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GIRIS ve AMAC

Fetal ve neonatal donemde bodbrek fonksiyonlarinin o6lgllmesi
zordur (10, 11, 27, 29, 42, 49, §3, 57, 65, 66). Gebelik sUresince normal
miktarda amniotik sivi bulunmasi, yenidoganda yeterli postnatal dilirez,
sivl ylklenmesi bulgularinin olmayigi, kabaca normal bdbrek fonksiyon
gostergesi olarak kabul edilebilir (42). Ancak, prenatal incelemelerde
bébrek anomalileri (6zellikle ¢ift tarafl), veya oligohidramnios saptanirsa,
ya da dogumdan sonra, uzun stren anuri gibi bir durum ortaya g¢ikarsa
glomeriler filtrasyon hizinin bilinmesi o6nem kazanmaktadir. Fetal
bébregdin fonksiyonian kiirens metodlari ile saptanamaz. In utero ve
postnatal ilk saat ve glinlerde serum kreatinin ve lre degerleri fazla deger
tasimaz, ¢inkl bu degerler daha ziyade annenin bdbrek fonksiyonunu

gosterir (29, 42, 49, 66).



Daha once erigkinlerde yapllmig c¢alismalarda serum R2-
mikroglobulin diizeylerinin bobrek fonksiyonlart ile iyi bir korelasyon iginde
oldugu saptanmistir (12, 15, 20, 30, 38, 42, 43, 51, 57, 63). Kordon
kaninda ve erken yenidogan doneminde olgtlen serum B2-mikroglobulin
seviyelerinin kreatinin ve rede oldugu gibi annenin serum dizeylerinden
etkilenmedigi ve yenidoganin glomeriler fonksiyonunu yansitti§i one

strtimistir (11, 42).

Bu galismanin amaci, saglikli term ve farkh gestasyon haftalarinda
dogan preterm yenidodanlarin kordon kaninda, R2-mikroglobulin
dizeylerini saptayarak, bu testi yenidoganin bodbrek fonksiyonlarinin

arastirlmasinda gunlik kullanima sokmaktir.



GENEL BILGILER

intrauterin Donemde Bébrek Fonksiyonlari

Urogenital sistemin embriyolojik gelismesi postkonsepsiyonel
Uglincli haftada baglar (6, 10, 11). llk nefron postkonsepsiyonel 8.
haftadan itibaren geligir (5, 10, 11, 42, 49, 52, 54, 56, 65, 66). Amnios
sivisinin en onemli kismini fetal idrar olusturur. Fetusun ortalama idrar
Uretimi 30. gebelik haftasinda 12 ml/saat iken miadinda 28ml/saat olarak

bildirilmigtir (5).

Glomertiler filtrasyon hizi, galisan nefron sayisiyla ilgilidir (6).
Nefronlar gelistikge ve sayilari arttikga glomertler filtrasyon hizt da artig
gosterir. Nefronogenez 34-36. gebelik haftasinda tamamianir ve bu
dénemde glomeriler filtrasyon hizi suratle artar (10, 49). Yenidoganda

glomertiler filtrasyon hizi tek bagina gebelik haftasina veya dodum



sonrasi yasina degil, konsepsiyonel yasa, yani gebelik yasiyla dogum
sonrasi yasin toplamina baglidir. Ornegin 28. gestasyonel haftada dogan
bir pretermde glomertler filtrasyon hizi, postnatal 2. haftanin sonunda 30
haftalik bir fetusun glomeruler filtrasyon hizi kadardir ve nefronlarin
tamamlandi§i yas olan 34-36 konsepsiyonel haftalar civarinda, yani
postnatal 6-8. haftalarda birden artis gosterir. Brocklebank (10), 39
preterm yenidoganda inulin klirensi yontemiyle bodbrek fonksiyonlarini
arastirmis ve 26 gebelik haftasinda 0.6 ml/dak olan glomerdiler filtrasyon
hizinin 33. haftada 1.4 mi/dak'yva yikseldigini saptamigtir. Zachello ve
arkadasglan (66), 5 term yenidoganda kreatinin klirensini ortalama 20.5
mi/dak/1.73m? olarak saptamislardir. Schwartz ve arkadaglan (49) ise, 5-
7 glnler arasindaki 9 yenidoganda kreatinin klirensini 40.6 + 14.8
ml/dak/1.73m? olarak bildirmiglerdir. Heilborn (29), bir haftalik
yenidoganlarda normal glomertiler filtrasyon hizinin 39 ml/dak/1.73m?

oldugunu yayinlamistir.

Yenidoganda Bobrek Fonksiyon Bozukluklari

Yenidogan doneminde, uriner sistem anomalileri ve bobrek
yetersizligi tablosu ciddi morbidite ve mortalite nedeni olabilir. Bu
hastaliklarin erken tanisi ve uygun tedavisi ile dlimler ve kronik bébrek

hastaligina gidis engellenebilir. Bitlin konjenital anomaliler arasinda



Uriner sistem anomalileri en onemli yeri tutar ve en sik rastlanir (26).
Ultrasonografinin ~ kullanima  girisinden  sonra  driner  sistem
malformasyonlarinin antenatal tanisi mimkin olmustur. llk kez 1970
yllinda Garett (27), polikistik bobrek hastaligini prenatal donemde tespit
etmis ve bu konuda 6nci olmustur. Bu sekilde erken tani konulan Uriner
sistem anomalili bebeklerin 1-2 yasinda tani konulanlara gdre daha lyi

prognoza sahip olduklar gdsterilmistir.

Prenatal olarak taninabilecek Uriner sistem anomalileri basta renal
agenezi olmak Uzere infantil tip polikistik bobrek, multikistik displastik

bobrek ve obstruktif Gropatidir (5, 12, 31, 42).

Yenidogan yogdun bakim Unitesine alinan yenidoganlarin % 8'inde
basta renal iskemi olmak Uzere gesitli nedenlere bagh akut bdbrek

yetersizligi saptanir (5, 7, 54).



