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1. Wykaz skrótów 

Skrót Rozwinięcie w j. angielskim Rozwinięcie w j. polskim 

ADQI 
Acute Dialysis Quality 

Initiative 

inicjatywa na rzecz poprawy jakości 

dializoterapii 

AKI Acute Kidney Injury ostre uszkodzenie nerek 

AKIN Acute Kidney Injury Network 
sieć ekspertów zajmująca się 

ujednoliceniem kryteriów AKI 

allo-HSCT 
Allogeneic Hematopoietic Stem 

Cell Transplantation 

przeszczepienie allogenicznych 

macierzystych komórek. 

krwiotwórczych 

CNI Calcineurin Inhibitors inhibitory kalcyneuryny 

Cr Creatinine kreatynina 

DKK3 Dickkopf-related protein 3 białko Dickkopf-3 

eGFR 
estimated Glomerular 

Filtration Rate 

oszacowany współczynnik filtracji 

kłębuszkowej 

FSGS 
Focal Segmental 

Glomerulosclerosis 

ogniskowe segmentalne stwardnienie 

kłębuszków nerkowych 

GvHD Graft-versus-Host Disease 
choroba przeszczep przeciw 

gospodarzowi 

Hb Hemoglobin hemoglobina 

KDIGO 
Kidney Disease: Improving 

Global Outcomes 

międzynarodowa organizacja 

opracowująca wytyczne w nefrologii 

KTx Kidney Transplantation przeszczepienie nerki 

NGAL 
Neutrophil Gelatinase-

Associated Lipocalin 

lipokalina związana z żelatynazą 

neutrofili 

OIT / ICU Intensive Care Unit Oddział Intensywnej Terapii 

PChN / CKD Chronic Kidney Disease przewlekła choroba nerek 

PENK Proenkephalin A proenkefalina A 

RBP4 Retinol-Binding Protein 4 białko wiążące retinol 4 

RIFLE 
Risk, Injury, Failure, Loss, 

End-stage 

skala oceny ciężkości ostrej 

niewydolności nerek 

UMOD Uromodulin 
uromodulina (białko Tamma-

Horsfalla) 
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2. Streszczenie 

Ostre uszkodzenie nerek (AKI) oraz przewlekła choroba nerek (PChN) są częstymi 

i istotnymi klinicznie powikłaniami zabiegów przeszczepienia allogenicznych macierzystych 

komórek krwiotwórczych (allo-HSCT) oraz transplantacji narządów miąższowych, w tym 

nerki. Dotychczasowa diagnostyka opiera się głównie na pomiarze stężenia kreatyniny i ocenie 

wskaźnika filtracji kłębuszkowej (eGFR), co ogranicza możliwość wczesnego wykrywania 

uszkodzeń nerek.  

Biomarkery molekularne są coraz częściej wskazywane jako obiecujące narzędzia 

w identyfikacji subklinicznych uszkodzeń nerek, prognozowaniu progresji choroby nerek oraz 

personalizacji leczenia pacjentów transplantacyjnych. 

Celem niniejszej rozprawy była ocena przydatności wybranych biomarkerów — 

proenkefaliny A (PENK), uromoduliny (UMOD), Dickkopf-3 (DKK3) oraz białka wiążącego 

retinol 4 w moczu (RBP4) — w wykrywaniu i monitorowaniu AKI i PChN u pacjentów po 

allo-HSCT.  

Praca powstała na podstawie trzech oryginalnych publikacji oraz jednego opisu przypadku. 

Badania kliniczne objęły łącznie 80 pacjentów po allo-HSCT oraz grupę zdrowych ochotników 

i dotyczyły oceny wybranych biomarkerów moczowych uszkodzenia nerek oraz częstości 

współwystępowania anemii i PChN w badanych populacjach. Ostatnią publikacją był opis 

przypadku podkreślający znaczenie biopsji nerek jako narzędzia diagnostycznego 

i prognostycznego po transplantacji allogenicznych komórek krwiotwórczych. 

W pracy oryginalnej „One Novel Urinary Biomarkers of Acute Kidney Injury in Patients 

After Allogeneic Hematopoetic Stem Cell Transplantation” oceniano stężenie RBP4 w moczu 

u pacjentów po allo- HSCT. Wyniki wykazały, że stężenie tego biomarkera uszkodzenia cewek 

nerkowych było wielokrotnie wyższe u pacjentów po allo-HSCT niż u zdrowych ochotników. 

Ponadto wartości RBP4 były istotnie wyższe u chorych z PChN w stadium 3 oraz korelowały 

dodatnio ze stężeniem kreatyniny i odwrotnie z eGFR. Wyniki te wskazują, że RBP4 może 

stanowić czuły marker wczesnego uszkodzenia cewek proksymalnych i umożliwiać 

identyfikację subklinicznych zaburzeń czynności nerek przed wystąpieniem jawnej 

niewydolności narządu. 
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W pracy oryginalnej „Markers of Kidney Injury: Proenkephalin A and Uromodulin, but 

Not Dickkopf-3, Are Elevated in Patients After Hematopoietic Stem Cell Transplantation” po 

raz pierwszy analizowano stężenia PENK, DKK3 oraz UMOD w moczu u pacjentów po 

alloHSCT i wykazano, że stężenie biomarkerów było istotnie wyższe w grupie badanej niż 

w grupie kontrolnej. PENK wykazywała istotną ujemną korelację z eGFR, co potwierdza jej 

potencjalną wartość jako czułego markera pogarszającej się filtracji kłębuszkowej. Szczególnie 

istotne było stwierdzenie wyższych wartości PENK u chorych z eGFR <60 ml/min/1,73 m², co 

sugeruje możliwość identyfikacji pacjentów zagrożonych progresją PChN jeszcze przed 

wystąpieniem wyraźnych zmian w klasycznych parametrach laboratoryjnych. Analiza stężeń 

DKK3 wykazała wprawdzie ich podwyższenie w grupie pacjentów po allo-HSCT, jednak nie 

stwierdzono istotnych zależności pomiędzy DKK3 a parametrami funkcji nerek. Wynik ten 

sugeruje ograniczoną przydatność tego biomarkera w ocenie stopnia uszkodzenia nerek 

w badanej populacji, pomimo jego udokumentowanej roli w procesach włóknienia 

śródmiąższowego. Podwyższone stężenia uromoduliny potwierdzają natomiast obecność 

zmian nerkowych u pacjentów po transplantacji, choć w przeprowadzonym badaniu nie 

wykazano związku UMOD z eGFR ani stężeniem kreatyniny. 

