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Badanie laserowo-dopplerowskie
mikrokrazenia w chorobach nerek

Laser doppler imaging in kidney disease

ABSTRACT

In natural history of many diseases: including chronic
kidney disease, hypertension, diabetes or coronary ar-
tery disease, generalized microcirculatory dysfunction
is present. The quantitative assessment of microcircu-
|ation reactivity is difficult because of extremely small

Dysfunkcja $rodblonka jest kluczowym
zjawiskiem w patogenezie schorzen ukladu
krazenia i wyprzedza zmiany strukturalne
w naczyniach, jak rOéwniez wystapienie obja-
wow klinicznych [1, 2]. Dysfunkcja Srédbtonka,
szczegblnie czgsto wystepujaca w przewleklej
chorobie nerek, sprzyja zwigkszonemu zagro-
zeniu incydentami ze strony ukladu kraze-
nia [3, 4]. Ocenia si¢, ze w tej grupie chorych
Smiertelno§¢ z przyczyn sercowo-naczynio-
wych stanowi przyczyng ponad 50% zgondéw.
Weczesne wykrycie dysfunkcji Srédbtonka moze
pozwoli¢ na szacowanie ryzyka rozwoju powi-
ktafi naczyniowych w tej grupie pacjentow [5].

Srédblonek reguluje napiccie $ciany na-
czyh poprzez wydzielanie tlenku azotu (NO,
nitric oxide), prostacykliny, endoteliny oraz
Srodbtonkowego czynnika hiperpolaryzujace-
go (EDHE endothelium-derived hyperpolari-
zing factor). Ponadto, nieuszkodzony §rodbto-
nek hamuje agregacj¢ plytek krwi, kontroluje
przepuszczalno$é naczyn, wplywa na migracje
leukocytow oraz odpowiada za proliferacje
komorek miesni gtadkich. Niemniej jednak,
pojecie funkcji Srédblonka najczeSciej odno-
si si¢ do zdolnoSci uwalniania substancji wa-
zodylatacyjnych (NO, prostacykliny), ktdre

vessels size, differences in its morphology and blood
flow distribution. In recent years the laser doppler im-
aging was introduced to peripheral microcirculation
studies as a new non-invasive technique.

Forum Nefrologiczne 2012, vol. 5, no 1, 1-4

Key words: microcirculation, laser doppler technique,
endothelium, kidney disease

bezposrednio rozkurczaja mig§niowke gladka
Sciany naczyniowej [2]. Dysfunkcje Srodbtonka
wykazano u pacjentéw z przewlekta choroba
nerek w badaniach duzych i §rednich naczyn
[6]. Tymczasem, coraz wigcej dowodéw wska-
zuje, ze dysfunkcja Srodbtonka mikrokrazenia
wyprzedza zmiany zachodzace w duzych na-
czyniach. Mozliwo$¢ precyzyjnej oceny funkcji
Srodbtonka mikrokrazenia jest istotna w prze-
widywaniu ryzyka wystapienia oraz progres;ji
choroéb uktadu krazenia [1].

Istnieje kilka stosowanych rutynowo nie-
inwazyjnych metod oceny funkcji Srédblonka,
wsrdd ktorych nalezy wymieni¢ wazodylatacje
tetnicy ramiennej po niedokrwieniu (FMD,
flow-mediated vasodilation), badanie podat-
nosci naczyn tetniczych (PWYV, pulse wave ve-
locity) czy ocen¢ kompleksu btona $rodkowa-
-wewnetrzna (IMT, intima-media thickness).
Wszystkie te metody badania duzych i §red-
nich naczyn cechuje uznana warto$¢ kliniczna
w monitorowaniu progresji choroby i ocenie
efektow leczenia [6-8].

Mikrokrazenie to cz¢§¢ ukladu sercowo-
-naczyniowego, ktérej badanie jest szczegdlnie
trudne ze wzgledu na niejednorodng morfolo-
gi¢, mikroskopijne wymiary naczyn oraz zroz-
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nicowany przeplyw krwi w zaleznosci od miej-
sca badania [9]. Najwiecej informacji na temat
budowy i fizjologii mikrokrazenia dostarczyly
badania naczyn in vitro. Izolowane naczynia
mozna poddawac rozcigganiu na miografie
oraz bada¢ wpltyw bodZcoéw zewnetrznych ta-
kich jak substancje wazoaktywne. Takie podej-
Scie, mimo ze inwazyjne, pozwala na oceng re-
aktywnoSci naczyn bez uwzglednienia wptywu
uktadu nerwowego, krazacych we krwi hormo-
néw i metabolitéw oraz naturalnych bodzcow
mechanicznych. Najlepszym przyktadem tego
typu badan sg do$wiadczenia, ktérych wyniki
opublikowali w 1980 w Nature Furchgott i Za-
wadzki [10]. Wyjasnily one funkcje regulacyjna
Srodblonka naczyniowego. Niemniej jednak,
wyniki tego typu badan, mimo swoich niewat-
pliwych zalet, sa trudne do zastosowania w wa-
runkach klinicznych [11].

