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Wykaz skrótów 

ACR (ang. acute cellular rejection) – ostre odrzucanie przeszczepu 

ADCC (ang. antibody-dependent cell cytotoxicity) – cytotoksyczność komórkowa 

zależna od przeciwciał  

AKI (ang. acute kidney injury) – ostre uszkodzenie nerek  

AMR (ang. antibody mediated rejection) – odrzucanie zależne od przeciwciał  

APC (ang. antygen presenting cell) – komórki prezentujące antygen 

Apo J (ang. apolipoprotein J) – apolipoproteina J  

BK – wirus BK  

BSP-1 (ang. bone sialoprotein-1) – sialoproteina kostna 1  

CDC (ang. cross-match) – próba krzyżowa  

CKD (ang.  chronic kidney disease) – przewlekła choroba nerek  

CLU (ang. clusterin) – klusteryna 

CMV – cytomegalowirus 

Cr – kreatynina w surowicy;  

Cys C (ang. cystatin C) – cystatyna C  

DGF (ang. delayed graft function) – opóźniona funkcja przeszczepu  

DSA (ang. donor specific antibodies) – alloprzeciwciała skierowane przeciwko 

antygenom dawcy  

ECM (ang. extracellular matrix) – macierz zewnątrzkomórkowa  

eGFR (ang. estimated glomerular filtration rate) – szacowany współczynnik filtracji 

kłębuszkowej  

ELISA (ang. enzyme-linked immunosorbent assay) – test immunoenzymatyczny fazy 

stałej 

EMA (ang. European Medicines Agency) – Europejska Agencja Leków 

ESRD (ang. end-stage renal disease) – schyłkowa niewydolność nerek  

ETA-1 (ang. early T lymphocyte activation protein 1) – białko wczesnej aktywacji 

limfocytów T   

FDA (ang. Food and Drug Administration) – Amerykański Urząd ds. Żywności 

i Leków  

fDGF (ang. functional delayed graft function) – funcjonalnie opóźniona funkcja 

przeszczepu 
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GFR (ang. glomerular filtration rate) – wskaźnik filtracji kłębuszkowej 

GVHD (ang. graft-versus-host disease) – choroba przeszczep przeciw gospodarzowi  

HAVCR1 (ang.  Hepatitis A Virus Cellular Receptor 1) – receptor wirusa zapalenia 

wątroby typu A  

HLA (ang. human leukocyte antygen) – układ zgodności tkankowej 

HRP – peroksydaza chrzanowa 

IFN-γ – interferon-γ  

IGF (ang. immediate graft function) – natychmiastowa funkcja przeszczepu 

IL-18 – interleukina 18 

inhibitor TIMP-1 (ang. tissue inhibitor of metalloproteinases-1) – tkankowy inhibitor 

metaloproteinaz-1  

IP-10 (ang.  IFN-gamma-inducible protein 10) – białko-10 indukowane interferonem-γ  

kDa – kilodalton  

KIM-1 (ang. kidney injury molecule 1) – cząsteczka-1 uszkodzenia nerek  

KIR (ang. killer-cell immunoglobulin-like receptor) – receptory KIR  

MHC (ang. major histocompatibility complex) – główny układ zgodności tkankowej 

MMP-9 (ang. matrix metalloproteinase 9) - metaloproteinaza 9  

NDSA (ang. non-donor specific antibody) – alloprzeciwciała niewykazujące 

specyficzności przeciwko antygenom dawcy 

NF-κB (ang. kappa-light-chain-enhancer of activated B cells) – jądrowy czynnik 

transkrypcyjny  

NGAL (ang. neutrophil gelatinase-associated lipocalin) – lipokalina związana 

z żelatynazą neutrofilów  

NK (ang. natural killers) – komórki NK 

OPN (ang. osteopontin) – osteopontyna  

pKIM-1 – KIM-1 w osoczu 

RBP-4 (ang. retinol-binding protein 4) – białko wiążące retinol 4  

SGF (ang. slow graft function) – powolna funkcja przeszczepu 

sKIM-1 – KIM-1 w surowicy  

SLE (ang. systemic lupus erythematosus) – toczeń rumieniowaty układowy  

sNGAL – NGAL w surowicy 

SPP-1 (ang. secreted phosphoprotein-1) – wydzielana fosfoproteina 1  

TCR (ang. T-cell receptor ) – receptor limfocytów T 

TFF3 (ang. trefoil factor 3) – jelitowy czynnik trefoilowy 3  
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Th (ang. T-helper) – limfocyty T pomocniczne 

TMB – tetrametylobenzydyna 

TTR (ang. transthyretin) – transtyretyna  

uCr – kreatynina w moczu 

uCXCL-10 – CXCL-10 w moczu  

uKIM-1 – KIM-1 w moczu 

u-KIM-1 – KIM-1 w moczu 

uNGAL – NGAL w moczu 

uRBP-4 – RBP-4 w moczu 
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1. Wstęp 

Transplantologia kliniczna jest dziedziną medycyny stale rozwijającą się 

(Nankinvell i wsp. 2010). Rozwój technik chirurgicznych oraz wprowadzenie zmian  

w terapii immunosupresyjnej pozwoliło na skuteczne przeszczepianie narządów 

i tkanek (Starzl 2000). Obecnie oprócz rutynowo wykonywanych przeszczepów 

organów podejmowane są próby eksperymentalnych przeszczepień głowy oraz twarzy 

(Devauchelle i wsp. 2006; Canavero 2013).   

Przeszczepianie nerek w ciągu ostatnich kilkudziesięciu lat stało się standardową 

praktyką kliniczną (Garcia i wsp. 2012). Ma to istotny wpływ na zmniejszenie 

śmiertelności i poprawę jakości życia pacjentów w związku z brakiem konieczności 

stosowania hemodializy lub dializy otrzewnowej (Adegunsoye i wsp.2017). Z roku na 

rok, z wyjątkiem czasu pandemii Covid-19 zwiększa się liczba wykonywanych 

zabiegów transplantologicznych w skali globalnej, w tym przeszczepiania nerek (Ryc. 

1). Jednak dużym problemem jest odrzucanie przeszczepionych narządów i tkanek. Do 

tej pory nie poznano dokładnie mechanizmów pozwalających na długoletnie utrzymanie 

funkcjonalne przeszczepionej nerki.  

 

 

Ryc. 1. Zestawienie liczby wykonywanych zabiegów transplantacyjnych na świecie  

w latach 2017-2021 na podstawie WHO-ONT Global Observatory on Donation and 

Transplantation (GODT) 
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1.1. Mechanizm odrzucania przeszczepionej nerki i typy odrzutu 

 

Przeszczep allogeniczny nerki wzbudza odpowiedź immunologiczną (Corrêa 

i wsp. 2013). Jest to spowodowane różnicami genetycznymi występującymi między 

biorcą a dawcą w układzie zgodności tkankowej HLA (ang. human leukocyte antigen).  

W organizmie biorcy odrzucanie przeszczepu związane jest w początkowym etapie 

z odpowiedzią nieswoistą, w której udział biorą układ dopełniacza, makrofagi oraz 

komórki NK. Ich działanie opiera się na reakcji w odpowiedzi na kontakt z elementami 

komórek ulegających rozpadowi, reaktywnymi formami tlenu oraz produktami 

metabolizmu. W swoistej odpowiedzi immunologicznej główną rolę pełnią przede 

wszystkim limfocyty T (Gołąb i wsp. 2017). Komórki prezentujące antygen (ang. 

antygen presenting cell, APC), głównie komórki dendrytyczne, indukują odpowiedź 

immunologiczną w odpowiedzi na antygeny znajdujące się na powierzchni komórek 

przeszczepionych narządów lub tkanek. Mają one zdolność do prezentowania 

antygenów poprzez główny układ zgodności tkankowej (ang. major histocompatibility 

complex, MHC) klasy I i II, tworząc kompleksy z receptorami limfocytów T (ang. T-

cell receptor, TCR) co powoduje aktywację swoistych limfocytów T pomocniczych 

i cytotoksycznych (Alberts 2002). Prezentacja bezpośrednia odbywa się w obwodowych 

narządach limfatycznych, w których znajdują się antygeny pochodzące 

z przeszczepionego narządu. Dotyczy to przede wszystkim wczesnej fazy po 

przeszczepie, kiedy w narządzie znajdują się głównie APC dawcy, które prezentują 

antygeny dawcy limfocytom biorcy. Po kilku tygodniach APC dawcy są zastępowane 

przez APC biorcy, co powoduje stopniowe wygaszanie odpowiedzi immunologicznej 

(Game i Lechler 2002). Prezentacja pośrednia występuje wtedy, gdy alloantygeny 

pochodzące od dawcy są prezentowane przez APC biorcy. Komórki APC mogą 

znajdować się w obrębie przeszczepu, a następnie przemieszczać się do narządów 

limfatycznych lub prezentować antygeny wywodzące się z przeszczepionego narządu 

(Vella i wsp. 1997; Bharat i wsp. 2007). Uważa się, że prezentacja bezpośrednia leży 

u podstaw ostrego odrzucania narządów, natomiast prezentacja pośrednia odpowiada za 

przewlekłe odrzucanie (Ingulli 2010).  

Pobudzenie limfocytów T pomocniczych (ang. T-helper, Th) stymuluje 

limfocyty B (limfocyty szpikozależne) do produkcji swoistych przeciwciał. 

Alloprzeciwciała mogą być skierowane przeciwko antygenom dawcy (ang. donor 

specific antibodies, DSA) lub nie wykazywać specyficzności przeciwko dawcy (ang. 
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non-donor specific antibody, NDSA). W organizmie biorcy przeciwciała stwierdzane są 

w czasie transplantacji lub powstają de novo po przeszczepieniu i są skierowane 

przeciwko antygenom HLA i nie-HLA, zarówno dawcy, jak i NDSA (Valenzuela 

i Reed 2013). Przeciwciała HLA w zależności od badanych populacji, czasu trwania 

transplantacji oraz czułości i swoistości stosowanych metod diagnostycznych 

stwierdzane są od 1 do 60% badanej populacji (Cao i wsp. 2020; Chan i wsp. 2015). 

Uważa się, że główną rolę przy odrzucaniu przeszczepu pełnią DSA powstałe de novo 

po transplantacji. Pojawianie się alloprzeciwciał wyprzedza zmiany morfologiczne 

i czynnościowe przeszczepionego narządu w związku z tym w celu uniknięcia 

odrzucania zależnego od przeciwciał (ang. antibody mediated rejection, AMR) 

wskazane jest monitorowanie DSA co trzy miesiące w ciągu roku po transplantacji, 

a następnie raz w roku (Morath i wsp. 2014). 

Według przyjętych zasad, typy odrzucania graftu podzielone są w zależności od 

czasu w jakim pojawiła się niewydolność narządu. Wyróżnia się odrzucanie nadostre, 

ostre, ostre przyspieszone i przewlekłe (Becker i wsp. 2016) (Ryc. 2). 
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Ryc. 2. Typy odrzucania przeszczepu nerki
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1.1.1. Nadostre odrzucanie przeszczepu nerki 

 

Nadostre odrzucenie przeszczepu pojawia się w ciągu pierwszych sekund po 

przeszczepie. Związane jest z obecnością przeciwciał anty-HLA lub niezgodnością 

w układzie AB0 (Gołąb i wsp. 2017). Krążące przeciwciała biorcy rozpoznają antygeny 

występujące na powierzchni śródbłonka naczyń dawcy. Następnie dochodzi do 

tworzenia kompleksu antygen-przeciwciało aktywującego dopełniacz na drodze 

klasycznej oraz układ krzepnięcia (Abbas i wsp. 2015). W wyniku tego dochodzi do 

zniszczenia śródbłonka, co w konsekwencji prowadzi do zakrzepicy w małych tętnicach 

oraz naczyniach włosowatych i martwicy struktur nerkowych, w tym kłębuszków oraz 

kanalików nerkowych (Banner i wsp. 1988). W badaniu histopatologicznym stwierdza 

się naciek neutrofilowy, obrzęk, zakrzepicę i skrzepliny włóknika w naczyniach 

włosowatych związane w niektórych przypadkach z martwicą włóknikową małych 

tętnic (Pascual i wsp.2001). 

Odrzucanie nadostre stwierdza się obecnie bardzo rzadko, ze względu na 

wykonywanie każdorazowo przed przeszczepem próby krzyżowej metodą serologiczną 

(ang. cross-match, CDC) pomiędzy przeciwciałami biorcy a limfocytami dawcy 

(Salvalaggio i wsp. 2009). 

 

1.1.2. Ostre i ostre przyspieszone odrzucanie przeszczepu nerki 

 

Odrzucanie ostre przyspieszone może pojawić się już po 24 godzinach od 

przeszczepienia nerki i zależy od obecności komórek pamięci oraz aktywacji wtórnej 

odpowiedzi swoistej przeciwko DSA w niskim mianie niewykrywalnym w badaniu 

cross-match. Ich poziom gwałtownie wzrasta po ekspozycji na antygeny dawcy obecne 

w krążeniu biorcy (Becker i wsp. 2016). W organizmie biorcy występują uczulone 

limfocyty T i alloprzeciwciała przeciwko antygenom dawcy (Ingulli 2010). Mechanizm 

jest analogiczny do typu nadostrego, jednak zakrzepy występują w tętnicach (Gołąb 

i wsp. 2017). Częstość wystąpienia odrzucania ostrego wśród nieuczulonych biorców 

przeszczepu nerek wynosi około 5%, a u uczulonych od 40 do 90% (Valenzuela i Reed 

2017). 

Pojawienie się odrzucania ostrego przeszczepu po kilku tygodniach od zabiegu 

może być zależne zarówno od pierwotnej odpowiedzi swoistej komórkowej, jak 
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i humoralnej (Moreau i wsp. 2013). W reakcji komórkowej biorą udział cytotoksyczne 

limfocyty T, które generują produkcję cytokin powodujących miejscowy odczyn 

zapalny i gromadzenie się jednojądrzastych komórek – monocytów i limfocytów (Orosz 

i van Buskirk 1998). Limfocyty T CD8+ mogą także doprowadzić do lizy komórek 

biorcy lub apoptozy w wyniku wiązania receptora Fas (CD95) znajdującego się na 

komórkach przeszczepionego narządu z ligandem Fas (CD178) na limfocytach (Rocha 

i wsp. 2003). Limfocyty pomocnicze T CD4+ pośredniczą w uruchomieniu 

nadwrażliwości typu późnego oraz aktywują cytotoksyczne limfocyty T (Burrows 

i wsp. 1997; Karczewski 2010).  

  Ostre odrzucanie zależne od przeciwciał rozwija się w wyniku powstania DSA  

po przeszczepie nerki (Zhang 2018). Przeciwciała te produkowane są w efekcie 

działania limfocytów B i komórek plazmatycznych (Djamali i wsp. 2014). DSA są 

wiązane z komórkami śródbłonka dawcy i uruchamiają kaskadę reakcji dopełniacza na 

drodze klasycznej (Pouliquen i wsp. 2015). Dowodem na to jest odkładanie się na 

śródbłonku fragmentu C4d komplementu, który w badaniu histopatologicznym jest 

morfologicznym markerem odrzucania o typie humoralnym (Gołąb i wsp. 2017; 

Roumenina i wsp. 2013). Dodatkowo w krążeniu mogą pojawiać się przeciwciała 

przeciwko nieklasycznym cząsteczkom z rodziny MHC – MICA lub MICB. Ich 

obecność aktywuje mechanizm cytotoksyczności komórkowej zależnej od 

przeciwciał (ang. antibody-dependent cell cytotoxicity, ADCC) (Hankey i wsp. 2002; 

Kitchens i wsp. 2006). W tym typie odrzucania przeszczepu biorą udział również 

komórki NK (ang. natural killers) posiadające na powierzchni receptory KIR (ang. 

killer-cell immunoglobulin-like receptor), których rolą jest hamowanie zabijania w 

odpowiedzi na rozpoznanie własnych struktur MHC. W przypadku pojawienia się 

cząsteczek MHC dawcy na powierzchni graftu funkcja limfocytów NK nie jest 

blokowana (López-Botet i wsp. 2017; Pratschke i wsp. 2009). W badaniu 

histopatologicznym stwierdza się zapalenie kłębuszków i kanalików nerkowych oraz 

naczyń włosowatych i tętnic (Jeong 2020). 
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1.1.3. Przewlekłe odrzucanie przeszczepu nerki 

 

Odrzucanie przewlekłe stwierdza się po upływie jednego roku od przeszczepu, 

przy braku ostrego odrzucenia, toksyczności leku i innych przyczyn nefropatii 

(Hassanein i Augustine 2023). Do niedawna opisywane było jako przewlekła nefropatia 

przeszczepu allogenicznego (Schinstock i wsp. 2014). Przyczyny odrzucania 

przewlekłego nerek nie są do końca poznane (Curci i wsp. 2016). Odrzucanie 

przewlekle związane jest zarówno z czynnikami immunologicznymi, jak 

i nieimmunologicznymi (Paul 1995). Reakcja odpornościowa może zachodzić dwoma 

szlakami – bezpośrednim i pośrednim. Szlak bezpośredni zależy głównie od limfocytów 

T pomocniczych, którym zostaje zaprezentowany antygen przez komórki APC biorcy, 

jednak nie odgrywa on znaczącej roli w indukowaniu tego typu odrzucania (Ingulli 

2010). Szlak pośredni natomiast, który jest główną przyczyną odrzucania przewlekłego 

nerek, zachodzi w wyniku aktywacji limfocytów B produkujących przeciwciała 

przeciwko przeszczepionemu narządowi (Sayegh 1999). Do najczęstszych przyczyn 

nieimmunologicznego odrzucania przewlekłego nerek zaliczane są infekcje wirusowe. 

Najczęściej są to infekcje wywołane przez cytomegalowirus (CMV) i wirus BK, które 

mogą prowadzić do upośledzenia funkcji przeszczepionego narządu (Buehrig i wsp. 

2003; Morgantetti i wsp. 2019). Dodatkowo, przebycie ostrego odrzucania przeszczepu, 

może predysponować do pogorszenia funkcji graftu na przestrzeni lat (Waaga i wsp. 

2000). Skutkiem tego typu odrzutu są zmiany zwłóknieniowe lub segmentalne 

stwardnienia kłębuszków nerkowych prowadzące do niewydolności narządu, w badaniu 

histopatologicznym stwierdza się glomerulopatię przeszczepu (Racusen i Regele 2010).  

 

1.2. Biomarkery wykorzystywane po przeszczepie allogenicznym nerki 

 

Zastosowanie biomarkerów zarówno w badaniach klinicznych, jak 

 i w rutynowej praktyce stało się powszechne (Strimbu i wsp. 2010). Biomarker to 

wskaźnik, obiektywnie mierzalny, będący wskaźnikiem procesu biologicznego, procesu 

patogennego lub odpowiedzi na leczenie farmakologiczne (Atkinson i wsp. 2001). 

Biomarkery są wykorzystywane do: (1) diagnozowania pacjentów z objawami choroby 

lub nieprawidłowym funkcjonowaniem narządów; (2) oceny przebiegu choroby; (3) 

rokowania choroby oraz (4) monitorowania odpowiedzi na zabieg medyczny (Vaidya 

i wsp. 2008). Biomarkery można podzielić na siedem typów w zależności od ich 
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przeznaczenia: biomarkery wrażliwości lub ryzyka, diagnostyczne, prognostyczne, 

predykcyjne, monitorujące, farmakodynamiczne/odpowiedzi na leczenie 

i bezpieczeństwa (Quaglia i wsp. 2020). Rolą biomarkerów ryzyka jest wytypowanie 

pacjentów z wysokim prawdopodobieństwem rozwoju choroby zanim pojawią się 

objawy kliniczne. Biomarkery prognostyczne mają na celu identyfikację pacjentów 

wymagających leczenia oraz pacjentów, u których można zatrzymać postęp choroby. 

Natomiast marker prognostyczny pomaga określić rodzaj leczenia potrzebnego do 

zatrzymania progresji choroby. Do oceny aktywności choroby stosuje się markery 

monitorujące. Dynamikę działania leku w organizmie ocenia się za pomocą markerów 

farmakodynamicznych. Biomarkery bezpieczeństwa służą do oceny toksyczności 

zastosowanego leczenia (Salvadori i Tsalouchos 2017). Ponadto pozwalają na ocenę 

dynamiki zmian immunologicznych, a tym samym przewidują odpowiedź organizmu na 

przeszczep (Christians i wsp. 2016; Field i wsp. 2014). 

  Stwierdzono, że idealny biomarker, który może być wykorzystywany 

w diagnostyce chorób nerek powinien spełniać szereg kryteriów, między innymi 

wykazywać wysoką czułość i swoistość narządową, korelować z obrazem 

histopatologicznym, wykrywać wczesne zmiany uszkodzenia nerek, pobieranie 

materiału do badań powinno być nieinwazyjne dla pacjenta, a testy wykorzystywane do 

badań powinny być ogólnodostępne, tanie i szybkie (Lisowska-Myjak 2010; Wasung 

i wsp. 2015). Obecnie w diagnostyce laboratoryjnej brak jest markera 

odzwierciedlającego zwłaszcza wczesną fazę uszkodzenia nerek, jednak proponuje się 

kilka związków, które mogą być wykorzystywane jako biomarkery odzwierciedlające 

czynności nerek (Ryc. 3). W pracy omówiono część z nich, w tym lipokalinę związaną 

z żelatynazą neutrofilów (NGAL), cząsteczkę-1 uszkodzenia nerek (KIM-1), chemokinę 

10 z motywem C-X-C (CXCL-10), osteopontynę (OPN), cystatynę C (CysC), białko 

wiążące retinol 4 (RBP-4), jelitowy czynnik trefoilowy 3 (TFF3) i klusterynę (CLU). 
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Ryc. 3. Charakterystyka wybranych biomarkerów diagnostycznych proponowanych do 

oceny czynności nerek po przeszczepie allogenicznym nerki (Rogulska i wsp. 2022 

[załącznik nr 1]). 

 



17 
 

1.2.1. Lipokalina związana z żelatynazą neutrofilów (ang. neutrophil gelatinase-

associated lipocalin, NGAL) 

 

Lipokalina związana z żelatynazą neureofilów znana jako lipokalina-2, 24p3, 

syderokalina oraz uterokalina, o masie 21-kD należy do superrodziny lipokalin 

(Schmidt-Ott i wsp. 2007). Występuje w trzech izoformach: monomerycznej (25 kDa) 

oraz dimerycznej (45 kDa). Istnieje także mała frakcja heterodimeryczna (135 kDa –

sprzężona z żelatynazą) (Ryc. 4) (Singer i wsp. 2013).  

 

 

Ryc. 4. Struktura lipokaliny związanej z żelatynazą neureofilów (NGAL) (według bazy 

danych Protein Data Bank, http://pdb101.rcsb.org) 

 

NGAL jest syntetyzowany podczas dojrzewania granulocytów w szpiku 

kostnym, ale może być również indukowany w komórkach nabłonkowych w warunkach 

zapalenia lub występowania nowotworu złośliwego (Borregaard i wsp. 1995; Nielsen 

i wsp. 1996). Gen dla tego białka zlokalizowany jest na chromosomie 9 (Guo i wsp. 

2020). NGAL ulega ekspresji w komórkach nerek, wątroby, śródbłonka i mięśni 

gładkich, neuronach, komórkach układu odpornościowego, w tym makrofagach 

i komórkach dendrytycznych (Al-Refai i wsp. 2014; Szumilas i wsp. 2016). Wydzielany 

jest przez granulocyty obojętnochłonne w stanach zapalnych pełniąc funkcję białka 

ostrej fazy (Radosz i wsp. 2013). Stężenie NGAL w surowicy (sNGAL) u zdrowych 

ludzi wynosi około 70 ng/ml (Axelsson i wsp. 1995). Poziom NGAL może być również 

oznaczany w moczu (uNGAL) (Mishra i wsp. 2005). Zakres referencyjny uNGAL 
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wynosi od <9 do 54,5 ng/ml (Lima i wsp. 2020). NGAL jest uważany za marker ostrego 

uszkodzenia komórek kanalików nerkowych (Kaucsár i wsp. 2016). Głównymi 

ligandami dla NGAL są siderofory i metaloproteinaza 9 (ang. matrix metalloproteinase 

9, MMP-9) (Bao i wsp. 2015). Siderofory są cząsteczkami posiadającymi zdolność 

wiązania i transportowania żelaza. Występują w wielu organizmach żywych, w tym 

bakteryjnych (Goetz i wsp. 2002). NGAL utrzymuje bakteriostazę poprzez wiązanie 

sideroforów bakterii i ograniczanie ich wzrostu (Yang i wsp. 2002). Natomiast MMP-9 

jest białkiem rozkładającym macierz zewnątrzkomórkową (ang. extracellular matrix, 

ECM). Prowadzi to do powstawania przestrzeni międzykomórkowej oraz zmiany 

aktywności substancji, w tym chemokin, cytokin, czynników wzrostu, które pełnią 

istotną rolę w kancerogenezie (Trojanek 2012). Kompleks NGAL z MMP-9 nasila jej 

działanie proteolityczne, hamując jednocześnie inhibitor TIMP-1 (ang. tissue inhibitor 

of metalloproteinases-1). Skutkiem tego jest wzrost miejscowej, jak i odległej produkcji 

komórek nowotworowych (Yan i wsp. 2001). Lipokalina-2 może więc służyć jako 

negatywny czynnik prognostyczny u pacjentów onkologicznych (Candido i wsp.2014). 

NGAL nasila działanie MMP-9 również w chorobach sercowo-naczyniowych. 

Nadmierna aktywność metaloproteinazy może prowadzić do zakrzepów poprzez 

zwiększanie niestabilności blaszki miażdżycowej (Cruz i wsp. 2012). 

Lipokalina-2 w warunkach fizjologicznych ulega filtracji kłębuszkowej 

i resorpcji zwrotnej w kanalikach proksymalnych nerek (Wróblewski 2011). 

W warunkach fizjologicznych ekspresja NGAL pozostaje na niskim poziomie, wzrasta 

natomiast w odpowiedzi na uszkodzenie komórek nabłonkowych (Virzì i wsp. 2013). 

W związku z tym ilość lipokaliny-2 w moczu pochodzić może ze zniszczonych 

kanalików I rzędu oraz zaburzonego klirensu tego białka. Okazuje się jednak, że 

struktury nie biorące udziału w wydalaniu NGAL również w wyniku uszkodzenia mogą 

indukować wytwarzanie tej lipokaliny. Frakcja NGAL w moczu jest zatem głównie 

wynikiem syntezy w nerkach (Schmidt-Ott i wsp. 2007). Stężenie lipokaliny związanej 

z żelatynazą neutrofilów w osoczu jest skutkiem produkcji tkankowej tego białka 

w odpowiedzi na uszkodzenie. Przykładem tego zjawiska jest ostre uszkodzenie nerek 

(ang. acute kidney injury, AKI) przebiegające z uszkodzeniem innych narządów, w tym 

płuc oraz wątroby. U pacjentów z AKI częstym powikłaniem jest rozwijająca się 

niewydolność oddechowa. Rokowania u pacjentów cierpiących na oba te schorzenia są 

najgorsze wśród współistnienia AKI z innymi chorobami (Faubel i Edelstein 2016). 

Innym powikłaniem może być niewydolność wątroby bądź też marskość wątroby, które 
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również wiążą się ze złym rokowaniem (Jiang i wsp. 2018). Dodatkowo NGAL może 

być uwalniany przez granulocyty obojętnochłonne jako białko ostrej fazy. 

W następstwie AKI dochodzi także do zmniejszenia filtracji kłębuszkowej (ang. 

glomerular filtration rate, GFR), co prowadzi do wzrostu NGAL (Grigoryev i wsp. 

2008).  

Poziom NGAL u pacjentów z AKI wzrasta we krwi i w moczu odpowiednio 

300-krotnie (0,1-30 µg/ml) i 1000-krotnie (0,04-40 mg/ml) (Beker i wsp. 2018; Vaidya 

i wsp. 2008). Oznaczenie poziomów zarówno sNGAL, jak i uNGAL może umożliwić 

wytypowanie osób z wysokim ryzykiem wystąpienia AKI (Albert i wsp. 2020). 

NGAL może być markerem uszkodzenia nerek. W porównaniu do kreatyniny, 

której stężenie zwiększa się po kilkunastu godzinach od zniszczenia komórek 

nerkowych, jego wzrost zarówno w moczu, jak i osoczu można zaobserwować już po 

około dwóch godzinach (Pęczek i Nowicki 2017). Obecnie upatruje się także 

potencjalnej roli tego białka w procesie monitorowania pacjentów po przeszczepie 

nerki. NGAL może służyć do oceny stanu graftu już po kilku godzinach od 

przeszczepu. Opóźniona funkcja przeszczepu (ang. delayed graft function, DGF) to 

zaburzenie występujące w wyniku zaburzeń reperfuzyjnych w narządzie po zabiegu. 

Rozwija się u około 25% biorców nerek (Bataille i wsp. 2011). U pacjentów, u których 

wystąpi DGF częstym powikłaniem jest utrata przeszczepu po roku lub dwóch od 

przeszczepu (Choi i wsp. 2013). Stężenie uNGAL u biorców nerki kilka dni po 

przeszczepie jest niższe u pacjentów, u których nie występowały zaburzenia 

reperfuzyjne. Dodatkowo wykazano, że spadek poziomu tego białka w trzeciej dobie po 

zabiegu jest dobrym czynnikiem predykcyjnym czynności nerek po miesiącu od 

przeszczepu (Kanter i wsp. 2013). Oznaczenie poziomu NGAL w moczu w połączeniu 

z innymi markerami może być pomocne we wczesnej ocenie funkcji nerek 

w pierwszym tygodniu po przeszczepieniu (Capelli i wsp. 2017). NGAL w moczu może 

być biomarkerem w rozpoznaniu AKI po przeszczepieniu nerki. Poziom uNGAL może 

być wyższy u biorców z AKI w porównaniu z pacjentami, u których nie stwierdzono 

AKI, a jego poziom wzrasta u biorców do dwóch godzin po operacji (Rostami i wsp. 

2013). sNGAL jest również przydatne w diagnostyce ostrego uszkodzenia nerek 

u pacjentów po przeszczepie (Pezeshgi i wsp. 2016). U dzieci poziom NGAL 

w surowicy i moczu w pierwszych tygodniach po przeszczepieniu nerki może być 

indukowany nie tylko przez uszkodzenie narządu, ale także może być wywołane 

stosowaniem leków, w tym bifosfonianów, cefalosporyny oraz cisplatyny (Rahimzadeh 
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i wsp. 2012). Istotny wzrost stężenia sNGAL w pierwszym dniu po przeszczepieniu 

narządu występuje również u pacjentów z niezgodnością w układzie HLA z dawcą, 

u których odrzucanie graftu pojawiło się w ciągu miesiąca. Swoistość i czułość tego 

markera wynosiła około 60-70% (Field i wsp. 2014). Dodatkowo uNGAL jest bardzo 

czułym markerem ostrej dysfunkcji alloprzeszczepu po transplantacji nerki od żywego 

dawcy (Kohei i wsp. 2013). Ponadto, oznaczanie poziomu NGAL w moczu może być 

parametrem różnicującym ostre odrzucanie przeszczepu od innych przyczyn AKI 

(Heyne i wsp. 2012). Badania prowadzone u biorców nerki ze stabilną funkcją graftu 

rok po przeszczepie wykazały, że uNGAL, sNGAL i NGAL/kreatynina mogą służyć do 

oszacowania zmiany funkcji przeszczepu nerki (Kielar i wsp. 2020). 

 

1.2.2. Cząsteczka-1 uszkodzenia nerek (ang. kidney injury molecule 1, KIM-1) 

 

Cząsteczka-1 uszkodzenia nerek jest również nazywana receptorem wirusa 

zapalenia wątroby typu A (ang.  Hepatitis A Virus Cellular Receptor 1, HAVCR1) oraz 

immunoglobuliną T-komórkową i domeną mucyny 1 (TIM-1) (Ichimura i wsp.1998). 

Jest to glikoproteina transmembranowa typu 1, zawierającą domenę 

immunoglobulinopodobną z sześcioma cząsteczkami cysteiny oraz domenę mucynową 

w obszarze zewnątrzkomórkowym (Ryc. 5). KIM-1/HAVCR/TIM-1 jest białkiem 

o ciężarze wynoszącym około 104 kD (Lim i wsp. 2013). 

 

 

Ryc. 5. Struktura cząsteczki-1 uszkodzenia nerek (KIM-1). Na rycinie oznaczono: Ig-

like Dm, domenę immunoglobulinową; N-gly, miejsce N-glikozylacji; MucinDm, 

domenę mucynową, MMP, metaloproteinazę, CytDm, domenę cytoplazmatyczną oraz 

Tyr-P, miejsce P-tyrozyny (Tanase i wsp. 2019) 

 

Gen dla tego białka zlokalizowany jest na chromosomie 5q33.2 (Medić 2015). 

KIM-1 ulega ekspresji w nerkach, wątrobie i śledzionie (Song i wsp. 2019). W zdrowej 
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tkance nerek poziom ekspresji KIM-1 jest bardzo niski lub niewykrywalny, ponadto 

białko to niewykrywalne jest także w moczu (Małyszko i wsp. 2010; Sabbisettii wsp. 

2014). Badania wykazały, że KIM-1 pełni różne role za pośrednictwem celów 

molekularnych w chorobach immunologicznych i uszkodzeniu nerek (Song i wsp. 

2019). 

KIM-1 jest uwalniany na szczytowej powierzchni błony komórek nabłonka 

kanalików proksymalnych nerki zwłaszcza w segmencie S3 w odpowiedzi na 

niedotlenienie lub uszkodzenie kanalików nerkowych (Han i wsp. 2002). Jego 

zewnątrzkomórkowa domena jest odłączana przez metaloproteinazy i wydzielana do 

moczu. To zewnątrzkomórkowa ektodomena KIM-1 stanowi ilościowy marker 

uszkodzenia nerek (Marchewka i Płonka 2013). 

KIM-1 reguluje wydzielanie cytokin przez komórki kanalików proksymalnych, 

hamuje zmiany translacyjne poprzez szlak czynnika jądrowego transkrypcyjnego (ang. 

kappa-light-chain-enhancer of activated B cells, NF-κB) i interakcję z podjednostką 

kinazy fosfatydyloinozytolu 3 PI3 p85 (Brooks i Bonventre 2015). W mechanizmie 

tym, część zewnątrzkomórkowa KIM-1 jest odłączana od reszty glikoproteiny za 

pośrednictwem białek z rodziny metaloproteinaz i transportowana do moczu (Bonventre 

2009). W związku z tym uważa się, że KIM-1 może być wykorzystywana 

w diagnostyce chorób nerek (Wasung i wsp. 2015). Według Europejskiej Agencji 

Leków (ang. European Medicines Agency, EMA) i Amerykańskiego Urzędu ds. 

Żywności i Leków (ang. Food and Drug Administration, FDA) białko to zostało uznane 

biomarkerem uszkodzenia nerek po zażywaniu leków nefrotoksycznych (Dieterle i wsp. 

2010; Sabissetti i wsp. 2014). Podobnie jak w przypadku NGAL, KIM-1 pojawia się 

w moczu po około 24-48 godzinach po uszkodzeniu przez różne czynniki 

nefrotoksyczne (El-Attar i wsp. 2017). Stężenie tej glikoproteiny może zwiększać się 

zanim pojawią się zmiany w szacowanym współczynniku filtracji kłębuszkowej (ang. 

estimated glomerular filtration rate, eGFR) i zapowiadać tym samym uszkodzenie 

nerek (Rysz i wsp. 2017). Ponadto, stężenie KIM-1 w osoczu (pKIM-1) jest dobrym 

czynnikiem predykcyjnym upośledzonej funkcji nerek u pacjentów z cukrzycą typu 1 

bez białkomoczu (Nowak i wsp. 2016). Natomiast u pacjentów z rozpoznaną cukrzycą 

typu 2 stężenie KIM-1 w surowicy (sKIM-1) silniej koreluje z poziomem eGFR niż 

stężenie KIM-1 w moczu (uKIM-1) (Gohdai wsp. 2020). Dodatkowo, stężenie uKIM-1 

może być stosowane jako wczesny, czuły wskaźnik AKI u pacjentów z oparzeniami 

różnego stopnia (Ren i wsp.2015).  
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Na podstawie przeglądu danych zawartych w publikacjach naukowych 

opublikowanych w latach 2000-2007 dotyczących wiarygodności biomarkerów 

oznaczanych w surowicy i moczu, a wykorzystywanych do diagnostyki stabilnej lub 

wczesnego AKI stwierdzono, że uKIM-1 może być wykorzystywane do diagnostyki 

różnicującej martwicę kanalików nerkowych z innymi schorzeniami uszkodzenia nerek 

(Coca i wsp. 2008). Również u pacjentów z przewlekłą chorobą nerek (ang.  chronic 

kidney disease, CKD) pKIM-1 jest czynnikiem ryzyka progresji schyłkowej 

niewydolności nerek (ang. end-stage renal disease, ESRD) (Alderson i wsp. 2016). 

Stwierdzono, że w przypadku AKI, KIM-1 wykazuje działania profagocytujące, co 

powoduje niszczenie komórek zapalnych i zmniejszanie ognisk zapalenia. Odwrotnie 

jest w przypadku CKD, gdyż białko to nasila stan zapalny i apoptozę komórek 

nerkowych (Song i wsp. 2019). Wykazano, że pKIM-1 koreluje ze spadkiem eGFR 

i ryzkiem wystąpienia przewlekłej choroby nerek (Schulz i wsp. 2020). Jednak 

u pacjentów z ostrym uszkodzeniem nerek lub CKD stwierdzono, że KIM-1 nie jest 

dobrym biomarkerem w diagnostyce chorób nerek, w porównaniu do standardowo 

oznaczanych parametrów – kreatyniny i mocznika. Parametry te są najlepszymi 

wskaźniki niewydolności narządu, ponieważ ich dokładność rośnie w miarę pogarszania 

się funkcji graftu (Sinkala i wsp. 2017).  

Cząsteczka-1 uszkodzenia nerek jest również markerem odrzucania przeszczepu 

(Waanders i wsp. 2010). Stwierdzono, że sKIM-1 może być parametrem dla 

przewidywania wczesnego odrzucania przeszczepu nerki oraz równoległe oznaczenie 

sKIM-1 i OPN istotnie zwiększa skuteczność przewidywania tego procesu (Jin  i wsp. 

2013). Dodatkowo oznaczenie mRNA KIM-1 zarówno w moczu, jak i w surowicy 

może być wykorzystywane do monitorowania biorców po przeszczepie nerki, co może 

przyczynić się do wcześniejszego zdiagnozowania odrzucania narządu, głównie typu 

ostrego oraz przewlekłej dysfunkcji przeszczepu (Shahbaz i wsp. 2017). Ponadto, 

stężenie KIM-1 w moczu jest niezależnym czynnikiem utraty przeszczepu przez biorcę 

w okresie dłuższym niż 12 miesięcy od zabiegu (van Timmeren i wsp. 2007).  
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1.2.3. Chemokina 10 z motywem C-X-C (ang. C-X-C motif chemokine ligand 10, 

CXCL-10) 

 

 CXCL-10 znane również jako białko-10 indukowane interferonem-γ (ang.  IFN-

gamma-inducible protein 10, IP-10) jest chemokiną należącą do podrodziny CXC 

(Neville i wsp. 1997). Wyróżniono cztery podrodziny tych chemokin: CXC, CC, C 

i CX3C (Złotnik i Yoshie 2000).  

CXC zbudowana jest z dwóch cystein położonych na N-końcach oddzielonych 

od siebie pojedynczym aminokwasem, który może być zmienny, co odróżnia ją od 

innych podrodzin chemokin, w której aminokwasy te znajdują się obok siebie (Ryc. 6) 

(Rollins i wsp. 1997). Chemokiny są z reguły małymi cząsteczkami o masie między 7 

a 15 kD (Palomino i Marti 2015). Gen dla tego białka zlokalizowany jest na 

chromosomie 4 (Liu i wsp. 2011). 