Kolejna praca oryginalna „Anemia in Patients After Stem Cell Transplantation and in 

Kidney Transplant Recipients” poświęcona była ocenie częstości występowania 

niedokrwistości u pacjentów po transplantacjach. W grupie 156 chorych po HSCT 

niedokrwistość stwierdzono u 13% kobiet oraz 35% mężczyzn. Jednocześnie ponad połowa 

kobiet z niedokrwistością oraz 17% mężczyzn spełniała kryteria przewlekłej choroby nerek. 

Wykazano, że niedokrwistość stanowi niezależny czynnik ryzyka hospitalizacji oraz zgonu 

oraz koreluje z zaawansowaniem uszkodzenia nerek. Niedokrwistość jest ważnym, 

powszechnie znanym markerem zaawansowanego uszkodzenia nerek, nasza praca podkreśla 

jej znaczenie rokownicze u pacjentów po transplantacjach, zarówno komórek macierzystych, 

jak i narządów unaczynionych 

Ostatnim elementem rozprawy jest opis przypadku Kidney failure in the course of focal 

segmental glomerulonephritis in a patient after alloHSCT - a case study and review of the 

literature pacjentki po allo-HSCT z przewlekłą chorobą przeszczep przeciw gospodarzowi 

(cGvHD), u której rozwinął się zespół nerczycowy w przebiegu ogniskowego segmentalnego 

stwardnienia kłębuszków nerkowych (FSGS), prowadzący do schyłkowej niewydolności nerek 

wymagającej leczenia nerkozastępczego. Przypadek ten ilustruje złożoność powikłań 

nefrologicznych po allo-HSCT oraz podkreśla kluczową rolę biopsji nerki w ustaleniu 
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rozpoznania, ocenie stopnia nieodwracalnego uszkodzenia miąższu i planowaniu dalszego 

postępowania terapeutycznego. 

Podsumowując, uzyskane wyniki wskazują, że tradycyjne wskaźniki czynności nerek, takie 

jak stężenie kreatyniny i wartość eGFR, mogą nie odzwierciedlać w pełni wczesnych etapów 

uszkodzenia nerek u pacjentów po przeszczepieniach allogenicznych komórek 

krwiotwórczych. Zastosowanie nowych biomarkerów w praktyce klinicznej, szczególnie 

PENK i RBP4, może przyczynić się do wcześniejszej diagnostyki nefropatii 

potransplantacyjnych i personalizacji terapii nefroprotekcyjnych 

W oparciu o uzyskane wyniki zaplanowano dalsze badania obejmujące ocenę nowych 

biomarkerów ostrego uszkodzenia nerek w populacji pacjentów po transplantacjach 

narządowych 

  



14 

 

3. Summary 

Novel Biomarkers of Acute Kidney Injury in Patients After  

Hematopoietic Stem Cell and Kidney Transplantation 

Acute kidney injury (AKI) and chronic kidney disease (CKD) are common and clinically 

significant complications following allogeneic hematopoietic stem cell transplantation (allo-

HSCT) and solid organ transplantation, including kidney transplantation. Current diagnostic 

approaches rely primarily on serum creatinine measurements and estimated glomerular 

filtration rate (eGFR), which limits the early detection of kidney injury. Molecular biomarkers 

are increasingly recognized as promising tools for identifying subclinical kidney damage, 

predicting CKD progression, and facilitating personalized management of transplant recipients. 

The aim of this dissertation was to evaluate the usefulness of selected biomarkers—

proenkephalin A (PENK), uromodulin (UMOD), Dickkopf-3 (DKK3), and urinary retinol-

binding protein 4 (RBP4)—in the detection and monitoring of kidney injury and chronic kidney 

disease in patients following allo-HSCT. 

The dissertation is based on three original research articles and one case report. The clinical 

studies included a total of 80 patients after allo-HSCT and a group of healthy volunteers. The 

studies focused on the evaluation of selected urinary biomarkers of kidney injury as well as the 

prevalence of anemia and CKD in the investigated populations. The final publication was a case 

report emphasizing the importance of kidney biopsy as a diagnostic and prognostic tool in 

patients after allogeneic hematopoietic stem cell transplantation. 

In the original study entitled “One Novel Urinary Biomarker of Acute Kidney Injury in 

Patients After Allogeneic Hematopoietic Stem Cell Transplantation”, urinary RBP4 

concentrations were evaluated in patients following allo-HSCT. The results demonstrated that 

urinary RBP4 levels were significantly higher in transplant recipients than in healthy controls. 

Moreover, RBP4 concentrations were significantly elevated in patients with stage 3 CKD and 

showed a positive correlation with serum creatinine and a negative correlation with eGFR. 

These findings suggest that RBP4 may serve as a sensitive marker of early proximal tubular 

injury and facilitate the detection of subclinical kidney dysfunction before the development of 

overt renal failure. 

In the original study “Markers of Kidney Injury: Proenkephalin A and Uromodulin, but Not 

Dickkopf-3, Are Elevated in Patients After Hematopoietic Stem Cell Transplantation”, urinary 
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concentrations of PENK, DKK3, and UMOD were analyzed for the first time in patients after 

allo-HSCT. The study demonstrated significantly higher concentrations of all three biomarkers 

in transplant recipients compared with healthy controls. PENK showed a significant inverse 

correlation with eGFR, supporting its potential role as a sensitive marker of declining 

glomerular filtration. Particularly noteworthy was the observation of higher PENK levels in 

patients with eGFR below 60 mL/min/1.73 m², suggesting its ability to identify individuals at 

risk of CKD progression before conventional laboratory abnormalities become apparent. 

Although DKK3 concentrations were elevated in the allo-HSCT group, no significant 

associations were observed between DKK3 and kidney function parameters, indicating limited 

utility of this biomarker in assessing renal impairment in this population despite its established 

role in renal fibrosis. Elevated urinary uromodulin levels further confirmed the presence of 

kidney injury in transplant recipients; however, no significant correlations were found between 

UMOD and either eGFR or serum creatinine. 

The third original article, “Anemia in Patients After Stem Cell Transplantation and in 

Kidney Transplant Recipients”, evaluated the prevalence of anemia in transplant recipients. 

Among 156 patients after HSCT, anemia was diagnosed in 13% of women and 35% of men. 

Furthermore, more than half of the women with anemia and 17% of the men fulfilled the 

diagnostic criteria for CKD. The study demonstrated a significant association between anemia 

and impaired kidney function. As anemia is a well-established marker of advanced kidney 

disease, our findings further highlight its prognostic importance in patients following both 

hematopoietic stem cell transplantation and solid organ transplantation. 

