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Bobrek Hastaliklarinin Tanisinda Kullanilan
Laboratuvar Yontemleri

Laboratory Methods Used in Diagnosis of Renal Diseases
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OZET Bobrekler, sivi-elektrolit ve asit-baz dengesinde, sistemik kan ~ABSTRACT The kidneys play a central role in the maintenance
basmcinin diizenlenmesinde, kemik mineral metabolizmasinda ve erit-  fluid-electrolyte and acid-base balance, systemic blood pressure, bone
ropoezde merkezi rol oynar. Bébregin bu fonksiyonlarinin degerlendi-  and mineral metabolism and erythropoiesis. Laboratory tests are im-
rilmesinde laboratuvar tetkikleri 6nemli bir yer alir. Bu tetkikler, portant in evaluating these functions of the kidney. Laboratory tests
bobregin glomeriiler ve tiibiiler fonksiyonlarint degerlendiren testler  can be categorized into tests for glomerular and tubular functions.
olarak 2’ye ayrilir. Cocuklarda glomeriiler fonksiyonlar: degerlendir-  Broad sets of evaluation tools have been used to judge glomerular
mek i¢in ¢ok sayida yontem kullanilmistir. Bununla birlikte, glomerii-  function in children. Glomerular filtration rate (GFR) is still the best
ler filtrasyon hizi (GFH), halen glomeriiler fonksiyonunun en iyi indicator of renal function. The most common measurement method
gostergesidir. GFH’yi belirlemede en yaygin yontem ekzojen ve endo-  of GFR is clearance methodology, using exogenous and endogenous
jen ajanlarin kullanildig1 klirens dl¢iim yontemidir. Klirens dl¢iimii igin -~ markers. The ideal substance for the measurement of clearance should
kullanilacak olan ideal bir madde dolagimda serbest¢e bulunmali, glo-  be free in the circulation, freely filterable from through the glomeru-
meriiler bazal membrandan serbestge filtre olmali, nefron boyunca lar basement membrane, not secreted and not reabsorbed along the
sekrete edilmemeli ve geri emilmemeli, sabit hizda endojen tiretilmeli  nephron, generated endogenously at a steady rate and easily measur-
ve kolaylikla 6lgiilebilir olmalidir. Klinik uygulamada endojen ajanlar  able. An estimation of GFR from endogenous biomarkers by various
kullanilarak, ¢esitli matematiksel yontemler ile tahmini GFH hesapla-  mathematical equations is also available for clinical use. Assessment
malar1 da bulunmaktadir. Tiibiiler fonksiyonlarin degerlendirilmesi,  of tubular function is more complicated than the measurement of
glomeriiler fonksiyonun degerlendirmesinden daha karmagiktir. idrar ~ glomerular function. Urine specific gravity, osmolality and pH are
dansitesi, ozmolalitesi ve pH degeri tiibiiler fonksiyonlar hakkinda fikir ~ main laboratory parameters that are routinely used for evaluation of
veren ve rutin olarak kullanilan baslica laboratuvar parametreleridir.  tubular functions. Detailed evaluation of tubular functions is not rou-
Tibiiler fonksiyonlarm ayrintili incelemesi rutin olarak yapilmaz. Renal  tinely performed. Tubular functions are assessed in detail in case of
fosfat kaybz, idrar asidifikasyon defekti veya idrar konsantrasyon yete-  renal phosphate wasting, urine acidification defect or decrease con-
neginde azalma olan durumlarda renal tiibiiler fonksiyonlar ayrintilt  centration ability. Different functions may be affected with respect to
olarak arastirilir. Ilgili tiibiiliin farkli segmentlerine gére farkli fonksi-  the different segments of tubule involved. Evaluation of tubular func-
yonlar etkilenebilir. Tiibiiler fonksiyonlarm degerlendirilmesi glukoz,  tions include tests evaluating reabsorption of glucose, phosphate, bi-
fosfat, bikarbonat ve amino asitlerin geri emilimini, soliitlerin fraksi- carbonate and amino acids, fractional excretion of solutes,
yonel atilimmi, konsantrasyon ve diliisyon kapasitesini degerlendiren ~ concentrating and diluting capacity.

testleri igerir.

Anahtar Kelimeler: Bobrek hastaliklari; laboratuvar; glomeriiler Keywords: Kidney diseases; laboratory; glomerular functions;
fonksiyonlar; tiibiiler fonksiyonlar tubular functions
Klinikte bobrek iglevlerinin degerlendirme- rutin idrar analizi ve bobrek fonksiyon testlerinden
sinde ve hastaliklarinin tanisinda siklikla laboratu- olusmaktadir. Burada, siklikla bobrek hastaliklari-

var ve gorlintiileme yontemleri ve bazen de bobrek ~ nin tanisal degerlendirmesinde kullanilan laboratu-
biyopsisi kullanilmaktadir. Laboratuvar yontemleri, ~ var yontemlerinden kisaca bahsedilecektir.
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I RUTIN IDRAR ANALIZi

Rutin idrar analizi; idrarin goriiniimii, koku gibi
makroskobik; pH, glukoz gibi biyokimyasal; erit-
rosit sayis1 ve morfolojisi gibi mikroskobik 6zel-
liklerinin degerlendirilmesi yolu ile basta idrar
yolu enfeksiyonu (IYE) olmak iizere, bircok glo-
meriiler ve tiibiiler hastaliklarin tanisal yaklasimi
icin giinliik pratikte en sik kullanilan yontemdir.'
Idrar analizi igin en uygun idrar, sabah ilk isenen
idrar 6rnegidir. Idrar incelemeleri, taze idrarda ya-
pilmalidir (en geg 1 saat i¢inde). Idrarmn biyo-
kimyasal  ozelliklerini  saptamak,  idrar
cubuklarinin gelistirilmesi ile cok kolaylagsmistir.
Idrar muayenesi asagidaki basamaklardan olus-
maktadir:

GORUNUM VE BILESENLER
Renk ve Koku

Normal idrar rengi, acik saridan kehribara kadar
degisen bir renge ve hafif aromatik bir kokuya sa-
hiptir. Idrar rengi ve kokusu baz1 bébrek ve bob-
rek dis1 hastaliklara ait ipuglar verebilir (Tablo 1).
Ornegin, toplayici sistemden kaynaklanan hema-
tiirilerde idrar parlak kirmizi renkli iken, glomerti-
ler hematiirilerde kola veya cay rengidir. Yine
bakteriyel enfeksiyonlarda amonyak veya ciirlime
kokusu ve bazi1 metabolik hastaliklarda 6zel idrar
kokusu olabilir.

pH

Idrar pH’si asit-baz durumuna gére 4,5 ile 8 ara-
sinda degisir. Ureaz bulunduran bakterilerle olu-
san IYE’de idrar alkali olur. Renal tiibiiler asidoz
(RTA)da kanda asidoz olmasina ragmen idrar

pH’si 5,5’in altina diismez ve genellikle alkali-
dir.

Dansite

Idrar dansitesi intrinsik bobrek hasarinda, santral
ve nefrojenik “diabetes insipidus (DI)”, psikojenik
polidipside azalir. Prerenal akut bobrek hasarinda
ise artar. Idrar ozmolalitesi de idrar konsantrasyo-
nunun gostergesidir, ancak rutin olarak dlciileme-
diginden asagidaki formiilden de hesaplanabilir:?

Ozmolalite=(dansite-1.000)x40
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TABLO 1: Anormal idrar rengi nedenleri.

Patolojik Nedenler
Kirmizi-Pembe

+ Menstriiel kontaminasyon

+ Gross hematiri

+ Papiller nekroz

+ Hemoglobin(ri

+ Miyoglobindiri

+ Porfirya

+ Serratia Marcescens enfeksiyonu
Koyu Kahverengi veya Siyah
+ Homojentisik asidri

+ Alkaptonri

+ Methemoglobinemi

+ Melanin

+ Tirozinozis

Mavi-Yesil

+ Obstriiktif sarilik

+ Hepatit

Fizyolojik, gidalar, ilaglar
Kirmizi-Pembe

+ Pancar

+ Bogtirtlen

+ Uratlar

+ Piridyum

« Fenolftalein

+ Antosiyanin

* Rodamin B

+ Aminopirin

+ Fenitoin sodyum

+ Azo boyalari

Koyu Kahverengi veya Siyah
+ Sinameki

+ Cascara

+ Anilin

+ Hidroksikinon
* Rezorsinol

+ Mavi diaper sendromu (intestinal triptofan « Timol

transport defekti)
+ Pseudomonas enfeksiyonu
+ Fenol zehirlenmesi
Bulanik-siitlii
« [drar yolu enfeksiyonu
+ Uratlar, Grik asit
« Tas, “cakil” (fosfatlar, oksalatlar)
+ Nefrotik Sendrom
+ Radyografik boya

Mavi-Yesil

+ Karoten

+ Klorofil

+ Riboflavin

+ Metilen mavisi

+ indigo karmin

+ Rezorsinol

« Tetrahidronaftalin
+ Metokarbamol

Ancak idrarda protein, glukoz veya radyo-
kontrast varliginda bu formiiliin kullanilmasi dogru
degildir.

Protein

Proteiniiri bobrek hastaliklarinin 6nemli bir belir-
tecidir. Normal kosullarda glomertil, proteinlerin
boyut ve yiikiine gore filtrasyonunu kisitlar. Filtre
edilen proteinlerin ¢ogu proksimal tiibiillerden en-
dositoz ile reabsorbe edilir. Saglikli cocuklarda, id-
rarda 10 mg/dL’den daha az protein bulunur.
Bunun yaris1 plazma kaynaklidir ve bunun da ya-
ris1 albiimindir. Proteiniiri 6l¢iim yontemleri:

1. idrar Cubugu

Idrar ¢ubugu ile alkali idrar, konsantre idrar, pi-
ylri, makroskobik hematiiri, soguk, egzersiz, ates
durumlarinda yanlis pozitif ve diliie idrar, asit
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idrar, diisiik molekiil agirlikli proteiniiride ise
yanlis negatif yanit alinabilir. Idrar gubugu albii-
mine hassas oldugundan diger proteinleri kagira-
bilir.

Siilfosalisilik asit testi

Proteiniiri %10’luk siilfosalisilik asit kullanilarak
da saptanabilir. idrar bulanikliginin bu yar1 kanti-
tatif testi alblimini de iceren total idrar proteini ile
koreledir. Bu test, idrar pH’si veya askorbik asit ile
etkilenmez.