 

 

 

Ryc. 6. Struktura krystaliczna chemokiny 10 z motywem C-X-C (CXCL-10) (według 

https://www.ebi.ac.uk) 

 

Stężenie CXCL-10 w surowicy powinno wynosić od 42 do 269 pg/ml (Toiyama 

i wsp. 2012). Wydzielanie CXCL-10 przez leukocyty, neutrofile, eozynofilie, 

monocyty, komórki nabłonka, śródbłonka i zrębu oraz keratynocyty odbywa się 

w odpowiedzi na szereg czynników prozapalnych, głównie interferon-γ (IFN-γ) (Liu 

i wsp. 2011; Luster i wsp. 1987). Białko to jest modulatorem angiogenezy między 

innymi w trakcie procesu gojenia się ran, niedokrwieniu i procesach nowotworowych 

(Gotsch i wsp. 2007). CXCL-10 jest wydzielany przez leukocyty po przeszczepie nerki 

i jest markerem stanu zapalnego. Czułość i swoistość oznaczania CXCL-10 w moczu 

(uCXCL-10) przewyższa czułość i swoistość stężenia kreatyniny w surowicy (Schaub 

i wsp.2009). 
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CXCL-10 aktywuje chemokiny receptora CXC 3 występujące na powierzchni 

wielu komórek, w tym NK, limfocytów T pomocniczych, makrofagów oraz komórek 

dendrytycznych (Liu i wsp. 2011). Główną funkcją CXCL-10 jest udział w chemotaksji 

(Hughes i Nibbs 2018). Białko to jest zaangażowane również w powstawanie 

niektórych chorób, w tym choroby Gravesa-Basedowa i autoimmunologicznego 

zapalenia tarczycy (Antonelli i wsp. 2004). CXCL-10 ma duży wpływ na występowanie 

zmian sercowo-naczyniowych, w tym zespołów wieńcowych i miażdżycy (Libby 2002; 

Mach i wsp. 1999). Chemokiny z podrodziny CXC wykazują także działanie pro- 

i antyangiogenne prowadząc do powstawanie nowotworów, głównie czerniaka 

(Belperio i wsp. 2000). Ponadto CXCL-10 jest inhibitorem angiogenezy, w związku 

z tym działa antynowotworowo (Yates-Binder i wsp. 2012). 

  W związku z rolą CXCL-10 w organizmie stwierdzono, że może być 

wykorzystywany do nieinwazyjnej diagnostyki chorób nerek. Oznaczenie stężenia tej 

chemokiny może być pomocne w diagnostyce wczesnego ostrego uszkodzenia nerek 

u pacjentów, w tym również spowodowanego czynnikami niezależnymi od układu 

immunologicznego (Watson i wsp. 2019). CXCL-10 jest bardzo czułym markerem 

w wykrywaniu zapalenia nerek w przebiegu tocznia rumieniowatego układowego (ang. 

systemic lupus erythematosus, SLE) (Marie i wsp. 2014). Dodatkowo, chemokina ta jest 

wykorzystywana do monitorowania leczenia u pacjentów z SLE (Reyes-Thomas i wsp. 

2011).  

 W wielu ośrodkach naukowych prowadzone są badania dotyczące roli CXCL-10 

w odrzucaniu przeszczepu allogenicznego nerki (Merhi i wsp. 2015). Oznaczenie 

stężenie CXCL-10 w moczu umożliwia rozpoznanie i monitorowanie pacjentów 

z ostrym, komórkowym typem odrzucania przeszczepionej nerki i koreluje 

z osoczowym stężeniem kreatyniny (Ciftci i wsp. 2019). Monitorowanie stężenia 

CXCL-10 i kreatyniny w moczu, a następnie wyliczenie stosunku tych dwóch 

parametrów może określać ryzyko związane z odrzucaniem przeszczepu zależnego od 

przeciwciał (Rabant i wsp. 2015). Ponadto, stosunek CXCL-10 do kreatyniny u dzieci 

jest dobrym biomarkerem odrzucania ostrego komórkowego. Stężenie chemokiny 

CXCL-10 może być również czynnikiem predykcyjnym rozwoju ostrego odrzucenia 

o typie komórkowym. Stwierdzono, że wyniki tych parametrów wyprzedzają wyniki 

oceny z badania histopatologicznego bioptatu nerki o kilka dni (Matz i wsp. 2006). 

Dodatkowo, oznaczanie mRNA CXCL-10 w moczu stanowi idealny biomarker 

odrzucania przeszczepu i wykazuje 100% czułość, co zostało potwierdzone w badaniu 
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histopatologicznym bioptatów przeszczepionych nerek (Tatapudi i wsp. 2004). 

Udowodniono, że należałoby oznaczać poziom tej chemokiny przed przeszczepem, 

ponieważ wysokie stężenie CXCL-10 w surowicy przed przeszczepem może oznaczać 

wysokie ryzyko ciężkiego odrzucenia i niewydolności przeszczepu (Rotondi i wsp. 

2004). Zostało to potwierdzone innymi badaniami, w których wykazano, że poziom 

CXCL-10 w surowicy przed przeszczepem większy niż 150 pg/ml predysponuje do 

ciężkich w skutkach odrzuceń przeszczepu (Lazzerii wsp. 2005). Ponadto stężenie 

uCXCL-10 może wzrastać w ostrym odrzucaniu przeszczepu oraz zakażeniu 

wywołanym wirusem BK, jednak niemożliwe jest na jej podstawie zróżnicowanie tych 

schorzeń (Jackson i wsp. 2011). Wykazano także, że stężenie CXCL-10 we krwi 

i moczu może rosnąć wraz z replikacją wirusa BK i wystąpieniem nefropatii 

w przebiegu zakażenia tym patogenem (Weseslindtner i wsp.2020). 

 

1.2.4. Osteopontyna (ang. osteopontin, OPN) 

  

Osteopontyna nazywana jest również sialoproteiną kostną 1 (ang. Bone sialo 

protein 1, BSP-1), wydzielaną fosfoproteiną 1 (ang. secreted phosphoprotein-1, SPP-1) 

i wczesną aktywacją limfocytów T 1 (ang. early T lymphocyte activation protein 1, 

ETA-1) (Wai i wsp. 2004). Jest to białko macierzy pozakomórkowej (~35 kD) 

zbudowane z łańcucha polipeptydowego o długości 314 aminokwasów, zawierające 

sekwencje arginina-glicyna-asparagina, która wiąże integrynę (Ryc. 7) (Christensen 

i wsp. 2005; Young i wsp. 1990).  

 

 

Ryc. 7. Model struktury ludzkiej osteopontyny (Kazanecki i wsp. 2007) 
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Osteopontyna jest kodowana przez jedną kopię genu znajdującego się na 

ludzkim chromosomie 4(4q13) (Göthlin i wsp. 2020). Ekspresję OPN obserwuje się 

w różnych tkankach i komórkach, w tym w osteocytach, komórkach nabłonka 

jelitowego, nerek i układu odpornościowego, w tym makrofagach, komórkach 

dendrytycznych i limfocytach T (Brown i wsp. 1992; Reza i wsp. 2013). 

U zdrowych osób stężenie osteopontyny w surowicy powinno wynosić 

około 23,56 ng/ml (Al-Zoubi i wsp. 2017). W moczu stężenie OPN u kobiet i mężczyzn 

wynosi odpowiednio około 3,0 i 4,0 ng/ml (Icer i wsp. 2018). 

OPN bierze udział w różnych procesach fizjologicznych i patofizjologicznych, 

w tym przebudowie tkanek i kości, zapaleniu, przeżywalności komórek, miażdżycy 

i uszkodzeniu nerek (Bruemmer i wsp. 2003; Denhardt i wsp. 2001; Giachelli i Steitz 

2000; Lorenzen i wsp. 2010). Jej głównym zadaniem jest wiązanie osteoklastów do 

kości (Reinholt i wsp. 1990). Dodatkowo wpływa na regulację układu 

immunologicznego, działając na zasadzie podobnej do działania cytokin (Higashi i wsp. 

2015). Stwierdzono, że białko to pełni znaczącą rolę w powstawaniu chorób 

przewlekłych o charakterze zapalnym (Kahles i wsp. 2014), a także może przyczyniać 

się do rozwoju zmian nowotworowych (Zhao i wsp. 2018).  

W nerkach OPN jest produkowana w dystalnej części nefronu (Hudkins i wsp. 

1999). Prawdopodobne przyczynia się do powstawania i tworzenia światła naczyń 

w nerkach (Rogers i wsp. 1997). Uważa się, że OPN ogranicza powstawanie kamieni 

nerkowych (Hoyer i wsp. 1995). Badania wykazały także udział OPN w powstawaniu 

zmian w nerkach charakterystycznych dla nefropatii cukrzycowej (Nicholas 

i wsp. 2010). Dodatkowo, wzrost ekspresji tego białka jest czynnikiem predykcyjnym 

w raku pęcherza moczowego (Wong i wsp. 2017).  

Oznaczenie OPN wraz z anhydrazą węglanową IX i białkiem C-reaktywnym 

jest dobrym biomarkerem w raku nerkowokomórkowym (Sim i wsp. 2012). 

Osteopontyna odgrywa także ważną rolę zarówno w chorobach układu sercowo-

naczyniowego, jak i nerek oraz może wskazywać na pogorszenie się funkcji nerek 

w CKD. Natomiast na podstawie osoczowego stężenia OPN można szacować ryzyko 

zgonu z przyczyn sercowo-naczyniowych (Feldreich i wsp. 2017). U pacjentów 

z ostrym uszkodzeniem nerek zaobserwowano wzrost stężenia OPN, które było 

czynnikiem predykcyjnym śmiertelności u ciężko chorych pacjentów z powodu tej 

choroby w ciągu czterech tygodni (Lorenzen i wsp. 2011). U noworodków stężenie 

OPN w moczu jest także dobrym biomarkerem w wykrywaniu AKI, podobnie jak 
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NGAL i KIM-1 (Askenazi i wsp. 2012). Ponadto u pacjentów z AKI poddanych 

leczeniu nerkozastępczemu wykazano, że stężenie OPN w osoczu może korelować 

z ciężkością przebiegu choroby (Varalakshmi i wsp.2020). 

Osteopotyna wydaje się być także dobrym biomarkerem w odrzucaniu 

przeszczepu nerki ze względu na jej istotną rolę w procesie zapalenia (Castello i wsp. 

2017). Zaobserwowano wzrost ekspresji cewkowej OPN (ligand CD44) u biorców, co 

potwierdziły wyniki badań histopatologicznych biopatu nerki. Stwierdzono, że białko to 

może brać udział w rozwoju odrzutu przeszczepu nerki, wzmagając napływ monocytów 

(Rouschop i wsp. 2006). Ponadto wykazano wzrost poziomu OPN w bioptatach 

pochodzących z alloprzeszczepu nerki z ostrym odrzucaniem (Alchi i wsp. 2005).  

Poziom OPN w płynach ustrojowych, zwłaszcza w osoczu, pozwala przewidzieć 

i ocenić nasilenie ACR u biorców przeszczepu nerki. Wyniki badań diagnostycznych 

pokrywają się ze zmianami widocznymi w obrazie histopatologicznym bioptatu 

pobranego od pacjentów w tym samym czasie (Wang i wsp. 2013). Ponadto stężenie 

OPN może również wzrastać w przebiegu choroby przeszczep przeciw gospodarzowi 

(ang. graft-versus-host disease, GVHD), kiedy to komórki odpornościowe dawcy 

atakują organizm biorcy (Zhao i wsp. 2011). 

1.2.5. Cystatyna C (ang. cystatin C, Cys C) 

  

Cystatyna C jest endogennym inhibitorem proteazy (~13,4 kD) należącym do 

superrodziny cystatyn hamujących głównie katepsyny L, B i H (Cimerman i wsp. 1999; 

Murty i wsp. 2013). Zbudowana jest ze 120 aminokwasów tworzących łańcuch 

polipeptydowy (Ryc. 8) (Madero i wsp. 2006).  
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Ryc. 8. Modele ludzkiego monomeru hCC z wybranymi β-niciami, pętlami α-helisy 

i L1, L2 (a) i dimeru (b) cystatyny C (Rodziewicz-Motowidło i wsp. 2006; Koradi 

i wsp. 1996) 

 

Gen dla tego białka zlokalizowany jest na chromosomie 20 (Mareš i wsp. 2003). 

Cys C odgrywa ważną rolę w wewnątrzkomórkowym katabolizmie białek 

i peptydów. Produkowana jest przez komórki jądrzaste na stałym poziomie i występuje 

we wszystkich płynach ustrojowych w organizmie (Kyhse-Andersen i wsp. 1994; 

Mussap i Plebani 2004). Zakres wartości referencyjnych u zdrowych osób powinien 

mieścić się w przedziale między 0,72 a 1,06 mg/l (Odden i wsp. 2010). Stężenie Cys C 

może ulec zmianie u pacjentów z chorobami tarczycy oraz przyjmujących duże dawki 

glikokortykosteroidów (Fricker i wsp. 2003; Risch i wsp. 2001).  

Białko to jest swobodnie filtrowane w kłębuszkach nerkowych, ulega resorpcji 

zwrotnej, a następnie jest katabolizowane w kanalikach nerkowych (Jensen i wsp. 

2017). U zdrowych osób Cys C nie jest wydalana z moczem (Uchida i Gotoh 2002). 

W przypadku uszkodzenia kanalików nerkowych procesy te są zaburzone i dochodzi do 

pojawienia się cystatyny w moczu (Szirmay i wsp. 2018). Półokres trwania Cys C 

w osoczu wynosi 1,5 godziny (Sjöström i wsp. 2004). W przeciwieństwie do 

kreatyniny, stężenie Cys C w organizmie nie zależy od płci, wieku oraz masy 

mięśniowej (Chew i wsp. 2008). Dlatego też Cys C w surowicy jest uważana przez 

wielu naukowców za lepszy marker do szacowania dynamiki zmian GFR niż kreatynina 

(Dharnidharka i wsp. 2002). U pacjentów z przewlekłą postacią wirusowego zapalenia 

wątroby typu B stwierdzono, że cystatyna C może być wskaźnikiem rozwijających się 

zaburzeń czynnościowych nerki (Zheng i wsp. 2020). Stężenie tego białka jest także 

przydatnym czynnikiem do diagnozowania AKI, wzrastającym przed zmianami 
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kreatyniny (Nejat i wsp. 2010). Szacuje się, że wyprzedza wzrost stężenia kreatyniny 

o dwa dni u pacjentów w zaawansowanym stadium uszkodzenia nerek (Spahillari i wsp. 

2012). Badanie Cys C w surowicy pozwala na diagnozowanie AKI, jednak nie ma 

wartości jako marker różnicujący AKI z przewlekłą chorobą nerek (Soto i wsp. 2010). 

Dodatkowo, oznaczanie Cys C może służyć do wczesnego rozpoznania i rokowania 

w przypadku ostrej niewydolności nerek wywołanej kontrastem (Briguori i wsp. 2010). 

Kreatynina oraz Cys C w surowicy jest dobrym markerem funkcji nerek u pacjentów 

z ostrą niewydolnością, zwłaszcza u tych z pogarszającą się ich funkcją (Tarif i wsp. 

2008). Na podstawie danych z dostępnych elektronicznych baz zauważono, że Cys C 

jest wystarczającym czynnikiem predykcyjnym do wykrywania AKI u dzieci 

(Nakhjawan-Shahraki i wsp. 2017). Cystatyna C jest także czuły markerem w bardzo 

ciężkim, ostrym uszkodzeniu nerek u dzieci, jednak tylko wtedy, gdy jej stężenie 

oznaczone jest w ciągu doby od rozpoczęcia hospitalizacji (Safdar i wsp. 2016). 

Cystatyna C jest także markerem odrzucania allogenicznego nerki. Jako 

dodatkowy parametr diagnostyczny w ocenie funkcji przeszczepionego narządu marker 

ten może być przydatny w dobraniu odpowiedniego leczenia immunosupresyjnego 

(Krishnamurthy i wsp. 2011). Zmiany GFR, które są konsekwencją pogarszającej się 

czynności graftu, a co za tym idzie zwiększonym ryzykiem odrzucenia przeszczepu 

mogą zostać wykryte przez oznaczenie stężenia cystatyny C, która w 14 dniu po 

przeszczepie przewyższa czułość i swoistość kreatyniny (Taghizadeh-Afshari i wsp. 

2017). Dodatkowo upatruje się roli cystatyny C w ocenie toksycznych skutków leczenia 

(Le Bricon i wsp. 1999).  

 

1.2.6. Białko wiążące retinol 4 (ang. retinol-binding protein 4, RBP-4) 

 

Białko wiążące retinol 4 należy do nadrodziny lipokalin. Syntetyzowane jest 

głównie w wątrobie, jednak źródłem tego białka są również adipocyty (Flower 1996). 

Gen kodujący to białko znajduje się na chromosomie 10 (Yanjing i wsp. 2022). RBP-4 

zbudowane jest z pojedynczego łańcucha polipeptydowego o masie cząsteczkowej 

wynoszącej 21 kD (Ryc. 9) (Steinhoff i wsp. 2021).  
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Ryc. 9. Struktura białka wiążącego retinol 4 (Esnouf 1997) 

 

Prawidłowe stężenie RBP-4 w surowicy krwi waha się między 40 a 60 µg/ml 

(Blaner 1989). Natomiast w moczu poziom RBP-4 (uRBP-4) nie powinien przekraczać 

0,5 mg/l (Dati i wsp. 1996). Poziom tego białka w moczu jest stabilny w określonym 

pH wynoszącym 4,5, nie zależy od płci i wieku badanych (Monaco i wsp. 1995).  

Do głównych zadań RBP-4 należy transport witaminy A (retinolu), zatem należy 

do białek nośnikowych (Kanai i wsp. 1968). Znaczna część kompleksu RBP-retinol 

krąży we krwi w połączeniu z transtyretyną (ang. transthyretin, TTR), co istotnie 

zapobiega filtracji kłębuszkowej i utrzymuje stężenie RBP-4 w krążeniu (Hamilton 

i Benson 2001). Około 4-5% krąży w postaci niezwiązanej powodując przedostawanie 

się RBP-4 przez barierę kłębuszkową, ponowne wchłanianie, a następnie rozłożenie 

w kanalikach proksymalnych nerek przy udziale megaliny (Christensen i wsp. 1999). 

Białko wiążące retinol 4 może również przyczyniać się do powstawania 

insulinooporności poprzez wpływ na układ odpornościowy i regulację stanu zapalnego 

w tkance tłuszczowej (Moraes-Vieira i wsp. 2014). Dodatkowo poziom RBP-4 jest 

wyższy u pacjentów z chorobami zapalnymi jelit (Karásková  i wsp. 2022). 

Podwyższone stężenie RBP-4 w surowicy obserwowano także u osób z chorobami 

sercowo-naczyniowymi, w tym miażdżycą, nadciśnieniem tętniczym i chorobą 

wieńcową (Gao i wsp. 2016).  

Ze względu na swoje właściwości RBP-4 może być biomarkerem uszkodzenia 

kanalików i kłębuszków nerkowych w przebiegu różnych chorób (Domingos i wsp. 

2016). Wykazano, że obok transferryny oraz adiponektyny w moczu i glikoproteiny 

cynkowej alfa 2 w surowicy uRBP-4 ma wysoką czułość w wykrywaniu 
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mikroalbuminurii we wczesnym stadium nefropatii cukrzycowej u pacjentów 

z rozpoznaną cukrzycą typu 2 (Kamel i wsp. 2022). Wzrost wydalania białek o niskiej 

masie cząsteczkowej z moczem, w tym RBP-4, może wskazywać stopień zwłóknienia 

śródmiąższowego w przebiegu przewlekłej choroby nerek (Pallet i wsp. 2014). Również 

stężenie RBP-4 w surowicy może być biomarkerem, a jego wartość istotnie wzrasta 

u pacjentów z CKD (Xiong i wsp. 2021). Ponadto stwierdzono, że stężenie RBP-4 

w moczu wzrasta proporcjonalnie do progresji uszkodzenia nerek w przebiegu 

nefropatii IgA (Shen i wsp. 2021). Z kolei stosunek stężenia RBP w moczu i kreatyniny 

może służyć jako marker prognostyczny zniszczenia nerek w przebiegu amyloidozy 

oraz być narzędziem diagnostycznym w ocenie stratyfikacji ryzyka u pacjentów 

przyjmujących chemioterapię cytotoksyczną (Rezk i wsp. 2021). 

Białko wiążące retinol 4 może także być przydatne w ocenie funkcji nerki po 

przeszczepie. Wykazano, że stężenie RBP-4 w moczu koreluje z czynnością nerek po 

transplantacji oraz może służyć do oceny prognostycznej szybkiego pogorszenia funkcji 

graftu (Jeon i wsp. 2022). Stwierdzono również, że poziom białka wiążącego retinol 4 

w moczu może być podwyższony u osób z prawidłowym stężeniem kreatyniny 

w pierwszych trzech miesiącach po przeszczepieniu i prognozować pogorszenie 

czynności nerki po roku od transplantacji (Hosaka i wsp. 2003). uRBP-4 jest również 

nieinwazyjnym parametrem do obserwacji klinicznej pacjentów z glomerulopatią po 

przeszczepie nerek obok białkomoczu, upośledzenia czynności nerek, płci męskiej 

i wirusowego zapalenia wątroby typu C. Jest także predykatorem postępującego 

zaburzenia funkcji graftu (Li i wsp. 2018). Zauważono, że zwiększone stężenie RBP-4 

w moczu u pacjentów z prawidłową funkcją nerek może wyprzedzać rozpoznanie 

przewlekłej nefropatii przeszczepu nawet o dwa lata. Umożliwia to wdrożenie leczenia 

zanim nastąpi uszkodzenie graftu (Câmara i wsp. 2004). uRBP-4 może być także 

wskaźnikiem związanym z długoterminową utratą przeszczepu i wzrastać pomimo 

prawidłowej morfologii graftu u pacjentów po transplantacji (de Matosi i wsp. 2010). 

Zauważono, że wysoki poziom uRBP-4 u osób zakażonych CMV z uszkodzeniem 

kanalików nerkowych wskazuje na gorszą funkcję nerki przeszczepionej niż u tej samej 

grupy pacjentów, u których stężenie tego markera było prawidłowe (Requião-Moura 

i wsp. 2018). 
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1.2.7. Jelitowy czynnik trefoilowy 3 (ang. trefoil factor 3, TFF3) 

 

Jelitowy czynnik trefoilowy 3 (TFF3) należy do rodziny ludzkich czynników 

trefoilowych, obok peptydów TFF1 i TFF2 (Ryc. 10) (Thim i May 2005).  

 

 

Ryc. 10. Trójlistna struktura z wiązaniami dwusiarczkowymi prototypowych peptydów 

z rodziny ludzkich czynników trefoilowych (TFF1, TFF2 i TFF3). Reszty cysteiny (C) 

zaznaczono na zielono (Hoffmann 2020) 

 

Nazwa czynnik koniczyny 3 pochodzi od budowy tego białka. Jedna lub kilka 

domen aminokwasowych (38 lub 39), w których sześć reszt cysteinowych tworzy trzy 

wiązania disulfidowe, układa się w charakterystyczną trójlistną koniczynę (Thim 1997). 

TFF3 może występować w formie monomerycznej (6,7 kD) oraz dimerycznej (13,1 kD) 

(Thim i wsp. 1995). 

Gen kodujący TFF3 zlokalizowany jest na chromosomie 21q22.3 (Chinery 

i wsp. 1996). Według Ishibash i wsp. (2017) stężenie TFF3 w surowicy u osób 

zdrowych wynosi około 5,0 ng/ml. Białko to wydzielane jest głównie przez komórki 

śluzowe jelita cienkiego i grubego (Podolsky i wsp. 1993). Dzięki temu może ono 

pełnić rolę biomarkera we wrzodziejącym zapaleniu jelita grubego i dobrze koreluje 

z poziomem białka ostrej fazy (Nakov 2019). TFF3 jest również wydzielany przez 

komórki nerwowe i reguluje procesy odpowiedzialnie za pamięć oraz naukę (Arnold 

i wsp. 2016). Peptyd ten wykazuje działanie neuroprotekcyjne, ponieważ wygasza 

czynność kaspazy-3, która niszczy komórki mikrogleju (Liu i wsp. 2013). TFF3 pełni 

także funkcje antyapoptotyczne i proproliferacyjne, dlatego uważa się, że przyczynia się 
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do progresji guzów litych (Diao i wsp. 2017). Dodatkowo jelitowy czynnik trefoilowy 3 

może wpływać na przerzuty komórek nowotworowych w tkankach nabłonkowych 

(Meyer i wsp. 2006). Wpływ na zdolności regeneracyjne błony śluzowej sprawia, że 

trwają próby wykorzystania TFF3 w terapii (Taupin i Podolsky 2003). 

 TFF3 może stanowić biomarker u pacjentów z uszkodzeniem nerek (George 

i wsp. 2020). Wyniki badań dowodzą, że w surowicy pacjentów z CKD stężenie 

jelitowego czynnika trefoilowego 3 jest znacznie wyższe niż w grupie kontrolnej. 

Dodatkowo wykazano, że poziom tego białka jest wyższy u pacjentów z CKD niż 

u osób z innymi chorobami cywilizacyjnymi (Du i wsp. 2013). Stężenie TFF3 rośnie 

także w moczu pacjentów z pogłębiającą się przewlekłą chorobą nerek, a w połączeniu 

z występowaniem mikroalbuminurii białko to może być czynnikiem prognostycznym 

gorszego rokowania (Yamanari i wsp. 2018).  

FDA i EMA uznała oznaczanie stężenia TFF3 w moczu za swoisty i czuły 

biomarker do monitorowania polekowego uszkodzenia nerek (Griffin i wsp. 2019). 

W badaniach modelowych prowadzonych na szczurach zauważono, że stężenie TFF3 

spadało w przypadku neurotoksyczności, natomiast u ludzi stężenie tego białka rosło 

(Wadey i wsp. 2014, George i wsp. 2017). TFF3 był także analizowany jako marker 

procesu autoimmunizacyjnego. Yan i wsp. (2020) zauważyli, że stężenie TFF3 

w osoczu było wyższe u pacjentów z toczniowym zapaleniem nerek niż u osób 

z toczniem rumieniowatym układowym przebiegającym bez zajęcia nerek. Dodatkowo 

stwierdzono, że poziom tego białka może odzwierciedlać stan kliniczny nerek w SLE. 

Wyniki badań dowodzą także, że stężenie TFF3 może wzrastać u dzieci z wrodzonymi 

wadami nerek i dróg moczowych oraz być czynnikiem prognostycznym pogarszającej 

się funkcji tego narządu (Anand i wsp. 2021). 

 Rola TFF3 jako markera odrzucania przeszczepu nerki nie została jeszcze 

dokładnie poznana. Badania wykazały wysokie stężenie tego białka natychmiast po 

przeszczepie, a następnie spadek, niezależnie od obecności DGF (Endre 2014). 

1.2.8. Klusteryna (ang. clusterin, CLU) 

 

 Klusteryna znana również jako apolipoproteina J (ang. apolipoprotein J, apo J) 

jest glikozylowanym białkiem zbudowanym z dwóch łańcuchów – α i β, połączonych 

wiązaniami dwusiarczkowymi (Ryc. 11) (de Silva i wsp. 1990). U człowieka występuje  

w dwóch izoformach. Typ wydzielniczy, o masie wynoszącej około 80 kD mający za 



34 
 

zadanie usuwanie resztek powstałych po procesie apoptozy oraz typ jądrowy o masie 50 

kD odpowiedzialny za naprawę DNA (Shannan i wsp.2006).  

 

 

Ryc. 11. Struktura klusteryny (https://www.sinobiological.com/resource/clusterin/ 

proteins) 

 

Gen kodujący klusterynę zlokalizowany jest na 8 chromosomie (Pająk 

i Orzechowski 2006). CLU bierze udział w szlakach apoptotycznych 

i antyapoptotycznych, występuje w wielu narządach, w tym w nerkach (Han i wsp. 

2012; Rosenberg i Silkensen 1995). Wykrywana jest we wszystkich płynach 

biologicznych w organizmie ludzkim (Jenne i Tschopp 1992). Fizjologiczne stężenie 

CLU w surowicy wynosi od 35 do 105 μg/ml, natomiast w płynie mózgowo-

rdzeniowym stężenie to jest dużo niższe i waha się między 1,2–3,6 μg/ml (Murphy 

i wsp. 1988). W moczu osób zdrowych stężenie CLU powinno wynosić około 7,0 μg/ml 

(Ghiggeri i wsp. 2002). Białko to bierze udział w wielu procesach biologicznych, w tym 

w dystrybucji lipidów oraz regulacji dopełniacza (McDonald i wsp. 1997; Yang i wsp. 

2015). Ponadto działanie CLU jest analogiczne do działania rodziny białek szoku 

cieplnego, będącymi białkami opiekuńczymi, biorących udział w ponownym 

i prawidłowym fałdowaniu protein po wystąpieniu czynnika stresogennego (Poon i wsp. 

2000). W nerkach CLU występuje w kanalikach nerkowych, gdzie ma działanie 

antyapoptotyczne i pośredniczy w ochronie komórek, gospodarce lipidów, przyłączaniu 

i agregacji komórek (Rosenberg i Silkensen 1995). 

Klusteryna jest białkiem, którego wzmożona ekspresja jest wykrywana 

w stanach patologicznych (Park i wsp. 2018). Wzrost stężenia CLU stwierdzono 

u pacjentów z chorobami nerek (Fritz i Murphy 1993). Liczne badania wykazały, że 

https://www.sinobiological.com/resource/clusterin/
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białko to odkłada się w kłębuszkach nerkowych w postaci złogów wraz z elementami 

dopełniacza (French i wsp. 1992). Obniżony poziom CLU wpływa negatywnie na 

funkcję nerek w uszkodzeniach niedokrwienno-reperfuzyjnych predysponujących do 

wystąpienia przewlekłej niewydolności tego narządu (Guo i wsp. 2016). Dodatkowo 

w przypadku niedoboru CLU dochodzi do zniszczenia tkanek w obrębie nerki oraz 

wzmożonej apoptozy komórek (Zhou i wsp. 2010). Z kolei wzrost CLU w moczu wraz 

z albuminurią może być niezależnym markerem predykcyjnym postępu cukrzycowej 

choroby nerek u pacjentów z cukrzycą typu 2 (Kim i wsp. 2017). CLU dobrze 

odzwierciedla stopień uszkodzenia kanalików nerkowych w początkowej fazie choroby. 

Ponadto oznaczanie stężenia CLU w moczu może odróżniać nefropatię cukrzycową od 

albuminurii u pacjentów z cukrzycą typu 2 (Zeng i wsp. 2017). Schlatzer i wsp. (2012) 

stwierdzili, że klusteryna może służyć również jako dobry marker w diagnostyce 

cukrzycy typu 1. Natomiast inne badania wykazały, że oznaczanie CLU w osoczu 

i surowicy nie wprowadza istotnych zmian do rutynowej diagnostyki białkomoczu 

w chorobach nerek. W badaniach dotyczących klusteryny, kreatyniny i białka 

całkowitego nie stwierdzono przewagi któregoś z parametrów w diagnozowaniu 

pacjentów z nefropatią (Solichova i wsp. 2007). Natomiast u dzieci oznaczanie stężenia 

CLU w moczu może stanowić użyteczny, nieinwazyjny marker w diagnostyce 

uszkodzenia nerek predysponującego do schyłkowej niewydolności narządu 

w przebiegu tocznia rumieniowatego układowego (Wu i wsp. 2018). CLU może 

stanowić także marker uszkodzenia nerek u dzieci poddanych allogenicznemu 

przeszczepowi komórek macierzystych (Musiał i wsp. 2020). 

Rola CLU w kontekście odrzucania przeszczepu nerki nie została jeszcze 

dokładnie zbadana. U pacjentów po przeszczepie nerki stwierdzono, że w przypadku 

wystąpienia opóźnionej funkcji graftu, CLU może być istotnym biomarkerem tego 

mechanizmu, a jego stężenie wzrasta już po czterech godzinach od zabiegu (Pianta 

i wsp. 2015B).  
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2. Hipotezy i cele badawcze 

 

Głównym celem badawczym była ocena biomarkerów wykorzystywanych do 

diagnostyki uszkodzenia nerek u pacjentów po przeszczepie allogenicznym nerki. 

 

Przystępując do badań postawiono następujące hipotezy badawcze: 

H1. Stężenia biomarkerów zmieniają się istotnie w czasie (dzień, pół roku i rok po 

transplantacji); 

H2. Stężenia biomarkerów korelują istotnie ze stężeniem kreatyniny w tym samym 

punkcie czasowym; 

H3. Wybór metody diagnostycznej wykorzystanej do diagnostyki uszkodzenia nerek 

u pacjentów po przeszczepie allogenicznym nerki nie wpływa istotnie na wartość 

ocenianych biomarkerów. 

 

Weryfikację hipotez przeprowadzono realizując następujące cele badawcze: 

• określenie wartości diagnostycznej markerów, w tym lipokaliny związanej 

z żelatynazą neutrofilów (NGAL), cząsteczki-1 uszkodzenia nerek (KIM-1), 

chemokiny 10 z motywem C-X-C (CXCL-10), osteopontyny (OPN), cystatyny C 

(Cys C), białka wiążącego retinol 4 (RBP-4), jelitowego czynnika trefoilowego 3 

(TFF3) oraz klusteryny (CLU) u pacjentów po przeszczepie allogenicznym nerki 

objętych rocznym okresem monitorowania; 

• porównanie wpływu metody na analizowane biomarkery oznaczane metodą ELISA 

(ang. enzyme-linked immunosorbent assay) oraz metodą fluorymetrii przepływowej 

xMap Luminex; 

• ustalenie czy stężenia badanych biomarkerów w surowicy i w moczu są uzależnione 

od czasu jaki upłynął od zabiegu przeszczepienia nerki; 

• ustalenie korelacji pomiędzy stężeniem badanych markerów u pacjentów po 

przeszczepie allogenicznym nerki i kreatyniną oraz biomarkerami i wartością eGFR 

u grupy badanej. 

 

Wyniki badań pozwolą odpowiedzieć na następujące pytania: 

1. Czy u pacjentów po przeszczepie allogenicznym nerki dochodzi do zmian stężeń 

badanych biomarkerów, w tym NGAL, KIM-1, CXCL-10, OPN, Cys C, RBP-4, 

TFF3 i CLU w surowicy/osoczu lub/i moczu? 
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2. Czy istnieją istotne różnice stężeń badanych biomarkerów w porównaniu z grupą 

kontrolną? 

3. Jak zmieniają się stężenia badanych białek w osoczu i moczu pacjentów od razu po 

przeszczepie nerek oraz po 6 i 12 miesiącach po zabiegu? 

4. Czy istnieje zależność pomiędzy stężeniem badanych biomarkerów a poziomem 

kreatyniny i eGFR? 

5. Czy wybór metody diagnostycznej ma istotny wpływ na uzyskane wartości 

biomarkerów? 
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3. Materiał i metody 

3.1. Charakterystyka grupy badanej  

Badania prowadzone były w okresie od 2018 do 2022 roku. Badaniami objęto 

dorosłych pacjentów po transplantacji nerki z regionu północno-zachodniej Polski. Byli 

to pacjenci Poradni Transplantologicznej Samodzielnego Publicznego Szpitala 

Klinicznego nr 2 PUM w Szczecinie. Kryterium wyłączenia do badań był wiek biorcy 

poniżej 18 r.ż. 

Grupa badana obejmowała 19 pacjentów, w tym 9 kobiet i 10 mężczyzn 

w wieku od 26 do 71 lat (średnia wieku badanych 51,9±12,1 lat). Od pacjentów 

pobierano krew (w objętości 7,5 ml) na czczo, w godzinach porannych, a także mocz 

(50 ml) w odstępach czasowych według schematu: 1 doba–6 miesięcy–12 miesięcy. 

Łącznie w grupie badanej pobrano 57 próbek krwi i 57 próbek moczu (Tab. 1-2). Próbki 

pobierano w takich punktach czasowych celem określenia dynamiki zmian stężeń 

wybranych biomarkerów w ocenie krótko i długoterminowej po przeszczepie. 

Dodatkowo analogiczny materiał został pobrany jednorazowo także od pięciu osób 

zdrowych (trzech kobiet i dwóch mężczyzn) w wieku od 28 do 44 lat (średnia wieku 

badanych 32,6±6,6lat) bez chorób nerkopochodnych, które stanowiły grupę kontrolną. 

Łącznie w grupie kontrolnej pobrano pięć próbek krwi i pięć próbek moczu. 

Szczegółowe zestawienie wyników grupy badanej i grupy kontrolnej znajduje się 

w załączniku 2 (Tabele Z1-Z5). 

Na badania uzyskano zgodę Komisji Bioetycznej Pomorskiego Uniwersytetu 

Medycznego w Szczecinie (uchwała nr KB-0012/114/12). Kierownikiem projektu pt. 

„Wpływ czynników immunologicznych i nieimmunologicznych na czas przeżycia 

allogenicznego graftu” była dr hab. n. med. Iwona Wojciechowska-Koszko (Załącznik 

3). Badania były prowadzone zgodnie z Deklaracją Helsińską. 
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Tabela 1. Charakterystyka grupy badanej przed przeszczepem allogenicznym nerki, część I (K, kobieta, M, mężczyzna) 

Kod 

pacjenta 
płeć 

wiek 

podczas tx 

(w latach) 

waga 

(w kg) 

kreatynina 

(mg/dl) 

eGFR 

(ml/min/1,73) 

łączny czas 

dializ 

(w latach) 

mocznik 

(mg/dl) 

sód 

(mmol/l) 

potas 

(mmol/l) 

chlorki 

(mmol/l) 

przeciwciała 

przeciw CMV 

w klasie IgG 

1 M 49 66 7,15 7 16 85,3 138 6,14 100 reaktywny 

2 K 40 61 2,26 26 5 75,9 143 5,41 110 niereaktywny 

3 K 58 80 2,71 19 2 97,9 137 4,9 98 reaktywny 

4 M 55 72 4,31 14 2 41,8 142 5,05 98 reaktywny 

5 M 50 82 7,35 8 0 196,5 143 5,54 111 reaktywny 

6 K 63 71 3,86 12 1 84,2 136 6,61 101 - 

7 M 60 80 7,28 7 3 98,6 140 4,1 100 - 

8 M 54 91 13,32 4 3 123,1 138 6,53 96 reaktywny 

9 M 36 105 7,15 9 1 90,8 139 4,86 103 - 

10 K 71 68 3,30 13 0 121,4 142 4,6 102 reaktywny 

11 K 57 68 5,40 8 3 73,1 1430 4,7 101 reaktywny 

12 K 47 78 3,00 18 0 72,9 134 4,59 103 reaktywny 

13 M 61 88 5,71 10 0 63,9 140 4,99 98 reaktywny 

14 K 49 70 6,68 7 2 78,1 135 5,3 100 reaktywny 

15 K 63 75 8,46 5 2 106,9 139 7,33 100 reaktywny 

16 M 49 114 8,56 7 2 78 140 5,5 102 reaktywny 

17 M 26 70 9,00 7 5 80,4 141 6,34 103 niereaktywny 

18 M 67 76 5,12 11 5 64,4 140 4,6 100 reaktywny 

19 K 31 73 3,48 17 1 32,9 138 4 99 reaktywny 



40 
 

Tabela 2. Charakterystyka pacjentów z grupy badanej przed przeszczepem allogenicznym nerki, część II (AM, średnia arytmetyczna, SD, 

odchylenie standardowe; Med., mediana; Min, wartość minimalna; Max, wartość maksymalna; Qd, dolny kwartyl; Qg, górny kwartyl 
 

wiek 

podczas tx 

(w latach) 

waga 

(kg) 

kreatynina 

(mg/dl) 

eGFR 

(ml/min/1,73) 

łączny 

czas dializ 

(w latach) 

mocznik 

(mg/dl) 

sód 

(mmol/l) 

potas 

(mmol/l) 

chlorki 

(mmol/l) 

AM±SD 51,90±12,06 78,32±13,33 6,01±2,77 11,00±5,66 2,79±3,60 87,69±34,86 207,1±296,1 5,32±0,90 101,3±3,76 

Med 54,00 75,00 5,71 9,00 2,00 80,40 140,0 5,05 100,0 

Min 26,00 61,00 2,26 4,00 0,0 32,90 134,0 4,00 96,00 

Max 71,00 114,0 13,32 26,00 16,00 196,5 1430,0 7,33 111,0 

Qd 47,00 70,00 3,48 7,00 1,00 72,90 138,0 4,60 99,00 

Qg 61,00 82,00 7,35 14,00 3,00 98,60 142,0 6,14 103,0 
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3.2. Charakterystyka materiału 

 

Próbki krwi obwodowej pobrano na „skrzep”, a następnie wirowano przy 

obrotach 2000 rpm przez 5 min. Uzyskaną surowicę rozdzielono do probówek po 500 

µl, opisywano numerem kodowym, a następnie mrożono i przechowywano 

w temperaturze -20°C do czasu analiz.  

