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STRESZCZENIE 

 

Wstęp: 

Idiopatyczny zespół nerczycowy (IZN) jest najczęstszą postacią pierwotnych 

glomerulopatii u dzieci. W ostatnich latach zwiększył się odsetek chorych opornych na 

leczenie glikokortykosteroidami, a u części pacjentów obserwowana jest steroidozależność 

lub steroidotoksyczność. W tych przypadkach w terapii stosowana jest m.in. cyklosporyna A 

(CsA) - lek immunosupresyjny, którego jednym z działań niepożądanych jest 

nefrotoksyczność. Mechanizm uszkadzającego działania CsA na nerki jest złożony. 

Doniesienia z ostatnich lat wskazują na możliwość zmian zarówno w cewkach 

proksymalnych, jak i dystalnych.  

       Pacjent przewlekle leczony CsA wymaga monitorowania pod kątem nefropatii 

pocyklosporynowej, której wczesna diagnoza może znacząco poprawić rokowanie. 

Początkowe stadia nefrotoksyczności są w większości przypadków klinicznie bezobjawowe, 

stąd wciąż poszukiwane są ich nowe wskaźniki. Jednym z nich mogłaby być aneksyna V 

(AnV), białko występujące m.in. w komórkach nabłonka cewek dystalnych. 

 

Cel pracy:   

Celem pracy była ocena stężenia aneksyny V w osoczu i w moczu dzieci z IZN, 

zależnie od przebiegu choroby oraz leczenia (steroidy, CsA) oraz określenie przydatności w/w 

oznaczeń dla monitorowania nefrotoksyczności CsA, prognozowania przebiegu procesu 

chorobowego oraz jako wskaźnika zmian w określonych częściach nefronu. Równolegle 

poddano ocenie zmiany stężeń w osoczu i moczu: uromoduliny, uznawanej za wskaźnik 

uszkodzenia cewek dystalnych oraz KIM-1, wskaźnika uszkodzenia cewek proksymalnych 

nefronu. 

 

 

 

 

 



 

Materiał i metody: 

Badaniem objęto 52 dzieci, w tym 30 dzieci z idiopatycznym zespołem nerczycowym 

(średnia wieku 9,08 lat) oraz 22 dzieci z pierwotnym monosymptomatycznym moczeniem 

nocnym (grupa referencyjna, średnia wieku 10,50 lat). Do badania włączono pacjentów, u 

których na podstawie odpowiedzi na początkowo zastosowane leczenie 

glikokortykosteroidami, stwierdzono steroidooporny (SRNS) lub steroidozależny ZN (SDNS) 

(wg kryteriów KDIGO z 2012r.) i zakwalifikowano do leczenia cyklosporyną A. Czas 

obserwacji chorych wynosił 12 miesięcy. U wszystkich dzieci z grupy z IZN pobrano krew i 

mocz (po nocy) na badanie przed włączeniem CsA. Następnie chorzy pozostawali pod 

kontrolą Kliniki Nefrologii Pediatrycznej UMW i mieli systematycznie wykonywane badania 

krwi i moczu. W analizie uwzględniono wyniki badań przed włączeniem CsA, po 6 i 12 

miesiącach trwania terapii. U każdego badanego oznaczono w osoczu i w moczu stężenie 

aneksyny V, KIM-1 i uromoduliny przy użyciu metody immunoenzymatycznej ELISA. 

Ponadto oznaczono w surowicy stężenie mocznika, kreatyniny, kwasu moczowego, białka 

całkowitego, albumin i cholesterolu całkowitego, natomiast w moczu: stężenie kreatyniny i 

białka.  

 

Wyniki: 

Przeprowadzone badania wykazały, że stężenia AnV, uromoduliny i KIM-1 zarówno 

w osoczu, jak i w moczu były znamiennie wyższe w grupie dzieci z IZN leczonych 

steroidami, przed włączeniem CsA aniżeli w grupie referencyjnej. W trakcie leczenia CsA 

zaobserwowano znamienny statystycznie wzrost stężeń AnV, KIM-1 i uromoduliny w moczu 

po 6 miesiącach leczenia CsA w porównaniu do wartości wyjściowych. Po kolejnych 6 

miesiącach obserwowano dalszy znamienny wzrost stężeń w osoczu AnV i KIM-1, natomiast 

wartości uromoduliny pozostawały na tym samym poziomie. Stężenia AnV, KIM-1 i 

uromoduliny wzrosły w moczu po 6 miesiącach leczenia CsA. Po 12 miesiącach terapii (przy 

utrzymującej się remisji ZN) wartości KIM-1 i uromoduliny nie uległy istotnym zmianom, 

wzrastały natomiast stężenia AnV. Badane białka, zarówno w osoczu, jak i w moczu, nie 

różniły się znamiennie w grupie dzieci ze SRNS i SDNS. 

 

 



Wnioski: 

- u dzieci z IZN leczonych cyklosporyną A dochodzi do zmian stężenia aneksyny V w osoczu 

i moczu, co sugeruje przydatność oznaczeń w/w białka dla monitorowania tych chorych,  

- wydalanie aneksyny V z moczem może być uznane za wskaźnik uszkodzenia cewek 

dystalnych. Świadczy o tym wzrost wydalania AnV w z moczem korelujący z wydalaniem 

uromoduliny i KIM-1, uznanymi wskaźnikami zaburzeń cewek nerkowych, odpowiednio: 

dystalnych i proksymalnych,  

- aneksyna V może być czulszym wskaźnikiem nefrotoksyczności CsA aniżeli inne białka 

cewek nerkowych: uromodulina i KIM-1, na co wskazuje obserwowane w miarę trwania 

terapii zwiększone wydalania aneksyny V z moczem, podczas gdy wartości wydalania 

pozostałych białek pozostają stabilne, 

- oznaczanie aneksyny V u dzieci z IZN nie wydaje się być znaczące dla określenia typu 

choroby. Przemawia za tym brak różnic w stężeniu aneksyny V w osoczu i moczu w grupie 

dzieci ze steroidoopornym i steroidozależnym zespołem nerczycowym,  

- zwiększone wydalanie w moczu białek cewek nerkowych u chorych z IZN leczonych CsA, 

przy braku innych wskaźników nefrotoksyczności leku, potwierdza przydatność ich 

oznaczania dla wczesnego wykrywania zmian w nerkach. 

 


