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Proteinüri ve Laboratuvar De¤erlendirmesi

Proteinuria and Its Laboratory Assesment
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ÖZET

Fizyolojik koflullarda idrarla günlük protein at›l›m› 150 mg'›n alt›ndad›r. ‹drarla günlük protein at›l›m›n›n

normalin üzerinde saptanmas› proteinüri olarak tan›mlan›r. ‹drardaki protein miktar›n›n belirlenmesi
ve bileflenlerinin saptanmas› bir çok klinik durum için önemlidir, çünkü ciddi böbrek hasar›n›n ilk

bulgusu olabilir ve takip edilmesi tedaviye verilen yan›t›n de¤erlendirilmesi için gereklidir. Bu derlemede
fizyolojik protein at›l›m›, proteinüri tipleri, çeflitli hastal›klardaki proteinüri mekanizmalar›, proteinüri ve

böbrek hasar› iliflkisi ve idrarda protein ölçüm yöntemlerindeki klasik ve güncel bilgiler de¤erlendirilmifltir.

Anahtar Sözcükler:  Proteinüri, böbrek hasar›, idrar, mikroalbuminüri

ABSTRACT

Under the physiological conditions, protein excretion in urine is less than 150 mg per day. Proteinuria

is defined as an excessive rate of protein excretion in the urine. Measurement of proteinuria and
identification of its components are important for the diagnosis of various clinical settings. Proteinuria

may be the first finding for severe renal damage and its follow-up is necessary for monitoring the
treatment. In this review, the classical and current data about the physiological protein excretion,

proteinuria types, proteinuria mechanisms explained in several diseases, the relationship between
proteinuria and renal damage and finally methods for urinary protein determination were discussed.

Key Words:  Proteinuria, renal damage, urine, microalbuminuria

F‹ZYOLOJ‹K PROTE‹N ATILIMI

Plazma proteinlerinin 1/3’ü albumin, di¤er-

leri ise α, β, γ globulinlerdir (2). Molekül a¤›r-

l›¤› (MA) 40 kDa’dan küçük olan plazma pro-

teinleri glomerüler bazal membrandan direkt

geçerek proksimal tübüler hücreleri taraf›n-

dan geri emilir (1). MA 69 kDa olan albumin

çok düflük miktarlarda filtre edilir. Retinol

ba¤lay›c› protein (RBP), β-2 mikroglobulin,

immunglobulin hafif zincirleri ve lizozimler

küçük miktarlarda idrarda bulunurlar. Distal

tubul ve ç›kan henle kulpu hücreleri tara-

f›ndan sal›nan Tamm-Horsfall glikoprotein

(THG=uromukoid), normal protein kayb›n›n 

G‹R‹fi

‹drarla günlük protein at›l›m› fizyolojik koflul-

larda 150 mg'›n alt›ndad›r ve idrar volümüne

ba¤l› olarak 2-10 mg/dl aras›nda de¤iflir.

Tekrarlanan ölçümlerde 150 mg/gün üze-

rinde protein at›l›m›n›n saptanmas› protei-

nüri olarak adland›r›l›r. ‹drarla at›lan protein

miktar›n›n ölçülmesi ve kompozisyonunun

belirlenmesi altta yatan ciddi bir böbrek has-

tal›¤›n›n ilk bulgusu olabilir. Ayr›ca, protei-

nürinin takibi tedaviye al›nan cevab›n de¤er-

lendirilmesine de yard›mc› olur. ‹drarda pro-

tein ölçümü non-invaziv, ucuz, ve kolayd›r

(1-5).

133



sarar. Her bir tarak diflini, birbirine komflu

podositlerin ayaks› ç›k›nt›lar› oluflturur. GBM

ile iliflkili podosit ayaks› ç›k›nt›lar statik olma-

y›p, kontraktif bir sistem içerir. SD, ayaks›

ç›k›nt›lar›n birbiri ile iliflkisini sa¤lar. Filtras-

yon delikleri içeren bir köprü olan SD, GBM

ile yak›n iliflkili bir membrand›r ve glomerül

filtrasyon bariyerinin biyolojik aktif bilefleni-

dir. Günümüzde SD'nin moleküler yap›s› ve

fonksiyonu ile ilgili çal›flmalar sürmektedir.

SD'da varl›¤› gösterilen proteinlere her gün

bir yenisi eklenmektedir (nefrin, CD2AP,

podosin, Neph-1) (7).

GBM'nin temel yap›s›n› kollagen tip IV, nido-

gen, laminin, heparan sülfat proteoglikanlar

oluflturur (8). Endoteliyal hücreler ve GBM,

yap›lar›nda bulunan heparan sülfat proteo-

glikanlar› nedeniyle negatif yük tafl›rlar. Podo-

sitler ve ayaks› ç›k›nt›lar›n yüzeyleri de nega-

tif yüklü siyaloproteinlerle kapl›d›r. Bu yap›lar,

nedeniyle güçlü negatif elektrik yükü tafl›yan

ayaks› ç›k›nt›lar›n birbirine yap›flmas› da

engellenmifl olur. Dolafl›mdaki makromolekül-

lerin büyük k›sm› fizyolojik pH’da anyonik

özellik tafl›d›klar›ndan, albumin gibi büyük

anyonlar›n geçifli bu flekilde engellenir (7).

40 kDa’›n alt›nda olan ve serbestçe filtre olan

proteinler özellikle proksimal tübülde reab-

sorbe sonra da katabolize edilmektedirler.

Düflük molekül a¤›rl›kl› proteinler, peptidler,

hormonlar (PTH,insülin gibi), Ig parçac›klar›

(hafif zincir, β-2 mikroglobulin) ve çeflitli

enzimler (lizozim, amilaz gibi) primer olarak

böbrekte katabolize edilir. Bu proteinler,

tubüllerin reabsorbsiyon ve metabolize etme

kapasitesini aflacak flekilde filtre olursa id-

rarda saptanabilirler (1-4).

PROTE‹NUR‹ T‹PLER‹

Proteinüri nedeniyle incelemeye al›nan hasta-

larda idrar tetkikinin yan›s›ra ayr›nt›l› bir

anamnez ile DM, vasküler hastal›klar, hiper-

tansiyon gibi sistemik bir hastal›¤›n varl›¤›

ve proteinüriye yol açabilecek ilaç öyküsü

sorgulanmal›d›r. 

Proteinürili hastalar›n ço ¤u semptomsuzdur

ve proteinürinin varl›¤› tesadüfi olarak saptan›r.

üçte birini oluflturur. Ayr›ca, idrar yollar›ndaki

salg›larda bulunan IgA, tübüler epitel hücre-

lerden kaynaklanan enzim ve proteinler, idrar

yollar›na dökülen di¤er hücreler ve lökosit-

ler de idrar proteinine katk›da bulunur (2).

