BÖBREK VE İDRAR YOLLARI HASTALIKLARI İÇİN

BİYOKİMYASAL TESTLER
BÖBREKLER

Lomber bölgede ikili organ
Her biri 9-12 cm uzunluğunda

Kanı filtre eder; hücre dışı sıvıda hidrojen, sodyum, potasyum, fosfat, v.b. iyonların konsantrasyonlarını düzenler; metabolizmanın son ürünlerini dışarı atar.

İşlevsel ünitesi nefron: Glomerül, proksimal tübül, henle kulpu, distal tübül, toplayıcı kanal.


Proksimal tübülde; glomerüler filtrasyon hacminin %60-80’i, sodyum ve klorürün %70’i, hidrojen iyonunun % 90’ı, sülfat, fosfat, bikarbonat, glukoz ve potasyumun büyük bölümü geri emilir. Ürik asit ya geri emilir ya da salgılanır.


Henle kulpunda; sodyum ve klorür geri emilir.

Distal tübül ve toplayıcı kanallarda; ADH etkisiyle su geri emilir. Organik iyonlar, potasyum, hidrojen iyonları salgılanır. Aldosteron etkisiyle sodyum ve bikarbonat iyonları geri emilir.

BÖBREKLERİN BİYOLOJİK FONKSİYONLARI

Atım: İdrar; böbrekler tarafından salgılanan, üreterlerden geçen, mesaneden toplanan ve üretra yoluyla dışarı atılan sıvıdır. Günde 0,4-2L


<100 mL/gün idrar, anüri


<400 mL/gün idrar, oligüri


>2L/gün idrar, poliüri


Sık idrar, pollakiüri


Ağrılı idrar, dizüri

Düzenleyici fonksiyon:

Elektrolit homeostazı: Proksimal tübülde ultrafiltrattan sodyum, klorür ve suyun %75’i, bikarbonat, fosfat, kalsiyum ve potasyumun çoğu geri emilir.


Su homeostazı: Ultrafiltrattaki suyun %70’i proksimal tübülde, %5’i Henle kulpunda, %10’u distal tübülde, geri kalanı toplayıcı kanalda geri emilir.

Endokrin işlev:


Hormon sentezi: Eritropoetin, renin, prostaglandin, tromboksan ve 1,25 (OH) vitamin D sentezi…


Hormonların hedef bölgesi: Distal tübül ve toplayıcı kanallarda ADH etkisiyle su geri emilimi, aldosteron etkisiyle sodyum ger emilimi…


İnsülin ve aldosteron gibi hormonların yıkılma bölgesi

RENAL İŞLEVLERİN FİZYOLOJİK UNSURLARI
Glomerüler filtrasyon hızı (GFR): Plazmanın glomerülden süzülme hızı. Normalde erkeklerde 115-125 mL/dakika/1,73 m2, kadınlarda 90-100 mL/dakika/1,73 m2

İşlevsel nefron sayısının göstergesi olarak değerlendirilir.


Glomerüler geçirgenlik: Özelleşmiş endotelyum, bazal membran ve epitelyal hücre bariyerinin kombinasyonu ile sınırlanır. Genel olarak albüminden daha büyük moleküler kütleli proteinler tamamen alıkonulurlar. Filtre edilen küçük molekül ağırlıklı proteinler geri emilim mekanizmaları ile uzaklaştırılırlar. İdrarda bulunan protein miktarında artış, proteinüri olarak tanımlanır.


Proteinüri tipleri:
Glomerüler (artmış geçirgenlik)






Tübüler (azalmış geri emilim)






Aşırı yüklenme (her bir nefronda yük artışı)






Postrenal

BÖBREK PATOFİZYOLOJİSİ

Toksik, anoksik ve immünolojik yaralanma ile nefron kaybı sonucu geriye kalan renal fonksiyon;
%50-75 ise (GFR 30-50 mL/dakika, serum kreatinini 2 mg/dL) azalmış böbrek rezervi (hafif böbrek yetmezliği),


%25-50 ise (GFR 19-29 mL/dakika, serum kreatinini 4 mg/dL) böbrek yetersizliği (orta böbrek yetmezliği),