W ciagu ostatnich dwudziestu lat udosko-
nalono wiele metod pozwalajacych bada¢ mi-
krokrazenie in vivo. Jednak wiekszo$¢ z nich,
jak na przyktad metoda izotopowa czy plety-
zmografia, wykorzystuje si¢ gtéwnie w celach
naukowych [9]. Metodami badania mikrokra-
zenia o uznanej obecnie wartoSci klinicznej
sa: kapilaroskopia, wideokapilaroskopia oraz
termografia [12]. Wymienione nieinwazyjne
techniki badania mikrokrazenia skérnego sa
zwykle przeprowadzane w warunkach podsta-
wowych, a wyniki uzyskanych pomiaréw oparte
na ocenie jako$ciowej. Badanie mikrokrazenia
skdrnego in vivo pozwala oceni¢ funkcj¢ na-
czyh w naturalnym §rodowisku, w ktérym wy-
stepuja ztozone wspodlzaleznosci miedzy ukta-
dem nerwowym, Srédblonkiem i mig$niami
gladkimi naczyn [8, 11].

Mimo Ze nie dysponujemy nieinwazyjny-
mi metodami oceny mikrokrazenia nerkowego
czy wieficowego, to coraz wigcej badan wska-
zuje, ze mikrokrazenie skorne jest reprezenta-
tywne dla mikrokrazenia w innych narzadach
miedzy innymi w nerkach [4, 6]. Warto$¢ po-
znawcza technik badania mechanizméw regu-
lacyjnych mikrokrazenia istotnie wzrasta po
zastosowaniu stymulacyjnych testéw opartych
na prowokacji fizjologicznej badz farmakolo-
gicznej [11].

Badanie mikrokrazenia mozna przepro-
wadzi¢ w sposob nieinwazyjny za pomoca
techniki laserowo-dopplerowskiej, ktéra jako
model badawczy wykorzystuje mikrokrazenie
skorne. Metoda ta umozliwia miejscowa ocene
ukrwienia i zmian przeptywu krwi w odpowie-
dzi na testy prowokacyjne, wérdd ktérych naj-
czgsciej stosowane sa: test pookluzyjnej reakeji
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przekrwiennej (PORH, post-occlusive reacti-
ve hyperemia), test przekrwienia termicznego
(LTH, local thermal hyperemia) oraz jonoforeza
acetylocholina i nitroprusydku sodu. Stosujac
powyzsze testy reaktywnoSci naczyfi, mozna
posrednio wnioskowa¢ o funkcji Srédblonka
w organizmie [1, 2]. Pierwsze informacje o za-
stosowaniu techniki laserowo-dopplerowskiej
w badaniach mikrokrazenia zostaly podane
w 1975 roku w pracy opublikowanej w Nature
przez Sterna [13]. Za poczatek rozwoju tej me-
tody uwaza si¢ konstrukcje laserowego przeply-
womierza dopplerowskiego (LDE laser doppler
flowmetry), ktéry pozwala na ocen¢ przeptywu
krwi w bardzo malej objetosci tkanki (1 mm?®).
Pomiar odbywa si¢ za pomoca umieszczonej
nad badanym obszarem sondy, ktéra emituje
Swiatlo lasera i rejestruje ukrwienie. Ogromna
zaleta metody LDF jest fakt, ze pomiaru doko-
nuje si¢ w czasie rzeczywistym, co w potaczeniu
z testami stymulacyjnymi pozwala ocenic¢ reak-
tywno$¢ mikrokrazenia. Aparat znalazt zasto-
sowanie w badaniach naukowych i praktyce kli-
nicznej. Wada klasycznej punktowej rejestracji
ukrwienia metoda laserowego przeplywomierza
dopplerowskiego okazalta si¢ zmienno$¢ prze-
strzenna mikrokrazenia [2, 9, 14]. Rozwiaza-
niem technicznym, ktére pozwolilo zmniejszy¢
wplyw tego ograniczenia na powtarzalno$¢ po-
miaru, jest obrazowanie ukrwienia w znacznie
wigkszym obszarze za pomoca laserowego ska-
nera dopplerowskiego (LDI, laser doppler ima-
ging), ktory jest czesto wykorzystywany w bada-
niach naukowych oceniajacych wplyw lekéw na
mikrokrazenie, poniewaz pozwala na tworzenie
dwuwymiarowych map perfuzji badanego ob-
szaru (ryc. 1).

