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1. Wstep

1.1. Kamica ukladu moczowego

Kamica nerkowa (tac. nephrolithiasis) jest choroba, polegajaca na powstawaniu ztogdw
kamiczych w narzadach uktadu moczowego. Te tworzg si¢ na skutek wytrgcania si¢ zwigzkoéw
chemicznych (ktore stanowig prawidlowe badz patologiczne sktadniki obecne w moczu) po
przekroczeniu progu ich rozpuszczalnosci. Czgsto$¢ wystgpowania kamicy zalezy od

czynnikow geograficznych, klimatycznych, etnicznych, dietetycznych i genetycznych.

Kamica uktadu moczowego jest chorobg nawrotowa, a ryzyko nawrotu okreslone jest
przez chorob¢ podstawowa lub inny czynnik powodujacy tworzenie si¢ zlogdw. Czestos¢

wystepowania kamicy w populacji $wiatowej waha sie od 1% do 20% [1].

W krajach o wysokim standardzie zycia, takich jak Szwecja, Kanada czy USA, czgsto$¢
wystepowania kamieni nerkowych jest szczegolnie wysoka (> 10%). W przypadku niektorych
obszaré6w odnotowano wzrost o ponad 37% w ciaggu ostatnich 20 lat [2]. Pojawily si¢ réwniez
badania, ktore wykazaly zwigzek kamicy nerkowej z ryzykiem rozwinigcia przewleklej
choroby nerek [3]. Szczyt zachorowalnosci kamicy nerkowej przypada migdzy 3. 1 5. dekada
zycia. Do glownych czynnikow, ktore sprzyjaja powstawaniu zlogdw w ukladzie moczowym,

zalicza sig:

1) duze stgzenie w moczu substancji kamieniotworczych (litogennych), takich jak

szczawiany, fosforany, kwas moczowy, cystyna, wapn
2) zastdj moczu, np. na tle wad anatomicznych lub czynnosciowych uktadu moczowego
3) zakazenie uktadu moczowego (ZUM), zwlaszcza nawrotowe
4) obecno$¢ organicznych jader krystalizacji.

Kamienie nerkowe mozna podzieli¢ na te spowodowane przez infekcje oraz czynniki
niezakazne, jak wady genetyczne [4], anatomiczne lub dziatania niepozadane leku (kamienie

polekowe) (Tabela 1.1.).


https://pl.wikipedia.org/wiki/Łacina

Kamienie infekcyjne Moczan amonu
Apatyt
Struwit (fosforan magnezowo-amonowy)

Kamienie nieinfekcyjne Szczawian wapnia
Fosforan wapnia
Kwas moczowy

Przyczyny o podiozu Cystynowe

genetyczny Ksantynowe

2,8-dihydroksyadeninowe

Kamienie polekowe

Tabela 1.1. Podzial kamieni nerkowych ze wzgledu na podtoze.

Diagnostyka kamicy moczowe;j i dalsze postgpowanie lecznicze w duzej mierze zalezg
od sktadu ztogu. Te najczesciej wystepujace zbudowane sg z ze szczawianu wapnia, fosforanow
wapnia, rzadziej z moczanow, struwitu lub cystyny. Etiologie i patogeneze istotnych postaci

kamicy przedstawiono na Rycinie 1.

KAMICA
Kamienie ze szczawianu Kamienie cystynowe
wapnia i apatytowe
hiperkalciuria z hiperkalcemia — pierwotna nadczynno$¢ przytarczyc cystynuria genetyczne defekty wchlaniania zwrotnego
— choroby ziaminiakowe (np. gruzlica, aminokwasow: cystyny, ornityny, argininy, lizyny;
sarkoidoza. niektére chioniaki) kamienie tworzy najmniej rozpuszczalna cystyna
—nowotwory
hiperkalciuria bez hiperkalcemi —kwasica cewkowa dalsza typu 1 B B
= hipericaleinriaidiopatycana: Kamienie z kwasu moczowego
absorpcyina, resorpcyina, nerkowa
hipocytraturia — kwasica cewkowa dalsza typu 1 hiperurykozuria - dna piatwoma: ZESPQ LESh"‘, i l\jf’fhma
— kamica w przebiegu przewleklej biegunki . nog;)im Ry mlelf)g;"oh.ferla C];J ac acme .
— kwasica wewnatrzkomérkowa wtérna do —ifachEn DD diece, eIy ozmycme
przewleklej hipokaliemii —idiopatyczna
hiperoksaluria — defekty enzymatyczne ze wzmozona
synteza kwasu szczawiowego Kamienie struwitowe
—nabyta
alkalizacja moczu  zakazenia ukladu moczowego bakteriami
wytwarzajacymi ureaze; rozpad mocznika
powoduje znaczna alkalizacje moczu, co
prowadzi do wytracania kamieni struwitowych

Rycina 1. Etiopatogeneza glownych postaci kamicy nerkowej (Zrédlo: Interna Szczeklika,

https://www.mp.pl/interna/chapter/B16.11.14.6.)



https://www.mp.pl/interna/chapter/B16.II.14.6

W Tabeli 1.3. przedstawiono spis najbardziej istotnych Kklinicznie substancji,

wchodzacych w sktad kamieni.

Nazwa chemiczna

Jednowodny szczawian
wapnia

Dwuwodny szczwaian
wapnia

Heksafosforan

diwodorotlenek
dekawapnia

Trifosforan wodorotlenek

pentawapnia

Fosforan wapnia

Trifosforan wodorotlenek

pentawapnia

Dwuwodny

wodorofosforan wapnia
Weglan wapnia

Fosforan oktawapniowy
Kwas moczowy
Dwuwodny kwas moczowy
Moczan amonu
Jednowodny moczan sodu

Szesciowodny fosforan

magnezowo-amonowy

Trojwodny wodorofosforan

magnezu

Jednowodny fosforan

magnezowo-amonowy
Cystyna
Ksantyna

2,8-dihydroksyadenina

Nazwa mineralu

Wewelit

Wedelit

Hydroksyapatyt

Apatyt weglowy

Whitlockite (brak polskiej
nazwy)
Dahllite  (brak polskiej
nazwy)
Bruszyt

Aragonit

Wz6r chemiczny

CaC;04.H20

CaC204.2H20

Caio(PO4)6.(OH)2

Cas(PO4)3(0OH)

Cas(POs)2

Cas(PO4)30H

CaHPO4.2H,0

CaCO;
CasH2(P04)6.5H20
CsHaN4O3
CsH403.2H,0
NH4CsHsN4Os
NaCsHsN4Os.H20
MgNH4PO4.6H,0

MgHPO,.3H20

MgNH4(PO4).H.0O

[SCH2CH(NH,)COOH]?2



Biatko
Cholesterol
Kalcyt

Moczan potasowy
Fosforan magnezu
Melamina
Macierz

Kamienie lekowe

Cialo obce

Tabela 1.3. Sklad chemiczny kamieni moczowych. (Przeglad urologiczny PTU 2021/1 (125)
S. 47-48)

Ztogi kamicze moga powsta¢ na roznych odcinkach drég moczowych. Najczesciej
diagnozowane sa w kielichach lub miedniczce nerkowej, skad moga przemieszczaé si¢ do
moczowodu i dalej do pgcherza moczowego. Tam, w przypadku istnienia przeszkody
podpecherzowej, moga ulec powigkszeniu. W przypadku kamicy nerek zlogi moga osiggaé
pokazne rozmiary 1 wypetia¢ cala miedniczke nerkowa z kielichami (kamienie odlewowe),

prowadzac do zacznego uszkodzenia nerki.

Status ryzyka osob chorujacych na kamice jest szczegodlnie istotny, poniewaz pozwala
okresli¢ prawdopodobienstwo nawrotu lub wzrostu ztogu 1 jego okreslenie jest niezbedne w
leczeniu farmakologicznym. Okoto potowa pacjentéw z nawrotowa postacig kamicy moczowej
dos$wiadcza w swoim zyciu jednego nawrotu [6]. U okoto 10% pacjentéw obserwuje si¢ wigcej
nawrotow. Ryzyko nawrotu jest zdeterminowane przez rodzaj ztogu i cigzko$¢ przebiegu

choroby. W Tabeli 1.4. podano gtowne czynniki ryzyka tworzenia si¢ kamieni moczowych. [7]

Czynniki og6lne Wecezesna wiek powstania kamicy uktadu
moczowego (zwlaszcza dzieci 1 nastolatki)
Kamica w rodzinie
Kamica bruszytowa
Kamica moczanowa
Ztogi infekcyjne

Jedyna nerka



Choroby przewlekte Zespot metaboliczny
Nadczynno$¢ przytarczyc
Wielotorbielowatos¢ nerek
Nefrokalcynoza
Podwyzszony poziom witaminy D
Choroby uktadu pokarmowego — np. choroba
Lesniowskiego -Crohna, resekcje jelita

cienkiego, zaburzenia wchtaniania

Podloze genetyczne Pierwotna hiperoksaluria
Cystynuria —typ A, B, AB
Kwasica cewkowa typu |
Ksantynuria
Mukowiscydoza
Zespot Lescha-Nyhana
Podtoze anatomiczne Zwezenie przejscia miedniczkowo-
moczowodowego
Nerka gabczasta
Zwezenie moczowodu
Uchylek lub torbiel kielicha
Refluks pecherzowo-moczowodowy
Ureterocele
Nerka podkowiasta
Czynniki Srodowiskowe Mata podaz ptynow
Siedzacy tryb zycia
Wstrzymywanie moczu
Wysokie temperatury otoczenia

Przewlekta ekspozycja na kadm i otow

Lekopochodne

Tabela 1.4. Czynniki ryzyka tworzenia si¢ ztogéw kamiczych (Zrédlo: wytyczne EAU 2021)

Kamienie moczowe klasyfikowane sg na podstawie czynnikéw takich jak: wielkos¢,
lokalizacja, widoczno$¢ w obrazowaniu RTG, etiologia, sktad, ryzyko nawrotu. Szczegdtowe

informacje zawarto w Tabeli 1.5.



wielkos¢ do 5 mm
5-10 mm
10-20 mm
> 20 mm

lokalizacja gorny kielich
srodkowy kielich
dolny kielich
miedniczka nerkowa
gorna cze$¢ moczowodu
srodkowa cze$¢ moczowodu
dolny odcinek moczowodu
pecherz moczowy

cewka moczowa

czulo$¢ na promieniowanie RTG - nieprzepuszczalne dla RTG (np. bezwodny
szczwaian wapnia, jednowodny szczawian
wapnia, fosforany wapnia)
- stabo kontrastujace w RTG (cystyna, apatyt,
struwit)
- przepuszczalne dla RTG (ksantyna, kwas

moczowy, moczan amonu, kamienie lekowe)

Tabela 1.5. Klasyfikacja ztogow kamiczych (opracowanie wlasne)

1.2. Obraz Kkliniczny i przebieg naturalny kamicy ukladu moczowego

Kamica uktadu moczowego moze przebiega¢ bezobjawowo — wdwczas prowadzi to
czesto do powstania kamicy odlewowej nerki [8]. Przy kamieniach odlewowych najczgstszymi
objawami sg niecharakterystyczne bole okolicy ledzwiowej oraz przewlekta, niepoddajaca si¢
leczeniu, infekcja dolnych drog moczowych. Jest ona niejednokrotnie mylona przez pacjentow

z nawrotowymi infekcjami pgcherza moczowego.

Duzo czg¢sciej kamica nerkowa manifestuje si¢ kolkg nerkowg. Objaw ten oznacza nagty,

silny bol okolicy ledzwiowej, ktory promieniowa¢ moze wzdluz pachwiny do spojenia



tonowego, zewnetrznych narzadow ptciowych i przysrodkowej powierzchni ud. Bol powstaje
na skutek zablokowania odptywu z nerki przez ztdg kamiczy — w przejsciu miedniczkowo-
moczowodowym lub w moczowodzie. Objawy towarzyszace to nudnosci i wymioty, parcie na
pecherz, czgstomocz (pollakisuria), a przy kolce powiktanej infekcja i roponerczem — goragczka,
dreszcze, poty. Czasami pojawia¢ si¢ moze krwiomocz, a przy silnych dolegliwosciach

bolowych moze pojawic si¢ hipotensja i omdlenie.

W badaniu przedmiotowym stwierdza si¢ bolesno$¢ przy opukiwaniu okolicy nerki po
stronie kolki (dodatni objaw Goldflama), a takze wzmozone napigcie mig¢sni po tej stronie. W
badaniach laboratoryjnych najczesciej obserwuje si¢ wzrost kreatyninemii, leukocytozy i
parametréw zapalnych, np. CRP. Dolegliwosci kolkowe ust¢puja w momencie odblokowania
sptywu moczu (zwykle po podaniu lekéw rozkurczowych i samoistnym przemieszczeniu si¢
ztogu do pecherza moczowego, a w stanach podwyzszonego ryzyka po interwencji

urologicznej).

1.3. Diagnostyka kamicy ukladu moczowego

1.3.1. Diagnostyka obrazowa

Diagnostyka kamicy uktadu moczowego oparta jest w duzej mierze na prezentowanych
przez pacjenta objawach i1 rozni si¢ w przypadku podejrzenia kamicy nerki lub kamicy
moczowodu. Podstawe rozpoznania stanowi szczegélowy wywiad lekarski 1 badanie fizykalne.
Podstawowym narzedziem stosowanym w obrazowaniu jest ultrasonografia (USG) — jest ona
niedroga, powtarzalna i bezpieczna dla pacjenta. Dzigki niemu zidentyfikowa¢ mozna kamienie
w kielichach, miedniczce, przejsciu miedniczkowo-moczowodowym oraz moczowodowo-
pecherzowym, a takze kamienie u pacjentdw z poszerzeniem gornych drég moczowych.
Badanie USG wykazuje si¢ czutoscig 45% dla kamieni nerkowych i moczowodowych oraz
swoistoscig na poziomie 94% dla kamieni moczowodowych oraz 88% dla nerkowych [9, 10].
Kolejnym przydatnym badaniem obrazowym jest zdjecie przegladowe RTG jamy brzusznej —
moze ono uwidoczni¢ ztogi nieprzepuszczalne dla promieni rentgenowskich. Czulo$¢ 1
swoistos¢ badania RTG wynosza odpowiednio 44-77% i 80-87% [11]. W przypadku
watpliwosci diagnostycznych lub w ramach badania ostrodyzurowego pierwszego rzutu

wykonuje si¢ badanie tomografii komputerowej (TK) bez podania $rodka kontrastowego.

10



Tomografia jest obecnie standardem w diagnostyce ostrego bolu okolicy ledzwiowej 1 z
powodzeniem zastgpita klasyczng urografi¢. Badanie TK bez kontrastu umozliwia diagnostyke
kamieni zbudowanych z kwasu moczowego lub ksantyny, a takze oceng gestosci kamienia, jego
wewnetrznej struktury, odlegtosci kamienia od skory 1 anatomi¢ okolicy, co ma przetozenie na
wybor odpowiedniej metody leczenia [12, 13, 14, 15]. Metaanaliza badan prospektywnych [16]
wykazata, ze przy zastosowaniu TK o niskiej dawce diagnozowano kamic¢ moczowa z
czutoscia 96,6% (95% CI: 95,0-97,8) i swoistoscia 94,9% (95% CI: 92,0-97,0). W sytuacji, gdy
badanie to nie dostarcza niezbednych informacji diagnostycznych, a takze przed planowaniem
interwencji urologicznej, wykonywana jest urografia TK. Jej zaletg jest dostarczenie informacji

o stopniu czynno$ci nerek i anatomii uktadu zbierania moczu.

1.3.2. Diagnostyka metaboliczna

Standardowo u pacjentow z objawowa kamica oznacza si¢ morfologi¢, jonogram,
kreatyning, biatko C-reaktywne, wykonywany jest posiew moczu. Jezeli nie jest planowane
postgpowanie zabiegowe, to wickszo$¢ badan moze zosta¢ pominigtych. Bardziej szczegotowe
badania powinno wykonywac si¢ tylko u pacjentdw z wysokim ryzykiem nawrotu kamicy [17].
Najprostsza metoda postawienia prawidlowego rozpoznania kamicy jest analiza sktadu
kamienia przy uzyciu zwalidowanych metod. Jest to spektroskopia w podczerwieni (IRS) lub
dyfrakcja promieniowania rentgenowskiego (XRD) [19].

Ocena sktadu kamienia umozliwia okreslenie ewentualnych zaburzen metabolicznych i
wdrozenie odpowiedniego leczenia i1 profilaktyki. Zalecane jest, aby analiz¢ sktadu kamienia
wykonywaé¢ u wszystkich pacjentéw z pierwotng kamicg uktadu moczowego. W praktyce

klinicznej ponowna analiza kamieni jest wymagana w przypadku:

o nawrotu kamicy pomimo stosowania profilaktyki farmakologicznej;
o wczesnego nawrotu po leczeniu zabiegowym, z pelnym usuni¢gciem ztogu
kamiczego;

o poznego nawrotu po dlugim okresie bez kamienia [18]
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1.4. Leczenie kamicy ukladu moczowego

1.4.1. Farmakologiczne metody leczenia

Metody leczenia kamicy gornych drog moczowych oparte sg o kryteria, jak sktad kamienia,
jego wielkos¢ oraz obecnos¢ objawow klinicznych. W przypadku epizodu kolki nerkowej
podstawowym zatozeniem leczenia jest uSmierzanie bolu. Dobrg skutecznos¢ wykazujg
niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ), w tym metamizol. Rzadko zdarza si¢, by pacjenci
wymagali dodatkowego znieczulenia w krotkim czasie. Stosowanie opioidow, a zwlaszcza
petydyny, w poroéwnaniu ze stosowaniem NLPZ, wigza¢ si¢ moze ze wzrostem czgstosci
powiktan pod postacia wymiotdw oraz pocigga za sobg wigksze prawdopodobienstwo
koniecznosci stosowania dalszego leczenia przeciwbolowego [20]. U pacjentow, u ktdrych
przewiduje si¢ samoistne wydalenie ztogdéw, niesteroidowe leki przeciwzapalne (np. diklofenak

sodu w dawce 100-150 mg na dzien przez 3 do 10 dni) moga zmniejszy¢ stan zapalny oraz

zredukowac ryzyko nawrotu bdlu [21]. Zalecane jest rowniez codzienne Stosowanie o -

blokeréw, poniewaz wigze si¢ to ze zmniejszeniem czestosci nawrotow kolki. Jesli
dolegliwo$ci bolowych nie mozna opanowac farmakologicznie, zaleca si¢ wykonanie
odprowadzenia moczu za pomocg cewnika moczowodowego DJ lub przezskornej nefrostomii.
Postgpowanie takie jest szczegdlnie wskazane w sytuacji utrudnionego odptywu moczu z nerki
z towarzyszacymi objawami infekcji drog moczowych i/lub bezmoczem. Infekcje ukladu
moczowego powinny by¢ leczone w kazdym przypadku, jezeli planowane jest usunigcie
kamienia. Przebieg naturalny kamicy nerkowej z niewielkimi, bezobjawowymi ztogami nie jest
dobrze poznany. Ryzyko progresji pozostaje nieznane. Obecnie brak jest konsensusu co do
Cczasu trwania obserwacji pacjenta oraz momentu i rodzaju interwencji. Zalecane postepowanie

polega na obserwacji, chemolizie lub zabiegowym usuni¢ciu kamieni.

Chemolize przeprowadzi¢ mozna na dwa sposoby: przezskornie lub doustnie. Obecnie
przezskorna chemoliza jest wykonywana sporadycznie, gléwnie w przypadku kamieni
moczanowych, struwitowych lub infekcyjnych [22, 23]. Doustng chemolizg stosuje si¢ w
leczeniu kamieni ztoZzonych z kwasu moczowego (ale nie moczandéw sodu lub amonu). Metoda
ta oparta jest na alkalizacji moczu poprzez stosowanie zasadowych cytrynianéw Ilub
dwuweglanu sodu [24]. Docelowa warto$¢ pH moczu powinna oscylowac w przedziale 7,0-7,2.

Chemoliza staje si¢ bardziej efektywna przy wyzszym pH, co z kolei moze prowadzi¢ do
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wytracania si¢ kamieni z fosforanu wapnia. W razie wystgpienia zaburzen w sptywie moczu z
nerki spowodowanych kamieniami moczanowymi wskazana jest doustna chemoliza w
pofaczeniu z drenazem [25]. Badania wykazuja, Ze potaczenie alkalizacji moczu z
zastosowaniem tamsulozyny osigga najwyzsza wartos¢ wskaznika pacjentéw wolnych od

zlogdéw (SFR, ang. Stone Free Rate) dla kamieni dolnego odcinka moczowodu.

1.4.2. Maloinwazyjne metody leczenia

W ostatnich latach w zabiegowym leczeniu kamicy nerkowej odeszio si¢ od
klasycznych zabiegdéw chirurgicznych otwartych (jak pielolitotomia lub cystolitotomia) na
rzecz technik mato inwazyjnych, takich jak: litotrypsja zewnatrzustrojowa falg uderzeniowa
(ang. Extracorporeal Shock Wave Lithotripsy — ESWL); przezskorna nefrolitotrypsja (ang.
Percutaneus Nephrolithotomy - PCNL) lub wsteczna ureterorenoskopia gigtka (ang. Retrograde
Intrarenal Surgery - RIRS). Pomimo istnienia wielu parametrow klinicznych, majacych wptyw
na powodzenie zabiegu, to gtbwnym czynnikiem determinujagcym ich wybor pozostaje rozmiar

ztogu kamiczego.

1.4.2.1. Zewnatrzustrojowa litotrypsja falami (ESWL)

Jest to zabieg wykonywany pod kontrola RTG lub USG, zazwyczaj w krétkim
znieczuleniu dozylnym. Polega na poddaniu ztogu kamiczego dziataniu fali akustycznej, ktora
powoduje jego rozbicie na drobne fragmenty. Resztki te mogg by¢ nastepnie wydalone z
moczem. Gléwnym wskazaniem do zabiegu jest kamica nerki — w obrebie kielichow 1
miedniczki nerkowej oraz kamica moczowodowa — ztogi duze oraz zaklinowane wymagaja

zazwyczaj wykonania kilku zabiegow. Tematyk¢ ESWL opisano szerzej w rozdziale ponize;j.

1.4.2.2. Przezskorna nefrolitotrypsja (PCNL)

PCNL jest zabiegiem mato inwazyjnym, zalecanym gtownie przy usuwaniu duzych
zlogdéw, o wielkosci powyzej 2 cm. Przez przetoke nerkowa wprowadza si¢ nefroskop do

uktadu kielichowo-miedniczkowego, a nastepnie, przez kanat roboczy, kruszy i usuwa

13



kamienie. Zabieg wykonywany jest z uzyciem widkna lasera, sonotrody (ultradzwigkowo) lub
litotryptorem (czyli mechanicznie). Po zabiegu w nerce pozostawia si¢ dren, ktory ulatwia
pozbycie si¢ pozostatosci ztogu. Zabieg jest wykonywany w znieczuleniu ogdlnym. Zabiegi

PCNL mozna podzieli¢ na trzy gtdéwne kategorie - zabiegi klasyczne, mini i mikro.

1.4.2.2.1. Klasyczny PCNL

Technika ta polega na wprowadzeniu przez przetoke nerkowa nefroskopu, nastgpnie na
rozkruszeniu kamieni oraz wyprowadzeniu fragmentow ztogéw. Rozmiar przetoki nerkowe;j,
w zaleznosci od przypadku, oscyluje w przedziale 10 do 20 mm. Gtoéwne wskazanie do tego
zabiegu stanowig kamienie wigksze niz 2 cm w miedniczce nerkowej oraz wigksze niz 1,5 cm
w zakresie dolnego kielicha nerki. Metode te stosuje si¢ rowniez w kamicy odlewowej i w

kamieniach wyjatkowo twardych.