2. Zamanli idrar Toplama

Siklikla 24 saatlik zamanli idrar toplama yapilir.
Idrarda protein miktarini belirlemede altin stan-
darttir. Normal deger <100 mg/m?/giin ve nefrotik
diizeyde proteiniiri >1.000 mg/m?*/giin veya 40
mg/m?*/saat olarak tanimlanmustir.®

3. Protein-Kreatinin Orani

Cocuklarda idrar toplamadaki zorluk nedeni ile
spot idrarda protein-kreatinin orani da tercih edi-
lebilir.* Idrarda protein-kreatinin oraninin, 24 saat-
lik idrarda protein atilimi ile uyumlu oldugu
gosterilmistir. Ortostatik proteiniiriden etkilen-
memesi i¢in sabah ilk idrarda bakilmasi daha dog-
rudur. Idrar protein-kreatinin orani igin normal
deger 0,2 mg/mg’dan kiigiiktiir, ancak kii¢lik ¢o-
cuklarda bu oran daha yiiksektir. Protein-kreatinin
orani 2’nin iizerinde ise nefrotik diizey proteiniiri
olarak kabul edilir. Spot idrarda elde edilen deger-
den asagidaki formiil kullanilarak yaklasik 24 sa-
atlik idrar protein atilimi hesaplanabilir:’

24 saat idrar protein atilimi=Idrar protein/
kreatininx0,63 (mg/m?%/giin)

Mikroalbiiminiiri

Mikroalbiimiiri (albiiminiiri olarak da bilinir), 6zel-
likle 5 y1ldan daha uzun siireli diyabet hastalarinda
nefropatiyi degerlendirmek i¢in kullanilir. Normal
alblimin-kreatinin oran1 30 mg/g’dan daha diisiik-

tur.®

Proteiniiri 3 farkli neden ile olusabilir:

1. Glomeriiler proteiniiri: Glomeriiler hasta-
liklar ve ortostatik proteiniiri glomeriiler proteiniiri
nedenidir.
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2. Tibitiler proteiniiri: Proksimal tiibiilden geri
emilen diisiik molekiil agirlikli proteinlerin kalitsal
hastaliklar1 veya tiibiiler hasara sekonder olusur.
Proteintiri hafif olup nefrotik sendrom goriilmez.

3. Tasma proteiniirisi: Bence Jones proteinii-
risi, fazla albiimin veya taze donmus plazma rep-
lasman1 gibi protein yiikiindeki artis nedeni ile
meydana gelir.

Kan

Idrar cubugunda hemoglobinin peroksidaz benzeri
aktivitesi tetrametilbenzidin ile hidroksiperoksit re-
aksiyonu vererek yesil mavi renk degisikligine yol
acar. Miyoglobin de benzer reaksiyon verir. Idrar
cubugunda kan reaksiyonu pozitif olup mikros-
kopta eritrosit yoksa miyoglobiniiri, hemoglobiniiri,
idrarin uzun siire bekletilmesi veya alkali olmasin-
dan dolay eritrositlerin lizisi diigiiniilmelidir.

Glukoz

Idrar gubugundaki glukoz, oksidazin glukozu ok-
sitlemesi ile ortaya cikar. Idrarda C vitamini gibi
indirgen madde varliginda yalanci negatif olabilir.
Yanlis pozitif sonug¢ kaydedilmemistir. Kan glukoz
yiiksekligi, Fankoni sendromu gibi proksimal tii-
biiler hastaliklarda goriilebilir.

Lokosit

Lokosit, esteraz reaksiyonu ile polimorfoniikleer
16kositlerin varligini gosterir. IYE tarama testi ola-
rak kullanilabilir. Enfeksiyon dis1 inflamatuar du-
rumlar, ates, egzersiz gibi durumlarda yanlis
pozitiflik, idrarda asir1 protein, keton ve ilaglarin
oldugu durumlarda yanlis negatiflik goriilebilir.
Nitrit

IYE tarama testi olarak kullanilabilir. Nitrat: nitrite
parcalayan bakterilerin varligini gosterir. Yalanci po-
zitif reaksiyonlar idrarin inceleme 6ncesi bekletilme-
sinden, prepisyum alt1 bakterilerin kontaminasyo-
nundan, yalanci negatif sonuclar ise askorbik asit gibi
indirgen maddelerin varligindan veya idrarin mesa-
nede yeterli beklememesinden kaynaklanir.

MiKROSKOBIK INCELEME

Idrarin mikroskobik incelemesinde hiicresel ele-
mentler, silendirler, kristaller, mikroorganizmalar
ve epitel hiicreler degerlendirilir.
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Eritrositler

Idrar mikroskobisinde, eritrosit sayisinin {ist sinir1
her biiyiik bliylitme alani i¢in 5°tir. Eritrosit mor-
folojisi, glomeriiler ve nonglomeriiler hematiiri ay-
riminda dnemlidir. Boyut ve sekil olarak farkli
eritrositler glomeriiler hematiiriyi, izomorfik erit-
rositler ise alt iiriner sistem hastaliklarina bagli he-
matiiriyi  diistindiirmektedir. G-hiicresi veya
akantosit ad1 verilen eritrositlerin %5’in lizerinde
olmasi glomeriiler hematiiri i¢in anlamlidir.

[zole uzun siireli hematiiride, glomeriiler has-
taliklarin tanisinda eritrosit morfolojisinin 6nemi
Fogazzi ve ark. tarafindan degerlendirilmis.” Glo-
meriiler hematiiri olan 16 hastanin 14
(%87,5)’tinde bdbrek biyopsisinde glomeriiler has-
talik gdsterilmistir.

Lokositler

Idrar mikroskobisinde 16kosit sayisini {ist smir1
her biiyiitme alani i¢in 5°tir. Notrofiller, idrarda go-
riilen en yaygin lokosit ¢esididir. Eozinofiller, idrar
sedimentinin Hansel boyasi ile boyanmasiyla go-
rillebilir. [YE’de nétrofiller, alerjik interstisyel nef-
ritte  eozinofiller, transplant rejeksiyonunda
lenfositler goriilebilir.

Epitel Hiicreleri

Uriner sistem epitel hiicreleri; tiibiiler, transizyo-
nel ve skuamdz hiicrelerden olusur. Normalde her
biiyiitme alaninda 1-2 adet tiibiil epitel hiicresi go-
rlilebilir. Ancak akut tiibiiler hasar, piyelonefrit gibi
durumlarda sayica artabilir.