R2-mikroglobulin

R2-mikroglobulin, ik kez 1964 yilinda Berggard ve Bearn (8)
tarafindan tibller hasarin s6z konusu oldugu Waldenstrom
makroglobulinemili ve kadmium zehirlenmesi olan hastalarin idrarlarinda
izole edildi ve 1968'de tanimlandi. Bundan sonra R2-mikroglobulin'in
yapisi, fonksiyonu, metabolizmasi ve patolojik durumlardaki yeriyle ilgili

olarak genis arastirmalar yapiimigtir.

R2-mikroglobulin'in Yapisal Ozellikleri

R2-mikroglobulin,  ultrasantrifije gore 11.680; aminoasit
kompozisyonuna gore 11.815 molekidl agirhgiyla distik molekil agirhik
proteinlerdendir. Karbonhidrat igermeyen 100 aminoasitten olusmus tek
bir polipeptid zinciridir (55). Elektroforezde pH 8.6'da beta-2 bdlgesine
goctludi icin bu ad verilmigtir (18, 15). Negatif yik tagimakta olup 5° C'de
izoelektrik noktasi 5.8'dir. R2-mikroglobulin IgG1'in Fc kisminin bir pargasi
olan CH; ‘e oOnemli derecede benzerlik gosterir. Ayrica dider
'immunoglobulinlerin agir ve hafif zincirlerinin sabit pargalarina da

benzemektedir (16, 55).

R2-mikroglobulin'in bltin gekirdekli hiicrelerde yapildigi ve hicre

duvarinda bulundugu distnilmektedir (16).



R2-mikroglobulin'in Biyosentezi ve Salgilanmasi

32-mikroglobulin bltin c¢ekirdekli hicrelerde sentez edilmesine
ragmen bagsta lenfosit ve monosit olmak lzere bazi hicrelerde bulyiik
miktarda olusturulabilir. Ayrica bazi tumor hicrelerinde de hiicre
ylizeyinde saptanmistir (565, 63). R2-mikroglobulin canli hiicrelerin aktif
sekresyonudur ve oll hiicrelerden salinmaz. HLA'nin metabolizmasi ve
pargalanmasi sonrasi R2-mikroglobulin agir zincirden ayrilarak serbest
sekilde ekstraselliler sahaya ¢ikar. Bu "dokiime" olayi disinda R2-
mikroglobulin'in serbest halde salgilanmas! da mimkindir(8, 12, 16, 55,
57, 63). Lenfosit hicre kultirleriyle yapilan in vitro g¢alismalar ve in vivo
goziemler R2-mikroglobulin'in  %95'inin idrar ve plazmada serbest
monomer halinde bulundugunu, sadece gok az bir kisminin HLA gibi
molekillere baglt oldugunu gostermistir (55). R2-mikroglobulin

eritrositlerde ve trofoblastik hicrelerde bulunmaz (16).

B2-mikroglobulin, plazma ve idrar yaninda beyin-omurilik sivisi,
tikkrilk ve plevral sivida da saptanmigtir (16) Ozellikle kolostrum ve
seminal sivida dider vicut sivilarindan daha yiksek oranda

bulunmaktadir (16, 55).



R2-mikroglobulin'in Fonksiyonu

R2-mikroglobulin'in fonksiyonu bilinmemektedir. Hicre yiizeyinde

antijen ekspresyonunda rol oynadidi distntlmektedir (8, 14, 16, 55).

R2-mikroglobulin 'in Yarilanmasi

™" ile yapilan galigmalarda ginlik R2-

Saglam erigkinlerde
mikroglobulin yapiminin 150-200 mg oldugu gésterilmistir (55). Buradaki
sonuglara gore normal sahislarda yapim hizt 0.13 mg/saat/kg (0.11-0.18
mg/saat/kg) olmaktadir. Bu da 3 kg'lik bir yenidoganda yaklasik 9.4
mg/gin  B2-mikroglobulin Gretildigi anlamina gelir. Bobrek yetmezligi
durumunda ayni miktarda biyosentez oldugu halde azalan glomertiler
filtrasyon hizi nedeniyle bu proteinin serum dizeyleri yliksek bulunur.

Glomerduler filtrasyon hizi normal kigilerde yapim veya salinim artigina

bagli olarak da R2-mikrogiobulin diizeyi yiuksek bulunabilir (55).

R2-mikroglobulin'in Serum Konsantrasyonu

R2-mikroglobulin, basit radial immunadifuzyon yéntemi veya daha
hizl olan radioimmunassay (RIA) ve enzimatik yontemler ile olgilir. R2-
mikroglobulin'in  serum konsantrasyonu radio- immunoassay ile

élglildiginde normal erigkinlerde ortalama 2.0 mg/l (1.0-2.7mg/1) ‘dir (16).
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Gekle ve arkadaslari (25), yaslari 1-14 olan 34 normal gocukta
serum R2-mikroglobulin konsantrasyonunu 1.2 + 0.4 mg/l olarak
bulmuslardir. Bu olgulardan 8 saglam yenidojanda serum R2-
mikroglobulin seviyeleri 1.6 + 0.4 mg/l olarak saptanmigtir. Van Qort (60),
ise yenidogan déneminde 3.54 mg/l olarak buldugu serum R2-
mikroglobulin degerinin 10-14 yas gurubunda 1.54 mg/l dederine
distigind bildirmistir. Nolte, (42) yaptidi olgumlerde ortalama 29.5
gebelik haftasinda dogan prematiirelerde 3.87 mg/l olan serum R2-
mikroglobulin duzeyinin term yenidoganlarda 2.6 mgff'ye distugini
bildirmistir. Ceran, (15) saglam ve terminde dogan 20 yenidoganda serum

konsantrasyonlarini 3.79 mg/l + 0.89 olarak saptamigtir.

R2-mikroglobulin 'in Bobreklerden Atilimi

R2-mikroglobulin  molekllld, c¢apinin kiguk olmasi nedeniyle
kolayca intra ve ekstravaskiler sahaya geger. Buna kargilik proksimal
renal tubulus hiicreleri disinda intraseliler sahaya gegemez. Glomerllden
stiztldiikten sonra proksimal renal tubulus hicreleri tarafindan endositoz
ile geri emilen ve aminoasitierine pargalanan R2-mikroglobulinin yainizca

%0.1 kadari idrarla atilir (55).