1.4.2.2.2. Mini PCNL

State udoskonalanie i modernizowanie techniki PCNL pozwolito w 1998 roku na
zastosowanie zabiegéw mini PCNL. Ich innowacyjno$¢ w stosunku do klasycznych zabiegow
polegala na uzywaniu zminiaturyzowanego sprzetu, a do kruszenia zlogdw zastosowano
glownie laser holmowy. Pozostatosci kamieni sg wyplukiwane a nie, jak w klasycznej
metodzie, wyciggane przy pomocy koszykow. Drenaz pozabiegowy nie jest konieczny,
jednakze pozwala zmniejszy¢ ryzyko wystapienia zakazenia w okresie pozabiegowym.
Obecnie wskazaniami do tego typu zabiegdw sa kamienie w uktadzie zbiorczym nerki 0
wielkosci od 1 do 2 cm. Zabiegi mini-PCNL cechuje mniejsza inwazyjno$¢ w poréwnaniu z

klasycznymi zabiegdw, 1 1idacg za tym mniejszg czestotliwos¢ powikian.

1.4.2.2.3. Micro PCNL

Dalszym etapem miniaturyzacji zabiegdbw PCNL bylo uzycie w 2011 roku tzw. ,,all
seeing needle” o $rednicy 4,8-5,0 Fr i przeprowadzenie zabiegu mikroPCNL. Przy $rednicy
przetoki w okolicach 1mm, zabieq jest uwazany za zabieg minimalnie inwazyjny, znajdujacy

zastosowanie w leczeniu kamieni matych i §rednich.
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1.4.2.3. RIRS (Retrograde intrarenal surgery) - wsteczna chirurgia wewnetrznerkowa

Zabieg ten znalazt zastosowanie w leczeniu kamicy moczowodu lub nerki w kamieniach
o wielkosci od 0,5 cm do 2,5 cm. Narzedziem stosowanym wykorzystywanym podczas zabiegu
jest fURS (flexible ureteroscope) - gietki ureterorenoskop, pozwalajacy na doktadng, wzrokowa
ocen¢ moczowodu i catego uktadu kielichowo- miedniczkowego nerki, a takze na dotarcie do
kamieni polozonych w kielichach. Dzigki precyzji oraz wykorzystaniu lasera, zabieg RIRS
pozwala rowniez na leczenie nowotwordw goérnych drég moczowych o niskim stopniu

zaawansowania. Metoda ta obarczona jest niewielkim ryzykiem powiktan.

1.5. Dziatania niepozadane po ESWL

Litotrypsja fala uderzeniowa (ESWL) umozliwia mato inwazyjne leczenie
kamieni nerkowych mniejszych niz 2 cm [26]. Liczne badania pokazuja, ze zabiegi ESWL sa
stosowane do$¢ czesto, co ma przyczyng we wzroscie zachorowalnos$ci na kamice¢ nerkowa w
ostatnich latach. [27]. Niestety pomimo okotozabiegowego zastosowania metod diagnostykKi
obrazowej — celem precyzyjnego nakierowania fal uderzeniowych na zi6g kamiczy - istnieje
ryzyko wystgpienia powiktan miejscowych [28]. Wykazano, ze kawitacja pecherzykowa i
pekanie drobnych naczyn krwionosnych kory nerki odgrywaja zasadnicza role w
mechanicznym urazie wywolanym falg uderzeniowa [29, 30]. Podczas kazdej sesji ESWL
dochodzi do uszkodzenia nerek, co wigcej - proces ten moze nie konhczy¢ si¢ wraz z

zakonczeniem leczenia.

Wyrdznia si¢ dwa glowne rodzaje wptywu fal uderzeniowych na tkanke nerkowa:
urazowe uszkodzenie naczyn i uszkodzenie niedokrwienne [31,32]. Oba maja inne podioze
patofizjologiczne. Uszkodzenie niedokrwienne spowodowane jest zwezeniem naczyn
nerkowych wraz z krwawieniem $rodmigzszowym 1 wystepuje w obu nerkach, natomiast
uszkodzenie urazowe wywolane jest sitg fizyczng fal i wystepuje tylko w nerce poddanej
zabiegowi. Ponadto stres oksydacyjny, w ktorym posrednicza proces niedokrwienny i
reperfuzja, moze przyczynia¢ si¢ do uszkodzenia nerek po ESWL [33]. W rezultacie moze dojs$¢
do ostrego uszkodzenia nerek (AKI) [34]. Diagnostyka AKI zazwyczaj oparta jest o pomiar
stezenia kreatyniny w surowicy, jednak bywa to niewystarczajagce w wykryciu uszkodzenia

nerek na wczesnym etapie. Waznym celem badawczym ostatnich kilku lat byto odkrycie
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biomarkera wystarczajaco czutego, aby wykry¢ uszkodzenie nerek, niezaleznie od poziomu
kreatyniny w surowicy i ilo§ci wydalanego moczu. Fakt, ze AKI w postaci subklinicznej nie
jest wykrywany klinicznie nie oznacza, ze nerka pozostaje nieuszkodzona przy prawidtowym

wspotczynniku przesaczania kigbuszkowego (GFR).

Najczescie] wystepujacym dziataniem niepozadanym po ESWL jest krwawienie z
drobnych naczyn krwiono$nych nerki [35]. Poczatkowo uwazano, ze czestos¢ wystepowania
krwiaka nerkowego u pacjentéw po zabiegu ESWL wynosita ponizej 1%, jednak pdzniejsze
doniesienia ujawnity, ze wystepuje do 29% przypadkow [36]. Uraz nerki wygenerowany falami
uderzeniowymi wywotuje réwniez miejscowy stan zapalny i nakierowang na niego odpowiedz
uktadu immunologicznego, co inicjowaé moze przebudowe tkanki nerkowej i w konsekwencji
prowadzi¢ do widknienia i powstania tkanki bliznowatej [37]. Badania przeprowadzone przez
grupe Newmana wykazaly, ze u pséw poddanych zabiegowi ESWL wystapito zalezne od dawki
zwloknienie nerek [38]. Taki proces moze spowodowac czesciowq lub catkowita utrat¢ funkcji
nerki w miejscu poddanym zabiegowi. Jedno z badan wykazalo, ze okoto 10% pacjentow
poddanych zabiegowi ESWL moze doswiadczy¢ infekcji drég moczowych po leczeniu [39].
Ogolny wskaznik powiktan pozabiegowych, wedlug badania CROES URS, wynosi okoto 25%.
Do najczesciej wystepujacych zalicza si¢: krwiaki, goraczke, zakazenie uktadu moczowego
(ZUM), ostre uszkodzenie nerek (AKI) i seps¢ [40]. Opisano roéwniez inne, powazne
powiktania, w tym ostre zapalenie trzustki, pekniecie §ledziony, uraz jelita z perforacja, zawat

mig$nia sercowego 1 pekniecie tetniaka aorty brzusznej [41,42,43,44].

Oczekuje sig, ze z roku na rok, na skutek zwiekszonej zachorowalnos$ci na kamice nerek,
coraz wigcej pacjentow bedzie poddawanych zabiegowi ESWL, co przetozy¢ si¢ moze na
wzrost liczby powiktan, zwlaszcza u o0sob starszych. Tym bardziej istotne jest, aby
zidentyfikowa¢ pacjentow, bedacych w grupie ryzyka wystapienia powiklan w nastgpstwie
ESWL. Niestety, obecnie nie dysponujemy wiedzg na temat identyfikacji i przewidywania, u
ktorych konkretnie pacjentow dojs¢ moze do wyzej opisanych powiklan. Konwencjonalne
techniki obrazowania i tradycyjne testy biochemiczne pozostaja niewystarczajace. Chociaz nie
stwierdzono znaczacej réznicy w klirensie kreatyniny (GFR), st¢zeniach kreatyniny, sodu,
potasu i1 biatka C-reaktywnego w surowicy po leczeniu ESWL [45, 46], istniejg badania
sugerujgce, ze obecnosé alfa-2-makroglobuliny i N-acetylo-beta-d-glukozaminidazy w moczu
wskazuja na uszkodzenie migzszu nerek [47]. Co najwazniejsze, obecnie istnieje jedynie

niewiele badan, ktore wykazaly wptyw ESWL na poziom wydzielanych do moczu nowy
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biomarkeréw ostrego uszkodzenia nerek (AKI), takich jak NGAL, KIM-1, IL-18, IL-6, TNF-
a, IL-10 lub IL-8.

Do tej pory opublikowano liczne badania, majace na celu optymalizacj¢ i ulepszenie
skutecznosci metody ESWL [48]. Skuteczno$¢ i bezpieczenstwo tej metody zalezy od
prawidtowej kwalifikacji pacjenta oraz optymalizacji parametréw technicznych podczas
litotrypsji, takich jak liczby fal uderzeniowych, ich czestotliwosci 1 energii [49, 50].
Czestotliwos¢ dostarczanych fal uderzeniowych nalezy do najczesciej badanych czynnikow w
celu poprawy wskaznika SFR (ang. Stone Free Rate), prawdopodobnie ze wzgledu na jej
wysoki poziom wplywu na stopien rozdrobnienia kamienia i standaryzacj¢ procedury [51].
Metaanalizy 1 systematyczny przeglad randomizowanych badan dotyczacych wyboru
wlasciwej czestotliwosci wykazaty, ze stata czgstotliwos¢ 60 Hz lub 90 Hz ma lepsza
skuteczno$¢ leczenia w porownaniu do 120 Hz dla kamieni wielkosci 1 cm lub wigkszych. Nie
wykazano natomiast roznic pomiedzy 60 Hz, 90 Hz 1 120 Hz dla kamieni wielkoS$ci ponizej 1
cm [52,53]. Doktadne mechanizmy rozdrabniania kamienia przy réznych czestotliwosciach nie
sg w pelni poznane. Preferowane sg nizsze czgstotliwosci — 60 1 90 Hz, poniewaz zaktada sig,
7e zapewniaja one wystarczajaco duzo czasu na zapadnigcie si¢ i rozpuszczenie pecherzykow
kawitacyjnych na powierzchni kruszonego ztogu. Jest to wymagane to spowodowania
fragmentacji powierzchni kamienia, tak, by pegcherzyki kawitacyjne nie stanowity swoistej
bariery ochronnej przed falami uderzeniowymi. Minusem takiego postgpowania jest

wydtuzenie czasu zabiegu.

1.6. Ostre uszkodzenie nerek (AKI)

Ostre uszkodzenie nerek to nagly ubytek lub utrata ich funkcji, co wiaze si¢ ze wzrostem
stezenia kreatyniny 1 mocznika w surowicy z nastgpczymi objawami mocznicowymi,
wywotanymi gromadzeniem si¢ toksycznych metabolitow zwigzkéw azotowych [54]. Z
danych epidemiologicznych wynika, iz czgsto$§¢ wystepowania AKI waha si¢ miedzy 1-7%
wsrod wszystkich pacjentéw hospitalizowanych, przy czym moze wzrasta¢ az do 30-50% na
oddziatach intensywnej terapii [55]. AKI jest schorzeniem o wcigz niekorzystnym i trudnym do
zaakceptowania rokowaniu, gdyz wspotczynnik Smiertelnosci sigga nawet 50%, a znamienny
odsetek pozostalych pacjentow (20-50%) rozwija przewlekta chorobe nerek (zwlaszcza po

powtarzajacych si¢ epizodach AKI), wilaczajac rowniez jej schytkowe stadium (5%) [56].
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Wartym uwagi jest fakt dokonanej w ostatnich latach zmiany nomenklatury z ,,ostrej
niewydolnos$ci nerek” na ,,ostre uszkodzenie nerek”, co podkresla istotnos¢ mozliwych
konsekwencji klinicznych, jakie niesie uszkodzenie narzadu nawet przy braku jawnej
niewydolnosci nerek [57]. Mimo iz kluczowym elementem w patofizjologii AKI jest
niedokrwienie cewek nerkowych, dane kliniczne wskazujg czgsto wieloczynnikowe przyczyny,
takie jak sepsa, duze zabiegi operacyjne, niska frakcja wyrzutowa, hipowolemia, rabdomioliza,

niedroznos$¢ drég moczowych czy toksycznos¢ lekow [58].

1.7. Nowe metody diagnostyki AKI - biomarkery

Z racji powaznych konsekwencji klinicznych zwigzanych z ostrym uszkodzeniem nerek
niezbedne jest dysponowanie markerami diagnostycznymi, umozliwiajagcymi szybka i
efektywna oceng stanu klinicznego, a nastgpnie sprawne rozpoczecie leczenia. Podkresli¢
nalezy, iz klasyczne markery, takie jak st¢zenie mocznika i kreatyniny w surowicy krwi,
wydalanie frakcyjne sodu (FENa) i mocznika (FEU) czy tez osmolalno$§¢ moczu, okazujg si¢
nieprzydatne do odpowiednio wczesnego wykrycia AKI, gdyz ich poziom moze pozostaé

niezmieniony az do znacznej utraty funkcji nerek [59, 60, 61, 62]

Niedostateczna wiarygodnos$¢ tradycyjnych markeréw wynika rowniez z faktu, iz ich
poziom jest zmienny w zaleznos$ci od wieku, ptci, masy mig$niowej 1 stanu nawodnienia. Z tego
wzgledu w ostatnich latach skoncentrowano si¢ na poszukiwaniu nowych biomarkerow
odzwierciedlajgcych zmiany zachodzace na poziomie molekularnym i komoérkowym, ktore sa
manifestacja wczesnej odpowiedzi stresowej na uszkodzenie nerek i zachodza na dlugo przed

wzrostem kreatyninemii. [63, 64]

W ocenie przydatnos$ci biomarkera nalezy bra¢ pod uwage szereg kwestii, w tym
szczegoblnie istotnych jest kilka jego cech: 1) dostepna jest szybka, ekonomicznie korzystna 1
nieinwazyjna metoda jego pomiaru; ii) charakteryzuje si¢ czuto$cig pozwalajaca na postawienie
wczesnej 1 specyficznej diagnozy, przy czym pozostawac na zwigkszonym poziomie przez czas
wystarczajacy na postawienie rozpoznania, iii) demonstruje specyficzne punkty odciecia, jego
warto$ci wzrastajg proporcjonalnie do stopnia uszkodzenia organu, a odpowiednio duza
rozpieto$¢ przyjmowanych wartosci umozliwia stopniowanie ryzyka, iv) zwigzany jest ze

znanym mechanizmem biologicznym oraz v) umozliwia prognoze¢ skutkéw klinicznych oraz
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odpowiedzi na terapi¢ [65]. W ostatnich latach opublikowano wiele badan identyfikujacych
potencjalne markery, tzw. ,troponiny nerkowe”, umozliwiajace wczesng diagnoze ostrego
uszkodzenia nerek [66]. Sa one wydzielane przez rézne elementy nefronu i, co istotne, mozliwe
do oznaczenia w probkach moczu. Do nowoczesnych biomarkerow uszkodzenia nerek zalicza
si¢ m.in. NGAL (z ang. Neutrophil gelatinase-associated lipocalin), KIM-1 (z ang. kidney
injury molecule-1), cystatyna-C, L-FABP (z ang. liver-type fatty-acid-binding protein),
interleukina 18, TIMP-2 (z ang. tissue inhibitor of metalloproteinases-2) czy TGF-b (z ang.
Transforming growth factor) [67, 68, 69]. W niniejszej pracy skupiono si¢ na ocenie
przydatnosci wybranych biatek-biomarkeréw produkowanych przez rézne elementy nefronu

do oceny uszkodzenia nerki po zabiegu litotrypsji pozaustrojowe;.

1.7.1. TGF-S

Transformujacy czynnik wzrostu beta (TGF- B, z ang. Transforming growth factor- )
wywiera swoj efekt biologiczny poprzez wigzanie do swoistych receptorow btonowych i
aktywacje szlakow sygnatowych z udziatem m.in. czasteczek SMAD. Nerkowy TGF- B jest
produkowany lokalnie przez komoérki nabtonka cewek lub leukocyty, badZ pochodzi z krazenia
[70]. Stanowi istotny element odpowiedzi przeciwzapalnej oraz odgrywa kluczowa role w
procesach zwigzanych z widknieniem, a obserwowany w AKI wzrost ekspresji tej cytokiny
posredniczy w rozwoju przewlektej choroby nerek [71,72]. Produkowany gléwnie przez cewki
proksymalne, TGF- B powoduje odréznicowanie komorek nablonka, zwigksza synteze biatek
macierzy zewnatrzkomorkowej, prowadzac tym samym do nasilenia procesu bliznowacenia
[71,72]. Co istotne, mimo iz aktywacja szlaku sygnalowego TGF- B /Smad zostala
potwierdzona na modelach in vitro AKI, jego doktadna rola w patogenezie ostrego uszkodzenia
nerek nie jest w pelni wyjasniona [70]. Niektore badania sugeruja, iz oprocz uznanego udzialu
w indukcji wldknienia, ekspresja TGF- B moze odgrywa¢ w pewnym stopniu funkcje
protekcyjng w AKI, jako ze u myszy z wylaczonym genem tego biatka stwierdzono zwigkszony
stopien uszkodzenia nerek oraz pogorszenie funkcji narzadu [73;74]. Jednakze warto
wspomnie¢, ze dane literaturowe poswigcone ocenie wiarygodnosci markeréw widknienia
nerek wskazuja na najsilniejsza korelacj¢ pomigdzy zwigkszonym stezeniem TGF- B w moczu
a nasileniem wiloknienia ocenianym w biopsji w poréwnaniu z innymi biomarkerami, co

koreluje z pogorszeniem funkcji nerek [75].
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1.7.2. NGAL

Lipokalina zwigzana z zelatynaza neutrofiléw to male biatko o masie 25 kDa, ktérego
ekspresja wzrasta w uszkodzonej nerce w nastepstwie niedotlenienia lub dziatania czynnika
nefrotoksycznego [76]. Gtownym Zrodlem ekspresji NGAL w moczu po uszkodzeniu nerek
jest rami¢ wstepujace pentli Henlego i1 kanaliki zbiorcze nefronu. [77, 78]. Biatko to jest
produkowane réwniez przez komoérki nabtonkowe cewek proksymalnych. Ponadto ulega ono
filtracji w kilebuszkach nerkowych, a nast¢pnie jest reabsorbowane w cewkach blizszych
nefronu. Ostre uszkodzenie cewek blizszych nefronu, czyli gldéwna przyczyna ostrej
niezapalnej niewydolnosci nerek, skutkuje szybkim pojawieniem si¢ NGAL w moczu, a
nastepnie we krwi. Przy ostrym uszkodzeniu nerek st¢zenie NGAL wzrasta w surowicy jak i
w moczu juz po 2 h, natomiast wzrost stezenia kreatyniny w surowicy staje si¢ uchwytny
dopiero po 24 h. Wykazano, ze u pacjentéw z przewlekla chorobg nerek (CKD), stezenie NGAL
w moczu i surowicy koreluje z cigzkos$cig przebiegu choroby. Poziom ekspresji biatka jest
znamiennie wyzszy w przebiegu ostrego uszkodzenia nerek (AKI) w poréwnaniu z CKD [79
80]. Dlatego NGAL okazal si¢ przydatnym wczesnym czynnikiem predykcyjnym AKI,
wykazano réwniez jego warto$¢ prognostyczng dla rozpoczgcia leczenia nerkozastgpczego i
$miertelnosci [81]. NGAL oznaczany w moczu moze by¢ takze przydatnym markerem do

wczesnego wykrywania fazy zdrowienia nerki w przebiegu AKI [82].

1.7.3.1L-18

Interleukina 18 (IL-18) jest cytoking prozapalna wydzielang przez makrofagi i inne komorki
prezentujace antygen. Jest czulym mediatorem niedokrwiennego uszkodzenia wielu narzadow
(jak np. serce, mozg, nerki). W nerkach cytokina ta jest ekspresjonowana gtéwnie w komorkach
wstawkowych kanalikow kretych II rzedu (kanaliki dystalne), kanalikach taczacych i uktadzie
zbiorczym. Jej poziom wzrasta w takich stanach chorobowych jak sepsa, zapalenie stawow, w
chorobach zapalnych jelit, toczniu rumieniowatym uktadowym, zapaleniu watroby, tuszczycy
[83]. Poziom IL-18 w surowicy i moczu zaczyna rosng¢ okoto 3-6 godzin po urazie i osigga
maksimum okoto 12 godzin pdzniej przy warto$ciach do 25 razy powyzej normy [84]. Podczas
niedokrwiennego uszkodzenia nerki (AKI) kaspaza-1 posredniczy w konwersji pro-IL-18 do
aktywnej postaci IL-18, ktora nastepnie uwalniana jest z komoérek kanalika i posredniczy w

infiltracji neutrofili do migzszu nerki; w ten sposob IL-18 odgrywa szkodliwa role w AKI [76].
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Wykazano, ze ste¢zenie IL-18 w moczu bylo znaczaco podwyzszone u pacjentéw z AKI w
porownaniu z pacjentami z infekcjg drég moczowych, przewlekla choroba nerek oraz zespotem
nerczycowym [85], co czyni t¢ cytoking mozliwym biomarkerem identyfikacji ostrego

uszkodzenia nerki po zabiegu ESWL.

1.7.4.KIM-1

KIM-1 (Kidney injury molecule-1) to srodbtonowa glikoproteina typu 1, ktorej ekspresja jest
niewykrywalna w zdrowej nerce lub moczu. Po zadziataniu czynnika niedokrwiennego lub
toksycznego KIM-1 jest wysoce ekspresjonowana i wydzielana przez uszkodzone komorki
kanalikéw proksymalnych nefronu. [83]. Uwaza si¢, KIM-1 odgrywa wazng
role w procesach naprawczych nabtonka oraz w usuwaniu martwych komoérek ze §wiatla
kanalikéw [82]. KIM-1 wykrywana jest w moczu pacjentdéw z ostrg martwicg kanalikow
nerkowych i moze stuzy¢ jako przydatny biomarker uszkodzenia kanalikow proksymalnych i
niekorzystnych wynikoéw leczenia (potrzeba dializ lub zgon) u pacjentow z AKI [86]. KIM-1
jest takze ekspresjonowane w wielotorbielowatos$ci nerek oraz uropatii zaporowej [87].
Wykazano, ze poziom KIM-1 w moczu jest najbardziej podwyzszony u pacjentow z
rozpoznaniem klinicznym ostrej martwicy kanalikéw proksymalnych w poréwnaniu z
pacjentami z prawidlowym stanem czynnos$ci nerek, przewlekla choroba nerek lub nefropatia
kontrastowg [76]. Poziom KIM-1 zwigksza si¢ istotnie w ciagu kilku godzin od zadziatania
czynnika uszkadzajacego; wsrod potencjalnych zalet tego biomarkera wymieni¢ nalezy jego

specyficznos¢ dla niedokrwiennego uszkodzenia nerek i dostepnos¢ szybkiego testu.
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2. Cele i zalozenia pracy

Jakkolwiek ESWL jest technikg malo inwazyjnego leczenia kamicy moczowej, to
obarczona jest ryzykiem powiktan, niekiedy powaznych. W trakcie zabiegu oraz po jego
zakonczeniu dochodzi¢ moze do uszkodzenia strukturalnego i funkcjonalnego nerki. Jego
diagnostyka zazwyczaj oparta jest na pomiarze stgzenia kreatyniny w surowicy; bywa to jednak
niewystarczajagce w wykryciu uszkodzenia nerek na wczesnym etapie. Kamica ukladu
moczowego jest chorobg nawrotowa i u wielu pacjentow zabieg ESWL moze by¢ powtarzany.
Istnieje zatem potrzeba opracowania czutych i swoistych testow, opartych na biomarkerach do
rozpoznawania przejsciowego uszkodzenia nerek po ESWL, aby okresli¢ rzeczywisty stopien

uszkodzenia narzadu podczas leczenia.