Silendirler

Silendirler, bobrek tiibiilleri icinde Tamm-Horsfall
proteininin ¢cokmesinden kaynaklanan bir matriks
iceren silendirik yapilardir. Graniiler silendirler, hiic-
relerin dejenerasyonu ile meydana gelir. Hyalen si-
lendirler de sadece Tamm-Horsfall proteini vardir.
Bunlar; konsantre idrar, ates, egzersiz, dehidratas-
yon, ditiretik kullanimi, konjestif kalp yetersizligi,
nefrotik sendromda goriilebilir. Hiicrelerin matriks
icinde tutulmasi ile hiicresel silendirler olusur ve ana
hiicrenin tiirtine gdre isimlendirilir (eritrosit, 16ko-
sit, epitelyal silendir gibi). Santrifiij edilmemis taze
idrarda bakilmalidir. Eritrosit silendirleri, glomerii-
ler hematiiri i¢in patognomoniktir. Lokosit silendir-
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leri, akut glomeriilonefritlerde ve piyelonefritlerde
gortiliir. Ayrica kronik bobrek hasarinda siklikla go-
riilen mum silendirleri hyalen silendirlere benzeyen
ancak daha genis silendirlerdir.

Bakteriiiri, Mantar ve Viriisler

Bakteriiiri her alanda >10 bakteri goriilmesidir. Man-
tar, muhtemelen kontaminasyondur ama klinik ile
uyumuna bakilmalidir. Viriisler, sitomegalovirtis in-
kliizyonlar viral enfeksiyonu diisiindiirtir.

Kristaller

Sistin, tirozin, 16sin ve kolesterol kristalleri daima
patolojiktir. Asidik idrarda olusan kristaller; {irik asit,
amorf tirat, kalsiyum okzalat, sistin, 18sin ve tirozin
kristalleridir. Alkali idrarda olusan kristaller; kalsi-
yum fosfat, triple fosfat, amorf fosfat kristalleridir.

I BOBREK FONKSIYON TESTLERI
1. GLOMERULER FONKSIYONLARIN DEGERLENDIRILMES]

Glomeriiler Filtrasyon Hizi

Glomeriiler filtrasyon hiz1 (GFH), bobrek fonksi-
yonel kapasitenin en dogru 6l¢iimii olarak diisiinii-
lir ve fonksiyonel nefron sayisini giivenli bir
sekilde yansitir. Bir dk’da glomeriilden siiziilen
plazma voliimii olarak tanimlanir (viicut yiizey
alani diizeltilerek). GFH’nin, en sik 6l¢iim yontemi
klirens kavramina dayalidir. Klirens plazmadan
birim zamanda bdbrek tarafindan temizlenen
madde miktaridir. Bir maddenin (x) renal klirensi
su sekilde hesaplanir:

C,=U, V/P

Bu formiilde; V idrar akim hizin1 (mL/dk), U,
ve P, sirasiyla; x maddesinin idrar ve plazma kon-
santrasyonunu gosterir. C, mL/dk seklinde ifade
edilir ve standart 1,73 m? olan eriskin viicut ala-
nina gore standardize edilir.

Bir maddenin plazma klirensinin GFH’ye esit
olabilmesi i¢in bu maddenin glomeriil boyunca
serbest olarak filtre olmasi, tiibiiliislerden reab-
sorbe veya sekrete edilmemesi, kalitimsal bir tok-
sisiteye  sahip olmamasi veya  bobrek
fonksiyonunu etkilememesi gerekir. Klirens 6l-
¢limii i¢in kullanilan bilesikler, ekzojen veya en-
dojendirler (Tablo 2).
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TABLO 2: Glomerdiler filtrasyon hizini belirlemede yaygin
olarak kullanilan ajanlar.

Endojen ajanlar

« Kreatinin

+ Sistatin C

Ekzojen ajanlar

+ Inilin

« Iyotalamat (Nonradyoakif)

« lyohekzol

+ Radyonklid ajanlar
99Tc-DTPA
51Cr-EDTA
125l- lotalamat

DTPA: Dietilen triamin penta-asetik asit; EDTA: Etilen diamin tetraasetik asit.

Endojen Ajanlar

Kreatinin

Kreatinin, iskelet kaslarinin intraselliiler bir kom-
ponentidir. Kas kontraksiyonunda yiiksek enerji
fosfat kisimlarinin gegici depolanmasinda ve trans-
ferinde gorevlidir. Dogumda, plazma kreatinin de-
geri maternal konsantrasyonlar1 yansitir ve
ekstrauterin yasamin ilk glinlerinde daha yiiksek
kreatinin degerlerine yol acar. Term dogumda,
GFH yaklagik 30 mL/dk/1,73 m?’dir ve prematiire
yenidoganlarda bu deger daha diisiiktiir, ancak 18
ayda 104 mL/dk/1,73 m? olarak normal erigkin dii-
zeylerine ulasir. Gelisen GFH ve rolatif kas kitlesi
nedeniyle kreatinin konsantrasyonu da yasla de-
gismektedir.

Kreatinin, hala tartisilir bir sekilde klinik pra-
tikte en uygun endojen ajandir. Ancak kreatinin
konsantrasyonu kas kitlesi ile iyi koreledir, ancak
cesitli farmakolojik, fizyolojik ve patolojik olay-
lar serum konsantrasyonunu etkiler (Tablo 3).'°
Ayrica bobrek hasar1 bulunan hastalarda, kreati-
nin tiibiiler sekresyonundan dolayr GFH oldu-
gundan yiiksek hesaplanabilir. Trimetoprim ve
simetidin ile kreatininin tiibiiler sekresyonu bloke
edilerek, kreatinin klirensi daha dogru hesaplana-

bilir.
Sistatin C

Sistatin C, diisiik molekiil agirlikli sabit hizda tire-
tilen sistein proteinaz inhibitorii olarak etki eden
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bir proteindir. Serbest olarak filtre edilir, sekrete
edilmez ve total olarak geri emilir. Idrarda gok az
atilir."! Proksimal tiibiilde katabolize olur. Yas, cin-
siyet, viicut kompozisyonu ve kas kitlesinden etki-
lenmez. Sadece serum Ornegi ile sonuca ulasilir,
idrar toplamak gerekmez. Ancak serum sistatin C
diizeyi obezite, malignite, astim, nefrotik sendrom,
hipotiroidi gibi baz1 klinik durumlarda etkilenebi-
lir (Tablo 4)."