Glomerüler kapiller duvar (GKD) yüksek

ultrafiltrasyon kapasitesine sahip bir mem-

brand›r ve bu bariyerden protein geçiflinin

engellenmesi ancak k›smen anlafl›labilmifl-

tir. Membran küçük solütlere ve suya olduk-

ça geçirgendir ancak daha büyük molekül-

lerin geçifline karfl› önemli bir engel olufl-

turur. Glomerüler kapiller duvar; vasküler

endotelial hücreler, glomerüler bazal membran

(GBM), epiteliyal hücreler (podosit) ve bu

podosit hücreleri aras›ndaki slit diyaframdan

(SD) oluflur (6). Bu katmanlardan molekül-

lerin geçifli büyüklüklerine, yüklerine ve

konfigürasyonlar›na göre de¤ifliklik göster-

mektedir. Makromoleküllerin glomerüler ka-

piller duvardan (GKD) filtre olmas› glomerü-

ler bariyerin büyüklük seçici ve yük seçici

özelliklerine göre belirlenmektedir (5).

Herhangi bir molekülün GKD’dan filtre olma-

s› molekülün büyüklü¤ü ile ters orant›l›d›r.

Endotel hücrelerinin büyüklük seçici bari-

yere katk›s› yoktur. Endotel hücrelerinin ara-

s›nda bulunan pencereler kan›n flekilli ele-

manlar›n›n geçiflini engeller ancak makro-

moleküllerin filtrasyonuna engel olamazlar.

Plazma proteinleri, endotel aç›kl›klardan ko-

layl›kla geçerek bir direnç ile karfl›laflmadan

GBM’a ulafl›r. Özellikle küçük molekül a¤›r-

l›kl› proteinler, GBM boyunca ekstraselüler

olarak geçerek SD'a ulafl›r. Büyük molekül

a¤›rl›kl› proteinlerin geçiflini s›n›rlayan GBM,

fibrillerden oluflan bir a¤ fleklindedir ve iç

içe geçen fibriller, ufak delikli bir filtre ifllevi

gören fonksiyonel porlar içerir. GBM büyük-

lük seçici bariyerin majör k›sm›n› oluflturma-

s›na karfl›n, son y›llarda yap›lan çal›flmalar

podositlerin ayaks› ç›k›nt›lar›n›n (foot pro-

cesses) aras›n› kapatan ve slit diyafram (SD)

ad› verilen ince bir membran üzerinde yo-

¤unlaflmaktad›r. Podositler, glomerüler filtras-

yon bariyerinin en d›fl k›sm›n› olufltururarak,

glomerüler kapilleri tarak diflleri fleklinde 
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kad›nda >=3.5 mg/mmol (32 mg/g), erkekte

>= 2.5 mg/mmol (23 mg/g) bulunmas›d›r

(1). 5 y›ldan uzun süreli diyabetli olan has-

talar›n %4-15'inde mikroalbuminüri görülmek-

tedir. Tip 1 diyabetes mellitusta nefropatinin

en erken ve muhtemelen geri dönüflümlü

glomerüler hasar göstergesi olarak görülmek-

tedir (2.10). Diyabetik hastalarda, 5-6 kat

artm›fl kardiyovasküler mortalite ile iliflkili-

dir ve diyabetes mellitus d›fl›nda esansiyel

hipertansiyonda da yayg›n görülür (2). Kar-

diyovasküler risk göstergesi oldu¤u kabul

edilmektedir (11). Mikroalbuminürinin herhan-

gi bir klinik belirtisi yoktur ancak önlem al›n-

mazsa bu dönemdeki hastalar›n yar›s›nda 3-

5 y›l içinde "klinik nefropati" yerleflir.

Mikroalbüminürinin görüldü¤ü di¤er hastal›k-

lar›n içinde hipertansiyon, gebelik (preeklampsi,

maternal morbidite, fetal mortalite), non-diya-

betik renal hastal›k, idrar yollar› enfeksiyo-

nu, a¤›r egzersiz,kalp yetmezli¤i say›labilir

(1,2).

2. Devam etme süresine göre proteinüri-

ler:  Proteinürinin hangi koflullarda ortaya

ç›kt›¤›, sürekli olup olmad›¤› önemlidir. Kli-

nikte proteinüri üç flekilde ortaya ç›kabilir.

Geçici (transient) proteinüri:  Proteinürinin

bir idrar örne¤inde saptan›rken sonrakinde

saptanmamas› olarak tan›mlan›r. En s›k rast-

lanan proteinüri fleklidir. Erkeklerde %5, ka-

d›nlarda %7 oran›nda (12) görülür. Geçici

proteinüri; fonksiyonel, intermitant ya da or-

tostatik olabilir.

Fonksiyonel proteinüri:  Fizyolojik olarak eg-

zersiz, atefl, konjestif kalp yetmezli¤i, so¤u- ¤a

maruziyet gibi stres yaratan faktörler geçici

olarak artm›fl protein at›l›m›na yol açabilir.

Mekanizmas›nda norepinefrin ya da angio-

tensin-II art›fl›na ba¤l› ortaya ç›kan geçir genlik

de¤iflikli¤inin rolü oldu¤u düflünülmektedir

(12,13). Egzersize ba¤l› proteinürinin 1.5

mg/dak'ya ulaflt›¤› görülebilir.

‹ntermittant proteinüri:  Arada normal dönem-

ler olan ataklar halinde proteinüri görülme-

sidir. Bu hastalar hipertansiyon veya di¤er

sebepler aç›s›ndan alt› haftada bir takip 

Bu durumda proteinüri tipleri afla¤›daki

kriterlere göre belirlenebilir (1-4):

1. At›lan protein miktar›na göre protei-

nüriler:  Proteinürili bir hastada mutlaka 24

saatte at›lan protein miktar›, 24 saatlik idra-

r›n toplanmas› ile ya da spot idrar örne¤in-

de protein/kreatinin oran› ile hesaplanmal›-

d›r. 

A¤›r proteinüri (>4 g/gün):  Karakteristik

olarak nefrotik sendromda (NS) görülür. NS

tipik olarak glomerüler disfonksiyon ya da

hasarla iliflkilidir. Tüm NS tiplerinde albu-

mine karfl› glomerül geçirgenli¤i artt›¤› için

proteinüri (albüminüri) ortak bulgudur. Kla-

sik olarak proteinüri miktar›n›n artmas› ile

düflük serum albumin düzeyi, yayg›n ödem,

artm›fl serum lipidleri (kolesterol, trigliserid)

tabloyu oluflturur. LDL-kolesterol, VLDL-koles-

terol serumda artarken, HDL-kolesterol at›l›-

m› idrarda gösterilmifltir (2). ‹drarla lipopro-

tein lipaz kayb›n›n yüksek serum trigilserid

düzeylerinden sorumlu oldu¤u öne sürülmüfl-

tür. ‹drardaki gama globulin kayb› da nefro-

tik hastalarda yayg›n görülen bakteriyel en-

feksiyonlara e¤ilime katk›da bulunuyor ola-

bilir.