Niniejsza praca jest badaniem prospektywnym, randomizowanym. Pierwszym celem
byla ocena przydatnosci zastosowania biomarkeréw ostrego uszkodzenia nerki (AKI) w
oznaczeniu stopnia uszkodzenia strukturalnego nerki po zabiegu litotrypsji pozaustrojowej
(ESWL). Wybrano do tego markery AKI o dobrze scharakteryzowanej i opisanej w literaturze
czulo$ci 1 swoistosci, wydzielanych do moczu w réznych miejscach nefronu. Poréwnano
stezenie markerow z rutynowo stosowanymi w praktyce klinicznej, laboratoryjnymi

wskaznikami czynno$ci nerek — kreatyning w surowicy, mocznikiem, kwasem moczowym.

Drugim celem pracy byto porownanie ze sobg dwoch protokotéw zabiegowych ESWL
— standardowego, wykorzystujacego zalecang czestotliwos¢ 60 Hz oraz koncepcyjnego; do tej
pory zbadanego jedynie w warunkach in vitro, wykorzystujacego czestotliwos¢ taczong 60 1
120 Hz. Poréwnanie dotyczylo bezpieczenstwa zabiegu, wyrazonego mig¢dzy innymi ilo$cia

wydzielanych do moczu biomarkerdw, oraz jego czasu trwania i skutecznos$ci leczenia.
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3. Materialy i metody

Projekt badawczy zrealizowano w ramach uczelnianego grantu dla Milodych
Naukowcéw, nr grantu: STM.C090.17.066. Projekt badawczy uzyskal pozytywna ocene

Uczelnianej Komisji Bioetycznej.

Badanie miato charakter prospektywny, randomizowany. Do badania wlaczono 85
pacjentdw z kamicg nerki jednostronng — pierwszorazowg lub nawrotowa, w tym 31 mezczyzn
1 54 kobiety. W badaniu wzi¢li udziat pacjenci z pojedynczym kamieniem nerkowym w
miedniczce nerkowej lub kielichu nerki (gornym, srodkowym lub dolnym). Mediana wieku
wynosita 44 lata. Wykonywano zabieg ESWL litoryptorem Storz Modulith Classic SLX —
litrotryptor elektromagnetyczny, o maksymalnym ci$nieniu na ognisku 150 MPa. U kazdego
pacjenta zastosowano 2000 fal uderzeniowych o mocy 7 jednostek (brak danych od producenta
o dokladnej energii fal). Pacjentow podzielono na dwie grupy badane — u 41 pacjentow
wykonano zabieg ESWL przy zastosowaniu czgstotliwosci 60 Hz (2000 impulsow), a u 44
pacjentow zastosowano czestotliwo$¢ poczatkowo 60 Hz (pierwsze 1000 impulséw), a
nastgpnie 120 Hz (drugie 1000). Wszyscy pacjenci podpisali swiadoma, pisemna zgode na
zabieg. Badanie przeprowadzono od pazdziernika 2016 roku do lipca 2020 roku. Przed
zabiegiem u kazdego pacjenta wykonano nastgpujace badania: morfologia, séd, potas,
kreatynina, mocznik, kwas moczowy w surowicy, badanie ogdlne i posiew moczu, uktad
krzepnigcia, tomografi¢ jamy brzusznej, a takze bezposrednio przed zabiegiem USG uktadu
moczowego. Z badania wykluczono pacjentow z uposledzong funkcja nerek, pacjentéw po
operacji nerek w przeszto$ci, pacjentow z nerka pojedyncza, choroba nowotworowa,
wrodzonymi anomaliami w zakresie anatomii drog moczowych, pacjentow zazywajacych leki
nefrotoksyczne, pacjentow w cigzy, zaburzeniami w uktadzie krzepnigcia oraz przyjmujacych

leki przeciwkrzepliwe, a takze z objawami infekcji drog moczowych.

Sposrdod pacjentdw, ktorzy w przesztosci mieli wykonany zabieg ESWL, do badania
wybrano tych, u ktérych wykonano ESWL tylko na jedng nerke. U wszystkich pacjentow
zabieg ESWL wykonano w ciggu jednego dnia, w jednej sesji. Przed zabiegiem pobrano u

kazdego pacjenta krew i mocz ze srodkowego strumienia do badan.

W trakcie zabiegu wszyscy pacjenci lezeli w pozycji na wznak. Standardowo nie
podawano lekdw przeciwbolowych przed zabiegiem, natomiast w trakcie samego zabiegu

podawano niesteroidowe leki przeciwzapalne ,,na Zadanie”. Zlogi kamicze namierzono pod
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kontrolg skopii RTG. Skontrolowano potozenie ztogu w trzech ptaszczyznach x, y, z. U
kazdego pacjenta zastosowano 2000 impulsow — o czgstotliwosci 60 Hz (grupa 1) lub 60+120
Hz (grupa 2). Moc kazdego impulsu zwigkszano stopniowo, o 1 co 30 impulséow, do
maksymalnego poziomu 7. Dane dotyczace pacjentow, w tym wiek, pte¢, BMI, wielkos¢ i

potozenie kamienia, rodzaj sposobu zabiegu i inne podano w Tabeli. 4.1.

Po zabiegu pacjenci byli obserwowani przez 2 godziny. Po godzinie od zabiegu pobrano
do badan krew i mocz ze S$rodkowego strumienia. Wykonano kontrolne USG uktadu
moczowego. Mocz i krew pobrano rowniez 24 godziny i 7 dni po zabiegu, a po 30 dniach
dokonano oceny skutecznosci zabiegu — wykonujac badanie USG i RTG uktadu moczowego.
Mocz po pobraniu natychmiast odwirowano zgodnie z protokotem. Pobrano do dalszych badan
supernatant, ktory przechowywano w temperaturze -80°C. Po odwirowaniu (RCF=500g; 15
min) supernatant poporcjowano i zamrozono w temperaturze -80 °C do czasu dalszych analiz

laboratoryjnych.

Stezenie markerow odzwierciedlajacych uszkodzenie nerek w probkach moczu
oznaczono za pomoca dostepnych komercyjnie testow immunoenzymatycznych ELISA (R&D)
zgodnie z dostgpnymi protokotami. W ponizszej tabeli przedstawiono zestawienie bialek

wybranych do oznaczen:

Bialko Funkcja Miejsce produkcji
(element nefronu)
NGAL |Marker niedokrwienia lub Ramig¢ wstepujace petli
toksycznego uszkodzenia nerki Henlego
TGF-B [Marker stanu zapalnego, Kiegbuszek nerkowy,
wloknienia cewka proksymalna
IL-18 | Marker stanu zapalnego Uktad zbiorczy

towarzyszacego uszkodzeniu nerki

IL-18 BPa | Marker nasilenia procesow
przeciwzapalnych

KIM-1 |Marker uszkodzenia kiebuszkow, |Nabtonek cewek
cewek i migzszu nerki proksymalnych

Pomiarow absorbancji dokonano na urzadzeniu Synergy HTX (Biotek).
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W analizie statystycznej uwzgledniono wyniki 85 pacjentéw. Wykorzystano program
komputerowy StatSoft Statistica 13. Przedstawione dane nie miaty rozktadu normalnego,
dlatego do zbadania zalezno$ci postuzono si¢ testami nieparametrycznymi. Do zbadania, czy
wartos¢ NGAL, TGF, IL-18, TIM, IL-1 BP, kreatynina, kwas moczowy, mocznik r6znig si¢
przed zabiegiem i po w trzech odstepach czasu postuzono sie, dla kazdego z markeréw osobno,
testem ANOVA Friedmana ze wspotczynnikiem Kendalla. Dodatkowo wyniki zobrazowano
wykresem ramka — wasy. Dla istotnych statystycznie wynikéw sprawdzono absolutne roznice
pomiedzy $srednimi i sumami rang dla kazdego z biomarkerow. Testu ANOVA rang Kruskala-
Wallisa uzyto do sprawdzenia zalezno$ci miedzy lokalizacjg ztogu a poziomem biomarkerow i
parametroOw nerkowych w grupach z podziatem na sposob zabiegu. Testu U Manna-Whitneya
(z poprawka na ciggtos¢) uzyto do sprawdzenia zalezno$ci miedzy markerem IL-18 i osobno
NGAL, a sposobem zabiegu i lokalizacja kamienia oraz aby sprawdzi¢ zalezno$¢ mig¢dzy
wielko$cig kamienia a skutecznoscig zabiegu. Dla wynikéw wygenerowano wykres ramka-
wasy. Aby sprawdzi¢, czy istnieje roéznica migdzy czasem trwania zabiegu w grupach
podzielonych ze wzgledu na sposob jego wykonania réwniez wykonano test U Manna-
Whitneya (z poprawka na cigglo$¢) wzgledem zmiennej: Sposdb zabiegu, a wynik
zobrazowano wykresem ramka-wasy. Ten sam test wykorzystano do zbadania zaleznosci
migdzy BMI a poziomem biomarkerow i parametréw nerkowych oraz przy pytaniu
badawczym, czy u pacjentow wczesniej leczonych poziom biomarkeréw jest inny od
pozostatych. Zalezno$¢ migdzy sposobem zabiegu a punktami w skali VAS w obu sposobach
zabiegu sprawdzono testem U Manna-Whitneya (z poprawka na cigglos¢) oraz traktujac oceny
skali VAS jako zmienng nominatowa - Chi-kwadrat Pearsona. Test Chi-kwadrat Pearsona
wykorzystano sprawdzajac zalezno$¢ miedzy lokalizacja kamienia a skuteczno$cig zabiegu w
podgrupach ze wzgledu na sposob oraz calej grupy badanej, zalezno$¢ miedzy BMI a
skuteczno$cia zabiegu z podziatem na sposob zabiegu i ogdlnie w catej grupie badanych,
zalezno$¢ migdzy sposobem zabiegu a potrzeba dodatkowego znieczulenia (w grupach ze
wzgledu na sposob zabiegu) oraz badajac zwigzek miedzy sposobem zabiegu a powstawaniem
krwiakow w nerce. Wspotczynniki korelacji obliczono dla zalezno$ci miedzy wielkoS$cia
kamienia a warto$cig poszczegdlnych biomarkerow i parametrow nerkowych w grupach
podzielonych ze wzgledu na sposob wykonania oraz osobno przed i po zabiegu. Wyniki

nieistotne statystycznie przeniesiono do osobnych tabel.
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4. Wyniki

W badanej grupie 85 pacjentow zabieg ESWL z czg¢stotliwosciag 60 Hz (Grupa 1)
wykonano u 41 (48%), a z podwdjng czestotliwoscia (Grupa 2) u 44 (52%) pacjentow. Czas
trwania zabiegu wynosit odpowiednio 37,6 min (Grupa 1) 1 25,3 min (Grupa 2). U wszystkich
pacjentow nie doszto w ciggu miesiecznego okresu obserwacji do powaznych powiktan.
Jedynie u 8 pacjentow w Grupie 1 1 9 w Grupie 2 zaobserwowano obecnos¢ krwiakow §rod-
lub okotonerkowo. Nie rodzito to zadnych nastepstw klinicznych. U 65 pacjentéw (76,48%)
udato si¢ skruszy¢ kamien catkowicie, odpowiednio w Grupie 1 u 31 (75,61%) i w Grupie 2 u

34 (77,27%) pacjentow. W Tabeli 4.1. przedstawiono og6lng charakterystyke pacjentow.

Liczba pacjentow

Catkowita liczba pacjentéw 85
Grupa 1 —60 Hz 41 (48,24%)
Grupa 2 —60i 120 Hz 44 (51,76%)

i kobiety 54 (63,5%)
Ptec —
mezczyzni 31 (36,5%)
Wiek mediana 44 |ata
nerka lewa 44 (51,76%)
Strona
nerka prawa 41 (48,24%)
kielich gérny 11 (12,94%)
L kielich sSrodkowy 34 (40%)
Lokalizacja —
kielich dolny 24 (28,24%)
miedniczka nerkowa 16 (18,82%)
Wielkos¢ ztogu $rednia (mm) 10,23
(mm) mediana (mm) 9

. tak 22 (25,88%)
ESWL w przesztosci :
nie 63 (74,12%)
0,

BMI Do 24,9 57 (67%)

Powyzej 24,9 28 (33%)

Zastoj w UKM przed tak 8 (9,42%)
zabiegiem nie 77 (90,58%)
1 59 (69,41%)
Ocena bl w skall 2 10 (11,76%)

cena bélu w skali

0,

VAS 3 9 (10,59%)

4 5 (5,88%)

5 0
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6 2(2,35%)
Potrzeba tak 19 (22,35%)
znieczulenia nie 66 (77,65%)
Czas trwania Grupa 1-60 Hz 37,6
zabiegu (min) Grupa 2 —60 i 120 Hz 25,3
Choroby tak 27 (31,76%)
wspotistniejace nie 58 (68,24%)
! B catkowita 65 (76,48%)
skutecznosc Grupa 1 — 60 Hz 31 (75,61%)
zabiegu
Grupa2-60i120Hz 34 (77,27%)
Krwiaki w nerce po Grupa 1 -60 Hz 8(9,42%)
zabiegu Grupa2-60i120 Hz 7 (8,23%)

Tabela 4.1. Charakterystyka pacjentow

U wszystkich pacjentéw poddanych zabiegowi ESWL udato si¢ pobra¢ mocz i krew na
badania przed i 1 godzing po, 24 godziny po i 7 dni po zabiegu. Tabela 4.2. Przedstawia wartos$ci

poziomu biomarkerdéw i1 parametrow nerkowych u pacjentow w okresie okotozabiegowym.

Marker Czas pobrania Grupa 1 Grupa 2
kreatynina przed zabiegiem 0,85 0,91
(mg/dl); 1 h po zabiegu 0,81 0,93
norma 0,7- 24 h po zabiegu 0,83 0,82
1,1 mg/dl 7 dni po zabiegu 0,82 0,91
przed zabiegiem 83 82
1 h po zabiegu 86 80
EGFR 24 h po zabiegu 84 78
7 dni po zabiegu 84 81
mocznik przed zabiegiem 28 30
(mg/dl); 1 h po zabiegu 29 30
norma 17-43 |24 h po zabiegu 29 29
mg/dI 7 dni po zabiegu 28 29
kwas przed zabiegiem 4,8 5,5
moczowy 1 h po zabiegu 4,8 5,5
(mg/dl); 24 h po zabiegu 4,8 5,4
norma 2,6-
6,0 mg/dl 7 dni po zabiegu 4,9 5,5
przed zabiegiem 16 9,49
1 h po zabiegu 33,35 21,01
NGAL (ng/nl) 24 h po zabiegu 15,6 9,70
7 dni po zabiegu 15,84 9,52
przed zabiegiem 31,66 39,5
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TGE-b 1 h po zabiegu 90,5 164,67
(pg/ml) 24 h po zabiegu 35,3 35,99
7 dni po zabiegu 32,21 36,82
przed zabiegiem 34,56 35,93
1 h po zabiegu 52,15 53,13
'-18 (pe/mI) - 0o zabliegu 38,98 37,44
7 dni po zabiegu 36,02 36,8
przed zabiegiem 2,07 2,42
KIM-1 1 h po zabiegu 3,65 4,92
(pg/ml) 24 h po zabiegu 2,21 2,65
7 dni po zabiegu 2,07 2,47

Tabela 4.2. WartoS$ci parametréw nerkowych i biomarkeréw AKI w moczu okolozabiegowo

4.1. Zmiana parametrow nerkowych w czasie. Zaleznos¢ miedzy sposobem zabiegu a
poziomem parametréw nerkowych w surowicy

Wyniki badan laboratoryjnych z krwi przedstawiono w Tabeli 4.2. Srednia poziomu
kreatyniny w surowicy przed zabiegiem w grupie 1 wynosita 0,85 mg/dl, a w grupie 2 0,91
mg/dl. Nie odnotowano statystycznie istotnej réznicy w poziomie kreatyniny W surowicy przed
i po zabiegu (1 godzing po, 24 godziny po i1 7 dni po, p = 0,4264), zarbwno w grupie 1. jak i 2
(p>0,05). Nie odnotowano istotnych

statystycznie roznic w poziomie kreatyniny

okotozabiegowo pomiedzy grupami (p>0,05). Podobnie nie odnotowano Statystycznie
istotnych réznic w poziomie kwasu moczowego 1 mocznika w surowicy — zarOwno

okotozabiegowo, jak 1 pomiedzy grupami (p>0,05).

4.1.1. Kreatynina
ANOVA Friedmana i wspotczynnik zgodnosci Kendalla (Baza_mateusz_phd
Chi kwad. ANOVA(N = 85, df = 3) = 2,782550 p = ,42638
Wspotczynnik zgodnosci= ,01091 r $red. rang = -,9E-3
Srednia Suma Srednia Odch.std
Zmienna Ranga Rang
Kreatynina przed zabiegiem 2,617647| 222,5000 0,881412 0,112082
Kreatynina 1 h po 2,552941 217,0000/ 0,872471) 0,125051
Kreatynina 24 h po 2,505882  213,0000 0,876471  0,117855
Kretynina 7 dni po 2,323529 197,5000 0,869059  0,108766
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Ryc. 4.1.1. Zmiany poziomu kreatyniny (mg/dl) w surowicy w czasie (oceniane przed
zabiegiem, 1 godzine po zabiegu, 24 godziny po zabiegu i 7 dni po zabiegu ESWL)

4.1.2. Kwas moczowy

ANOVA Friedmana i wspétczynnik zgodnosci Kendalla (Baza_mateusz_phd
Chi kwad. ANOVA(N = 85, df = 3) = 28,74224 p = ,00000
Wspotczynnik zgodnosci= ,11271 r sred. rang = ,10215
Srednia Suma Srednia | Odch.std
Zmienna Ranga Rang
Kwas moczowy przed 2,458824  209,0000 5,161176 1,061680
Kwas moczowy 1 h po 2,917647  248,0000 5,157647  1,084455
Kw moczowy 24 h po 2,011765 171,0000/ 5,129412 1,076461
Kw moczowy 7 dni po 2,611765 222,0000/ 5,174118 1,061799
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Ryc. 4.1.2. Zmiany poziomu kwasu moczowego (mg/dl) w surowicy w czasie (oceniane
przed zabiegiem, 1 godzine¢ po zabiegu, 24 godziny po zabiegu i 7 dni po zabiegu ESWL

Absolutne réznice pomiedzy Srednimi rang
sg istotne (w przyblizeniu) jesli > 0,522452791414669
na poziomie istotnosci= 0,05

Kwas moczowy przed | Kwas moczowy 1 hpo | Kw moczowy 24 h po | Kw moczowy 7 dni po

Kwas moczowy przed

Kwas moczowy 1 h po

Kw moczowy 24 h po

Kw moczowy 7 dni po

- 0,458823529 0,447058824 0,152941176
0,458823529 --- 0,905882353 0,305882353
0,447058824 0,905882353 --- 0,6
0,152941176 0,305882353 0,6 ---

Absolutne réznice pomiedzy Sumami rang
sg istotne (w przyblizeniu) jesli > 44,4084872702469
na poziomie istotnosci= 0,05

Kwas moczowy przed | Kwas moczowy 1 hpo | Kw moczowy 24 h po | Kw moczowy 7 dni po

Kwas moczowy przed

Kwas moczowy 1 h po

Kw moczowy 24 h po

Kw moczowy 7 dni po

- 39 38 13
39 - 77 26
38 77 - 51
13 26 51|---
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41.3. Mocznik

Zmienna

ANOVA Friedmana i wspétczynnik zgodnosci Kendalla (Baza_mateusz_phd
Chi kwad. ANOVA(N = 85, df = 3) = 8,082749 p = ,04433
Wspodtczynnik zgodnosci= ,03170 r sred. rang = ,02017

Srednia Suma Srednia | Odch.std
Ranga Rang

Mocznik przed

Mocznik 1 h po

Mocznik 24 h

Mocznik 7 dni

2,676471 227,5000, 28,94118  6,099088
2,623529 223,0000 29,56471  6,196095
2,494118 212,0000 29,24706  5,644015
2,205882 187,5000 28,87059  6,090172

42

Wykres ramka-wgsy

40 ¢
38
36 |
34t
32t
30
28
26|
24
22
20
18 ¢
16

14

O Mediana

Mocznik przed Mocznik 24 h [0 25%-75%

Mocznik 1 h po Mocznik 7 dni T Min-Maks

Ryc. 4.1.3. Zmiany poziomu mocznika (mg/dl) w surowicy w czasie (oceniane przed
zabiegiem, 1 godzine po zabiegu, 24 godziny po zabiegu i 7 dni po zabiegu ESWL

Absolutne réznice pomiedzy Sumami rang
sg istotne (w przyblizeniu) jesli > 44,4084872702469
na poziomie istotnosci= 0,05
Mocznik przed | Mocznik 1 h po | Mocznik 24 h | Mocznik 7 dni

Mocznik przed |- 4,5 15,5 40
Mocznik 1 h po 4,5 - 11 35,5
Mocznik 24 h 15,5 11 - 24,5
Mocznik 7 dni 40 35,5 24,5 ---
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Absolutne réznice pomiedzy Srednimi rang
sg istotne (w przyblizeniu) jesli > 0,522452791414669
na poziomie istotnosci= 0,05

Mocznik przed | Mocznik 1 h po | Mocznik 24 h | Mocznik 7 dni

Mocznik przed

- 0,0529411765 0,182352941 0,470588235

Mocznik 1 h po

0,0529411765 --- 0,129411765 0,417647059

Mocznik 24 h

0,182352941 0,129411765 --- 0,288235294

Mocznik 7 dni

0,470588235 0,417647059  0,288235294 ---

4.2. Zmiana stezenia biomarkerow AKI w czasie. Zalezno$¢ miedzy sposobem zabiegu a

stezeniem biomarkerow w moczu

4.2.1. NGAL

Warto$¢ markera NGAL zmieniala si¢ istotnie wzgledem wartosci przed zabiegiem

(Chi”2 (N=85; df=3) = 135,84; p <0,001). Wartos$ci 1 godzine po, 24 godziny po oraz 7 dni po

zabiegu, byly istotnie wyzsze niz warto$¢ przed zabiegiem. Odnotowano gwattowny wzrost w

godzing po zabiegu, nast¢pnie warto$¢ tego markera zacze¢ta male¢, wracajac stopniowo do

wartosci sprzed zabiegu. Warto$¢ po godzinie od zabiegu byta najwyzsza — istotnie wigksza od

wartosci przed zabiegiem, 24 godziny po oraz 7 dni po zabiegu. Sposéb wykonania zabiegu nie

mial wptywu na warto$¢ zmiany NGAL (Grupa 1 vs. Grupa 2, p>0,05)

ANOVA Friedmana i wspétczynnik zgodno$ci Kendalla (Baza_mateusz_phd
Chi kwad. ANOVA(N = 85, df = 3) = 135,8410 p =0,00000
Wspotczynnik zgodnosci= ,53271 r $red. rang = ,52715

Srednia Suma Srednia | Odch.std
Zmienna Ranga Rang
NGAL-przed 1,900000 161,5000 12,62865 12,97798
NGAL-1h po 3,894118, 331,0000 26,96082 27,29365
NGAL-1d po 1,958824 166,5000 12,54981 12,31391
NGAL-7d po 2,247059 191,0000 12,56785 12,37624
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Wykres ramka-wasy
160

140
120
100
80
60

40
20 o
-20 O Mediana

NGAL-przed NGAL-1d po O 25%—75%
NGAL-1h po NGAL-7d po T Min-Maks

Ryc. 4.2.1.1 Zmiany stezenia NGAL (ng/dl) w moczu w czasie (oceniane przed zabiegiem,
1 godzing po zabiegu, 24 godziny po zabiegu i 7 dni po zabiegu ESWL

Absolutne réznice pomiedzy Srednimi rang
sg istotne (w przyblizeniu) jesli > 0,522452791414669
na poziomie istotnosci= 0,05
NGAL-przed | NGAL-lhpo | NGAL-1d po | NGAL-7d po

NGAL-przed |--- 1,99411765, 0,0588235294  0,347058824
NGAL-1h po 1,99411765|--- 1,93529412 1,64705882
NGAL-1d po 0,0588235294 1,93529412|--- 0,288235294
NGAL-7d po 0,347058824 1,64705882 0,288235294 ---

Test U Manna-Whitneya (z poprawka na ciggto$é) wzgledem zmiennej: sposob Zaznaczone
wyniki sg istotne z p <,05000
N N
Sum.ran |Sum.ran . .
Z wazn. |wazn. |2*1str.
. g U Z p p
Zmienn popraw. Grup |Grup |dokt. p
Grupa 1l |Grupa?2
a al Ja2
zmiana 860,000 |0,36498 |0,71512 (0,36499 |0,71511 0,71651
1805,000{1850,000 41 |44
NGAL 0 2 5 3 7 6

Tabela. 4.1.3. Test istotno$ci statystycznej roznicy w poziomie bialkka NGAL pomiedzy grupami

1i2
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Test mediany, ogdlna mediana= 9,66933; zmiana NGAL (Baza_mateusz_phd)
Zmienna niezalezna (grupujgca): miejsce
Zalezna: Chi kwadrat= 1,363647 df = 3 p = ,7141
zmiana NGAL kielich gérny | kielich srodkowy | kielich dolny | miedniczka | Razem
<=mediany:obserwow. 6,00000 18,00000 13,00000 6,00000  43,00000
oczekiwane 5,56471 17,20000 12,14118 8,09412
obs.-ocz. 0,43529 0,80000 0,85882 -2,09412
>mediany:obserwow. 5,00000 16,00000 11,00000 10,00000  42,00000
oczekiwane 5,43529 16,80000 11,85882 7,90588
obs.-ocz. -0,43529 -0,80000 -0,85882 2,09412
Razem: obserwowane 11,00000 34,00000 24,00000 16,00000  85,00000
Bez podziatu na grupy
Srednia; Was: Min-Maks
160
140 .
120
100
80
60 T - -
40
| -__
20
0 L
NGAL-przed
Bl NGAL-1h po
-20 NGAL-1d po
1 2 B NGAL-7d po

Ryec. 4.2.1.2. Zmiany stezenia NGAL (ng/dl) w moczu w czasie (oceniane przed
zabiegiem, 1 godzing po zabiegu, 24 godziny po zabiegu i 7 dni po zabiegu ESWL w

Grupie 1i Grupie 2

4.2.2. KIM-T (TIM-1)

Warto$¢ markera KIM wzrosta istotnie w ciggu 1 godziny po zabiegu ((Chi"*2 (N=85;

df=3) = 152,91; p < 0,001), a nastgpnie spadta. Warto§¢ po 1 godzinie i 24 godzinach byta

istotnie wyzsza niz przed zabiegiem. Warto$¢ po 1 godzinie po zabiegu byla istotnie wyzsza od
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wartosci przed, 24 godzin po oraz 7 dni po zabiegu. Sposéb wykonania zabiegu nie miat

wplywu na warto$¢ zmiany NGAL (Grupa 1 vs. Grupa 2, p>0,05).