Metoda laserowo-dopplerowska wyko-
rzystuje monochromatyczne S$wiatto lasera
o waskim pasmie od czerwieni do pobliza pod-
czerwieni. Aparat emituje w glab tkanki wiaz-
ke promieniowania, ktéra rozchodzi si¢ w jej
obrebie. Fotony napotykaja na swej drodze po-
ruszajace si¢ krwinki, zmieniajac czestotliwosé
swych drgan zgodnie ze zjawiskiem Dopplera.
Swiatto powracajace jest nastepnie analizowa-
ne przy uzyciu systemu fotodetekcji, a aparat
generuje napigcie, ktore jest wprost proporcjo-
nalne do predkosci i liczby przemieszczajacych
si¢ krwinek w obszarze badania. Aparat reje-
struje ukrwienie w badanym obszarze tkanki
w arbitralnych jednostkach perfuzji (PU, per-
fusion units) [2, 9].

W badaniach z wykorzystaniem metody la-
serowo-dopplerowskiej wykazano nieprawidlo-
wa reakcje mikrokrazenia w teScie przekrwienia
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Rycina 1. Mapy perfuzji uzyskane za pomocg laserowego
skanera dopplerowskiego

termicznego u pacjentéw z przewlekta choroba
nerek [5, 6]. Zaburzenia mikrokrazenia skorne-
go obserwowano réwniez u chorych dializowa-
nych z nadci$nieniem te¢tniczym. W tej grupie
chorych wykazano zaburzenie rozkurczu zalez-
nego od $rédblonka w tescie z acetylocholing
[15]. Z kolei, Cupisti i wsp. [16] na podstawie
badan z wykorzystaniem metody LDF oraz sty-
mulacji farmakologicznej w grupie pacjentéw

STRESZCZENIE

Uogoiniona dysfunkcja mikrokrgzenia wystepuje
w przebiegu wielu chorob m.in.: przewlekiej cho-
robie nerek, nadcisnienia tetniczego, cukrzycy czy
choroby wiencowej. lloSciowa ocena reaktywnosci
mikrokrazenia jest szczegolnie trudna ze wzgledu na
niewielkie wymiary naczyn, niejednorodng ich mor-

z przewlekla choroba nerek bez towarzyszace-
go nadci$nienia tetniczego wykazali zachowang
funkcje srédbtonka u pacjentéw.

W innych badaniach wykazano istotnie
statystycznie mniejsza reaktywno$¢ mikro-
krazenia w odpowiedzi w teScie przekrwienia
czynnego w grupie pacjentow z przewlekla
choroba nerek w poréwnaniu do grupy kon-
trolnej [3]. Linden i wsp. [3] wykazali ponad-
to zalezno$¢ pomigdzy pogorszeniem funkcji
Srodblonka a stopniem uposledzenia czynnosci
filtracyjnej nerek, zwigkszeniem st¢zenia kon-
cowych produktéow glikacji (AGE, advanced
glycation end-product) oraz zwickszeniem eks-
presji receptora dla AGE w jednojadrzastych
komorkach krwi obwodowe;.

Laserowo-dopplerowska ocena przeply-
wu (LDF) w potaczeniu z kapilaroskopia oraz
podaniem fluoresceiny okazata si¢ wysoce
przydatna w okreSlaniu stopnia toksycznosci
cyklosporyny u pacjentéw po przeszczepieniu
nerek. Prawidtowy wynik badania pozwolil na
zrezygnowanie z badania biopsyjnego nerek
u 40% chorych [17].

Wprowadzenie do diagnostyki i monito-
rowania leczenia choréb nerek metod lase-
rowo-dopplerowskich oceny mikrokrazenia
skérnego moze pozwoli¢ na jakoSciowo nowe
wnioskowanie o stopniu uszkodzenia funkcji
Srodblonka. Nieinwazyjna, powtarzalna ocena
stopnia dysfunkcji srédbtonka moze stanowic¢
cenne uzupelnienie monitorowania progresji
choroby lub efektéw leczenia chordb nerek.

fologie oraz zroznicowany przeptyw krwi. W ostat-
nich latach do nieinwazyjnych badan reaktywnosci
mikrokrgzenia obwodowego wprowadzono lasero-
wy skaner dopplerowski.
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