Ekzojen Ajanlar

Iniilin

Iniilin (bir fruktoz polimeri), glomeriillerden ser-
best filtre oldugu, proteine baglanmadigi, tiibiiler
geri emilime veya sekresyona ugramadigi icin
GFH olgiimiinde altin standarttir. Bu nedenle
C,=C,,=GFH’dir. Ancak 6l¢iim Oncesi infiizyon
gerektirmesi, idrar toplamadaki problemler, dl¢iim

TABLO 3: Serum kreatinin dlizeyini etkileyen faktorler.

Serum kreatininde artis Serum kreatininde azalma

Hiperglisemi Malniitrisyon

Ketotik durumlar Diyette protein kisitlamasi

Sefalosporinler Bilirubin

Flusitozin ilerlemis karaciger hastaligi
Simetidin Kiz cinsiyet

Trimetoprim ilerlemis yas

Asiri egzersiz
Pisirilmis et

Kreatin besin takviyesi

TABLO 4: Serum sistatin C diizeyini etkileyen faktorler.

Serum sistatin C diizeyinde artis
Obezite
Yiiksek doz metilprednizolon

Serum sistatin C diizeyinde azalma
Nefrotik sendrom

Hipotiroidi

Bobrek transplantasyonu
Hipertiroid

Amyotrofik lateral skleroz

Siklosporin
Hipertrigliseridemi

Malignite

Kemik iligi transplantasyonu
Astim

Yiikselmis C-reaktif protein
Sigara kullanimi

Kardiyak hastaliklar
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yontemi ile ilgili endigeler ve maliyet nedeni ile ¢o-
cuklarda kullanimu pratik degildir."

Nonradyoaktif lyotalamat

Nonradyoaktif iyotalamat, yliksek performans likit
kromatografi kullanilarak olgiilebilir. 1 mg/dL
plazma seviyesine ulagmak i¢in primer bir doz iyo-
talamat verilir. Sonrasinda devam eden infiizyon
ile serum diizeyi devam ettirilir. Ug yasindan kii-
cliklere 8 saatten uzun, 3 yasindan biiyiiklere 6 sa-
atten uzun infiizyon yapilir. Infiizyon kesilmeden 1
ve 2 saat Once ve sonunda kan drnekleri alinir. Son
3 ornekte %10°dan daha az degisim varsa hastalara
klirens hesaplamasi yapilabilir.'*

lyohekzol

Iyohekzol artan bir sekilde iniiline alternatif olarak
kullanilmaktadir. Noniyonik, nonradyoaktif, diisiik
molekiil agirlikli, glomeriiler filtrasyon ile sadece
plazmadan elimine olan ve iniilin klirensi ile iyi ko-
rele bir ajandir.'>!° Yiiksek dozlari, kontrasth rad-
yolojik incelemelerde kullanilir. Diisiik dozlar, GFH
o6lciimil i¢in kullanilmaktadir. Enjeksiyondan 24 saat
sonra tamamen metabolize edilmeden idrarla atilir.
Cok kiiciik plazma voliimleriyle yliksek performan-
sl sivi kromatografisi ile kolaylikla dlgiilir.”

Radyoniiklid Ajanlar

Metabolik olarak viicutta iiretilmeyen veya degrede
edilmeyen, idrardan tiimiiyle atilan bir maddenin
renal klirensi kompartmantal analiz yontemiyle tek
doz intravendz enjeksiyonu takiben plazmadan kay-
bolma hizina bakarak hesaplanabilir. *Tc-DTPA,
SICr-EDTA ve '?I-iyotalamat bu amagla kullanil-
maktadir. Gama kamera ile sayim yapilarak GFH
hesaplanir. Ayr1 ayr1 bobrek fonksiyonlart hakkinda
da fikir verir. *Tc-DTPA, *'Cr-EDTA Kklirensi inii-
lin klirensi ile iyi korele iken '*I-iyotalamat daha
az koreledir.'*?° Genelde *Tc-DTPA ve 5'Cr-EDTA
klirensleri yenidoganda kullanilmaz.

TAHMINi GLOMERULER FILTRASYON HIZI

Kreatinin Temelli Tahmini Glomeriiler Filtrasyon Hizi

Idrar toplamadaki zorluk nedeni ile yalnzca serum
kreatinine dayanan GFH hesaplama yontemleri ge-
listirilmistir.
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Schwartz’a gore tahmini GFH (eGFH) for-
milii:
GFH (mL/dk/1,73 m?): [Boy (cm)/serum krea-
tinin (mg/dL)]xk
k sabiti yasa gore:
0,7 (addlesan erkeklerde)
0,55 (addlesan kiz ve gocuklarda)
0,45 (term yenidoganlar)
0,33 (preterm infantlar)

Olgiim yontemlerindeki degisiklikler nedeni
ile son yillarda bu formiil ile GFH yaklasik %20
kadar yiiksek olgiilebilecegi belirtilmis ve k ¢ar-
pan1 1,5-18 yas arasi, hafif orta kronik bobrek
hastalig1 olan ¢ocuklarda 0,413 ile degistirilmis-
tir.'°

Boy uzunlugu, kas kitlesini dogru yansitma-
yacagi i¢in ciddi obeziteli, malniitrisyonlu, ekstre-

mite amputasyonlu hastalarda bu eGFH formiilleri
dikkatli kullanilmalidir.