ANOVA Friedmana i wspotczynnik zgodnosci Kendalla (Baza_mateusz_phd
Chi kwad. ANOVA(N = 85, df = 3) = 152,9081 p =0,00000
Wspodtczynnik zgodnosci= ,59964 r sred. rang = ,59487

Srednia Suma Srednia | Odch.std
Zmienna Ranga Rang
TIM-przed 1,594118 135,5000 2,253059 0,994257
TIM-1h po 3,882353/ 330,0000 4,309553 2,697771
TIM-1d po 2,535294| 215,5000 2,437970 1,039165
TIM-7d po 1,988235 169,0000 2,275989 0,903432

Wykres ramka-wagsy
14 .

12 ¢

10 ¢

1 A A O Mediana
0 [0 25%-75%
TIM-przed TIM-lhpo TIM-1d po TIM-7d po T Min-Maks

Ryc. 4.2.2.1 Zmiany stezenia KIM-1 (pg/dl) w moczu w czasie (oceniane przed zabiegiem,
1 godzing po zabiegu, 24 godziny po zabiegu i 7 dni po zabiegu ESWL

Absolutne réznice pomiedzy Sumami rang
sg istotne (w przyblizeniu) jesli > 44,4084872702469
na poziomie istotnosci= 0,05

TIM-przed | TIM-1h po | TIM-1d po | TIM-7d po

TIM-przed |- 194,5 80 33,5
TIM-1h po 194,5 --- 114,5 161
TIM-1d po 80 114,5/-- 46,5
TIM-7d po 33,5 161 46,5/ ---
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Test U Manna-Whitneya (z poprawka na ciggto$é) wzgledem zmiennej: sposob Zaznaczone

wyniki sg istotne z p <,05000

Sum.ran | Sum.ran N N

g. g. U 7 D z D wazn.|wazn.| 2*1str.

Zmienn Grupa 1 | Grupa 2 popraw. Grup | Grup | dokt. p
a al | a2
Zmiana 745,500( 1,29608( 0,33166| 1,29612| 0,34165 0,33125
TIM-1 1769,500|1645,500 0 3 > 0 1 41 44 7

Tabela. 4.2.2. Test istotnosci statystycznej roznicy w poziomie bialka KIM-1 pomiedzy grupami
1i2

Bez podziatu na grupy

Srednia; Was: Min-Maks
14

12 T

10

TIM-przed
&l TIM-1h po
TIM-1d po
1 2 & TIM-7d po

Ryc. 4.2.2.2. Zmiany stezenia KIM-1 (pg/dl) w moczu w czasie (oceniane przed
zabiegiem, 1 godzing po zabiegu, 24 godziny po zabiegu i 7 dni po zabiegu ESWL w
Grupie 1i Grupie 2

4.2.3.11-18

Wartos¢ stezenia IL-18 wzrosta istotnie po godzinie od zabiegu (Chi”*2 (N=85; df=3) =
168,50; p < 0,001). Nastgpnie warto§¢ ta wrécita do poziomu sprzed zabiegu. Sposob
wykonania zabiegu nie miat wptywu na warto$¢ zmiany IL-18 (U=765,5; p=0,2317). Zmiana

ta byla nieco wyzsza dla Grupy 1, cho¢ wynik ten byt nieistotny statystycznie.
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ANOVA Friedmana i wspétczynnik zgodnosci Kendalla (Baza_mateusz_phd
Chi kwad. ANOVA(N = 85, df = 3) = 168,4982 p =0,00000
Wspodtczynnik zgodnosci= ,66078 r sred. rang = ,65674
Srednia Suma Srednia | Odch.std
Zmienna Ranga Rang
I-18 przed 1,452941 123,5000 35,26530  23,69727
II-18 1 h po 3,905882| 332,0000 52,65822  24,85427
lI-1dzien po 2,605882) 221,5000 38,18556  22,93770
I-7 dni po 2,035294| 173,0000 36,42315  23,55454
Wykres ramka-wagsy
120 .
100
80
60
a
40 |
[m} [m} [m}
20 J J J
O L
-20 : : '
1-18 przed Il-1dzien po
I-18 1 h po II-7 dni po

O Mediana
[0 25%-75%
T Min-Maks

Ryc. 4.2.3.1 Zmiany stezenia KIM-1 (pg/dl) w moczu w czasie (oceniane przed zabiegiem,
1 godzine¢ po zabiegu, 24 godziny po zabiegu i 7 dni po zabiegu ESWL

Absolutne réznice pomiedzy Srednimi rang

sg istotne (w przyblizeniu) jesli > 0,212587942237176

na poziomie istotnosci= 0,05

I-18 przed | 1118 1 h po

1I-18 przed
1I-18 1 h po

-- 0,929411765
0,929411765 ---
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Absolutne réznice pomiedzy Sumami rang
sg istotne (w przyblizeniu) jesli > 18,0699750901599
na poziomie istotnosci= 0,05

II-18 przed | 1-18 1 h po

II-18 przed |- 79
II-18 1 h po 79 ---
Test U Manna-Whitneya (z poprawkg na ciggtos¢) wzgledem zmiennej: sposob Zaznaczone
wyniki sg istotne z p <,05000
Sum.ran | Sum.ran N N
’ ’ z wazn.|wazn.| 2*1str.
Zmienn 9 9 U z P popraw P Grup | Grup | dokt. p
Grupa 1 | Grupa 2 ) ’
a al | a2
zmiana 765,500| 1,19608| 0,23166| 1,19612| 0,23165 0,23125
IL-18 1899,500|1755,500 0 5 4 0 1 41 44 9
Tabela. 4.2.3. Test istotno$ci statystycznej roznicy w poziomie biatka I1-18 pomiedzy grupami 1 i
2
Bez podziatu na grupy
Srednia; Was: Min-Maks
120
100
80 T T
60
B-=-=-1----]-=-=-=-=-=---1 ---rg
g0 I __-B—_m__ "" e el )
20
O - B - -
11-18 przed
B 1-18 1 hpo
-20 I-1dzien po
1 2 = 11-7 dni po
Ryec. 4.2.3.2. Zmiany stezenia I1-18 (pg/dl) w moczu w czasie (oceniane przed zabiegiem,
1 godzine po zabiegu, 24 godziny po zabiegu i 7 dni po zabiegu ESWL w Grupie 1 i
Grupie 2
4.24.TGF-5

Warto$¢ stezenia TGF- 8 byta istotnie roézna przed zabiegiem oraz 1h po nim (Chi”2

(N=85; df=3) = 141,32; p < 0,001) — wartos$¢ po zabiegu wzrosta. Nastgpnie warto$¢ wrocita

do stanu sprzed zabiegu.
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ANOVA Friedmana i wspotczynnik zgodnosci Kendalla (Baza_mateusz_phd
Chi kwad. ANOVA(N = 85, df = 3) = 141,3180 p =0,00000
Wspotczynnik zgodno$ci= ,55419 r $red. rang = ,54888
Srednia Suma Srednia | Odch.std
Zmienna Ranga Rang
TGF-przed 1,688235 143,5000 35,7202 42,6281
TGF-1h po 3,882353/ 330,0000 128,8953  156,0733
TGF-1d po 2,347059 199,5000 35,6551 34,2097
TGF-7d po 2,082353| 177,0000 34,5931 39,1764
Wykres ramka-wasy
900 . '
800 f -
700 t
600 f
500 f
400 }
300 t
200 t
100 | o T
ol o I
-100 . . O Mediana
TGF-przed TGF-1d po O 25%-75%
TGF-1h po TGF-7d po 1 Min-Maks

Ryc. 4.2.4.1 Zmiany stezenia TGF- 5 (pg/dl) w moczu w czasie (oceniane przed zabiegiem, 1

godzine po zabiegu, 24 godziny po zabiegu i 7 dni po zabiegu ESWL

Absolutne réznice pomiedzy Srednimi rang

sg istotne (w przyblizeniu) jesli > 0,212587942237176

na poziomie istotnosci= 0,05

TGF-przed | TGF-1h po
0,882352941

0,882352941 | ---

TGF-przed |---
TGF-1h po

Absolutne réznice pomiedzy Sumami rang
sg istotne (w przyblizeniu) jesli > 18,0699750901599
na poziomie istotnosci= 0,05

TGF-przed | TGF-1h po
TGF-przed |- 75
TGF-1h po 75 ---




Test U Manna-Whitneya (z poprawka na ciggto$é) wzgledem zmiennej: sposob Zaznaczone

wyniki s3 istotne z p <,05000

N N
Sum.ran |Sum.ran . .
U 7 z wazn. wazn. |2*1str.
Zmienn & popraw. Grup |Grup |(dokt. p
Grupa 1l |Grupa?2
a al a2
zmiana 788,000 | 0,31818 | 0,31816 0,31992
1649,000(2006,000 0,99820 0,99823 41 44
TGF 0 3 3 7 0

Tabela. 4.2.4. Test istotno$ci statystycznej réznicy w poziomie bialka TGF- 5 pomiedzy grupami

900

li2

Bez podziatu na grupy
Srednia; Was: Min-Maks

800 |

700

600 |

500 |

400

300

200

TGF-przed
E TGF-1h po
TGF-1d po
B TGF-7d po

Ryc. 4.2.3.2. Zmiany stezenia TGF- S (pg/dl) w moczu w czasie (oceniane przed zabiegiem, 1

godzine po zabiegu, 24 godziny po zabiegu i 7 dni po zabiegu ESWL w Grupie 1 i Grupie 2

4.3. Réznica w czasie zabiegu pomiedzy Grupg 1 (czestotliwosé 60 Hz) i Grupg 2

(czestotliwos¢ 120 Hz)

Wykazano istotng roznice migdzy czasem trwania zabiegu a sposobem zabiegu. Sredni

czas zabiegu przy czestotliwosci 60 Hz (X=36,8 min) byl dluzszy niz $redni czas trwania

zabiegu przy zastosowaniu podwojnej czestotliwosci 60-120 Hz (X=25,3).
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Zmienna N X Min Max Odch.std
Czas
) 41 36,78 34,00 41,00 1,92
zabiegu
Tabela 4.3.1. Sposdb zabiegu: ,,Grupa 1” (60 Hz)
Zmienna N X Min Max Odch.std
Czas
. 44 25,25 24,00 28,00 0,89
zabiegu

Tabela 4.3.2. Sposéb zabiegu: ,,Grupa 2” (60 i 120 Hz)

Test U Manna-Whitneya (z poprawkg na ciggtos¢) wzgledem zmiennej: Sposob zabiegu 1

60 Hz 2- 60 i 120 Hz Zaznaczone wyniki s3 istotne z p <,05000

Zmienna

,Sposéb 1
Srednia+SD

Sposob 2
Srednia+SD

U

4

p

Z
popraw.

p

N wazn.
Grupa 1

N wazn.
Grupa 2

2*1str.
dokt. p

Czas

36,78+1,92

zabiegu

25,25+0.89

0,00

7,93

<0,001

8,10

<0,001

41

44

<0,001

Tabela 4.3.3. Test U Manna-Whitneya (z poprawka na ciaglo$¢) wzgledem zmiennej: Sposéb

42

zabiegu

Wykr. ramka-wasy wzgledem grup

Zmienna: Czas zabiegu

40

38

36

34

32

Czas zabiegu

30

28

26

24

22

SE

Sposéb zabiegu
1- 60 Hz 2- 60 i 120 Hz

0 Mediana
[J 25%-75%
T Min-Maks

Rycina 4.3. Czas zabiegu a sposob zabiegu (Grupa 1 vs Grupa 2)
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4.4. Zalezno$¢ miedzy sposobem zabiegu a skutecznos$cig zabiegu

Skutecznos¢ zabiegu byta porownywalna w obu grupach (Grupa 1 — Grupa 2 -) i nie

wykazano statystycznie istotnej r6znicy miedzy nimi — wyniki zaprezentowano w Suplemencie
na koncu niniejszej pracy.

4.5. Zalezno$¢ miedzy wielkoscia kamienia a skutecznoS$cia zabiegu

Wykazano zalezno$¢ miedzy wielkosciag kamienia a skutecznos$cig zabiegu zarowno w catej
zbadanej populacji, jak i w grupach podzielonych ze wzgledu na sposéb wykonania zabiegu.

Zaobserwowano, ze im mniejsza wielko$¢ ztogu, tym wigksze prawdopodobienstwo
wykonania zabiegu z sukcesem.

. Wyniki zagregowane Statystyki opisowe
Zmienna

skuteczno$¢ zabiegu | N waznych | Srednia | Minimum | Maksimum | Odch.std
wielko$¢ (mm) ztogu TAK 65 9,20 6,00 17,00 2,52
wielko$é (mm) ztogu NIE 20 13,60 7,00 20,00 3,82

Tabela 4.5.1. Wielko$¢ zlogu [mm] a skuteczno$¢ zabiegu

Test U Manna-Whitneya (z poprawkg na ciggto$¢) wzgledem zmiennej:
skutecznos¢ zabiegu 0 NIE 1 TAK Zaznaczone wyniki sg istotne z p <,05000

Skutecznosé N N
Zmienna , zabiegu U 7 Z wazn. | wazn. | 2*1str.
SredniatSD P popraw. P Grupa | Grupa | dokt. p
NIE | TAK 1 2
wielkos¢ ztogu -
(mm) 13,643,82(9,2+2,52(200,00 4.66 <0,001| -4,70 |[<0,001| 65 20 |<0,001

Tabela 4.5.2. Test U Manna-Whitney’a (z poprawka na ciaglo$¢) wzgledem zmiennej

skutecznos¢ zabiegu
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22

Wykr. ramka-wgsy wzgledem grup

Zmienna: wielkosc (mm) zlogu

20 _
18
_ 16
S
N
T 14
E o
2 12
o
* 10
a
8
6 —_
4 0 Mediana
1 0 [ 25%-75%
skuteczno$é zabiegu 0 NIE 1 TAK T Min-Maks Rycina 4.5.1.
Wielkos¢ zlogu a skuteczno$¢ zabiegu
Wyniki zagregowane Test U Manna-Whitneya (z poprawkg na ciggto$¢) wzgledem
zmiennej: skutecznos¢ zabiegu 0 NIE 1 TAK Zaznaczone wyniki sg istotne z p <,05000
Sposéb Skuteczno$é
Zmi zabiegu zabiequ N N
mienna;™ 60 &ro dnia%SD ol 2 z wazn. |wazn.| 2*1str.
Hz 2- - P popraw. P Grupa|Grupa| dokt. p
60 i 1 2
120 Hz NIE TAK
wielkosc )
(mm) 1 14,2+4,08|9,55+2,54(48,50 3.22 <0,001| -3,25 |<0,001] 31 10 <0,001
ztogu ‘
wielkosc i
(mm) 2 13,0+3,65|8,88+2,5 57,503 14 <0,001| -3,17 |<0,001| 34 10 <0,001
ztogu ’

Tabela 4.5.3. Test U Manna-Whitneya (z poprawka na ciaglo$¢) wzgledem zmiennej skutecznosé

zabiegu z podzialem na dwie podgrupy: Sposéb zabiegu
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22

Sposo6b zabiegu 1- 60 Hz 2- 60 i 120 Hz=1
Wykr. ramka-wasy wzgledem grup
Zmienna: wielkosc (mm) ztogu

20

18

16

14

12

wielkosc (mm) ztogu

10

skutecznos¢ zabiegu 0 NIE 1 TAK

O Mediana
[125%-75%
T Min-Maks

Rycina 4.5.2. Wielko$¢ ztogu a skutecznos$¢ zabiegu w podgrupie: 1 - Sposéb zabiegu 60

22

20

18

16

14

12

wielkosc (mm) ztogu

10

Hz

Sposob zabiegu 1- 60 Hz 2- 60 i 120 Hz=2
Wykr. ramka-wasy wzgledem grup
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4.6. Zalezno$¢ miedzy lokalizacja kamienia a skuteczno$cia zabiegu

Najczestszym umiejscowieniem ztogu byt kielich srodkowy (N=34, 40%). W tej lokalizacji

bylo najwigcej skutecznych zabiegow (N=32) 1 tylko 2 nieskuteczne. Najwiecej nieskutecznych

zabiegdw bylo przy ztogach zlokalizowanych w kielichu dolnym (N=11). Istnieje zalezno$¢

migdzy lokalizacja kamienia a skutecznoscig zabiegu. Badanie przeprowadzone na catej grupie

badawczej ukazuje, ze najczesciej mozna si¢ spodziewac nieudanego zabiegu z kamieniem

umiejscowionym w kielichu dolnym. Badania na calej grupie oraz w grupie, na ktorej zabieg

wykonywany byl sposobem 2 dajg istotne prawdopodobienstwo skutecznego zabiegu w

kielichu srodkowym.

Bez podziatu na grupy Tabela licznosci: miejsce ztogu
kielich gérny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka nerkowa - 4

Miejsce ztogu Liczba SinJir:Zli)IgW. Procent SI;L::)nCuelg;/v.
1 11 11 12,94 12,94
2 34 45 40,00 52,94
3 24 69 28,24 81,18
4 16 85 18,82 100,00
Braki 0 85 0,00 100,00

Tabela 4.6.1. Tabela licznoSci: miejsce polozenia kamienia

Wyniki zagregowane Tabela licznosci: miejsce ztogu kielich gérny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3
Miejsce miedniczka nerkowa - 4
ztogu o .
skuteczno$¢ zabiegu Liczba | Skumulow. Procent Skumulow.

Liczba Procent

1 TAK 10 10 15,39 15,39

2 TAK 32 42 49,23 64,62

3 TAK 13 55 20,00 84,62

4 TAK 10 65 15,39 100,00

Braki TAK 0 65 0,00 100,00

1 NIE 1 1 5,00 5,00

2 NIE 10,00 15,00

3 NIE 11 14 55,00 70,00

4 NIE 6 20 30,00 100,00

Braki NIE 0 20 0,00 100,00

Tabela 4.6.2. Tabela licznoS$ci: miejsce ztogu w podgrupach skutecznosci zabiegu
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Podsumowanie: Wyliczanie licznosci. Liczno$¢ oznacz. komoérek > 10 Chi*2 Pearsona: 15,53, df=3,
p=,0014

miejsce ztogu kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 . |skutecznos¢ .
miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 sku;ecznosc zabiegu Wiersz
I zabiegu NIE Razem

miedniczka - 4 TAK

1 2,59 8,41 11,00
2 8,00 26,00 34,00
3 5,65 18,35 24,00
4 3,77 12,24 16,00
Ogot 20,00 65,00 85,00

Tabela 4.6.3. Wyliczanie licznoSci: miejsce ztogu Chi”2 Pearsona

Podsumowanie: Licznosci obserwowane - oczekiwane (Arkusz1 w Mateusz Dziegata_baza)
Licznos¢ oznacz. komoérek > 10 Chin2 Pearsona: 15,53, df=3, p=,0014

miejsce ztogu kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - skutecznosé skutecznosé Wiersz
3 miedniczka - 4 zabiegu NIE zabiegu TAK Razem

1 -1,59 1,59 -0,00

2 -6,00 6,00 0,00

3 5,35 -5,35 0,00

4 2,24 -2,24 0,00

Ogot 0,00 0,00 0,00

Tabela 4.6.4. Liczno$ci obserwowane - oczekiwane: miejsce zlogu Chi*2 Pearsona

Sposob zabiegu: 2- 60 i 120 HzPodsumowanie: Wyliczanie liczno$ci (Arkusz in Mateusz
Dziegata_baza) Licznos¢ oznacz. komoérek > 10 Chi*2 Pearsona: 8,79, df=3, p=,0322
miejsce zlogu kielich gorny - 1 srodkowy - 2 doiny - 3 skuteczno$c¢ | skutecznosé |Wiersz
miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 . .
miedniczka - 4 zabiegu NIE | zabiegu TAK [Razem
1 1,36 4,64 6,00
2 4,55 15,46 20,00
3 1,82 6,18 8,00
4 2,27 7,73 10,00
Ogot 10,00 34,00 44,00

Tabela 4.6.5. Wyliczanie liczno$ci w podgrupie Sposdéb zabiegu 60 - 120 Hz: miejsce ztogu Chi*2

Pearsona

Sposoéb zabiegu 2- 60 i 120 HzPodsumowanie: Licznosci obserwowane — oczekiwane. Licznos¢
oznacz. komorek > 10 Chi*2 Pearsona: 8,79, df=3, p=,0322
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miejsce ztogu kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 skutecznosé | skutecznosé |Wiersz
miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 zabieau NIE | zabieau TAK |Razem
miedniczka - 4 9 9

1 -0,36 0,36 -0,00

2 -3,55 3,55 -0,00

3 2,18 -2,18 0,00

4 1,73 -1,73 -0,00

Ogot 0,00 -0,00 -0,00

Tabela 4.6.6. Licznosci obserwowane - oczekiwane w podgrupie Sposéb zabiegu 60 i 120 Hz:

miejsce ztogu Chi*2 Pearsona

4.7. Zaleznos¢ miedzy wielkoscia kamienia a st¢zeniem poszczegolnych biomarkerow

parametrow nerkowych

Nie wykazano istotnos$ci statystycznej pomiedzy wielkoscia ztogu a poziomem

biomarkerow AKI w moczu ani poziomem parametrow nerkowych- wyniki zatagczono w

Suplemencie na koncu niniejszej pracy.