%10-25 ise (GFR <10 mL/dakika, serum kreatinini 8 mg/dL)  böbrek yetmezliği (şiddetli böbrek yetmezliği),


%0-10 ise (GFR <5 mL/dakika, serum kreatinini 17 mg/dL) üremik sendrom (son evre böbrek hastalığı-ESRD): Üremi (azotemi); kanda üre, kreatinin, amino asit ve protein metabolizmasının azotlu son ürünlerinin fazlalığı…
Böbrek yetmezliği tipleri:


Akut böbrek yetmezliği (ABY): Sıklıkla hastanelerde yatan hastalarda iskemik veya nefrotosik olaylarla…



Böbrek fonksiyonu normal, böbrek boyutu normal, kemik x-ray normal, hemoglobin düzeyi normal, idrar mikroskopisinde büyük silendirler yok olabilir…



Prerenal ABY: Hipovolemi, azalmış efektif plazma hacmi, azalmış kardiyak atım, renovasküler tıkanma sonucu… Prerenal azotemi… BUN/kreatinin oranı >20; çünkü, böbrekler hacim kaybına bağlı olduğu için tuz ve suyun geri emiliminde artma meydana gelir, buna bağlı olarak üre de bol miktarda geri emilir ve serum düzeyleri artar. İdrar osmolalitesi >500 mOsm/kg. İdrar sodyumu <20 mEq/L. Sodyumun fraksiyonel atılımı [(idrarNa x plazmakreatinin) / (plazmaNa x idrarkreatinin)] <%1; ancak diüretik kullanımı, bikarbonatüri, tuz kaybıyla komplike kronik böbrek yetmezliği öncesi, adrenal yetmezlik durumlarında >%1 olabilir. İdrar analizi bulguları normaldir. İdrar dansitesi >1020


Renal ABY: Glomerüler ve küçük damar hastalığı, interstisyel nefrit, tübüler lezyon sonucu… Renal azotemi… Akut tübüler nekrozda (ATN) BUN/kreatinin oranı sıklıkla 10-20 arasında. İdrar osmolalitesi <350 mOsm/kg. İdrar sodyumu >40 mEq/L. Sodyumun fraksiyonel atılımı [(idrarNa x plazmakreatinin) / (plazmaNa x idrarkreatinin)] >%2; ancak radyokontras madde kullanımı, NSAID kullanımı, ciddi yanık, sepsis, akut glomerülonefrit, vaskülit, rhabdomyolizis durumlarında <%1 olabilir. İdrar analizinde striple pozitif fakat mikroskobik analizde görülmeyen eritrositler, hematüri, eritrosit silendirleri, yapısı bozulmuş eritrositler, lökositler ve lökosit silendirleri, renal tübüler epitelyumyal hücreler, pigmentli silendirler. İdrar dansitesi 1010


Postrenal ABY: Mesane boşaltımında tıkanma, üreter tıkanması sonucu… Postrenal azotemi… İlerlemiş yaş, azalmış idrar akım gücü, kanser öyküsü, suprapubik/yan ağrı, böbrek taşı, anüri, düzensiz idrar hacmi, ilaç tedavileri durumunda…
Kronik böbrek yetmezliği: Diyabet, böbrek damar hastalığı, glomerülonefrit nedeniyle…



Serum kreatinin ve üre düzeyi artmış, böbrek boyutu küçülmüş, kemik x-ray’inde renal osteodistrofi, hemoglobin düzeyi azalmış, idrar mikroskopisinde büyük silendirler var… Azalmış serum kalsiyumu ve artmış serum fosforu (hafif ve orta dereceli kronik böbrek yetmezlikli hastalarda serum kalsiyum ve fosfor düzeyleri tipik olarak normal). Artmış serum potasyumu (GFR <10 mL/dakika olmadıkça normal serum potasyumu) ve ürik asit düzeyi. Artmış PTH. Metabolik asidoz.
Glomerüler hastalıklar: Akut nefritik sendrom (akut glomerülonefrit), hızlı ilerleyen glomerülonefrit, otoimmün nefrit, kronik glomerülonefrit, nefrotik sendrom.