Cockroft-Gault denklemine gore eGFH:
eGFH: (140-yas) (Viicut agirlig)/(72xS,,)

Bu formiil, 12 yastan biiyiik ¢ocuklarda kulla-
nilabilir. Ayrica kizlarda 0,85’lik bir diizeltme fak-
tort kullanilir.

Sistatin C ile Tahmini Glomeriiler Filtrasyon Hizi

Cesitli sistatin C temelli eGFH hesaplama yon-
temleri vardir. Ancak bunlar genellikle Schwartz
yOntemine gore yatak basi icin daha karmagik
Ol¢iim yontemleridir. Ayrica siklikla kreatinin te-
melli eGFH’ye gore sistatin C temelli eGFH daha
dogru bulunmamistir. Ancak 60 mL/dk/1,73 m?
den daha diisiik GFH’de hem kreatinin hem sista-
tin temelli (eGFH-kreatinin-sistatin) 6l¢timiin daha
kesin sonug verdigi belirtilmistir.”!

Glomeriiler Filtrasyon Hizinin Gocukluk Cagindaki Seyri

Matiir bir yenidoganda, GFH ortalama 20,8+5
mL/dk/1,73 m? olup hizla artarak 19 giinliik olunca
46,9+12,5 mL/dk/1,73 m*’ye artar.”

GFH, prematiir bebeklerde daha diistik olup,
hizla artarak 18. ayda yaklasik 104 mL/dk/1,73 m?
ye yiikselerek eriskin diizeylere ulagir.'
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2. TUBULER FONKSIYONLARIN DEGERLENDIRILMESI

Bazi transport bozukluklari stiphesi diginda (bikar-
bonat kaybi, direngli asidoz, idrar konsantrasyon
bozuklugu vb), tiibiiler fonksiyonlarin degerlen-
dirmesi rutin olarak yapilmamaktadir. Tiibiiler
fonksiyonlarin degerlendirmesi yapildiginda, tii-
biillerin reabsorbsiyon, sekresyon ve ayni zamanda
konsantrasyon fonksiyonu degerlendirilmektedir.
Reabsorbsiyon fonksiyonu i¢in yaygin olarak kul-
lanilan {iriner soliitler; sodyum, fosfat, glukoz, bi-
karbonat, kalsiyum ve amino asitlerdir. Daha ileri
distal tiibiiler fonksiyonlar1 degerlendiren potas-
yum, hidrojen iyon sekresyonu ve su geri emilim
veya atilim igin testlerdir.”>?

Fraksiyonel Ekskresyon

Tiibiillerin, soliitleri geri emme kapasitesi soliitiin
fraksiyonel ekskresyonu (FE) ile degerlendirilebi-
lir. Bir soliitlin fraksiyonel atilimi su formiil ile he-
saplanir:

(U: Idrar konsantrasyonu; P: Plazma konsant-
rasyonu; X: Soliit):

FEx= [(Ux X Pyeainin) / (Px X Ureaiinin)] X 100

Bu hesaplama, 24 saatlik toplanan idrarda ve bu

toplama sirasinda alinan kan 6rnegindeki degerler ile
yapildiginda en dogru sonuglar1 vermektedir.

Fraksiyonel Sodyum Ekskresyonu

Tiibiiler biitiinliiglin degerlendirilmesi i¢in en ¢ok
kullanilan testtir. Hastanin, sodyum ve hacim du-
rumunu gosterir. Prerenal hasar durumunda fraksi-
yone sodyum ekskresyonu (FENa) diiser (<%]1),
akut tlibiiler nekroz gibi tiibiil biitiinliigliniin bo-
zuldugu durumlarda ise FENa yiikselir. Ditiretik
kullanan hastalarda yanlis yiiksek bulunabilir. Ay-
rica akut glomeriilonefrit, akut interstisyel nefrit,
radyokontrast iligkili nefropati, rabdomiyoliz, kon-
jestif kalp yetersizligi gibi durumlarda yanlis ola-
rak diistik olabilir. Bu hastalarda FE{j., daha ayirt
edicidir. FE{y.e <%35 oldugunda prerenal, >%50
oldugunda ise intrinsik akut bobrek hasarni des-
teklemektedir.?**

idrar Kloru

Idrarda klor 6l¢iimii, metabolik alkalozun tanisinda
yararhdir. Idrar kloru 10 mmol/L™nin {izerinde ol-
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mas1 metabolik alkalozun bobrek kaynakli oldu-
guna isaret ederken, daha disiik idrar klor kon-
santrasyonlart metabolik alkaloz nedeni olarak
voliim daralmasini akla getirir.

Kalsiyum

Uriner kalsiyum 6l¢iimii, hiperkalsemi ve hipokal-
semi, normokalsemik hiperkalsiiiri, paratiroid ve
renal kalsiyum sensing reseptor fonksiyon deger-
lendirmesinde kullanilir. 24 saatlik idrarda >4
mg/kg/giin kalsiyum atilimi veya spot idrarda kal-
siyum/kreatinin orani infantlarda yasla degismekle
birlikte 2 yas lizerinde >0,2 mg/mg ise hiperkal-
sitiri olarak tanimlanir.?>

Sabah 2. idrarda ag¢ olarak bakilan spot idrar
kalsiyum/kreatinin orani1 24 saatlik idrarda kalsi-
yum atilimi ile en iyi korele bulunmustur.”” Kas kit-
lesi diisiik olan c¢ocuklarda, idrar kreatinin
diistikligii nedeni ile kalsiyum/ozmolalite oran1 da
kullanilabilir.