4.8. Zalezno$¢ miedzy sposobem zabiegu a ocena bolu w skali VAS (Grupa 1 vs Grupa 2)

Nie wykazano istotnego zwigzku pomig¢dzy sposobem zabiegu a stopniami oceny bolu w

skali VAS (p>0,05). Wybrany sposob wykonania zabiegu nie wptywat istotnie na oceng bolu

wg skali VAS.
Test U Manna-Whitneya wzgledem zmiennej: Sposéb zabiegu 1- 60 Hz 2- 60 i 120
Hz Zaznaczone wyniki sg istotne z p <,05000
Zmienna Sum.rang | Sum.rang U 7 Z N wazn. | N wazn. | 2*1str.
Grupa 1 Grupa 2 P popraw. P Grupa 1l | Grupa 2 | dokt. p
Ocenaboluw | 455, 1906 |889(-0,12(0,91| -0,15 [0,88| 41 44 0,91
skali VAS
Tabela licznoéci Licznos¢ oznacz. komaérek > 10 (Nie oznaczono sum brzegowych)
Sposéb zabiequ 1- 60 Ocena bdlu | Ocena bélu | Ocena bolu | Ocena bolu | Ocena bolu Wiersz
P €9 w skali VAS | w skali VAS | w skali VAS | w skali VAS | w skali VAS
Hz 2- 601120 Hz Razem
1 2 3 4 6
1 28 7 4 2 0 41
2 31 3 5 3 2 44
Ogot 59 10 9 5 2 85
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Podsumowanie: Liczno$ci obserwowane - oczekiwane Liczno$¢ oznacz. komorek > 10 Chir2
Pearsona: 3,96271, df=4, p=,411076
Sposéb zabiequ 1- Ocena bolu w | Ocena bélu | Ocena bélu | Ocena bélu | Ocena bélu Wiersz
P ieg skali VAS w skali VAS | w skali VAS | w skali VAS | w skali VAS
60 Hz 2- 601120 Hz Razem
1 2 3 4 6

1 -0,46 2,18 -0,34 -0,41 -0,96 0,00

2 0,46 -2,18 0,34 0,41 0,96 -0,00

Ogot -0,00 0,00 0,00 0,00 -0,00 -0,00

4.9.Zaleznos¢ miedzy sposobem zabiegu a potrzebg dodatkowego znieczulenia kolumna

Nie wykazano istotnego statystycznie zwigzku pomiedzy sposobem wykonania zabiegu a

potrzeba dodatkowego znieczulenia. Sposob zabiegu nie miat wpltywu na poziom bolu u
pacjentow.

Tabela licznosci Licznos$¢ oznacz. komoérek > 10 (Nie oznaczono sum brzegowych)
Sposoéb zabiegu 1- 60 Hz 2- 60 i Potrzeba dodatkowej POt;Zf;g:Z?id ?R(lgwej Wiersz
120 Hz analgezji NIE Razem
1 32 9 41
2 34 10 44
Ogot 66 19 85

Podsumowanie: Licznosci obserwowane - oczekiwane Licznos¢ oznacz. komoérek > 10 Chi*2
Pearsona: ,007364, df=1, p=,931612
Sposoéb zabiegu 1- 60 Hz 2- 60 i Potrzeba dodatkowej Potrzeba dodatkowej Wiersz
120 Hz analgezji NIE analgezji TAK Razem
1 0,17 -0,17 0,00
2 -0,17 0,17 0,00
Ogot 0,00 0,00 0,00

4.10. Zalezno$¢ miedzy BMI a skutecznos$cig zabiegu

Wykazano statystycznie istotny zwigzek (Chi*2 = 9.62; df = 1; p = 0.002) pomiedzy
kategoria BMI a skuteczno$cig zabiegu — u oso6b z wyzszym BMI (25 i wigcej) zabieg byt

cze¢$ciej nieskuteczny niz w przypadku oséb o BMI nizszym, gdzie skuteczno$¢ zabiegu jest
wieksza.
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U os6b poddanych zabiegowi wg sposobu pierwszego, nie odnotowano istotniej
statystycznie zaleznos$ci pomiedzy kat. BMI a skuteczno$cig zabiegu (Chi*2 =0.42; df=1;p =
0.52)

U os6b poddanych zabiegowi wg sposobu drugiego mozna zaobserwowac istotny
statystycznie zwigzek (Chi"2 = 13.85; df = 1; p < 0.001) — wigksza skuteczno$¢ zabiegu
wystepuje u 0sob o nizszym BMI.

Bez podziatu na grupy Tabela licznosci Liczno$¢ oznacz. komérek > 10 (Nie oznaczono sum
brzegowych)
S s . s . Wiersz
BMI 0 do 24,9 1 25 i wiecej skuteczno$¢ zabiegu NIE skuteczno$¢ zabiegu TAK Razem
0 8 50 58
1 12 15 27
Ogot 20 65 85

Tabela 4.10.1. Tabela liczno$ci: BMI bez podzialu na grupy

Bez podziatu na grupy Podsumowanie: Licznosci obserwowane - oczekiwane Liczno$¢ oznacz.
komorek > 10 Chi*2 Pearsona: 9,62, df=1, p=,0019
BMI 0 —do 24,9; 1 - 25 i wiecej | skutecznosé¢ zabiegu NIE | skutecznos¢ zabiegu TAK \évaléresrﬁ
0 -5,65 5,65 0,00
1 5,65 -5,65 -0,00
Ogot 0,00 0,00 0,00

Tabela 4.10.2. Licznos$ci obserwowane - oczekiwane: BMI bez podzialu na grupy Chi”2

Pearsona

Sposdb zabiegu: 2- 60 i 120 Hz Tabela licznosci (Liczno$é oznacz. komérek > 10 (Nie oznaczono
sum brzegowych)
skutecznos¢ zabiegu NIE skutecznos¢ zabiegu TAK Wiersz
Razem
2 28 30
8 6 14
10 34 44

Tabela 4.10.3. Tabela licznosci: BMI w sposobie zabiegu 60 — 120 Hz
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Sposoéb zabiegu: 2- 60 i 120 Hz Podsumowanie: Licznosci obserwowane - oczekiwane (Arkusz in
Mateusz Dziegata_baza) Liczno$é oznacz. komoérek > 10 Chi*2 Pearsona: 13,85, df=1, p=,0002
BMI skutecznos¢ zabiegu NIE skuteczno$¢ zabiegu TAK \évalégsni

<249 -4,82 4,82 -0,00
225 4,82 -4,82 0,00
Ogot 0,00 -0,00 -0,00

Tabela 4.10.4. Tabela licznosci w podgrupach Sposob zabiegu: BMI

4.11. Zaleznos$¢ miedzy BMI a poziomem biomarkerow AKI i parametrow nerkowych

W badanej grupie nie zanotowano istotnych statystycznie rdznic w poziomach
biomarkerow i parametréw nerkowych pomigdzy kategoriami BMI niezaleznie od sposobu

zabiegu — wyniki zataczono w Suplemencie na konicu niniejszej pracy.

4.12. Zalezno$¢ miedzy lokalizacjq zlogu a poziomem biomarkeréw AKI i parametrow

nerkowych

Nie zaobserwowano istotnych statystycznie roznic w poziomach biomarkerow i
parametrow nerkowych przed zabiegiem w zaleznos$ci od lokalizacji zlogu dla Zadnego ze

sposobow zabiegu - wyniki zatagczono w Suplemencie na koficu niniejszej pracy.

4.13. Roznice w poziomie biomarkerow AKI u pacjentow wczesniej poddanych
zabiegowi ESWL

Nie wykazano istotnych réznic w poziomach biomarkeréw u pacjentdéw leczonych
wczesniej wzgledem pozostalych pacjentow — poziomy te u obu porownywanych grup nie
roznily si¢ istotnie (niezaleznie od sposobu zabiegu). Wyniki zalaczono w Suplemencie na

koncu niniejszej pracy.

4.14. Zalezno$¢ miedzy sposobem zabiegu a powstawaniem krwiakéw w nerce

Nie wykazano istotnej statystycznie zaleznos$ci pomigdzy sposobem wykonywania zabiegu
a powstawaniem krwiakoOw w nerce — powstawanie krwiakow nie jest uzaleznione od sposobu

zabiegu. Wyniki zataczono w Suplemencie na koncu niniejszej pracy.
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5. Dyskusja

Niniejsza praca miata na celu wykazanie wplywu zastosowania zabiegu ESWL na
poziom wybranych biomarkerow ostrego uszkodzenia nerki (AKI) w moczu - TIM-1, IL-18,
NGAL, TGF-8, a takze parametrow nerkowych w surowicy. O markerach tych wiadomo, ze
sa szybko wydzielane do moczu po =zadzialaniu czynnika nefrotoksycznego lub
niedokrwiennego nerki i mogg by¢ wczesnymi i czutymi biomarkerami ostrego uszkodzenia
nerek wywolanego przez zabieg ESWL. W ostatnich latach zostaly one dobrze
scharakteryzowane w literaturze, a przy tym wydzielane s3 do moczu w réznych odcinkach
nefronu. Drugim celem pracy bylo poréwnanie ze sobg dwoch protokotéw zabiegowych,
wykorzystujacych rozne czgstotliwosci, pod katem ich skuteczno$ci zabiegowej oraz
bezpieczenstwa dla nerek, wyrazonego poziomem biomarkeréw AKI w moczu oraz

parametréw nerkowych w surowicy.

U pacjentow zabieg ESWL byl dobrze tolerowany i nie skutkowal w zmianach
morfotycznych ani czynnosciowych nerek na przestrzeni czasu obserwacji. Wykazano to za
pomoca tradycyjnych testow biochemicznych (kreatynina, GFR, mocznik, kwas moczowy —w
surowicy) 1 USG nerek w badaniu kontrolnym. Ste¢zenie kreatyniny w surowicy od dawna
uwazane jest jako marker AKI z wyboru, chociaz nie jest dostatecznie czuly i bywa zawodny.
W niniejszej pracy nie wykazano statystycznie istotnego wzrostu stezenia kreatyniny po
zabiegu, w obu grupach badanych. Jest to zgodne z danymi opublikowanymi przez Hughues’a
[88], gdzie stezenie kreatyniny w surowicy wzrosto co prawda 2 godziny po zabiegu, ale nie

stwierdzono istotnosci statystyczne;.

Do dzi§ niewiele jest badan oceniajacych strukturalne uszkodzenie nerki, do ktoérego
dochodzi podczas réznych rodzajow postgpowania terapeutycznego w urologii, w tym ESWL.
Opublikowane dane oparte sg gtdwnie na ocenie przed i1 po-zabiegowego stezenia kreatyniny.
Mata czulo$¢ tych oznaczen, brak swoisto$ci, a takze pdzne wykrywanie zmian powoduja, ze
uzyteczno$¢ tego parametru jest ograniczona. Nalezy rowniez wspomnie¢, Ze stgzenie
kreatyniny w osoczu oraz w moczu odzwierciedla jedynie funkcje nerki, a nie stopien
uszkodzenia struktury narzadu. Ponadto obowigzujaca definicja ostrego uszkodzenia nerek nie
pozwala na jej rozrdznienie w zaleznosci od etiologii; nie pomaga odrézni¢ szybkiego,
odwracalnego, wrazliwego na zmian¢ objetosci zmniejszenia GFR (AKI przednerkowa) od

pierwotnego, strukturalnego uszkodzenia nerki.
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Zabieg typu ESWL zrewolucjonizowal w swoim czasie sposob leczenia ztogow
kamiczych gérnych drég moczowych — jest to metoda relatywnie mato inwazyjna, prosta, z
powodzeniem stosowana do leczenia ztogow wielkosci do 1,5 cm [89]. Pomimo szerokiego
stosowania ESWL u pacjentéw i traktowania go jako bezpiecznego sposobu leczenia kamieni
nerkowych, metoda ta moze skutkowa¢ dziataniami niepozadanymi w nerkach i1 otaczajacych
ich tkankach, prowadzac do licznych powiktan [90]. Zdecydowana wickszos¢ pacjentow
poddanych zabiegowi ESWL zglasza krwiomocz po otrzymaniu okolo dwustu fal
uderzeniowych [91], a w licznych opisach przypadkéw scharakteryzowano roéznorodnosé
powaznych powiktan, jak krwiaki (Srodmigzszowe, podtorebkowe i okolonerkowe), a takze

nieodwracalng ostrg niewydolno$¢ nerek [92].

Badanie perfuzji krwi nerek przy zastosowaniu rezonansu magnetycznego z kontrastem
gadolinowym wykazato, ze po zabiegu ESWL znacznie zmniejszata si¢ perfuzja w obrgbie kory
nerki [93] W innym badaniu oceniano zmiany w wewnatrznerkowym przeptywie krwi za
pomoca USG w opcji Dopplera i obserwowano wzrost warto$ci wskaznika oporu
naczyniowego i wskaznika pulsacji po zabiegu ESWL [94]. Ponadto liczne badania wykazaty,
ze po zabiegu ESWL aktywnos¢ dwoch waznych enzymoéw antyoksydacyjnych -
dehydrogenazy glukozo-6-fosforanowej i dysmutazy ponadtlenkowej w erytrocytach znacznie
zmalata, a w blonach erytrocytow rozwingto si¢ wiele wad strukturalnych [95]. Ponadto,
pomimo tego, ze wigkszo$¢ krwiakow z czasem ulega resorbcji, to u niektérych pacjentow
wykazano ich rozwini¢cie do postaci zagrazajace] zyciu w postaci niestabilnosci
hemodynamicznej i ostrej niewydolnosci nerek [96] Badania przeprowadzone przez
Skolarikos’a [97] wykazaly, ze w perspektywie dlugoterminowej, ostre zmiany krwotoczne

moga prowadzi¢ do powstania tkanki bliznowatej 1 catkowitego zaniku brodawek nerkowych.

Szereg badan klinicznych sugeruje, ze rozwijajace si¢ de novo nadci$nienie tetnicze moze
by¢ potencjalng dlugoterminowa konsekwencjag ESWL: niestety doktadnych mechanizmow jak
do tej pory nie zbadano. Retrospektywne badanie po 19 latach obserwacji z Mayo Clinic
sugeruje, ze pacjenci, u ktérych w roku 1985 wykonano zabieg ESWL z powodu kamicy nerki

byli w grupie zwigkszonego ryzyka rozwoju cukrzycy w porownaniu z grupa kontrolng [98].

Pytania dotyczace bezpieczenstwa tej metody leczenia pojawily si¢ wlasnie po
opublikowanych badaniach, wskazujacych na zwigzek migdzy uszkodzeniem tkanki
wywotanym przez ESWL a wystepowaniem chorob przewlektych, takich jak cukrzyca,

nadci$nienie czy zaostrzenie kamicy moczowej [99]. Dlatego lepsze zrozumienie mechanizmu
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uszkodzenia nerek wywotanego ESWL i stanow, w ktorych ESWL moze powodowac takie
skutki, jest niezbedne do opracowania nowych protokoldéw leczenia w celu ochrony nerek.
Gléwnym skutkiem fal uderzeniowych jest uszkodzenie naczyn krwionosnych w tkance
nerkowej, prowadzace do ich pgkniecia 1 gromadzenia si¢ krwi w migzszu nerki [100].
Najbardziej wrazliwe na uszkodzenie sg brodawka i rdzen nerki [101]. Ponadto zwezenie
naczyn nerkowych powoduje niedotlenienie poszczegdlnych obszaréw tkanki nerkowej, ktore
w wyniku reperfuzji staja si¢ podatne na produkcje wolnych rodnikéw. Uraz wywotany przez
ESWL prowadzi do wydalania z moczem biatek o niskiej masie czasteczkowej, poprzez: 1)
uszkodzenie komorek kanalikowych, co zmniejsza zdolno$¢ reabsorpcji, wplywajac na
zwigkszone wydalanie biomarkeréw [102] oraz ii) przez chwilowe ostabienie bariery filtracji
klebuszkowej. Jednak wyniki badan w tym obszarze sg ograniczone, a rola zaburzen
ktebuszkéw nerkowych w biatkomoczu wywotanym uszkodzeniem reperfuzyjnym nie zostata

w pelni poznana.

Wolne rodniki tlenowe sa nicodzownym elementem uszkodzenia nerek wywotanego
ESWL poprzez mechanizm posredni. Tworzenie si¢ wolnych rodnikéw 1 nastgpujace po nich
zaburzenia narzagdowe mozna przypisac litotrypsji falg uderzeniowa w taki sam sposob, jak w
modelu niedokrwienno-reperfuzyjnym [103]. Stad podawanie antyoksydantow w trakcie
zabiegu dziata ochronnie na czynno$¢ nerek [104], co udowodniono, mierzac réznice w
poziomie niektorych biomarkeréw w moczu przed i po leczeniu ESWL. Kamienie znajdujace
si¢ w tkankach migkkich sg miazdzone przez fizyczne dziatanie fal uderzeniowych, co wywiera
niekorzystny wptyw na otaczajace tkanki. W konsekwencji pojawia si¢ odpowiedz zapalna z
mozliwym uszkodzeniem nerek we wczesnym stadium po zabiegu i indukcja procesu
wioknienia, co skutkowa¢ moze niewydolnoscia nerek [105]. Stopien odpowiedzi zapalnej po
ESWL mozna mierzy¢ za pomocg indywidualnych markeréw biochemicznych. Jest to jednak
skomplikowany proces metaboliczny, ktory moze zaja¢ duzo czasu. W konsekwencji uzycie
pojedynczego markera nie jest wystarczajace do oceny catej odpowiedzi i pomiaréw w krotkich
odstepach czasu. Dlatego istnieje potrzeba przeprowadzenia wigkszej ilosci badan dotyczacych
wydalania z moczem szerokiego zestawu markerow. Wiekszos¢ publikacji, w ktorych rozwaza
si¢ niekorzystne skutki leczenia ESWL, ocenia powiklania na podstawie badan obrazowych
oraz objawow klinicznych, takich jak bol, goraczka, zatrzymanie moczu, zakazenie, krwiak
nerkowy, zaburzenia morfologii moczu (biatkomocz, krwiomocz) czy zmiany skorne w obszar

przejscia fali uderzeniowej. Wiele istotnych informacji dostarczajg badania obrazowe, jak
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USG. Przeciwnie, tylko kilka prac omawia problem pooperacyjnej oceny czynnosci nerek na

poziomie molekularnym [106,107,108].

O ile oszacowanie skuteczno$sci ESWL pod wzgledem lokalizacji, liczby, sktadu
chemicznego 1 rozmiaru kamieni pozostaje stosunkowo latwe, o wiele trudniejsze jest
przeprowadzenie badan oceniajgcych bezpieczenstwo tej metody leczenia. Wynika to z
niewielkiej ilosci specyficznych i1 wrazliwych markerow uszkodzenia nerek, ktore pojawiajg
si¢ zaraz po wystapieniu szkodliwego dzialania fal uderzeniowych i pozwalaja przewidywac i
monitorowac¢ potencjalne dtugoterminowe skutki uboczne. Ogromne znaczenie ma znalezienie
uniwersalnego 1 doktadnego markera uszkodzenia nerek, aby w kazdej z popularnych metod
leczenia kamicy uktadu moczowego mozna byto bez wysitku i rzetelnie oszacowaé faktyczne
uszkodzenie narzadowe, szczegdlnie w wybranych populacjach, takich jak dzieci, pacjenci z
istniejacag wczesniej choroba nerek lub pacjenci poddawani wielu procedurom ESWL w

przesztosci.

W ciggu ostatniej dekady wzrosto zainteresowanie biomarkerami AKI, a
transplantolodzy opisali ich potencjalne zastosowanie w przewidywaniu przezycia nerki po
urazach [109]. Amerykanskie Towarzystwo Nefrologiczne nadato rozwojowi biomarkeréw
glowny priorytet badawczy [110]. Wiele biatek wydalanych z moczem, do ktorych naleza 2-
mikroglobulina, TNFa, interleukiny 6 i 18, cystatyna C, zostalo przebadanych jako potencjalne
nieinwazyjne biomarkery do wykrywania uszkodzenia strukturalnego nerek, jednakze wyniki
pozostaja nie satysfakcjonujace [111, 112]. Wiele z nich okazato si¢ klinicznie

niewiarygodnymi, a doktadne wskazania do ich stosowania pozostaja niejasne.

W ostatnich latach jednym =z najbardziej przebadanych biomarkerow ostrego
uszkodzenia nerek byto biatko NGAL, poniewaz wykrywa AKI jeszcze przed wzrostem
kreatyniny w surowicy [113]. Biatko NGAL w surowicy jest filtrowane w klebuszkach
nerkowych, a nastgpnie w wigkszos$ci reabsorbowane przez kanalik proksymalny; dlatego tez
wydalanie NGAL z moczem wystepuje tylko w przypadku uszkodzenia kanalikow
proksymalnych (co zaktoca reabsorpcje NGAL) lub w stanie jego nasilonej syntezy. Badania
ekspresji genetycznej w AKI wykazaty szybki i ogromny wzrost ekspresji mMRNA NGAL
(ponad tysigckrotny) w komoérkach ramienia wstepujacego petli Henlego i kanalikach
zbiorczych [114]. W kolejnej pracy [115] opisano, ze NGAL jest doskonalym biomarkerem
wczesnej diagnostyki AKI, oraz stanowi znakomity wskaznik predykcyjny wynikoéw leczenia 1

$miertelnosci w kilku typowych schorzeniach.
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W niniejszej pracy u niemal wszystkich pacjentow zaobserwowano najwyzszy pik
wydzielania NGAL w ciggu pierwszej godziny po zabiegu, co stoi w zgodzie z doniesieniami
grupy badawczej Vittori [116] — badanie na grupie 31 pacjentow, Fahmy [117] — badanie na
grupie 50 pacjentow oraz Hughues [88] — badanie pilotazowe na grupie 15 pacjentow. Uzyty
do oznaczen ELISA test mierzyt catkowitg ilos¢ NGAL w moczu, bez roznicowania pomiedzy
formami mono i homodimerycznymi. U wszystkich pacjentow badanie ogdlne moczu wraz z
oceng mikroskopowa wykluczyty obecnos¢ leukocytow, sugerujac w ten sposob, ze zmierzone
stezenie NGAL nie pochodzi z leukocytow. Zgodnie z oczekiwaniami zmienno$¢ w zawartosci
wydzielanego do moczu NGAL byla przejsciowa; w rzeczywistosci poziom podstawowy

zostaly przywrdcony po 24 godzinach od zabiegu.

Z dostepnych danych literaturowych wiadomo, ze NGAL osiaga szczyt wydzielania do
6 godzin po zadziataniu czynnika sprawczego AKI i szybko wraca do swojego normatywnego
poziomu [118]. Wyniki niniejszej pracy potwierdzaja te obserwacje. Natomiast wyniki
uzyskane przez zespot Zekey’a [119] na grupie 40 pacjentow potwierdzajg brak statystycznie
istotnych zmian w przeciggu doby po zabiegu. W kolejnym badaniu na grupie 37 pacjentow
[120] odnotowano podobne obserwacje. Zmierzono stezenie NGAL w moczu bezposrednio

przed oraz 6 godzin, 3 1 10 dni po ESWL i nie zaobserwowano zadnych zmian.

W niniejszej pracy poziom NGAL byl najwyzszy godzing po zabiegu i w ciggu doby
powracat do wartosci poczatkowej. Nie odnotowano statystycznie istotnej roéznicy w jego
stezeniu pomiedzy badanymi grupami. Aby lepiej zidentyfikowac role¢ NGAL jako biomarkera
uszkodzenia tkanki po ESWL, potrzebne sg przyszte badania, okreslajace zmiany wartosci
stezenia NGAL w stosunku do roznych czestotliwosci fal uderzeniowych lub w poréwnaniu ze

stosowaniem protokotu rampingowego (przy wzrastajacej mocy fal uderzeniowych).