Il›ml› proteinüri (1-4 g/gün):  En s›k nefro-

skleroz, multiple myelom ve toksik nefro-

patide görülür. Ayr›ca alt üriner sistemin

dejeneratif, malign ve inflamatuvar hastal›k-

lar›nda, tafl gibi iritan varl›¤›nda görülebilir (2).

Hafif proteinüri (<1 g/gün):  Nefroskleroz,

kronik intersitisyel nefrit, polikistik böbrek-

medüller kistik hastal›k gibi konjenital has-

tal›klar ve renal tübüler hastal›klarla birlikte

görülebilir. Tübüler hastal›klarda genelde

idrar sedimentinde bir anormallik yoktur an-

cak intersitisyel nefritlerde eritrositler, löko-

sitler ve tübüler hücreler görülebilir. Ayr›ca

postural ve fonksiyonel proteinürilerde de

hafif proteinüri görülebilir (2).

Mikroalbüminüri:  Normal düzeyin üzerinde

olan ancak dipstick ile saptanamayan bir albü-

min at›l›m› söz konusudur. ‹drar örne¤inde

20-200 µg/dk (mg/L) (1,2) veya 30-300 mg/gün

(9) albumin veya albumin/kreatinin oran›n›n  
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Glomerüler protei nüri:  Glomerüler hasta-

l›klarda, proteinlere karfl› glomerüller geçir-

genli¤inin artmas› proteinüri ile sonuçlan›r.

Bafll›ca albumin ve transferrin, α-1 asid gliko-

protein, α-1 antitripsin, prealbumin, antitrom-

bin gibi büyüklük ve elektriksel yük olarak

albumine benzer proteinlerin, daha az oran-

da IgG gibi yüksek moleküler a¤›rl›kl› pro-

teinlerin ve çok az oranda da düflük mole-

küler a¤›rl›kl› proteinlerin idrarla at›l›m› söz

konusudur. Tübüler fonksiyon normaldir ve

küçük plazma proteinleri büyük oranda geri

emilir. Glomerüller selektivite korundu¤u

sürece büyük moleküller idrarda görünmez-

ler (α-2 makroglobulin, β-lipoprotein). Bu

proteinler idrarda göründü¤ünde selektivite

düflmüfltür ve bu durum daha büyük glo-

merüler hasara iflaret eder. Zaman zaman

nefrotik s›n›rlara varan proteinüriye efllik eden

hematüri, eritrosit silendirleri ve lipidüri,

hastada glomerüler bir hastal›k düflündüren

idrar bulgular›d›r.

Tübüler proteinüri:  Bu durum düflük mole-

kül a¤›rl›kl› proteinlerin (α-1 mikroglobulin,

β-2 mikroglobulin, aminoasitler, retinol ba¤-

lay›c› protein, immünglobulinler (a¤›r ve hafif

zincirleri), ribonükleaz, lizozim, insulin) idrar-

la at›l›m› ile ortaya ç›kmaktad›r. Proteinüri

miktar› nadiren 2 g/gün üzerine ç›kar. Sa¤-

l›kl› bireylerde bu proteinler glomerüllerden

filtre edildikten sonra tamam›na yak›n› geri

emilmektedir, ancak varolan bir tübülointer-

stisiyel hasar bu geri emilimi bozabilir. Tü-

bülointerstisiyel proteinüri zaman içerisinde,

altta yatan hastal›¤a ba¤l› nefron kayb› nede-

niyle glomerüler proteinüriye dönebilir. ‹drar

çubuklar› düflük molekül a¤›rl›kl› proteinleri

tan›mad›klar›ndan tan›da faydal› de¤illerdir. 

Overflow proteinüri (prerenal, taflma):  Bu

durum nefronun normal geri emme kapasi-

tesini aflacak miktarda düflük molekül a¤›r-

l›kl› protein üretilmesine ba¤l› olarak ortaya

ç›kmaktad›r (multiple myeloma, makroglo-

bulinemi, malign lenfomalarda görülebilen

Bence-Jones proteinürisi, kas travmalar›nda

görülen myoglobinüri, hemolitik transfüzyon

reaksiyonlar›nda görülen hemoglobinüri, DIC’te

edilmelidir ancak genelde iyi prognozludur-

lar. Gebelikte de geçici proteinüri görüle-

bilir ancak mutlaka ileri araflt›rma gerektirir.

Ortostatik (postural) proteinüri:  Genç eriflkin-

lerin %2-5’inde görülen bir durumdur. Ge-

nellikle günde 1 gram›n alt›nda bir protein

at›l›m› vard›r. Proteinüri, renal konjesyon ve

iskemiyle sonuçlanan abart›l› lordotik pozis-

yona ba¤l›d›r (2). Ayakta durur pozisyonda

protein at›l›m›n›n artmas›na karfl›n yatar

pozisyonda proteinürinin bulunmamas› ile

karakterizedir. Tan› için kifli yatmadan önce

mesanesini boflaltmas› konusunda bilgilen-

dirilmeli, sabah kalkar kalkmaz ilk idrar›

al›nmal›,yürüyerek ve ayakta geçirilen iki

saat sonras›nda tekrar idrar örne¤i al›narak

her iki örnekte protein ölçümü yap›lmal›d›r.

‹lk örnekte protein negatif, ikincisinde pozi-

tif saptanmas›yla tan› konabilir. 

Ortostatik proteinüri benign bir durum ola-

rak de¤erlendirilir. Ancak bu sa¤l›kl› kiflile-

rin baz›lar›nda ileride sürekli postural pro-

teinürinin geliflti¤i ve birkaç vakada renal

biyopside glomerullerde anormallikler bulun-

du¤u gösterilmifltir (2).

Sürekli (persistan) proteinüri:  Proteinüri-

nin devaml› olarak saptanmas› altta yatan

sistemik veya renal bir hastal›k göstergesi-

dir ve mutlaka yak›n izlem gerektirir. 60 yafl

üzeri hasta popülasyonunda 60 yafl alt›nda-

kilere göre proteinüri insidans› belirgin ola-

rak daha yüksektir. Yafll›larda glomerülonef-

rit insidans›n›n 3-4 kat fazla oldu¤u tahmin

edilmektedir. Bunun dörtte biri steroid teda-

visine yan›t veren minimal de¤ifliklik hasta-

l›¤›d›r. Ayr›ca gizli maligniteler membranöz

glomerülonefritlerde art›fla sebep olabilir (2).

3. Oluflum mekanizmas›na göre proteinü-

riler:  Glomerüler, tübüler ve 'overflow' (taflma)

proteinüri olmak üzere üç grupta incelenir.