Akut nefritik sendrom (akut glomerülonefrit): Sıklıkla A grubu β hemolitik streptokokal infeksiyon sonucu hızlı bir şekilde ortaya çıkan hematüri, 3 g/gün’den az proteinüri, azalmış GFR, sodyum ve su tutulmasına bağlı hipertansiyon ve bazen lokal çevresel ödem ile karakterize; konjestif kalp yetmezliği ve oligüri gözlenebilir.

Hızlı ilerleyen glomerülonefrit: Histolojik olarak sabit glomerüler yarım ay görüntüsüyle karakterize…


Otoimmün nefrit: Akciğer kanamasıyla birlikte hızlı gelişen nefrit.


Kronik glomerülonefrit: Hafif hematüri, proteinüri ve renal işlevlerde hafif azalma, ileri evrede hipertansiyon.


Nefrotik sendrom: Ağır proteinüri (>3,5 g/gün total proteinüri veya 1,5 g/gün albüminüri), hipoalbüminemi, hiperkolesterolemi, lipidüri ve ileri ödem ile karakterize…

İnterstisyel nefrit: Vasküler ve glomerüler hasara yol açan tübüler işlev değişiklikleriyle karakterize… Pyelonefrit, bakteriyel infeksiyonlarla ilişkilidir. Tübülointerstisyel nefritler, çeşitli ilaçlara bağlı olarak ortaya çıkar.
Kistik böbrek hastalığı: Ailesel hiperkolesterolemiden sonra en sık görülen kalıtsal tek gen hastalığı ve en sık görülen kalıtsal böbrek hastalığı. Hipertansiyon ve hematüri görülür…

Sistemik hastalıklara sekonder gelişen nefropatiler: 

Diyabetik nefropati


Hipertansif nefropati


Vaskülitler: Antinötrofil sitoplazmik antikor (ANCA) ve antiendotelyal hücre antikorları (AECA) ile karakterize…

Çeşitli renal hastalıklar:


Renal tübüler asidozlar: Hiperkloremi, normal anyon açığı ve plazma pH’ı ile uyumlu olmayan üriner bikarbonat veya hidrojen iyonu atılımı ile karakterize…

Böbrek taşı: Kalsiyum oksalat, kalsiyum fosfat, ürik asit, sistin taşı veya karışık taşlar…

Diabetes insipitus: Renal tübüllerde ADH için hasarlı reseptörler, toplayıcı kanallarda hasarlı akuaporin su kanalları, yetersiz ADH salımına bağlı…


Tıkayıcı üropati: İyi huylu prostat hipertrofisine bağlı…


Psödohipoparatiroidizm: Böbrekte PTH’a karşı olduğu düşünülen bir dirence bağlı olarak artmış plazma PTH düzeyine rağmen hipokalsemi ile karakterize…


Toksik nefropati: Kadmiyum ve kurşun gibi ağır metallere veya ilaçlara bağlı olarak oluşan hem glomerüler nefrit hem de tübülointersitisyel nefrit…
BÖBREK YETMEZLİĞİ TEDAVİLERİ
Hemodiyaliz: Yarı geçirgen zar aracılığıyla belirli elementlerin kandan difüzyon hızlarının farklılığını kullanarak ayrılması işlemi…
Periton diyaliz: Periton içerisine bir tüp aracılığıyla özel bir çözelti verilmesi…

Böbrek nakli: 

Operasyon öncesi değerlendirme: 



Elektrolitler, asit-baz dengesi, pıhtılaşma profili, hemogram, kan grubu…



CMV, hepatit, herpes, HIV tarama testleri…



HLA ve doku tipleri

Operasyon sonrası izlem: 



Plazma kreatinin düzeyi, idrar miktarı…



BMG, neopterin, serum amiloid A (SAA) ve CRP tayini…

İmmünsupresyon: Siklosporin A, kortikosteroidler ve azotioprin

BÖBREK FONKSİYONLARININ DEĞERLENDİRİLMESİ


Protein olmayan azotlu bileşiklerin dolaşımdaki düzeylerinin ölçülmesi


Glomerüler filtrasyonun değerlendirilmesi


Belirli endojen ve eksojen bileşiklerin salgılanma kapasitesinin incelenmesi


İdrarın yoğunlaştırılması yeteneği ile ilgili olarak böbreğin su ve elektrolitler için geri emilim kapasitesinin incelenmesi


NPN bileşiklerinin kan ve idrar düzeylerinin ölçülerek böbrek işlevlerinin değerlendirilmesi.