Magnezyum

Magnezyum, henle kulpundan emilir. Normalde
filtre olan magnezyumun %5 kadari ekskrete edi-
lir. Hipomagnezemide FEy, %1’¢ kadar diisebilir,
ancak >%?3 ise tiibiiler kayip diisiiniilmelidir.”**

Tiibiiler Fosfor Reabsorbsiyonu ve
Maksimum Renal Tiibiiler Fosfat Esifi

Renal fosfat geri emilimi bozuk olanlarda kan
fosforu normal olabilir. Bu neden ile fosfor reab-
sorbsiyon bozuklugu diisiiniilen hastalarda, tii-
biiler fosfor reabsorbsiyonu (TPR) ve maksimum
renal tiibliler fosfat esigi (TmP) de hesaplanma-
lidir. Fosfatin %85-95°1 proksimal tiibiilden re-
absorbe edilir. TPR >%85 normal, <%85 ise
hiperparatiroidizm veya proksimal tiibiiler bo-
zukluklar gibi idrar ile fosfat kayb1 yapan hasta-
liklar diigtintiliir.

TPR asagidaki formiille hesaplanir:
TPR%=(1-FEp)*x100

TPR, plazma fosfatindaki ve GFH’deki degi-
sikliklerden de etkilenir. Bu neden ile TmP’de he-
saplanmalidir. TmP/GFH oram1 GFH’ye gore
diizeltilmis maksimum fosfat esigidir. Tiibiiler fos-
fat kullanimim degerlendirmede en iyi yontemdir.*°
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TmP/GFH oraninin normal araligi 2-15 yas arast
¢ocuklarda 3,6-7,6 mg/dL’dir.>! Azalmis TmP/GFH
orani vitamin D eksikligi ve hiperparatiroidi, art-
mis oran ise hipoparatiroidizm ve psdédohipopara-
tiroidizmde gortiliir. Su sekilde hesaplanir:

TmP/GFH= TPRxserum fosfat

Glukoz

Glukoz, proksimal tiibiilden reabsorbe olur. Renal
glukoz atilimi i¢in serum esik degeri 180
mg/dL’dir. Plazma konsantrasyonunun arttig1 du-
rumlarda veya serum glukoz degerinin normal ol-
dugu Fankoni sendromu, sistinozis gibi proksimal
tiibiiler hastaliklarda glukoziiri goriiliir. Ancak bu
durumlarda siklikla diger tiibiiler fonksiyonlarda
bozuktur.?? Ailesel renal glukoziiri ise izole glu-
koziirinin oldugu benign nadir bir durumdur. Bu
hastalikta, proksimal tiibiiliin S1 segmentinde bu-
lunan SGLT2 glukoz tastyicisinda bozukluk mev-
cuttur.”

idrar Amino Asit Analizi

Amino asitler, hemen tamamen proksimal tiibiil-
lerden geri emilir. Plazma konsantrasyonunu arti-
ran durumlarda, Fankoni sendromu gibi jeneralize
proksimal tiibiilopatilerde veya sistiniiri, dikarbok-
silik asidiiri gibi spesifik amino asit tasiyici de-
fektlerinde aminoasidiiri goriiliir.>>**

idrar Potasyum Atilimi

Idrar potasyum atilimu, distal tiibiilde aldosteron et-
kisi ve distal tiibiile ulasan tuz ve su miktari ile dii-
zenlenir. Cocuklarda normal FE¢ atilim1 %10-30
arasinda degisir. Distal nefronda aldosteron etki-
sini gérmek icin transtiibiiler potasyum gradienti
(TTPG) hesaplanir.

TTPG:(UK/SK)/(UOsm/Sosm)

Hiperkalemili ¢ocuklarda, TTPG <4,1 ise mi-
neralokortikoid etkisini gosterir. Hipokalemide
TTPG >2 ise aldosteron etkisinin devam ettigini
gosterir. TTPG sadece sodyumun yeterli distal tii-
biile geldigi durumlarda kullanilabilir.*

Renal Asit/Baz Homeostazisinin Degerlendirilmesi

Renal tiibiiler asidozisin tiplerini ayirmada asagi-
daki tetkiklerden yararlanilir:
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1. Idrar pH: Normal anyon gap’li asidozis olan
RTA’da rolatif olarak alkali idrar mevcuttur. Ancak
proksimal RTA’da (pRTA) distalde hala proton eks-
kresyonu devam ettigi i¢in idrar pH’si <5,5 olabi-
lir.*® Distal RTA’da (dRTA) ise siklikla >6,0’dir.*’

2. FEqcos: pPRTA’da %15 veya daha yiiksek-
tir.%

3. Idrar amonyum fiiretiminin degerlendir-
mesi: Asidoza normal renal yanit amonyum
(NH,") ekskresyonunun artmasidir. Amonyum
ekskresyonunu degerlendirmek igin 2 yontem
kullanilir:

a) Idrar anyon ag1g1=(Na*+K*)-Cl-

Asidozise normal renal yanit CI”’deki artis ne-
deni ile negatif bir agikliktir. Ancak dRTA’da de-
fektif amonyum iretimine bagh pozitif bir
yanittir.’’

b) Eger ol¢iilemeyen {iriner anyonlardan siip-
heleniliyorsa, idrar amonyum konsantrasyonu 6l-
¢lilen ve hesaplanan idrar ozmolaritesi arasindaki
farktan hesaplanabilir:**3°

Idrar=0,5x(Ozmolalite-[2(Na*+K*)+Ure/
2,8+Glukoz/18]

20 mOzm/kg’1n altindaki degerler dRTA tani-
sin1 diigtindjirdir.