The final component of the dissertation is a case report entitled “Kidney Failure in the 

Course of Focal Segmental Glomerulosclerosis in a Patient After Allo-HSCT—A Case Study 

and Review of the Literature”. The report describes a patient with chronic graft-versus-host 

disease (cGvHD) who developed nephrotic syndrome secondary to focal segmental 

glomerulosclerosis (FSGS), ultimately progressing to end-stage kidney disease requiring renal 

replacement therapy. This case illustrates the complexity of nephrological complications 

following allo-HSCT and underscores the crucial role of kidney biopsy in establishing the 

diagnosis, assessing the extent of irreversible renal damage, and guiding therapeutic decision-

making. 

In conclusion, the findings of this dissertation indicate that traditional markers of kidney 

function, such as serum creatinine and eGFR, may not adequately reflect the early stages of 
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kidney injury in patients after allogeneic hematopoietic stem cell transplantation. The 

implementation of novel biomarkers in clinical practice, particularly PENK and RBP4, may 

contribute to earlier diagnosis of post-transplant nephropathy and support the personalization 

of nephroprotective strategies. Based on these results, further studies have been planned to 

evaluate additional biomarkers of acute kidney injury in transplant populations. 
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4. Wstęp 

4.1. Definicje i klasyfikacja ostrego uszkodzenia nerek 

Ostre uszkodzenie nerek jest zespołem klinicznym o zróżnicowanej etiologii, którego 

rozpoznanie i stopniowanie ulegało istotnym zmianom na przestrzeni ostatnich dwóch dekad. 

Pierwszą szeroko przyjętą klasyfikacją była skala RIFLE (Risk, Injury, Failure, Loss, End-

stage), zaproponowana w 2004 roku przez Acute Dialysis Quality Initiative (ADQI). Oparto ją 

na względnych zmianach stężenia kreatyniny w surowicy i oszacowanego przesączania 

kłębuszkowego (GFR) oraz na godzinowej diurezie w przeliczeniu na masę ciała, wyróżniając 

trzy stopnie ciężkości i dwie kategorie niewydolności nerek [1]. 

W 2007 roku Acute Kidney Injury Network (AKIN) zmodyfikowało kryteria RIFLE, 

wprowadzając m.in. kryterium bezwzględnego wzrostu stężenia kreatyniny o ≥0,3 mg/dl 

(≥26,5 µmol/l) w ciągu 48 godzin oraz zdefiniowało stadia AKI w krótszym przedziale 

czasowym [2].  

Obecnie standardem diagnostycznym jest klasyfikacja KDIGO (Kidney Disease: Improving 

Global Outcomes), która ujednoliciła wcześniejsze definicje i jest rekomendowana zarówno 

w praktyce klinicznej, jak i w badaniach naukowych. Zgodnie z wytycznymi KDIGO z 2012 

roku, AKI rozpoznaje się w przypadku wystąpienia co najmniej jednego z następujących 

kryteriów: wzrost stężenia kreatyniny w surowicy o ≥0,3 mg/dl (≥26,5 µmol/l) w ciągu 

48 godzin, wzrost stężenia kreatyniny ≥1,5-krotnie w stosunku do wartości wyjściowej w ciągu 

7 dni lub diureza <0,5 ml/kg/godzinę przez co najmniej 6 godzin [3,4].  

Klasyfikacja KDIGO wyróżnia trzy stadia AKI: stadium 1 obejmuje wzrost kreatyniny 1,5–

1,9-krotny lub ≥0,3 mg/dl oraz diurezę <0,5 ml/kg/godz. przez 6–12 godzin; stadium 2 definiuje 

wzrost kreatyniny 2,0–2,9-krotny lub diurezę <0,5 ml/kg/godz. przez ≥12 godzin; stadium 3 

obejmuje wzrost kreatyniny ≥3-krotny, stężenie ≥4,0 mg/dl (≥353,6 µmol/l), konieczność 

leczenia nerkozastępczego lub diurezę <0,3 ml/kg/godz. przez ≥24 godziny bądź anurię 

≥12 godzin [3]. 

Skale RIFLE, AKIN i KDIGO są stosowane w ocenie nasilenia AKI w badaniach 

naukowych i praktyce klinicznej, a klasyfikacja KDIGO jest obecnie najczęściej 

rekomendowanym narzędziem oceny ryzyka i prognozowania powikłań. Skale przedstawiono 

w tabelach 1–3.  
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Tabela 1. Klasyfikacja ciężkości ostrego uszkodzenia nerek wg KDIGO 2012 

Stopień Stężenie kreatyniny w surowicy Diureza 

1 
wzrost 1,5–1,9 -krotny w stosunku do stężenia 

wyjściowego lub o ≥0,3 mg/dl (≥26,5 μmol/l) 

<0,5 ml/kg mc./h przez 6–

12 h 

2 
wzrost 2,0–2,9 -krotny w stosunku do stężenia 

wyjściowego 
<0,5 ml/kg mc./h przez ≥12 h 

3 

wzrost 3 -krotny w stosunku do stężenia 

wyjściowego lub kreatyninemia ≥4,0 mg/dl 

(≥353,6 μmol/l) lub rozpoczęcie leczenia 

nerkozastępczego 

<0,3 ml/kg mc./h przez ≥24 h 

lub bezmocz przez ≥12 h 

 

Tabela 2. Kryteria RIFLE 

Stopień Stężenie kreatyniny w surowicy Diureza 

R – ryzyko 
Cr ↑ 1,5-krotność wartości wyjściowej, 

GFR ↓ 25% 
<0,5 ml/kg/h przez 6 godzin 

I – uszkodzenie 
Cr ↑ 2-krotność wartości wyjściowej, 

GFR ↓ 50% 

<0,5 ml/kg/h przez 12 

godzin 

F – niewydolność 
Cr ↑ 3-krotność wartości wyjściowej, 

GFR ↓ 75%, Cr ≥4,0 

<0,5 ml/kg/h przez 12 

godzin 

L – utrata 

czynności 

Utrata funkcji nerek trwająca ponad 4 

tygodnie, wymagająca dializoterapii 
 

E- schyłkowa 

niewydolność 

nerek 

Utrata funkcji nerek trwająca ponad 3 

miesiące 
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Tabela 3. Klasyfikacja ciężkości ostrego uszkodzenia nerek wg AKIN 2007 

Stopień Stężenie kreatyniny w surowicy Diureza 

1 
Wzrost stężenia o>0,3mg/dl lub 150-200% (1,5-

2x) w stosunku do stężenia wyjściowego 

<0,5 ml/kg mc./h przez 6–

12 h 

2 

Wzrost stężenia kreatyniny w surowicy o ponad 

200-300% (2-3x) w stosunku do stężenia 

wyjściowego 

<0,5 ml/kg mc./h przez12 - 

24 h 

3 

Wzrost stężenia kreatyniny w surowicy o ponad 

300% (3x) w stosunku do stężenia wyjściowego 

lub wzrost stężenia kreatyniny o 0,5 mg/dl  

lub kreatyninemia ≥4,0 mg/dl (≥353,6 μmol/l 

lub rozpoczęcie leczenia nerkozastępczego 

<0,3 ml/kg mc./h przez 

≥24 h  

lub bezmocz przez ≥12 h 

 

W związku z wieloma definicjami zarówno samego rozpoznania jak i różnymi 

kwalifikacjami zaawansowania choroby obserwujemy w literaturze rozbieżności dotyczące 

częstości zachorowania na AKI oraz rokowania związanego ze stopniem ciężkości choroby. 