Glomerüler filtrasyon hızı (GFR): Plazmanın glomerülden süzülme hızı. Normalde erkeklerde 115-125 mL/dakika/1,73 m2, kadınlarda 90-100 mL/dakika/1,73 m2. Doğrudan ölçülemez; bazı belirteçlerle ölçülür:


GFR’nın eksojen belirteçleri: 
İnülin klirensi







İohekzol klirensi


GFR’nın endojen belirteçleri:
Kreatinin klirensi







Üre klirensi







Sistatin C klirensi

Rutin uygulamada GFR, serum kreatinin veya kreatinin klirensinin ölçümüyle belirlenir.

Serum kreatinini ve GFR ters ilişkilidir; kreatinin düzeyinin 1-2 mg/dL’den itibaren ikiye katlanması GFR’nda dolayısıyla böbrek fonksiyonlarında %50’lik azalmaya işaret eder. Serum kreatinin düzeyinin GFR’nın ölçütü olarak kullanıldığında dezavantajları vardır: Erken böbrek yetersizliğinde serum kreatinin düzeyi halen normal sınırlar içinde bulunabilir. Kadınlar, çocuklar, beslenme bozukluğu olanlar, yaşlılar, az et yiyenlerde serum kreatinin düzeyleri düşüktür; GFR azalsa bile normal sınırlarda kalabilir. Salisilatlar, simetidin, trimethoprim, triamteren, spirinolakton, amilorid kullanımı kreatinin tübüler sekresyonunu etkileyebilir. Glukoz, askorbik asit, ürik asit, asetoasetat serum kreatinin düzeyinde yalancı artışlara yol açabilir.

Bir maddenin böbrekler tarafından belirli bir zamanda temizlendiği plazma miktarı Renal klirens olarak tanımlanır. Kreatinin klirensi, 24 saatlik idrardaki kreatinin ve aynı zamandaki serum kreatinin değerlendirilmesiyle hesaplanır:

GFR = Crcl = [idrar kreatinini (mg/dL) x idrar hacmi (mL/dakika)] / plazma kreatinini (mg/dL)
24 saatlik idrar toplamadaki güçlükleri dikkate alarak, Cockcroft ve Gaul kreatinin klirensinin serum kreatinin düzeyinin kullanılarak hesaplanması için bir formül geliştirmişlerdir:
Crcl = [(140 – yaş) x ağırlık (kg)] / [(72 x serum kreatinini (mg/dL)]

Kadınlarda, bulunan değer 0,85 ile çarpılır…

Böbrek kan ve plazma akışı (RPF): p-aminohippurat (PAH) klirensi ile ölçülür…

Glomerül geçirgenliğinin değerlendirilmesi: Farklı moleküler kütleleri olan proteinlerin göreceli klirensleri ile…


Total idrar proteinleri: Normalde <150 mg/gün, Henle kulpunun çıkan kolu tarafından üretilen Tamm-Horsfall proteini…

Spesifik idrar proteinleri:



Bence-Jones proteini



İdrar miyoglobini



Lizozim



N-asetilglukozaminidaz (NAG)



Bazal membran hasar belirteçleri: Kollajen yıkım ürünleri, laminin ve antiglomerüler bazal membran antikorları


Tübüler proteinüri: Retinol bağlayan protein (RBP), α1-mikroglobülin (A1M)

Böbrek konsantrasyon yeteneğinin değerlendirilmesi:


Osmolalite


Özgül ağırlık

Renal tübüler asidozun (RTA) değerlendirilmesi:


Fraksiyonel bikarbonat atımı: Proksimal RTA tanısı için…


Amonyum klorür yükleme testi: Distal RTA tanısı için…

İdrar analizleri:


Fiziksel analiz


Kimyasal analiz


Mikroskobik analiz

Böbrek taşı analizi:
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