Próbki porannego moczu pobrane do jednorazowego pojemnika przelewano do 

10 ml falkonu, a następnie wirowano przy obrotach 2000 rpm przez 20 min. Uzyskany 

nasącz znad osadu rozdzielono do probówek po 500 µl, opisywano numerem kodowym, 

a następnie mrożono i przechowywano w temperaturze -20°C do czasu analiz. 

Przygotowanie i przechowywanie próbek było zgodne z zaleceniami producenta 

testów wykorzystywanych w badaniach (R&D Systems, USA). 

 
3.3. Metody badawcze 

3.3.1. Metoda xMap Luminex 

Metoda xMap Luminex oparta jest na zasadzie fluorymetrii przepływowej. 

Próbka materiału biologicznego zostaje dodana do mieszaniny kodowanych kolorami 

kulek, które powleczone są przeciwciałami wychwytującymi specyficzne dla siebie 

rodzaje analizowanych w danym badaniu biomarkerów. W trakcie tego etapu 

przeciwciała wychwytujące wiążą się z odpowiednimi rodzajami ocenianych 

biomarkerów. Następnie dodane zostają biotynylowane przeciwciała wykrywające, 

które wiążą się z wcześniej powstałymi na powierzchni kulek kompleksami i tworzą 

one tzw. kanapkę (przeciwciało wychwytujące-biomarker–przeciwciało wykrywające). 

W następnej kolejności zaaplikowany zostaje barwnik (streptawidyna sprzężona 

z fikoerytryną), który wiąże się z biotynylowanymi przeciwciałami wykrywającymi. 

Odczyt następuje za pomocą dwustrumieniowego urządzenia do wykrywania przepływu 

– LabScan100 (Luminex Corporation, Austin, USA). Jeden z laserów tego urządzenia 

klasyfikuje kulkę i określa wykrywany biomarker, natomiast drugi określa wielkość 

sygnału pochodzącego z fikoerytryny, który jest wprost proporcjonalny do ilości 

związanego analitu. 

Do analizy wykorzystano zestaw zawierający mieszaninę magnetycznych kulek 

pokrytych przeciwciałami skierowanymi przeciwko NGAL, KIM-1, CXCL-10, OPN, 
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Cys C, TFF3, RBP-4 i CLU. Przed przystąpieniem do badań ogrzano wszystkie 

odczynniki oraz próbki badane do temperatury pokojowej. Następnie przygotowano 

odpowiednie rozcieńczenia surowicy i moczu, w przypadku markerów Cys C, CLU 

i RBP-4 surowicę rozcieńczono 4000-krotnie, a NGAL, KIM-1, CXCL-10, OPN, TFF3 

10-krotnie. W przypadku moczu dla wszystkich badanych biomarkerów wymagane 

było rozcieńczenie 10-krotne. Następnie wykonano serię rozcieńczeń standardu 

zawierającego przeciwciała przeciwko biomarkerom tworząc krzywą kalibracyjną. Do 

studzienek (Ryc. 12) dodano po 50 µl standardów oraz rozcieńczonych próbek. 

Następnie dodano po 50 µl mieszaniny kulek magnetycznych pokrytych przeciwciałami 

i zaklejono folią, po czym inkubowano przez dwie godziny w temperaturze pokojowej 

na wytrząsarce (800 rpm). Po tym czasie płytkę umieszczono na magnesie na jedną 

minutę (Ryc. 13), powoduje to opadanie kulek na dno studzienek. Następnie usunięto 

nadsącz i dodano po 100 µl buforu płuczącego do studzienek, a płytki ponownie 

umieszczono na magnesie na jedną minutę. Czynność tą powtórzono 3-krotnie. 

W dalszej kolejności dodano po 50 µl mieszaniny biotynylowanych przeciwciał 

wykrywających, zaklejono folią i inkubowano przez godzinę w temperaturze pokojowej 

na wytrząsarce (800 rpm).  Po tym czasie wykonano 3-krotne płukanie na magnesie, 

a następnie do każdej studzienki dodano 50 µl barwnika streptawidyny sprzężonej 

z fikoerytryną, który należy chronić przed światłem. Płytki zaklejono folią 

i inkubowano przez 30 minut w temperaturze pokojowej na wytrząsarce (800 rpm). 

W dalszej kolejności wykonano 3-krotne płukanie na magnesie i dodano po 100 µl 

buforu płuczącego do studzienek. Następnie inkubowano dwie minuty w temperaturze 

pokojowej na wytrząsarce (800 rpm). Odczytu płytki dokonano na aparacie LabScan100 

(Ryc. 14). 

Parametry ustawione do odczytu płytki na aparacie LabScan100 były 

następujące: 

1. objętość próbki pobieranej: 50 µl,  

2. rodzaj kulek: magnetyczne, 

3. bramkowanie: 8000 – 16 500, 

4. wybranie odpowiednich regionów: 
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Biomarker Region 

NGAL 27 

KIM-1 26 

CXCL-10 25 

OPN 28 

Cys C 19 

RBP-4 29 

TFF3 30 

CLU 20 

 

5. obliczanie: 50/region, 

6. forma wyników: stężenia 

 

 

Ryc. 12. Płytka 96-dołkowa do analizy metodą Luminex 
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Ryc. 13. Płytka 96-dołkowa do analizy metodą Luminex umieszczona na magnesie 

 

 

 

Ryc. 14. Stanowisko do odczytu testów wykonanych metodą Luminex (od lewej 

pompa, aparat LABScan 100 i komputer z oprogramowaniem do odczytu) 

 

3.3.2. Metoda ELISA 

 

Zestaw diagnostyczny zawiera 96-dołkową mikropłytkę, w której każdy dołek 

opłaszczony jest przeciwciałem wychwytującym analizowany w materiale 

biologicznym biomarker. W pierwszym etapie inkubacji do dołków dodaje się 

odpowiednio kalibratory oraz próbki badane. Na tym etapie analizy obecny w badanym 

materiale biomarker zostaje związany z przeciwciałem wykrywającym znajdującym się 



45 
 

w dołkach. Następnie do każdego dołka zostaje dodane przeciwciało wykrywające 

znakowane peroksydazą chrzanową (HRP), które zostaje związane z powstałym 

wcześniej kompleksem biomarker–przeciwciało wykrywające. W dalszej kolejności do 

studzienek zostaje dodany roztwór substratu tetrametylobenzydyny (TMB). 

Intensywność niebieskiego zabarwienia, które pojawi się po dodaniu TMB jest wprost 

proporcjonalne do ilości ocenianego analitu obecnego w analizowanej próbce. 

W końcowym etapie inkubacji dodany zostaje roztwór hamujący reakcję (ang. Stop 

Solution), który spowoduje zmianę zabarwienia w dołkach z niebieskiego na żółty (Ryc. 

15). Odczyt wyników następuje poprzez pomiar absorbancji przy długości fali 450nm. 

Do analizy wykorzystano osobne testy zawierające 96 dołkową płytkę 

z opłaszczonymi przeciwciałami monoklonalnymi lub poliklonalnymi swoistymi dla 

oznaczanego w danym teście biomarkera. Przed przystąpieniem do testu ogrzewano 

odczynniki oraz próbki badane do temperatury pokojowej. W następnej kolejności 

przygotowano odpowiednie rozcieńczenia surowicy i moczu (Tab. 3). Następnie 

wykonywano serię rozcieńczeń standardu zawierającego dany rekombinowany ludzki 

biomarker tworząc krzywą kalibracyjną. We wszystkich testach wymagane było 

dodanie do pustych studzienek odczynnika zawierającego substancje konserwujące. 

Następnie do dołków dodawano po 50 µl a w przypadku CXCL-10 dla próbek surowicy 

i moczu odpowiednio 75 i 150 µl, natomiast RBP-4 20 µl, standardów oraz 

rozcieńczonych próbek do studzienek. Płytkę zaklejano folią i inkubowano: 

• dwie godziny w temperaturze pokojowej w celu oznaczenia KIM-1 w moczu, 

CXCL-10 i OPN,  

• dwie godziny w temperaturze pokojowej na wytrząsarce (500±50 rpm) w celu 

oznaczenia KIM-1 w surowicy, CLU i TFF3,  

• jedną godzinę w temperaturze pokojowej na wytrząsarce (500 rpm) w celu 

oznaczenia RBP-4, 

• dwie godziny w temperaturze 2-8 C° w celu oznaczenia NGAL, 

• trzy godziny w temperaturze 2-8 C° w celu oznaczenia Cys C.  

Po tym czasie płytkę płukano trzykrotnie buforem płuczącym (400 µl) 

z wykorzystaniem automatycznej płuczki (Biochrom Ltd., Cambridge, Wielka Brytania) 

(Ryc. 15A), a następnie dodawano do dołków koniugat zawierający monoklonalne 

(NGAL, Cys C, CLU, RBP-4) lub poliklonalne (KIM-1 w surowicy, KIM-1 w moczu, 

CXCL-10, OPN, TFF3) przeciwciała specyficzne względem danego biomarkera (200 
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µl). Przeciwciała wykorzystywane do oznaczenia NGAL i Cys C były uprzednio 

schłodzone. Płytki zaklejano folią i ponownie inkubowano:  

• dwie godziny w temperaturze pokojowej (KIM-1 w moczu, CXCL-10, OPN),  

• dwie godziny w temperaturze pokojowej na wytrząsarce (500±50 rpm) (KIM-1 

w surowicy, CLU i TFF3),  

• jedną godzinę w temperaturze pokojowej na wytrząsarce (500 rpm) (RBP-4),  

• dwie godziny w temperaturze 2-8 C° (NGAL)  

• godzinę w temperaturze 2-8 C° (Cys C). 

Następnie płytkę trzykrotnie przepłukiwano jak uprzednio i dodawano 200 µl substratu 

TMB, a następnie inkubowano przez 30 min. w zaciemnionym miejscu w temperaturze 

pokojowej (Ryc. 16A). Po tym czasie dodawano roztwór hamujący reakcję w objętości 

50 µl i mieszano pipetą aż do zmiany zabarwienia z niebieskiej na żółtą (Ryc.16B). Do 

odczytu wyniku wykorzystano aparat AsysExpert 96 Microplate (Biochrom Ltd., 

Cambridge, Wielka Brytania) (Ryc. 15B). Odczyt następował w ciągu 30 min. od 

wykonania testu przy długości fali 450 nm przy 4 punktowej krzywej standardowej. 

 

 

Ryc. 15. Automatyczna płuczka do płukania testów ELISA (A) i czytnik do odczytu 

testów ELISA (B) 
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Ryc. 16. Zmiana zabarwienia w studzienkach po dodaniu substratu (A) i po dodaniu 

roztworu hamującego reakcję (B) 

 

Oznaczenia w zależności od rodzaju biomarkera zostały wykonane 

i zinterpretowane zgodnie z zaleceniami producenta (R&D Systems, USA). Jednostki, 

zakres oraz wrażliwość testów zostały zestawione w tabeli 4. 
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Tabela 3. Rozcieńczenia biomarkerów wykorzystane w prezentowanych badaniach 

w testach ELISA 

Biomarker 
rozcieńczenie surowicy 

lub osocza* 
rozcieńczenie moczu 

NGAL 20-krotne brak 

KIM-1 w surowicy brak - 

KIM-1 w moczu - brak 

CXCL-10 brak brak 

OPN 25-krotne* brak 

Cys C 30-krotne brak 

RBP-4 1000-krotne 5-krotne 

TFF3 50-krotne 200-krotne 

CLU 2000-krotne 4-krotne 
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Tabela 4. Jednostki, zakres oraz wrażliwość biomarkerów wykorzystane w prezentowanych badaniach w testach ELISA i Luminex (R&d 

Systems, USA) 

Biomarker 

Rodzaj testu 

ELISA Luminex 

jednostki zakres testu wrażliwość jednostki zakres testu wrażliwość 

NGAL ng/ml 0,2–10,0 0,04 pg/ml 

 

49,50- 36,10 63,10 

KIM-1 
w surowicy pg/ml 10,9–700,0 3,63 

159,0- 116,0 16,30 
w moczu ng/ml 0,2–10,0 0,05 

CXCL-10 pg/ml 7,8–500,0 4,46 4,27- 3,11 0,69 

OPN ng/ml 0,3–20,0 0,02 405,0- 295,5 247,0 

Cys C ng/ml 3,1–100,0 0,23 664,0- 483,8 57,10 

RBP-4 ng/ml 1,6–100,0 0,63 65,00- 47,40 124,0 

TFF3 pg/ml 39,0- 2,50 13,10 15,10- 11,00 11,50 

CLU ng/ml 3,1–200,0 1,05  664,0- 483,8 64,30 
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3.4. Analiza statystyczna 

 

Analizę statystyczną wyników wykonano z wykorzystaniem programu Statistica 

13.3 (Statistica PL, StatSoft). Zbadano rozkład danych za pomocą testu Shapiro-Wilka 

z uwzględnieniem podziału na grupy badaną i kontrolną oraz oddzielnie dla wartości 

zmiennych uzyskanych w pierwszym dniu (A), po pół roku (B) i rok po (C) 

przeszczepie nerki. Oceniane zmienne cechował rozkład odbiegający od normalnego, 

dlatego dane prezentowano w tabelach oraz na wykresach w postaci mediany, wartości 

minimalnej i maksymalnej oraz dolnego i górnego kwartyla, a testy wykorzystywane 

w analizach były nieparametryczne. 

 

4. Wyniki 

4.1. Wartości biomarkerów oznaczonych metodami ELISA i Luminex 

 

W tabelach 5 i 6 przedstawiono stężenia biomarkerów oznaczonych w surowicy 

i moczu pacjentów dzień, pół roku i rok po przeszczepieniu nerek, natomiast w tabeli 

7 przedstawiono dane dotyczące stężenia badanych biomarkerów w grupie kontrolnej.  

Przedstawiono mediany oraz kwartyl dolny i kwartyl górny. 

Do porównania stężeń biomarkerów uzyskanych z wykorzystaniem metod 

ELISA i Luminex zastosowano nieparametryczny test U Manna-Whitneya. Porównanie 

wykonano pomiędzy stężeniami uzyskanymi u pacjentów w grupie badanej odrębnie 

dla pobrania materiału w pierwszym dniu (A), po pół roku (B) i rok po przeszczepie 

nerki (C) oraz grupy kontrolnej. W tabeli 8 i 9 przedstawiono analizę porównawczą 

stężeń markerów oznaczonych metodą ELISA i Luminex. 
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Tabela 5. Stężenie biomarkerów w surowicy/osoczu lub moczu badanych pacjentów pobranych dzień, pół i rok po przeszczepie nerek 

ocenianych z wykorzystaniem metody ELISA (Med., mediana; Qd, dolny kwartyl; Qg, górny kwartyl) 

Biomarker 

Czas po przeszczepieniu nerek 

Dzień Pół roku Rok 

surowica/osocze* mocz surowica/osocze* mocz surowica/osocze* mocz 

Med (Qd-Qg) Med. (Qd-Qg) Med. (Qd-Qg) Med. (Qd-Qg) Med. (Qd-Qg) Med. (Qd-Qg) 

NGAL  

(w ng/ml) 

294,6  

(234,8-332,5) 

17,41  

(6,49-23,55) 

66,98  

(32,62-146,0) 

5,32  

(2,61-12,10) 

119,3 

(64,14-145,0) 

4,25  

(3,36-10,28) 

KIM-1  
203,1 pg/ml 

(114,7-430,7) 

1,42 ng/ml 

(0,63-1,88) 

233,4 pg/ml 

(160,3-327,1) 

0,47 ng/ml 

(0,22-1,17) 

194,3 pg/ml 

(136,2-266,5) 

0,30 ng/ml 

(0,11-1,00) 

CXCL-10  

(w pg/ml) 

126,0  

(84,39-227,3) 

51,35  

(15,78-134,88) 

156,6  

(103,0-318,0) 

16,80  

(11,86-47,06) 

153,0  

(124,2-400,5) 

14,80  

(6,74-33,08) 

OPN  

(w ng/ml) 

174,6* 

(114,4-242,6) 

134,9  

(47,80-348,05) 

84,65* 

(74,95-163,1) 

169,2  

(73,85-446,4) 

72,48* 

(48,90-110,3) 

163,0  

(87,63-573,5) 

Cys C  

(w ng/ml) 

3110 

(2681,4-4665) 

135,6  

(18,47-185,7) 

1602  

(1215-2248) 

18,69  

(3,91-29,96) 

1653  

(1104-2418) 

11,04  

(4,37-47,50) 

RBP-4  

(w mg/l) 

79,66  

(66,46-98,12) 

62,52  

(43,47-85,69) 

63,10  

(56,32-70,99) 

14,79  

(2,75-91,14) 

56,94  

(42,38-81,36) 

26,65  

(1,23-78,52) 

TFF3  

(w ng/ml) 

63,65  

(31,51-82,58) 

210,4  

(66,62-273,9) 

15,73  

(12,76-24,89) 

106,5  

(43,38-268,1) 

16,22  

(10,54-20,94) 

95,16  

(54,80-290,8) 

CLU  
423,3 µg/ml  

(310,3-538,7) 

11,88 ng/ml 

(4,63-261,2) 

353,9 µg/ml 

(323,0-445,4) 

5,26 ng/ml 

(2,17-66,47) 

371,4 µg/ml 

(300,7-422,9) 

3,68 ng/ml  

(2,00-19,66) 
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Tabela 6. Stężenie biomarkerów w surowicy/osoczu lub moczu badanych pacjentów pobranych dzień, pół i rok po przeszczepie nerek 

ocenianych z wykorzystaniem metody metodą Luminex (Med., mediana; Qd, dolny kwartyl; Qg, górny kwartyl) 

Biomarker 

Czas po przeszczepieniu nerek 

Dzień Pół roku Rok 

surowica mocz surowica mocz surowica mocz 

Med. (Qd-Qg) Med. (Qd-Qg) Med. (Qd-Qg) Med. (Qd-Qg) Med. (Qd-Qg) Med. (Qd-Qg) 

NGAL  

(w ng/ml) 

231,7  

(134,7-325,6) 

81,64  

(19,18-225,0) 

68,90  

(52,8-206,7) 

15,13  

(7,46-39,82) 

158,6  

(66,65-212,3) 

10,83  

(5,58-87,66) 

KIM-1  
272,3 pg/ml 

(207,3-344,6) 

0,27 ng/ml 

(0,21-0,34) 

272,3 pg/ml  

(209,3-423,8) 

0,15 ng/ml 
(0,10-0,22) 

222,3 pg/ml 

(207,3-344,6) 

0,15 ng/ml 

(0,10-0,27) 

CXCL-10  

(w pg/ml) 

138,4  

(80,76-230,7) 

83,28  

(29,85-218,3) 

203,4  

(67,94-255,5) 

29,89  

(19,90-43,44) 

121,9  

(75,27-298,4) 

34,59  

(13,04-51,33) 

OPN  

(w ng/ml) 

127,4  

(97,94-174,4) 

176,3  

(85,10-328,2) 

85,07 

(56,56-132,3) 

215,31 

(99,63-349,5) 

63,97 

(33,23-86,39) 

195,9 

(77,53-673,8) 

Cys C  

(w ng/ml) 

4036  

(2963-5553) 

136,5  

(48,82-179,5) 

1984 

(1760-2655) 

30,19 

(10,23-65,63) 

2153 

(1288-2848) 

27,96 

(6,11-69,06) 

RBP-4  

(w mg/l) 

60,59  

(26,60-103,1) 

0,79  

(0,52-0,92) 

40,53 

(21,64-58,23) 

0,36 

(0,05-0,63) 

32,17 

(17,46-61,40) 

0,29 

(0,05-0,71) 

TFF3  

(w ng/ml) 

9,79  

(8,24-21,46) 

35,39  

(14,85-72,29) 

3,52 

(2,71-6,78) 

34,90 

(16,13-76,40) 

4,87 

(2,76-6,97) 

39,11 

(19,64-83,27) 

CLU  
494,2 µg/ml 

(285,5-632,1) 

119,1 ng/ml 

(42,55-410,6) 

328,5 µg/ml 

(248,0-459,0) 

7,54 ng/ml 

(3,6-89,12) 

289,9 µg/ml 

(197,1-425,9) 

10,05 ng/ml 

(3,37-24,58) 
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Tabela 7. Stężenie biomarkerów w surowicy/osoczu i moczu pacjentów z grupy kontrolnej oceniane metodą ELISA i Luminex (Med., mediana; 

Qd, dolny kwartyl; Qg, górny kwartyl) 

Biomarker 

Metoda ELISA Metoda Luminex 

surowica/osocze* 

Med. Qd-Qg) 

mocz 

Med. (Qd-Qg) 

surowica 

Med. (Qd-Qg) 

mocz 

Med. (Qd-Qg) 

NGAL  

(w ng/ml) 

47,12  

(42,26-49,12) 

1,79  

(1,26-2,66) 

94,03 

(91,88-104,0) 

2,14 

(1,86-3,92) 

KIM-1  
33,50 pg/ml 

(18,10-38,38) 

0,03 ng/ml 

(0,01-0,04) 

128,3 pg/ml 

(72,25-144,6) 

0,06 ng/ml 

(0,03-0,08) 

CXCL-10  

(w pg/ml) 

88,61  

(68,12-90,03) 

17,74 

(15,46-21,58) 

75,75 

(65,27-90,57) 

9,61 

(9,61-16,48) 

OPN  

(w ng/ml) 

47,53* 

(38,13-56,90) 

280,9 

(205,4-309,1) 

55,42 

(24,16-58,80) 

188,0 

(169,0-336,7) 

Cys C  

(w ng/ml) 

721,7  

(690,5-758,1) 

9,36 

(3,24-13,52) 

1372 

(1189-1590) 

59,30  

(37,00-60,70) 

RBP-4  

(w mg/l) 

51,62  

(30,29-75,21) 

16,38 

(12,37-26,42) 

12,00 

(9,10-13,58) 

0,02 

(0,01-0,04) 

TFF3  

(w ng/ml) 

7,84  

(6,11-8,17) 

89,26 

(79,72-90,78) 

3,18 

(2,10-3,86) 

31,95 

(23,88-37,78) 

CLU  
230,5 µg/ml 

(204,7-307,1) 

2,55 ng/ml 

(2,48-4,87) 

215,1 µg/ml 

(194,3-348,0) 

0,09 ng/ml 

(0,09-0,18) 
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Stwierdzono istotną różnicę w stężeniu biomarkerów oznaczonych w surowicy – 

NGAL (p=0,001), KIM-1 (p=0,001), Cys C (p=0,001), RBP-4 (p=0,039), TFF3 

(p=0,001) i CLU (p=0,033), osoczu – OPN (p=0,001) oraz moczu – NGAL (p=0,002), 

KIM-1 (p=0,001), Cys C (p=0,007) i RBP-4 (p=0,010) pobranych w pierwszym dniu po 

przeszczepie u pacjentów w porównaniu do grupy kontrolnej oznaczonych metodą 

ELISA. Po pół roku po przeszczepie istotne różnice wykazano w surowicy – KIM-1 

(p=0,001), CXCL-10 (p=0,033), Cys C (p=0,001) i TFF3 (p=0,009), osoczu – OPN 

(p=0,004) oraz moczu – NGAL (p=0,039) i KIM-1 (p=0,002). Natomiast po roku po 

przeszczepieniu podobne zależności wykazano w surowicy – NGAL (p=0,028), KIM-1 

(p=0,002), CXCL-10 (p=0,002), Cys C (p=0,001) i TFF3 (p=0,013) oraz moczu – KIM-

1 (p=0,002). 
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Tabela 8. Porównanie wartości biomarkerów w surowicy i moczu pacjentów grupy badanej w różnym czasie od przeszczepu nerki i grupy 

kontrolnej uzyskanych z wykorzystaniem metody ELISA (GB, grupa badana; GK, grupa kontrolna; A, pierwszy dzień po przeszczepie nerki; B, 

po pół roku po przeszczepie nerki; C, rok po przeszczepie nerki; U, wartość testu Manna-Whitneya dla grup o małej liczebności; p, poziom 

istotności p=0,05) 

Zmienna 

Metoda ELISA 

A B C 

Suma 

rang 

GB 

Suma 

rang 

GK 

U Manna-

Whitneya 
Suma 

rang 

GB 

Suma 

rang 

GK 

U Manna-

Whitneya 
Suma 

rang 

GB 

Suma 

rang 

GK 

U Manna-

Whitneya 

U p U p U p 

NGAL w surowicy 285 15 0 0,001 254 46 31 0,255 269 31 16 0,028 

NGAL w moczu 281 19 4 0,002 267 33 18 0,039 263 36 21 0,070 

KIM-1 w surowicy 283 17 2 0,001 285 15 0 0,001 282 18 3 0,002 

KIM-1 w moczu 285 15 0 0,001 281 19 4 0,002 282 18 3 0,002 

CXCL-10 w surowicy 260 40 25 0,118 268 32 17 0,033 281 19 4 0,002 

CXCL-10 w moczu 261 39 24 0,102 238 62 47 1,000 234 66 44 0,831 

OPN w osoczu 284 16 1 0,001 279 21 6 0,004 263 37 22 0,076 

OPN w moczu 220 81 29 0,214 227 73 37 0,477 230 70 40 0,619 

Cys C w surowicy 285 15 0 0,001 285 15 0 0,001 285 15 0 0,001 

Cys C w moczu 276 24 9 0,007 247 53 38 0,522 247 53 38 0,522 

RBP-4 w surowicy 267 33 18 0,039 251 49 34 0,355 246 54 39 0,570 

RBP-4 w moczu 274 26 11 0,010 238 62 47 1,000 242 58 43 0,776 

TFF3 w surowicy 284 16 1 0,001 275 25 10 0,009 273 27 12 0,013 

TFF3 w moczu 256 44 29 0,201 239 61 46 0,943 243 57 42 0,722 

CLU w surowicy 268 32 17 0,033 264 36 21 0,065 262 38 23 0,088 

CLU w moczu 263 37 22 0,076 248 52 37 0,477 241 59 44 0,831 
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Stwierdzono istotną różnicę w stężeniu biomarkerów oznaczonych w surowicy – 

NGAL (p=0,010), KIM-1 (p=0,001), OPN (p=0,001), Cys C (p=0,004), RBP-4 

(p=0,001) i TFF3 (p=0,004) oraz moczu – NGAL (p=0,001), KIM-1 (p=0,003), CXCL-

10 (p=0,014), RBP-4 (p=0,001) i CLU (p=0,001) pobranych w pierwszym dniu po 

przeszczepie u pacjentów w porównaniu do grupy kontrolnej oznaczonych metodą 

Luminex. Po pół roku po przeszczepie istotne różnice wykazano w surowicy – KIM-1 

(p=0,001), OPN (p=0,023), Cys C (p=0,013) i RBP-4 (p=0,001) oraz moczu – NGAL 

(p=0,023), KIM-1 (p=0,023), CXCL-10 (p=0,047), RBP-4 (p=0,007) i CLU (p=0,001). 

Natomiast po roku po przeszczepieniu podobne zależności wykazano 

w surowicy – KIM-1 (p=0,001) Cys C (p=0,039) i RBP-4 (p=0,007) oraz moczu – 

KIM-1 (p=0,013), RBP-4 (p=0,028) i CLU (p=0,001). 
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Tabela 9. Porównanie wartości biomarkerów w surowicy i moczu pacjentów grupy badanej w różnym czasie od przeszczepu nerki i grupy 

kontrolnej uzyskanych z wykorzystaniem metody Luminex (A, pierwszy dzień po przeszczepie nerki; B, po pół roku po przeszczepie nerki; C, 

rok po przeszczepie nerki; U, wartość testu Manna-Whitneya dla grup o małej liczebności; p, poziom istotności p=0,05) 

Zmienna 

Metoda Luminex 

A B C 

Suma 

rang 

GB 

Suma 

rang 

GK 

U Manna-

Whitneya 

Suma 

rang 

GB 

Suma 

rang 

GK 

U Manna-

Whitneya 

Suma 

rang 

GB 

Suma 

rang 

GK 

U Manna-

Whitneya 

U p U p U p 

NGAL w surowicy 274 26 11 0,010 222 78 32 0,286 248 52 37 0,477 

NGAL w moczu 283 17 2 0,001 270 30 15 0,023 261 39 24 0,102 

KIM-1 w surowicy 284 16 1 0,001 285 16 1 0,001 284 16 1 0,001 

KIM-1 w moczu 280 21 6 0,003 270 30 15 0,023 273 27 12 0,013 

CXCL-10 w surowicy 265 36 21 0,060 261 40 25 0,110 263 38 23 0,082 

CXCL-10 w moczu 273 28 13 0,014 266 34 19 0,047 256 45 30 0,214 

OPN w surowicy 284 17 2 0,001 270 30 15 0,023 258 42 27 0,155 

OPN w moczu 225 75 35 0,394 230 70 40 0,619 238 62 47 1,000 

Cys C w surowicy 279 21 6 0,004 273 27 12 0,013 267 33 18 0,039 

Cys C w moczu 262 38 23 0,088 221 79 31 0,255 225 75 35 0,394 

RBP-4 w surowicy 285 15 0 0,001 283 17 2 0,001 276 24 9 0,007 

RBP-4 w moczu 284 16 1 0,001 276 24 9 0,007 269 31 16 0,028 

TFF3 w surowicy 279 21 6 0,004 253 47 32 0,286 258 42 27 0,155 

TFF3 w moczu 242 58 43 0,776 239 61 46 0,943 246 54 39 0,570 

CLU w surowicy 262 38 23 0,088 260 40 25 0,118 250 50 35 0,394 

CLU w moczu 285 15 0 0,001 285 15 0 0,001 285 15 0 0,001 
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4.2. Zmiany wartości stężeń biomarkerów w czasie u pacjentów po przeszczepie 

nerki 

 

Z uwagi na rozkład danych odbiegający od normalnego do analizy zmiany 

wartości stężenia badanych markerów w czasie, w pierwszym dniu (A), po pół roku (B) 

i rok po (C) przeszczepie nerki zastosowano nieparametryczny odpowiednik 

jednoczynnikowej analizy wariancji dla powtarzalnych pomiarów tj. test ANOVA 

Friedmana.  

Wykazano istotny wpływ czynnika czasu po wykonanym przeszczepie nerki na 

wartość NGAL w surowicy pacjentów ocenianą metodą ELISA (χ2=25,68; p<0,0001) 

(Tab. 10). Zaobserwowano spadek o około 70% wartości NGAL w surowicy pacjentów 

pół roku i rok po przeszczepie w porównaniu do wartości tego biomarkera w pierwszym 

dniu po przeszczepie nerki (p<0,05). Ponadto analiza wartości współczynnika Kendalla 

wykazała zgodność wykonanych trzech pomiarów NGAL w surowicy ocenianych 

metodą ELISA (0,68). Wykazano także istotny wpływ czynnika czasu po wykonanym 

przeszczepie nerki na wartość NGAL w moczu pacjentów ocenianą metodą ELISA 

(χ2=15,58; p<0,0001). Zaobserwowano spadek o około 50% wartości NGAL w moczu 

pacjentów ocenianej pół roku i rok po przeszczepie nerki w porównaniu z wartością 

ocenianą w pierwszym dniu po przeszczepie (p<0,05). Analiza wartości współczynnika 

Kendalla wykazała zgodność wykonanych trzech pomiarów NGAL w moczu pacjentów 

ocenianych metodą ELISA (0,41). Podobne zależności zaobserwowano w przypadku 

oznaczeń wykonanych metodą fluorymetrii przepływowej. Wykazano wpływ czasu na 

wartość NGAL w surowicy oznaczaną metodą Luminex (chi2=16,42; p<0,0001). 

Stwierdzono spadek o około 40% wartości NGAL w surowicy pacjentów pół roku i rok 

po przeszczepie w porównaniu do wartości tego biomarkera uzyskanej w pierwszym 

dniu po przeszczepie nerek (p<0,05). Analiza współczynnika Kendalla wykazała 

zgodność wszystkich trzech pomiarów NGAL w surowicy ocenianych metodą Luminex 

(0,43). Również wykazano istotny wpływ czynnika czasu po wykonanym przeszczepie 

nerki na wartość NGAL w moczu ocenianą metodą Luminex (χ2=18,49; p<0,0001). 

Zaobserwowano spadek o około 60% wartości NGAL w moczu ocenianej pół roku i rok 

po przeszczepie nerek w porównaniu z wartościami tego parametru uzyskanymi 

w pierwszym dniu po przeszczepie (p<0,05). Dodatkowo analiza wartości 
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współczynnika Kendalla wykazała zgodność wykonanych trzech pomiarów NGAL 

w moczu ocenianych metodą Luminex (0,49). 

  

Tabela 10. Porównanie stężenia lipokaliny związanej z żelatynazą neutrofilów (NGAL) 

u pacjentów w różnym czasie od przeszczepu nerki ocenianych w surowicy i moczu 

metodą ELISA i Luminex [ng/ml] (AM, średnia arytmetyczna; SD, odchylenie 

standardowe; A, pierwszy dzień po przeszczepie nerki; B, po pół roku po przeszczepie 

nerki; C, rok po przeszczepie nerki; *poziom istotności p=0,05). W wynikach testów 

post-hoc przedstawiono zmianę średnich stężeń biomarkera pomiędzy pomiarem A, B 

i C 

Materiał 
 

Czas 
 

AM SD 

Wyniki testów 

post-hoc  
ANOVA 

Friedmana 

Współczynnik 

zgodności Kendalla 
Czas 

 A B 

test ELISA 

surowica 

A 276,2 85,07   1,47* 

χ2=25,68 

p<0,0001 
0,68 B 92,63 70,55 1,47*   

C 106,5 50,81 1,37* 0,11 

mocz  

A 14,68 7,62   1,05* 
χ2= 15,58 

p<0,0001 
0,41 B 7,85 6,47 1,05*   

C 6,87 6,08 1,16* 0,11 

metoda Luminex 

surowica  

A 239,1 120,0   1,26* 
χ2= 16,42 

p<0,0001 
0,43 B 110,7 85,68 1,26*   

C 138,5 76,49 0,95* 0,32 

mocz  

A 129,4 125,1   1,11* 
χ= 18,49 

p<0,0001 
0,49 B 47,02 78,13 1,11*   

C 42,55 56,83 1,26* 0,16 

 

Wykazano istotny wpływ czynnika czasu po wykonanym przeszczepie nerki na 

wartość KIM-1 w moczu ocenianą metodą ELISA (χ2=13,58; p=0,001) (Tab. 11). 

Zaobserwowano istotny spadek o około 40% wartości KIM-1 ocenianą w moczu 

pacjentów pół roku i rok po przeszczepie nerek w porównaniu z wartościami tego 

parametru mierzonego w pierwszym dniu po przeszczepie nerki (p<0,05). Analiza 
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wartości współczynnika Kendalla wykazała zgodność wykonanych trzech pomiarów 

KIM-1 w moczu ocenianych metodą ELISA (0,36). Również w przypadku analizy 

KIM-1 w moczu oznaczanego metodą Luminex zaobserwowano istotny wpływ 

czynnika czasu (χ2=8,60; p=0,014). Zaobserwowano spadek o 40% wartości KIM-1 

w moczu pacjentów pół roku po przeszczepie nerek w porównaniu do wartości KIM-1 

ocenianej w pierwszym dniu po przeszczepie. Po roku od przeszczepienia narządu 

średnia wartość KIM-1 w moczu powróciła do wartości tego parametru notowanej 

w pierwszym dniu po przeszczepie nerki. Nie wykazano istotnego wpływ czynnika 

czasu po transplantacji nerki na wartość KIM-1 w surowicy oznaczaną metodą zarówno 

ELISA, jak Luminex. 

 

Tabela 11. Porównanie stężenia cząsteczki-1 uszkodzenia nerek (KIM-1) u pacjentów 

w różnym czasie od przeszczepu nerki ocenianych w surowicy [pg/ml] i moczu [ng/ml] 

metodą ELISA i Luminex (AM, średnia arytmetyczna; SD, odchylenie standardowe; A, 

pierwszy dzień po przeszczepie nerki; B, po pół roku po przeszczepie nerki; C, rok po 

przeszczepie nerki; *poziom istotności p=0,05). W wynikach testów post-hoc 

przedstawiono zmianę średnich stężeń biomarkera pomiędzy pomiarem A, B i C 

Materiał Czas AM SD 

Wyniki testów 

post-hoc  
ANOVA 

Friedmana 

Współczynnik 

zgodności 

Kendalla 
Czas 

A B 

test ELISA 

surowica  

A 283,6 220,7   0,05 
χ2=3,89 

p=0,143 
0,10 B 278,8 188,9 0,05   

C 203,9 105,5 0,53 0,58 

mocz  

A 1,46 1,04   0,95* 
χ2=13,58 

p=0,001 
0,36 B 0,85 0,85 0,95*   

C 0,79 1,20 1,11* 0,16 

metoda Luminex 

surowica  

A 292,2 128,6   0,21 
χ2=4,59 

p=0,10 
0,12 B 325,1 121,5 0,21   

C 273,1 106,6 0,45 0,66 

mocz  

A 0,26 0,13   0,74 
χ2=8,60 

p=0,01 
0,23 B 0,17 0,10 0,74   

C 0,24 0,35 0,76 0,03 
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Wykazano istotny wpływ czynnika czasu po wykonanym przeszczepie nerki na 

wartość CXCL-10 w moczu ocenianą metodą ELISA (χ2=11,79; p=0,003) (Tab. 12). 

Zaobserwowano spadek o około 70% wartości CXCL-10 w moczu pacjentów pół roku 

i rok po transplantacji nerek w porównaniu z wartością tego biomarkera ocenianą 

w pierwszym dniu po przeszczepie nerki (p<0,05). Analiza wartości współczynnika 

Kendalla wykazała zgodność wykonanych trzech pomiarów CXCL-10 w moczu 

ocenianych metodą ELISA (0,31). W przypadku wartości CXCL-10 w moczu 

oznaczonej metodą Luminex stwierdzono istotny wpływ czynnika czasu po wykonanej 

transplantacji nerki (χ2=11,21, p=0,004). Wykazano spadek wartości CXCL-10 

w moczu pacjentów pół roku (o około 60%) i rok (40%) po przeszczepie nerek 

w porównaniu z wartością CXCL-10 ocenianą w pierwszym dniu po przeszczepie 

(p<0,05). Nie stwierdzono wpływu czynnika czasu po transplantacji nerki na wartość 

CXCL-10 w surowicy oznaczaną metodą zarówno ELISA, jak Luminex. 
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Tabela 12. Porównanie stężenia chemokiny 10 z motywem C-X-C (CXCL-10) u 

pacjentów w różnym czasie od przeszczepu nerki ocenianych w surowicy i moczu 

metodą ELISA i Luminex [pg/ml] (AM, średnia arytmetyczna; SD, odchylenie 

standardowe; A, pierwszy dzień po przeszczepie nerki; B, po pół roku po przeszczepie 

nerki; C, rok po przeszczepie nerki; *poziom istotności p=0,05). W wynikach testów 

post-hoc przedstawiono zmianę średnich stężeń biomarkera pomiędzy pomiarem A, B i 

C 

Materiał Czas AM SD 

Wyniki testów 

post-hoc  
ANOVA 

Friedmana 

Współczynnik 

zgodności 

Kendalla 
Czas 

 A  B 

test ELISA 

surowica  

A 179,2 164,5   0,05 
χ2=2,00 

p = 0,37 
0,05 B 224,5 186,8 0,05   

C 261,0 216,2 0,42 0,37 

mocz  

A 102,7 124,2   0,84* 
χ2=11,79 

p=0,003 
0,31 B 34,37 43,00 0,84*   

C 34,71 47,17 1,05* 0,21 

metoda Luminex 

surowica  

A 276,3 480,0   0,05 
χ2=0,74 

p=0,692 
0,19 B 238,7 219,1 0,05   

C 180,8 113,2 0,21 0,26 

mocz  

A 134,5 134,4   0,82* 
χi2=11,21 

p=0,004 
0,30 B 46,39 45,58 0,82*   

C 77,15 177,5 1* 0,18 

 

 

Wykazano istotny wpływ czynnika czasu po wykonanym przeszczepie nerki na 

wartość OPN w osoczu ocenianego metodą ELISA (χ2=19,05; p<0,0001) (Tab. 13). 