Drugim markerem AKI, w przeprowadzonych w tej pracy oznaczeniach, byta
interleukina 18 (IL-18). W wielu pracach analizowano przydatnos¢ IL-18, podkreslajac
wrazliwos$¢ tego markera. Udowodniono, ze ta prozapalna cytokina jest ekspresjonowana w
komorkach nabtonka kanalikéw nerkowych, a jej stezenie w AKI bylo znamiennie wyzsze w
poréwnaniu z innymi chorobami wspoélistniejacymi, takimi jak zakazenie uktadu moczowego.
Stezenia interleukiny18 istotnie wzrosly w procesie ostrego odrzucania przeszczepu nerki oraz
ostrym cewkowo-§rodmigzszowym zapaleniem nerek [121]. U pacjentdow z toczniem
rumieniowatym uktadowym stezenie IL-18 bylo istotnie wyzsze niz u oso6b zdrowych i dodatnio

korelowalo z cigzkoscig choroby. Mozna zatem wnioskowac, ze cytokina ta petni role czynnika
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prognostycznego zajecia migzszu nerek w SLE 1 pozwala na identyfikacje pacjentow, u ktérych
nerki sg zagrozone uszkodzeniem [122]. W badaniu na szczurach z jedyna nerka,
przeprowadzonym przez Xiang Li [123] wykazano, ze po przeprowadzeniu zabiegu ESWL,
zawartos¢ I1-18 w moczu w ciggu 3 1 100 dni po zabiegu byla znamiennie podwyzszona, co
swiadczy o wywolaniu silnej odpowiedzi zapalnej na dziatanie fal uderzeniowych. W badaniu
na 12 pacjentach [88] wykazano wzrost ilosci 11-18 wydzielanej do moczu w ciagu 30 minut po
zabiegu, utrzymujacy si¢ do 240 minut. Badanie to nie dostarczato jednak informacji o stezeniu
tego biomarkera w poézniejszym czasie. Kolejne doniesienie z pracy na 35 pacjentach z
jednostronng kamicg nerki poddanych zabiegowi ESWL wykazato wzrost zawartosci 11-18 w

moczu do 24 godzin po zabiegu. [124].

W wynikach niniejszej pracy przedstawiono statystycznie istotny wzrost interleukiny-
18 1 godzing po zabiegu, co stoi w zgodzie z danymi literaturowymi. Nalezy rowniez
podkresli¢, Ze niniejsze badanie przeprowadzono na najwigkszej do tej pory grupie pacjentow.
Z kolei w pracy przedstawionej przez Kardakos’a [125] nie wykazano statystycznie istotnej
zmiennosci w poziomie I1-18 w moczu przed zabiegiem, 6 godzin po, 3 dni i 10 dni po zabiegu.
Podobne wyniki zademonstrowano w pracy badawczej Jobs [126] w grupie 30 pacjentéw
pediatrycznych — odnotowano brak statystycznie istotnej roznicy w stezeniu I1-18 oraz NGAL

w moczu w okresie przed zabiegiem oraz 4 i 48 godzin po zabiegu.

Kolejnym markerem AKI, w przeprowadzonych w tej pracy oznaczeniach, bylo KIM-
1 (Kidney Injury Molecule-1). Odkad w 1998 roku odkryto KIM-1, srodbtonowe biatko typu I,
ukazaty sie liczne badania, wykazujace jego uzyteczno$¢ jako specyficzny i1 czuly biomarker
uszkodzenia komorek kanalika blizszego nerki [127,128]. Przypuszcza si¢, ze KIM-1 jest
uwalniany przez endogenne fagocyty na powierzchni komoérek nabtonka uszkodzonej nerki. Co
ciekawe, KIM-1 jest uwalniany tylko z apoptotycznych komorek nabtonka kanalikow, a takze
moze by¢ zidentyfikowany w moczu bezposrednio po epizodzie ostrego uszkodzenia nerek
[129]. Zwigkszone wartosci KIM-1 byty réwniez dodatnio skorelowane ze stopniem

uszkodzenia nerek [130].

KIM-1 wykazuje stabilno$¢ w moczu przez dluzszy czas i zmiany biochemiczne
zachodzace w s$rodowisku nie wplywaja na aktywnos¢ tego biatka [131]. W badaniach
przeprowadzonych przez Hana [132] udowodniono, ze wzrost zawartosci KIM-1 w moczu o
jedng jednostke byt zwigzany z dwunastokrotnym wzrostem zwigkszonego ryzyka ostrej

martwicy cewek nerkowych w wyniku zachodzacych zmian niedokrwiennych.
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Wiele badan wykazalo, ze stezenie KIM-1 w moczu moze wzrosnag¢ w przebiegu
r6znych patologii nerek. Legrand i Gayat [133] opisali, ze wzrost KIM-1 moze by¢ markerem
uszkodzenia nerek zwigzanego z niewydolno$cia krazenia. Seo i Park [134] przedstawili wzrost
zawartosci KIM-1 w moczu w przebiegu nefropatii IgA, i jego normalizacj¢ wartosci po
wyleczeniu choroby. Udowodniono réwniez, ze KIM-1 jest niezaleznym czynnikiem
predykcyjnym niewydolnos$ci nerek, powigzanym takze z koncowym stadium tej choroby
[135]. U pacjentow z kamicg nerkowa stezenie KIM-1 w moczu pozostaje nieznacznie wyzsze
niz u 0so6b zdrowych [136]. Nikoobakht 1 wspotpracownicy [137] opisali wysoka aktywnos¢
KIM-1 wsrdd pacjentéw z kamicg nerek, dodatnie skorelowang z wielkos$cig kamienia. Pomimo
to, ze KIM-1 byl bardzo dobrze przebadany i marker AKI osiagnat lepsze wyniki niz inne
badane biomarkery uszkodzenia nerek [138], to jego ocena u pacjentow poddanych zabiegowi

ESWL jest skapo opisana.

W niniejsze] pracy oznaczono istotnie zwigkszone wartosci KIM-1 w moczu w
bezposrednim okresie po ESWL w poréwnaniu ze st¢zeniem sprzed zabiegu. Wyniki te sg
zbiezne pracg autorstwa Hatipoglu [139], w ktorej uzyto KIM-1 do oceny stopnia uszkodzenia
nerek po ESWL we wczesnym okresie po zabiegu. Wykazano istotny wzrost stezenia biatka w
moczu w ciggu dwoch godzin po zabiegu. W kolejnym, prospektywnym badaniu na grupie 40
pacjentow [140] udowodniono, ze warto$ci KIM-1 w moczu w grupie pacjentow z kamica
nerek przed zabiegiem ESWL byly wyzsze od tych z grupy kontrolnej, bez kamicy. Wynik ten
przypisano uszkodzeniu nerek spowodowanym przez sam kamien lub zaburzenia metaboliczne,
takie jak hiperoksaluria lub hiperkalcemia, co wykazano w niektorych badaniach. [141,142].
W badaniu tym oceniono takze zawarto§¢ KIM-1 w moczu po 1 dniu, 7 dniach i miesigcu od
zabiegu. Okazalo sig¢, ze ilos¢ KIM-1 w dzien po zabiegu byla istotnie podwyzszona, podobnie
jak w godzing po zabiegu. Nie odnotowano statystycznie istotnej roznicy w stezeniu KIM-1 po

tygodniu 1 miesigcu od zabiegu.

W niniejszej pracy stezenie KIM-1 w moczu bylo istotnie wyzsze jedynie godzing po
zabiegu, natomiast w przeciagu doby warto$ci te ulegly normalizacji do poziomu wyj$ciowego.

Nie wykazano rowniez istotnych roznic w poziomie tego biatka pomigdzy badanymi grupami.

Nastepnym markerem AKI, w przeprowadzonych w tej pracy oznaczeniach, byto TGF-
B (ang. Transforming Growth Factor- (). Biatko to odgrywa kluczowa rol¢ w réznorodnych
procesach fibrobrogennych, bezposrednio stymuluje macierz zewnatrzkomoérkowa, w tym

rodzine kolagenow, a takze blokuje degradacje macierzy zewngtrzkomoérkowej poprzez
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stymulacje¢ inhibitorow proteazy. Biatko to jest takze markerem procesu widknienia po etapie
ostrego uszkodzenia nerki. W dostepne;j literaturze istnieje jedna praca poswigcona roli TGF-3
w oznaczeniu stopnia uszkodzenia nerki po zabiegu ESWL. W badaniu na modelu zwierzecym
[143], u szczuréw poddanych zabiegowi ESWL, wykazano znamiennie podwyzszony poziom

TGF- B w moczu 105 po zabiegu.

Niniejsza praca jako pierwsza opisuje wpltyw zastosowania ESWL na st¢zenie tego
biomarkera w moczu u ludzi. [lo§¢ TGF-B w moczu wzrosta istotnie bezposrednio po zabiegu,
natomiast w ciggu 24 godzin powrocita do stanu wyjsciowego. Uzyskane wyniki pozwalajg
domniemywa¢é, ze po zadziataniu czynnika uszkadzajacego nerki nie dochodzi do istotnego

wloknienia migzszu nerek w okresie pozabiegowym.

W niniejszej pracy zastosowano dwa protokoty zabiegowe — w Grupie 1 wykorzystano
stalg czestotliwos¢ 60 Hz, w Grupie 2 zastosowano podwojng czestotliwosé - 60 Hz (pierwsze
1000 impulsow) 1 120 Hz (drugie 1000 impulsow). Na dzien pisania niniejszej pracy jest to
pierwsze tego typu badanie kliniczne. Do tej pory ukazala si¢ tylko jedna praca, w ktorej
zastosowano podwojng czestotliwosé 60 1 120 Hz do kruszenia ztogow wielkosci 1 cm w
warunkach in vitro [144]. Badanie to wykazato poréwnywalna, jesli nie lepsza, fragmentacje
ztogow kamiczych w poroéwnaniu z protokolem wykorzystujacym statg czestotliwos¢ 60 Hz, a

takze pozwolito na skrdcenie zabiegu o 16 minut.

Otrzymane w niniejszej pracy wyniki sa porownywalne. W grupie, w ktorej
zastosowano podwdjna czgstotliwosé, skutecznos$¢ zabiegu byla nieznacznie wyzsza niz w
grupie ze statg czgstotliwoscig 60 Hz (77,27% vs. 75,61%), aczkolwiek nieistotna statystycznie.
Niewatpliwym atutem tej metody byta mozliwos¢ skrocenia czasu zabiegu (25,3 min vs. 37,6
min, p<0,05). Nie odnotowano roéznicy migdzy grupami w zakresie czg¢stosci powstawania
krwiakow, oceny bolu w skali VAS ani potrzeby uzycia dodatkowych $rodkéw
przeciwbolowych (p>0,05). Nie odnotowano takze réznicy pomiedzy grupami we wzroscie
poziomu parametréw nerkowych (kreatynina, kwas moczowy, mocznik) ani biomarkeréow AKI
w moczu, bgdacych obiektywnym wyznacznikiem stopnia uszkodzenia nerek po zabiegu
(p>0,05). Uzyskane wyniki pozwalaja wnioskowaé, ze poziom bezpieczenstwa
okotozabiegowego protokotu wykorzystujacego podwdjng czestotliwos¢ nie rozni si¢ od

standardowego (60 Hz).
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Czestotliwo$¢ jest jednym z niewielu zmiennych parametrow, ktéory mozna
modyfikowaé podczas zabiegu ESWL, aby zmaksymalizowa¢ stopien fragmentacji kamienia,
poprawiajac w ten sposob wspotczynnik SFR (ang, stone free rate, odsetek pacjentow
pozostajacych wolnymi od ztogéw). Rozmiar kamienia, jego sktad lub odlegtos¢ ztogu od skory
sg czynnikami niemodyfikowalnymi podczas ESWL, co podkresla znaczenie doboru pacjentow
do terapii ESWL. Zaréwno w badaniach na zwierzg¢tach jak i badaniach klinicznych wykazano,
ze stopniowy wzrost napiecia podczas zabiegu poprawia stopien rozdrabniania kamienia przy

jednoczesnym zmniejszeniu ryzyka uszkodzenia nerek [145, 146].

Liczne badania in vitro 1 in vivo wykazaly poprawiong fragmentacj¢ ztogu 1 wyzszy
wskaznik powodzenia zabiegu przy uzyciu nizszych czgstotliwosci. Znalazty one
potwierdzenie w randomizowanych badaniach klinicznych [147, 148]. W pracy Madbouly’ego
[149] wykazano, ze uzycie czestotliwosci 60 Hz, w poréwnaniu do 120 Hz, wigzato si¢ ze
znacznie wyzszym wspotczynnikiem SFR, zdefiniowanym jako posiadanie nieistotnych
klinicznie szczatkdw kamieni o wielkosci ponizej 2 mm. Potrzeba byto uzycia mniejszej ilosci
fal uderzeniowych celem osiggnigcia statusu wolnego od kamieni. W innym randomizowanym
badaniu opisano, ze czgstotliwos¢ 60 Hz jest skorelowana z istotnie statystycznie wyzszym

wskaznikiem SFR, co wigzato si¢ tez z brakiem zwigkszenia bolu okotozabiegowo [150].

Warto wspomnie¢, ze przeprowadzono tez badania, w ktorych poszukiwano optymalnego
ustawienia czestotliwosci o warto$ci posredniej z zakresu 60 - 120 Hz. W badaniu z 2005 roku
porownano skutecznos$¢ zabiegu ESWL, wykorzystujac trzy czestotliwosci - 60 Hz, 90 Hz i 120
Hz. Wykazano, ze warto$¢ 120 Hz byla zwigzana ze znacznie nizszym wspolczynnikiem SFR
w porownaniu do 60 Hz 1 90 Hz [151]. Nie wykazano statystycznie istotnej réznicy pomiedzy
wartosciami 60 1 90 Hz. W innej pracy, w badaniu na populacji pediatrycznej, udowodniono,
ze po zabiegu ESWL przy czestotliwosci 80 Hz uzyskano wyzszy SFR przy znacznie mniejszej
potrzebie zastosowania drugiej procedury ESWL, w porownaniu do cze¢stotliwosci 120 Hz
[152]. Wyniki te sg uzupelnione poprzez metaanaliz¢ dziewigciu randomizowanych badan
kontrolowanych, w ktorej wykazano lepszy wspotczynnik SFR dla 60 Hz 1 90 Hz w poréwnaniu
do 120 Hz w leczeniu kamieni nerkowych o wielkosci powyzej 1 cm [153]. Nie wykazano
natomiast roznicy w odsetku powodzen zabiegu miedzy 60 Hz 1 120 Hz dla kamieni mniejszych

niz 1 cm.

Pomimo istnienia dowodow $wiadczacych przewadze czestotliwosci 60 Hz nad 120 Hz,

brak jest konsensusu w poréwnaniu czestotliwosci 60 Hz 1 90 Hz. Dane pochodzace z badania
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Ngyen dowodza, ze wskaznik sukcesu po 3 miesigcach od zabiegu byl wyzszy dla
czestotliwosci 90 Hz w pordwnaniu z 60 Hz [154]. W innej pracy wykazano, ze zastosowanie
czestotliwosci 60 Hz wymagato uzycia mniejszej liczby fal uderzeniowych, w poréwnaniu z

wartoscig 80 Hz, aby uzyskac¢ podobny wynik powodzenia zabiegu ESWL [155].

W niniejszej pracy, opierajagc si¢ na zachecajagcych wynikach badan Hana [144]
postanowiono zbada¢ skuteczno$¢ o zmiennej podwdjnej czestotliwosci zamiast wartosci 90

Hz,

Koncepcja podwdjnej czestotliwosci zaktada maksymalizacje rozdrobnienia kamienia
przy poczatkowo nizszych wartosciach czestotliwosci, zapadnigcie si¢ pecherzykow
kawitacyjnych i ich bierne rozpuszczenie si¢ przed kolejna falg uderzeniowa [156]. Stwarza to
wystarczajaco duzo czasu, aby pgcherzyki spowodowaty fragmentacje kamienia, jednocze$nie
uniemozliwiajgc im ostanianie kamienia przed kolejnymi falami uderzeniowymi. W
poczatkowym etapie zabiegu, przy nizszej czestotliwosci, dochodzi do linijnych pekni¢é¢ na
powierzchni, ktore nastgpnie sg przenoszone do rdzenia ztogu [157], a kolejne fale
uderzeniowe, juz przy wyzszej czgstotliwosci, sg wystarczajace do dokonczenia dalszej jego

fragmentacji na mniejsze fragmenty (tj. mniejsze niz 2 lub 3 mm).

W badaniu in vitro [144] wykazano, Ze zabieg z zastosowaniem podwojnej
czestotliwosci 60—120 Hz wykazywata si¢ znacznie wyzszg skuteczno$cig w poréwnaniu ze
120 Hz, nie wydluzajac przy tym znacznie czasu zabiegu. Analiza statystyczna wykazata
réwniez, ze podwojna czestotliwosé 60—120 Hz moze by¢ réwnie skuteczna, jesli nie bardzie;j,
od 60 Hz i pozwala na znaczne skrocenie czasu zabiegu. Wyniki niniejszej pracy potwierdzaja

te doniesienia.

Warto w tym miejscu wspomnie¢ o badaniu, w ktérym [158] oceniono wplyw ESWL o
roznych czestotliwosciach — 60 1 120 Hz na czynno$¢ nerek w prospektywnym badaniu na 206
pacjentach. Calkowity poziom sukcesu leczenia wynosit 43,2%, przy czym byt wyraznie
wyzszy w grupie 60 Hz niz 120 Hz (50,5% vs. 35,9%), zwlaszcza dla zlogow wielkosci
powyzej 10 mm. Oznaczono rowniez poziom NGAL i I1-18 w moczu po zabiegu i w grupie 60
Hz odnotowano statystycznie wyzszy wzrost markerow, co przemawia¢ moze za wigksza
szkodliwoscig tej czestotliwosci dla nerek. Nie odnotowano natomiast roznicy w ocenie bolu,
ilosci stosowanych $rodkow przeciwbdlowych ani powaznych komplikacji po zabiegu

pomigdzy grupami. W niniejszej pracy nie odnotowano statystycznie istotnej rdéznicy W
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poziomie markerow NGAL, KIM-1, IL-18, TGF [ pomiedzy grupami wykorzystujagcymi

czestotliwos$¢ 60 Hz 1 60/120 Hz.

Swiatowa Organizacja Zdrowia szacuje, ze 1,7 miliarda ludzi na calym $wiecie ma
nadwage lub otylo$¢. Sg to udowodnione czynniki ryzyka, wplywajace na rozwdj i przebieg
kamicy nerkowej [159]. W niniejszym badaniu przeprowadzono badania majace ustali¢
zwigzek migdzy warto§ciami BMI a zawarto$cia biomarkeré6w oraz powodzeniem zabiegu.
Wykazano, ze u pacjentow otytych istnieje wigksza szansa niepowodzenia zabiegu (p<0,05).
Nie wykryto natomiast zwigzku miedzy wartosciami BMI a poziomem biomarkerow,

niezaleznie od sposobu przeprowadzonego zabiegu.

Podsumowujac, w niniejszej pracy wykazano, ze ESWL jest zabiegiem, po ktérym
dochodzi na wczesnym etapie do wzrostu markeréw ostrego uszkodzenia nerki (AKI), co
sugeruje lokalne uszkodzenie migzszu nerki. Proces ten nie jest wykrywany przy uzyciu
klasycznych laboratoryjnych parametréw nerkowych (mocznik, kwas moczowy, kreatynina w
surowicy, eGFR). Jest to zjawisko przemijajace i w przeciggu doby dochodzi do spadku
poziomu markerow w moczu do stanu wyjsciowego. W czasie trwania badania u pacjentow nie
zanotowano istotnego wzrostu kreatyniny, ani tez pacjenci nie demonstrowali klinicznych
objawow AKI. Badanie to, jako pierwsze, przeprowadzono natak licznej grupie badanej. Warto
tez wspomnieé, ze zostalo tak zaprojektowane, aby oceni¢, na ktérym etapie doszio do
uszkodzenia strukturalnego nerki po ESWL. W tym celu wybrano bialka wydzielane na
r6znych odcinkach nefronu. Wykazano, po raz pierwszy, ze dzialanie fal uderzeniowych nie
jest selektywne w stosunku do struktur nefronu 1 wszystkie markery AKI wykazaty istotny

wzrost w okresie pozabiegowym.

Poréwnano roéwniez ze soba, po raz pierwszy w literaturze, dwa protokoty zabiegowe z
zastosowaniem roznych czegstotliwosci — standardowej 60 Hz i koncepcyjnej, podwojnej 60/120
Hz. Oceniono je pod katem skutecznosci zabiegu 1 bezpieczenstwa dla pacjenta, wyrazonego
poziomem wydzielanych do moczu biomarkerdéw, parametrow nerkowych, oceng bolu w skali
VAS i obecnoscig krwiakow nerkowych w kontrolnych badaniach obrazowych. Wykazano, ze
zastosowanie podwdjnej czgstotliwosci pozwala na istotne skrocenie czasu zabiegu, przy braku

roéznicy w skuteczno$ci zabiegu i podobnym profilu bezpieczenstwa.

Tak jak ESWL uwazany jest za zabieg stosunkowo mato inwazyjny, zwykle

wykonywany w znieczuleniu miejscowym, tak mozna zauwazy¢, ze opisane wyniki zmian

61



stezen biomarkerow w czasie sg bezposrednio zwigzane z wykonang procedura. Ich poziom nie
byt zwigzany z istnieniem dodatkowego stanu chorobowego, ktory moglby zawyzaé ich ilos$¢
w moczu. Nalezy nadmieni¢, ze to prospektywne, randomizowane badanie dostarcza niezwykle
cennych informacji na temat ,prawidtlowych” wynikow fizjologicznych po ESWL, nie

zaktoconych przez powazniejsze powiklania.

Niniejsza praca ma jednak pewne ograniczenia. Po pierwsze, grupa badana, w sktad
ktérej weszto 85 pacjentow, moglaby by¢ wigksza. Jej podzial na dwie podgrupy zabiegowe,
spowodowalt, ze liczyly one odpowiednio 41 i 44 pacjentéw. Liczno$¢ obu podgrup pozwolita
na zastosowanie testOw nieparametrycznych, niemniej jednak wigksza liczno$¢ grupy
pozwolitaby na uzyskanie rozktadu normalnego i zastosowanie testow parametrycznych, z
doktadniejszym przyblizeniem na populacje. Po drugie, do badania uzyto panelu czterech
biomarkerow reprezentujacych wybrane odcinku nefronu. Wigksza ich liczba, poszerzona o
inne, nowo odkrywane biomarkery, w tym I11-18BP, NF-k pomogtaby w doktadniejszym

poznaniu patomechanizmu przemijajacego uszkodzenia strukturalnego nerki.
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6. Wnioski

1. Markery ostrego uszkodzenia nerki (AKI) NGAL, KIM-1, 1I-18, TGFpB sg przydatnym

narzedziem w diagnostyce uszkodzenia strukturalnego nerki po zabiegu ESWL.

2. Zabieg ESWL prowadzi do podwyzszenia stezenia markeréw ostrego uszkodzenia nerki, co
moze sugerowa¢ lokalne uszkodzenie narzadu. Nie jest ono wykrywane przy uzyciu
klasycznych laboratoryjnych parametréw nerkowych (mocznik, kwas moczowy, kreatynina w
surowicy, eGFR). Jest to zjawisko przemijajace i w przeciggu doby dochodzi do powrotu do

wyjsciowych stezen markeréw w moczu.

3. Wielko$¢ ztogu 1 jego lokalizacja w nerce nie maja wptywu na roznice w ilo$ci wydzielanych
do moczu biomarkerow AKI ani na poziom klasycznych parametrow nerkowych — mocznika,

kreatyniny, eGFR i kwasu moczowego.

4. Zabieg z wykorzystaniem podwdjnej czestotliwosci 60/120 Hz jest tak samo skuteczny i

bezpieczny dla pacjenta jak ten z wykorzystaniem standardowej czestotliwosci 60 Hz.

5. Zastosowanie podwdjnej czestotliwosci 60/120 Hz pozwala na istotne skrocenie czasu

zabiegu.

6. Zastosowanie podwojnej czestotliwosci nie wigze si¢ z wigkszymi dolegliwosciami

bélowymi pacjenta, ocenianymi w skali VAS.