Mogensen ve arkadaslarinin (41) yaptii deneylerde, yiliksek

dozda ornitin, arginin ve lizin'in intraven6z yolla inflizyonu sonrasinda
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tlbdler proteiniri saptanmis ve bundan tlbller membran reseptérierinin
gegcici blokajl sorumlu tutulmustur. Burada albumin ekskresyonu ve daha
fazla oranda da R2-mikroglobulin ekskresyonu goézlenmis ve protein
ekskresyonunun bir saat iginde tekrar normale dondagund bildiriimistir.
R2-mikroglobulin 'in ekskresyonuna en etkili madde lizindir ve
digerlerinden 3 ile 6 kat daha fazla etkilidir. Lizin konsantrasyonu arttik¢a
idrara kacan B2-mikroglobulin konsantrasyonu de % 60 artar. Blyuk
miktarlarda lizin verilerek plazma proteinlerinin tibller transport hizi

Slgulebilir (55).

Normal Kkigilerde idrarda R2-mikroglobulin degerleri ik kez
Peterson ve arkadaslari tarafindan bildirilmistir (45). Bu arastiricilar
yaptiklart calismada 20 saglam erigkinde 24 saatlik idrarda ortalama R32-
mikroglobulin diizeyini 120 mikrogram olarak saptamiglar ve cinsiyet farki
olmadiini bildirmiglerdir. Daha sonra Evrin ve arkadaslan (24) 58 erkek
ve 61 kadinda ve degisik yas gruplarinda yaptiklari aragtirmada gunlik
R2-mikroglobulin atihmini 50-200 mikrogram bulmuslardir. Bu ¢aligmada
idrar B2-mikroglobulin degerlerinin yas ilerledikge yukselmeye egilimli

oldugu gosterilmigtir.
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Wibell ve Karlsson'a gore (34, 62, 63) R2-mikroglobulin idrarla
atihm hizi, idrar akim hizi ve sodyum ve diger osmollerin atilimi ile

ilgisizdir.

R2-mikroglobulin idrarda 37 derecede pH 6.0''n altinda ise

irreversibl olarak 2 saatte pargalanir (16, 55).

R2-mikroglobulin'in Prenatal ve Postnatal Ekskresyonu

R2-mikroglobulin 'in amniyotik sividaki konsantrasyonlari birgok
arastirici tarafindan incelenmistir (5, 16, 28, 32, 66). Bu incelemelerden
¢ikan sonuca gore konsantrasyon anneden c¢ok fetus idran tarafindan
saglanmaktadir. Amniyotik sividaki R2-mikroglobulin miktari, 24. gebelik
haftasina kadar yapim hizina bagh olarak artar. Daha sonra fetal
tubuluslardan geri emilimin artmasi nedeniyle 35. gebelik haftasina kadar
azalir (12, 42, 55). Karlson'a gore (34), saglam yenidoganlarda,
dogumdan itibaren ilk birkag giinde R2-mikroglobulin 'in idrardaki miktari
yikselir. Uglinci aya kadar yavas yavas erigkin seviyesine iner. Postnatal
ilk glinlerde idrarda R2-mikrogiobulin ylksekliginin nedeni, dogumda
tibller matlrasyonun glomerdler filtrasyondan daha geri olmasi ile

aciklanabilir (35).
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Aperia ve Broberger (2), idrarda BZ-nﬁikroglobulin'i renal tibuler
matiirasyon indeksi olarak 32 ila 41 gestasyon haftalari arasinda dogan
preterm ve term yenidoganlarda incetemiglerdir. Uriner 82-mikroglobulin
ekskresyonu, ortalama 32.4 gestasyonel haftada dodan bebeklerde
ortalama 35. gebelik haftasinda doganlara goére daha ylksek
bulunmustur. B2-mikroglobulinin  idrarla atthmi  35-40.5 gebelik
haftasindakilerde ise vyeniden vyikselmeye baglar. Bunun sebebi
gestasyon yasinin artisiyla birlikte filtre edilen R2-mikroglobulin miktarinin
da dizenli bir artis gostermesi olarak disuntlmektedir. 32-mikroglobulinin
fraksiyonel reabsorbsiyonu ise 32. haftada doganlarda %87 iken 40.

haftada %98’e ylikselmektedir.

Van Oort ve arkadaglan (60), R2-mikroglobulin
klirensi/kreatinin klirensi oranint yeni doganlarda ve erken g¢ocukluk
déneminde proksimal tibdler fonksiyonun maturasyonunu gostermede
invaziv olmayan ve hassas bir test olarak degerlendirmigtir. Dogumda 2.0
olan oranin bir yasinda 1.0 'e inmesi progresif tibller matiirasyonun
gostergesi olarak dustiniimektedir (55). R2-mikroglobulin 'in fraksiyone
reabsorbsiyonu 21. ayda %98.32' den %99.95 olan erigkin degerine

ulagir.
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Klinikte 32-mikroglobulin

R2-mikroglobulin,  bobrek  fonksiyonlarini  gostermek  igin
kullanilabilecek uygun bir maddedir. Normalde 2-mikroglobulin'in sadece
%1 kadari bobrek disi yollardan atilir (63). Viicudu hemen hemen sadece
bdbrekler yoluyla terkettigi igin serum R2-mikroglobulin seviyeleri
glomertiler filtrasyon hiz: ile iligki gosterir. Bu ytizden glomeriiler filtrasyon
hiz1 dustikge serum R2-mikroglobulin ve kreatinin dizeyleri birlikte artis
gosterir. Tubller reabsorbsiyon bozulursa R2-mikroglobulin'in idrara
salinimi artar ve bazen %50'sinden fazlasi idrarla atihr. R2-
mikroglobulinin idrar dizeyi proksimal tubulus fonksiyonlarinin, serum

diizeyi de glomertler filtrasyon hizinin gostergesi olarak kullanilabilir.