Sadece glomerüler proteinüri (albuminüri)

idrar çubuklar› (stripleri) kullan›larak tan›-

nabilir. Post-renal proteinüri de bu grupta

de¤erlendirilebilir. Klinikte karfl›lafl›lan sürek-

li proteinürinin en s›k sebebi glomerüler

proteinüridir (1-4).
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yapt›klar› çal›flma da obezite ile iliflkili glo-

merülopatide, podositlerin say›s›nda azalma

ve yap›lar›nda de¤iflikler oldu¤unu ve bunun

böbrek fonksiyon bozuklu¤u ile pozitif ko-

rele oldu¤unu gözlemlemifllerdir (15).

Primer glomerülonefritlerde etiyoloji ve pato-

genezle ilgili çok çeflitli teoriler bulunmakla

beraber bir kesinlik yoktur. Ancak elektron

mikroskobu patolojik bulgular›nda GBM’da

düzensiz kal›nlaflmalar, skleroz, subepitelyal

ve intramembranöz depolanmalar, epitel hüc-

relerde hipertrofi ve hiperplazi ve epitelyal

ayaks› ç›k›nt›larda kay›p gibi yap›sal anor-

mallikler saptanm›flt›r. Hipertansiyonda (HT)

sürekli olarak artm›fl intraglomerüler bas›nç

ve efllik eden inflamasyon, nefronlarda skle-

roza neden olur ve glomerüler geçirgenli¤e

zarar verir. Sistemik Lupus Eritematozus (SLE),

otoantikorlar›n neden oldu¤u bir immunkomp-

leks patolojisidir. SLE iliflkili nefrit ve di¤er

bir çok glomerülonefritler gibi glomerülleri

etkileyen immunkompleks hastal›klar›nda

glomerüler membranlarda immunglobulinler

ve kompleman komponentlerini içeren gra-

nüler depozitler gösterilmifltir.

Diabetik nefropati (DN) patogenezine neden

olan mekanizmalar henüz tam anlafl›lm›fl de-

¤ildir. Glikotoksisite ve neden oldu¤u meta-

bolik olaylar kadar hemodinamik mekanizma

da sorumlu tutulmaktad›r (16). Glikotoksi-

site ve hemodinamik stres hücresel fonksi-

yonu de¤ifltirerek poliol yolu aktivasyonuna

neden olur. Hiperglisemiye ba¤l› olarak glo-

merül gibi insüline ba¤l› olmayan dokularda

hücre içi glikoz seviyesi yükselir. Poliol yolu-

nun en önemli enzimi olan ve bu yolun

aktivitesini s›n›rlayan aldoz redüktaz enzimi

glikozu sorbitole dönüfltürür. Hücre zar›n›

geçemeyen sorbitol hücre içinde birikerek,

ozmotik etkilerle piridin nükleotidlerinin re-

doks durumunu de¤ifltirir (NADH/NAD + oran›n-

da art›fl), damar duvar›nda doku protein kinaz

C aktivasyonuna yol açar, hücre içi miyoino-

sitol seviyelerinin azalmas› doku hasar›na

neden olur. Glikoz, proteinlerin amino grup-

lar›na nonenzimatik olarak ba¤lanarak "schiff-

base" ürünlerini oluflturur ve bu ürünler saat-

artan fibrin y›k›m ürünleri, lösemilerde görü-

lebilen lizozimüri).

Bence-Jones proteinürisi: ‹drarda immun-

globulin hafif zincirlerin bulunmas›d›r ve

multiple myelom, malign lenfoma, makro-

globulinemi ile iliflkilidir. Myelom vakalar›n›n

%20’sinde serumda paraprotein band› yok-

ken görülebilir. Myelomdaki insidans› %50-

80 aras›ndad›r ancak gösterilmesi büyük

oranda kullan›lan tekni¤e ba¤l›d›r (1).

Postrenal proteinüri:  Böbreklerin afla¤›s›n-

daki idrar yollar› ndan kaynaklanan proteini

yans›t›r ve genellikle inflamasyon, kanama

ve malignensi nedeniyledir. ‹nflamatuvar,

kan ve malign hücreler için idrar sedimen-

tinin mikroskopik incelenmesiyle tan› konur.

HASTALIKLARDA PROTE‹NÜR‹

MEKAN‹ZMALARI

Nefrotik sendrom:  Nefrotik sendromda glo-

merüler filtrasyon bariyerinde proteinüriye

yol açan moleküllerdeki de¤iflikliklere neden

olan etkenler çok çeflitlidir. Baz› yazarlar do-

lafl›mdaki baz› faktörlerin glomerüler geçir-

genli¤i artt›rd›¤›n›, baz›lar›n›n ise inhibe etti-

¤ini ileri sürmektedirler (5). Serumda bulu-

nan ve HDL’nin bileflenleri olan ApoA IV,

Apo L, Apo E2, Apo E4 ve Apo J’nin, in vitro

fokal segmental glomerülosklerozla indük-

lenmifl permeabiliteyi azaltt›¤› gösterilmifltir

(14).

Dolaflan permeabilite faktörleri olarak öne

sürülen immun faktörler ise; interlokinler

(IL2, IL2R, IL4, IL12, IL13, IL15, IL18),

‹nterferon g (IFN g), hemopeksin, transfor-

ming growth factor (TGF), Tumor nekrozis

factor (TNF- α), vasküler endotelial growth

faktör (VEGF), Nükleer factor kapa B (NF-

kB), angiotensinojendir (7). Podosit SD'de

yer alan baz› proteinlerin yap›sal ve genetik

bozuklu¤unun, protein geçirgenli¤inde önem-

li rolü vard›r. SD'deki proteinlerin yap›sal

bozuklu¤u (nefrin, podosin, CD2AP), podo-

sit ve GBM iliflkisinin bozuklu¤u, podositin

kontraktilite bozuklu¤u, podositin negatif

elektriksel yükün de¤iflmesi, proteinüriye

yol açabilir (7). Chen ve arkadafllar› (2006) 
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ve insan deneysel modellerinde; anjiyoten-

sin dönüfltürücü enzim (ACE) inhibitörleri,

HT kontrolü ve fazla proteinli diyetten kaç›-

narak yukar›daki de¤ifliklerde iyileflme sa¤-

lanmas› ve proteinüri miktar›ndaki azalma,

DM’de böbrek hasar›n›n hemodinamik teo-

risini destekler (16). DN patogenezinde gene-

ti¤in de rolü vard›r. Ancak bugüne kadar

aday genler ile yap›lan çal›flmalar›n büyük

bölümünde, DN varl›¤›n› kesin olarak göste-

ren gen saptanmam›flt›r. Etyolojisinde çevre-

sel faktörleri de içeren multifaktöriyel kal›t›m

ve birden fazla gen, düflünülmektedir (16). 

PROTE‹NÜR‹ VE BÖBREK HASARI

Son y›llarda yap›lan çal›flmalar, proteinüri-

nin yaln›zca glomerüler hasar›n derecesini

yans›tmakla kalmad›¤›n›, bununla beraber

böbrek hastal›klar›n›n ço¤unda hastal›¤›n

ilerlemesinde etkili oldu¤unu göstermifltir.