7. Warto§¢ BMI ma przelozenie na skuteczno$¢ zabiegéw; u osob otylych skutecznos¢
zabiegow jest nizsza. Warto§¢ BMI nie ma wplywu na stezenie wydzielanych do moczu

biomarkerow AKI.

8. Przebyty zabieg ESWL w przesztosci nie ma wpltywu na stezenie ocenianych biomarkeréw

AKI.
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7. Podsumowanie

W niniejszej pracy wykazano, ze ESWL jest zabiegiem, po ktérym dochodzi na
wczesnym etapie do wzrostu markeréw ostrego uszkodzenia nerki (AKI), co sugeruje lokalne
uszkodzenie migzszu nerki. Proces ten nie jest wykrywany przy uzyciu klasycznych
laboratoryjnych parametrow nerkowych (mocznik, kwas moczowy, kreatynina w surowicy,
eGFR). Jest to zjawisko przemijajagce i w przeciggu doby dochodzi do spadku poziomu
markerow w moczu do stanu wyjsciowego. W czasie trwania badania u pacjentéw nie
zanotowano istotnego wzrostu kreatyniny, ani tez pacjenci nie demonstrowali klinicznych
objawéw AKI. Badanie to, jako pierwsze, przeprowadzono na tak licznej grupie badanej. Warto
tez wspomnieé, ze zostalo tak zaprojektowane, aby oceni¢, na ktérym etapie doszio do
uszkodzenia strukturalnego nerki po ESWL. W tym celu wybrano biatka wydzielane na
r6znych odcinkach nefronu. Wykazano, po raz pierwszy, ze dziatanie fal uderzeniowych nie
jest selektywne w stosunku do struktur nefronu i wszystkie markery AKI wykazaty istotny

wzrost w okresie pozabiegowym.

Poréwnano rowniez ze soba, po raz pierwszy w literaturze, dwa protokoly zabiegowe z
zastosowaniem roéznych czgstotliwosci — standardowej 60 Hz i koncepcyjnej, podwdjnej 60/120
Hz. Oceniono je pod katem skuteczno$ci zabiegu i bezpieczenstwa dla pacjenta, wyrazonego
poziomem wydzielanych do moczu biomarkerow, parametréw nerkowych, oceng bolu w skali
VAS i obecnoscig krwiakéw nerkowych w kontrolnych badaniach obrazowych. Wykazano, ze
zastosowanie podwojnej czestotliwosci pozwala na istotne skrdcenie czasu zabiegu, przy braku

roznicy w skutecznos$ci zabiegu 1 podobnym profilu bezpieczenstwa.
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9. Suplement

1. Zalezno$¢ miedzy sposobem zabiegu a skuteczno$cig zabiegu

W grupie, w ktorej zabieg okazat si¢ skuteczny nieco ponad potowe (52,3%) stanowity

zabiegi wykonane drugim sposobem (60 i 120 Hz). W grupie z nieskutecznymi zabiegami

podgrupy utworzone ze wzgledu na sposdb wykonania zabiegu byty rownoliczne. Wyliczenia

statystyczne pozwalaja sadzi¢, ze przy drugim sposobie 60 i 120 Hz istnieje wigksze

prawdopodobienstwo powodzenia zabiegu niz przy 60 Hz.

skutecznos¢ zabiegu 0 NIE 1 TAK=S1 Tabela licznosci: Sposéb zabiegu 1- 60 Hz EHGONE2OINE (Arkusz in |
Mateusz Dziegata_baza)
Klasa Liczba Skumulow. Procent Skumulow.
Liczba Procent
1 31 31 47,69 47,69
I 34 65 52,31 100,00
Braki 0 65 0,00 100,00
skutecznosé zabiegu 0 NIE 1 TAK=0 Tabela licznosci: Sposéb zabiegu 1- 60 Hz EHCONE20MNEZ (Arkusz in |
Mateusz Dziegata_baza)
Klas
. Skumulow. Skumulow.
a Liczba . Procent
Liczba Procent
1 10 10 50,00 50,00
I 10 20 50,00 100,00
o 0 20 0,00 100,00

Podsumowanie: Wyliczanie licznosci (Arkusz1 w Mateusz Dziggata_baza) Liczno$¢ oznacz. komdrek > 10
Chi”2 Pearsona: ,032620, df=1, p=,856674
Sposodb zabiegu 1- 60 Hz 2- 60 i 120 Hz skutecznos¢ zabiegu NIE | skutecznos$¢ zabiegu TAK \Iévaligsrﬁ
1 9,65 31,35 41,00
2 10,35 33,65 44,00
Ogot 20,00 65,00 85,00

Podsumowanie: Licznosci obserwowane - oczekiwane (Arkusz1 w Mateusz Dziegata_baza) Liczno$¢ oznacz.
komoérek > 10 Chi*2 Pearsona: ,032620, df=1, p=,856674

Sposdb zabiegu 1- 60 Hz 2- 60 i 120 Hz skutecznos$¢ zabiegu NIE | skuteczno$¢ zabiegu TAK \é\/;g;s;
1 0,35 -0,35 -0,00
2 -0,35 0,35 -0,00
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(| Ogot 0,00 -0,00 | -0,00 |

2. Zalezno$¢ miedzy wielkoscig kamienia a poziomem poszczegélnych biomarkerow AKI

moczu i parametrow nerkowych w surowicy (Grupa 1 vs Grupa 2)

a. Wielkos$¢ kamienia a poziom biomarkerow i parametréw nerkowych
przed zabiegiem

w

Wyniki zagregowane Korelacje (Arkusz in Mateusz Dziegata_baza) Oznaczone wsp.
korelacji sg istotne z p <,05000
Zmn. X & Zmn. Stat Nach Stat Nac
Y Sposob zabiegu 1- 60|Sred| Odc [r(X,Y 2 |t Waz zZI‘a yle z:I'a hyle
Hz2-60i120 Hz | nia |h.st.| ) P lnych| 22 | zal: | %2 | zal:
Y X
Y X
Kreatynina
przed 1 0,85|0,09
zabiegiem
wielkosc (mm) 10,6 0,17]0,031,13(0,26 4,9316,783 0,00
zlogu 1 8 3,56 8419(1834|240|4381 4l 873 | 186 0,80 47
Mocznik przed 1 22’6 6,88
wielkosc (mm) 10,6 9,15|0,055(25,4 (0,20
Zlogu 1 8 3,56/0,11(0,0110,67|0,51| 41 537|229 | 5 | 63
34,5|25,9
II-18 przed 1 6 7
wielkosc (mm) 10,6 - 11,21 ~qal 43,7~
1 3,56 -0,12(0,01 0,46| 41 0,016 0,86
ztogu 8 0,74 4205 180 5 08
TIM-przed 1 2,07(0,94
wielkosc (mm) 10,6 - 12,6, i
1 3,56 |-0,26|0,07 0,10| 41 0,972|2,80(0,06
ztogu 8 1,67 9541 625 83
1883|1542
1118BP-przed 1 819013
wielkosc (mm) 11,4 0,00 11,1|0,000|1616| 234,
Ztogu 1 1 |38010.06|53710.29/0.78| 27 14658| 014 |8,04|0711
31,6|28,6
TGF-przed 1 6 1
wielkosc (mm) 10,6 0,00| - 10,7 [~ ~ns| 34,0] A -
1 3,56 -0,03 0,86| 41 0,003 0,22
zlogu 8 07 10,18 9417 513 9 20
16,0(15,8
NGAL-przed 1 0 >
wielkosc (mm) 10,6 - 11,6 |, ~co|28.2] , .
1 '~ 13,56 |-0,26(0,07 0,10| 41 10,0577 11,14
ztogu 8 1,66 0921 889 1 31
GFR przed > 81,6(14,6
zabiegiem 4 9
wielkosc (mm) 5,00 (0,058(69,8| 1,19
Ztogu 2 9,82(3,260,27(0,07|1,79|0,08 | 44 654 | 9 7 3
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Mocznik przed 2 33’1 5,06
wielkosc (mm) 0,00| - 10,2 [~ ~14|30,4] A -
Ztogu 2 9,823,26|-0,02 04 |0.14 0,89| 44 26200’%13 6 0,3(33
11-18 przed 2 32'9 215’6
wielkosc (mm) 0,00| - 10,1 [~ ~nol 39,7 A -
Ztogu 2 9,823,26 |-0,06 3 |0.38 0,71| 44 3516 O,%OS 5 0,39
TIM-przed 2 2,42(1,02
wielkosc (mm) - 11,5, ~ i
Ztogu 2 9,823,26|-0,22(0,05 1,44 0,16| 44 0286 0,294 3,09 0,:3)6
1L8BP-przed 2 21033 1519877
wielkosc (mm) - 10,8 |, ~nn|2745] 0
Ztogu 2 9,41(3,72|-0,22| 0,05 1,11 0,28 27 3358 0,000 1,22 693,
1 035
TGF-przed 2 3%’5 521’5
wielkosc (mm) 9,4910,008(18,6|2,12
Zlogu 2 9,82|3,26/0,13(0,02|0,86|0,39 | 44 530 | 2 6 3
NGAL-przed 2 9,498,68
wielkosc (mm) 0,00/ 0,00 9,780,003 0,02
Zlogu 2 9,82|3,26 9 |oos 0,06(0,95| 44 563 | 4 9,25 4
b. Wielko$¢ kamienia a poziom biomarkerow i parametrow nerkowych 1h,
24h oraz 7d po zabiegu
Wyniki zagregowane Korelacje (Arkusz in Mateusz Dziegata_baza) Oznaczone wsp.
korelacji sg istotne z p <,05000
Zmn. X & Zmn. Stat Nac Stat Nac
Y Sposéb zabiegu 1- 60 Sred| Odc r(X,Y| ., | | Waz z:I'a hyle z:I'a hyle
Hz2-60i120 Hz | nia |h.st.| ) P Inych| 2@ | zal: | 22" | za:
Y X
Y X
Kreatynina 1 h 1 0.8110.09
po zabiegu ' '
wielkosc (mm) 10,6 2,8119,66 0,00
Ztogu 1 8 3,56(0,240,06|1,55(0,13| 41 123 | 575 0,75 6
Kreatynina 24 1 0.8310.09
h po zabiegu ' '
wielkosc (mm) 10,6 4,21(7,84 0,00
Zogu 1 8 3,56(0,190,04|1,22(0,23| 41 320 | 093 0,78 5
Kreatynina 7 1 0.821008
dni po zabiegu ' '
wielkosc (mm) 10,6 3,10(9,19 0,00
ztogu 1 8 3,56|0,22(0,05/|1,40|0,17| 41 188 | 051 0,77 5
Kwas moczowy
1h po 1 4,80|1,21
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wielkosc (mm) 10,6 0,00 10,5]0,03 0,00
Jlogu e [356(0,01 (7 71007(0,95| 41 |3 2 1476
Kw moczowy
241 po 4,81(1,19
wielkosc (mm) 10,6 0,00 9,42]0,26 0,02
Jogu o [356(0,09 7" 0550,59| 41 | 355 e [450| g
Kw moczowy 7 4871.16
dni po ' '
wielkosc (mm) 10,6 0,00 9,33/0,27 0,03
Jlogu o [356(0,09 (75" 1057(0,57| 41 | o2 | 7as [455|
Mocznik 1 h po 22’7 6,61
wielkosc (mm) 10,6, - [0,231{0,01]0,82[0,41] ,, [8,65]0,07|26,10,24
Zlogu 8 |°°°| 214 |7217| 658 |3504 283|066| 3 | 4
Mocznik 24 h 23’5 5,79
wielkosc (mm) 10,6, - [0,235/0,01[0,85[0,39| ,, [8,29]0,08]26,10,22
zZlogu 8 |°°°| 859 |8458| 638 |7020 865(355| 8 | 1
Mocznik 7 dni 2;’8 6,28
wielkosc (mm) 10,65 .[0.111/0,01[0,70[0,48| ,. [8,92]0,06]25,70,19
Ztogu 8 |°°| 646 [2465| 161 [7085 077 |332| 3 | 7
II-18 1 h po 5%’1 2?’8
wielkosc (mm) 10,6 |5 [0.035/0,00(0,22[0,82] ,. [10,4[0,00[49,5[0,24
Ztogu 8 |°°°| 363 1251|098 6262 1894|506 | 1 | 7
[I-1dzien po 388’9 252’4
wielkosc (mm) 10,6 .-|0,01|.-,]0,46 11,3| .~ 1479+ .
3,56 (0,117 0,74 41 0,01 0,84
zZlogu 8 200 13855 gas 3590 2548| ya| 6 |
117 dni po 3901259
W'e'kz‘:zctfmm) 19013,56/0.208| 22t l0,68(0:| 41 | -2 10,01(*4* (0,70
9 644 252 493 0
TIM-1h po 3,65(2,76
W'e"‘zf)cu(mm) 1%'6 3,56 (0,166 %%i 1,05 ?é%i 41 é%‘é 0,21|5,03(0,12
9 685 572 484 9
TIM-1d po 2,211,01
W'e"‘zf)cu(mm) 1%'6 3,56 (0,307 fg‘i 2,01 gé(ﬁ 41 71%% 1,08(3,14 (0,08
9 101 523 034 7
1188011 po 20071549
vl 1 ass a9 ose 922 20 (228 000/ o
885 256 004 || 321
1185010 po 1oseiers
welgs 1 aseiso2lo o907 2o [126]0 0075 o
9 427 053 004 | 7| 746
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90,5

61,5

TGF-1h po 0 5
wielkosc (mm) 10,6 5 . [0,058(0,00|0,36(0,71| ,. [10,3]0,00[79,6 1,01
ztogu 8 |¥°°| 583 (3432|648 |5987 7613[339| 9 | 2
TGF-1d po 350’3 253’7
wielkosc (mm) 10,6 2~|0,00]. . |0,60 11,0(. . |41,6] .
3,56 0,082 0,51 41 0,01 0,59
ztogu 8 L5 68165 7826 8607| /0o | 7 |75
TGF-7d po 321’2 261’3
wielkosc (mm) 10,6 .-|0,00|...]0,91 10,7 |~ ~~133,5] .
3,56 (0,017 0,10 41 0,00 0,12
ztogu 8 530 0297|762 (4852 5800| ,oa | 7 |75
NGAL-1h po 3331959
wielkosc (mm) 10,6 10,05, ~.|0,12 11,4|, ~,|59,5].,
3,56 (0,242 1,56 41 0,02 2,45
ztogu 8 75 |9038| 1>g 5831 8578| ;o | 5 |7
NGAL-7d po 13’8 l%’4
wielkosc (mm) 10,6 ~~0,09]., .-|0,05 11,7 229,81, .
3,56 0,302 1,97 41 0,06 1,30
Zlogu 8 088 11257 900 [4908 8903 g | 1 |75
GFR 1 hpo 79,8(14,1
zabiegu 6 7
wielkosc (mm) 082|326 0:278/0.07|1,87|0,06| ,, [470]0,06|67,9]1,21
Ztogu 041201 468 |7545| 901 |7195 45340 | 7 | 12
GFR 24 h 78,0(18,9
zabiegu 2 2
wielkosc (mm) 082|326 0:156/0,02|1,02[031| ,, [7.72]0,02[69,1]0,90
Zlogu 9212291 049 (4351|386 |1764 180 69 | 2 | 63
GFR 7 dni po 81,2(14,5
zabiegu 7 5
wielkosc (mm) 082|326 0:244/0,05/1,63[0,20| ,, [536[0,05/70,5]1,09
Zlogu 0412401 814 |9934| 637 (9235 325(48 | 4 | 34
Mocznik 1 h po 3?1’3 5,75
wielkosc (mm) 082 |3.060:122/0,01[080[042| ,, [7,71]0,06|28,2|0,21
ztogu 921229 536 |5015| 015 [8126 149 94 | 2 | 62
Mocznik 24 h 25;,9 5,49
W'e'kzﬂiclfmm) 9,82 3,26 0,086 ?é%g 0,56 gféé 44 518153& 0,05 331'3 0,14
9 760 440 15 62
Mocznik 7 dni 2?1’8 5,81
W'e'kz‘ics)cu(mm) 9,82 (3,260,076 géa% 0,49 féi% 44 ;éé% 0,04 321 0,13
9 435 681 28 64
II-18 1 h po 533’1 252’1
W'e'kz‘i(s)cu(mm) 9,82 (3,26 [0,061 gé%% 0,40 g;%gs 44 j§é27 0,00 52'8 0,47
9 691 057 80 56
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II-1dzien po 2 31’4 2%’6
wielkosc (mm) 0,066/0,000,43]0,66 9,42]0,01(33,3]0,42
Zlogu & 9.82\3.26"675 4446|307 |7183| ** [382| 05 | 0 | 21
II-7 dni po 2 3%'8 21’4
W'e'kzoks)cu(mm) 2 9,82 3,26 0,057 gé%% 0,37 gé;% 44 igbi 0,00 43'5 0,38
9 905 590 88 10
TIM-1h po 2 4,92(2,51
W'e'kzoks)cu(mm) 2 9,82 3,26 0,030 853% 0,19 gé% 44 11395';(; 0,03|5,16 (0,02
9 661 880 97 37
TIM-1d po 2 2,65|1,03
W'e'kzo*gcémm) 2 9,82 3,26 0,082 gé%g 0,53 gé%% 44 11&3 0,26(2,91(0,02
9 779 832 17 62
TIM-7d po 2 2.47]0,82
W'e'kz‘iiclfmm) 2 9,82(3,260,082| 300 10,53| 23| 44 |10:010,32(2,67 (0,02
9 585 705 72 08
[118BP-1h po 2 21153 172§§
wielkosc (mm) 0,120[0,01[0,67]0,50 8,89(0,00(1752] 422,
Zlogu 2 9.6413.50"061 4415|334 |5718| 33 | 952 | 00 |1.49(3962
[118BP-1d po 2 175713 8:;?2
wielkosc (mm) ) 10,3, 4,10,076/0,00(0,36[0,72] ,, [9,80]0,00(1338] 167,
Zlogu 3 [%°°| 836 |5904| 146 |1202 070 | 00 |6,23[5703
TGF-1h po 2 12;1 ng
W'e'kzoizctfmm) 2 0,82(3,260,234| 0 1156|022 | 44 |04 10,00( 0% 14,6
9 542 362 38 368
TGF-1d po 2 3‘2’9 43’8
wielkosc (mm) 0,098/0,000,64]0,52 9,53(0,00(23,8[1,24
Zlogu 2 9.821326\°917 |o785| 422 |2037| ** |433| 79 | 1 | 06
TGF-7d po 2 362'8 42’4
wielkosc (mm) 0,142/0,020,93]0,35 9,46|0,00[15,9]2,12
Zlogu 2 9.8213.26| 761 |0386| 490 |5186| ** [438| 96 | 9 | 13
NGAL-1h po 2 211’0 13’3
wielkosc (mm) 0,019|0,00(0,12]0,90 9,71]0,00{20,2]0,07
Zlogu z 9,823,261 561 |0371| 485 |1239] ** |971| 47 | 3 | 91
NGAL-1d po 2 9,70|7,51
wielkosc (mm) 0,065|0,00(0,42[0,67 9,54|0,02 0,15
Zlogu 2 9.8213,261'511 |4331| 743 |1248]| ** | 124 85 |32 17
NGAL-7d po 2 9,52|7,67
wielkosc (mm) 0,018/0,00(0,12]0,90 9,74/0,00 0,04
Zlogu 2 9.8213.26|"957 |0358| 268 |2943| ** | 164 | 80 |28 45
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3. Zalezno$¢ miedzy BMI a poziomem biomarkeréw AKI i parametré6w nerkowych

W badanej grupie nie zanotowano istotnych statystycznie rdznic w poziomach

biomarkeréw 1 parametrow nerkowych pomiedzy kategoriami BMI niezaleznie od sposobu

zabiegu.
Test U Manna-Whitneya (z poprawka na ciggtos¢) (Arkusz1 w Mateusz Dziegata_baza)
Wzgledem zmiennej: BMI 0 do 24,9 1 25 i wiecej Zaznaczone wyniki sg istotne z p
. <,05000
Zmienna Sum.rang | Sum.rang U 7 z N wazn. | N wazn. | 2*1str.
Grupal | Grupa?2 P popraw. P Grupa 1 | Grupa 2 | dokt. p
GFRprzed | 115950 | 252550 |751,50|-029(0,77| -0.20 |07 27 58 | 0,77
zabiegiem
Kreatynina
przed 1122,50 | 2532,50 |744,50(-0,36|0,72| -0,36 (0,72 27 58 0,72
zabiegiem
Kwas
moczowy | 1300,00 | 2355,00 (644,00|1,31(0,19| 1,31 |0,19 27 58 0,19
przed
M[frgzeg'k 1186,00 | 2469,00 |758,00|0,23 (0,82 023 [0,82| 27 58 | 082
II-18 przed | 1029,50 | 2625,50 |651,50|-1,24(0,22| -1,24 |0,22 27 58 0,22
TIM-przed 990,00 2665,00 |612,00(-1,61|0,12| -1,61 (0,11 27 58 0,11
1118BP-przed| 364,00 1121,00 |244,00(-0,93|0,35 -0,93 |0,35 15 39 0,36
TGF-przed | 1210,00 | 2445,00 |(734,00|0,46 |0,65| 0,46 |0,65 27 58 0,65
NGAL-przed| 1041,50 | 2613,50 [663,50|-1,12|0,26| -1,12 |0,26 27 58 0,26
Wyniki zagregowane Test U Manna-Whitneya (z poprawkg na ciggtos¢) (Arkusz in
Mateusz Dziegata_baza) Wzgledem zmiennej: BMI 0 do 24,9 1 25 i wiecej Zaznaczone
wyniki sg istotne z p <,05000
Zmienna Sum.r | Sum.r 7 N N |2*1s
Sposoéb zab_legu 1- 60 Hz 2-| ang ang U z | p |popra| p wazn.|wazn.| tr.
60i 120 Hz Grupa | Grupa Grup | Grup |dokt.
w.
1 2 al | az2 p
GFR przed 1 253,00(608,00[162,000,5|%°|-0,55 (%2 13 | 28 |0,50
zabiegiem 5 9 8
Kreatynina " los 08
przed 1 266,50(594,50(175,50(0,1 7 -0,17 7 13 | 28 |0,86
zabiegiem 7
Kwas
moczowy 1 325,00(536,00 130,0011,410.1 1,45 01 13 | 28 |0,15
00 (4|5 5
przed
Mocznik 173,50({0,2|0,8 0,8
orzed 1 281,50|579,50 0 | 2|2 0,22 5 13 | 28 |0,81
175,00(0,1|0,8 0,8
[I-18 przed 1 280,00(581,00 0 |8l6 0,18 6 13 | 28 |0,86
|09 0,9
TIM-przed 1 270,00(591,00(179,00(0,0 P -0,07 4 13 | 28 |0,94
7
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118BP- 96,00 [282,00/68,00(0,0(%%[-0,08(%° 7 | 20 |0.04
przed 8 3 3
“_lo,1 0,1
TGF-przed 218,00(643,00(127,00{1,5"5"(-1,53| 57| 13 | 28 |0,13
3
NGAL- 254.00(607,00(163,00[0,5%°|-052(°8| 13 | 28 |061
przed 5 0 0
GFR przed 322.50(667,50(202,50| %1 08| 0,18 [°8| 14 | 30 |0,85
zabiegiem 8|6 6
Kreatynina " los 05
przed 291,50(698,50(186,50|0,5 " -0,58|"°| 14 | 30 |0,56
zabiegiem 8
Kwas
moczowy 337,50(652,50(187,50 055 0é5 0,56 0é5 14 | 30 |0,58
przed
Mocznik 323,00(667,00[202,00%1(%8| 0.19 [°8| 14 | 30 |0s85
przed 9|5 5
|01 0,1
II-18 przed 250,00(740,00(145,00(1,6 ["1"(-1,63|")"| 14 | 30 |0,11
3
" |00 0,0
TIM-przed 239,00(751,00(134,00{1,9 "+"(-1,90|"."| 14 | 30 |0,06
0
. 82,00 |296,00| 46,00 (1,5/%-157(%Y 8 | 19 |0.12
przed 7 2 2
TGF-przed 393,00(597,00(132,00 159 oéo 1,95 oéo 14 | 30 |0,05
NGAL- 288,50(701,50(183,500.6|%:°|-0.66 [°°| 14 | 30 |051
przed 6 1 1
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4. Zalezno$¢ miedzy lokalizacja zlogu a poziomem biomarkerow AKI i parametrow

nerkowych

Nie zaobserwowano istotnych statystycznie roznic w poziomach biomarkerow i

parametrow nerkowych przed zabiegiem w zaleznos$ci od lokalizacji ztogu dla

zadnego ze sposobow zabiegu.