Wibell (63), 61 erigkin hastada yapht§t incelemede glomerller
filtrasyon hizi ile serum R2-mikroglobulin diizeyi arasinda kreatinin

klirensinden daha yiksek bir iligki saptamisgtir. Bu calismada inulin
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klirensi ile GZ-mikrogiobulin arasindaki ifiski sekil 1'de gosterilmistir:

Inulin Klirersi

158 ,
: log (2.0/55-0.89 log iyt 2
108 "
=0, %4
58
[ ]
20
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18 .
o
3 (3
1 2 345 10 20 B

Serum fi2-n, mg/g1

Sekil 1: Inditin Klirensi ile 32-mikroglobulin serum diizeyi arasindaki iligki (63)

Glomerller filtrasyon hizinin normal oldugu, ancak R2-
mikroglobulin  yapiminin  arttigr  lI6semi, lenfoma, Waldenstrom
makroglobulinemisi, multipl myeloma, ve Hodgkin Hastaligi gibi
durumlarda R2-mikroglobulin glomeriler filtrasyonun iyi bir géstergesi

olamaz (56, 63).

Maligniteler disinda poliklonal lenfosit aktivasyonunun sézkonusu
oldugu romatoid artrit, Sjogren hastali§i , sistemik lupus eritematosus,

sarkoidoz, Crohn hastali§i anjiyoimmunoblastik lenfadenopati gibi kronik
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inflamatuar hastaliklarda da yapim artisina bagh ytksek R2-mikroglobulin

seviyeleri saptanir (13, 16).

Akut ve kronik hepatitte de serum [2-mikroglobulin dizeylerinde
artis saptanir. Kronik aktif hepatitte kronik persistan hepatite nazaran
daha yiksek seviyeler olgulir. Alkole baglt karaciger sirozu ve primer

bilyer sirozda %80 hastada yliksek degerler bildirilmigtir (15).

Gebelik toksemisinde serum R2-mikroglobulin dizeyi yikselir (42).
Ayrica sitomegalovirlis, C tipi hepatit ve infeksiydz mononiikleozda da
yapim artigi nedeniyle serum R2-mikroglobulin duzeyi artar (8, 15, 43).
Yenidoganlarda steroid tedavisinde ve amniotik enfeksiyonda da
glomeriler filtrasyon bozulmadigr halde artis beklenir (42). Solunum
sikintist  sendromlu  yenidoganlarda  plazma  R2-mikroglobulin
konsantrasyonu ylksektir ve bu hastalarin bobrek tubuluslarinda saglikh
yenidoganlara gore daha az R2-mikroglobulin reabsorbe edildigi

gosterilmistir (2).

Glomerdler Filtrasyon Hizi ve R2-mikroglobulin

Glomeril fitrasyon hizi élgimiinde prensip, glomeriilden sabit
hizda ve tamamen filtre edilen ve tubuluslardan geri emilmeden ve

sekrete edilmeden idrarla atilan bir maddenin klirensinin hesaplanmasidir.
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Bu amagla inulin, polifruktozan-S, polietilenglikol,dre, kreatinin, vitamin
B12 etilendiamintetraasetik asit, dietilentriaminpentaasetikasit, iotalamat,

diatrizoat ve mannitol gibi maddeler kullaniimistir (6) .

Inulin, 5200 molekil agirhiginda, molekiiler gapi 15 A olan bitkisel
kaynakli bir fruktoz polimeridir. Inulin klirensi glomeriler filtrasyonunun
hesaplanmasinda standart olarak kabul edilmistir. Ancak eksojen kaynakl

olmasi nedeniyle klinikte 6zel ¢alismalar diginda pratik kullanimi yoktur

(4).

Kreatinin ise, tamamen kas kreatini ve fosfokreatini kokenlidir.
Saglam sahislarda yikim ve yapimi, bobreklerden atilimi sabittir. Ancak
bobrek fonksiyon bozuklugu durumunda olusan kreatininin %60'
ekstrarenal yollardan elimine ediimektedir (6). Ayrica kreatininin bir kismi
proksimal tubulustan sekrete edilmektedir. Bu sekresyon glomertler
fonksiyon bozuklugu arttikga daha da artar. Simetidin,” trimetoprim,
probenecid gibi maddeler de kreatinin sekresyonunu etkiler. Bunun
diginda nonkreatinin kromojenler (protein, glukoz, asetoasetat, pirtvat,
urik asit, askorbik asit, sefalosporin ve bilirGbinler) kan kreatinin
6lcimuinde hatalara neden olmaktadirlar. Bitin bunlara kargin kreatinin
klirensi glomertler filtrasyonunu dlgmek amaciyla en sik kullanilan ve
glvenilir oldugu kabul edilen yontemdir (29, 49). Ancak uzun sireli idrar

toplamay: gerektirdiginden pediatride uygulanmasi gigtir. Bu nedenle
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c¢ocuklarda glomerdler filtrasyon hizinin daha kolay saptanmasi amaciyla
gesitli yontemler arastiriimistir. Schwartz ve arkadaslari (49, 50), kreatinin
klirensinin serum kreatinini ile lineer bir korelasyon gosterdigini saptamisg
ve pratik olarak idrar toplamaya gerek kalmaksizin kan kreatinini

degeriyle saptanabildigini bildirmislerdir:

GFR(mI/1.73m%= k x boy(cm) / serum kreatinini (mg/dl)
0-1 yas icin k= 0.45
1 yasindan sonra k=0.55

pretermlerde k=0.34

Glomertler fitrasyon hizi gostergesi olarak kullanilacak ideal
maddenin serum konsantrasyonu, glomertiler filtrasyon hizi yar yariya
azaldi§i zaman iki katina ¢ikmaldir. Buradan hareketle ideal maddenin
serum konsantrasyonunun logaritmast = a * log(inulin klirensi) + b
olmaktadir (63). Eger maddenin bagka bir ekskresyon yolu olursa veya
baska bir yerde katabolize edilirse (a) dederi azalir. $ayet madde
tamamen inulin gibi filtre edilirse yani klirensi inulin klirensi ile esit olursa
a=-1 olur. Ayni sekilde maddenin yapiminda bir degisiklik veya serum
seviyesinde artma olursa bu katsayi benzer sekilde etkilenir. Wibell ve
arkadaslarinin (63) yaptigi bir calismada kreatinin igin Olglilen a degeri
-0.70 bulunmusken, ayni ¢alismada B2-mikroglobulin igin bu deger -0.89

olarak saptanmistir. Bu nedenle B2-mikroglobulin, kreatinine gore
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glomeriiler fiitrasyonun gosteriimesinde daha ideale yakin bir maddedir

(52, 63).