Proteinürinin derecesi, bir çok renal hasta-

l›k için kötü bir prognoz göstergesidir (21). 

Cameron ve arkadafllar›n›n (1978) nefrotik

düzeyde proteinürisi olan hastalar›n progno-

zunun, nefrotik düzeyde proteinürisi olma-

yan hastalara göre belirgin kötü oldu¤unu

göstermesi (22), proteinüri ve renal hasar›n

ilerleyifli aras›ndaki iliflkinin ilk kan›tlar›d›r.

Çeflitli hayvan modellerinde yap›lan çal›flma-

lara göre, renal kitleden önemli bir kayb›n

sonras›nda sa¤lam nefronlarda hipertrofi,

afferent arterioler dirençte azalma ve glo-

merüler plazma ak›m›nda art›fl olmakta, bu

ise glomerüler kapiller bas›nc› ve filtrasyon

h›z›n› art›rmaktad›r. Bu adaptasyon mekaniz-

malar›n›n uzun sürede altta yatan hastal›k

ortadan kalksa bile, sa¤lam nefronlarda da

hasar oluflmas›na yol açt›¤› anlafl›lm›flt›r (23).

Glomerül içi bas›nc›n artmas› glomerüler

bariyerin özellikle büyüklük seçici özelli¤ini

bozarak proteinlerin filtrasyonuna yol açmak-

tad›r (24). Proteinüri, glomerüler hipertansi-

yona, intraglomerüler ozmotik bas›nc› art›ra-

rak ve hiperfiltrasyona yolaçarak da katk›da

bulunmaktad›r. 

Günümüzde glomerüler hasar›n temelinde

artm›fl intraglomerüler bas›nc ve buna efllik 

ler içinde kan glikoz konsantrasyonuyla para-

lel olarak artar. Sonras›nda oluflan erken

glikasyon ürünleri (EGÜ) daha stabildir. Uzun

süre hiperglisemiye maruz kalma kollajen,

intraselüler proteinler ve nükleik asitler gibi

stabil makromoleküllerde giderek artan tarz-

da geri dönüflümsüz de¤iflikliklere neden

olur. EGÜ birleflerek ileri glikasyon ürünleri

(‹GÜ)’ni oluflturur. ‹GÜ’nin, reseptörüne ba¤-

lanarak serbest oksijen radikallerini ortaya

ç›kar›rlar. ‹GÜ, damar duvar›nda çapraz ba¤-

lanma yaparlar ve y›k›ma daha fazla direnç

kazanarak bazal membran kal›nlaflmas›na

yol açarlar, NO inhibisyonu ile damarlar›n

genifllemesini bozabilirler (16). Makrofajlar-

dan tümör nekroz faktörü (TNF- α), IGF-1 ve

interlökin (IL-1) gibi birçok sitokinin salg›-

latt›r›rlar ve (17,18) endotel yüzeyinde koa-

gülasyona ve tromboza zemin haz›rlayabi-

lirler. Çeflitli protein ve enzimlerin aktivitesi-

ni de¤ifltirirler. Mezengial hücrelerde matriks

üretimini artt›r›rlar ve glomerüler bazal

membranda, tübüler bazal membranda ve

Bowman kapsülünde kal›nlaflma, mezengi-

mal hücrelerde hipertrofi olur. Ayr›ca, afferent

ve efferent arteriyollerde h›zl›ca hiyalinozis

geliflir. Glomerüllere düflen mezenflimal hac-

min artmas› sonucunda, glomerüler kapiller

yüzey alan› azal›r, bu nedenle glomerüler

filtrasyon h›z› (GFH) düfler. Sonunda diffüz

glomerüloskleroz ya da diabetik nefropati-

nin bir iflareti olan nodüler sklerotik lezyon-

lar (19) görülebilir. Filtrasyon alan›nda ve

nefron kitlesinde azalma, kalan nefronlarda

daha yüksek kapiller ak›mla sonuçlan›r ve

bu adaptasyon mekanizmalar›yla artan intra-

glomerüler bas›nç, hiperfiltrasyon ve bazal

membrandaki seçici geçirgenlikteki de¤iflik-

likler ile h›zlanan ilerleyici proteinüri oluflur.

Sistemik HT, efferent arteriyollerde vazokons-

trüksiyona neden olan anjiyotensin II (ATII)

düzeyinin artmas› bu süreci h›zland›r›r. Re-

nal fonksiyon bozuldukça sistemik ve glo-

merüler HT’un artmas›yla k›s›r döngü oluflur.

Bu hastalar›n ço¤unda primer olarak glome-

rüler de¤ifliklikler sonucu proteinüri oluflsa

da, uzun dönemli sonuçlar›na renal inters-

tisyumdaki olaylar ile karar verilir (20). Hayvan

Kocabafl RN. ve Baflol G.

138 Türk Klinik Biyokimya Dergisi



Normal T Expressed and Secreted- IL-8

süperailesinden bir sitokin) miktar›nda art›-

fla yol açt›¤› bilinmektedir (33). Kültür hücre-

lerinde MCP-1, RANTES ve endotelin-1'in,

tübülointerstisiyel alandaki hasar›n lokali-

zasyonuyla uyumlu bir flekilde, bazolateral

bölgelerde kümelenmeye e¤ilim gösterdik-

leri bilinmektedir (21). Moleküler düzeyde

inflamatuvar gen transkripsyonunun artma-

s›na neden olan faktör, nükleer faktör-kappa

B'd›r (NF-kB). Normalde proksimal hücre

sitoplazmas›nda inaktif durumda bulunan

bu faktör, protein filtrasyonunun artmas›na

ba¤l› olarak proksimal tüplerde albuminin

geri emiliminin artmas›yla doza ba¤l› olarak

aktive olur ve inflamatuvar gen transkrip-

siyonu üzerindeki engellemeyi ortadan kal-

d›r›r (34). NF-KB’ ye ba¤l› genlerin aktive

olmas›yla kemotaktik proteinler ve immuno-

regulator sitokinler sal›n›r. Sonuçta inflama-

tuar hücrelerin infiltrasyonu ve fibrojenik

sitokinlerin etkisi ile interstisyel fibroblast-

larda proliferasyon, matriks birikimi ve paran-

kimada skarlaflma oldu¤u ileri sürülmektedir.

‹DRARDA PROTE‹N ÖLÇÜM YÖNTEMLER‹

‹drar proteini referans aral›¤› 1-14 mg/dl’dir.

Dinlenme durumunda günlük 50-80 mg pro-

tein at›l›m› olur ancak birçok laboratuvarda

referans olarak <150 mg/gün kullan›l›r. Sa¤-

l›kl› insanlarda idrar protein konsantrasyon-

lar› egzersiz sonras› 300 mg/güne ulaflabilir.