Zalezn | Bez podziatu na grupy ANOVA rang Kruskala-Wallisa; Kreatynina przed zabiegiem (Arkuszl
a w Mateusz Dziegata_baza) Zmienna niezalezna (grupujgca): miejsce ztogu kielich gorny - 1
Kreatyn| srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4
ina Test Kruskala-Wallisa: H ( 3, N= 85) =2,803642 p =,4229
przed . .
zabiegi Kod 'N Suma Srednia
em waznych Rang Ranga
1 1 11 549,00 49,91
2 2 34 1486,50 43,72
3 3 24 1065,00 44,38
4 4 16 554,50 34,66
Zalez Bez podziatu na grupy ANOVA rang Kruskala-Wallisa; GFR przed zabiegiem (Arkuszl w
na: Mateusz Dziegata_baza) Zmienna niezalezna (grupujgca): miejsce ztogu kielich gorny - 1
GFR | srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4
przed Test Kruskala-Wallisa: H ( 3, N=85) =2,303983 p =,5118
zabie Kod N Suma Srednia
giem waznych Rang Ranga
1 1 11 565,50 51,41
2 2 34 1481,00 43,56
3 3 24 911,50 37,98
4 4 16 697,00 43,56
Zalez Bez podziatu na grupy ANOVA rang Kruskala-Wallisa; Kwas moczowy przed (Arkuszl w
na: Mateusz Dziegata_baza) Zmienna niezalezna (grupujgca): miejsce ztogu kielich gorny - 1
Kwas| srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4
mocz Test Kruskala-Wallisa: H ( 3, N= 85) =,9020878 p =,8249
owy Kod N Suma Srednia
przed waznych Rang Ranga
1 1 11 511,50 46,50
2 2 34 1423,50 41,86
3 3 24 1091,50 45,48
4 4 16 628,50 39,28
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Zale| Bez podziatu na grupy ANOVA rang Kruskala-Wallisa; Mocznik przed (Arkuszl w Mateusz
zna:| Dziegata_baza) Zmienna niezalezna (grupujgca): miejsce ztogu kielich gorny - 1 srodkowy - 2
Moc| dolny - 3 miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 Test Kruskala-
znik Wallisa: H ( 3, N= 85) =,8442292 p =,8389
prze Kod N Suma Srednia
d waznych Rang Ranga
1 1 11 538,50 48,96
2 2 34 1435,00 42,21
3 3 24 1033,50 43,06
4 4 16 648,00 40,50
Zal Bez podziatu na grupy ANOVA rang Kruskala-Wallisa; 1I-18 przed (Arkusz1l w Mateusz
ez| Dziegata_baza) Zmienna niezalezna (grupujaca): miejsce ztogu kielich gorny - 1 srodkowy - 2
na:| dolny - 3 miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 Test Kruskala-
I- Wallisa: H ( 3, N=85) =1,629275 p =,6528
18 .
N Suma Srednia
prz Kod .
ed waznych Rang Ranga
1 1 11 451,50 41,05
2 2 34 1431,00 42,09
3 3 24 1154,00 48,08
4 4 16 618,50 38,66
Zal Bez podziatu na grupy ANOVA rang Kruskala-Wallisa; TIM-przed (Arkusz1l w Mateusz
ez| Dziegata_baza) Zmienna niezalezna (grupujaca): miejsce ztogu kielich gorny - 1 srodkowy - 2
na:| dolny - 3 miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 Test Kruskala-
TI Wallisa: H ( 3, N=85) =1,437866 p =,6967
M- i )
prz Kod .N Suma Srednia
ed waznych Rang Ranga
1 1 11 560,00 50,91
2 2 34 1431,00 42,09
3 3 24 970,50 40,44
4 4 16 693,50 43,34
Zal Bez podziatu na grupy ANOVA rang Kruskala-Wallisa; 1118BP-przed (Arkuszl w Mateusz
ezn| Dziegata_baza) Zmienna niezalezna (grupujgca): miejsce ztogu kielich gorny - 1 srodkowy - 2
a: | dolny - 3 miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 Test Kruskala-
118 Wallisa: H ( 3, N=54) =3,754976 p =,2892
BP- i
N Suma Srednia
prz Kod .
ed waznych Rang Ranga
1 1 4 161,00 40,25
2 2 26 721,50 27,75
3 3 14 380,00 27,14
4 4 10 222,50 22,25

84




Zal Bez podziatu na grupy ANOVA rang Kruskala-Wallisa; TGF-przed (Arkuszl w Mateusz
ez| Dziegata baza) Zmienna niezalezna (grupujgca): miejsce ztogu kielich gorny - 1 srodkowy - 2
na:| dolny - 3 miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 Test Kruskala-
TG Wallisa: H ( 3, N=85) =,1965440 p =,9781
F- : i
orz Kod _N Suma Srednia
ed waznych Rang Ranga
1 1 11 476,00 43,27
2 2 34 1466,50 43,13
3 3 24 994,00 41,42
4 4 16 718,50 44,91
Zal Bez podziatu na grupy ANOVA rang Kruskala-Wallisa; NGAL-przed (Arkuszl w Mateusz
ezn| Dziegata_baza) Zmienna niezalezna (grupujaca): miejsce ztogu kielich gorny - 1 srodkowy - 2
a: | dolny - 3 miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 Test Kruskala-
NG Wallisa: H ( 3, N=85) =2,173681 p =,5372
AL- N Suma Srednia
prz Kod .
ed waznych Rang Ranga
1 1 11 475,00 43,18
2 2 34 1616,50 47,54
3 3 24 947,50 39,48
4 4 16 616,00 38,50
Zalezn| Sposéb zabiegu 1- 60 Hz 2- 60 i 120 Hz=1 ANOVA rang Kruskala-Wallisa; Kreatynina przed
a zabiegiem (Arkusz in Mateusz Dziegata_baza) Zmienna niezalezna (grupujgca): miejsce
Kreaty| zlogu kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2
nina dolny - 3 miedniczka - 4 Test Kruskala-Wallisa: H ( 3, N=41) =,1597536 p =,9838
zgréiid' N Suma Srednia
gl Kod .
em waznych Rang Ranga
1 1 5 105,00 21,00
2 2 14 292,50 20,89
3 3 16 347,00 21,69
4 4 6 116,50 19,42
Zalez Sposob zabiegu 1- 60 Hz 2- 60 i 120 Hz=1 ANOVA rang Kruskala-Wallisa; GFR przed
na: |zabiegiem (Arkusz in Mateusz Dziegata_baza) Zmienna niezalezna (grupujgca): miejsce ztogu
GFR | kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3
przed miedniczka - 4 Test Kruskala-Wallisa: H ( 3, N= 41) =,4569537 p =,9282
zabie Kod N Suma Srednia
giem waznych Rang Ranga
1 1 5 115,50 23,10
2 2 14 297,00 21,21
3 3 16 314,00 19,63
4 4 6 134,50 22,42
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Zalez| Sposob zabiegu 1- 60 Hz 2- 60 i 120 Hz=1 ANOVA rang Kruskala-Wallisa; Kwas moczowy
na: przed (Arkusz in Mateusz Dziegata_baza) Zmienna niezalezna (grupujgca): miejsce ztogu
Kwas| kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3

mocz miedniczka - 4 Test Kruskala-Wallisa: H ( 3, N= 41) =3,586835 p =,3097
owy Kod N Suma Srednia
przed waznych Rang Ranga
1 1 5 115,00 23,00
2 2 14 305,00 21,79
3 3 16 365,50 22,84
4 4 6 75,50 12,58
Zal Sposdb zabiegu 1- 60 Hz 2- 60 i 120 Hz=1 ANOVA rang Kruskala-Wallisa; Mocznik przed
ezn|(Arkusz in Mateusz Dziggata_baza) Zmienna niezalezna (grupujgca): miejsce ztogu kielich gorny
a: | - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4
Moc Test Kruskala-Wallisa: H ( 3, N=41) =2,613614 p =,4551
znik N Suma Srednia
prz Kod .
ed waznych Rang Ranga
1 1 5 123,50 24,70
2 2 14 315,00 22,50
3 3 16 337,00 21,06
4 4 6 85,50 14,25

Zal| Sposob zabiegu 1- 60 Hz 2- 60 i 120 Hz=1 ANOVA rang Kruskala-Wallisa; 11-18 przed (Arkusz in
ez Mateusz Dziggata_baza) Zmienna niezalezna (grupujgca): miejsce ztogu kielich gorny - 1
na:| srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 Test
Il- Kruskala-Wallisa: H ( 3, N=41) =2,475835 p =,4797

1 .

8 N Suma Srednia
prz Kod .
ed waznych Rang Ranga

1 1 5 127,50 25,50

2 2 14 240,50 17,18

3 3 16 363,50 22,72

4 4 6 129,50 21,58

Zall Sposéb zabiegu 1- 60 Hz 2- 60 i 120 Hz=1 ANOVA rang Kruskala-Wallisa; TIM-przed (Arkusz in
ez Mateusz Dziegata_baza) Zmienna niezalezna (grupujgca): miejsce ztogu kielich gorny - 1
na:| srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 Test
TI Kruskala-Wallisa: H ( 3, N=41) =1,172867 p =,7595

M- . )
prz Kod _N Suma Srednia

ed waznych Rang Ranga

1 1 5 116,00 23,20

2 2 14 260,00 18,57

3 3 16 365,50 22,84

4 4 6 119,50 19,92
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Zal| Sposéb zabiegu 1- 60 Hz 2- 60 i 120 Hz=1 ANOVA rang Kruskala-Wallisa; 1118BP-przed (Arkusz
ezn| in Mateusz Dziegata_baza) Zmienna niezalezna (grupujgca): miejsce ztogu kielich gorny - 1
a: | srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 Test
118 Kruskala-Wallisa: H ( 3, N= 27) =2,075518 p =,5569
BP- N Suma Srednia

prz Kod .

ed waznych Rang Ranga

1 1 2 41,00 20,50

2 2 10 135,50 13,55

3 3 9 109,00 12,11

4 4 6 92,50 15,42
Zal| Sposodb zabiegu 1- 60 Hz 2- 60 i 120 Hz=1 ANOVA rang Kruskala-Wallisa; TGF-przed (Arkusz in
ez Mateusz Dziggata_baza) Zmienna niezalezna (grupujgca): miejsce ztogu kielich gorny - 1
na:| srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 Test
TG Kruskala-Wallisa: H ( 3, N=41) =5,236203 p =,1553

F- S i
orz Kod 'N Suma Srednia

ed waznych Rang Ranga

1 1 5 83,00 16,60

2 2 14 246,50 17,61

3 3 16 352,00 22,00

4 4 6 179,50 29,92

Zal| Sposob zabiegu 1- 60 Hz 2- 60 i 120 Hz=1 ANOVA rang Kruskala-Wallisa; NGAL-przed (Arkusz
ezn| in Mateusz Dziegata_baza) Zmienna niezalezna (grupujgca): miejsce ztogu kielich gorny - 1
a: | srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 Test
NG Kruskala-Wallisa: H ( 3, N=41) =1,561416 p =,6682
AL- N Suma Srednia
prz Kod .
ed waznych Rang Ranga
1 1 5 125,00 25,00
2 2 14 318,00 22,71
3 3 16 296,00 18,50
4 4 6 122,00 20,33
Zalezn| Sposoéb zabiegu 1- 60 Hz 2- 60 i 120 Hz=2 ANOVA rang Kruskala-Wallisa; Kreatynina przed
a zabiegiem (Arkusz in Mateusz Dziegata_baza) Zmienna niezalezna (grupujgca): miejsce
Kreaty | zlogu kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2
nina dolny - 3 miedniczka - 4 Test Kruskala-Wallisa: H ('3, N=44) =5,793094 p =,1221
przed N Suma Srednia
zabiegi Kod )
em waznych Rang Ranga
1 1 6 171,00 28,50
2 2 20 438,00 21,90
3 3 8 225,00 28,13
4 4 10 156,00 15,60
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Zalez Sposoéb zabiegu 1- 60 Hz 2- 60 i 120 Hz=2 ANOVA rang Kruskala-Wallisa; GFR przed
na: | zabiegiem (Arkusz in Mateusz Dziegata_baza) Zmienna niezalezna (grupujgca): miejsce ztogu
GFR | kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3
przed miedniczka - 4 Test Kruskala-Wallisa: H ( 3, N= 44) =3,031056 p =,3869
zabie Kod N Suma Srednia
giem waznych Rang Ranga
1 1 6 168,50 28,08
2 2 20 455,50 22,78
3 3 8 131,00 16,38
4 4 10 235,00 23,50
Zalez| Sposob zabiegu 1- 60 Hz 2- 60 i 120 Hz=2 ANOVA rang Kruskala-Wallisa; Kwas moczowy
na: przed (Arkusz in Mateusz Dziegata_baza) Zmienna niezalezna (grupujgca): miejsce ztogu
Kwas| kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3
mocz miedniczka - 4 Test Kruskala-Wallisa: H ( 3, N= 44) =2,457630 p =,4830
owy Kod N Suma Srednia
przed waznych Rang Ranga
1 1 6 160,00 26,67
2 2 20 387,00 19,35
3 3 8 206,50 25,81
4 4 10 236,50 23,65
Zal Sposoéb zabiegu 1- 60 Hz 2- 60 i 120 Hz=2 ANOVA rang Kruskala-Wallisa; Mocznik przed
ezn|(Arkusz in Mateusz Dziegata_baza) Zmienna niezalezna (grupujgca): miejsce ztogu kielich gorny
a: | - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4
Moc Test Kruskala-Wallisa: H ( 3, N=44) =1,332041 p =,7215
e .
zn N Suma Srednia
prz Kod .
ed waznych Rang Ranga
1 1 6 150,50 25,08
2 2 20 401,50 20,08
3 3 8 194,50 24,31
4 4 10 243,50 24,35

Zal| Sposdb zabiegu 1- 60 Hz 2- 60 i 120 Hz=2 ANOVA rang Kruskala-Wallisa; 11-18 przed (Arkusz in
ez Mateusz Dziegata_baza) Zmienna niezalezna (grupujgca): miejsce ztogu kielich gorny - 1
na:| srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 Test
II- Kruskala-Wallisa: H ( 3, N= 44) =3,887867 p =,2738

1 .

8 N Suma Srednia
prz Kod .
ed waznych Rang Ranga

1 1 6 99,00 16,50

2 2 20 490,50 24,53

3 3 8 217,00 27,13

4 4 10 183,50 18,35
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Zall Sposob zabiegu 1- 60 Hz 2- 60 i 120 Hz=2 ANOVA rang Kruskala-Wallisa; TIM-przed (Arkusz in
ez Mateusz Dziegata_baza) Zmienna niezalezna (grupujgca): miejsce ztogu kielich gorny - 1
na:| srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 Test
TI Kruskala-Wallisa: H ( 3, N= 44) =2,548131 p =,4667
M- . .
orz Kod _N Suma Srednia
ed waznych Rang Ranga
1 1 6 172,00 28,67
2 2 20 455,00 22,75
3 3 8 141,00 17,63
4 4 10 222,00 22,20
Zal| Sposéb zabiegu 1- 60 Hz 2- 60 i 120 Hz=2 ANOVA rang Kruskala-Wallisa; 1118BP-przed (Arkusz
ezn| in Mateusz Dziegata_baza) Zmienna niezalezna (grupujgca): miejsce ztogu kielich gorny - 1
a: | srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 Test
118 Kruskala-Wallisa: H ( 3, N=27) =6,258135 p =,0997
BP- N Suma Srednia
prz Kod .
ed waznych Rang Ranga
1 1 2 38,00 19,00
2 2 16 225,00 14,06
3 3 5 91,00 18,20
4 4 4 24,00 6,00
Zal| Sposdb zabiegu 1- 60 Hz 2- 60 i 120 Hz=2 ANOVA rang Kruskala-Wallisa; TGF-przed (Arkusz in
ez Mateusz Dziggata_baza) Zmienna niezalezna (grupujaca): miejsce ztogu kielich gorny - 1
na:| srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 Test
TG Kruskala-Wallisa: H ( 3, N= 44) =,6635859 p =,8817
F_ A .
prz Kod _N Suma Srednia
ed waznych Rang Ranga
1 1 6 148,00 24,67
2 2 20 468,00 23,40
3 3 8 159,00 19,88
4 4 10 215,00 21,50
Zal| Sposob zabiegu 1- 60 Hz 2- 60 i 120 Hz=2 ANOVA rang Kruskala-Wallisa; NGAL-przed (Arkusz
ezn| in Mateusz Dziegata_baza) Zmienna niezalezna (grupujgca): miejsce ztogu kielich gorny - 1
a: | srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 kielich gorny - 1 srodkowy - 2 dolny - 3 miedniczka - 4 Test
NG Kruskala-Wallisa: H ( 3, N=44) =3,308478 p =,3465
AL- .
N Suma Srednia
prz Kod .
ed waznych Rang Ranga
1 1 6 118,00 19,67
2 2 20 522,50 26,13
3 3 8 138,50 17,31
4 4 10 211,00 21,10
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5. Réznice w poziomie biomarkeréow AKI u pacjentow wczesniej poddanych zabiegowi
ESWL

Test U Manna-Whitneya (z poprawkg na ciggtos¢) (Arkusz1 w Mateusz Dziegata_baza)
Wzgledem zmiennej: Czy pacjent byt wczesniej leczony 0 - nie 1 - tak Zaznaczone wyniki
) sg istotne z p <,05000
Zmienna ; ; "
Sum.rang | Sum.rang U 7 Z N wazn. | N wazn. | 2*1str.
Grupal | Grupa?2 P popraw. P Grupa 1 | Grupa 2 | dokt. p
Kreatynina
przed 959,50 2695,50 (679,50|0,130,89| 0,13 (0,89 22 63 0,89
zabiegiem
CFRprzed|  gy7 50 | 2827,50 |574,50|-1,180,24| -1,19 |024| 22 63 | 0,24
zabiegiem
Kwas
moczowy 953,50 2701,50 (685,50|0,0710,94| 0,07 (0,94 22 63 0,94
przed
Mgczzg'k 916,50 | 2738,50 |663,50(-0,29(0,77| -0,29 |0,77| 22 63 | 0,77
II-18 przed | 908,50 2746,50 |655,50)-0,37|0,71| -0,37 (0,71 22 63 0,71
TIM-przed | 883,00 | 2772,00 |630,00|-0,63(0,53| -0,63 [0,53| 22 63 0,53
”;:3222_ 271,00 1214,00 |180,00|-1,74|0,08( -1,74 |0,08 13 41 0,08
TGF-przed | 867,00 2788,00 (614,00|-0,79]|0,43| -0,79 (0,43 22 63 0,43
,:)?zéla 901,00 2754,00 (648,00|-0,45|0,66| -0,45 (0,66 22 63 0,66

Wyniki zagregowane Test U Manna-Whitneya (z poprawkg na ciggtosc¢) (Arkusz in
Mateusz Dziegata_baza) Wzgledem zmiennej: Czy pacjent byt wczesniej leczony 0O - nie 1
- tak Zaznaczone wyniki s3 istotne z p <,05000
Zmienna Sum.ra|Sum.ra 7 N N |2*1st
Sposob zabiegu 1- 60 Hz 2- ng ng ulz oora wazn.|wazn.| .
601120 Hz Grupa | Grupa P |popraj p Grupa|Grupa|dokt.
w.
1 2 1 2 p
Kreatynina
przed 1 237,501623,50 127,10,810.4 0,82 0.4 10 31 |041
e 50 [ 2 |1 1
zabiegiem
GFR przed 1 166,50(694,50 | 111 11,3|%1 131 |21 10 | 31 0,19
zabiegiem 50 1 9 9
Kwas
moczowy 1 239,50(621,50| 122 [9:810:3| 9 89 03| 10 | 31 |0.38
50 [ 9|8 8
przed
Mocznik 132,(0,6|0,4 0,4
przed 1 233,00(628,00 0 |8l9 0,68 9 10 31 |0,50
II-18 przed 1 186,50|674,50 131, 0,6 0.4 -0,69 0.4 10 31 0,48
50 9 9 9
TIM-przed 1 180,00|681,00 125, 0,8 0.3 -0,89 0.3 10 31 |0,38
00 9 7 7
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I118BP- 1 94,00 284,00/ °2°(0.9(%3( 0,03 (%3 & | 19 |0,36
przed 0 3 5 5
TGF-przed 1 187,00(674,00{ 32 (0,6 |%:>|-0,68 | 10 | 31 0,50
00 %% 0 9
NGAL- 1 168,00(693,00[ 133 1,2(92].126 (%?| 10 | 31 0,21
przed 00 6 1 1
Kreatynina -
przed 2 250,00(740,00{ 172 [0,5(%6].052(%8| 12 | 32 0,62
rze 00 1 1
zabiegiem 1
GFR przed 2 255,00735,00{ 1/ ""10,3%7]-0,38(%7| 12 | 32 |o,71
zabiegiem 00 8 0 0
Kwas -
moczowy 2 227,50762,50( 139 11,1(%2.1,11(%?| 12 | 32 0,27
50 7 7
przed 1
Mocznik 2 220,00|770,00{ 132 11,391 .1,31(%1] 12 | 32 0,19
przed 00 0 9 9
181,0,2[0,7 0,7
II-18 przed 2 281,00(709,00| 1921971 0,28 (%7} 12 | 32 0,79
TIM-przed 2 264,00/726,00{ 188 10,1(%8].0,14(%8| 12 | 32 0,89
00 %o 8
I1188P- 2 50,00 |328,00{3>9(12(92.122(%2| 5 | 22 |0,23
przed 0 5 2 2
TGF-przed 2 255,00735,00{ 1/ 7'10,3%7].0,38|%7| 12 | 32 |o0,71
00 %% 0 0
NGAL- 171,]0,5]0.5 0.5
o 2 290,50699,50 | %/ %% 0,53 (%’ 12 | 32 |0559

6. Zaleinos¢ miedzy sposobem zabiegu a powstawaniem krwiakow w nerce

Nie wykazano istotnej statystycznie zaleznosci pomiedzy sposobem wykonywania zabiegu
a powstawaniem krwiakéw w nerce — powstawanie krwiakdw nie jest uzaleznione od sposobu

zabiegu. Wyniki zatagczono w Suplemencie na koncu niniejszej pracy.

Tabela licznosci (Arkusz1 w Mateusz Dziegata_baza) Liczno$¢ oznacz. komorek > 10 (Nie
0zhaczono sum brzegowych)
Spos6b zabiegu 1- 60 Hz 2- 60 i 120 Hz krwiaki w nerce krwiaki w nerce | Wiersz
0 1 Razem
1 33 8 41
2 37 7 44
Ogot 70 15 85
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Podsumowanie: Licznosci obserwowane - oczekiwane (Arkusz1 w Mateusz Dziegata_baza) Licznos¢

oznacz. komoérek > 10 Chi*2 Pearsona: ,189592, df=1, p=,663256

Sposb zabiegu 1- 60 Hz 2- 60 i 120 Hz krwiaki w nerce krwiaki w nerce Wiersz
0 1 Razem

1 -0,77 0,77 0,00

2 0,77 -0,77 0,00

Ogot 0,00 0,00 0,00
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