R2-mikroglobulin, tubuluslardan emilmekte olusu nedeniyle direkt
olarak kiirensinin hesaplanmasinda kullanilamaz, ancak serum
dizeylerinin dlgllmesi, glomerller fonksiyonun gostergesi olarak klirens

yoéntemlerine iyi bir alternatiftir (38, 63).

Yenidoganda Glomeriler Fonksiyonun Gostergesi
Olarak B2-mikroglobulin

Prenatal donemde ultrasonografik incelemelerde oligohidramnios
saptanmissa veya Uriner sistem anomalisi siiphesi mevcutsa, dogumdan
sonra uzun slren anlri veya akut bobrek yetersizligi s6z konusuysa
glomeriler fonksiyonlarin dogum sirasindaki durumunu bilmek gerekii
olur (5, 42). Hamilelik boyunca fetusa anne tarafindan adeta hemodializ
uygulanmaktadir (42, 43). Bu yuzden fetal bobrek fonksiyonlari klirens
yéntemleriyle dlglilemez (7, 10, 42, 49). Ure ve kreatinin plasenta yoluyla
anneden fetusa gectigi igin ilk birkag giin iginde yenidoganin bdbrek
fonksiyonlar hakkinda dogru bilgi vermez (42). Dogumdan sonraki birkag
gin iginde anneden gegen kreatinin tamamen atilincaya kadar yenidogan
kanindaki kreatinin dizeyi klirens olgimi igin 6ngorilen sabit dizeye

ulagsmamistir (42).
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Bu nedenle fetal ve erken yenidodan doneminde glomeriler
fonksiyonlari gostermek igin plasentayl ge¢meyen bir maddenin
olgtilmesine gereksinim vardir. Kullanilacak madde mimkin oldugu kadar
glomertiler filtrasyon disindaki olaylardan etkilenmemeli, ayrica invaziv
metodlara gerek kalmamasi yonunden endojen kdkenli olmalidir. Bu
kritere uyan maddeler arasinda en guvenilir olani R2-mikroglobulindir
(63). R2-mikroglobulin protein yapisindadir ve plasentayi gegemez;
dolayisiyla fetusta ve yenidoganda kan degerleri annenin degil,
yenidoganin glomertiler fonksiyonu ile ilgilidir (5, 6, 42, 55). Kordon
kanindan alinacak omekteki R2-mikroglobulin yenidogan kanindaki

diizeyin indirekt bir gostergesi olarak kabul edilebilir.
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GEREC VE YONTEM

Olgular

Aralik 1992 ve Haziran 1993 tarihleri arasinda Istanbul Universitesi
Cerrahpaga Tip Fakultesi Kadin Hastaliklari ve Dogqm Anabilim Dalinda
26.5 ve 41.5 gebelik haftalari arasinda normal yolla veya sectio ile dogan
171 yenidogandan kordon kani omekleri alinarak R2-mikroglobulin

diizeyleri dlguildi.

Olgularda gebelik haftalan son adet tarihlerine gére hesaplandi.
Son adet tarihi bilinmeyen veya siipheli olan olgular igin Dubowitz
kriterlerine gére gebelik haftasi saptandi (21). Tum yenidoganlarin ilk

saatte ve 24 saatten sonra fizik muayeneleri yapildi.

Bilinen veya sonradan tespit edilen bdbrek yetersizliji ya da
fonksiyon bozuklugu saptanan, sepsis distnilen, intrauterin infeksiyon

bulgusu saptanan, erken membran ruptirl, amnionitis, plasentitis olan
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veya gestasyonel haftaya gore dlslk dogum agirlikli 6 olgu galisma digi
birakildi. Bu olgular ayrica degerlendirildi. Diger yenidoganlar gebelik

haftalarina gére 4 gruba ayrildi:

Grup 1: 25-31 gebelik haftasinda doganlar (n=6)
Grup 2: 32-34 gebelik haftasinda dogdanlar (n=7)
Grup 3: 35-37 gebelik haftasinda doganlar (n=15)
Grup 4: 38-41.5 gebelik haftasinda doganlar (n=137)

Yontem

Kordon kanlari bekletimeden plastik tuplere alindi ve hemen
santrifuje edildi. Ayrilan serum -20°C'de derin dondurucuya konularak
biriktirildi. Bunun mimkin olmadigi durumlarda 72 saati gegmemek
kaydiyla buzdolabinda saklandi ve daha sonra derin dondurucuya

nakledildi.

R2-mikroglobulin diizeyleri Istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip
Fakiltesi  Fikret Biyal Merkez Arastirma  Laboratuvarinda
radioimmunoassay metoduyla Diagnostic Products Corporation' dan

Coat-A-Count IRMA kitleri kullanilarak 6lgilda.
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Prensip

1'% jle isaretlenmis anti-R2-mikroglobulin antikorlari ile kaplanmig

polistren tlplerde R2-mikroglobulin baglanir. Baglanmamis radyoaktif
antikorlar uzaklastirildiktan sonra gamma sayict ile radyoaktivite olgilir

ve standart ayiraglar igin gizilen semilogaritmik grafikten hesaplanir.

Islemin Hassasiyeti

Islem ile 1.8 mg/l gibi diigiik dederler Slgllebilmektedir.(16)

Islemin Ozgilliigi
Kullanilan RIA kiti ile yiksek IgG konsantrasyonlarinda bile (20.0

ng/ml) carpraz reaktivite olmadigi, ayrica yiksek serum biliribini ve

hemolizin etkisiz oldugu ve sonuglar: etkilemedigi bildirilmistir (16).