4.1.1. Ostre uszkodzenie nerek u pacjentów po transplantacjach narządowych  

Ostre uszkodzenie nerek jest jednym z najpoważniejszych powikłań po transplantacjach 

narządów miąższowych, takich jak wątroba, serce czy płuca. Częstość występowania AKI po 

transplantacji wątroby sięga nawet 40–50%, a u 7–10% pacjentów wymagane jest leczenie 

nerkozastępcze [5,6]. Po transplantacjach serca odsetek AKI wynosi około 30–35%, a w grupie 

pacjentów pediatrycznych przekracza 60% [7,8]. Obecność AKI istotnie zwiększa śmiertelność 

wewnątrzszpitalną, wydłuża czas hospitalizacji i stanowi czynnik ryzyka przewlekłej choroby 

nerek, niewydolności przeszczepionego narządu oraz rozwoju chorób sercowo-

naczyniowych [9]. 

Wysoka częstość AKI w tej grupie wynika z nakładania się wielu czynników ryzyka, takich 

jak niestabilność hemodynamiczna w trakcie zabiegu, wydłużony czas niedokrwienia narządu, 

zakażenia, powikłania okołooperacyjne oraz nefrotoksyczne działanie leków 

immunosupresyjnych (takrolimus, cyklosporyna, inhibitory mTOR) i cytotoksycznych [10,11]. 
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4.1.2. Ostre uszkodzenie nerek u pacjentów po przeszczepieniu macierzystych 

komórek krwiotwórczych 

Ostre uszkodzenie nerek jest częstym zjawiskiem, występującym średnio u 55% pacjentów 

po przeszczepieniu allogenicznych macierzystych komórek krwiotwórczych. Ciężkie AKI III 

stopnia występuje u ponad 8% biorców [12]. 

AKI u pacjentów po HSCT (zarówno allogenicznym, jak i autologicznym) występuje 

głównie w ciągu pierwszych 30 dni po zabiegu [13,47]. Wśród przyczyn należy wymienić wiele 

czynników, w tym związane z chorobą podstawową, zastosowanym schematem 

kondycjonowania, zakażeniami (zwłaszcza uogólnione; posocznice), nefrotoksycznością 

zastosowanej terapii (cytostatyków, leków immunosupresyjnych), mikroangiopatią 

zakrzepową lub zespołem lizy guza [13]. Choroby nerek mogą także stanowić atypową 

manifestację choroby przeszczep przeciw gospodarzowi (ang. Graft-versus-Host Disease, 

GvHD) [15]. 

Ostre uszkodzenie nerek jest poważnym powikłaniem, które predysponuje do nawrotów 

choroby podstawowej, może prowadzić do przewlekłej choroby nerek i schyłkowej 

niewydolności nerek wymagającej rozpoczęcia terapii zastępczej nerek, a także może 

skutkować zwiększoną liczbą hospitalizacji i wyższą śmiertelnością [16]. Rozpoznanie ostrego 

uszkodzenia nerek wiąże się ze zwiększonym ryzykiem wystąpienia chorób sercowo-

naczyniowych, udaru mózgu, nadciśnienia tętniczego i osteodystrofii [17,18]. 

Wykazano, że pacjenci, którzy przeszli ciężkie ostre uszkodzenie nerek wymagające terapii 

nerkozastępczej, są narażeni na zwiększone ryzyko nawrotu AKI [19]. 

Prowadzone są badania nad profilaktyką, wczesnym wykrywaniem i wczesnym leczeniem 

AKI w celu zapobiegania rozwojowi krótko- i długoterminowych powikłań. Badania 

potwierdziły, że poprawa czynności nerek w ciągu 48 do 72 godzin od wystąpienia AKI wiąże 

się z lepszymi wynikami długoterminowymi w porównaniu z ostrym uszkodzeniem nerek 

trwającym dłużej niż 72 godziny [20]. 
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4.2. Biomarkery ostrego uszkodzenia nerek 

4.2.1. Charakterystyka wybranych biomarkerów 

W ostatnich latach coraz częściej podważa się przydatność oznaczania stężenia kreatyniny 

jako głównego wskaźnika diagnostycznego ostrego uszkodzenia nerek [21]. Kreatynina 

wzrasta powoli, a jej poziom osiąga istotne wartości klinicznie dopiero po około 24 godzinach 

od wystąpienia uszkodzenia [22]. Takie opóźnienie rozpoznania ogranicza możliwość 

szybkiego wdrożenia odpowiedniego leczenia i zwiększa ryzyko powikłań. W związku z tym 

intensywnie prowadzone są badania nad nowymi biomarkerami, które pozwalają na 

wcześniejsze i bardziej precyzyjne wykrywanie AKI oraz przewidywanie dalszego przebiegu 

choroby [23,24]. 

Biomarkery definiuje się jako cząsteczki biologiczne obecne we krwi lub moczu, które 

odzwierciedlają uszkodzenie określonych struktur nerek lub zaburzenia ich funkcji. 