Sa¤l›kl› bir insanda normal olarak idrarda

bulunan proteinler: albumin ve α-1 mikro-

globulin ≈ 5 mg/L, retinol ba¤lay›c› protein

(RBP), β-2 mikroglobulin (B2M), sistatin-C ve

IgG ≈ 0.1 mg/L, daha düflük miktarlarda ise

α-1 asid glikoprotein, α-1 antitripsin, trans-

ferrin, α-2 makroglobulin, lizozim bulunur (1).

‹drar proteinlerinin analizinde çeflitli kalitatif

tarama metodlar› ve kantitatif yöntemler bu-

lunmaktad›r. Pozitif tarama testlerinin farkl›

yöntemlerle do¤rulanmas› gerekir.

Dipstick testleri:  Bu testler protein, özellikle

albumin varl›¤›nda ka¤›t striplere emdirilmifl

boyalar›n renk de¤ifltirmesi esas›na dayanmak-

tad›r. Albumin d›fl›ndaki protein lere duyarl›l›¤›

eden inflamasyonun rolü aç›k olarak bilin-

mektedir. Artan bas›nç, direkt mekanik etki

ile endotel hücre hasar›na, mezengial hüc-

reler üzerinde yaratt›¤› bask› ile de infla-

matuvar sitokinlerin ve büyüme faktörleri-

nin sal›nmas›na neden olur. ‹nflamasyon

ise zaten var olan hasar›n artmas›na sebep

olur ve bu k›s›r döngü ile nefron hasar› geri

dönüflümsüz noktaya ulaflmaktad›r (3). At›-

lan protein miktar›, tübülointerstisiyel infilt-

rattaki-inflamatuar hücre ve özellikle T len-

fosit miktar› ile iliflkilidir (25). 

Proteinürinin tübülointerstisiyel hasar› art›r-

mas›nda çeflitli mekanizmalar ileri sürül-

müfltür (3). Albumin geri emilimi s›ras›nda

albumin ile birlikte emilen ya¤ asitleri kapil-

ler duvarlarda ve interstisiyumda birikerek

kemoatraktan aktiviteleri ile inflamasyonu

uyar›rlar (26). Uzun süreli ve fazla miktarda

protein geri emilimi proksimal hücre fonksi-

yonunu bozar ve lizozomal enzim kaça¤›na

yol açar (26). Filtre edilip tübüler alana ge-

çen kompleman faktörleri, özellikle proksimal

tübül hücrelerine ba¤lanarak aktive olurlar

ve hücre hasar›na yol açarlar (28). Transfer-

rin gibi baz› moleküller, proksimal hücreler

üzerinde direk toksik etkilidir (29). Normal-

de proksimal hücre bazal duvarda bulun-

mas› gereken T lenfosit CD40 reseptörleri

proteinüriye efllik eden inflamasyonda, tübü-

ler duvara kayarlar (30) ve T lenfositleri

ba¤lanm›fl proksimal hücreler daha fazla

inflamatuvar sitokin ve kemoatraktan üretir-

ler. Artm›fl protein geri emilimi, özellikle

proksimal tübül hücrelerinde, gen trans-

kripsiyonunu da etkiler. Yap›lan in-vitro

çal›flmalarda; lipidden ar›nd›r›lm›fl albumin,

transferrin ve immunoglobulin G'ye maruz

b›rak›lan proksimal tübül hücrelerinin kon-

santrasyona ba¤›ml› olarak ve giderek artan

miktarlarda endotelin-1 sentezledikleri gös-

terilmifltir (31). Albumin ve transferrinin

monosit kemoatraktan protein (MCP-1) geni-

nin transkripsiyonunu uyard›¤› ve bu uyar›-

n›n luminal protein geri emiliminin lizin ara-

c›l›¤›yla engellenmesi durumunda ortadan

kalkt›¤› gösterilmifltir (32). Yine, albuminin

RANTES sitokininin (Regulated on Activation, 
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hafif zincirlerinin-varl›¤›n› iflaret eder. Ancak

kontrast maddeler ve penisilin yanl›fl pozitif

sonuçlara yol açabilir.

Prosedür (2): Örnek santrifüj edilir ve süper-

natanttan ve SSA’den eflit miktarlarda 3’er ml

al›narak kar›flt›r›l›r. 10 dk bekletilerek tekrar

kar›flt›r›l›r. Oda ›fl›¤›nda bulan›kl›k ve çökelti

oluflumu gözlenerek derecelendirme yap›l›r:

Negatif --- bulan›kl›k yok (≈ 5 mg/dl)

Eser --- farkedilir bulan›kl›k (≈  20 mg/dl)

1+ --- aflikar bulan›kl›k, granülasyon yok

(≈  50 mg/dl)

2+ --- bulan›kl›k ve granülasyon, topaklan-

ma yok (≈  200 mg/dl) flokkulasyon

3+ --- bulan›kl›k, granülasyon ve topaklan-

ma (≈  500 mg/dl)

4+ --- çökelti oluflturmufl protein kümeleri

(≈  > 1 g/dl )

‹drardaki protein miktar›n›n kesin (kantitatif)

olarak de¤erlendirilmesinde zamanl› idrar

örneklerinde protein ölçümünü gerekmek-

tedir. 4, 8, 12 saatlik idrar örnekleri renal

transplant yap›lan hastalar›n izleminde ya

da akut renal albumin kayb› olup replasman

tedavisi ile kompanzasyonun h›zl› takibinde

uygun olabilir ancak bunlar›n d›fl›nda kalan

birçok vakada, hem total hem de spesifik

protein ölçümlerinde ve elektroforetik ay›-

r›mda, genellikle 24 saatlik idrar örne¤i kul-

lan›l›r. Ancak bu yöntemde hastan›n idrar›

do¤ru olarak toplamas› çok önemlidir, aksi

halde yanl›fl sonuçlar elde edilir (1).

Spot idrar örne¤inde total protein/kreatinin

(mg/mg) oran›n›n hesaplanmas›n›n günlük

protein at›l›m›n› yans›tt›¤› gösterilmifltir (3).

Ayr›ca idrar konsantrasyonu ve volümünden

etkilenmez. Normal oran 0.1-0.2 aras›nda-

d›r. Ancak bu yöntemin de baz› eksiklikleri

vard›r. E¤er kreatinin at›l›m› beklenenden

farkl› ise proteinüri yanl›fl hesaplanabilir. Örne-

¤in kas kütlesi fazla olan bir kiflide kreatinin

ekskresyonu fazla olaca¤›ndan proteinüri

oldu¤undan düflük hesaplanabilecekken

kaflektik bir kiflide ise gerçekte oldu¤undan

daha yüksek olarak h esaplanacakt›r. Bunun

düflüktür. Semikantitatif de¤erlendirme de 0

dan 4+ ya kadar derecelendirme yap›l›r, bu

ise 0 ile >500 mg/dl lik proteinüriyi yans›t›r.

Alt saptama limiti protein tipi oran›yla de-

¤iflmektedir ve 15-30 mg/dl aras›ndad›r (1).