Deney

16 adet tlp isaretlendikten sonra bunlara standardizasyon
ayiraglan konuldu. Olglimii yapilacak serumlar 1/21 oraninda sifir
kalibratorti ile sulandirildiktan sonra bitin tlplere 10 mikrolitre ilave
edildi. Standardizasyon tliplerine ve serum tﬁplerine 200’er mikrolitre R2-
mikroglobulin tampon ¢ozeltisi ilave edildi. Uygun galkalayici ile dakikada
200 kez 30 dakika galkalanarak karigtirldiktan sonra tipler tamamen

bogaltildi ve 2 ml yikama ¢ozeltisi ilave edildikten sonra tekrar bogaltildi.
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Her tiibe 200 mikrolitre 1'®-R2-mikroglobulin antikoru igeren sivi konuldu.
Tekrar 30 dakika kanstinidi ve iki kez yikama solusyonu konularak
yikanan tipler bosaltildi. Gamma- sayici ile dlgime baglandi. Serum
orneklerinin  sonuglari sulandirma faktori olan 21 ile carpildi.
Semilogaritmik kagit lzerine standardizasyon tliplerinden elde edilen
sonuglar isaretlenerek 7 nokta birlestirildi ve kalibrasyon egrisi elde edildi.
Bu egri Uzerinde serum sonuglari isaretlenerek karsiliklarina gelen mg/!

cinsinden sonuglar kaydedildi.

Bu kitin kullaniimasiyla bir olguda kordon kaninda R2-mikroglobulin

diizeyinin élgliminin maliyeti 30000.- TL idi. (1$=10000.- TL)

Istatistiksel Degerlendirme

Sonuglanin istatistiki olarak degerlendiriimesi ve grafiklerin gizilmesi
amaciyla "SPSS for Windows ver. 5.0" istatistik programi kullanildi. Bu
program yardimiyla standart sapma ve ortalamalar hesaplandi. R2-
mikroglobulin degerleri ile gestasyon haftasi, boy, agirlik arasinda ayr
ayn korelasyon arandi. Olgular gestasyonel haftalarina gore gruplandi.
Bu gruplar arasinda e§|enme‘mi§ seriler icin Fisherin student t-testi

yardimiyla ortalamalarin farkinin istatistiksel anlamlihg aragtiriidi.
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BULGULAR

Kordon kaninda R2-mikroglobulin  duzeyi olgllen toplam 171
yenidoganin 6’st calisma disinda birakildi. Caligmaya alinan 165
yenidogandan 82'si (%49.7) kiz ve 83U (%50.3) erkekti. Bu
yenidoganlardan 144'G (% 87) vaginal yolla, 21'i (%13) ise sectio ile

dogdu.

Calismaya alinan olgularin gebelik haftalari, dodum sekilleri,
agirliklari, boylari, kordon kanindaki R2-mikroglobulin degerleri sirasiyla
grup 1 icin tablo 1'de, grup 2 igin tablo 2'de, grup 3 igin tablo 3'te ve grup
4 igin tablo 4'de sunulmustur. Grup 1'de kordon kani B2 mikroglobulin
dizeyi ortalama 10.7 £ 2.89 mg/l; grup 2’'de 8.10 £ 2.89 mg/l; grup 3'te

4.18 + 2.33 mg/l ve grup 4'de 3.29 * 1.24 mg/l bulundu.
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Cesitli nedenlerle calisma disina ¢ikartilan olgular da tablo 5'te

gOsterilmistir.

Sekil 2’de gestasyon haftasina gore gruplann kordon kani R2-
mikroglobulin diizeylerinin ortalama ve standart sapmalari grafik ile ifade
edilmigtir. Bu gruplar eslenmemis serilerde t-testi yardimiyla kargilagtinildi.
Grup 1 ile grup 2 arasinda anlamli bir fark saptanmadi ( t=1.62, p=0.13).
Ayni sgekilde grup 3 ile grup 4 arasinda da fark bulunamad: (t=1.46,
p=0.16). Grup 2 ile grup 3 arasindaki fark ise istatistiki olarak anlamli idi

(t=3.15, p<0.01).

Sekil 3'te tim olgularda R2-mikroglobulin ile boy, sekil 4'te tim
olgularda R2-mikroglobulin ile agirlik ve sekil 5'te ise tiim olgularda R2-
mikroglobulin ile gestasyonel hafta arasindaki korelasyon ve regresyon
cizgisi grafik olarak gosterilmistir. Kordon kani B2-mikroglobulin diizeyinin
gebelik haftasi ile iligkisi incelendiginde korelasyon katsayisi -0.68; boy ile
iliskisi incelendiginde korelasyon katsayisi -0.47; agirhk ile iligkisi
incelendiginde ise korelasyon katsayisi -0.47 bulundu. Bu degerler

istatistiki olarak anlamlidir.
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Tablo 1: Grup 1’de yer alan olgular

No Soyadi  Gebelik  Dogum Agirlik Boy Kordon kant
Haftes Fold (a) (em) Mlkrozlz;bulin
diizeyl (mgft)
1 N 31 N 2200 46 1.5
2 S 31 sC 1300 39 10.0
3 S 31 SC 1440 40 9.3
4 F 30 N 1470 42 12.0
5 A 30 SC 1745 30 6.4
6 F 27 N 1050 36 15.0
Ortalama 29.92 1534 38.8 10.7
Standart sapma 1.7 398 5.46 2.89
Standart hata 0.08 39 0.16 1.18
Tablo 2: Grup 2'de yer alan olgular
No Soyad Gebelik Dogum  Agwhk Boy Kordon kani B2-
Haftass Sekii . (em) n:mlz::%a
1 A 35 N 2050 45 54
2 M 35 N 2000 44 5.7
3 G 34 SC 2276 44 11.4
4 N 34 SC 2500 47 9.0
5 H 32 N 1960 45 9.0
6 A 32 SC 2600 44 4.6
7 I 36 N 2600 48 11.6
Ortalama 33.93 2284 45.29 8.10
Standart sapma 1.43 285 1.60 2.89

Standart hata 0.12 98 0.53 1.09
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Tablo 3: Grup 3'te yer alan olgular