Poniżej scharakteryzowano wybrane biomarkery (patrz tabela 4) o dużym potencjale 

diagnostycznym i prognostycznym, które poddaliśmy naszej ocenie w przedstawionych 

pracach. 
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Tabela 4. Biomarkery AKI i PChN w transplantologii 

Biomarker 
Źródło 

biologiczne 

Mechanizm 

/lokalizacja 

uszkodzenia 

Kluczowe 

zastosowania 

kliniczne 

Czas wzrostu 

względem 

kreatyniny 

 

RBP4 

Białko 

transportowe 

wit. A, 

filtracja 

kłębuszkowa, 

reabsorpcja w 

cewkach 

bliższych 

Wzrost w 

moczu przy 

uszkodzeniu 

cewek 

bliższych 

Bardzo wczesny 

marker 

uszkodzenia 

cewek, wrażliwy 

na 

nefrotoksyczność 

leków 

Wzrost 

kilkanaście 

godzin przed 

kreatyniną 

[27,28] 

PENK 

Peptyd 

prekursor 

enkefalin, 

stabilny we 

krwi 

Wskaźnik 

GFR 

niezależny 

od masy 

mięśniowej 

Marker filtracji, 

stabilny 

niezależnie od 

masy mięśniowej 

Wzrost 

kilkanaście 

godzin przed 

kreatyniną 

[24,30] 

DKK3 

Glikoproteina, 

wydzielana 

przez komórki 

cewek w 

stresie 

Aktywacja 

szlaku 

Wnt/β-

kateniny, 

procesy 

włóknienia 

Marker włóknienia 

i ryzyka progresji 

PChN 

Zwiększenie 

przed 

przewlekłymi 

zmianami 

GFR 

[25,34] 

UMOD 

Białko 

wydzielane 

przez cewki 

dalsze i pętlę 

Henlego 

Marker 

liczby 

czynnych 

nefronów, 

uszkodzenia 

przewlekłe 

Niskie wartości 

korelują z utratą 

nefronów i 

gorszym 

rokowaniem 

Spadek przed 

utratą GFR 
[26] 

 

4.2.1.1. RBP4 (białko wiążące retinol 4) 

RBP4 jest niewielkim białkiem transportującym witaminę A (retinol), syntetyzowanym 

głównie w wątrobie i wydzielanym do krwiobiegu. W warunkach prawidłowych swobodnie 

filtruje się w kłębuszkach nerkowych i ulega niemal całkowitej reabsorpcji w cewkach 

bliższych. Uszkodzenie komórek tych struktur skutkuje zwiększonym wydalaniem RBP4 

z moczem, co czyni go czułym markerem wczesnych zmian cewkowych, wyprzedzającym 
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wzrost stężenia kreatyniny [25]. Oznaczenie RBP4 jest również przydatne do monitorowania 

nefrotoksyczności leków stosowanych w chemioterapii oraz immunosupresji po transplantacji 

[27,28]. 

4.2.1.2. DKK3 (białko Dickkopf-3.) 

DKK3 to glikoproteina zaangażowana w regulację szlaku Wnt/β-kateniny, odgrywająca 

istotną rolę w procesach stresu komórkowego, apoptozy i przebudowy tkanek. Wydzielana jest 

przez komórki cewek nerkowych w odpowiedzi na uszkodzenie lub przewlekły stan zapalny. 

Podwyższone stężenie DKK3 w moczu wiąże się ze zwiększonym ryzykiem włóknienia 

miąższu nerek oraz progresji przewlekłej choroby nerek. DKK3 może być użyteczna zarówno 

w diagnostyce AKI, jak i w ocenie długofalowych następstw uszkodzenia nerek [25,34]. 

4.2.1.3. PENK (proenkefalina) 

Proenkefalina jest stabilnym peptydem prekursorowym enkefalin, który pełni funkcję 

neuroprzekaźnika w układzie opioidowym. Jej stężenie w surowicy odzwierciedla szybkość 

filtracji kłębuszkowej (GFR) i jest mniej zależne od masy mięśniowej, wieku czy stanu 

odżywienia pacjenta niż kreatynina [31]. PENK pozwala na wczesne wykrycie nawet 

niewielkiego spadku GFR, co czyni ją szczególnie użyteczną w intensywnej terapii i stanach 

krytycznych [24,30]. Ze względu na stabilność i powtarzalność pomiaru, proenkefalina jest 

jednym z najbardziej obiecujących biomarkerów do oceny czynności nerek w stanach nagłych. 

4.2.1.4. UMOD (uromodulina) 

Uromodulina, znana również jako białko Tamma-Horsfalla, jest najobficiej występującym 

białkiem wydzielanym do moczu przez zdrowe nerki. Produkowana jest w komórkach cewek 

dalszych i grubym ramieniu wstępującym pętli Henlego [26]. Jej stężenie odzwierciedla 

integralność oraz liczbę czynnych nefronów. Obniżone stężenie UMOD może wskazywać na 

utratę czynnego miąższu lub uszkodzenie cewek, natomiast wzrost poziomu białka może być 

związany ze stresem komórkowym. UMOD jest obecnie traktowana jako marker wykrywający 

wczesne, subkliniczne zmiany nerkowe oraz czynnik prognostyczny progresji PChN. 

Każdy z opisanych biomarkerów dostarcza informacji o innym aspekcie funkcjonowania 

nerek – od uszkodzeń cewek bliższych (RBP4), przez procesy włóknienia (DKK3), po ocenę 

filtracji kłębuszkowej (PENK) i integralności nefronów (UMOD). Łączne wykorzystanie 

wymienionych biomarkerów może znacząco zwiększyć skuteczność diagnostyki 

i monitorowania chorób nerek, szczególnie u pacjentów po transplantacjach, u których ryzyko 

powikłań nerkowych jest wysokie [21,37]. 
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4.2.2. Znaczenie biomarkerów w transplantologii 

U pacjentów po przeszczepieniach narządów miąższowych oraz po przeszczepieniu 

allogenicznych krwiotwórczych komórek macierzystych ryzyko powikłań nerkowych jest 

szczególnie wysokie. Intensywne kondycjonowanie przed allo-HSCT zwiększa ryzyko ostrego 

uszkodzenia nerek oraz przewlekłej choroby [14,47] a stosowane leki immunosupresyjne 

(inhibitory kalcyneuryny, inhibitory mTOR) są nefrotoksyczne [34,35]. 

4.2.3. Znaczenie biomarkerów w diagnostyce i monitorowaniu uszkodzeń nerek  

Biomarkery, którym poświęca się w ostatnich latach wiele uwagi stwarzają szanse na 

istotne udoskonalenie diagnostyki oraz stratyfikacji ryzyka u pacjentów po przeszczepieniach 

narządów i komórek krwiotwórczych. 

Wykorzystanie RBP4 i PENK pozwala na wczesne wykrycie subklinicznych uszkodzeń 

cewek nerkowych lub spadku filtracji kłębuszkowej, zanim dojdzie do istotnego wzrostu 

stężenia kreatyniny [23,24,26]. Biomarkery te mogą być szczególnie przydatne w grupach 

wysokiego ryzyka, np. u pacjentów leczonych intensywną immunosupresją czy chemioterapią. 