Zaobserwowano istotny spadek wartości OPN w osoczu o około 40% pół roku po 

przeszczepie i o około 50% rok po przeszczepie nerek w porównaniu z wartością OPN 

ocenianą w pierwszym dniu po przeszczepie nerki (p<0,05). Analiza wartości 

współczynnika Kendalla wykazała zgodność wykonanych trzech pomiarów OPN w 

osoczu ocenianych metodą ELISA (0,50). Wykazano także istotny wpływ czynnika 

czasu po wykonanym przeszczepie nerki na wartość OPN w moczu ocenianego metodą 

ELISA (χ2=24,00; p<0,0001). Zaobserwowano wzrost wartości OPN w moczu 

pacjentów ocenianego pół roku po przeszczepie (o około 20%) i rok po przeszczepie (o 
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około 30%) w porównaniu do wartości w pierwszym dniu po przeszczepie nerki. 

Analiza wartości współczynnika Kendalla wykazała zgodność wykonanych trzech 

pomiarów OPN w moczu ocenianych metodą ELISA (0,63). Wpływ czasu jako czynnik 

na OPN w surowicy oznaczany metodą Luminex był istotny statystycznie (χ2=24,00; 

p<0,0001). Stwierdzono istotny spadek wartości OPN w surowicy pacjentów o około 

40% pół roku i rok po przeszczepie nerek w porównaniu do wartości notowanych w 

pierwszym dniu po przeszczepie (p<0,05). Analiza współczynnika Kendalla wykazała 

zgodność wszystkich trzech pomiarów (0,63). Wpływ czynnika czasu po transplantacji 

nerki na wartość OPN w moczu oznaczanego metodą Luminex nie był istotny 

statystycznie.  

 

Tabela 13. Porównanie stężenia osteopontyny (OPN) u pacjentów w różnym czasie od 

przeszczepu nerki ocenianych w surowicy/osoczu i moczu metodą ELISA i Luminex 

[ng/ml] (AM, średnia arytmetyczna; SD, odchylenie standardowe; A, pierwszy dzień po 

przeszczepie nerki; B, po pół roku po przeszczepie nerki; C, rok po przeszczepie nerki; 

*poziom istotności p=0,05). W wynikach testów post-hoc przedstawiono zmianę 

średnich stężeń biomarkera pomiędzy pomiarem A, B i C 

Materiał Czas AM SD 

Wyniki testów 

post-hoc  
ANOVA 

Friedmana 

Współczynnik 

zgodności 

Kendalla 
Czas 

 A  B 

test ELISA 

osocze  

A 189,4 100,0   1* 
χ2=19,05 

p<0,0001 
0,50 B 126,0 85,03 1*   

C 86,49 49,95 1,37* 0,37 

mocz  

A 200,5 188,4   0,53 
χ2=24,00 

p<0,0001 
0,63 B 254,7 231,3 0,53   

C 280,8 238,2 0,58 0,05 

metoda Luminex 

surowica  

A 152,5 90,80   0,95* 
χ2=24,00 

p<0,0001 
0,63 B 90,87 41,34 0,95*   

C 70,04 43,52 1,58* 0,63 

mocz  

A 211,2 163,6   0,42 

χ2=2,95 

p=0,230 
0,08 B 290,7 278,0 0,42   

C 410,6 479,0 0,53 0,11 
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Wykazano istotny wpływ czynnika czasu po wykonanym przeszczepie nerki na 

wartość Cys C w surowicy ocenianą metodą ELISA (χ2=23,47; p<0,0001) (Tab. 14). 

Zaobserwowano istotny spadek wartości Cys C w surowicy pacjentów o około 50% pół 

roku i rok po przeszczepie w porównaniu do średniej wartości tego parametru 

ocenianego w pierwszym dniu po przeszczepie nerki (p<0,05). Analiza wartości 

współczynnika Kendalla wykazała zgodność wykonanych trzech pomiarów Cys C 

w surowicy ocenianych metodą ELISA (0,62). Wykazano także istotny wpływ czynnika 

czasu po wykonanym przeszczepie nerki na wartość Cys C w moczu ocenianą metodą 

ELISA (χ2=23,05; p<0,0001). Zaobserwowano spadek o około 70% wartości Cys C 

w moczu pacjentów pół roku i rok po przeszczepie nerki w porównaniu do wartości 

tego parametru ocenianego w pierwszym dniu po przeszczepie nerki (p<0,05). Analiza 

wartości współczynnika Kendalla wykazała zgodność wykonanych trzech pomiarów 

Cys C w moczu ocenianych metodą ELISA (0,61). Podobne zależności były 

obserwowane w przypadku oznaczeń wykonanych metodą fluorymetrii przepływowej. 

Wpływ czasu jako czynnika na Cys C w surowicy oznaczany metodą Luminex był 

istotny statystycznie (χ2=18,00; p<0,0001). Stwierdzono istotny spadek o około 50% 

wartości Cys C w surowicy pacjentów pół roku i rok po transplantacji nerek 

w porównaniu do wartości stwierdzonej pierwszym dniu po przeszczepie (p<0,05). 

Analiza współczynnika Kendalla wykazała zgodność wszystkich trzech pomiarów Cys 

C w surowicy ocenianych metodą Luminex (0,47). Wykazano istotny wpływ czynnika 

czasu po wykonanym przeszczepie nerki na wartość Cys C w moczu ocenianą metodą 

Luminex (χ2=10,21; p=0,006). Zaobserwowano istotny spadek wartości Cys C w moczu 

pacjentów pół roku i rok po przeszczepie nerki odpowiednio o około 70 i 60% 

w porównaniu do wartości Cys C ocenianej w pierwszym dniu po przeszczepie nerki 

(p<0,05).  
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Tabela 14. Porównanie stężenia cystatyny C (Cys C) u pacjentów w różnym czasie od 

przeszczepu nerki ocenianych w surowicy i moczu metodą ELISA i Luminex [ng/ml] 

(AM, średnia arytmetyczna; SD, odchylenie standardowe; A, pierwszy dzień po 

przeszczepie nerki; B, po pół roku po przeszczepie nerki; C, rok po przeszczepie nerki; 

*poziom istotności p=0,05). W wynikach testów post-hoc przedstawiono zmianę 

średnich stężeń biomarkera pomiędzy pomiarem A, B i C 

Materiał Czas AM SD 

Wyniki testów 

post-hoc  
ANOVA 

Friedmana 

Współczynnik 

zgodności 

Kendalla 
Czas 

 A B 

test ELISA 

surowica  

A 3512,6 1190,4   1,47* 
χ2=23,47 

p<0,0001 
0,62 B 1736,1 585,6 1,47*   

C 1817,8 748,0 1,21* 0,26 

mocz  

A 132,2 106,8   1,26* 
χ2=23,05 

p<0,0001 
0,61 B 21,4 23,3 1,26*   

C 39,4 64,84 1,42* 0,16 

metoda Luminex 

surowica  

A 4681,6 2416,3   1,26* 
χ2=18,00 

p<0,0001 
0,47 B 2102,0 621,27 1,26*   

C 2354,3 1220,2 1,11* 0,16 

mocz  

A 133,7 80,26   1,26* 
χ2=10,21 

p=0,006 
0,27 B 38,24 31,51 1,26*   

C 48,06 53,58 1,42* 0,16 

 

 

Zaobserwowano istotny wpływ czynnika czasu po transplantacji nerki na 

wartość RBP-4 w surowicy ocenianą metodą ELISA (χ2=10,21; p=0,006) (Tab. 15). 

Zaobserwowano spadek wartości RBP-4 o około 20% w surowicy pacjentów pół roku 

i rok po przeszczepie nerki w porównaniu do wartości tego białka mierzonego 

w surowicy pobranej w pierwszym dniu po przeszczepie (p<0,05). Wykazano także 

istotny wpływ czynnika czasu po wykonanym przeszczepie nerki na wartość RBP-4 w 

moczu ocenianą metodą ELISA (χ2=8,53; p=0,014). Zaobserwowano spadek wartości 

RBP-4 o około 40% w moczu u pacjentów pół roku i rok po przeszczepie nerek 

w porównaniu do wartości tego parametru odnotowanego w pierwszym dniu po 

przeszczepie (p<0,05). Podobne zależności zostały wykazane w przypadku oznaczeń 

wykonanych metodą fluorymetrii przepływowej. Wpływ czasu jako czynnika na RBP-4 
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w surowicy oznaczany metodą Luminex był istotny statystycznie (χ2=8,84; p=0,012). 

Stwierdzono spadek o około 40% wartości RBP-4 w surowicy pacjentów pół roku i rok 

po transplantacji nerek w porównaniu z wartością tego parametru w pierwszym dniu po 

przeszczepie (p<0,05). Wykazano również istotny wpływ czynnika czasu po 

wykonanym przeszczepie nerki na wartość RBP-4 w moczu ocenianą metodą Luminex 

(χ2=9,58; p=0,008). Zaobserwowano spadek o około 40% wartości RBP-4 w moczu 

pacjentów pół roku i rok po przeszczepie w porównaniu do wartości ocenianej 

w pierwszym dniu po przeszczepie nerki (p<0,05).  

 

Tabela 15. Porównanie stężenia białka wiążącego retinol 4 (RBP-4) u pacjentów 

w różnym czasie od przeszczepu nerki ocenianych w surowicy i moczu metodą ELISA 

i Luminex [mg/l] (AM, średnia arytmetyczna; SD, odchylenie standardowe; 

A, pierwszy dzień po przeszczepie nerki; B, po pół roku po przeszczepie nerki; C, rok 

po przeszczepie nerki; *poziom istotności p=0,05). W wynikach testów post-hoc 

przedstawiono zmianę średnich stężeń biomarkera pomiędzy pomiarem A, B i C 

Materiał Czas AM SD 

Wyniki testów 

post-hoc  ANOVA 

Friedmana 

Współczynnik 

zgodności 

Kendalla 
Czas 

A B 

test ELISA 

surowica  

A 79,81 19,34   0,74 
χ2=10,21 

p=0,006 
0,27 B 64,79 15,52 0,74   

C 59,17 21,77 1,00* 0,26 

mocz  

A 61,09 29,97   0,47 
χ2=8,53 

p=0,014 
0,22 B 35,97 39,83 0,47   

C 33,06 35,41 0,95* 0,47 

metoda Luminex 

surowica  

A 84,59 75,97   0,63 
χ2=8,84 

p=0,012 
0,23 B 54,30 49,63 0,63   

C 47,43 57,94 0,95* 0,32 

mocz 

A 0,70 0,29   0,58 
χ2=9,58 

p=0,008 
0,25 B 0,40 0,37 0,58   

C 0,36 0,34 1,00* 0,42 
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Wykazano istotny wpływ czynnika czasu po wykonanym przeszczepie nerki na 

wartość TFF3 w surowicy ocenianą metodą ELISA (χ2=22,84; p<0,0001) (Tab. 16). 

Zaobserwowano spadek o około 70% wartości TFF3 w surowicy pacjentów pół roku 

i rok po transplantacji nerek do wartości uzyskanej w pierwszym dniu po przeszczepie 

(p<0,05). Dodatkowo analiza wartości współczynnika Kendalla wykazała zgodność 

wykonanych trzech pomiarów TFF3 w surowicy ocenianych metodą ELISA (0,60). 

Wpływ czynnika czasu po transplantacji nerki na wartość TFF3 w moczu oznaczaną 

metodą ELISA oraz w surowicy i moczu oznaczaną metodą Luminex nie był istotny 

statystycznie. W przypadku TFF3 oznaczanego w surowicy metodą Luminex zmiana 

w czasie trzech pomiarów była nieistotna statystycznie. Analiza post-hoc wykazała 

istotny spadek wartości TFF3 w surowicy pacjentów o około 60% pół roku i rok po 

przeszczepie nerek w porównaniu do wartości tego parametru ocenianego w pierwszym 

dniu po przeszczepie (p<0,05).  
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Tabela 16. Porównanie stężenia jelitowego czynnika trefoilowego 3 (TFF3) 

u pacjentów w różnym czasie od przeszczepu nerki ocenianych w surowicy i moczu 

metodą ELISA i Luminex [ng/ml] (AM, średnia arytmetyczna; SD, odchylenie 

standardowe; A, pierwszy dzień po przeszczepie nerki; B, po pół roku po przeszczepie 

nerki; C, rok po przeszczepie nerki; *poziom istotności p=0,05). W wynikach testów 

post-hoc przedstawiono zmianę średnich stężeń biomarkera pomiędzy pomiarem  

A, B i C 

Materiał Czas AM SD 

Wyniki 

testów post-

hoc  ANOVA 

Friedmana 

Współczynnik 

zgodności Kendalla 
Czas 

A B 

test ELISA 

surowica  

A 65,64 35,29   1,37* 
χ2=22,84 

p<0,0001 
0,60 B 18,32 9,52 1,37*   

C 17,83 10,33 1,32* 0,05 

mocz  

A 181,94 118,7   0,26 
χ2=0,73 

p=0,692 
0,19 B 157,56 145,8 0,26   

C 186,0 185,3 0,21 0,05 

metoda Luminex 

surowica 

A 14,96 10,79   0,89* 
χ2=0,95 

p=0,623 
0,25 B 5,09 3,41 0,89*   

C 5,89 4,41 0,89* 1,79* 

mocz  

A 46,78 36,07   0,16 
χ2=0,95 

p=0,623 
0,29 B 46,15 34,89 0,16   

C 56,13 48,31 0,16 0,32 

 

Wykazano istotny wpływ czynnika czasu po wykonanym przeszczepie nerki na 

wartość CLU w moczu ocenianą metodą ELISA (χ2=6,74; p=0,034) (Tab. 17). 

Zaobserwowano spadek wartości CLU w moczu pacjentów pół roku i rok po 

transplantacji nerek odpowiednio o około 70 i 80% w porównaniu z wartością tego 

parametru w pierwszym dniu po przeszczepie (p<0,05). Wpływ czasu jako czynnika na 

RBP-4 w surowicy był istotny statystycznie w przypadku oznaczenia RBP-4 

w surowicy metodą Luminex (χ2=8,00; p=0,018). Stwierdzono istotny spadek o około 

30% wartości CLU w surowicy pacjentów pół roku i rok po przeszczepie nerek 

w porównaniu z wartością uzyskaną w pierwszym dniu po przeszczepie (p<0,05). 

Wykazano również istotny wpływ czynnika czasu po wykonanym przeszczepie nerki na 
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wartość CLU w moczu ocenianą metodą Luminex (χ2=18,11; p<0,0001). 

Zaobserwowano także istotny spadek wartości CLU w moczu pacjentów pół roku 

(o około 70%) i rok (o około 90%) po przeszczepie nerek w porównaniu do wartości 

tego parametru ocenianego w pierwszym dniu po przeszczepie (p<0,05). Wartość 

współczynnika Kendalla wykazała zgodność wykonanych trzech pomiarów tylko 

w przypadku CLU w surowicy ocenianego metodą Luminex (0,48). 

 

Tabela 17. Porównanie stężenia klusteryny (CLU) u pacjentów w różnym czasie od 

przeszczepu nerki ocenianych w surowicy [µg/ml] i moczu [ng/ml] metodą ELISA 

i Luminex (AM, średnia arytmetyczna; SD, odchylenie standardowe; A, pierwszy dzień 

po przeszczepie nerki; B, po pół roku po przeszczepie nerki; C, rok po przeszczepie 

nerki; *poziom istotności p=0,05). W wynikach testów post-hoc przedstawiono zmianę 

średnich stężeń biomarkera pomiędzy pomiarem A, B i C 

Materiał Czas AM SD 

Wyniki testów  

post-hoc  ANOVA 

Friedmana 

Współczynnik 

zgodności 

Kendalla 
Czas 

A B 

test ELISA 

surowica  

A 415,86 126,22   0,5 
χ2=4,83 

p=0,090 
0,13 B 380,87 105,11 0,5   

C 371,55 107,72 0,68 0,18 

mocz  

A 140,37 234,54   0,42 
χ2=6,74 

p=0,034 
0,18 B 50,08 83,31 0,42   

C 19,67 43,19 0,84* 0,42 

metoda Luminex 

surowica  

A 456,72 203,40   0,74 
χ2=8,00 

p=0,018 
0,21 B 347,54 131,14 0,74   

C 319,82 143,64 0,84* 0,11 

mocz  

A 307,48 409,16   1,13* 
χ2=18,11 

p<0,0001 
0,48 B 79,17 177,98 1,13*   

C 24,47 53,28 1,24* 0,11 

 

 

Stwierdzono istotny wpływ czynnika czasu po wykonanym przeszczepie nerki 

na wartość kreatyniny w surowicy (chi2=26,59; p<0,0001) (Tab. 18). Zaobserwowano 

istotny spadek o około 70% wartości kreatyniny w surowicy pacjentów pół roku i rok 

po przeszczepie nerek w porównaniu do wartości stwierdzonej w pierwszym dniu po 
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przeszczepie (p<0,05). Analiza wartości współczynnika Kendalla wykazała zgodność 

wykonanych trzech pomiarów (0,70). 

 

Tabela 18. Porównanie stężenia kreatyniny u pacjentów w różnym czasie od 

przeszczepu nerki ocenianego w surowicy (mg/dl) (AM, średnia arytmetyczna; SD, 

odchylenie standardowe; A, pierwszy dzień po przeszczepie nerki; B, po pół roku po 

przeszczepie nerki; C, rok po przeszczepie nerki; *poziom istotności p=0,05). 

W wynikach testów post-hoc przedstawiono zmianę średnich stężeń kreatyniny 

pomiędzy pomiarem A, B i C 

 Czas AM SD 

Wyniki testów 

post-hoc ANOVA 

Friedmana 

Współczynnik 

zgodności 

Kendalla 
Czas  

A B 

Kreatynina 

w surowicy 

A 4,68 2,86  1,55* 
χ2=26,59 

p<0,0001 
0,70 B 1,36 0,27 1,55*  

C 1,37 0,28 1,29* 0,26 

 

 

Stwierdzono istotny wpływ czynnika czasu po wykonanym przeszczepie nerki 

na wartość eGFR (χ2=20,32; p<0,0001) (Tab. 19). Zaobserwowano istotny wzrost 

o około 30% wartości eGFR pół roku i rok po przeszczepie nerek w porównaniu do 

wartości uzyskanych w pierwszym dniu po przeszczepie nerki (p<0,05). Analiza 

wartości współczynnika Kendalla wykazała zgodność wykonanych trzech pomiarów 

(0,54). 
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Tabela 19. Porównanie poziomu eGFR (ml/min/1,73) u pacjentów w różnym czasie od 

przeszczepu nerki (AM, średnia arytmetyczna; SD, odchylenie standardowe; 

A, pierwszy dzień po przeszczepie nerki; B, po pół roku po przeszczepie nerki; C, rok 

po przeszczepie nerki; *poziom istotności p=0,05). W wynikach testów post-hoc 

przedstawiono zmianę średnich wartości eGFR pomiędzy pomiarem A, B i C 

 Czas AM SD 

Wyniki testów 

post-hoc ANOVA 

Friedmana 

Współczynnik 

zgodności 

Kendalla 
Czas 

A B 

eGFR 

A 20,74 19,35  1,55* 
χ2=20,32 

p<0,0001 
0,54 B 54,42 12,03 1,55*  

C 53,74 12,24 1,29* 0,26 

 

4.3. Analiza związków  

 

Za pomocą współczynnika korelacji rang Spearmana ustalono zależności 

pomiędzy ocenianymi w badaniach parametrami. Związek analizowanych zmiennych 

oceniono odrębnie dla każdego z markerów uzyskanych w materiale pobranym 

w pierwszym dniu, pół roku i rok po przeszczepie nerki dla wszystkich badanych 

pacjentów oraz z uwzględnieniem podziału na płeć. Zbadano również związek 

pomiędzy wartościami stężenia badanych markerów, a stężeniem kreatyniny i eGFR 

w pobranym materiale w pierwszym dniu, pół roku i rok po przeszczepie nerki dla całej 

grupy badanej oraz z uwzględnieniem podziału na płeć. 

 

4.3.1. Analiza związków pomiędzy biomarkerami ocenianymi w surowicy metodą 

ELISA 

 

Porównując wartości badanych biomarkerów oznaczonych w surowicy metodą 

ELISA u wszystkich pacjentów w pierwszym dniu po przeszczepie nerki stwierdzono 

istotną dodatnią wartość współczynnika korelacji pomiędzy CXCL-10 a RBP-4 

(p=0,008) oraz Cys C a CLU (p=0,034). Natomiast u badanych mężczyzn odnotowano 

istotną dodatnią korelację pomiędzy NGAL a TFF3 (p=0,016), KIM-1 a CXCL-10 

(p=0,016) oraz CXCL-10 a Cys C (p=0,003). W grupie badanych kobiet wykazano 

dodatnią korelację pomiędzy TFF3 a CLU (p=0,050). 
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Porównanie badanych biomarkerów w surowicy metodą ELISA u badanych 

pacjentów pół roku po przeszczepie nerki wykazało istotną statystycznie dodatnią 

zależność pomiędzy KIM-1 a Cys C (p=0,048), OPN a RBP-4 (p=0,013) oraz RBP-4 

a CLU (p=0,029). Wykazano również ujemną korelację pomiędzy OPN a Cys C 

(p=0,016) oraz Cys C a RBP-4 (p=0,001). Natomiast w grupie mężczyzn wykazano 

dodatnią korelację pomiędzy OPN a Cys C (p=0,013), a ujemną pomiędzy Cys C 

a CLU (p=0,002). W przypadku kobiet wykazano dodatnią korelację pomiędzy RBP-4 

a TFF3 (p = 0,050). 

Dokonując porównania badanych parametrów w surowicy pacjentów metodą 

ELISA rok od przeszczepienia nerki wykazano dodatnią korelację pomiędzy NGAL 

a Cys C (p=0,013), KIM-1 a OPN (p=0,007), KIM-1 a RBP-4 (p=0,032), OPN a RBP-4 

(p=0,028) oraz Cys C a TFF3 (p<0,0001), natomiast ujemną zależność pomiędzy 

NGAL a CLU (p=0,040).  W grupie mężczyzn stwierdzono dodatnią korelację 

pomiędzy NGAL a Cys C (p=0,009) oraz Cys C a TFF3 (p=0,006), a u kobiet 

wykazano dodatnią korelację między Cys C a TFF3 (p<0,001) i ujemną między Cys C 

a CLU (p=0,013) oraz TFF3 a CLU (p=0,002). 

 

4.3.2. Analiza związków pomiędzy biomarkerami ocenianymi w moczu metodą 

ELISA 

 

Stwierdzono istotną dodatnią wartość współczynnika korelacji pomiędzy 

stężeniem NGAL a CXCL-10 (p=0,001), Cys C (p<0,0001) oraz TFF3 (p<0,0001) 

w badanej grupie pacjentów w pierwszym dniu po przeszczepie nerki. Po 

uwzględnieniu płci badanych, u mężczyzn stwierdzono, że wartość NGAL istotnie 

wzrastała wraz ze wzrostem CXCL-10 (p<0,0001), OPN (p=0,004,) CysC (p<0,0001) 

oraz TFF3 (p=0,008). Zaobserwowano także istotną dodatnią zależność pomiędzy 

KIM-1 a OPN (p=0,017) i Cys C (p=0,024) w grupie wszystkich badanych pacjentów. 

Zauważono także, że stężenie CXCL-10 istotnie wzrastało wraz ze wzrostem RBP-4 

(p=0,008) i CLU (p=0,002). Po uwzględnieniu płci, u badanych mężczyzn wykazano 

istotną dodatnią zależność pomiędzy CXCL-10 a OPN (p=0,011), Cys C (p<0,0001) 

i TFF3 (p=0,004). U wszystkich badanych pacjentów wykazano dodatnią korelację 

pomiędzy OPN a RBP-4 (p=0,05), a u mężczyzn zaobserwowano, że stężenie OPN 

istotnie wzrastało wraz ze wzrostem Cys C (p=0,004) i TFF3 (p=0,038). Wykazano 

również dodatni związek pomiędzy wartością stężenia Cys C a TFF3 (p=0,040). Tą 
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samą zależność, pomiędzy Cys C a TFF3 (p=0,003), stwierdzono u mężczyzn 

(Tab. 20, Tab. 21). Natomiast u kobiet nie wykazano istotnych związków pomiędzy 

biomarkerami z wyjątkiem ujemnej korelacji pomiędzy RBP-4 a TFF3 (p=0,020). 
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Tabela 20. Współczynniki korelacji rang Spearmana pomiędzy stężeniami biomarkerów oznaczonych w moczu metodą ELISA u badanych 

w pierwszym dniu po przeszczepieniu nerki (R, rho ρ; poziom istotności p=0,05)  

Biomarker 
KIM-1 CXCL-10 OPN Cys C RBP-4 TFF3 CLU 

R p R p R p R p R p R p R p 

NGAL 0,38 1,04 0,68 0,001 0,37 0,123 0,83 <0,0001 0,30 0,205 0,75 <0,0001 0,21 0,393 

KIM-1   0,40 0,091 0,54 0,017 0,51 0,024 0,11 0,652 0,14 0,581 0,27 0,257 

CXCL-10     0,36 0,124 0,39 0,099 0,59 0,008 0,18 0,459 0,65 0,002 

OPN       -0,03 0,892 0,46 0,050 0,44 0,063 0,35 0,137 

Cys C         0,17 0,488 0,47 0,040 0,65 0,003 

RBP-4           -0,18 0,468 0,06 0,808 

TFF3             0,08 0,732 

 

Tabela 21. Współczynniki korelacji rang Spearmana pomiędzy stężeniami biomarkerów oznaczonych w moczu metodą ELISA u badanych 

mężczyzn w pierwszym dniu po przeszczepieniu nerki (R, rho ρ; poziom istotności p=0,05) 

Biomarker 
KIM-1 CXCL-10 OPN Cys C RBP-4 TFF3 CLU 

R p R p R p R p R p R p R p 

NGAL 0,59 0,070 0,93 p<0,0001 0,82 0,004 0,93 <0,0001 0,58 0,082 0,78 0,008 0,15 0,679 

KIM-1   0,56 0,090 0,56 0,090 0,41 0,244 0,24 0,511 0,43 0,214 0,52 0,128 

CXCL-10     0,76 0,011 0,96 <0,0001 0,44 0,200 0,82 0,004 0,43 0,214 

OPN       0,82 0,004 0,60 0,067 0,66 0,038 0,05 0,881 

Cys C         0,52 0,128 0,83 0,003 0,21 0,556 

RBP-4           0,15 0,676 -0,03 0,934 

TFF3             0,20 0,580 
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Stwierdzono istotny dodatni związek pomiędzy wartością stężenia NGAL 

a KIM-1 (p=0,004), CXCL-10 (p=0,031), Cys C (p=0,011), RBP-4 (p=0,041) i CLU 

(p=0,037) w grupie badanej ocenianej łącznie pół roku po przeszczepie nerki. 

Zauważono, że w grupie mężczyzn wartość NGAL istotnie wzrastała wraz ze wzrostem 

KIM-1 (p=0,002), OPN (p=0,002), Cys C (p=0,022), RBP-4 (p=0,009), TFF3 (p=0,033) 

i CLU (p=0,002). Zaobserwowano również istotną dodatnią zależność pomiędzy KIM-1 

a CXCL-10 (p<0,0001), RBP-4 (p=0,003), TFF3 (p=0,003) i CLU (p=0,004). W grupie 

mężczyzn odnotowano, że stężenie KIM-1 wzrasta istotnie wraz ze wzrostem CXCL-10 

(p=0,013), OPN (p<0,0001), Cys C (p=0,002), RBP-4 (p=0,016), TFF3 (p=0,002) 

i CLU (p=0,002). Wykazano istotny dodatni związek pomiędzy wartością stężenia 

CXCL-10 a Cys C (p=0,044). W badanej grupie mężczyzn stwierdzono istotną dodatnią 

korelację pomiędzy CXCL-10 a OPN (p=0,019). Wykazano także, że w grupie badanej 

ocenianej łącznie stężenie OPN wzrastało istotnie wraz ze wzrostem Cys C (p=0,023) 

oraz CLU (p=0,015). W grupie mężczyzn zaobserwowano istotną dodatnią korelację 

pomiędzy OPN a Cys C (p=0,005), RBP-4 (p=0,034), TFF3 (p=0,006) i CLU 

(p=0,005). U badanych pacjentów stwierdzono także istotną dodatnią zależność 

pomiędzy Cys C a RBP-4 (p<0,0001), TFF3 (p=0,001) i CLU (p=0,001). Podobnie 

istotne zależności pomiędzy Cys C a RBP-4 (p<0,0001), TFF3 (p<0,0001) i CLU 

(p=0,006) odnotowano w grupie mężczyzn. Istotną dodatnią korelację pomiędzy RBP-4 

a TFF3 (p=0,026) i CLU (p<0,0001) stwierdzono u badanych pacjentów. Podobną 

zależność stwierdzono w grupie mężczyzn, pomiędzy RBP-4 a TFF3;(p=0,004) i CLU 

(p=0,004). Wykazano także, że wraz ze wzrostem RBP-4 istotnie wzrasta CLU 

(p=0,006) u pacjentów po przeszczepie nerki (n=19). Taką samą istotną zależność 

obserwowano w grupie mężczyzn, pomiędzy RBP-4 a CLU (p=0,009) (Tab. 22, 

Tab. 23). W grupie kobiet odnotowano jedynie istotną dodatnią korelację pomiędzy 

RBP-4 i TFF3 (p=0,005). 
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Tabela 22. Współczynniki korelacji rang Spearmana pomiędzy stężeniami biomarkerów oznaczonych w moczu metodą ELISA u badanych po 

pół roku po przeszczepieniu nerki (R, rho, ρ; poziom istotności p=0,05) 

Biomarker 
KIM-1 CXCL-10 OPN Cys C RBP-4 TFF3 CLU 

R p R p R p R p R p R p R p 

NGAL 0,63 0,004 0,49 0,031 0,31 0,198 0,57 0,011 0,47 0,041 0,38 0,106 0,48 0,037 

KIM-1   0,73 <0,0001 0,16 0,523 0,37 0,116 0,65 0,003 0,64 0,003 0,63 0,004 

CXCL-10     -0,01 0,960 0,47 0,044 0,25 0,297 0,03 0,915 0,17 0,495 

OPN       0,52 0,023 0,42 0,075 0,24 0,332 0,55 0,015 

Cys C         0,79 <0,0001 0,72 0,001 0,72 0,001 

RBP-4           0,51 0,026 0,85 <0,0001 

TFF3             0,60 0,006 

 

Tabela 23. Współczynniki korelacji rang Spearmana pomiędzy stężeniami biomarkerów oznaczonych w moczu metodą ELISA u badanych 

mężczyzn po pół roku po przeszczepieniu nerki (R, rho, ρ; poziom istotności p=0,05) 

Biomarker 
KIM-1 CXCL-10 OPN Cys C RBP-4 TFF3 CLU 

R p R P R p R p R p R p R p 

NGAL 0,84 0,002 0,61 0,060 0,85 0,002 0,71 0,022 0,77 0,009 0,67 0,033 0,84 0,002 

KIM-1   0,75 0,013 0,93 <0,0001 0,84 0,002 0,73 0,016 0,85 0,002 0,84 0,002 

CXCL-10     0,72 0,019 0,42 0,229 0,25 0,489 0,43 0,214 0,36 0,310 

OPN       0,80 0,005 0,67 0,034 0,79 0,006 0,80 0,005 

Cys C         0,92 <0,0001 0,94 <0,0001 0,79 0,006 

RBP-4           0,82 0,004 0,82 0,004 

TFF3             0,77 0,009 
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Stwierdzono istotny dodatni związek pomiędzy wartością stężenia NGAL 

a KIM-1 (p=0,005), CXCL-10 (p=0,001), Cys C (p<0,0001), RBP-4 (p<0,0001) i TFF3 

(p=0,001) w grupie badanej ocenianej bez podziału na płeć rok po przeszczepieniu 

nerki. W grupie mężczyzn wykazano istotną dodatnią zależność pomiędzy NGAL 

a CXCL-10 (p=0,019), Cys C (p=0,002), RBP-4 (p=0,008) i TFF3 (p=0,019). W grupie 

kobiet istotną zależność zaobserwowano pomiędzy NGAL a RBP-4 (p=0,025) i TFF3 

(p=0,020). Odnotowano również istotny wzrost stężenia KIM-1 wraz ze wzrostem 

CXCL-10 (p=0,019), Cys C (p=0,005), RBP-4 (p=0,004) i TFF3 (p<0,0001) w grupie 

wszystkich badanych pacjentów. W grupie mężczyzn stwierdzono istotnie statystycznie 

dodatnią korelację pomiędzy KIM-1 a CXCL-10 (p=0,029) i CLU (p=0,038). W grupie 

kobiet natomiast odnotowano dodatnią zależność pomiędzy KIM-1 a CXCL-10 

(p=0,025) i TFF3 (p=0,016). Wykazano istotną dodatnią zależność pomiędzy CXCL-10 

a Cys C (p=0,001), RBP-4 (p=0,002) i TFF3 (p<0,0001). W grupie mężczyzn istotną 

zależność stwierdzono pomiędzy CXCL-10 a Cys C (p=0,004), RBP-4 (p=0,004), TFF3 

(p=0,001) i CLU (p=0,033). Stwierdzono również istotny dodatni związek pomiędzy 

CXCL-10 a TFF3 (p<0,0001) w grupie kobiet. Wykazano także, że stężenie Cys C 

wzrasta istotnie w grupie ocenianej łącznie wraz ze wzrostem RBP-4 (p<0,0001) i TFF3 

(p=0,002). W grupie mężczyzn stwierdzono istotną dodatnią korelację pomiędzy Cys C 

a RBP-4 (p<0001), TFF3 (0,008) i CLU (p=0,048). Wykazano również istotną dodatnią 

korelację pomiędzy RBP-4 a TFF3 (p<0,0001). W grupie mężczyzn z kolei 

zaobserwowano istotną dodatnią korelację pomiędzy RBP-4 a TFF3 (p=0,006) i CLU 

(p=0,019. Nie wykazano korelacji pomiędzy OPN a innymi biomarkerami oznaczanymi 

w moczu po roku od przeszczepienia metodą ELISA (Tab. 24, Tab. 25, Tab. 26). 
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Tabela 24. Współczynniki korelacji rang Spearmana pomiędzy stężeniami biomarkerów oznaczonych w moczu metodą ELISA u badanych po 

roku po przeszczepieniu nerki (R, rho, ρ; poziom istotności p=0,05) 

Biomarker 
KIM-1 CXCL-10 OPN Cys C RBP-4 TFF3 CLU 

R p R p R p R p R p R p R p 

NGAL 0,61 0,005 0,71 0,001 0,38 0,113 0,75 <0,0001 0,77 <0,0001 0,70 0,001 0,29 0,229 

KIM-1   0,68 0,001 0,44 0,057 0,61 0,005 0,63 0,004 0,73 <0,0001 0,42 0,076 

CXCL-10     0,29 0,222 0,71 0,001 0,67 0,002 0,88 <0,0001 0,22 0,375 

OPN       0,34 0,157 0,24 0,312 0,41 0,083 -0,25 0,293 

Cys C         0,74 <0,0001 0,67 0,002 0,38 0,104 

RBP-4           0,75 <0,0001 0,33 0,168 

TFF3             0,22 0,375 

 

Tabela 25. Współczynniki korelacji rang Spearmana pomiędzy stężeniami biomarkerów oznaczonych w moczu metodą ELISA u badanych 

mężczyzn po roku po przeszczepieniu nerki (R, rho, ρ; poziom istotności p=0,05) 

Biomarker 
KIM-1 CXCL-10 OPN Cys C RBP-4 TFF3 CLU 

R p R p R p R p R p R p R p 

NGAL 0,47 0,174 0,72 0,019 0,27 0,446 0,84 0,002 0,78 0,008 0,72 0,019 0,52 0,128 

KIM-1   0,68 0,029 0,37 0,293 0,56 0,090 0,62 0,054 0,62 0,054 0,66 0,038 

CXCL-10     0,14 0,701 0,82 0,004 0,82 0,004 0,87 0,001 0,67 0,033 

OPN       0,30 0,405 0,13 0,726 0,35 0,328 -0,22 0,533 

Cys C         0,92 <0,0001 0,78 0,008 0,64 0,048 

RBP-4           0,79 0,006 0,72 0,019 

TFF3             0,58 0,082 
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Tabela 26. Współczynniki korelacji rang Spearmana pomiędzy stężeniami biomarkerów oznaczonych w moczu metodą ELISA u badanych 

kobiet po roku po przeszczepieniu nerki (R, rho, ρ; poziom istotności p=0,05) 

Biomarker 
KIM-1 CXCL-10 OPN Cys C RBP-4 TFF3 CLU 

R p R p R p R p R p R p R p 

NGAL 0,65 0,058 0,62 0,077 0,36 0,342 0,62 0,077 0,73 0,025 0,75 0,020 0,32 0,406 

KIM-1   0,73 0,025 0,48 0,194 0,47 0,205 0,57 0,112 0,77 0,016 0,45 0,224 

CXCL-10     0,39 0,295 0,47 0,205 0,43 0,244 0,95 <0,0001 0,20 0,606 

OPN       0,33 0,391 0,32 0,404 0,42 0,262 -0,08 0,847 

Cys C         0,37 0,332 0,52 0,154 0,37 0,332 

RBP-4           0,63 0,067 0,15 0,700 

TFF3             0,12 0,765 
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4.3.3. Analiza związków pomiędzy biomarkerami ocenianymi w surowicy metodą 

Luminex 

 

W przypadku oznaczenia biomarkerów w surowicy wszystkich badanych 

pacjentów z wykorzystaniem aparatu Luminex w pierwszym dniu po przeszczepie nerki 

stwierdzono istotną dodatnią zależność pomiędzy NGAL i Cys C (p=0,021), NGAL 

i TFF3 (p=0,001), Cys C i CLU (p<0,0001) oraz RBP-4 i TFF3 (p=0,008). W grupie tej 

stwierdzono także istotną ujemną korelację pomiędzy NGAL i CLU (p=0,015). 

Natomiast w grupie mężczyzn wykazano istotną dodatnią korelację pomiędzy NGAL 

i TFF3 (p=0,004), CXCL-10 i Cys C (p=0,001), Cys C i TFF3 (p=0,002) oraz RBP-4 

i CLU (p=0,038). Z kolei w grupie tej istotną ujemną korelację odnotowano między 

NGAL i CLU (p=0,009). W przypadku grupy kobiet wykazano istotną ujemną korelację 

pomiędzy NGAL a RBP-4 (p=0,013). 

Badanie surowicy pacjentów (n=19) z wykorzystaniem metody Luminex pół 

roku po przeszczepie nerek wykazało istotną dodatnią zależność pomiędzy CXCL-10 

i TFF3 (p=0,043), Cys C i CLU (p<0,0001) oraz RBP-4 i TFF3 (p<0,0001). W grupie 

tej stwierdzono także istotną ujemną korelację pomiędzy KIM-1 i RBP-4 (p=0,035), 

KIM-1 i CLU (p=0,016), Cys C i TFF3 (p=0,030), Cys C i RBP-4 (p=0,029) oraz TFF3 

i CLU (p=0,039). Natomiast w grupie mężczyzn wykazano istotną dodatnią korelację 

pomiędzy KIM-1 i RBP-4 (p=0,036), KIM-1 i CLU (p=0,046), Cys C i TFF3 (p=0,001) 

oraz RBP-4 i CLU (p<0,0001). A także istotną ujemną korelację między KIM-1 i Cys C 

(p=0,022) oraz KIM-1 i CLU (p=0,046). W przypadku grupy kobiet wykazano istotną 

dodatnią korelację pomiędzy NGAL i KIM (p=0,045), Cys C i TFF3 (p=0,013) oraz 

RBP-4 i CLU (p=0,005).  

W przypadku oznaczenia biomarkerów w surowicy z wykorzystaniem metody 

Luminex u wszystkich badanych pacjentów rok po przeszczepie nerki wykazano istotną 

dodatnią zależność pomiędzy NGAL i TFF3 (p=0,003), natomiast ujemną istotną 

korelację pomiędzy NGAL i KIM-1 (p=0,055) oraz NGAL i CLU (p=0,028). W grupie 

mężczyzn stwierdzono istotną dodatnią korelację pomiędzy NGAL i TFF3 (p=0,043). 