No Soyad Gebelik  Dogum  Agirik Boy Kordon kani

Haftast Fed (9) (cm) Mlkrole;bulin

diizeyi (mghl)
1 H 37 N 3150 49 4.6
2 A 37 N 3700 52 3.3
3 K 37 N 3300 50 49
4 M 37 N 2900 50 1.7
5 K 37 N 2700 48 1.6
6 A 37 N 3000 52 8.6
7 G 36 SC 3470 49 2.0
8 H 36 N 3200 50 7.2
9 S 36 N 2500 48 3.5
10 G 36 N 2550 49 6.5
11 H 36 N 2700 48 29
12 B 36 N 2800 50 53
13 M 36 SC 2543 45 22
14 M 36 SC 2450 45 21
15 T 36 N 2850 47 5.3

Ortalama 36.37 2908 | 48.83 4.18
Standart sapma 0.48 383 21 2.33

Standart hata 0.54 107 0.61 0.60
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Tablo 4: Grup 4'te yer alan olgular

No Soyadi Dogum Gebelik Agirlik Boy Kordon kani
Sekli Haftasi (9) {em) B2-

Mikroglobulin

diizeyi (mg/l)
1 o) SC 42 3600 51 37
2 L N 42 3750 52 3.7
3 N N 42 3650 50 4.7
4 R N 42 3200 49 29
5 N N 41 3050 48 3.0
6 S N 41 3800 52 3.0
7 A N 41 3450 49 22
8 G SC 41 3800 52 23
9 T N 41 3750 53 3.1
10 E N 11 3500 50 3.6
11 H N 41 4150 52 37
12 R SC 41 2950 50 24
13 F SC 41 3350 51 5.7
14 A N 41 4450 50 2.1
15 M N 41 3700 53 29
16 S N 41 4050 52 41
17 T N 41 3200 49 3.9
18 T SC 41 3000 48 29
19 N N 41 3550 51 1.7
20 S N 41 3350 52 2.0
21 S N 41 3350 52 11
22 @] N 41 3700 52 24
23 N N 41 3400 50 4.7
24 G N 41 3750 51 4.4
25 F N 41 3400 50 39
26 N N 41 3950 52 3.5
27 M N 11 3550 50 25
28 E N 40 3150 51 22
29 K N 40 3150 51 22
30 A SC 40 3800 51 24
31 G N 40 3700 50 3.8
32 N N 40 3150 50 49
33 F N 40 3150 50 49
34 F N 40 3350 50 36
35 B N 40 3000 50 23
36 H N 40 4850 55 35
37 H N 40 3250 50 3.7
38 N N 40 3480 50 4.6
39 S N 40 4200 52 35
40 N N 40 3500 51 26
41 H N 40 3500 51 26
42 H N 40 3250 44 1.6
43 H N 40 3250 50 4.4
44 N N 40 3750 51 26
45 S N 40 3400 50 5.7
46 S N 40 3650 50 4.7
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14
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22
5.5
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3.8
1.5
3.8
4.9
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46
3.9
3.5
3.6
41
3.2
3.7
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99 A N 39 3700 50 2.1
100 S N 39 3400 50 1.6
101 A N 39 3650 50 35
102 F N 39 3300 50 1.8
103 Y N 39 2650 51 1.6
104 ] N 39 3100 49 1.3
105 F N 39 3150 49 24
106 S N 39 3200 52 1.6
107 B N 39 3500 52 15
108 S N 39 3800 50 23
109 U N 39 3200 52 25
110 F N 39 3050 51 34
111 S N 39 3200 50 1.3
112 E N 39 3600 52 22
113 M N 39 3200 50 27
114 G N 39 2800 48 42
115 M N 39 3000 52 5.3
116 R N 39 3000 51 5.3
117 N N 39 3050 50 20
118 G N 39 3650 50 3.0
119 H N 38 3400 50 1.6
120 N N 38 3020 54 1.7
121 B N 38 2900 50 47
122 H N 38 3000 50 45
123 B N 38 3000 50 21
124 R N 38 3000 50 1.7
125 G N 38 3450 50 35
126 A SC 38 4150 53 20
127 A N 38 2350 49 2.8
123 A N 38 4600 52 5.9
129 A N 38 3050 49 5.7
130 H N 38 3600 50 5.9
131 F SC 38 3300 50 5.1
132 H N 38 3250 49 3.6
133 N N 38 2800 50 23
134 N N 38 3600 52 43
135 G N 38 2850 49 26
136 N N 38 2700 42 23
137 A N 38 2550 50 20
Ortalama 39.5 3394 50.37 3.29
Standart sapma 0.96 459 1.9 1.24

Standart hata 0.71 162 2.2 0.1
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Sekil 3: Kordon kan! R2-mikroglobulin diizeyi ile dogum boyu ile arasindaki iligki
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TARTISMA

Cocuklarda bobrek hastaliklari dnemli morbidite ve mortalite
nedenidir. Bu cocuklarda hastaliklarin bir kismi konjenitaldir ve
yenidogan doneminden itibaren bobrek fonksiyonlari bozulabilir.
Hastalarin mimkin oldugu kadar erken taninarak izlenmeleri ve
tedavi edilmeleri son donem bdbrek hastaligindan korunmayi
saglar (31, 42). GUnlik uygulamada glomeriler fonksiyonlarin
gostergesi olarak serum kreatinin ve tlre diizeyi olgimleri
kullanilmaktadir. Ancak yenidogan doéneminde kreatinin ve Ure
dizeyleri anneden gecen Ure ve Kkreatininden etkilendigi igin
6zellikle ilk gunlerde bilgi vermez. Buna kargilik serum RB2-
mikroglobulin  dlzeyi 4lgimt, annenin serum diizeyinden
etkilenmez ve glomerdler filtrasyon hizinin glvenilir bir gostergesi
olarak kullanitabilir. Bu konuda sinirh sayida yenidogani igeren

birkag c;ahsmé yaptimistir.

Van Oort ve arkadaslart (60), saghkh yenidoganlarda
neonatal ddnemde ortalama serum R2-mikroglobulin diizeyini 3.54
mg/l olarak &lgmuslerdir. Nolte ve arkadaglarn (42) ise, 38-42

gestasyonel haftada dogan 28 yenidoganin kordon kanlarinda
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ortalama R2-mikroglobulin dizeyini 2.6 mg/l olarak saptamiglardir.
Yurdumuzda yapilan bir galismada Ceran (15), 20 saglikli term
yenidoganda kordon kanindaki R2-mikroglobulin dizeyini ortalama

3.79 mg/l olarak bildirmistir.