Wysokie stężenie DKK3 związane z procesami włóknienia oraz niskie stężenia UMOD 

wskazują na utratę czynnych nefronów i wiążą się z gorszym rokowaniem. Wykorzystanie 

DKK3 i UMOD umożliwia prognozowanie progresji przewlekłej choroby nerek, co miałoby 

szczególne znaczenie u biorców przeszczepów nerki i wątroby [25,26,34]]. 

Panele biomarkerów umożliwiają również monitorowanie nefrotoksyczności leczenia, 

szczególnie w odniesieniu do toksycznych efektów inhibitorów kalcyneuryny (takrolimus, 

cyklosporyna) i chemioterapeutyków stosowanych u pacjentów po allo-HSCT [37,38]. 

Jednoczesne zastosowanie markerów strukturalnych (np. RBP4, NGAL, DKK3) 

i funkcjonalnych (np. PENK, cystatyna C) pozwala na różnicowanie typów uszkodzeń nerek 

(hemodynamiczne vs. strukturalne), i stwarza szansę na precyzyjny dobór terapii i lepszą ocenę 

ryzyka powikłań [39,40]. 

W tabeli 5 podano przykładowe obszary kliniczne, w których możemy zastosować wybrane 

biomarkery w diagnostyce i monitorowaniu uszkodzeń nerek u pacjentów po transplantacjach. 
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Tabela 5. Kliniczne zastosowanie biomarkerów w diagnostyce uszkodzenia nerek 

Obszar kliniczny Biomarkery Znaczenie kliniczne  

Wczesne 

wykrycie AKI 
RBP4, PENK 

Umożliwiają identyfikację 

uszkodzenia cewek 

proksymalnych lub spadku GFR 

na etapie subklinicznym, przed 

wzrostem kreatyniny 

[23,25, 

26] 

Prognozowanie 

progresji PChN 

DKK3 (wysokie 

stężenie),  

UMOD (niskie 

stężenie) 

Korelują z aktywnością 

włóknienia, utratą czynnych 

nefronów i gorszym rokowaniem, 

zwłaszcza u biorców 

przeszczepów 

[27, 28, 

36] 

Monitorowanie 

nefrotoksyczności 

leczenia 

Markery 

uszkodzenia 

cewkowego (RBP4, 

NGAL), PENK 

Pozwalają na wczesne wykrycie 

toksyczności leków 

immunosupresyjnych (takrolimus, 

cyklosporyna) i chemioterapii po 

allo-HSCT 

[37,38] 

Różnicowanie 

typów uszkodzeń 

nerek 

Markery 

strukturalne: RBP4, 

NGAL, DKK3;  

Markery 

funkcjonalne: 

PENK, cystatyna C 

Panel markerów umożliwia 

rozróżnienie uszkodzeń 

hemodynamicznych od 

strukturalnych, wspiera dobór 

leczenia i stratyfikację ryzyka 

[39,40] 

 

Wczesne wykrycie uszkodzenia nerek u chorych po alloHSCT ma kluczowe znaczenie, 

gdyż pozwala wdrożyć działania nefroprotekcyjne, zmodyfikować schematy leczenia oraz 

zmniejszyć ryzyko przejścia w przewlekłą chorobę nerek, co mogłoby istotnie poprawić 

rokowanie i jakość życia pacjentów [24]. Przedstawione powyżej biomarkery: PENK, RBP4, 

DKK3 i UMOD mają potencjał, by stać się integralnym elementem diagnostyki pacjentów po 

transplantacjach, wypełniając lukę wynikającą z ograniczeń tradycyjnych markerów, takich jak 

kreatynina czy diureza [41,42]. 
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4.3. Niedokrwistość jako klasyczny biomarker uszkodzenia nerek 

u pacjentów transplantacyjnych 

Niedokrwistość jest jednym z najczęściej występujących powikłań przewlekłej choroby 

nerek i stanowi od dawna uznany biomarker pogorszenia funkcji nerek. Jej występowanie jest 

związane z obniżoną produkcją erytropoetyny, a także zaburzeniami metabolizmu żelaza, 

przewlekłym stanem zapalnym i działaniem leków immunosupresyjnych [43,44]. 

W przeciwieństwie do nowych biomarkerów molekularnych, niedokrwistość jest wskaźnikiem 

późniejszej fazy uszkodzenia narządu — jej obecność odzwierciedla trwałe upośledzenie 

funkcji nerek i spadek rezerwy czynnych nefronów. 

Badania epidemiologiczne wykazują, że niedokrwistość rozwija się u ponad 50% pacjentów 

z zaawansowaną PChN i jest niezależnym czynnikiem ryzyka hospitalizacji, pogorszenia 

funkcji sercowo-naczyniowych oraz śmiertelności [43,44]. W populacji pacjentów po 

transplantacji narządów miąższowych oraz po przeszczepieniu krwiotwórczych komórek 

macierzystych (HSCT) niedokrwistość jest częstym i złożonym powikłaniem, wynikającym 

z połączenia uszkodzeń nerek, działania leków immunosupresyjnych (m.in. inhibitorów 

kalcyneuryny, mykofenolanu mofetylu, sirolimusu), chemioterapii i radioterapii stosowanych 

w okresie przygotowawczym oraz powikłań infekcyjnych i immunologicznych [14,34]. 

4.3.1. Znaczenie niedokrwistości w stratyfikacji ryzyka i monitorowaniu 

pacjentów 

Niedokrwistość odgrywa istotną rolę jako biomarker prognostyczny: 

• po przeszczepieniu nerki jej obecność wiąże się z gorszym przeżyciem przeszczepu 

i wyższą śmiertelnością pacjentów [45,46]; 

• po allo-HSCT niedokrwistość może wskazywać na powikłania wielonarządowe 

oraz toksyczność stosowanego leczenia [41,42]. 

Morfologia krwi obwodowej w praktyce klinicznej pozostaje podstawowym elementem 

rutynowego monitorowania po transplantacjach. Każde rozpoznanie niedokrwistości powinno 

prowadzić do dalszej diagnostyki, obejmującej możliwe uszkodzenie nerek. 
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4.4. Znaczenie biopsji nerki u pacjentów po HSCT 

Biopsja nerki pozostaje kluczowym narzędziem diagnostycznym w ocenie powikłań 

nefrologicznych po allogenicznej transplantacji komórek krwiotwórczych [13,49]. U pacjentów 

po tym rodzaju procedury często obserwuje się złożone uszkodzenia nerek — od ostrego 

uszkodzenia, poprzez przewlekłą chorobę nerek, aż po zespół nerczycowy [13]. W wielu 

przypadkach ich etiologia pozostaje niejasna, a obraz kliniczny nie pozwala na jednoznaczne 

rozpoznanie. Biopsja nerki umożliwia nie tylko różnicowanie poszczególnych jednostek 

chorobowych, ale także określenie zaawansowania uszkodzenia, co ma zasadnicze znaczenie 

prognostyczne i terapeutyczne [49]. 