U badanych pacjentów odnotowano istotną dodatnią zależność pomiędzy KIM-1  

i RBP-4 (p=0,004) oraz KIM-1 i CLU (p<0,0001), natomiast ujemną istotną zależność 

pomiędzy KIM-1 i Cys C (p=0,003) oraz KIM-1 i TFF3 (p=0,006). W grupie mężczyzn 

zaobserwowano, że wraz ze wzrostem KIM-1 istotnie rośnie stężenie RBP-4 (p=0,004) 

i CLU (p=0,009), a ze spadkiem KIM-1 istotnie wzrasta stężenie Cys C (p=0,005). 
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U badanych pacjentów odnotowano istotną dodatnią zależność pomiędzy CXCL-10 

i RBP-4 (p=0,016) oraz istotną ujemną zależność pomiędzy CXCL-10 i Cys C 

(p=0,022) oraz CXCL-10 i TFF3 (p=0,034). W grupie mężczyzn natomiast stwierdzono 

tylko istotną ujemną korelację pomiędzy CXCL-10 i Cys C (p=0,035) oraz CXCL-10 

i TFF3 (p=0,037). U badanych pacjentów wykazano także istotną dodatnią korelację 

pomiędzy OPN i RBP-4 (p=0,010). Taką samą istotną zależność zaobserwowano 

w grupie mężczyzn (p=0,007). W grupie pacjentów po przeszczepie nerek stwierdzono 

istotny dodatni związek między Cys C i TFF3 (p<0,0001) oraz ujemny pomiędzy Cys C 

i CLU (p=0,002). W grupie mężczyzn wykazano takie same zależności między Cys C 

i TFF3 (p<0,0001) oraz Cys C i CLU (p=0,002). Ponadto w grupie wszystkich 

badanych pacjentów stwierdzono istotną dodatnią korelację pomiędzy RBP-4 i CLU 

(p=0,023) oraz ujemną pomiędzy TFF3 i CLU (p=0,002). W grupie mężczyzn 

wykazano istotną ujemną korelację pomiędzy TFF3 i CLU (p=0,033) (Tab. 27, 

Tab. 28). Natomiast w grupie kobiet stwierdzono istotną dodatnią zależność pomiędzy 

KIM-1 i CLU (p=0,002), CXCL-10 i RBP-4 (p=0,001) oraz Cys C i TFF3 (p=0,016) 

oraz ujemną pomiędzy KIM-1 i TFF3 (p=0,017) oraz TFF3 i CLU (p=0,025).  
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Tabela 27. Współczynniki korelacji rang Spearmana pomiędzy stężeniami biomarkerów oznaczonych w surowicy metodą Luminex u badanych 

po roku po przeszczepieniu nerki (R, rho, ρ; poziom istotności p=0,05) 

Biomarker 
KIM-1 CXCL-10 OPN Cys C RBP-4 TFF3 CLU 

R p R p R p R p R p R p R p 

NGAL -0,45 0,055 -0,39 0,097 -0,17 0,488 0,41 0,084 -0,43 0,066 0,64 0,003 -0,50 0,028 

KIM-1   0,44 0,057 0,30 0,214 -0,65 0,003 0,62 0,004 -0,60 0,006 0,80 <0,0001 

CXCL-10     0,33 0,169 -0,52 0,022 0,54 0,016 -0,49 0,034 0,38 0,113 

OPN       -0,13 0,604 0,57 0,010 -0,17 0,493 0,27 0,260 

Cys C         -0,35 0,141 0,81 0,000 -0,65 0,002 

RBP-4           -0,37 0,115 0,52 0,023 

TFF3             -0,66 0,002 

 

Tabela 28. Współczynniki korelacji rang Spearmana pomiędzy stężeniami biomarkerów oznaczonych w surowicy metodą Luminex u badanych 

mężczyzn po roku po przeszczepieniu nerki (R, rho, ρ; poziom istotności p=0,05) 

Biomarker 
KIM-1 CXCL-10 OPN Cys C RBP-4 TFF3 CLU 

R p R p R p R p R p R p R p 

NGAL -0,35 0,327 -0,43 0,213 -0,34 0,336 0,59 0,074 -0,42 0,229 0,65 0,043 -0,49 0,150 

KIM-1   0,57 0,087 0,47 0,168 -0,80 0,005 0,69 0,028 -0,61 0,059 0,77 0,009 

CXCL-10     0,13 0,724 -0,67 0,035 0,47 0,172 -0,66 0,037 0,35 0,318 

OPN       -0,24 0,510 0,79 0,007 -0,09 0,802 0,51 0,132 

Cys C         -0,49 0,150 0,90 <0,0001 -0,84 0,002 

RBP-4           -0,22 0,533 0,54 0,108 

TFF3             -0,67 0,033 
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4.3.4. Analiza związków pomiędzy biomarkerami ocenianymi w moczu metodą 

Luminex 

 

W przypadku oznaczenia biomarkerów w moczu z wykorzystaniem metody 

Luminex u badanych pacjentów w pierwszym dniu po przeszczepie nerek stwierdzono 

istotną dodatnią zależność pomiędzy NGAL i CXCL-10 (p<0,0001) oraz OPN 

(p=0,028) i TFF3 (p<0,0001). W grupie mężczyzn wykazano, że wraz ze wzrostem 

NGAL istotnie wzrastało stężenie KIM-1 (p=0,028), CXCL-10 (p=0,002), OPN 

(p=0,002), Cys C (p=0,013) i TFF3 (p<0,0001). Zauważono, że KIM-1 istotnie 

dodatnio korelowało z OPN (p=0,015), RBP-4 (p=0,031) i CLU (p=0,021) u badanych 

pacjentów po przeszczepie nerki. Natomiast w grupie mężczyzn stwierdzono istotną 

dodatnią zależność pomiędzy KIM-1 i CXCL-10 (p=0,003), OPN (p=0,005), Cys C 

(p<0,0001), TFF3 (p=0,044) oraz CLU (p=0,019). U badanych pacjentów zauważono 

także istotny dodatni związek pomiędzy CXCL-10 i OPN (p=0,011), Cys C (p<0,0001), 

RBP-4 (p=0,012) oraz CLU (p<0,0001). Natomiast w grupie mężczyzn odnotowano 

istotną dodatnią korelację pomiędzy CXCL-10 i OPN (p<0,0001), Cys C (p=0,002) oraz 

TFF3 (p=0,009). Zauważono, że OPN wykazywał istotną dodatnią zależność z RBP-4 

(p=0,015) i CLU (p=0,012), a w grupie mężczyzn stwierdzono istotną dodatnią 

korelację z Cys C (p=0,005) i TFF3 (p=0,013). U badanych pacjentów stwierdzono 

także istotną dodatnią korelację pomiędzy Cys C i TFF3 (p=0,013). W grupie mężczyzn 

zauważono, że wraz ze wzrostem Cys C istotnie wzrastało stężenie RBP-4 (p=0,038) 

(Tab. 29, Tab. 30). W przypadku grupy kobiet wykazano istotną dodatnią korelację 

pomiędzy NGAL i CXCL-10 (p=0,007), a także NGAL i TFF3 (p=0,002), CXCL-10 

i OPN (p=0,030) oraz CXCl-10 i TFF3 (p=0,004).  
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Tabela 29. Współczynniki korelacji rang Spearmana pomiędzy stężeniami biomarkerów oznaczonych w moczu metodą Luminex u badanych 

w pierwszym dniu po przeszczepieniu nerki (R, rho, ρ; poziom istotności p=0,05) 

Biomarker 
KIM-1 CXCL-10 OPN Cys C RBP-4 TFF3 CLU 

R p R p R p R p R p R p R p 

NGAL 0,41 0,081 0,77 <0,0001 0,50 0,028 0,39 0,094 -0,05 0,853 0,88 <0,0001 0,51 0,026 

KIM-1   0,42 0,073 0,55 0,015 0,40 0,088 0,49 0,031 0,17 0,474 0,53 0,021 

CXCL-10     0,57 0,011 0,82 <0,0001 0,57 0,012 0,16 0,504 0,74 <0,0001 

OPN       0,29 0,229 0,55 0,015 0,31 0,190 0,56 0,012 

Cys C         0,34 0,161 0,56 0,013 0,30 0,218 

RBP-4           -0,24 0,318 -0,13 0,586 

TFF3             0,44 0,058 

 

Tabela 30. Współczynniki korelacji rang Spearmana pomiędzy stężeniami biomarkerów oznaczonych w moczu metodą Luminex u badanych 

mężczyzn w pierwszym dniu po przeszczepieniu nerki (R, rho, ρ; poziom istotności p=0,05) 

Biomarker 
KIM-1 CXCL-10 OPN Cys C RBP-4 TFF3 CLU 

R p R p R p R p R p R p R p 

NGAL 0,69 0,028 0,85 0,002 0,84 0,002 0,75 0,013 0,32 0,365 0,94 <0,0001 0,41 0,244 

KIM-1   0,83 0,003 0,81 0,005 0,91 <0,0001 0,39 0,270 0,64 0,044 0,72 0,019 

CXCL-10     0,96 <0,0001 0,84 0,002 0,48 0,162 0,77 0,009 0,54 0,108 

OPN       0,81 0,005 0,44 0,200 0,75 0,013 0,50 0,138 

Cys C         0,66 0,038 0,59 0,074 0,60 0,067 

RBP-4           0,02 0,960 0,14 0,701 

TFF3             0,45 0,187 
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Analizując wyniki badań biomarkerów oznaczanych w moczu wszystkich 

pacjentów pół roku po przeszczepie nerek z wykorzystaniem aparatu Luminex 

wykazano istotną dodatnią korelację pomiędzy NGAL i Cys C (p=0,001) oraz CLU 

(p=0,027). W grupie mężczyzn zauważono, że wraz ze wzrostem NGAL istotnie 

wzrasta stężenie KIM-1 (p=0,035), Cys C (p=0,033), TFF3 (p=0,033) oraz CLU 

(p=0,003).  

Analizując wyniki wszystkich badanych pacjentów odnotowano również 

dodatnią istotną korelację pomiędzy KIM-1 i CXCL-10 (p=0,001), OPN (p=0,003), Cys 

C (p=0,036), RBP-4 (p=0,028), TFF3 (p=0,046) oraz CLU (p=0,027). Natomiast 

w grupie mężczyzn wykazano istotną dodatnią zależność pomiędzy KIM-1 i CXCL-10 

(p=0,001), OPN (p=0,027), Cys C (p=0,025) oraz CLU (p<0,0001). Ponadto w grupie 

wszystkich badanych osób stwierdzono istotny dodatni związek pomiędzy CXCL-10 

i OPN (p=0,005), Cys C (p=0,002) oraz RBP-4 (p=0,039), a w grupie mężczyzn 

pomiędzy CXCL-10 i OPN (p=0,012) oraz CLU (p=0,005). W przypadku analizy 

relacji OPN z pozostałymi biomarkerami u wszystkich badanych pacjentów 

stwierdzono jedynie istotną dodatnią korelację pomiędzy RBP-4 (p=0,022), natomiast 

w grupie mężczyzn dodatnią zależność pomiędzy OPN i Cys C (p=0,048) oraz CLU 

(p=0,019). Z kolei analiza wyników dotyczących Cys C u wszystkich pacjentów 

wykazała, że wraz ze wzrostem wartości tego biomarkera istotnie wzrasta także stężenie 

RBP-4 (p=0,009), TFF3 (p=0,018) i CLU (p=0,004). Natomiast w grupie mężczyzn 

istotną dodatnią korelację stwierdzono pomiędzy Cys C i TFF3 (p=0,025) oraz CLU 

(p=0,009). W przypadku RBP-4 wykazano istotną dodatnią zależność pomiędzy tym 

biomarkerem i TFF3 (p=0,027) oraz CLU (p=0,004), natomiast w grupie mężczyzn taką 

samą zależność stwierdzono między RBP-4 i TFF3 (p=0,004). W grupie ocenianej 

łącznie zaobserwowano także istotnie dodatnią korelację pomiędzy TFF3 i CLU 

(p=0,036) (Tab. 31, Tab. 32). W przypadku grupy kobiet wykazano jedynie istotną 

dodatnią korelację pomiędzy KIM-1 i TFF3 (p=0,026), a także RBP-4 i TFF3 

(p=0,020). 

 



86 
 

Tabela 31. Współczynniki korelacji rang Spearmana pomiędzy stężeniami biomarkerów oznaczonych w moczu metodą Luminex u badanych po 

pół roku po przeszczepieniu nerki (R, rho, ρ; poziom istotności p=0,05) 

Biomarker 
KIM-1 CXCL-10 OPN Cys C RBP-4 TFF3 CLU 

R p R p R p R p R p R p R p 

NGAL 0,18 0,452 0,26 0,274 0,25 0,295 0,71 0,001 0,41 0,080 0,39 0,096 0,50 0,027 

KIM-1   0,70 0,001 0,64 0,003 0,48 0,036 0,50 0,028 0,47 0,043 0,61 0,005 

CXCL-10     0,62 0,005 0,66 0,002 0,48 0,039 0,21 0,381 0,17 0,492 

OPN       0,37 0,122 0,52 0,022 0,01 0,963 0,24 0,322 

Cys C         0,58 0,009 0,53 0,018 0,63 0,004 

RBP-4           0,51 0,027 0,63 0,004 

TFF3             0,48 0,036 

 

Tabela 32. Współczynniki korelacji rang Spearmana pomiędzy stężeniami biomarkerów oznaczonych w moczu metodą Luminex u badanych 

mężczyzn po pół roku po przeszczepieniu nerki (R, rho, ρ; poziom istotności p=0,05) 

Biomarker 
KIM-1 CXCL-10 OPN Cys C RBP-4 TFF3 CLU 

R p R p R p R p R p R p R p 

NGAL 0,67 0,035 0,47 0,172 0,35 0,328 0,67 0,033 0,61 0,062 0,67 0,033 0,83 0,003 

KIM-1   0,89 0,001 0,89 0,027 0,70 0,025 0,50 0,144 0,50 0,140 0,90 0,0001 

CXCL-10     0,75 0,012 0,48 0,160 0,30 0,407 0,17 0,638 0,80 0,005 

OPN       0,64 0,048 0,29 0,413 0,25 0,489 0,72 0,019 

Cys C         0,56 0,093 0,70 0,025 0,77 0,009 

RBP-4           0,79 0,007 0,49 0,154 

TFF3             0,47 0,174 
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Analizowano także wartości biomarkerów w moczu pacjentów rok po 

przeszczepie nerek z wykorzystaniem metody Luminex. W grupie wszystkich badanych 

pacjentów stwierdzono istotną dodatnią zależność pomiędzy NGAL i CXCL-10 

(p=0,001), Cys C (p=0,001), RBP-4 (p<0,0001) i TFF3 (p<0,0001). W grupie mężczyzn 

zaobserwowano takie same zależności pomiędzy NGAL i CXCL-10 (p<0,001), Cys C 

(p<0,001), RBP-4 (p<0,0001) oraz TFF3 (p=0,003). W grupie wszystkich badanych 

pacjentów wykazano także istotną dodatnią korelację pomiędzy KIM-1 i CXCL-10 

(p<0,0001), RBP-4 (p=0,046), TFF3 (p=0,001) oraz CLU (p=0,010), natomiast w 

grupie mężczyzn stwierdzono dodatnią zależność pomiędzy KIM-1 i TFF3 (p=0,033). 

W moczu pacjentów rok po przeszczepie nerek zauważono, że stężenie CXCL-10 

istotnie dodatnio korelowało z Cys C (p=0,010), RBP-4 (p=0,003) oraz TFF3 

(p<0,0001), natomiast w grupie mężczyzn wykazano dodatnie istotnie zależności 

pomiędzy CXCL-10 i Cys C (p<0,0001), RBP-4 (p=0,003), TFF3 (p=0,004) oraz 

pomiędzy OPN i TFF3 (p=0,043). W grupie tej wykazano również, że stężenia Cys C 

istotnie wzrasta wraz ze wzrostem RBP-4 (p=0,001) oraz TFF3 (p=0,011). W grupie 

mężczyzn stwierdzono takie same zależności pomiędzy Cys C i RBP-4 (p=0,001) oraz 

TFF3 (p=0,005). Zauważono istotną dodatnią korelację pomiędzy RBP-4 i TFF3 

(p=0,001) oraz CLU (p=0,046). W przypadku grupy kobiet stwierdzono istotną dodatnią 

korelację pomiędzy TFF3 i NGAL (p=0,010), KIM-1 (p=0,021), CXCL-10 (p=0,010), 

RBP-4 (p=0,042) oraz CLU (p=0,025). Wykazano także istotny dodatni związek 

pomiędzy CLU i KIM-1 (p=0,017) oraz RBP-4 (p=0,036), a także CXCL-10 i KIM-1 

(p<0,0001) oraz NGAL i RBP-4 (p=0,025) (Tab. 33, Tab. 34, Tab. 35). 
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Tabela 33. Współczynniki korelacji rang Spearmana pomiędzy stężeniami biomarkerów oznaczonych w moczu metodą Luminex u badanych po 

roku po przeszczepieniu nerki (R, rho, ρ; poziom istotności p=0,05) 

Biomarker 
KIM-1 CXCL-10 OPN Cys C RBP-4 TFF3 CLU 

R p R p R p R p R p R p R p 

NGAL 0,43 0,066 0,70 0,001 0,32 0,181 0,72 0,001 0,85 <0,0001 0,78 <0,0001 0,39 0,101 

KIM-1   0,75 <0,0001 0,15 0,533 0,28 0,253 0,46 0,046 0,72 0,001 0,57 0,010 

CXCL-10     0,39 0,103 0,58 0,010 0,64 0,003 0,82 <0,0001 0,43 0,069 

OPN       0,42 0,077 0,19 0,424 0,47 0,043 -0,16 0,521 

Cys C         0,69 0,001 0,57 0,011 0,14 0,566 

RBP-4           0,72 0,001 0,46 0,046 

TFF3             0,30 0,216 

 

Tabela 34. Współczynniki korelacji rang Spearmana pomiędzy stężeniami biomarkerów oznaczonych w moczu metodą Luminex u badanych 

mężczyzn po roku po przeszczepieniu nerki (R, rho, ρ; poziom istotności p=0,05) 

Biomarker 
KIM-1 CXCL-10 OPN Cys C RBP-4 TFF3 CLU 

R p R p R p R p R p R p R p 

NGAL 0,56 0,093 0,94 <0,0001 0,24 0,510 0,95 <0,0001 0,91 <0,0001 0,83 0,003 0,13 0,713 

KIM-1   0,61 0,062 0,24 0,506 0,57 0,084 0,48 0,162 0,67 0,033 0,39 0,265 

CXCL-10     0,47 0,172 0,98 <0,0001 0,83 0,003 0,81 0,004 0,19 0,590 

OPN       0,42 0,229 0,03 0,934 0,36 0,310 -0,33 0,347 

Cys C         0,87 0,001 0,81 0,005 0,19 0,603 

RBP-4           0,62 0,054 0,22 0,533 

TFF3             -0,05 0,881 
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Tabela 35. Współczynniki korelacji rang Spearmana pomiędzy stężeniami biomarkerów oznaczonych w moczu metodą Luminex u badanych 

kobiet po roku po przeszczepieniu nerki (R, rho, ρ; poziom istotności p=0,05) 

Biomarker 
KIM-1 CXCL-10 OPN Cys C RBP-4 TFF3 CLU 

R p R p R p R p R p R p R p 

NGAL 0,34 0,366 0,43 0,244 0,37 0,332 0,15 0,700 0,73 0,025 0,80 0,010 0,65 0,058 

KIM-1   0,93 <0,0001 -0,09 0,814 -0,20 0,604 0,47 0,203 0,74 0,021 0,76 0,017 

CXCL-10     0,12 0,765 -0,18 0,637 0,32 0,406 0,80 0,010 0,65 0,058 

OPN       0,25 0,516 0,13 0,732 0,43 0,244 -0,12 0,765 

Cys C         0,20 0,606 0,10 0,798 -0,28 0,460 

RBP-4           0,68 0,042 0,70 0,036 

TFF3             0,73 0,025 
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4.3.5. Analiza związków pomiędzy kreatyniną a biomarkerami 

 

Analiza korelacji pomiędzy stężeniem kreatyniny, a stężeniem biomarkerów 

w pierwszym dniu po przeszczepie nerki wykazała wiele istotnych korelacji. 

W badaniach z wykorzystaniem testu ELISA w grupie wszystkich badanych pacjentów 

stwierdzono istotną dodatnią zależność pomiędzy stężeniem kreatyniny i NGAL 

w moczu (p=0,019), KIM-1 w surowicy (p=0,032), Cys C w surowicy (p=0,002), Cys C 

w moczu (p=0,001) i TFF3 w moczu (p=0,022). Natomiast w badaniach 

z wykorzystaniem metody Luminex odnotowano istotne dodatnie korelacje pomiędzy 

stężeniem kreatyniny i NGALw surowicy (p=0,034), NGAL w moczu (p=0,036), Cys C 

w surowicy (p<0,0001), i TFF3 w surowicy (p=0,006). W grupie mężczyzn z kolei 

wykorzystując test ELISA wykazano istotny dodatni związek pomiędzy kreatyniną 

i CXCL-10 w surowicy (p=0,008), CXCL-10 w moczu (p=0,019), Cys C w surowicy 

(p=0,004) i Cys C w moczu (p=0,019), natomiast z zastosowaniem metody Luminex 

CXCL-10 w surowicy (p=0,006) oraz Cys C w surowicy (p=0,008). Natomiast w grupie 

kobiet zaobserwowano, że wraz ze wzrostem kreatyniny istotnie wzrasta stężenie 

NGAL w moczu (p=0,042) oraz TFF3 w moczu (p=0,030) i TFF3 w moczu (p=0,013), 

badania przeprowadzono odpowiednio z wykorzystaniem metody Luminex i ELISA 

(Tab. 36). 
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Tabela 36. Współczynniki korelacji rang Spearmana pomiędzy stężeniem kreatyniny 

a stężeniami biomarkerów u badanych w pierwszym dniu po przeszczepieniu nerki (R, 

rho, ρ; poziom istotności p=0,05) 

Zmienna 

Kreatynina (mg/dl) 

Grupa badana 

(n=19) 

Mężczyźni 

(n=10) 

Kobiety 

(n=9) 

R p R p R p 

NGAL w surowicy (ELISA) 0,02 0,935 0,26 0,467 -0,32 0,406 

NGAL w moczu (ELISA) 0,53 0,019 0,55 0,099 0,35 0,356 

NGAL w surowicy (Luminex) 0,49 0,034 0,41 0,244 0,30 0,433 

NGAL w moczu (Luminex) 0,48 0,036 0,60 0,067 0,68 0,042 

KIM-1 w surowicy (ELISA) 0,49 0,032 0,47 0,174 0,28 0,460 

KIM-1 w moczu (ELISA) -0,14 0,581 -0,03 0,934 -0,20 0,606 

KIM-1 w surowicy (Luminex) 0,13 0,584 0,28 0,428 0,12 0,761 

KIM-1 w moczu (Luminex) 0,28 0,252 0,36 0,313 0,46 0,209 

CXCL-10 w surowicy (ELISA) 0,29 0,226 0,78 0,008 -0,27 0,488 

CXCL-10 w moczu (ELISA) 0,37 0,115 0,72 0,019 0,22 0,576 

CXCL-10 w surowicy (Luminex) 0,38 0,108 0,79 0,006 0,07 0,865 

CXCL-10 w moczu (Luminex) 0,34 0,156 0,55 0,098 0,38 0,308 

OPN w osoczu (ELISA) 0,18 0,450 0,10 0,777 0,15 0,700 

OPN w moczu (ELISA) 0,07 0,786 0,27 0,446 -0,53 0,139 

OPN w surowicy (Luminex) 0,03 0,898 -0,16 0,651 0,33 0,381 

OPN w moczu (Luminex) -0,02 0,943 0,47 0,174 -0,25 0,516 

Cys C w surowicy (ELISA) 0,66 0,002 0,82 0,004 0,30 0,433 

Cys C w moczu (ELISA) 0,69 0,001 0,72 0,019 0,28 0,460 

Cys C w surowicy (Luminex) 0,86 <0,0001 0,78 0,008 0,62 0,077 

Cys C w moczu (Luminex) 0,39 0,094 0,62 0,054 -0,32 0,406 

RBP-4 w surowicy (ELISA) 0,13 0,606 0,26 0,467 0,15 0,700 

RBP-4 w moczu (ELISA) 0,16 0,500 0,19 0,603 -0,48 0,187 

RBP-4 w surowicy (Luminex) 0,08 0,732 0,10 0,777 -0,32 0,406 

RBP-4 w moczu (Luminex) 0,27 0,263 0,62 0,054 -0,62 0,077 

TFF3 w surowicy (ELISA) 0,22 0,367 0,44 0,200 -0,30 0,433 

TFF3 w moczu (ELISA) 0,52 0,022 0,61 0,060 0,78 0,013 

TFF3 w surowicy (Luminex) 0,61 0,006 0,59 0,074 0,30 0,433 

TFF3   w moczu (Luminex) 0,34 0,156 0,42 0,229 0,72 0,030 

CLU w surowicy (ELISA) -0,05 0,828 -0,50 0,143 0,02 0,966 

CLU w moczu (ELISA) 0,21 0,387 0,28 0,425 0,25 0,516 

CLU w surowicy (Luminex) -0,10 0,673 -0,37 0,293 -0,23 0,546 

CLU w surowicy (ELISA) 0,28 0,251 0,43 0,214 0,52 0,154 
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Analiza stężenia kreatyniny i biomarkerów u pacjentów pół roku po 

przeszczepie nerek wykazała jedynie istotny dodatni związek pomiędzy kreatyniną 

i Cys C w surowicy (p=0,047) przeprowadzoną z wykorzystaniem metody Luminex. 

Natomiast analizując wyniki w grupie kobiet z wykorzystaniem metody Luminex 

zaobserwowano istotną dodatnią zależność między stężeniem kreatyniny i CXCL-10 

w surowicy (p=0,016), Cys C w surowicy (p=0,004) i TFF3 w surowicy (p=0,050), 

natomiast zastosowanie techniki ELISA wykazało istotną dodatnią korelację pomiędzy 

stężeniem kreatyniny i Cys C w surowicy (p=0,030) (Tab. 37). 
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Tabela 37. Współczynniki korelacji rang Spearmana pomiędzy stężeniem kreatyniny 

a stężeniami biomarkerów u badanych po pół roku po przeszczepieniu nerki (R, rho, ρ; 

poziom istotności p=0,05) 

Zmienna 

Kreatynina (mg/dl) 

Grupa 

badana 

(n=19) 

Mężczyźni 

(n=10) 

Kobiety 

(n=9) 

R p R p R p 

NGAL w surowicy (ELISA) 0,20 0,411 0,33 0,345 0,12 0,765 

NGAL w moczu (ELISA) 0,37 0,117 0,58 0,077 0,33 0,381 

NGAL w surowicy (Luminex) 0,39 0,097 0,52 0,126 0,35 0,356 

NGAL w moczu (Luminex) 0,26 0,286 0,53 0,111 0,18 0,637 

KIM-1 w surowicy (ELISA) 0,17 0,481 0,12 0,751 0,45 0,224 

KIM-1 w moczu (ELISA) 0,33 0,170 0,27 0,444 0,50 0,170 

KIM-1 w surowicy (Luminex) 0,09 0,716 0,29 0,416 -0,07 0,862 

KIM-1 w moczu (Luminex) 0,16 0,504 0,34 0,336 0,05 0,897 

CXCL-10 w surowicy (ELISA) -0,17 0,495 0,23 0,521 -0,62 0,077 

CXCL-10 w moczu (ELISA) 0,20 0,418 0,49 0,154 0,15 0,700 

CXCL-10 w surowicy (Luminex) -0,07 0,764 0,43 0,213 -0,77 0,016 

CXCL-10 w moczu (Luminex) 0,18 0,456 0,53 0,115 0,00 1,000 

OPN w osoczu (ELISA) 0,17 0,484 0,35 0,318 -0,23 0,546 

OPN w moczu (ELISA) 0,31 0,191 0,38 0,277 0,22 0,576 

OPN w surowicy (Luminex) 0,00 0,986 0,37 0,291 -0,37 0,332 

OPN w moczu (Luminex) 0,20 0,409 0,36 0,300 0,30 0,433 

Cys C w surowicy (ELISA) 0,27 0,255 0,07 0,841 0,72 0,030 

Cys C w moczu (ELISA) 0,30 0,215 0,23 0,521 0,42 0,265 

Cys C w surowicy (Luminex) 0,46 0,047 0,22 0,544 0,85 0,004 

Cys C w moczu (Luminex) 0,26 0,290 0,22 0,532 0,40 0,286 

RBP-4 w surowicy (ELISA) 0,27 0,265 0,30 0,393 -0,05 0,898 

RBP-4 w moczu (ELISA) 0,39 0,097 0,38 0,283 0,45 0,224 

RBP-4 w surowicy (Luminex) 0,15 0,535 0,46 0,179 -0,57 0,112 

RBP-4 w moczu (Luminex) 0,43 0,068 0,35 0,325 0,12 0,765 

TFF3 w surowicy (ELISA) 0,27 0,268 0,14 0,700 0,47 0,205 

TFF3 w moczu (ELISA) 0,23 0,340 0,10 0,789 0,45 0,224 

TFF3 w surowicy (Luminex) 0,21 0,385 -0,01 0,973 0,67 0,050 

TFF3   w moczu (Luminex) 0,11 0,657 -0,02 0,947 0,28 0,460 

CLU w surowicy (ELISA) -0,17 0,477 0,07 0,841 -0,48 0,187 

CLU w moczu (ELISA) 0,14 0,566 0,17 0,638 0,02 0,966 

CLU w surowicy (Luminex) 0,06 0,792 0,31 0,383 -0,58 0,099 

CLU w surowicy (ELISA) 0,13 0,598 0,58 0,077 -0,25 0,516 
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Analiza danych pomiędzy stężeniem kreatyniny i biomarkerami w surowicy 

i moczu pacjentów rok po przeszczepie wykazała jedynie istotny ujemny związek 

pomiędzy stężeniem kreatyniny i CLU w surowicy (p=0,021), a w grupie mężczyzn 

zaobserwowano istotną dodatnią korelację pomiędzy kreatyniną i CXCL-10 w surowicy 

(p=0,033), badania były przeprowadzone z wykorzystaniem testu ELISA. W grupie 

kobiet stwierdzono zarówno ujemny związek pomiędzy kreatyniną i OPN w osoczu 

(p=0,016) oznaczone z wykorzystaniem testu ELISA, a także dodatnią korelację 

pomiędzy kreatyniną i RBP-4 w moczu (0,042) i TFF3 w surowicy (p=0,025) z użyciem 

odpowiednio testu ELISA i metody Luminex (Tab. 38).  
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Tabela 38. Współczynniki korelacji rang Spearmana pomiędzy stężeniem kreatyniny 

a stężeniami biomarkerów u badanych po roku po przeszczepieniu nerki (R, rho, ρ; 

poziom istotności p=0,05) 

Zmienna 

Kreatynina (mg/dl) 

Grupa badana 

(n=19) 

Mężczyźni 

(n=10) 

Kobiety 

(n=9) 

R p R p R p 

NGAL w surowicy (ELISA) 0,15 0,552 -0,09 0,803 0,33 0,381 

NGAL w moczu (ELISA) 0,24 0,318 0,19 0,603 0,42 0,265 

NGAL w surowicy (Luminex) 0,18 0,463 -0,02 0,960 0,38 0,308 

NGAL w moczu (Luminex) 0,22 0,355 0,16 0,650 0,47 0,205 

KIM-1 w surowicy (ELISA) -0,16 0,521 -0,36 0,310 -0,13 0,732 

KIM-1 w moczu (ELISA) -0,09 0,721 -0,22 0,533 -0,02 0,966 

KIM-1 w surowicy (Luminex) -0,41 0,083 -0,19 0,602 -0,51 0,162 

KIM-1 w moczu (Luminex) -0,05 0,842 -0,18 0,614 -0,03 0,949 

CXCL-10 w surowicy (ELISA) 0,04 0,872 0,67 0,033 -0,53 0,139 

CXCL-10 w moczu (ELISA) 0,11 0,650 0,20 0,580 0,07 0,865 

CXCL-10 w surowicy (Luminex) -0,31 0,200 0,43 0,220 -0,62 0,077 

CXCL-10 w moczu (Luminex) -0,01 0,957 0,08 0,828 -0,02 0,966 

OPN w osoczu (ELISA) -0,43 0,069 -0,30 0,405 -0,77 0,016 

OPN w moczu (ELISA) 0,25 0,309 0,04 0,907 0,47 0,203 

OPN w surowicy (Luminex) -0,43 0,066 -0,33 0,354 -0,57 0,112 

OPN w moczu (Luminex) 0,19 0,443 -0,04 0,907 0,48 0,187 

Cys C w surowicy (ELISA) 0,18 0,456 -0,30 0,405 0,57 0,112 

Cys C w moczu (ELISA) 0,13 0,606 0,15 0,676 0,23 0,546 

Cys C w surowicy (Luminex) 0,40 0,087 0,07 0,855 0,62 0,077 

Cys C w moczu (Luminex) 0,14 0,556 0,22 0,533 0,18 0,637 

RBP-4 w surowicy (ELISA) -0,36 0,125 -0,55 0,098 -0,30 0,433 

RBP-4 w moczu (ELISA) 0,38 0,111 0,04 0,907 0,68 0,042 

RBP-4 w surowicy (Luminex) -0,40 0,094 -0,42 0,229 -0,50 0,170 

RBP-4 w moczu (Luminex) 0,40 0,087 0,22 0,533 0,58 0,099 

TFF3 w surowicy (ELISA) 0,15 0,528 -0,19 0,603 0,57 0,112 

TFF3 w moczu (ELISA) 0,24 0,314 0,18 0,627 0,25 0,516 

TFF3 w surowicy (Luminex) 0,23 0,349 -0,22 0,533 0,73 0,025 

TFF3   w moczu (Luminex) 0,19 0,437 -0,05 0,881 0,30 0,433 

CLU w surowicy (ELISA) -0,53 0,021 -0,44 0,200 -0,53 0,139 

CLU w moczu (ELISA) 0,16 0,518 0,15 0,676 -0,17 0,668 

CLU w surowicy (Luminex) -0,41 0,081 -0,36 0,310 -0,30 0,433 

CLU w surowicy (ELISA) 0,03 0,896 0,05 0,881 0,02 0,966 
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4.3.6. Analiza związków pomiędzy eGFR a biomarkerami 

 

Analiza zależności pomiędzy wartościami eGFR i biomarkerami ocenianymi 

w surowicy i moczu pacjentów w pierwszym dniu po przeszczepie nerki wykazały 

istotny ujemny związek pomiędzy eGFR a stężeniem NGAL w surowicy (p=0,022), 

stężeniem KIM-1 w surowicy (p=0,015), stężeniem Cys C w surowicy (p=0,005)  

i w moczu (p=0,001) oraz TFF3 w moczu (p=0,004), ocenianymi testem ELISA. 

Natomiast badania z wykorzystaniem metody Luminex wykazały ujemny związek 

pomiędzy stężeniem eGFR a NGAL w moczu (p=0,011), stężeniem CXCL-10 w moczu 

(p=0,047), stężeniem Cys C w surowicy (p<0,0001), oraz TFF3 w surowicy (p=0,004). 

W grupie mężczyzn zaobserwowano istotną ujemną korelację pomiędzy eGFR 

i stężeniem CXCL-10 w surowicy (p=0,003), CXCL-10 w moczu (p=0,018), Cys C 

w surowicy (p=0,001) i w moczu (p=0,026) badanymi z wykorzystaniem testu ELISA 

oraz ujemną korelację pomiędzy eGFR i CXCL-10 w surowicy (p=0,001), Cys C 

w surowicy (p=0,002) oraz RBP-4 w moczu (p=0,046) z użyciem metody Luminex. 