Unutulmamas› gereken bir di¤er nokta de-

¤erlendirmenin idrar›n yo¤unlu¤u ile olan

iliflkisidir. Örne¤in 1.030 dansitedeki bir

idrarda ++ proteinüri anlaml› bir proteinüri

olmayabilir. Ancak 1.005 dansitedeki + pro-

teinüri ciddi bir proteinüriyi yans›tabilir. An-

cak hafif zincirler ve baz› düflük molekül

a¤›rl›kl› proteinlerin bu yöntemle saptana-

mayacaklar› unutulmamal›d›r. Tübüler pro-

teinürilerde ve düflük molekül a¤›rl›kl› pro-

teinlerin afl›r› üretildi¤i hastal›klara ba¤l› pro-

teinürilerde dipstick testi ile negatif sonuç

elde edilebilir. Buna karfl›n, afl›r› dilüe idrar

yanl›fl negatif sonuca yol açabilir (2). 

Metod, proteinlerin pH indikatörleri üzerinde

yaratt›klar› hatadan yararlanmaya dayan›r.

‹drar pH’s› tampon ile 3’te tutulur. ‹ndikatör

sar› renktedir, anyonik olan protein varl›¤›n-

da maviye do¤ru miktara göre de¤iflik ton-

larda renk de¤iflimi gözlenir (1,2).

Bu metodla fizyolojik idrar protein konsant-

rasyonlar›nda eser miktarda protein sapta-

n›r. Dipstick yöntemi ile proteinüri araflt›r-

mas› baz› durumlardan etkilenmektedir: ‹d-

rar›n afl›r› konsantre olmas›, idrar›n alkali

olmas› (alkali tedavi ya da bakteriyel konta-

minasyon) ve antiseptikler (klorheksidin),

kuarterner amonyum bileflikleri, amidoamin-

ler, ranitidin gibi H-2 R blokerleri kullan›m›

yanl›fl pozitif sonuca neden olabilir. Bu metot

idrar turbiditesinden, radyografik ajanlardan

etkilenmez (2).

Türbidimetrik testler- kalitatif:  Sülfosali-

silik asit (SSA) ve triklorasetik asit (TCA) ile

yap›lan presipitasyon yöntemleri ise idrarda

albumin d›fl›ndaki proteinlerin de saptanma-

s›n› sa¤larlar. Bu nedenle, aç›klanamayan

böbrek yetmezli¤i olan, idrar sedimenti benign

olan ve dipstick ile proteinüri saptanmayan

olgularda bu yöntemler ile proteinüri aran-

mal›d›r. Pozitif sonuç, idrarda albumin d›fl›n-

daki bir proteinin-genellikle immunglobulin 

Kocabafl RN. ve Baflol G.

140 Türk Klinik Biyokimya Dergisi



 (tetkik bir sonraki taramada tekrarlan›r)

Mikroalbuminürinin görüldü¤ü di¤er durumlar 

Mümkün olan en iyi flekilde kontrol alt›na al›nm›fl diabetik hastalar

Sabah ilk orta idrar örne¤i

 Dipstick protein testi → pozitif → diabet ya da nefroloji uzman›na yönlendir

Negatif

Mikroalbuminüri tetkiki

Negatif

Normal sonuç 

Pozitif

Hay›r Evet → Uygun tedavi

 ikisi de negatif   ←   Mikroalbuminüri tetkikleri 2 defa daha tekrarlan›r  
(mümkünse 1 ay içinde)

En az birinde pozitif

Yüksek riskli albumin at›l›m› 

            

                                     

proteinlerinin tekil olarak kantitatif de¤er-

lendirilmesinde immunassay metodu, kesin-

lik ve duyarl›l›k aç›s›ndan tercih edilir. Kro-

matografik ve elektroforetik teknikler idrar

proteinlerinin birço¤u için semikantitatif ya

da kalitatif ölçümlerdir ve tekil ölçümlerle

kolayca elde edilemeyecek protein patterni

tahminine olanak sa¤lar. ‹mmunassay tek-

nikler 1. immunodifuzyon immunassay 2.

elekroimmunassay 3. ›fl›k saç›l›m› ölçümüne

dayanan nefelometri ve türbidimetri 4. ifla-

retli immunometrik ölçümlerdir. 1 ve 2 dü-

flük konsantrasyondaki proteinlerin saptana-

bilmesi için örnek konsantrasyonu gerekti-

rirlerken, 4 dilüsyon gerektirebilir (1).

‹drar albumini ve mikroalbuminüri tara-

mas›:  Bir çok klinik çal›flman›n sonucunda

diabetik mikroalbuminüri taramas›nda izle-

necek belirlenmifl bir algoritma vard›r. Tip II

diabetes mellitusta tan› konulur konulmaz,

tip I diabetes mellitusta ise ilk tan›dan 5 y›l

sonra bafllam ak üzere her y›l tarama gerek-

d›fl›nda, protein/kreatinin oran› ortostatik

ya da postural proteinürinin tan›s›nda kulla-

n›lamaz.

‹drar proteinlerinin kantitatif ölçümleri, çeflitli

çöktürme yöntemlerinin adaptasyonu ya da

kolorimetrik yöntemlere dayan›r. Genelde

SSA ve TCA çöktürücü olarak kullan›l›r ve

oluflan bulan›kl›k nefelometre ya da turbi-

dimetre ile ölçülebilir. TCA-Biüret metodu

ise daha kesin sonuçlar verir (TCA çökeltisi

sodyum hidroksitte çözülür ve Biüret reak-

siyonundan faydalanarak ölçüm yap›l›r.) Kolo-

rimetrik yöntemler içinde Coomassie Brillant

Blue, Ponceau S, benzethonium chloride

turbidite metodu (McElderly, 1982) vard›r.

Pyrogallol Red-Molybdate proteinle 600 nm

de absorbans veren mavi mor kompleks

oluflturur (2).

Spesifik proteinlerin ölçümleri: Glomerüler

selektivitenin tahmininde ve tübüler protei-

nürinin de¤erlendirilmesinde gereklidir. ‹drar  
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bir kan›t oldu¤u daha çok destek bulmak-

tad›r. Bu durumda idrar myoglobin ölçümü

tan› ve prognozda ek bir fayda sa¤lamaz (1).