Znaczenie biopsji nerki u pacjentów po HSCT nie ogranicza się jedynie do potwierdzenia 

rozpoznania. Wynik badania histopatologicznego często ukierunkowuje dalsze postępowanie 

— od decyzji o kontynuacji leczenia immunosupresyjnego, poprzez wdrożenie terapii 

biologicznych, aż po przygotowanie chorego do transplantacji nerki [49,50]. Ważnym 

elementem badania histopatologicznego jest również ocena „potencjału naprawczego”, w tym 

identyfikacja stopnia stwardnienia kłębuszków oraz włóknienia śródmiąższu, co pozwala 

uniknąć stosowania agresywnej immunosupresji w sytuacjach, gdy zmiany strukturalne są już 

nieodwracalne. Co więcej, analiza materiału bioptatowego dostarcza informacji na temat 

mechanizmów patofizjologicznych uszkodzenia nerek w tej szczególnej populacji, co może 

przyczyniać się do identyfikacji nowych biomarkerów chorób nerek [49,50]. 

Biopsja nerki pozostaje złotym standardem w ocenie nefropatii po HSCT, umożliwiając nie 

tylko precyzyjne rozpoznanie, ale także ocenę rokowania i dobór optymalnej terapii. Włączenie 

biopsji do standardowych procedur diagnostycznych w tej grupie chorych wydaje się ważne 

dla poprawy wyników leczenia i jakości życia pacjentów 
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4.5. Uzasadnienie połączenia prac w cykl publikacyjny 

Publikacje wchodzące w skład rozprawy tworzą spójny cykl prac poświęconych 

diagnostyce i ocenie powikłań nefrologicznych u pacjentów po allogenicznym przeszczepieniu 

krwiotwórczych komórek macierzystych. Wspólnym elementem wszystkich badań jest ocena 

czynności nerek oraz poszukiwanie metod umożliwiających wcześniejsze wykrywanie 

uszkodzenia nerek i identyfikację pacjentów zagrożonych rozwojem przewlekłej choroby 

nerek. Poszczególne publikacje przedstawiają problem z różnych perspektyw — od oceny 

nowych biomarkerów uszkodzenia nerek, poprzez analizę klinicznych następstw pogorszenia 

funkcji nerek w postaci niedokrwistości, aż po znaczenie biopsji nerki w diagnostyce 

zaawansowanych nefropatii potransplantacyjnych. 

Osiągnięcie naukowe przedstawione w rozprawie stanowi wkład w rozwój diagnostyki 

nefrologicznych powikłań transplantacji komórek krwiotwórczych. Dotychczas liczba badań 

oceniających nowe biomarkery uszkodzenia nerek w populacji pacjentów po allo-HSCT była 

ograniczona. Przedstawione badania należą do nielicznych opracowań analizujących 

jednocześnie proenkefalinę A, uromodulinę, Dickkopf-3 oraz białko wiążące retinol 4 

u pacjentów po allo-HSCT. Uzyskane wyniki poszerzają wiedzę na temat wczesnej diagnostyki 

uszkodzenia nerek oraz mogą stanowić podstawę do dalszych badań nad zastosowaniem 

biomarkerów molekularnych w monitorowaniu pacjentów po transplantacji. 
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5. Założenia i cel pracy 

Celem pracy była ocena wartości diagnostycznej wybranych biomarkerów uszkodzenia 

nerek, w szczególności proenkefaliny A (PENK), uromoduliny (UMOD), Dickkopf-3 (DKK3) 

oraz białka wiążącego retinol 4 (RBP4), w populacji pacjentów po allogenicznym 

przeszczepieniu krwiotwórczych komórek macierzystych (allo-HSCT). Szczególną uwagę 

poświęcono możliwości wykorzystania tych biomarkerów we wczesnym wykrywaniu 

subklinicznego uszkodzenia nerek, identyfikacji pacjentów zagrożonych rozwojem przewlekłej 

choroby nerek oraz ocenie ich potencjalnej przydatności w monitorowaniu powikłań 

nefrologicznych po transplantacji. 

Prace tworzące cykl publikacji obejmowały w szczególności: 

1. ocenę stężenia białka wiążącego retinol 4 (RBP4) w moczu jako markera uszkodzenia 

cewek nerkowych oraz analizę jego związku z występowaniem przewlekłej choroby 

nerek i parametrami funkcji nerek u pacjentów po allo-HSCT; 

2. ocenę stężeń moczowych proenkefaliny A (PENK), uromoduliny (UMOD) oraz 

Dickkopf-3 (DKK3) u pacjentów po allo-HSCT oraz analizę zależności pomiędzy 

stężeniami badanych biomarkerów a parametrami funkcji nerek, w tym stężeniem 

kreatyniny i wartością szacowanego współczynnika filtracji kłębuszkowej (eGFR); 

3. analizę częstości współwystępowania niedokrwistości i przewlekłej choroby nerek 

u pacjentów po transplantacji krwiotwórczych komórek macierzystych oraz ocenę 

związku pomiędzy niedokrwistością a stopniem upośledzenia funkcji nerek; 

4. przedstawienie przypadku zaawansowanego uszkodzenia nerek w przebiegu 

ogniskowego segmentalnego stwardnienia kłębuszków nerkowych (FSGS) u pacjentki 

po allo-HSCT oraz ocenę znaczenia biopsji nerki jako narzędzia diagnostycznego 

i prognostycznego w nefropatiach potransplantacyjnych. 

Uzyskane wyniki pozwoliły na ocenę przydatności nowych biomarkerów w diagnostyce 

uszkodzenia nerek po allo-HSCT oraz poszerzenie wiedzy na temat nefrologicznych powikłań 

transplantacji krwiotwórczych komórek macierzystych. 
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6. Prace tworzące cykl publikacji 

6.1. One Novel Urinary Biomarkers of Acute Kidney Injury in Patients 

After Allogeneic Hematopoetic Stem Cell Transplantation 
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6.2. Markers of Kidney Injury: Proenkephalin A and Uromodulin, but 

Not Dickkopf-3, Are Elevated in Patients After Hematopoietic Stem 

Cell Transplantation 
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6.3. Anemia in Patients After Stem Cell Transplantation and in Kidney 

Transplant Recipients 
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6.4. Kidney failure in the course of focal segmental glomerulonephritis 

in a patient after alloHSCT – a case study and review of the 

literature 
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7. Podsumowanie 

Przedstawiony cykl publikacji stanowi kompleksową ocenę wybranych biomarkerów 

uszkodzenia nerek u pacjentów po allogenicznym przeszczepieniu krwiotwórczych komórek 

macierzystych. Uzyskane wyniki potwierdzają, że powikłania nefrologiczne pozostają istotnym 

problemem klinicznym w tej grupie chorych, a ich wczesna diagnostyka wymaga zastosowania 

bardziej czułych narzędzi niż tradycyjnie stosowane wskaźniki funkcji nerek, takie jak stężenie 

kreatyniny czy wartość szacowanego współczynnika filtracji kłębuszkowej. 