Natomiast w grupie kobiet stwierdzono ujemną zależność pomiędzy eGFR i NGAL 

w moczu (p=0,012), Cys C w surowicy (p=0,024) i TFF3 w moczu (p=0,006) 

z wykorzystaniem metody Luminex oraz TFF3 w moczu (p=0,002) z użyciem testu 

ELISA (Tab. 39). 
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Tabela 39. Współczynniki korelacji rang Spearmana pomiędzy wartością eGFR 

a stężeniami biomarkerów u badanych w pierwszym dniu po przeszczepieniu nerki (R, 

rho, ρ; poziom istotności p=0,05) 

Zmienna 

eGFR (ml/min/1,73) 

Grupa badana 

(n=19) 

Mężczyźni 

(n=10) 

Kobiety 

(n=9) 

R p R P R p 

NGAL w surowicy (ELISA) 0,01 0,967 -0,23 0,531 0,48 0,194 

NGAL w moczu (ELISA) -0,52 0,022 -0,55 0,099 -0,42 0,262 

NGAL w surowicy (Luminex) -0,38 0,110 -0,39 0,265 -0,07 0,864 

NGAL w moczu (Luminex) -0,57 0,011 -0,56 0,092 -0,79 0,012 

KIM-1 w surowicy (ELISA) -0,55 0,015 -0,52 0,125 -0,52 0,152 

KIM-1 w moczu (ELISA) 0,09 0,723 -0,02 0,947 0,32 0,404 

KIM-1 w surowicy (Luminex) -0,17 0,478 -0,33 0,358 -0,09 0,811 

KIM-1 w moczu (Luminex) -0,35 0,142 -0,34 0,337 -0,40 0,287 

CXCL-10 w surowicy (ELISA) -0,36 0,130 -0,84 0,003 0,20 0,604 

CXCL-10 w moczu (ELISA) -0,45 0,054 -0,73 0,018 -0,24 0,529 

CXCL-10 w surowicy (Luminex) -0,38 0,112 -0,87 0,001 0,04 0,915 

CXCL-10 w moczu (Luminex) -0,46 0,047 -0,57 0,087 -0,62 0,075 

OPN w osoczu (ELISA) -0,12 0,628 -0,04 0,907 -0,01 0,983 

OPN w moczu (ELISA) -0,11 0,657 -0,24 0,497 0,37 0,330 

OPN w surowicy (Luminex) 0,05 0,826 0,18 0,613 -0,15 0,699 

OPN w moczu (Luminex) -0,11 0,652 -0,45 0,191 -0,01 0,983 

Cys C w surowicy (ELISA) -0,61 0,005 -0,88 0,001 0,00 1,000 

Cys C w moczu (ELISA) -0,70 0,001 -0,70 0,026 -0,46 0,213 

Cys C w surowicy (Luminex) -0,83 <0,0001 -0,85 0,002 -0,74 0,024 

Cys C w moczu (Luminex) -0,41 0,084 -0,59 0,072 0,22 0,574 

RBP-4 w surowicy (ELISA) -0,20 0,413 -0,30 0,402 -0,28 0,472 

RBP-4 w moczu (ELISA) -0,14 0,566 -0,22 0,542 0,38 0,318 

RBP-4 w surowicy (Luminex) -0,15 0,549 -0,19 0,601 0,05 0,898 

RBP-4 w moczu (Luminex) -0,31 0,196 -0,64 0,046 0,45 0,222 

TFF3 w surowicy (ELISA) -0,19 0,438 -0,48 0,159 0,48 0,194 

TFF3 w moczu (ELISA) -0,63 0,004 -0,59 0,072 -0,88 0,002 

TFF3 w surowicy (Luminex) -0,63 0,004 -0,63 0,052 -0,41 0,273 

TFF3   w moczu (Luminex) -0,45 0,053 -0,40 0,249 -0,83 0,006 

CLU w surowicy (ELISA) 0,07 0,762 0,43 0,210 0,02 0,966 

CLU w moczu (ELISA) -0,29 0,234 -0,38 0,281 -0,28 0,458 

CLU w surowicy (Luminex) 0,17 0,494 0,35 0,325 0,27 0,486 

CLU w surowicy (ELISA) -0,36 0,129 -0,43 0,219 -0,53 0,145 
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W grupie pacjentów bez podziału na płeć po pół roku od przeszczepienia nerek 

wykazano istotną ujemną zależność pomiędzy eGFR i stężeniem NGAL w moczu 

(p=0,043) badanych z wykorzystaniem testu ELISA oraz NGAL w moczu (p=0,043), 

Cys C w surowicy (p=0,004) oraz TFF3 w surowicy (p=0,031), do badań wykorzystano 

metodę Luminex. Wykorzystując tą samą metodę stwierdzono, badając grupę kobiet, 

dodatni związek pomiędzy eGFR i CXCL-10 w surowicy (p=0,009), a także ujemną 

korelację między eGFR i Cys C w surowicy (p=0,026) i TFF3 w surowicy (p=0,032). W 

grupie mężczyzn nie wykazano istotnych korelacji (Tab. 40). 
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Tabela 40. Współczynniki korelacji rang Spearmana pomiędzy wartością eGFR 

a stężeniami biomarkerów u badanych po pół roku po przeszczepieniu nerki (R, rho, ρ; 

poziom istotności p=0,05) 

Zmienna 

eGFR (ml/min/1,73) 

Grupa badana 

(n=19) 

Mężczyźni 

(n=10) 

Kobiety 

(n=9) 

R p R p R p 

NGAL w surowicy (ELISA) -0,13 0,601 -0,35 0,328 -0,03 0,932 

NGAL w moczu (ELISA) -0,47 0,043 -0,59 0,074 -0,27 0,486 

NGAL w surowicy (Luminex) -0,29 0,229 -0,54 0,108 -0,23 0,559 

NGAL w moczu (Luminex) -0,47 0,043 -0,59 0,074 -0,25 0,515 

KIM-1 w surowicy (ELISA) -0,02 0,920 0,08 0,829 -0,37 0,330 

KIM-1 w moczu (ELISA) -0,30 0,205 -0,21 0,556 -0,42 0,262 

KIM-1 w surowicy (Luminex) 0,10 0,688 -0,12 0,748 0,15 0,694 

KIM-1 w moczu (Luminex) -0,08 0,740 -0,23 0,518 -0,26 0,493 

CXCL-10 w surowicy (ELISA) 0,25 0,298 -0,30 0,405 0,62 0,075 

CXCL-10 w moczu (ELISA) -0,27 0,266 -0,36 0,310 -0,27 0,486 

CXCL-10 w surowicy (Luminex) 0,27 0,260 -0,43 0,214 0,80 0,009 

CXCL-10 w moczu (Luminex) -0,14 0,556 -0,39 0,266 -0,15 0,698 

OPN w osoczu (ELISA) 0,03 0,889 -0,28 0,425 0,23 0,559 

OPN w moczu (ELISA) -0,12 0,616 -0,36 0,304 -0,30 0,431 

OPN w surowicy (Luminex) 0,02 0,932 -0,25 0,489 0,31 0,417 

OPN w moczu (Luminex) -0,30 0,210 -0,22 0,533 -0,51 0,160 

CysC w surowicy (ELISA) -0,33 0,170 -0,07 0,855 -0,66 0,053 

CysC w moczu (ELISA) -0,21 0,387 -0,25 0,489 -0,34 0,366 

CysC  w surowicy (Luminex) -0,63 0,004 -0,42 0,229 -0,73 0,026 

CysC  w moczu (Luminex) -0,28 0,244 -0,24 0,511 -0,52 0,152 

RBP-4 w surowicy (ELISA) -0,03 0,918 -0,10 0,777 0,15 0,699 

RBP-4 w moczu (ELISA) -0,31 0,195 -0,41 0,244 -0,44 0,242 

RBP-4 w surowicy (Luminex) 0,28 0,246 -0,39 0,260 0,54 0,130 

RBP-4 w moczu (Luminex) -0,23 0,351 -0,24 0,498 -0,18 0,651 

TFF3 w surowicy (ELISA) -0,34 0,152 -0,22 0,533 -0,45 0,222 

TFF3 w moczu (ELISA) -0,21 0,387 -0,10 0,777 -0,58 0,104 

TFF3 w surowicy (Luminex) -0,50 0,031 -0,22 0,533 -0,71 0,032 

TFF3   w moczu (Luminex) -0,25 0,295 -0,02 0,960 -0,45 0,222 

CLU w surowicy (ELISA) 0,15 0,542 -0,03 0,934 0,45 0,222 

CLU w moczu (ELISA) -0,12 0,629 -0,24 0,511 -0,01 0,983 

CLU w surowicy (Luminex) 0,32 0,186 -0,22 0,533 0,53 0,145 

CLU w surowicy (ELISA) -0,21 0,390 -0,53 0,117 0,09 0,814 
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Analiza związków pomiędzy wartością eGFR i stężeniami biomarkerów 

ocenianymi u wszystkich pacjentów rok po przeszczepie nerki nie wykazała istotnych 

korelacji. Natomiast w grupie mężczyzn zauważono wykorzystując do badań test 

ELISA dodatnią zależność pomiędzy eGFR i RBP-4 w surowicy (p=0,043) oraz istotną 

ujemną zależność pomiędzy eGFR i CXCL-10 w surowicy (p=0,003). W grupie kobiet 

z kolei wykazano istotną dodatnią korelację pomiędzy eGFR i CLU w surowicy 

(p=0,013) oraz istotną ujemną zależność między eGFR i OPN w moczu (p=0,035), 

CysC w surowicy (p=0,042) i TFF3 w surowicy (p=0,010) ocenianymi 

z wykorzystaniem testu ELISA. Badania tej grupy z użyciem metody Luminex 

wykazały istotną ujemną zależność między eGFR i Cys C w surowicy (p=0,030), 

i TFF3 w surowicy (p=0,004) (Tab. 41).  
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Tabela 41. Współczynniki korelacji rang Spearmana pomiędzy wartością eGFR 

a stężeniami biomarkerów u badanych po roku po przeszczepieniu nerki (R, rho, ρ; 

poziom istotności p=0,05) 

Zmienna 

eGFR (ml/min/1,73) 

Grupa badana 

(n=19) 

Mężczyźni 

(n=10) 

Kobiety 

(n=9) 

R p R p R p 

NGAL w surowicy (ELISA) 0,17 0,486 0,19 0,603 -0,23 0,546 

NGAL w moczu (ELISA) -0,13 0,604 0,09 0,803 -0,23 0,546 

NGAL w surowicy (Luminex) -0,14 0,581 0,03 0,934 -0,45 0,224 

NGAL w moczu (Luminex) -0,14 0,566 0,08 0,828 -0,27 0,488 

KIM-1 w surowicy (ELISA) 0,31 0,203 0,39 0,260 -0,25 0,516 

KIM-1 w moczu (ELISA) 0,07 0,770 0,42 0,229 -0,05 0,898 

KIM-1 w surowicy (Luminex) 0,18 0,473 -0,02 0,947 0,41 0,277 

KIM-1 w moczu (Luminex) 0,09 0,709 0,25 0,494 0,03 0,932 

CXCL-10 w surowicy (ELISA) -0,30 0,206 -0,83 0,003 0,47 0,205 

CXCL-10 w moczu (ELISA) -0,14 0,581 0,14 0,701 -0,10 0,798 

CXCL-10 w surowicy (Luminex) -0,01 0,974 -0,48 0,160 0,50 0,170 

CXCL-10 w moczu (Luminex) -0,04 0,858 0,24 0,510 0,00 1,000 

OPN w osoczu (ELISA) 0,44 0,057 0,15 0,676 0,53 0,139 

OPN w moczu (ELISA) -0,41 0,083 0,09 0,803 -0,70 0,035 

OPN w surowicy (Luminex) 0,41 0,082 0,16 0,650 0,35 0,356 

OPN w moczu (Luminex) -0,40 0,086 0,15 0,676 -0,65 0,058 

Cys C w surowicy (ELISA) -0,03 0,889 0,58 0,082 -0,68 0,042 

Cys C w moczu (ELISA) -0,03 0,909 0,12 0,751 0,07 0,865 

Cys C w surowicy (Luminex) -0,17 0,477 0,13 0,726 -0,72 0,030 

Cys C w moczu (Luminex) -0,03 0,898 0,09 0,803 0,12 0,765 

RBP-4 w surowicy (ELISA) 0,45 0,050 0,65 0,043 0,18 0,637 

RBP-4 w moczu (ELISA) -0,23 0,336 0,10 0,777 -0,50 0,170 

RBP-4 w surowicy (Luminex) 0,45 0,055 0,33 0,347 0,30 0,433 

RBP-4 w moczu (Luminex) -0,19 0,448 -0,01 0,987 -0,33 0,381 

TFF3 w surowicy (ELISA) -0,27 0,260 0,41 0,244 -0,80 0,010 

TFF3 w moczu (ELISA) -0,21 0,387 -0,02 0,960 -0,25 0,516 

TFF3 w surowicy (Luminex) -0,18 0,459 0,43 0,214 -0,85 0,004 

TFF3   w moczu (Luminex) -0,13 0,598 0,19 0,603 -0,28 0,460 

CLU w surowicy (ELISA) 0,21 0,397 0,24 0,511 0,78 0,013 

CLU w moczu (ELISA) 0,37 0,114 0,07 0,855 0,50 0,170 

CLU w surowicy (Luminex) 0,26 0,279 0,02 0,960 0,45 0,224 

CLU w surowicy (ELISA) 0,15 0,545 0,26 0,467 0,05 0,898 
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4.4. Porównanie wartości biomarkerów uzyskanych metodami ELISA 

i Luminex w grupie badanej 

Do porównania wyników uzyskanych z wykorzystaniem metod ELISA 

i Luminex zastosowano nieparametryczny test U Manna-Whitneya. Porównanie 

wykonano odrębnie dla pobrania materiału w pierwszym dniu (A), po pół roku (B) i rok 

po przeszczepie nerki (C) oraz dla wszystkich pobrań łącznie. W tabeli 42 

przedstawiono analizę porównawczą wartości wybranych markerów oznaczonych 

metodą ELISA i Luminex w grupie badanej z trzech pobrań materiału biologicznego 

łącznie. 
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Tabela 42. Porównanie wartości biomarkerów w surowicy i moczu pacjentów po przeszczepie nerki uzyskanych z wykorzystaniem metod 

ELISA i Luminex (Med., mediana; Qd, dolny kwartyl; Qg, górny kwartyl; U, wartość testu Manna-Whitneya dla grup o małej liczebności; ρ, 

poziom istotności p=0,05) 

Zmienna 

Metoda U Manna-

Whitneya 
ELISA Luminex 

Suma 

rang 
Med Qd Qg 

Suma 

rang 
Med. Qd Qg U p 

NGAL w surowicy 3236 136,3 65,72 252,7 3319 146,9 68,90 232,9 1583 0,816 

NGAL w moczu 2520 8,16 3,63 16,87 4035 20,75 9,80 102,3 867 <0,0001 

KIM-1 w surowicy 2803 205,5 145,91 327,1 3752 272,3 207,3 344,6 1150 0,007 

KIM-1 w moczu 4241 0,75 0,27 1,43 2314 0,21 0,10 0,27 661 0,000 

CXCL-10 w surowicy 3393 137,0 105,2 287,1 3162 179,6 75,75 250,5 1509 0,515 

CXCL-10 w moczu 2890 25,65 11,70 56,45 3665 39,11 19,85 83,28 1237 0,028 

OPN w surowicy/osoczu* 3585 107,15* 72,48* 174,55* 2970 86,39 61,50 132,29 1317 0,082 

OPN w moczu 3151 161,80 83,80 387,48 3404 195,85 85,28 409,86 1498 0,475 

Cys C w surowicy 2922 2248,02 1471,17 2757,42 3633 2655,32 1806,52 3544,88 1269 0,044 

Cys C w moczu 2987 20,33 5,80 82,25 3568 46,79 13,74 112,87 1334 0,100 

RBP-4 w surowicy 3884 68,04 55,06 85,51 2671 38,19 21,49 75,60 1018 0,001 

RBP-4 w moczu 4878 36,54 5,59 82,15 1678 0,44 0,14 0,83 25 <0,0001 

TFF3 w surowicy 4478 20,35 13,29 38,15 2077 6,02 2,92 9,81 424 <0,0001 

TFF3 w moczu 4206 122,33 49,52 268,09 2349 35,39 18,24 76,40 696 <0,0001 

CLU w surowicy 3468 373,13 310,29 445,39 3087 319,52 248,91 494,16 1434 0,282 

CLU w moczu 2869 6,10 2,36 41,03 3686 19,85 5,43 114,83 1216 0,021 
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Nie stwierdzono istotnych różnic w stężeniu NGAL oznaczonego w surowicy 

z wykorzystaniem metod ELISA i Luminex (p=0,816). Wykazano natomiast istotnie 

większe wartości tego markera (p<0,0001) oznaczonego metodą Luminex w moczu 

(Me=20,75 ng/ml) w porównaniu z wartością oznaczoną metodą ELISA (Me=8,16 

ng/ml). Do tej analizy wykorzystano wartości średnie z trzech różnych pobrań materiału 

biologicznego. Potwierdzono to analizą dla każdego z trzech pobrań. Dzień po 

przeszczepie wartości NGAL w moczu oznaczonego metodą Luminex były istotnie 

wyższe (p=0,001), podobnie pół roku (p=0,015) i rok po przeszczepie (p=0,038) nerki 

w porównaniu do wartości tego biomarkera oznaczanego metodą ELISA (Ryc. 17). 

 

 

Ryc. 17. Porównanie wartości NGAL w surowicy i moczu badanych pacjentów 

pobranych dzień (A), pół roku (B) i rok (C) po przeszczepie nerki z wykorzystaniem 

metod ELISA i Luminex 

 

Porównując uśrednione dane z trzech pobrań (dzień, pół roku i rok po 

przeszczepie nerek) stwierdzono istotnie większe wartości KIM-1 (p=0,007) oznaczane 

metodą Luminex w surowicy pacjentów (Me=272,25 pg/ml) w porównaniu do wartości 

tego parametru oznaczonego metodą ELISA (Me=205,53 pg/ml). W szczegółowych 

porównaniach wykazano, że wartość KIM-1 oceniana metodą Luminex była istotnie 

większa w surowicy pacjentów rok po przeszczepie nerek (p=0,041) w porównaniu do 

wartości tego parametru uzyskanej z wykorzystaniem metody ELISA. Natomiast 
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w surowicy krwi pacjentów pobranej w pierwszym dniu i pół roku po przeszczepie 

nerek wartości KIM-1 z wykorzystaniem obu tych metod nie różniły się istotnie 

względem siebie. Wartości średnia KIM-1 oznaczana w moczu pacjentów w trzech 

punktach czasowych (A, B i C) z wykorzystaniem techniki ELISA (Me=0,75 ng/ml) 

była istotnie większa w porównaniu do wartości tego biomarkera (p<0,0001) 

oznaczonego metodą Luminex (Me=0,21 ng/ml). Potwierdziła to analiza szczegółowa 

dla każdego z trzech punktów czasowych pobrań. Dzień po przeszczepie nerki wartość 

KIM-1 w moczu pacjentów oznaczona metodą ELISA była istotnie większa (p<0,0001), 

podobnie pół roku (p=0,001) i rok po przeszczepie (p=0,031) w porównaniu do wartości 

tego biomarkera oznaczanego metodą Luminex (Ryc. 18). 

 

Ryc. 18. Porównanie wartości KIM-1 w surowicy i moczu badanych pacjentów 

pobranych dzień (A), pół roku (B) i rok (C) po przeszczepie nerki z wykorzystaniem 

metod ELISA i Luminex 

 

Nie stwierdzono istotnych różnic w wartościach stężenia CXCL-10 oznaczonego 

w surowicy pacjentów z wykorzystaniem metod ELISA i Luminex (p=0,515). 

Analizując wartości średnie z trzech pobrań (dzień, pół roku i rok po przeszczepie) 

stwierdzono istotnie większą wartość CXCL-10 (p=0,028) oznaczanego metodą 

Luminex w moczu pacjentów (Me=39,11 pg/ml) względem wartości oznaczonych 

metodą ELISA (Me=25,65 pg/ml). Natomiast dokonując szczegółowych porównań 
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wartości w trzech punktach czasowych (dzień, pół roku i rok po przeszczepie nerek) nie 

wykazano istotności statystycznej (Ryc. 19).  

 

Ryc. 19. Porównanie wartości CXCL-10 w surowicy i moczu badanych pacjentów 

pobranych dzień (A), pół roku (B) i rok (C) po przeszczepie nerki z wykorzystaniem 

metod ELISA i Luminex 

 

 Nie wykazano istotnych różnic statystycznych w stężeniu OPN w 

surowicy/osoczu i moczu pacjentów oznaczanych metodami ELISA i Luminex 

(odpowiednio p=0,082 i p=0,475). W analizie wzięto pod uwagę wartości uśrednione 

z pobrań materiału biologicznego w trzech punktach czasowych. Szczegółowe 

porównania stężenia OPN badanej obiema metodami w surowicy/osoczu i moczu 

pacjentów pobranych dzień, pół roku i rok po przeszczepie nerek również nie wykazały 

istotności statystycznej (Ryc. 20). 
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Ryc. 20. Porównanie stężenia OPN w surowicy/osoczu i moczu pacjentów pobranych 

dzień po (A), pół roku (B) i rok (C) po przeszczepieniu nerki z wykorzystaniem metod 

ELISA i Luminex 

 

Stwierdzono istotnie większe stężenie Cys C (p=0,044) oznaczanego metodą 

Luminex w surowicy (Me=2655,32 ng/ml) względem wartości oznaczonych metodą 

ELISA (Me=2248,02 ng/ml). W analizie uwzględniono uśrednione wartości Cys C 

oznaczone w trzech punktach czasowych łącznie. W szczegółowych porównaniach 

dzień, pół roku i rok po przeszczepie nerek wykazano, że wartości Cys C uzyskane 

z wykorzystaniem metody ELISA i Luminex nie różniły się istotnie. Ponadto nie 

stwierdzono istotnych różnic statystycznych pomiędzy wartościami Cys C uzyskanymi 

w moczu z wykorzystaniem metod ELISA i Luminex (p=0,100). W analizie 

wykorzystano wartości uśrednione uzyskane w materiale biologicznym pobranym 

w trzech punktach czasowych łącznie. Potwierdziła to również szczegółowa analiza 

stężenia Cys C w moczu pobranym od pacjentów dzień, pół roku i rok po przeszczepie 

nerki (Ryc. 21). 
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Ryc. 21. Porównanie stężenia Cys C w surowicy i moczu pacjentów pobranych dzień 

(A), pół roku (B) i rok (C) po przeszczepie nerki z wykorzystaniem metod ELISA 

i Luminex 

 

Stwierdzono istotnie wyższe wartości RBP-4 (p=0,001) w surowicy pacjentów 

pobranej w trzech punktach czasowych łącznie oznaczanego metodą ELISA (Me=68,04 

mg/l) względem wartości uzyskanych z wykorzystaniem metody Luminex (Me=38,19 

mg/l). Szczegółowe porównania wykazały, że stężenie RBP-4 oceniane metodą ELISA 

było istotnie większe pół roku (p=0,014) i rok po przeszczepie (p=0,013) nerki 

względem wartości uzyskanych z wykorzystaniem metody Luminex. Natomiast 

porównanie wartości RBP-4 w surowicy pobranej od pacjentów w pierwszym dniu po 

przeszczepie nerek uzyskanych z wykorzystaniem obu metod nie różniły się istotnie. 

Porównanie uśrednionych wartości RBP-4 w moczu pobranego od pacjentów w trzech 

punktach czasowych wykazało istotnie wyższe wartości tego biomarkera (p<0,0001) 

oznaczanego metodą ELISA (Me=36,54 mg/l) w porównaniu do wartości oznaczonych 

metodą Luminex (Me=0,44 mg/l). Potwierdzono to analizami szczegółowymi dla 

każdego z trzech punktów czasowych łącznie. Dzień po przeszczepie nerki stężenie 

RBP-4 w moczu pacjentów oznaczonego metodą ELISA było istotnie większe 

(p<0,0001), podobnie pół roku (p<0,0001) i rok (p<0,0001) po przeszczepie niż 

wartości tego biomarkera oznaczanego metodą Luminex (Ryc. 22). 
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Ryc. 22. Porównanie stężenia RBP-4 w surowicy i moczu pacjentów pobranych dzień 

(A), pół roku (B) i rok (C) po przeszczepie nerki z wykorzystaniem metod ELISA i 

Luminex 

 

Wykazano istotnie wyższe wartości TFF3 (p<0,0001) oznaczane w surowicy 

pacjentów pobranych w trzech punktach czasowych łącznie z użyciem metody ELISA 

(Me=20,35 ng/ml) względem wartości TFF3 oznaczonych metodą Luminex (Me=6,02 

ng/ml). Zostało to potwierdzone w analizie szczegółowej dzień, pół roku i rok po 

przeszczepie nerek. Wartość TFF3 w surowicy oceniana z wykorzystaniem metody 

ELISA była istotnie wyższa, dzień po (p<0,0001), pół roku (p<0,0001) oraz rok po 

przeszczepie nerki (p<0,0001) względem wartości uzyskanych metodą Luminex. Po 

uśrednieniu wartości TFF3 oznaczanego w moczu pacjentów pobranego w trzech 

punktach czasowych łącznie, stwierdzono istotnie wyższe wartości tego biomarkera 

(p<0,0001) oznaczanego metodą ELISA (Me=122,33 ng/ml) względem wartości 

oznaczonych metodą Luminex (Me=35,39 ng/ml). Potwierdzono to również analizami 

szczegółowymi odrębnie dla każdego z trzech pobrań. Dzień po przeszczepie nerek 

wartości TFF3 w moczu pacjentów oznaczonego metodą ELISA były istotnie wyższe 

(p<0,0001), podobnie pół roku (p=0,006) i rok (p=0,010) po przeszczepie 

w porównaniu do wartości tego biomarkera oznaczanego metodą Luminex (Ryc. 23). 
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Ryc. 23. Porównanie wartości TFF3 w surowicy i moczu pacjentów pobranych dzień 

(A), pół roku (B) i rok (C) po przeszczepie nerki z wykorzystaniem metod ELISA i 

Luminex 

 

Natomiast nie wykazano istotnych różnic statystycznych w stężeniu CLU 

w surowicy pacjentów pobranej dzień, pół roku i rok po przeszczepie nerki metodami 

ELISA i Luminex (p=0,282). Szczegółowe porównania dotyczące stężenia CLU 

w surowicy dzień, pół roku i rok po przeszczepie nerek z użyciem obu metod również 

nie wykazały istotności statystycznej. Po uśrednieniu wartości CLU oznaczanego 

w moczu pacjentów pobranego w trzech punktach czasowych po przeszczepie nerki 

stwierdzono istotnie wyższe wartości tego biomarkera (p=0,021) oznaczanego metodą 

Luminex (Me=19,85 ng/ml) względem wartości oznaczonych metodą ELISA (Me=6,10 

ng/ml). Szczegółowe porównania wykazały, że wartość CLU oceniana metodą Luminex 

była istotnie wyższa tylko dzień po przeszczepie nerek (p=0,017) względem wartości 

uzyskanych metodą ELISA. Natomiast wartości CLU oznaczane w moczu pobranym 

pół roku i rok po przeszczepie nerek z wykorzystaniem obu metod nie różniły się 

istotne między sobą (Ryc. 24). 
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Ryc. 24. Porównanie wartości CLU w surowicy i moczu pacjentów pobranych dzień 

(A), pół roku (B) i rok (C) po przeszczepie nerki z wykorzystaniem metod ELISA 

i Luminex 
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5. Dyskusja 

 

Pośrednia ocena uszkodzenia nerek u pacjentów po przeszczepie allogenicznym 

nerki oparta głównie na ocenie wartości klasycznych parametrów laboratoryjnych, 

w tym stężenia w surowicy elektrolitów, mocznika, kreatyniny z oszacowaniem eGFR 

oraz badanie ogólne moczu, jest niewystarczająca. Dlatego badania należy poszerzyć 

o nowe parametry, w tym białkowe biomarkery. Spośród tych substancji najwięcej 

nadziei budzą między innymi NGAL, KIM-1, Cys C, CXCL-10 i TFF3. Zastosowanie 

tych biomarkerów pozwala na wcześniejsze i pewniejsze rozpoznanie uszkodzenia 

nerek, co umożliwia szybkie wdrożenie odpowiedniego leczenia. Oznaczanie 

w surowicy i moczu białkowych biomarkerów może stać się z czasem rutynowym 

postępowaniem diagnostycznym u pacjentów po przeszczepie allogenicznym nerki. 

W tabeli 43 zestawione dane z piśmiennictwa naukowego i badań własnych dotyczące 

uzyskanych wartości NGAL, KIM-1, Cys C, CXCL-10 i TFF3 w surowicy i/lub moczu 

pacjentów po przeszczepieniu nerek. 
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Tabela 43. Zestawienie stężenia biomarkerów w surowicy i moczu pacjentów po przeszczepieniu nerek na podstawienie danych z piśmiennictwa 

naukowego i badań własnych (AM*, średnia arytmetyczna; Med.**, mediana; zakres min.-max.***, zakres od wartości minimalnej do 

maksymalnej; DGF, opóźniona funkcja przeszczepu; fDGF, funkcjonalnie opóźniona funkcja przeszczepu; IGF, natychmiastowa funkcja 

przeszczepu; SGF, powolna funkcja przeszczepu; uKIM-1, KIM-1 w moczu; uCr, kreatynina w moczu; Cr, kreatynina w surowicy; ACR, ostre 

odrzucanie przeszczepu) 

Metoda 

diagnostyczna 

Charakterystyka 

badanej grupy 
n 

Czas po 

przeszczepieniu 

nerki 

Stężenie biomarkerów Piśmiennictwo 

NGAL w surowicy 

ELISA   

pacjenci po przeszczepieniu nerki 

w wieku od 26 do 71 r.ż. (średni 

wiek 51,9 lat) 

19 

1 dzień 294,6** ng/ml  

Prezentowane badania 

pół roku 66,98** ng/ml 

rok 119,3** ng/ml 

Luminex 

1 dzień 231,7** ng/ml 

pół roku 68,90** ng/ml 

rok 158,56** ng/ml 

ELISA 
pacjenci z DGF   

20 1 dzień 
491–1,666*** μmol/l Den Akker i wsp. 

(2014) pacjenci z IGF 232–481*** μmol/l 

Fluorymetria 

immunologiczna 

pacjenci z DGF 
50 1 dzień 

662,7±97,2* ng/ml Cantallupi i wsp. 

(2015) pacjenci bez DGF 379,7±139,7* ng/ml 

ELISA 

pacjenci z IGF, średni wiek 39,4 lat 45 

14 dni 

108,1** ng/ml 

Lee i wsp. (2012) pacjenci z DGF, średni wiek 46,8 

lat 
14 194,6** ng/ml 
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NGAL w moczu 

ELISA  

pacjenci po przeszczepieniu nerek 

w wieku od 26 do 71 r.ż. (średni 

wiek 51,9 lat) 

19 

1 dzień 17,41** ng/ml 

Prezentowane badania 

pół roku 5,32** ng/ml 

rok 4,25** ng/ml 

Luminex 

1 dzień 81,64** ng/ml 

pół roku 15,13** ng/ml 

rok 10,83** ng/ml 

ELISA 

pacjenci z DGF, średni wiek 51,6 

lat 
91 1 dzień 

1035** ng/ml 

 
Hall i wsp. (2010) 

pacjenci z SGF, średni wieu 51,6 lat 248,0** ng/ml 

pacjenci z IGF, średni wiek 51,6 lat 60,5** ng/ml 

Luminex 
Pacjenci po przeszczepienie nerek, 

średni wiek 51,8 lat 
233 1 dzień 5,45** μg/mmol Michon i wsp. (2021) 

Dwuetapowy 

chemiluminescencyjny 

test immunologiczny 

pacjenci z DGF, średni wiek 51,1 

lat 
18 

7 dni 

407** ng/ml  

Fonseca i wsp. (2013) 
pacjenci bez DGF, średni wiek 51,2 

lat 
22 34** ng/ml 

ELISA 

pacjenci z DGF, średni wiek 54,0 

lata 
18 

30 dni 

31,6** pg/ml 

Capelli i wsp. (2016) 
pacjenci z IGF, średni wiek 54,0 

lata 
25 55,7** pg/ml 
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KIM-1 w surowicy 

ELISA  

pacjenci po przeszczepieniu nerek 

w wieku od 26 do 71 r.ż. (średni 

wiek 51,9 lat) 

19 

1 dzień 203,1** pg/ml 

Prezentowane badania 

pół roku 233,4** pg/ml 

rok 194,3** pg/ml 

Luminex 

1 dzień 272,3** pg/ml 

pół roku 272,3** pg/ml 

rok 222,3** pg/ml 

ELISA 

 

pacjenci z dysfunkcją graftu, średni 

wiek 41,8 lat 
52 3 miesiące 

6,27** ng/ml 

Keshavarz Shahbaz i 
wsp. (2019) 

pacjenci z dobrze funkcjonującym 

graftem, średni wiek 41,8 lat 
3,28** ng/ml 

pacjenci z dysfunkcją graftu, średni 

wiek 41,8 lat 
52 6 miesięcy 

4,91** ng/ml 

pacjenci z dobrze funkcjonującym 

graftem, średni wiek 41,8 lat 
3,07** ng/ml 
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KIM-1 w moczu 

ELISA  

pacjenci po przeszczepieniu nerek 

w wieku od 26 do 71 r.ż. (średni 

wiek 51,9 lat) 

19 

1 dzień 1,42** ng/ml 

Prezentowane badania 

pół roku 0,47** ng/ml 

rok 0,30** ng/ml 

Luminex 

1 dzień 0,27** ng/ml 

pół roku 0,15** ng/ml 

rok 0,15** ng/ml 

ELISA 

pacjenci z dysfunkcją graftu, średni 

wiek 41,8 lat 

52 

3 miesiące 

1,63 ng/mg** Cr 

Keshavarz Shahbaz i 
wsp. (2019) 

pacjenci z dobrze funkcjonującym 

graftem, średni wiek 41,8 lat 
0,85 ng/mg** Cr 

pacjenci z dysfunkcją graftu, średni 

wiek 41,8 lat 
6 miesięcy 

1.43 ng/mg** Cr 

pacjenci z dobrze funkcjonującym 

graftem, średni wiek 41,8 lat 
0,86 ng/mg** Cr 

Luminex  pacjenci po przeszczepieniu nerek 145 
przynajmniej 

rok 
0,72** ng na dobę 

Van Timmeren i wsp. 

(2007) 

ELISA 

pacjenci z fDGF w wieku 31,5–48,5 

lat 
37 

3 dni 

4,36** ng/mmol 

Zhu i wsp. (2021) 
pacjenci z IGF w wieku 32,0–50,0 

lat 
103 3,70** ng/mmol 
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CXCL-10 w surowicy 

ELISA  

pacjenci po przeszczepieniu nerek 

w wieku od 26 do 71 r.ż. (średni 

wiek 51,9 lat) 

19 

1 dzień 126,0** pg/ml 

Prezentowane badania 

pół roku 156,6** pg/ml 

rok 153,0** pg/ml 

Luminex 

1 dzień 138,4** pg/ml 

pół roku 203,4** pg/ml 

rok 121,9** pg/ml 

ELISA 

pacjenci z brakiem cech odrzucania, 

średni wiek 35,9 lat 
70 

1 dzień 49,34±2,17* ng/ml 

Ciftci i wsp. (2019) 

1 miesiąc 78,27±0,39* ng/ml 

3 miesiące 88,34±6,28* ng/ml 

pacjenci z cechami odrzucania, 

średni wiek 33,4 lat 
15 

1 dzień 45,56±2,34* ng/ml 

1 miesiąc 76,04±4,38* ng/ml 

3 miesiące 86,22±5,39* ng/ml 

CXCL-10 w moczu 

ELISA  

pacjenci po przeszczepieniu nerek 

w wieku od 26 do 71 r.ż. (średni 

wiek 51,9 lat) 

19 

1 dzień 51,35** pg/ml 

Prezentowane badania 

pół roku 16,80** pg/ml 

Rok 14,80** pg/ml 

Luminex 

1 dzień 83,28** pg/ml 

pół roku 29,89** pg/ml 

rok 34,59** pg/ml 

ELISA 

pacjenci z brakiem cech odrzucania, 

średni wiek 35,9 lat 
70 

1 dzień 65,07±24,47* ng/ml Ciftci i wsp. (2019) 

1 miesiąc 61,85±13,60* ng/ml 

3 miesiące 62,13±9,51* ng/ml 

pacjenci z cechami odrzucania, 

średni wiek 33,4 lat 
15 

1 dzień 168,94 ± 60,04* ng/ml 

1 miesiąc 136,24±67,26* ng/ml 

3 miesiąc 69,18±8,36* ng/ml 
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OPN w surowicy/osoczu  

ELISA  

pacjenci po przeszczepieniu nerek 

w wieku od 26 do 71 r.ż. (średni 

wiek 51,9 lat) 

19 

1 dzień 174,6** ng/ml 

Prezentowane badania 

 

pół roku 84,65** ng/ml  

rok 72,48** ng/ml  

Luminex 

1 dzień 127,4** ng/ml  

pół roku 85,07** ng/ml  

rok 63,97** ng/ml  

ELISA 

pacjenci z ACR, średni wiek 44,00 

lat 
22 

- 

41,84±18,51* ng/ml 

Wang i wsp. (2013) 

 

pacjenci bez ACR, średni wiek 

45,06 

 

 

16 

19,38±8,23* ng/ml  

ELISA 
pacjenci po przeszczepieniu nerek, 

średni wiek 52,10 lat 
70 72,56±42,09 15,53** ng/ml Yang i wsp. (2022)  

OPN w moczu  

ELISA  

pacjenci po przeszczepieniu nerek 

w wieku od 26 do 71 r.ż. (średni 

wiek 51,9 lat) 

19 

1 dzień 134,9** ng/ml 

Prezentowane badania 

 

pół roku 169,2** ng/ml  

rok 163,0** ng/ml  

Luminex 

1 dzień 176,3** ng/ml  

pół roku 215,3l** ng/ml  

rok 195,9** ng/ml  
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Cys C w surowicy 

ELISA 
pacjenci po przeszczepieniu nerek 

w wieku od 26 do 71 r.ż. 

(średni wiek 51,9 lat) 

 

19 

1 dzień 3110** ng/ml 

Prezentowane badania 

 

pół roku 1602** ng/ml  

rok 1653** ng/ml  

Luminex 

1 dzień 4036** ng/ml  

pół roku 1984** ng/ml  

rok 2153** ng/ml  

ELISA 
pacjenci po przeszczepieniu nerek, 

średni wiek 41,18 lat 
49 

14 dni 4390±2476* ng/ml 
Taghizadeh i wsp. 

(2017) 

Turbidymetryczny 

test 

immunologiczny 

Pacjenci po przeszczepieniu nerek, 

średni wiek 43,13 lat 
30 ponad 6 

miesięcy 
1,40±0,25* mg/dl 

Krishnamurthy i wsp. 

(2011) 

Cys C w moczu 

ELISA  

pacjenci po przeszczepieniu nerek 

w wieku od 26 do 71 r.ż. (średni 

wiek 51,9 lat) 

19 

1 dzień 135,6** ng/ml 

Prezentowane badania 

pół roku 18,69** ng/ml 

rok 11,04** ng/ml 

Luminex 

1 dzień 136,5** ng/ml 

pół roku 30,19** ng/ml 

rok 27,96** ng/ml 

 

 

 

 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Krishnamurthy%20N%5BAuthor%5D


120 
 

RBP-4 w surowicy 

ELISA  

pacjenci po przeszczepieniu nerek 

w wieku od 26 do 71 r.ż. (średni 

wiek 51,9 lat) 

19 

1 dzień 79,66** mg/l 

Prezentowane badania 

pół roku 63,10** mg/l 

rok 56,94** mg/l 

Luminex 

1 dzień 60,59** mg/l 

pół roku 40,53 **mg/l 

rok 32,17** mg/l 

Turbidymetryczny 

test 

immunologiczny 

pacjenci po przeszczepieniu nerek, 

średni wiek 34,1 lat 
24 

1 dzień 65,34±28,35* mg/l 

Zhang i wsp. (2014) 
1 miesiąc 53,13±25,52* mg/l 

RBP-4 w moczu 

ELISA  

pacjenci po przeszczepieniu nerek 

w wieku od 26 do 71 r.ż. (średni 

wiek 51,9 lat) 

19 

1 dzień 62,52** mg/l 

Prezentowane badania 

pół roku 14,79** mg/l 

rok 26,65** mg/l 

Luminex 

1 dzień 0,79** mg/l 

pół roku 0,36** mg/l 

rok 0,29** mg/l 

ELISA 

 

Pacjenci po przeszczepie nerek, 

średni wiek 31±13 lat 
92 

9 (3,1–110) 

miesięcy 
0,47** mg/l Câmara i wsp. (2004) 

Pacjenci po przeszczepie nerek, 

średni wiek 38,3 lat 
49 

105 (30–690) 

dni 
0,24** mg/l 

De Matos i wsp. 

(2010) 
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TFF3 w surowicy 

ELISA 
pacjenci po przeszczepieniu nerek 

w wieku od 26 do 71 r.ż. (średni 

wiek 51,9 lat) 

19 

1 dzień 63,65** ng/ml 

Prezentowane badania 

pół roku 15,73** ng/ml 

rok 16,22** ng/ml  

Luminex 

1 dzień 9,79** ng/ml 

pół roku 3,52** ng/ml 

rok 4,87** ng/ml 

TFF3 w moczu 

ELISA 
pacjenci po przeszczepieniu nerek 

w wieku od 26 do 71 r.ż. (średni 

wiek 51,9 lat) 

19 

1 dzień 210,4** ng/ml 

Prezentowane badania 

pół roku 106,5** ng/ml 

rok 95,16** ng/ml 

Luminex 

1 dzień 35,39** ng/ml 

pół roku 34,90** ng/ml 

rok 39,11** ng/ml 
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CLU w surowicy  

ELISA  

pacjenci po przeszczepieniu nerek 

w wieku od 26 do 71 r.ż. (średni 

wiek 51,9 lat) 

19 

1 dzień 423,3** µg/ml 

Prezentowane badania 

 

pół roku 353,9** µg/ml 

rok 371,4** µg/ml 

Luminex 

1 dzień 494,2** µg/ml 

pół roku 328,5** µg/ml 

rok 289,9** µg/ml 

CLU w moczu 

ELISA  

pacjenci po przeszczepieniu nerek 

w wieku od 26 do 71 r.ż. (średni 

wiek 51,9 lat) 

19 

1 dzień 11,88** ng/ml 

Prezentowane badania 

pół roku 5,26** ng/ml 

rok 3,68** ng/ml 

Luminex 

1 dzień 119,1** ng/ml 

pół roku 7,54** ng/ml 

rok 10,05** ng/ml 

ELISA 
pacjenci z DGF w wieku 47-52 lat 23 

4 godziny 
2999** μg/mmol 

Pianta i wsp. (2015B) 
pacjenci bez DGF w wieku 40-58lat 58 594** μg/mmol 
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5.1. NGAL jako biomarker uszkodzenia nerek 

 

 Wiele ośrodków naukowych na świecie zajmuje się badaniami dotyczącymi 

wykorzystania sNGAL i uNGAL do diagnostyki ostrego uszkodzenia nerek (AKI) (Ho 

i wsp. 2015). Uważa się, że u pacjentów po transplantacji nerki sNGAL i uNGAL mogą 

być wykorzystane do diagnozowania krótko- i długoterminowych czynności nerek (Hall 

i wsp. 2010).  

Kanter i wsp. (2013) u pacjentów po przeszczepie nerki od zmarłych dawców z 

DGF (n=15) i bez objawów tego schorzenia (n=23) stwierdzili, że stężenie uNGAL jest 

znacznie wyższe u pacjentów z opóźnioną funkcją przeszczepionej nerki niż 

u pacjentów bez DGF. Podobnie Nielsen i wsp. (2019) prowadząc badania u biorców 

nerek (n=255) zauważyli, że badanie stężenia NGAL w osoczu może być 

wykorzystywane do wczesnego diagnozowania DGF u pacjentów w krótkim czasie po 

przeszczepie nerki. Jednak autorzy nie wykazali korelacji pomiędzy stężeniem NGAL 

w osoczu, a funkcją graftu po 12 miesiącach od przeszczepienia nerek. Nieto-Rios 

i wsp. (2016) badając pacjentów po przeszczepie nerek (n=79) wykazali, że poziom 

uNGAL wynoszący ponad 120 ng/ml mierzony po 48 godzinach po zabiegu 

przeszczepienia może wskazywać na opóźnioną funkcję graftu. Do takich samych 

wniosków doszli Hollmen i wsp. (2014) badając poziom NGAL w surowicy pobranej 

od 176 biorców nerek. Fonseca i wsp. (2013) badając grupę 40 dorosłych biorców 

nerki, wykazali, że uNGAL jest wczesnym markerem uszkodzenia graftu.  Również 

Pezeshgi i wsp. (2016) analizując sNGAL oraz Mishra i wsp. (2005) oceniając bioptaty 

nerek potwierdzili, że NGAL może być dobrym wskaźnikiem uszkodzenia nerek, 

a ponadto wskazali możliwość predykcji między stężeniem sNGAL, a ostrym 

uszkodzeniem nerki.  