Tübüler proteinüri testleri:  Tübüler protei-

nüriyi gösteren testler renal allograft rejek-

siyonu, aminoglikozid ve kadmiyum toksisi-

tesi ve kronik pyelonefritlerin izlenmesinde

kullan›l›r ve idrardaki düflük molekül a¤›r-

l›kl› proteinlerin ölçümü, tübüler hasar›n de-

¤erlendirilmesinde en yayg›n yaklafl›md›r. Bir

çok analit için nefelometri ve turbidimetri

yeterli duyarl›l›ktad›r. RBP ve α-1 mikroglobu-

lin en yayg›n ölçülen proteinlerdir. β-2 Mikro-

globulin için daha sensitif olan immunassay

yöntemler gerekir çünkü idrara çok düflük

miktarlarda at›l›r. Ayr›ca bu protein düflük

pH de¤erlerinde y›k›lma e¤ilimindedir ve ör-

nek çal›fl›lana kadar >6 pH de¤erlerinde tu-

tulmal›d›r. ‹drarda β-2 Mikroglobulin at›l›m›

ile ilgili çok say›da çal›flma bulunmaktad›r

ancak düflük pH de¤erlerinde instabil oldu-

¤undan pratik de¤ildir. α-1 mikroglobulin (31

kDa) karaci¤erde sentezlenip kana sal›nd›k-

tan sonra hem serbest hemde çeflitli yüksek

moleküler kütleli kompleksler halinde (IgA

ile kompleks oluflturma kapasitesi) ve serbest

formu glomerüllerden serbestçe süzülür.

Glomerüler proteinüri ile iliflkili tübüler dis-

fonksiyonu göstermede kullan›fll› bir belir-

teç olarak öne sürülmüfltür (Gebrin ve ark.

2006). RBP’de karaci¤erde sentezlenir ve

plazmada prealbumin ile komplekseflmifl

halde bulunur. A vitaminin tafl›y›c› proteini-

dir. Tübüler hasar›n tan›nmas›nda RBP, α-1

mikroglobulinden daha duyarl› olabilir ancak

α-1 mikroglobulinin idrarda daha yüksek

konsantrasyonlarda bulunmas› ve mükemmel

stabilitesi, tübüler hasar belirteci olarak kli-

nik çal›flmalarda kullan›m›n› kolaylaflt›r›r (1).

Henlenin ç›kan kal›n kulpunda lokalize olan

THG ise daha çok distal tübüler hasar belir-

teci olarak kullan›l›r. Lizozim nötrofilik granü-

lositlerde, monosit ve makrofajlarda, dalak-

börek ve G‹S gibi çeflitli doku ve organlarda

bulunur. Böbreklerden serbestçe süzülür ve

proksimal tübüllerden geri emilir. Lizozimüri

katalitik aktivite ve immunassayi de içeren

çeflitli yöntemlerle ölç ülebilir. Primer klinik 

ti¤i belirtilmektedir. Tarama yap›lmadan has-

talarda diabetin s›k› kontrolü sa¤lanm›fl ol-

mal›d›r ve idrar örne¤i al›nd›¤› s›rada hasta-

larda enfeksiyon ve akut metabolik kriz

bulunmamal›d›r.

Bu koflullar›n sa¤lanm›fl oldu¤u zaman ara-

l›¤›nda üç idrar örne¤inin en az ikisinde

idrarla artm›fl albümin at›l›m› gösterilme-

siyle tan› konulur. Proteinüri saptanm›fl olan

diabetiklerde mikroalbuminüri taramas› öne-

rilmez, di¤er tüm hastalar 75 yafl›na kadar

taranmal›d›r. Tan›s›n›n prognostik ve tedavi

yönetimi aç›s›ndan önemi vard›r. Saptand›-

¤›nda ACE-‹ bafllanmal›d›r; GFR’deki düflme

h›z›n› azalt›r ve antiproteinürik etkilidir. Dia-

betik nefropati geliflim riskinin mikroalbu-

minürik safhadan önce saptanabilmesi için

yap›lan göstermede daha duyarl› oldu¤u gös-

terilememifltir. Albumin idrarda düflük kon-

santrasyonlardaki albumini saptayabilen im-

munassay yöntemleri ile saptanabilir (nefe-

lometri, radial immundiffuzyon gibi). ‹drar-

da albumin miktar›n›n belirlenmesinde çeflitli

kuru kimya sistemleri de gelifltirilmifltir (1).

Bence Jones proteini:  ‹drarda Bence Jones

proteininin belirlenmesinde immunfiksasyon

elektroforezi en güvenilir yaklafl›md›r (1).

Myoglobin:  Myoglobin (17.4 kDa) hem içe-

ren küçük bir proteindir. Normalde glome-

rüler filtrasyon sonras›nda proksimal tübül-

lerde endositoz ve proteolizle y›k›l›r. Tipik

olarak filtre edilenin %0.001-5 oran›nda

idrarda görülür. Rabdomyoliz sonras›nda

büyük miktarda protein plazmaya sal›n›r ve

tubullerden geri emilim mekanizmalar› yeter-

siz kal›r, idrarda artm›fl miktarda myoglobin

görülür. Direkt olarak tübüllere toksik etki

yapar ve akut tübüler nekroz ve böbrek yet-

mezli¤ine neden olabilir. Dipstick testinde

hemoglobinle beraber pozitif reaksiyon verir.

Hemoglobinin amonyum sülfatla presipitas-

yonu sonras› ölçülebilir. Ancak yanl›fl pozitif

ve negatif sonuçlar yayg›nd›r. ‹mmunokim-

yasal yolla ölçümü daha uygun olur ancak

idrar›n prekonsantrasyonu gerekir. Ancak kar-

diak kayna¤a atfedilemeyen artm›fl plazma

CK aktivitesinin rabdomiyoliz için daha iyi 
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temlerinin gelifltirilmesinde güçlü bir araç

oldu¤u kan›tlanm›flt›r. Poteomikler doku ya

da biyolojik s›v›lardaki protein ekpresyonu

çal›flmas›d›r, mass spektrometre kullanarak

proteinlerin ayr›flt›r›lmas› ve tan›mlanmas›

metodunu kullan›r. Herhangibir hastal›kta

sa¤l›kl› ve hasta kiflilerin biyolojik s›v›lar›n-

daki protein patterninin karfl›laflt›r›lmas›,

hastal›¤›n biyolojik belirteçlerinin keflfinde

kullan›labilir. ‹drar böbre¤in ve idrar yolla-

r›n›n s›v› biyopsisi olarak tan›mlanm›flt›r ve

bu organlarla ilgili çok fazla bilgi sa¤lamak-

tad›r. Böylelikle böbrek ve idrar yollar›n›n

fonksiyonlar›ndaki birçok de¤ifliklik idrar pro-

teomunda saptanabilir. Normal idrar proteo-

mu ile tan›mlanm›fl bir hastal›¤› bulunan

kiflilerin idrar proteomunun karfl›laflt›r›lmas›,

hastal›kta farkl› olarak hangi proteinlerin

eksprese edildi¤ini saptayabilir (4).

Sonuç olarak; geçmiflte proteinüri patogene-

zinde zarar gören alanlar konuflulurken gü-

nümüzde hasar gören alanlardaki molekül-

lerin morfolojik ve fonksiyonel özellikleri

araflt›r›larak, tan› ve tedaviye yön vermeye

çal›fl›lmaktad›r. Proteinüri miktar› altta yatan

hastal›ktan ba¤›ms›z olarak böbrek hastal›-

¤›n›n fliddetini ve prognozunu öngörebilmek

için kullan›lmaktad›r.
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