4. Stimtilasyon testleri:

a) Amonyum klor (NH,Cl) yiikleme testi:
NHy4CI ytikleme sonrasi idrar pH’si <5,5 ise nor-
mal, ancak >6,5 kalir ise dRTA i¢in anlamlidir.

b) Fludrokortizon ile birlikte furosemid yiik-
leme testi: Yiikleme sonrasi normal kosullarda dis-
tal tiibiile sodyum gelisi artar. Idrar pH’si azalir.
Distal RTA’da bu azalma olmaz.

¢) Asetazolamid yiikleme testi: Saglikli kisi-
lerde (idrar-kan pCO,) >20 mg/Hg olur. Distal
RTA’da bu artis olmaz.

Urat, Oksalat, Sitrat

Artmis serum iirik asit seviyeleri fazla tiretim veya
renal atilimin azalmasi nedeni ile olur. Timor lizis
sendromu, Lesch-Nyhan sendromu ve Tip 1 gliko-
jen depo hastaligi fazla iiretime sebep olan ¢ocuk-
lardaki en sik hastaliklardir. Azalmis serum tirik
asit seviyeleri; hepatoselliiler hastalik, Fankoni
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sendromundaki gibi artmis renal kayiplar veya
ksantin oksidaz aktivitesinde eksiklik nedeni ile
olusur. FE{jo hem hipoiirisemi, hem de hiperiiri-
semi de ayirici tani i¢in yararlidir. Normal degerler
cocuklarda %8, addlesanlarda %5 kadardir.* ki
yag lizerinde 24 saatlik idrarda atilim 520+145
mg/1,73 m?/giindiir.*!

Oksalat ve sitrat siklikla iiriner sistem tasi olan
hastalarda, hiperoksaliiri ve hipositratiiri tanisi i¢in
idrarda olglilmektedir. Normal degerler, oksalat ati-
limi1 i¢in 20-50 mg/1,73 m?/glin, sitrat i¢in kizlarda
>300 mg/g, erkeklerde 125 mg/g kreatinindir.****

Renal Tiibiiler Konsantrasyon Yetenei

Poliiiri ve polidipsi ile iligkili liriner konsantras-
yon bozuklugu; vazopressin eksikligi (santral DI),
vazopressin etkisinin kayb1 (nefrojenik DI) veya
primer polidipsi (>2 mL/m?/giin) nedeni ile olu-
sur.*

DI’dan stiphelenildigi zaman, 24 saatlik idrar
toplanmali1 ve hiperglisemi, hipokalemi ve hiper-
kalsemi gibi nedenler dislanmalidir. Poliiiri infant
ve ¢ocuklarda >4 mL/kg/saat, yenidoganlarda >6
mL/kg/saat olarak tanimlanmaktadir.*> Sabah ilk
idrarda, ozmolalite >800 mOsm/kg H,O ise kon-
santrasyon yetenegi normal olup ileri teste gerek
yoktur. Bazal serum sodyum ve ozmolalite nor-
mal degerler iginde, ancak idrar ozmolalitesi
<300 mOsm/kg ise su kisitlama testi yapilmali-
dir.®

Renal Biyobelirtecler

Akut bobrek hasarinin tanisi, serum kreatinin de-
gerinde yiikselmeye bagl olarak konulur. Serum
kreatinin degeri dnemli derecede bdbrek hasar1 ge-
listikten sonra ge¢ donemde yiikselmektedir. Bu
nedenle bobrek hasarina daha erken tan1 koymak,
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riskli klinik durumlarda bobrek hasari gelisimini
onceden tahmin edebilmek i¢in son yillarda biyo-
belirtegler bulunmustur.*>*” Bunlardan renal do-
kuda normalde var olan ve renal hasar ile dolasim
icine salgilananlar; N-Asetil glukozaminidaz,
gama glutamil transpeptidaz, bobrek hasar mole-
kiil-1 ve laktat dehidrogenazdir. Daha 6nce var
olan, glomeriilden serbest filtre ve tiibiillerden re-
absorbe olan biyobelirteglerin ise renal hasar sira-
sinda geri emilimi yeterli olmaz ve idrarda atilim1
artar. Bunlara 6rnek; ,-makroglobulin, mikroal-
bliminiiri, iriner sistatin-C ve retinol baglayici
protein-4’tiir. Digerleri ise renal hasar veya
inflamasyon ile indiiklenirler. Bunlar da ndtrofil
jelatinaz iliskili lipokalin, interlokin-18 ve os-
teopontindir. Biyobelirtecler ile iliskili aragtirma-
lar devam etmekte olup, suan i¢in altin standart bir
biyobelirte¢ yoktur. Belki ileride biyobelirteg pa-
neli ile renal hasarin yerini, diizeyini daha erken
saptamak miimkiin olacaktir.

Finansal Kaynak

Bu ¢alisma swrasinda, yapilan arastirma konusu ile ilgili
dogrudan baglantisi bulunan herhangi bir ilag firmasindan, tibbi
alet, gere¢ ve malzeme saglayan ve/veya iireten bir firma veya
herhangi bir ticari firmadan, c¢alismanin degerlendirme
stirecinde, ¢calisma ile ilgili verilecek karari olumsuz etkileyebile-

cek maddi ve/veya manevi herhangi bir destek alinmamistir.

Cikar Catismast

Bu ¢alisma ile ilgili olarak yazarlarin ve/veya aile bireylerinin
¢tkar ¢atismasi potansiyeli olabilecek bilimsel ve tibbi komite
tiyeligi veya iiyeleri ile iligkisi, danigsmanlik, bilirkisilik, herhangi
bir firmada ¢alisma durumu, hissedarlik ve benzer durumlart yok-

tur.
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