Warto zauważyć, że oznaczenie stężenie NGAL oraz interleukiny 18 (IL-18) 

w moczu może być wykorzystane do wczesnego i nieinwazyjnego prognozowania 

zaburzeń w funkcjonowaniu przeszczepionych nerek (Parikh i wsp. 2006). Co zostało 

potwierdzone przez Cui i wsp. (2015). Natomiast Lee i wsp. (2012) oznaczając stężenie 

NGAL i IL-18 w surowicy potwierdzili jedynie rolę NGAL jako wczesnego i czułego 

markera dysfunkcji graftu. Hall i wsp. (2010) badając stężenie NGAL w moczu 

pacjentów z opóźnioną funkcją przeszczepu (n=34), z powolną funkcją przeszczepu 

(n=33) i natychmiastową funkcją przeszczepu (n=24) wykazali, że stężenie tego 

parametru nie różniło się u poszczególnych grup pacjentów. Sugeruje to, że badanie 



124 
 

poziomu NGAL nie stanowi użytecznego markera do diagnostyki funkcji nerki po 

transplantacji. Capelli i wsp. (2017) na podstawie retrospektywnej oceny danych 

klinicznych i wyników badań laboratoryjnych pacjentów po przeszczepieniu nerki 

(n=43) stwierdzili, że uNGAL wraz z innymi markerami może być przydatny w ocenie 

czynności nerek w pierwszych 30 dniach po transplantacji. Ponadto, Lacquaniti i wsp. 

(2016), badając grupę 124 pacjentów po przeszczepie nerki odnotowali, że zarówno 

badanie stężenia NGAL w moczu, jak i w surowicy dostarcza wiarygodnych informacji 

na temat przewidywania uszkodzenia nerek. Jednak pochodzenie NGAL w surowicy 

i moczu jest różne. NGAL we krwi pochodzi nie tylko z uszkodzonych nerek, ale także 

z puli systemowej, natomiast NGAL w moczu pochodzi z procesu syntezy zachodzącej 

w dystalnej części nefronów, a nie z filtrowanej krwi (Kuwabara i wsp. 2009). W 

związku z tym uNGAL powinien lepiej odzwierciedlać uszkodzenia nerek niż sNGAL. 

Jednak Li i wsp. (2019) takiej zależności nie stwierdzili. W prezentowanych badaniach 

również zauważono, że zarówno stężenie NGAL oznaczone w surowicy, jak moczu 

odzwierciedla stan nerki niezależnie od wyboru metody diagnostycznej. 

W prospektywnym badaniu kohortowym 64 osób dorosłych po przeszczepieniu 

nerki stwierdzono, że poziom NGAL w moczu był wyższy u biorców z AKI 

w porównaniu z pacjentami bez tego schorzenia (Rostami i wsp. 2013). Çiçek i wsp. 

(2015) zauważyli, że NGAL w surowicy może być stosowany do oceny stanu zapalnego 

u pacjentów z przewlekłą chorobą nerek, w tym po przeszczepach (n=163). Do 

podobnych wniosków doszli Małyszko i wsp. (2009) badając 100 biorców 

allogenicznych nerki. Podkreślili oni znaczenie NGAL jako wczesnego i czułego 

markera uszkodzenia graftu. Dodatkowo w tym samym badaniu podkreślono rolę 

NGAL w wykrywaniu neurotoksyczności leków i monitorowaniu terapii 

immunosupresyjnej. Rahimzadeh i wsp. (2012) badając grupę pediatrycznych biorców 

nerki (n=27), udowodnili, że podwyższony poziom NGAL zarówno w surowicy, jak 

i moczu po transplantacji może wynikać ze stosowania leków immunosupresyjnych, 

a nie tylko być wynikiem samego uszkodzenia graftu. Z kolei Field i wsp. (2014) 

badając grupę biorców nerki z niezgodnościami w obrębie antygenów HLA, którzy 

odrzucili przeszczep w ciągu pierwszego miesiąca, zaobserwowali istotny wzrost 

stężenia NGAL w surowicy już w pierwszym dniu po zabiegu. W badaniu 12 biorców 

nerki od dawców żywych z cechami ostrego odrzucania potwierdzonego biopsją 

zauważono, że uNGAL jest czułym markerem do wykrywania tego typu odrzucania 

(Kohei i wsp. 2013). Jafari i wsp. (2017) wykazali, że stężenie NGAL w osoczu po 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Avci+%C3%87i%C3%A7ek+E&cauthor_id=26627016
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2, 24 i 96 godzinach po przeszczepieniu nerek może przewidywać utratę graftu 

w okresie trzymiesięcznym od zabiegu. Autorzy przebadali 45 biorców nerki wykazując 

wyższe stężenia NGAL w osoczu u pacjentów, u których doszło do utraty 

alloprzeszczepu w ciągu trzech miesięcy. Ponadto badacze zaobserwowali, że stężenie 

kreatyniny nie jest na tyle czułym i specyficznym parametrem, żeby stanowić użyteczny 

biomarker w okresie pooperacyjnym. Natomiast w prezentowanych badaniach 

zauważono dodatnią zależność pomiędzy stężeniem NGAL w surowicy badanych 

pacjentów po przeszczepieniu nerki ocenione testem Luminex oraz w moczu ocenione 

testem ELISA i Luminex, a poziomem kreatyniny w pierwszym dniu po zabiegu. 

Jednak pół roku i rok od przeszczepienia nerek takiej zależności nie wykazano. Ponadto 

u badanych pacjentów zauważono, że wartość eGFR ujemnie korelowała z poziomem 

NGAL w moczu oznaczonym zarówno metodą ELISA, jak i Luminex w pierwszym 

dniu i po pół roku po przeszczepieniu nerki. Ponadto w prezentowanych badaniach 

zauważono wpływ płci na omawiane zależności. U badanych kobiet w pierwszym dniu 

po przeszczepie nerek stwierdzono dodatnią zależność pomiędzy stężeniem NGAL 

w moczu oznaczonym metodą Luminex a poziomem kreatyniny oraz ujemną zależność 

pomiędzy stężeniem eGFR i stężeniem NGAL w moczu oznaczonym metodą Luminex. 

Heyne i wsp. (2012) badając pacjentów z allogenicznymi przeszczepami nerki 

(n=182) poddanych immunosupresji podtrzymującej zauważyli, że oznaczanie poziomu 

NGAL w moczu może być parametrem różnicującym AKI po przeszczepie od 

odrzucania graftu o typie ostrym. Ponadto oznaczanie poziomu NGAL w moczu, 

NGAL w surowicy oraz stosunek NGAL/kreatynina może dostarczać cennych 

informacji na temat funkcji graftu, co wykazali Kielar i wsp. (2020) prowadząc badania 

biorców nerki (n=109) ze stabilną funkcją graftu rok po przeszczepie. Cantaluppi i wsp. 

(2015) oceniając stężenie NGAL w osoczu 50 pacjentów po przeszczepieniu nerki 

wykazali, że analiza stężenia NGAL może wcześniej zapowiadać zmiany 

w funkcjonowaniu nerki niż obserwacja poziomu kreatyniny w surowicy. 

W prezentowanej pracy zauważono, że stężenie NGAL oznaczone zarówno w surowicy, 

jak i w moczu pacjentów po przeszczepieniu nerki zmieniało się istotnie w czasie 

niezależnie od wyboru metody diagnostycznej. Również w przypadku oznaczania 

NGAL w surowicy wartości tego parametru nie zależą od wyboru metody. Natomiast 

wartość stężenia NGAL w moczu jest większa przy wykorzystaniu do badania w testu 

Luminex w porównaniu do testu ELISA. 
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Na podstawie wyników badań własnych oraz innych autorów można stwierdzić, 

że NGAL to obiecujący parametr, który może być wprowadzony do pakietu 

diagnostycznego u pacjentów po przeszczepie nerki. Zarówno NGAL w surowicy jak 

i w moczu wydaje się przydatnym biomarkerem po przeszczepie nerki do oceny funkcji 

narządu. Stężenie tego parametru koreluje z wieloma innymi markerami, między 

innymi Cys C i CXCL-10 co wskazuje na istotną rolę NGAL jako parametru 

pomocniczego do całościowego określenia stanu graftu.  

 

5.2. KIM-1 jako biomarker uszkodzenia nerek 

 

Potencjalna rola KIM-1 jako biomarkera uszkodzenia nerek jest przedmiotem 

intensywnych badań. Stwierdzono, że ta zewnątrzkomórkowa ektodomena jest czułym 

i swoistym markerem uszkodzenia kanalika proksymalnego (Han i wsp. 2002; 

Marchewka i Płonka 2013). Wzrost ekspresji i wzmożonej syntezy KIM-1 występuje 

głównie w obszarach uszkodzenia kanalikowo-miąższowego z zapaleniem 

i włóknieniem (Bonventre 2009).  

Jin i wsp. (2013) wykazali, że stężenie KIM-1 w surowicy oznaczone metodą 

Luminex w pierwszych dniach po transplantacji wzrasta szybciej u pacjentów z cechami 

odrzucenia graftu (n=32) niż u biorców bez cech odrzucenia (n=45). Ponadto badacze 

zaobserwowali, że jednoczesne oznaczenie stężenia KIM-1 i OPN we krwi może 

odzwierciedlać ryzyko immunologiczne odrzucania przeszczepu. Natomiast 

w prezentowanych badaniach dzień po przeszczepieniu nerki korelacji pomiędzy tymi 

markerami oznaczonymi metodą Luminex nie stwierdzono, ale wykazano taką 

zależność w badaniu z wykorzystaniem metody ELISA. Shahbaz i wsp. (2017) 

prowadzili badania pacjentów z ostrym odrzucaniem graftu (n=24), przewlekłą 

dysfunkcją graftu (n=19) i pacjentów po przeszczepie bez cech odrzucania (n=42). Na 

podstawie wyników tych badań wykazano, że oznaczanie stężenia KIM-1 we krwi  

i w moczu może być użytecznym parametrem do diagnozowania pogarszającej się 

funkcji nerki, w tym ostrego odrzucania i przewlekłej dysfunkcji graftu. Ponadto 

zaobserwowano, że im wyższe było stężenie KIM-1 w moczu i we krwi tym niższy był 

poziom eGFR. Podobnie w prezentowanych badaniach stwierdzono ujemną korelację 

pomiędzy KIM-1 w surowicy a eGFR u badanych pacjentów w pierwszym dniu po 

przeszczepieniu nerek. Ponadto wykazano dodatnią zależność pomiędzy stężeniem 

KIM-1 w surowicy oznaczonym metodą ELISA, a poziomem kreatyniny u badanych 



127 
 

pacjentów dzień po przeszczepieniu nerek. Nie odnotowano natomiast zależności 

pomiędzy stężeniem KIM-1, a poziomem eGFR i kreatyniny u pacjentów po pół i po 

roku od transplantacji nerek. Van Timmeren i wsp. (2007) ocenili wydalanie KIM-1 

z moczem u biorców nerek (n=145). Badacze zauważyli, że wysokie stężenie KIM-1 

w moczu było związane z niskim klirensem kreatyniny. Dodatkowo analiza 

wieloczynnikowa poziomu KIM-1 w moczu pacjentów po przeszczepieniu nerek 

wykazała, że ta glikoproteina może być niezależnym markerem długoterminowej utraty 

graftu. Stwierdzono także, że wartość tego parametru nie zależy od cech 

fizykochemicznych moczu i nie wpływają na jego wartość substancje zawarte w moczu 

(Lisowska-Myjak 2010; Timmeren i wsp. 2007). Szeto i wsp. (2010) prowadząc 

badania 63 biorców nerek wymagających biopsji ze względu na pogarszającą się 

funkcję nerki oraz podejrzenie mechanizmu odrzucania wykazali, że analiza stężenia 

KIM-1 dostarcza cennych informacji prognostycznych na temat funkcji nerki 

przeszczepionej, w tym dotyczących oszacowania czasu wystąpienia odrzucenia 

przeszczepu. Natomiast Zhu i wsp. (2021) prowadząc badania u 140 biorców nerek 

wykazali, że KIM-1 może być parametrem służącym ocenie graftu, w krótkim czasie po 

transplantacji. Natomiast w prezentowanych badaniach zaobserwowano, że wartość 

stężenia KIM-1 oznaczanego w moczu zmienia się istotnie w czasie niezależnie od 

metody diagnostycznej. Badania własne wykazały również, że w przypadku oznaczania 

KIM-1 w surowicy krwi istotnie wyższe wartości występują podczas oceny tego 

biomarkera metodą Luminex, a w przypadku oznaczania KIM-1 w moczu wyższe 

wartości występują w przypadku wykorzystania do oznaczenia testu ELISA. 

Na podstawie wyników badań własnych oraz innych autorów można stwierdzić, 

że KIM-1 to obiecujący parametr, który może być wprowadzony do pakietu 

diagnostycznego u pacjentów po przeszczepie nerki. W prezentowanych badaniach 

wykazano, że KIM-1, zwłaszcza oznaczany w surowicy jest przydany w ocenie funkcji 

nerki po przeszczepie, ponieważ w pierwszym dniu po przeszczepieniu koreluje istotnie 

z poziomem kreatyniny i eGFR. Wskazuje to na jego istotną rolę w ocenie 

krótkoterminowej u pacjentów po przeszczepie nerki. 

 

5.3.  CXCL-10 jako biomarker uszkodzenia nerek 

 

CXCL-10 jako białko znajdujące się u wielu komórek, w tym komórkach 

immunokompetentnych może brać udział w występowaniu stanu zapalnego (Liu i wsp. 
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2011). Upatruje się roli tego białka w schorzeniach nerek, co jest przedmiotem badań 

(Gao i wsp. 2020). 

W prezentowanej pracy analizowano, czy CXCL10 oznaczony w surowicy 

i moczu może być przydatnym markerem u pacjentów po przeszczepie nerki. Ciftci 

i wsp. (2019) badali mocz pobrany od 75 biorców nerki według następującego 

schematu: przed przeszczepem, jeden i siedem dni po zabiegu transplantacji nerek oraz 

jeden i trzy miesiące po przeszczepie. Badacze wykorzystując metodę 

immunoenzymatyczną wykazali, że stężenie CXCL-10 w moczu wzrasta u pacjentów 

z objawami odrzucenia przeszczepu nerki, co zostało potwierdzone biopsją narządu. 

Dodatkowo poziom CXCL-10 w moczu korelował ze stężeniem kreatyniny i wartością 

eGFR. W prezentowanych badaniach stwierdzono, że stężenie CXCL-10 w moczu 

ocenione testem ELISA istotnie dodatnio korelowało ze stężeniem kreatyniny dzień po 

przeszczepieniu nerek, ale tylko u pacjentów płci męskiej. Zaobserwowano również 

istotną dodatnią korelację pomiędzy stężeniem CXCL-10 w surowicy badanych 

mężczyzn, a poziomem kreatyniny niezależnie od zastosowanej metody diagnostycznej 

w pierwszym dniu po zabiegu przeszczepienia. Natomiast pół roku po przeszczepieniu 

nerek u badanych kobiet odnotowano istotnie ujemną zależność pomiędzy stężeniem 

kreatyniny i CXCL-10 w surowicy oznaczonym metodą Luminex. Rok po 

przeszczepieniu nerek u badanych mężczyzn zaobserwowano dodatnią istotnie korelację 

między poziomem CXCL-10 oznaczonym w surowicy metodą ELISA i kreatyniną. U 

badanych mężczyzn w pierwszym dniu po przeszczepieniu nerek odnotowano istotną 

ujemną zależność pomiędzy eGFR, a CXCL-10 w surowicy oznaczonego obiema 

metodami oraz CXCL-10 oznaczonego w moczu metodą ELISA. Natomiast u 

wszystkich badanych pacjentów w pierwszym dniu po przeszczepieniu nerek CXCL-10 

w moczu oznaczonym metodą Luminex korelował istotnie ujemnie z eGFR. U kobiet 

pół roku po przeszczepieniu nerki odnotowano istotnie dodatnią korelację pomiędzy 

eGFR i CXCL-10 w surowicy oznaczonego metodą Luminex. U badanych mężczyzn po 

roku od przeszczepienia nerek odnotowano ujemną korelację pomiędzy eGFR a CXCL-

10 w surowicy oznaczonym metodą ELISA. Rabant i wsp. (2015) badając grupę 

pacjentów po przeszczepie nerki (n=244) potwierdzili, że poziom CXCL-10 w moczu 

wzrasta u pacjentów z objawami wykazującymi odrzucanie narządu, zwłaszcza o typie 

zależnym od limfocytów T. Ponadto badacze stwierdzili, że stosunek CXCL-

10/kreatynina wraz z innymi parametrami może być przydatny do oceny odrzucania 

przeszczepionej nerki. W badaniu retrospektywnym obejmującym 54 biorców nerki, 
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w którym analizowano przypadki odrzucania przeszczepionej nerki stwierdzono, że 

ekspresja mRNA CXCL-10 u tych pacjentów była wyższa niż u osób z grupy kontrolnej 

(Matz i wsp. 2006). Zwiększoną ekspresję genu CXCL-10 zauważono już kilka dni 

przed rozpoczęciem procesu odrzucania o typie ostrym. Doniesienia te potwierdzają 

wyniki badań Tatapudi i wsp. (2004), którzy badając 63 próbki moczu pochodzące od 

biorców nerek (n=58) wykazali, że przy odpowiednim punkcie odcięcia poziom mRNA 

CXCL-10 cechuje się 100% czułością w ostrym odrzucaniu narządu. Rotondi i wsp. 

(2004) badając pacjentów po przeszczepie nerki pochodzącej od dawcy zmarłego 

(n=316) zauważyli, że przed przeszczepem należałoby oznaczać stężenie IP-10. 

Stwierdzono, że analiza poziomu CXCL-10 w surowicy może mieć znaczenie 

predykcyjne utraty przeszczepu nerek w perspektywie długoterminowej, a co za tym 

idzie umożliwia dopasowanie schematu leczenia immunosupresyjnego celem uniknięcia 

odrzucania przeszczepu. Lazzeri i wsp. (2005) w badaniach retrospektywnych 

obejmujących 316 zmarłych biorców nerek zaobserwowali, że poziom CXCL-10 

powyżej 150 pg/ml w surowicy pobranej przed zabiegiem transplantacji może 

zapowiadać zarówno odrzucanie o typie ostrym, jak i o typie przewlekłym. Jackson 

i wsp. (2011) przeprowadzili badania z wykorzystaniem metody opartej na fluorymetrii 

fazy stałej Luminex w moczu pacjentów pediatrycznych (n=46) i osób dorosłych (n=79) 

po transplantacji nerek oraz zdrowych osób (n=31), stanowiących grupę kontrolną. 

Stwierdzono, że pomiar stężenia chemokiny CXCL-10 w moczu jest bardziej czułym 

parametrem niż oznaczanie poziomu kreatyniny w diagnostyce ostrego odrzucania 

przeszczepu nerek lub zakażenia wirusem BK. Niestety badacze wykazali także, że 

podwyższony poziom CXCL-10 w moczu nie pozwala na identyfikację tego typu zmian 

w nerce przeszczepionej i nie różni się znacząco od grupy kontrolnej. W badaniach 

własnych stwierdzono istotne różnice pomiędzy medianą CXCL-10 oznaczonego w 

surowicy metodą ELISA pół roku i roku po przeszczepie w porównaniu do grupy 

kontrolnej, natomiast w przypadku oznaczania metodą Luminex wykazano, że CXCL-

10 w moczu różni się istotnie od grupy kontrolnej dzień i pół roku po przeszczepie. 

Weseslindtner i wsp. (2020) badaniach retrospektywnych obejmujących 95 biorców 

nerek zaobserwowali, że stężenie chemokiny CXCL-10 rośnie wraz z replikacją wirusa 

BK i koreluje z rozwojem nefropatii wywołanej wirusem. W prezentowanych badaniach 

w przypadku oznaczania CXCL-10 w moczu stwierdzono istotnie wyższe wartości tego 

biomarkera oznaczone testem Luminex, natomiast wydaje się, że wybór metody przy 

oznaczaniu CXCl-10 w surowicy nie ma znaczenia.  

about:blank


130 
 

Na podstawie badań własnych oraz innych badaczy, stwierdzono że CXCL-10 

może służyć jako biomarker pomocniczy w monitorowaniu pacjentów po przeszczepie. 

Dodatkowo CXCL-10 koreluje z innymi parametrami, w tym RBP-4, TFF3 i Cys C, co 

wskazuje na jego dużą wartość diagnostyczną.  

 

5.4. OPN jako biomarker uszkodzenia nerek 

 

Rola osteopontyny jako inhibitora kalcyfikacji została potwierdzona w licznych 

badaniach. Podobnie stwierdzono użyteczną wartość tego parametru w chorobach 

nerek. Rouschop i wsp. (2006) prowadząc badania obejmujące pacjentów po 

przeszczepie nerek, w tym z cechami odrzucania (n=23) i bez cech odrzucania (n=9) 

stwierdzili, że poziom osteopontyny w osoczu był znacznie wyższy u pacjentów bez 

cech odrzucania niż w osoczu osób zdrowych. Ponadto badacze nie stwierdzili korelacji 

pomiędzy stężeniem OPN w kanalikach nerkowych, a stężeniem OPN w osoczu. Alchi 

i wsp. (2005) badali bioptaty nerki pobrane od pacjentów z ostrym odrzuceniem nerek 

(n=22), bioptaty protokolarne bez odrzucenia (n=9) oraz okołooperacyjne bioptaty od 

dawców (n=35) pod kątem wewnątrznerkowej ekspresji OPN. Badacze wykazali wzrost 

poziomu tego białka w bioptatach alloprzeszczepu nerki z ostrym odrzuceniem. Wang 

i wsp. (2013) zauważyli, że poziom OPN w płynach ustrojowych, szczególnie 

w osoczu, pozwala przewidzieć i ocenić ciężkość ACR u biorców przeszczepów nerki. 

Wyniki badań diagnostycznych pokrywały się ze zmianami widocznymi w obrazie 

bioptatu pobranego w tym samym czasie. W alloprzeszczepach nerki silną ekspresję 

OPN w nabłonku kanalików proksymalnych odnotowano w bioptatach pobranych 

w krótkim czasie po przeszczepie. Natomiast u pacjentów, którzy nie doświadczyli 

epizodów odrzucenia, ekspresja OPN w nabłonku kanalików proksymalnych była 

znacznie niższa (Xie i wsp. 2001). Natomiast Hudkins i wsp. (2001) w bioptatach 

pobranych od dawców nerek (n=7) i bioptatach przeszczepu nerki z toksycznością 

cyklosporyny A (n=23) stwierdzili, że ekspresja OPN w nabłonku kanalików 

proksymalnych była umiarkowana w porównaniu z bioptatami graftu, które 

wykazywały cechy odrzucania. Badając pacjentów z ostrym odrzuceniem przeszczepu 

(n=32) oraz grupę bez odrzucenia (n=45) Jin i wsp. (2013) udowodnili, że stężenie 

OPN w surowicy pacjentów z ostrym odrzucaniem przeszczepu było dużo wyższe niż 

u pacjentów niewykazujących epizodów odrzucania graftu. W badaniach Mansour 

i wsp. (2021) obejmujących 1298 dawców i 2430 biorców nerek stwierdzili, że stosunek 
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uromoduliny do osteopontyny ≤3 chroni przed niepowodzeniem i odrzuceniem 

przeszczepu powikłanego śmiercią biorcy oraz przed śmiercią z innej przyczyny. 

Ouyang i wsp. (2010) w badaniach na modelu szczurzym wykazali, że ekspresja OPN 

wzrasta w ostrym odrzucaniu nerki, zwłaszcza w początkowym etapie. W badaniach na 

grupie 70 biorców nerki pochodzących z Tajwanu wykazano, że stężenie OPN 

w surowicy krwi może stanowić wskaźnik hospitalizacji po transplantacji nerki oraz 

śmiertelności (Yang i wsp. 2022). Analizując dostępne piśmiennictwo naukowe 

stwierdzono, że w tych badaniach stężenie OPN oznaczane jest głównie w bioptatach 

nerki lub w surowicy. W prezentowanych badaniach wykazano, że stężenie OPN 

w surowicy oznaczone z użyciem obu metod zmienia się istotnie w czasie. OPN 

w surowicy/osoczu nie korelował istotnie ani ze stężeniem kreatyniny ani z eGFR 

w żadnym punkcie czasowym, tj. dzień po, pół roku po i rok po przeszczepie nerek 

zarówno u wszystkich badanych, jak i w grupie mężczyzn. Natomiast wykazano istotny 

ujemny związek pomiędzy stężeniem kreatyniny i OPN oznaczonym w osoczu 

badanych kobiet z wykorzystaniem testu ELISA rok po przeszczepieniu nerek. 

W prezentowanych badaniach dokonano również oceny stężenia OPN w moczu. 

Stwierdzono, że stężenie OPN w moczu oznaczone metodą ELISA zmienia się istotnie 

w czasie. Zauważono także istotnie ujemną korelację pomiędzy stężeniem OPN 

w moczu kobiet rok po przeszczepieniu nerek oznaczonym metodą ELISA i wartością 

eGFR. Może to świadczyć o przydatności tego markera w ocenie długoterminowej po 

przeszczepie. Dodatkowo zauważono, że wybór metody diagnostycznej nie wpływa na 

wartości OPN oznaczane w surowicy i moczu pacjentów.  

 

5.5. Cys C jako biomarker uszkodzenia nerek 

 

Do oceny funkcji nerek można wykorzystać także cystatynę C jako marker 

filtracji kłębuszkowej. Stwierdzono, że stężenie Cys C we krwi zależy od wielkości 

przesączania, natomiast stężenie cystatyny C w moczu jest wypadkową filtracji 

kłębuszkowej oraz zdolności resorpcyjnej kanalików proksymalnych (Čabarkapa 2015). 

Krishnamurthy i wsp. (2011) badając grupę 30 pacjentów powyżej 6 miesięcy 

po przeszczepie nerki i stabilną funkcją nerki oraz 29 osób zdrowych stanowiących 

grupę kontrolną zaobserwowali, że stężenie kreatyniny oraz stężenie Cys C w surowicy 

były istotnie wyższe u biorców nerki niż w grupie kontrolnej, co potwierdzone zostało 

również w badaniach własnych przy wykorzystaniu metody ELISA dzień, pół roku i po 

https://europepmc.org/search?query=AUTH%3A%22Jun%20Ouyang%22
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Krishnamurthy%20N%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22468036
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roku od zabiegu przeszczepienia. W przypadku metody Luminex istotne różnice 

pomiędzy grupą badaną, a kontrolną odnotowano w moczu dzień, pół roku i rok po 

przeszczepie. Wskazuje to, że stężenie Cys C jest cenniejszym parametrem niż stężenie 

kreatyniny w ocenie funkcji nerek u biorców nerek. Stwierdzono również, że Cys C 

może służyć jako dodatkowy parametr w dostosowaniu dawki leków 

immunosupresyjnych. W badaniu prospektywnym obejmujących 49 pacjentów po 

przeszczepie nerki pobierano krew zgodnie ze schematem: 3, 8 i 14 dni po 

transplantacji (Taghizadeh-Afshari i wsp. 2017). Badacze zaobserwowali, że stężenie 

Cys C w surowicy w trzecim dniu wykazuje większą czułość w porównaniu do 

kreatyniny w przypadku obniżenia się eGFR poniżej 60ml/min/1,73 m2. Do podobnych 

wniosków doszli Le Bricon i wsp. (1999) w badaniu 30 biorców nerek. Zauważyli oni, 

że w czasie czterech pierwszych dni po przeszczepie zmniejszanie stężenia Cys C 

w osoczu było szybsze niż w przypadku kreatyniny. W prezentowanej pracy wykazano, 

że stężenie Cys C zmienia się istotnie w czasie zarówno w surowicy, jak i moczu 

badanych pacjentów z wykorzystaniem do oceny obu metod. Zhou i wsp. (2022) 

badając pacjentów po przeszczepie nerki (n=198) stwierdzili, że Cys C w surowicy 

cechuje się zarówno wysoką czułością, jak i swoistością w przewidywaniu opóźnionej 

funkcji przeszczepu. Z kolei u biorców pediatrycznych (n=24, średnia wieku: 10,5), 

u których codziennie oznaczano kreatyninę i Cys C w surowicy wykazano, że nie ma 

istotnych różnic w wykrywaniu ostrej dysfunkcji przeszczepu w tej grupie (Slort i wsp. 

2012). Prawdopodobnie wzrost stężenia Cys C kilka godzin lub dni po przeszczepie 

nerki wynika z podawania leków immunosupresyjnych i w związku z tym nie 

odzwierciedla prawidłowo zmian w szybkości filtracji kłębuszkowej (Pöge i wsp. 

2004). W związku z tym Geramizadeh i wsp. (2009) badając grupę 60 pacjentów po 

przeszczepie nerki uznali, że Cys C w surowicy może być użytecznym markerem 

oceniającym funkcję graftu, ale po tygodniu od transplantacji. W badaniu własnym 

stężenie Cys C w surowicy i w moczu oznaczone z wykorzystaniem metody ELISA 

istotnie korelowały dodatnio z kreatyniną zarówno u wszystkich badanych pacjentów 

bez podziału na płeć, jak i w grupie mężczyzn dzień po przeszczepieniu nerek. Podobną 

zależność wykazano w stężeniu Cys C w surowicy oznaczanym metodą Luminex. 

U badanych pacjentów pół roku po przeszczepieniu nerek odnotowano istotnie dodatnią 

korelację pomiędzy stężeniem kreatyniny, a Cys C w surowicy oznaczonym metodą 

ELISA, natomiast stężenie Cys C w surowicy oznaczone metodą Luminex korelowało 

dodatnio z kreatyniną u wszystkich badanych pacjentów oraz w grupie kobiet. Z kolei 

https://www.sjkdt.org/searchresult.asp?search=&author=Bita+Geramizadeh&journal=Y&but_search=Search&entries=10&pg=1&s=0
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w pierwszym dniu po przeszczepieniu nerek zaobserwowano istotnie ujemną zależność 

pomiędzy eGFR a Cys C w surowicy oznaczoną z wykorzystaniem obu metod  

i w moczu oznaczonej metodą ELISA zarówno u wszystkich badanych pacjentów, jak 

i w grupie mężczyzn. Ponadto, w grupie badanych kobiet istotnie ujemna korelacja 

występowała pomiędzy eGFR, a stężeniem Cys C w surowicy ocenianym metodą 

Luminex w pierwszym dniu oraz pół roku po przeszczepieniu nerek. Podobną zależność 

odnotowano u wszystkich badanych pacjentów. Ponadto rok po przeszczepieniu nerek 

zaobserwowano istotnie ujemną korelację pomiędzy stężeniem Cys C w surowicy 

oznaczonym z użyciem obu metod a eGFR. 

Wydaje się, że oznaczanie Cys C w surowicy i moczu ma podobną wartość 

diagnostyczną w monitorowaniu pacjentów po przeszczepie nerki. Wybór metody 

oznaczania Cys C w surowicy ma istotny wpływ na stężenie tego biomarkera, wartości 

oznaczone testem Luminex były wyższe względem wartości uzyskanych 

z wykorzystaniem testu ELISA. Natomiast w przypadku oznaczania Cys C w moczu 

takiej zależności nie odnotowano. 

 

5.6. RBP-4 jako biomarker uszkodzenia nerek 

 

Stwierdzono, że oznaczenie stężenia RBP w moczu może być markerem 

uszkodzenia kanalików proksymalnych. Zwiększenie stężenia RBP w moczu jest 

spowodowane dużym stężeniem tego białka w surowicy związane z upośledzeniem 

funkcji filtracyjnej nerek lub zmniejszonej resorpcji kanalikowej w wyniku uszkodzenia 

komórek kanalików proksymalnych (Câmara i wsp. 2004). RBP wykazuje stabilność 

w moczu, a na zwiększenie stężenia tego białka w surowicy wpływa niewydolność 

nerek (Kirsztajn i wsp. 2000). 

W badaniach obejmujących dorosłych biorców nerek (n=50), wykazano że 

stosunek RBP-4/kreatynina w moczu korelował z poziomem kreatyniny w surowicy 

(Jeon i wsp. 2022). Stwierdzono również, że stosunek ten był wyższy u pacjentów 

z eGFR poniżej 60ml/min/1,73 m2 w porównaniu do pacjentów z eGFR powyżej 

60ml/min/1,73 m2. Ponadto badacze dowiedli, że stosunek RBP-4/kreatyniny w moczu 

był wyższy u pacjentów z szybkim pogorszeniem funkcji nerek (n=19) niż u pacjentów 

ze stabilną funkcją graftu (n=31). Wskazuje to, że białko wiążące retinol 4 może być 

markerem predykcyjnym pogarszającej się funkcji nerki po przeszczepie. W badaniu 

221 pacjentów po transplantacji nerek, Hosaka i wsp. (2003) zaobserwowali, że 
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u pacjentów z prawidłową funkcją graftu (stężenie kreatyniny od 0,5 do1,6 mg/dl) w 

ciągu pierwszych 3 miesięcy, stężenie RBP w moczu wyższe niż 0,6 mg/dl wiązało się 

z dysfunkcją przeszczepu po roku. Z kolei Li i wsp. (2018) przebadali 180 pacjentów 

z glomerulopatią po przeszczepie pod kątem klinicznym i laboratoryjnym. Badacze 

udowodnili, że stężenie RBP-4 w moczu obok innych parametrów laboratoryjnych 

może być użytecznym predyktorem funkcji nerki po przeszczepie. Natomiast Câmara 

i wsp. (2004) w badaniach prowadzonych przez pięć lat obejmujących 192 pacjentów ze 

stabilną funkcją graftu wykazali przydatność RBP w prognozowaniu przewlekłej 

nefropatii alloprzeszczepu oraz jego utraty. de Matos i wsp. (2010) w badaniach 

obejmujących pacjentów po przeszczepie nerki ze stabilną funkcją graftu (n=49), 

zaobserwowali, że stężenie RBP-4 w moczu może wzrastać w perspektywie 

długoterminowej po przeszczepie nerek pomimo braku zmian w morfologii narządu. 

W prezentowanych badaniach zależność ta nie została potwierdzona, stężenie RBP-4 

w moczu spadało istotnie w ciągu roku od przeszczepu. Podobne wyniki otrzymali 

Zhang i wsp. (2014), zauważyli oni istotny spadek stężenia RBP-4 po przeszczepieniu 

nerek. Requião-Mourai wsp. (2018) badając prospektywnie biorców nerek (n=152), 

stwierdzili że pacjenci z wysokim stężeniem RBP-4 w moczu podczas aktywnego 

zakażenia CMV wykazywali znacznie gorszą funkcję przeszczepionego narządu niż 

pacjenci z niskim poziomem uRBP-4. Zhang i wsp. (2014) przebadali surowicę 

pochodzącą od 24 pacjentów według schematu: przed przeszczepem, 1 dzień po 

przeszczepie, tydzień po przeszczepie i miesiąc po przeszczepie. Badacze 

zaobserwowali, że stężenie RBP4 w surowicy przed przeszczepem było istotnie wyższe 

niż po przeszczepie nerek, natomiast wartości te były nadal wyższe niż w grupie 

kontrolnej. Dodatkowo badacze wykazali dodatnią korelację pomiędzy stężeniem 

RBP-4 w surowicy przed i po przeszczepie, a stężeniem kreatyniny, prealbuminy, 

fosforanów oraz azotu mocznikowego. Natomiast stężenie RBP-4 było ujemnie 

skorelowane z wartością eGFR. W badaniach własnych natomiast zaobserwowano 

ujemną korelację pomiędzy poziomem RBP-4 w moczu oznaczonym z użyciem metody 

Luminex, a wartością eGFR u mężczyzn dzień po przeszczepieniu nerki. Natomiast 

dodatnią korelację pomiędzy stężeniem RBP-4 w surowicy oznaczonym 

z wykorzystaniem testu ELISA, a eGFR wykazano u badanych pacjentów bez podziału 

na płeć rok po przeszczepieniu nerek. 

W prezentowanej pracy wykazano, że stężenie RBP-4 zmienia się istotnie 

w czasie zarówno w surowicy, jak i moczu oznaczone z wykorzystaniem obu metod 

about:blank
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diagnostycznych. RBP-4 oznaczone w moczu kobiet rok po przeszczepieniu nerek 

korelowało istotnie dodatnio z poziomem kreatyniny, Na podstawie prezentowanych 

wyników badań zauważono, że wybór metody diagnostycznej ma wpływ na wynik tego 

parametru oznaczanego zarówno w surowicy, jak i w moczu. Wartości stężenia RBP-4 

w surowicy i w moczu były wyższe przy wykorzystaniu do oznaczenia metody ELISA 

w porównaniu do metody Luminex. 

Na podstawie badań własnych oraz innych publikacji należy rozważyć rolę 

RBP-4 jako samodzielnego markera do monitorowania pacjentów po przeszczepie. 

Uzyskane wyniki mimo istotności statystycznej wydają się nie być wystarczające, aby 

RBP-4 było stosowane w rutynowej diagnostyce laboratoryjnej. 

 

5.7. TFF3 jako biomarker uszkodzenia nerek 

 

Wyniki wielu badań sugerują, że TFF3 pełni wiele funkcji, w tym gojenie się 

ran, ochronę błon śluzowych, proliferację i migrację komórek. Jednak rola TFF3 nie jest 

do końca poznana. Wyniki badań klinicznych i eksperymentalnych wskazują, że TFF3 

bierze udział w wielu procesach patologicznych, w tym chorobach błon śluzowych 

i nowotworów (Kjellev 2007; Perry i wsp. 2008). Wykazano także, że peptyd ten 

posiada potencjalną wartość jako biomarker, w tym przerzutów nowotworowych 

(Bignottii wsp. 2008; Takano i Yamada 2009). 

Stwierdzono także, że przewlekła choroba nerek wiąże się ze wzrostem stężenia 

TFF3 w surowicy i moczu, który może wynikać z wydzielania tego peptydu przez 

uszkodzone komórki nabłonka kanalików nerkowych (Du i wsp. 2013). Natomiast 

Endre (2014) opisali badanie przeprowadzone przez Pianta i wsp. (uniepublicznione 

dane), w którym prowadząc badania w grupie 75 pacjentów po przeszczepie nerki 

zauważyli, że stężenie TFF3 jest wysokie po zabiegu transplantacji, a następnie spada, 

niezależnie od obecności DGF. W prezentowanych badaniach potwierdzono tę 

zależność i wykazano, że stężenie TFF3 w surowicy oznaczone metodą ELISA spada 

istotnie w czasie. Pianta i wsp. (2015A) przebadali surowicę i mocz od 81 biorców 

nerki. Zaobserwowali oni, że stężenie TFF3 w moczu nie jest dobrym biomarkerem do 

wczesnej diagnostyki opóźnionej funkcji przeszczepu.  

Brak jest dostępnych publikacji naukowych, dlatego też przedstawione badania 

własne poszerzają wiedzę na temat tego biomarkera w kontekście funkcjonowania nerki 

po przeszczepie, o czym mogą świadczyć stwierdzone istotne korelacje pomiędzy TFF3 
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a kreatyniną i eGFR w różnym czasie. U badanych pacjentów w pierwszym dniu po 

przeszczepieniu nerek wykazano dodatnią istotną zależność pomiędzy stężeniem TFF3 

w surowicy oznaczonym z wykorzystaniem metody Luminex, a kreatyniną oraz 

pomiędzy kreatyniną a TFF3 w moczu oznaczonym metodą ELISA. U badanych kobiet 

w pierwszym dniu po transplantacji stwierdzono zależność pomiędzy kreatyniną, 

a stężeniem TFF3 w moczu z wykorzystaniem obu metod, natomiast pół roku i rok po 

przeszczepieniu nerek zaobserwowano istotną dodatnią korelację pomiędzy kreatyniną 

i TFF3 w surowicy oznaczonym metodą Luminex. Ponadto w pierwszym dniu po 

przeszczepieniu nerek odnotowano istotną ujemną korelację pomiędzy eGFR, 

a stężeniem TFF3 w moczu oznaczonym metodą ELISA w grupie wszystkich badanych 

pacjentów bez podziału na płeć oraz w grupie kobiet, a także pomiędzy eGFR i TFF3 

w surowicy oznaczonym metodą Luminex w grupie wszystkich pacjentów oraz 

pomiędzy eGFR i TFF3 w moczu oznaczonego metodą Luminex w grupie kobiet. 