W przeprowadzonych badaniach wykazano, że stężenia PENK, RBP4 oraz UMOD są 

istotnie podwyższone u pacjentów po allo-HSCT w porównaniu z osobami zdrowymi. PENK 

i RBP4 wykazywały zależność od parametrów funkcji nerek, co wskazuje na ich potencjalną 

przydatność w identyfikacji wczesnych, często subklinicznych etapów uszkodzenia nerek. 

Szczególnie istotna wydaje się rola PENK jako markera filtracji kłębuszkowej oraz RBP4 jako 

wskaźnika uszkodzenia cewek proksymalnych, zwłaszcza w populacji pacjentów narażonych 

na nefrotoksyczne działanie chemioterapii i leczenia immunosupresyjnego. W przeciwieństwie 

do tych biomarkerów, DKK3 nie wykazał związku z parametrami funkcji nerek, co ogranicza 

jego zastosowanie diagnostyczne w badanej populacji. 

Przeprowadzone analizy potwierdziły również wysoką częstość współwystępowania 

przewlekłej choroby nerek i niedokrwistości u pacjentów po transplantacjach. Wykazano 

zależność pomiędzy występowaniem niedokrwistości a pogorszeniem funkcji nerek, co 

podkreśla znaczenie kompleksowej oceny nefrologicznej i hematologicznej tej grupy chorych. 

Przedstawiony opis przypadku pacjentki z ogniskowym segmentalnym stwardnieniem 

kłębuszków nerkowych po allo-HSCT zwraca uwagę na złożoność patogenezy nefropatii 

potransplantacyjnych oraz podkreśla kluczową rolę biopsji nerki w procesie diagnostycznym, 

prognostycznym i terapeutycznym. 

Istotnym walorem przedstawionej rozprawy jest jej nowatorski charakter. Dotychczas 

liczba badań oceniających nowe biomarkery uszkodzenia nerek w populacji pacjentów po 

allogenicznym przeszczepieniu krwiotwórczych komórek macierzystych była ograniczona, 

a dostępne doniesienia obejmowały najczęściej niewielkie grupy chorych lub koncentrowały 

się na pojedynczych markerach. W porównaniu z innymi populacjami transplantacyjnymi, 

zwłaszcza biorcami przeszczepów narządowych, pacjenci po allo-HSCT pozostają grupą 

stosunkowo słabo scharakteryzowaną pod względem zastosowania biomarkerów uszkodzenia 

nerek. Przedstawiony cykl publikacji należy do pierwszych opracowań oceniających 
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jednocześnie PENK, RBP4, UMOD oraz DKK3 w tej szczególnej grupie chorych, dostarczając 

nowych danych dotyczących ich potencjalnej wartości diagnostycznej i klinicznej. 

Należy jednak podkreślić ograniczenia przeprowadzonych badań. Analizy miały charakter 

jednoośrodkowy i zostały przeprowadzone na stosunkowo niewielkiej grupie pacjentów, co 

może ograniczać możliwość uogólnienia uzyskanych wyników. Ponadto przekrojowy charakter 

badań oraz brak długoterminowej obserwacji nie pozwalają na pełną ocenę wartości 

prognostycznej analizowanych biomarkerów oraz ich znaczenia dla odległych wyników 

leczenia. 

Pomimo tych ograniczeń uzyskane wyniki wskazują, że zastosowanie panelowej oceny 

biomarkerów obejmujących różne aspekty funkcji nerek — filtrację kłębuszkową, uszkodzenie 

cewek nerkowych oraz rezerwę czynnościową nefronów — może umożliwić wcześniejsze 

rozpoznawanie uszkodzenia nerek i skuteczniejszą identyfikację pacjentów zagrożonych 

rozwojem przewlekłej choroby nerek po allo-HSCT. Wyniki pracy stanowią podstawę do 

dalszych wieloośrodkowych badań nad wykorzystaniem biomarkerów molekularnych 

w diagnostyce, monitorowaniu oraz personalizacji postępowania nefroprotekcyjnego 

u pacjentów po transplantacjach. 
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8. Wnioski 

1. Pacjenci po allogenicznym przeszczepieniu krwiotwórczych komórek macierzystych 

wykazują cechy utrzymującego się, często subklinicznego uszkodzenia nerek, 

niewystarczająco odzwierciedlanego przez tradycyjne wskaźniki funkcji nerek, takie jak 

stężenie kreatyniny i wartość eGFR. 

2. Proenkefalina A stanowi obiecujący biomarker filtracji kłębuszkowej, wykazujący 

istotny związek z funkcją nerek i potencjalną przydatność w identyfikacji pacjentów 

zagrożonych progresją przewlekłej choroby nerek. 

3. Białko wiążące retinol 4 jest czułym markerem uszkodzenia cewek proksymalnych 

i może umożliwiać wykrywanie subklinicznych zaburzeń czynności nerek przed 

wystąpieniem zmian w klasycznych parametrach laboratoryjnych. 

4. Uromodulina może odzwierciedlać obecność zmian nerkowych po allo-HSCT, jednak jej 

znaczenie diagnostyczne i prognostyczne wymaga dalszych badań. 

5. Dickkopf-3 nie wykazał przydatności w ocenie wczesnego uszkodzenia nerek w badanej 

populacji pacjentów po allo-HSCT. 

6. Przewlekła choroba nerek i niedokrwistość często współistnieją u pacjentów po 

transplantacji krwiotwórczych komórek macierzystych, a obecność niedokrwistości 

wiąże się z gorszą funkcją nerek. 

7. Biopsja nerki pozostaje ważnym narzędziem diagnostycznym w różnicowaniu i ocenie 

zaawansowania nefropatii potransplantacyjnych oraz stanowi istotne uzupełnienie 

diagnostyki opartej na biomarkerach. 

8. Zastosowanie panelowej oceny biomarkerów uszkodzenia nerek może przyczynić się do 

wcześniejszego rozpoznawania powikłań nefrologicznych po allo-HSCT oraz wspierać 

indywidualizację postępowania nefroprotekcyjnego. 
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