U wszystkich badanych pacjentów oraz w grupie badanych kobiet pół roku po 

przeszczepieniu nerek zaobserwowano istotną ujemną korelację pomiędzy eGFR i TFF3 

w surowicy oznaczonej metodą Luminex. Natomiast u badanych kobiet rok po 

przeszczepieniu nerek stwierdzono istotną ujemną korelację pomiędzy eGFR i TFF3 

w moczu oznaczonym z wykorzystaniem obu metod. 

W prezentowanych badaniach stwierdzono, że wybór metody diagnostycznej 

w przypadku oznaczania TFF3 w surowicy i moczu ma istotny wpływ na stężenie tego 

biomarkera. Wartości tego parametru oznaczone testem ELISA są wyższe względem 

wartości ocenionych z wykorzystaniem testu Luminex. 

Na podstawie wyników własnych i dostępnych publikacji wydaje się, że TFF3 

jest obiecującym markerem do monitorowania pacjentów po przeszczepie nerki, 

jednakże należy do tych danych podchodzić z ostrożnością mimo istotności 

statystycznej. Natomiast niewątpliwie badania te poszerzają wiedzę na temat tego 

biomarkera w kontekście przydatności po przeszczepie nerki. 

 

5.8. CLU jako biomarker uszkodzenia nerek 

 

Zauważono, że stężenie klusteryny wzrasta w uszkodzeniu niedokrwienno-

reperfuzyjnym, w przebiegu odrzucania przeszczepionej nerki, a także w przewlekłej 

chorobie nerek (Guo i wsp. 2016). Mechanizm wpływu klusteryny na układ moczowy 

nie do końca poznano. W prospektywnym badaniu obejmujących pacjentów po 
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transplantacji nerki (n=81) Pianta i wsp. (2015B) stwierdzili, że CLU wykazywała 

potencjał jako marker do przewidywania wystąpienia opóźnionej funkcji graftu w ciągu 

4 godzin od zabiegu. W prezentowanych badaniach wykazano, że stężenie CLU 

w moczu oznaczone z wykorzystaniem obu metod oraz stężenie CLU w surowicy 

oznaczone metodą Luminex spadało istotnie w czasie. Wyniki prezentowanych badań 

wnoszą nowe wiadomości na temat CLU jako biomarkera u pacjentów po przeszczepie 

nerki. Odnotowano istotne zależności pomiędzy CLU a parametrami biochemicznymi, 

takimi jak kreatynina i eGFR. U badanych pacjentów dzień po i pół roku po 

przeszczepieniu nerek stężenie CLU nie korelowało istotnie ze stężeniem kreatyniny. 

Odnotowano natomiast istotną ujemną korelację pomiędzy stężeniem CLU w surowicy 

oznaczone z użyciem metody ELISA a kreatyniną u badanych pacjentów rok po 

przeszczepieniu nerek. Natomiast u badanych pacjentów rok po przeszczepieniu nerek 

odnotowano istotnie dodatnią korelację pomiędzy eGFR a CLU w surowicy oznaczonej 

metodą ELISA. Wyniki te mogą świadczyć o przydatności CLU w ocenie 

długoterminowej funkcji przeszczepu. Na podstawie prezentowanych wyników badań 

stwierdzono, że w przypadku oznaczania stężenia CLU w moczu wybór metody 

diagnostycznej ma wpływ na uzyskany wynik badania, ponieważ wartości otrzymane 

z wykorzystaniem metody Luminex są istotnie wyższe niż z użyciem metody ELISA. 

Wydaje się, że CLU jest obiecującym markerem do monitorowania pacjentów 

po przeszczepie nerki, jednakże należy do tych danych podchodzić z ostrożnością mimo 

istotności statystycznej. 
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6. Podsumowanie i wnioski 

 

Przeprowadzone badania i analiza wyników pozwoliły na sformułowanie 

poniższych stwierdzeń i wniosków. 

1. Stężenia biomarkerów w surowicy/osoczu oraz moczu oznaczone metodą 

ELISA i fluorymetrii przepływowej xMap Luminex u pacjentów po 

transplantacji nerki zmieniają się w czasie (dzień, pół roku i rok po 

przeszczepieniu nerek). 

2. Wartości stężenia biomarkerów u pacjentów po przeszczepieniu nerki 

oznaczonych w różnych punktach czasowych dwiema metodami różnią się 

istotnie od wartości tych białek oznaczonych u pacjentów z grupy kontrolnej. 

3. Stwierdzono istotne korelacje pomiędzy stężeniami biomarkerów NGAL, 

KIM-1, CXCL-10, TFF3 i Cys C w surowicy i/lub moczu pacjentów, 

a stężeniem kreatyniny i wartością eGFR głównie w pierwszym dniu po 

przeszczepieniu nerki. 

4. Wybór metody diagnostycznej (ELISA lub xMap Luminex) wpływa na wartość 

stężenie badanych biomarkerów w surowicy lub moczu z wyjątkiem stężenia 

osteopontyny.  

5. Na podstawie wyników badań własnych i innych autorów zauważono, że 

spośród przebadanych biomarkerów przede wszystkim lipokalina związana 

z żelatynazą neutrofilów, cząsteczka-1 uszkodzenia nerek, cystatyna C, 

chemokina 10 z motywem C-X-C i jelitowy czynnik trefoilowy 3 mogłyby być 

wykorzystywane do rutynowej diagnostyki funkcji nerek po transplantacji tego 

narządu. Oznaczanie równolegle stężenia tych biomarkerów wraz z poziomem 

kreatyniny i eGFR zarówno w surowicy, jak i moczu pacjentów może 

dostarczać przydatnych informacji diagnostycznych.  

6. Istnieje duża potrzeba badań z tego zakresu. Należałoby poszerzać wiedzę 

dotyczących biomarkerów uszkodzenia nerek, aby w przyszłości mogły stać się 

samodzielnymi parametrami do oceny funkcji nerki po przeszczepieniu. 
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Streszczenie 

Transplantologia kliniczna jest dziedziną medycyny stale rozwijającą się. 

Przeszczepianie nerek w ciągu ostatnich kilkudziesięciu lat stało się standardową 

praktyką kliniczną. Jednak dużym problemem jest odrzucanie przeszczepionych 

narządów i tkanek. Przeszczep allogeniczny nerki wzbudza odpowiedź 

immunologiczną. Według przyjętych zasad, typy odrzucania graftu podzielone są 

w zależności od czasu w jakim pojawiła się niewydolność narządu. Wyróżnia się 

odrzucanie nadostre, ostre, ostre przyspieszone i przewlekłe. Zastosowanie 

biomarkerów zarówno w badaniach klinicznych, jak i w rutynowej praktyce stało się 

powszechne i jest wykorzystywane również w diagnostyce funkcji nerek po 

przeszczepie.  

Głównym celem badawczym było określenie wartości diagnostycznej 

wybranych biomarkerów, w tym lipokaliny związanej z żelatynazą neutrofilów 

(NGAL), cząsteczki-1 uszkodzenia nerek (KIM-1), chemokiny 10 z motywem C-X-C 

(CXCL-10), osteopontyny (OPN), cystatyny C (Cys C), białka wiążącego retinol 4 

(RBP-4), jelitowego czynnika trefoilowy 3 (TFF3) i klusteryny (CLU) 

wykorzystywanych do diagnostyki uszkodzenia nerek u pacjentów po przeszczepie 

allogenicznym nerki.  

Badania prowadzone były w okresie od 2018 do 2022 roku. Badaniami objęto 

dorosłych pacjentów po transplantacji nerki (n=19), którzy stanowili grupę badaną oraz 

osoby zdrowe (n=5) bez chorób nerkopochodnych stanowiących grupę kontrolną. Od 

biorców nerki pobrano próbki krwi i moczu w odstępach czasowych według schematu: 

1 doba–6 miesięcy–12 miesięcy. Łącznie w grupie badanej pobrano 57 próbek krwi i 57 

próbek moczu. Od grupy kontrolnej pobrano jednorazowo krew i mocz. Łącznie 

w grupie kontrolnej pobrano pięć próbek krwi i pięć próbek moczu. Oznaczenie 

biomarkerów wykonano dwie metodami: testem immunoenzymatycznym ELISA 

i fluorymetrii przepływowej xMap Luminex.  

Na podstawie prezentowanych wyników stwierdzono, że stężenia biomarkerów 

w surowicy/osoczu oraz moczu oznaczone metodą ELISA i fluorymetrii przepływowej 

xMap Luminex u pacjentów po transplantacji nerki zmieniają się w czasie, tj. dzień po 

przeszczepie, pół roku po przeszczepie i rok po przeszczepie. Dodatkowo wykazano, że 

stężenia biomarkerów u pacjentów po przeszczepie nerki oznaczonych w różnych 

punktach czasowych dwiema metodami różnią się istotnie od wartości tych białek 
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w grupie kontrolnej. Stwierdzono także istotne korelacje pomiędzy stężeniami 

biomarkerów w grupie badanej a stężeniem kreatyniny i wartością eGFR dzień, pół 

roku i rok po przeszczepieniu nerki. Dodatkowo wybór metody diagnostycznej – 

ELISA lub xMap Luminex wpływa na stężenie badanych biomarkerów w surowicy lub 

moczu z wyjątkiem OPN. 

Spośród przebadanych biomarkerów najwięcej nadziei budzą przede wszystkim 

NGAL, KIM-1, Cys C, CXCL-10 i TFF3. Oznaczanie ich równolegle z poziomem 

kreatyniny i eGFR zarówno w surowicy jak i moczu może dostarczać przydatnych 

informacji diagnostycznych. Należałoby poszerzać wiedzę na temat tych biomarkerów, 

aby w przyszłości mogły stać się samodzielnymi parametrami do oceny funkcji nerki po 

przeszczepie.  
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Summary 

Clinical transplantology is a constantly evolving field of medicine. Over the past 

few decades kidney transplantation has become standard clinical practice. However, the 

rejection of transplanted organs and tissues is a huge problem. Allogenic kidney 

transplantation activates an immune response. According to accepted rules, the types of 

graft rejection are divided depending on the time in which organ failure appeared. 

Transplant rejection can be classified into acute, hyperacute and chronic. In both, 

clinical trials and routine practice, using of biomarkers has become common and is also 

used in the renal function diagnostic after transplantation. 

The main object of the study was to determine the diagnostic value of selected 

biomarkers, including neutrophil gelatinase-associated lipocalin (NGAL), kidney injure 

molecule (KIM-1), C-X-C motif chemokine ligand 10 (CXCL-10), osteopontine (OPN), 

cystatin C (CysC), retinol binding protein 4 (RBP-4), trefoil factor 3 (TFF3) and 

clusterin (CLU) which are used in the diagonistic of the renal failure among patients 

after allogenic transplanatation.  

Research was taken during 2018 to 2022. The study included adult patients after 

kidney transplantation (n=19), who were the study group, and healthy people (n=5) 

without renal-derived diseases who were the control group. Blood and urine samples 

were taken from kidney recipients at intervals according to the schedule: 1 day-6 

months-12 months. A total of 57 blood samples and 57 urine samples were taken in the 

study group. Blood and urine were taken from the control group once. In total, five 

blood samples and five urine samples were taken in the control group. Biomarkers were 

detected by two methods: ELISA enzyme immunoassay and xMap Luminex flow 

cytometry. 

Based on the presented results, it was found that concentrations of biomarkers in 

serum and urine determined by ELISA and xMap Luminex flow cytometry in patients 

after kidney transplantation change over time, i.e. one day after transplantation, six 

months after transplantation and one year after transplantation. In addition, it has been 

shown that the concentrations of biomarkers in kidney transplant patients determined at 

different time points by two methods differ significantly from the values of these 

proteins in the control group. There were also significant correlations between the 

concentrations of biomarkers in the study group and the concentration of creatinine and 

the eGFR value at one day, six months and one year after kidney transplantation. In 



177 
 

addition, the choice of diagnostic method - ELISA or xMap Luminex affects the 

concentration of tested biomarkers in serum and urine, except OPN. 

Among the biomarkers tested, NGAL, KIM-1, Cys C, CXCL-10 and TFF3 are 

the most hopeful. Parallel marking of them with the level of creatinine and eGFR in 

both serum and urine can provide useful diagnostic information. Knowledge about these 

biomarkers should be expanded so that in the future they can become independent 

parameters for assessing kidney function after transplantation. 
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Załączniki 

Załącznik nr 2 zawiera tabele Z1-Z5 ze szczegółowymi wynikami stężeń 

biomarkerów grupy kontrolnej i grupy badanej oraz parametrów biochemicznych grupy 

badanej. 
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Załącznik nr 2 

Tabela Z1. Szczegółowe zestawienie wyników oznaczania biomarkerów uzyskane u pacjentów w grupie badanej metodą ELISA i xMap 

Luminex w pierwszym dniu po przeszczepie nerki (S/O*, surowica/osocze; M, mocz)   

Numer 

pacjenta 

Rodzaj 

materiału 

ELISA Luminex 

NGAL 

ng/ml 

KIM-1 

pg/ml 

CXCL-

10  pg/ml 

OPN* 

ng/ml 

Cys C  

ng/ml 

RBP-

4 mg/l 

TFF3  

ng/ml 

CLU   

µg/ml 

NGAL  

ng/ml 

KIM-1  

pg/ml 

CXCL-

10 pg/ml 

OPN  

ng/ml 

Cys C  

ng/ml 

RBP-4  

mg/l 

TFF3   

ng/ml 

CLU  

µg/ml 

1 
S/O* 367,2 430,7 117,6 91,4 3882 98,1 125,0 592,4 325,6 272,2 148,8 97,9 6676 282,6 22,3 661,3 

M 6,5 0,3 9,7 85,5 86,8 92,1 26,5 4,6 19,2 0,3 27,4 85,1 177,8 1,0 13,4 16,7 

2 
S/O* 367,2 37,0 740,6 231,7 3775 73,7 109,0 538,7 188,1 207,3 719,7 119,4 2916 60,6 9,0 829,8 

M 1,8 1,5 15,5 550,0 79,9 82,2 37,4 8,7 11,6 0,4 29,9 219,0 179,5 1,0 23,1 21,4 

3 
S/O* 361,7 178,2 134,0 62,1 2615 98,7 77,0 438,3 132,4 423,8 132,5 81,6 2876 100,0 8,2 589,0 

M 2,4 1,4 45,7 193,4 17,6 43,5 14,8 28,9 10,5 0,2 55,4 254,1 46,8 0,9 7,3 86,9 

4 
S/O* 97,4 114,7 29,6 266,6 2154 92,1 18,7 592,4 78,7 272,2 80,8 174,4 1588 145,7 3,1 632,1 

M 12,9 1,9 15,8 72,8 18,2 88,7 45,0 32,9 20,8 0,2 34,6 114,0 48,8 0,5 24,8 61,4 

5 
S/O* 110,6 76,7 45,9 121,2 1471 66,5 10,8 492,7 71,4 207,3 92,4 131,0 1148 33,4 2,6 702,2 

M 6,4 0,3 8,6 28,1 7,6 18,6 66,6 7,0 8,3 0,1 8,4 26,9 35,4 0,7 4,7 42,6 

6 
S/O* 262,8 904,9 147,0 353,9 3052 98,8 82,0 596,6 146,9 689,2 2160,0 154,7 5208 97,1 14,0 633,8 

M 18,4 0,6 18,4 134,1 155,5 3,6 273,9 261,2 118,6 0,6 99,2 75,0 98,2 0,3 71,1 820,5 

7 
S/O* 218,7 491,9 137,0 242,6 3485 62,2 87,8 577,3 152,6 486,3 223,8 260,8 7688 191,5 11,1 578,3 

M 18,4 1,5 57,6 30,9 155,5 52,1 171,2 675,2 77,9 0,3 55,4 86,9 136,5 0,6 41,1 1498,4 

8 
S/O* 280,1 554,5 310,0 119,2 6157 95,6 31,5 442,7 302,3 344,6 230,7 91,6 10348 103,1 41,4 567,1 

M 23,6 1,9 324,1 348,1 280,4 85,4 266,0 265,5 81,6 0,3 367,5 473,3 236,3 1,0 32,8 119,1 

9 
S/O* 294,6 109,8 84,5 144,2 5111 88,2 76,7 473,0 134,7 150,3 179,6 119,4 4672 215,2 9,6 621,8 

M 23,6 1,6 418,2 424,7 354,1 92,6 311,6 787,2 225,0 0,3 360,0 176,3 306,1 1,1 35,4 684,3 

10 
S/O* 382,6 540,4 361,0 204,9 3596 53,7 62,0 423,3 118,2 344,6 250,5 127,4 4036 86,9 7,7 494,2 

M 23,6 1,3 152,6 47,8 185,7 56,4 228,2 223,4 136,7 0,2 99,2 208,4 201,9 0,4 25,1 979,7 

11 
S/O* 136,3 212,4 227,3 141,8 2757 99,2 26,1 323,5 219,3 207,3 102,2 136,1 3963 89,2 9,8 166,7 

M 18,6 3,4 51,4 638,0 146,4 81,9 291,1 9,5 212,0 0,3 454,1 569,9 142,3 0,8 104,5 77,5 

12 
S/O* 234,8 341,7 51,5 212,3 2681 76,2 72,9 217,0 260,8 272,2 48,4 174,2 3879 30,6 24,8 201,4 

M 17,4 1,4 107,9 176,5 142,3 85,7 172,6 2,0 66,3 0,2 119,8 328,2 153,0 0,8 57,3 168,8 

13 
S/O* 323,9 95,1 84,4 85,4 3111 29,1 82,6 291,0 387,5 150,3 57,0 58,8 4298 15,2 16,9 275,6 

M 5,1 0,5 7,4 27,9 7,4 7,8 102,8 5,3 11,8 0,1 9,6 19,6 8,6 0,1 14,0 8,2 
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14 
S/O* 252,7 145,9 106,2 98,5 2659 79,7 37,5 290,4 245,1 207,3 77,9 100,0 2963 21,1 9,6 306,0 

M 13,1 2,1 341,6 158,2 68,1 44,1 210,4 312,2 331,8 0,2 218,3 409,9 112,9 0,7 72,3 350,2 

15 
S/O* 296,7 195,7 82,8 114,4 2946 73,4 52,0 357,3 231,7 257,3 57,0 101,5 3881,1 27,4 16,1 285,5 

M 12,8 1,2 113,3 83,8 83,3 59,9 446,7 3,4 347,6 0,3 201,9 280,0 142,6 0,9 121,3 287,4 

16 
S/O* 321,1 203,1 300,9 196,6 5214 95,5 139,7 219,6 515,7 272,2 268,6 84,0 9518 35,7 39,3 319,5 

M 8,9 0,1 28,0 15,1 135,6 81,4 75,6 23,6 26,9 0,1 26,6 43,6 123,8 0,9 14,9 43,7 

17 
S/O* 285,7 374,5 117,1 448,7 2719 59,5 30,5 393,1 282,5 272,2 90,6 453,6 4351 19,1 9,7 339,2 

M 23,6 1,4 134,9 362,4 315,1 62,5 287,8 2,4 325,1 0,3 230,9 422,5 242,5 0,6 102,4 410,6 

18 
S/O* 321,1 260,8 201,0 288,4 4665 78,1 61,7 310,3 380,6 207,3 138,4 254,4 5553 26,6 21,5 287,2 

M 23,6 0,9 36,0 340,1 254,2 95,1 214,8 2,1 324,1 0,2 73,2 120,0 126,7 0,8 86,5 7,4 

19 
S/O* 332,5 120,0 126,0 174,6 4689 98,1 63,6 331,7 368,7 307,5 190,0 175,9 3386 26,1 7,8 187,1 

M 18,4 4,3 65,4 93,1 18,5 27,3 213,8 11,9 102,3 0,3 83,3 101,0 21,0 0,2 37,1 157,5 
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Tabela Z2. Szczegółowe zestawienie wyników oznaczania biomarkerów uzyskane u pacjentów w grupie badanej metodą ELISA i xMap 

Luminex po pół roku po przeszczepie nerki (S/O*, surowica/osocze; M, mocz)   

Numer 

pacjenta 

Rodzaj 

materiału 

ELISA Luminex 

NGAL 

ng/ml 

KIM-1 

pg/ml 

CXCL-

10  pg/ml 

OPN* 

ng/ml 

Cys C  

ng/ml 

RBP-

4 mg/l 

TFF3  

ng/ml 

CLU   

µg/ml 

NGAL  

ng/ml 

KIM-1  

pg/ml 

CXCL-

10 pg/ml 

OPN  

ng/ml 

Cys C  

ng/ml 

RBP-4  

mg/l 

TFF3   

ng/ml 

CLU  

µg/ml 

1 
S/O* 58,2 375,3 227,5 84,7 1215 65,2 9,2 427,3 87,3 423,8 206,5 96,5 1380 52,8 2,1 459,0 

M 0,7 0,0 7,7 33,2 1,9 5,6 17,4 1,4 2,3 0,1 14,1 11,6 4,1 0,4 6,9 3,6 

2 
S/O* 146,0 66,5 334,1 52,3 1180 63,1 11,5 519,6 82,6 344,6 468,2 56,6 1372 53,0 2,6 448,9 

M 2,2 0,0 28,0 46,9 23,6 2,5 33,3 5,3 13,1 0,2 43,4 160,2 31,3 0,3 34,9 15,2 

3 
S/O* 60,3 160,2 230,3 82,7 971,4 61,4 12,8 556,1 56,7 209,3 228,0 171,7 1456 58,2 2,9 460,0 

M 0,8 0,2 8,5 169,2 1,0 7,9 75,2 3,0 2,5 0,2 24,9 132,6 13,7 0,1 22,2 14,6 

4 
S/O* 67,0 904,9 318,0 163,9 1347 78,4 13,5 323,0 68,9 444,6 559,1 132,3 1984 99,7 2,9 496,6 

M 4,2 0,3 18,4 137,1 1,8 2,6 34,9 1,3 8,5 0,2 39,9 158,3 2,7 0,4 12,8 4,5 

5 
S/O* 75,3 233,4 116,3 55,2 884,3 62,4 7,0 445,4 63,9 423,8 200,4 77,7 1032 52,3 1,5 450,3 

M 2,6 0,3 18,4 89,2 0,7 1,3 24,5 1,8 0,6 0,1 29,9 125,3 1,6 0,0 3,5 2,7 

6 
S/O* 96,8 274,2 107,0 124,2 1525 71,0 33,8 512,7 87,9 509,3 255,5 72,9 1844 48,1 3,5 431,2 

M 8,6 0,4 14,3 225,7 5,6 1,9 43,4 6,1 31,0 0,2 34,6 253,6 20,3 0,0 13,4 37,1 

7 
S/O* 143,9 254,0 103,0 82,9 1204 71,0 32,1 571,1 294,1 423,8 203,4 93,7 1912 234,1 4,3 528,4 

M 16,9 1,1 47,1 674,3 18,7 14,8 106,5 66,5 48,2 0,2 39,1 349,5 34,4 0,1 34,3 137,2 

8 
S/O* 41,6 453,9 160,1 104,4 2298 87,3 20,4 348,9 47,5 344,6 215,3 50,2 1760 87,7 2,7 514,0 

M 4,3 1,5 50,4 674,3 74,9 62,2 437,9 41,0 11,4 0,3 132,5 1043,6 97,0 0,5 60,7 89,1 

9 
S/O* 65,2 156,1 779,6 121,0 1724 56,3 13,3 379,3 60,7 272,2 920,0 66,4 2052 75,6 3,1 430,8 

M 17,1 1,8 183,6 674,3 75,6 97,4 494,8 102,6 39,8 0,3 179,6 808,9 90,9 0,6 56,0 299,1 

10 
S/O* 25,5 327,1 272,7 246,3 1780 47,8 0,2 222,7 55,6 272,2 183,1 160,5 1807 17,8 2,4 70,2 

M 12,1 1,1 56,5 73,9 3,9 6,7 45,2 2,2 22,1 0,0 13,0 224,5 10,2 0,0 16,1 2,0 

11 
S/O* 151,0 307,4 75,0 62,7 2147 68,0 22,9 376,3 239,8 272,2 51,3 110,4 2584 34,8 8,1 224,2 

M 4,1 3,4 11,9 417,5 20,3 18,5 212,5 321,2 7,5 0,3 19,9 331,3 27,3 0,1 77,3 4,0 

12 
S/O* 11,7 199,5 105,2 59,7 1494 99,1 34,7 340,3 23,1 150,3 65,3 21,9 2797 38,2 11,2 248,0 

M 5,3 0,7 13,9 25,8 18,7 99,6 214,6 2,0 15,1 0,2 26,6 18,4 24,3 1,0 76,4 114,8 

13 
S/O* 18,9 141,4 156,6 75,0 1221 37,3 13,9 352,6 29,8 207,3 95,3 41,1 2074 40,5 14,0 259,1 

M 1,2 0,2 7,4 105,9 5,3 3,3 122,3 2,8 1,6 0,1 13,0 99,6 7,6 0,0 45,4 2,0 

14 
S/O* 80,5 231,9 64,7 75,0 2248 46,3 13,2 399,0 114,7 272,2 54,2 54,4 2659 19,6 4,6 328,5 

M 10,7 0,2 101,0 450,3 5,8 2,8 47,1 2,5 23,6 0,1 113,4 683,7 44,0 0,0 18,2 2,9 
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15 
S/O* 32,6 161,3 109,9 80,8 1602 56,3 20,2 353,9 51,5 238,8 67,9 85,1 2284,8 21,6 9,5 289,3 

M 5,9 0,3 29,2 106,6 8,0 31,6 268,1 2,6 102,5 0,2 61,4 426,6 65,6 0,5 114,8 746,8 

16 
S/O* 191,1 73,8 93,2 163,1 2757 85,5 30,5 193,1 246,2 207,3 75,8 74,1 3284,6 34,9 6,8 307,6 

M 11,0 0,5 15,4 170,2 30,0 91,3 154,7 38,6 36,9 0,1 23,3 215,3 82,1 1,1 64,6 6,9 

17 
S/O* 30,1 489,2 57,8 390,0 2225 70,6 15,7 353,1 52,8 372,2 49,9 134,0 1820,5 29,5 3,4 227,5 

M 4,3 0,9 13,0 296,2 25,2 91,1 274,1 43,4 15,1 0,2 29,9 322,9 30,2 1,1 96,6 7,5 

18 
S/O* 205,9 229,6 467,0 230,5 2567 47,7 24,9 270,2 206,6 187,3 238,7 85,6 3181,1 20,4 6,0 248,9 

M 13,8 1,2 16,8 446,4 49,1 97,1 333,5 185,9 290,4 0,3 29,9 75,8 77,6 0,9 103,8 9,4 

19 
S/O* 258,4 256,9 486,7 139,1 2597 56,4 18,3 292,0 232,9 600,9 397,6 141,3 2655,3 12,7 5,1 180,9 

M 23,6 2,0 11,7 22,6 37,4 45,5 53,5 121,4 221,1 0,0 13,0 82,4 61,6 0,4 19,0 4,6 
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Tabela Z3. Szczegółowe zestawienie wyników oznaczania biomarkerów uzyskane u pacjentów w grupie badanej metodą ELISA i xMap 

Luminex po roku po przeszczepie nerki (S/O*, surowica/osocze; M, mocz)   

Numer 

pacjenta 

Rodzaj 

materiału 

ELISA Luminex 

NGAL 

ng/ml 

KIM-1 

pg/ml 

CXCL-

10  pg/ml 

OPN* 

ng/ml 

Cys C  

ng/ml 

RBP-

4 mg/l 

TFF3  

ng/ml 

CLU   

µg/ml 

NGAL  

ng/ml 

KIM-1  

pg/ml 

CXCL-

10 pg/ml 

OPN  

ng/ml 

Cys C  

ng/ml 

RBP-4  

mg/l 

TFF3   

ng/ml 

CLU  

µg/ml 

1 
S/O* 105,5 388,7 287,1 110,3 967,1 47,0 8,1 370,9 114,4 509,3 215,3 94,8 1180 47,6 1,2 440,5 

M 1,4 0,1 6,2 26,2 1,4 0,9 7,1 11,2 0,6 0,2 8,4 10,7 2,0 0,0 5,8 27,2 

2 
S/O* 46,6 48,1 170,1 41,3 1104 75,3 12,6 521,3 47,5 344,6 374,5 47,3 1248 61,4 2,8 508,7 

M 3,6 0,1 33,1 87,6 17,5 1,2 184,4 3,6 15,3 0,3 79,2 180,2 28,6 0,2 52,7 7,1 

3 
S/O* 83,3 181,0 779,6 104,4 975,9 59,5 11,6 570,8 75,0 385,6 348,4 181,2 1288 38,1 2,8 466,7 

M 3,4 0,6 14,8 63,8 4,5 14,8 68,6 3,9 8,5 0,2 34,6 58,4 28,0 0,3 24,0 24,6 

4 
S/O* 64,1 337,3 93,8 75,6 1190 73,5 14,8 592,4 43,3 323,8 113,3 105,6 1796 94,1 2,9 678,6 

M 5,6 0,1 6,7 264,0 4,6 1,2 49,5 0,5 9,7 0,2 19,9 394,6 6,8 0,1 33,7 3,4 

5 
S/O* 46,9 205,5 124,2 68,5 1653,1 97,1 9,5 422,9 46,7 344,6 205,0 61,5 1608 64,5 2,2 408,7 

M 0,7 0,3 6,7 86,2 0,6 1,1 17,7 5,2 0,6 0,1 8,4 67,6 0,9 0,0 0,7 22,5 

6 
S/O* 128,3 194,3 143,9 77,6 1420 81,4 16,2 380,7 99,6 423,8 344,4 60,7 1104 66,0 3,3 425,9 

M 0,7 0,2 5,3 185,7 4,4 1,0 16,7 2,0 0,2 0,1 14,1 85,3 3,9 0,0 5,3 2,5 

7 
S/O* 80,1 266,5 458,1 152,3 1060 82,1 10,5 443,1 66,7 423,8 300,4 162,3 1816 266,7 2,6 412,0 

M 3,5 0,2 6,5 374,3 4,1 2,5 54,8 3,0 5,6 0,2 14,1 224,6 6,1 0,0 13,9 7,3 

8 
S/O* 151,1 418,0 92,6 107,2 2774 86,9 17,8 247,1 178,0 272,2 70,6 67,7 3373 41,0 15,1 212,5 

M 4,3 1,3 25,6 664,3 82,2 36,5 290,8 39,0 10,8 0,3 51,3 1040,0 102,1 0,4 103,7 19,9 

9 
S/O* 145,0 155,4 627,5 34,5 2048 34,5 16,5 308,7 230,0 207,3 270,8 17,1 2153 32,2 4,9 175,8 

M 22,6 1,3 28,8 574,3 29,6 28,0 518,1 19,7 90,9 0,2 45,5 673,8 68,2 0,3 83,3 10,4 

10 
S/O* 65,7 276,1 400,5 132,3 2418 45,9 20,9 373,1 158,6 207,3 235,6 69,5 2310 20,1 5,5 164,0 

M 8,4 1,6 105,9 674,3 48,2 10,5 212,9 2,2 13,9 0,2 48,4 1940,0 69,1 0,1 73,3 4,0 

11 
S/O* 120,1 170,0 658,2 48,9 2642 56,9 28,0 325,5 212,3 150,3 298,4 86,1 2789 21,5 10,3 190,4 

M 17,8 5,3 190,6 674,3 12,6 95,8 558,8 10,4 87,7 1,6 798,1 690,0 13,5 1,0 172,2 32,5 

12 
S/O* 38,6 136,2 127,3 65,5 2306 55,1 38,2 371,4 69,5 207,3 75,3 24,2 3545 10,1 9,8 197,1 

M 5,3 0,8 35,3 387,5 47,5 88,0 535,5 1,9 15,8 0,3 70,6 433,4 106,7 0,9 141,1 12,6 

13 
S/O* 145,8 151,6 130,9 62,9 1598 28,7 3,9 300,7 247,2 207,3 75,8 33,2 2615 13,9 6,0 293,7 

M 1,3 0,2 10,0 163,0 1,6 1,0 95,2 2,0 1,6 0,1 13,0 171,1 3,6 0,0 39,1 2,0 

14 
S/O* 135,6 257,5 103,2 22,2 2271 46,5 18,8 376,5 163,8 272,2 70,6 30,4 2848 18,8 6,1 303,5 

M 3,5 0,1 8,1 573,5 11,0 27,8 54,9 0,9 9,8 0,0 9,6 865,4 64,6 0,3 19,6 2,0 
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15 
S/O* 119,3 97,8 183,4 52,9 1619 42,4 18,7 349,9 254,8 222,2 104,5 64,0 2697 17,5 7,0 289,9 

M 10,3 0,3 28,1 130,9 7,6 42,1 206,4 0,1 172,4 0,2 45,5 528,9 24,8 0,6 78,2 28,8 

16 
S/O* 22,4 21,4 193,3 35,3 806,0 24,6 8,2 169,1 38,9 172,2 121,9 33,2 1943 12,6 2,0 271,2 

M 3,8 0,0 13,9 90,7 6,8 26,6 83,4 3,7 9,9 0,1 16,5 107,5 7,8 0,4 28,8 2,4 

17 
S/O* 181,7 256,2 106,5 183,5 3531 89,0 45,6 247,6 166,9 150,3 80,8 86,4 6224 43,6 17,2 109,3 

M 13,6 0,8 95,4 129,9 241,0 78,5 104,2 53,6 159,0 0,2 136,4 77,5 168,8 0,9 52,7 240,4 

18 
S/O* 204,4 196,5 125,1 196,0 2492 59,3 23,3 293,0 232,5 157,3 70,6 65,2 3085 21,9 5,7 270,7 

M 8,2 1,0 28,1 23,1 43,1 88,1 391,8 187,9 122,0 0,3 39,4 57,4 42,7 0,8 109,8 10,1 

19 
S/O* 138,5 116,9 153,0 72,5 1663 38,5 15,3 394,6 184,9 207,3 59,8 40,3 1110,2 9,4 4,4 257,6 

M 12,8 0,7 10,3 161,8 179,3 82,2 83,0 22,8 74,2 0,1 13,0 195,8 165,2 0,7 28,6 5,4 
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Tabela Z4. Szczegółowe zestawienie wyników oznaczania parametrów biochemicznych uzyskane u pacjentów w grupie badanej w odstępach 

czasu po przeszczepie nerki (S, surowica) 

Numer 

pacjenta  

Rodzaj 

materiału 

Parametry biochemiczne 

Dzień po przeszczepie Pół roku po przeszczepie Rok po przeszczepie 

K
re

a
ty

n
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m
g

/d
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ó
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m
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o
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1 S 5,0 13,0 95,1 136,0 5,3 104,0 1,5 54,0 46,3 142,0 4,4 103,0 1,5 52,0 48,1 144,0 4,7 104,0 

2 S 1,3 51,0 50,5 142,0 4,6 109,0 1,0 68,0 39,4 143,0 4,5 106,0 1,2 57,0 32,3 141,0 4,5 107,0 

3 S 1,3 47,0 79,2 136,0 4,1 97,0 0,9 71,0 42,5 139,0 5,0 102,0 0,9 72,0 37,6 136,0 4,5 98,0 

4 S 1,2 67,0 46,8 145,0 4,2 108,0 1,6 47,0 52,3 139,0 4,5 100,0 1,1 73,0 47,3 144,0 4,6 103,0 

5 S 1,4 58,0 52,9 141,0 4,6 110,0 1,2 72,0 30,0 142,0 4,3 103,0 1,2 69,0 34,5 140,0 4,1 101,0 

6 S 5,9 7,0 154,3 139,0 6,0 103,0 1,0 57,0 34,0 142,0 5,1 102,0 1,2 49,0 53,3 143,0 4,8 103,0 

7 S 5,5 10,0 81,3 139,0 4,7 99,0 1,6 45,0 38,2 142,0 4,6 104,0 1,5 50,0 40,7 141,0 3,3 99,0 

8 S 10,4 5,0 168,7 139,0 5,1 99,0 1,2 70,0 60,2 145,0 4,0 107,0 1,2 66,0 56,1 143,0 4,6 102,0 

9 S 9,0 7,0 150,9 136,0 5,6 104,0 1,9 43,0 43,6 138,0 3,8 103,0 1,6 53,0 49,8 138,0 4,1 102,0 

10 S 3,2 14,0 121,3 139,0 4,3 107,0 1,1 52,0 50,2 143,0 4,4 103,0 1,1 51,0 51,9 144,0 4,6 104,0 

11 S 3,8 12,0 76,5 143,0 4,9 103,0 1,5 37,0 38,4 143,0 5,4 103,0 1,7 33,0 37,6 142,0 5,2 103,0 

12 S 2,6 21,0 77,0 133,0 4,4 105,0 1,5 42,0 67,0 138,0 4,5 105,0 1,6 39,0 57,7 139,0 4,2 104,0 

13 S 3,3 19,0 105,3 137,0 4,7 100,0 1,1 69,0 33,4 142,0 5,0 107,0 1,3 57,0 41,5 141,0 4,7 105,0 

14 S 3,9 13,0 49,6 136,0 4,6 101,0 1,5 41,0 47,9 134,0 4,4 96,0 2,0 28,0 57,0 135,0 4,2 99,0 

15 S 4,9 9,0 84,7 135,0 6,6 100,0 1,4 41,0 67,7 139,0 4,1 103,0 1,2 47,0 53,1 142,0 4,2 103,0 

16 S 10,6 5,0 104,6 134,0 5,9 97,0 1,6 50,0 51,9 139,0 5,2 104,0 1,7 47,0 40,3 143,0 5,1 108,0 

17 S 6,3 11,0 65,6 139,0 6,8 99,0 1,4 67,0 38,3 141,0 4,8 108,0 1,5 63,0 41,8 141,0 4,4 111,0 

18 S 5,2 11,0 78,6 136,0 5,2 101,0 1,2 61,0 49,2 141,0 4,6 104,0 1,2 61,0 51,2 143,0 4,3 103,0 

19 S 4,1 14,0 85,3 138,0 4,7 102,0 1,5 47,0 50,5 138,0 4,8 90,0 1,3 54,0 34,9 140,0 4,5 100,0 
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Tabela Z5. Szczegółowe zestawienie wyników oznaczania biomarkerów uzyskane u w grupie kontrolnej metodą ELISA i xMap Luminex (S/O*, 

surowica/osocze; M, mocz) 

Numer 

pacjenta 

Rodzaj 

materiału 

ELISA Luminex 

NGAL 

ng/ml 

KIM-1 

pg/ml 

CXCL-

10  pg/ml 

OPN* 

ng/ml 

Cys C  

ng/ml 

RBP-

4 mg/l 

TFF3  

ng/ml 

CLU   

µg/ml 

NGAL  

ng/ml 

KIM-1  

pg/ml 

CXCL-

10 pg/ml 

OPN  

ng/ml 

Cys C  

ng/ml 

RBP-4  

mg/l 

TFF3   

ng/ml 

CLU  

µg/ml 

1 
S/O* 49,1 15,2 110,3 67,3 721,7 30,3 7,8 169,7 144,4 56,4 117,7 55,4 1594 9,1 4,7 154,2 

M 1,1 0,1 15,5 372,0 13,5 26,5 59,4 4,8 1,3 0,1 51,3 154,0 60,7 0,0 63,9 0,2 

2 
S/O* 42,3 40,0 90,0 38,1 758,1 75,2 5,8 307,1 91,9 150,3 65,3 20,8 1372 14,1 2,1 372,9 

M 1,3 0,0 11,5 309,1 22,9 16,4 90,8 2,5 3,9 0,1 9,6 188,0 124,4 0,1 20,7 0,1 

3 
S/O* 61,7 38,4 68,1 47,5 690,5 51,6 12,7 204,7 94,0 144,6 75,8 65,2 1189 8,9 3,9 215,1 

M 1,8 0,0 21,6 280,9 9,4 5,4 89,3 9,3 1,9 0,0 9,6 450,5 59,3 0,0 32,0 0,3 

4 
S/O* 39,6 18,1 63,1 27,7 444,3 30,3 6,1 438,7 69,7 72,2 54,2 24,2 1059 12,0 2,0 348,0 

M 4,0 0,0 17,7 158,2 2,5 12,4 79,7 2,4 10,8 0,0 9,6 336,7 21,3 0,0 23,9 0,1 

5 
S/O* 47,1 33,5 88,6 56,9 772,6 77,8 8,2 230,5 104,0 128,3 90,6 58,8 1590 13,6 3,2 194,3 

M 2,7 0,0 28,3 205,4 3,2 26,7 123,1 2,6 2,1 0,1 16,5 169,0 37,0 0,0 37,8 0,1 
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