Calismamizda 137 saglikli term yenidoganda (Grup4)
kordon kani R2-mikroglobulin dizeyi 3.29 + 1.24 mg/l bulunmustur.
Bu deger, Nolte, van Oort ve Ceran'in kiiglik gruplarda bildirdikleri
degerlere benzemektedir. Bu grupta istatistiki olarak yeterli olan
100'Gn (zerinde denek vardi ve standart hata 0.11 gibi dlsik
Olglildi (48, 61). Bu nedenle, saptadigimiz dlzeyin, terminde
yenidoganlarin kordon kani R2-mikroglobulin normal degeri olarak

kullamimasinin, givenilir oldugunu dustinmekteyiz.

Arastirmamizda prematurelerde, kordon kani ortalama R2-
mikroglobulin dlizeylerinin terminde yenidoganiardakine gore
yiksek oldugu gordlmustir. Grup 1 ve grup 2 kordon kant
ortalama R2-mikroglobulin diizeyleri arasinda istatistiksel olarak
anlami bir fark yok iken (t = 1.62, p = 0.13), grup 2 ile grup 3
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmigtir (t = 3.15, p <
0.01). Grup 3 ile grup 4 ortalamalar arasindaki fark da anlamsiz
bulunmustur (t = 1.46, p = 0.16). Grup 2, 32-34 gebelik haftasinda

dogan prematureleri, grup 3 ise, 35-37 gebelik haftasinda
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doganlari kapsamaktadir. 34-36 gebelik haftasinda yeni nefron
yapimi tamamlandi§: ve bu donemde glomerdler filtrasyon hizinin
hizla arttig! bilinmektedir (10,49). 34 hafta doncesinde ve 36 hafta
sonrasinda ise glomeriler fitrasyon hizindaki degisiklik daha
yavastir. Bulgularimiz bu klasik bilgi ile uyumludur ve kordon
kanindaki B2-mikroglobulin dlzeyinin, glomeriler filtrasyon hizinin

iyi bir gostergesi oldugunu dusundiurmektedir,

Calismamizdaki tum olgular igin boy ve agdirlik ile kordon
kani 32-mikroglobulin dlzeyi iligkisini arastirdik. Her iki parametre
icin de kordon kani 32-mikroglobulin diizeyleri ile istatistiksel olarak
anlamli bir negatif korelasyon saptanmistir (r = -0.47, p < 0.001).
Benzer sekilde gestasyon haftasi ile kordon kani 32-mikroglobulin
dizeyi arasindaki iliski incelendiginde anlamh bir negatif
korelasyon gortlmistur (r = -0.68, p < 0.001). Bu bulgular fetusta
glomeriler filtrasyon artigini ifade eden literatirle uyumludur (5,

10, 11, 25, 42, 49, 50, 54, 55, 56, 65, 66) .

Nolte (42), yaptigi olgumlerde, 25-31 gebelik haftalar
arasinda dodan 18 prematiirede kordon kani R2-mikroglobulin
dizeyinin 3.87 + 0.56 mg/l, 32-34 haftalar arasinda dogan 40
prematirede 3.4 + 0.58 mg/l, 35-37 haftalar arasinda dogan 47

prematirede ise 3.26 + 0.64 mg/l oldugunu bildirmigtir.
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Calismamizda odlgllen degerler ise bu degerlerden farkli olarak

daha yuksektir.

Arastirmamizda gruplara ait standart hatalar kiguktar. Buna
dayanarak sonuglarimizin kendi iginde tutarli oldudunu one
sirebiliriz (48, 61). Ote yandan glomertiler filtrasyon hizi gbstergesi
olarak kullanilan bir maddenin serum konsantrasyonunun,
glomerller filtrasyon hizi ki kati artinca yari yariya azaldigi
bildirimektedir (63). Schwartz ve arkadaslan (49), degisik
gestasyon haftasinda dodan yenidodanlarda inllin klirensi
yontemiyle glomerller filtrasyon hizini dlgmus ve bu degerin, 32-
35.5 haftalar arasinda 15.3 + 5.6 ml/dak/1.73 m? iken 38-42
haftalar arasinda doganlarda 406 + 14.8ml/dak/1.73m%ye
yukseldigini, yani yaklasik iki katina ¢iktigini bildirmiglerdi. Bu
durumda serum R2-mikroglobulin dlzeyinin de vyar vyariya
azalmas! beklenir. Arastirmamizda Schwartz'in ¢alismasindakilere
benzer gruplarin (grup 2 ile grup 4'Gn) kordon kani R2-
mikroglobulin dizeyleri incelendiginde ortalama 8.10 + 2.89'dan
3.29 + 1.24 degerine indigini saptadik. Wibell (63) ise, erigkinlerde
yaptig! ¢alismada inUlin klirensi 40 mil/dak/1 .73m? iken serum R2-
mikroglobulin dizeyinin 3.75 mg/l oldugunu, buna kargin Indlin
klirensi 15 ml/dak/1.73m? iken serum R2-mikroglobulin diizeyinin

8.98 oldugunu gostermistir. Sekil 1'de gosterildigi bigimde Wibell'in
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yaptigi calismada inllin klirensleri ile bunlara uyan serum B2-
mikroglobulin  dizeyleri incelenirse  prematurelerde  bizim

saptadigimiz degerlerle uyumtuluk gozlenir.

Bu sekilde kordon kaninda R2-mikroglobulin seviyesini
saptayarak, yenidodanin  glomeruler filtrasyon  hizinin
hesaplanmasi da mimkin olabilir. Ancak bunun igin indlin klirensi
gibi standart bir klirens teknigi ile karsilastirmali ayri bir galisma
gerekmektedir. Bizim ¢alismamizda bu amaglanmamis, genis bir
seride kordon kani R2-mikroglobulindiizeyleri irdelenmis ve
noninvazif bir tarama testi olarak R2-mikroglobulin'in bu konuda

kullaniimasina dikkat gekilmek istenmistir.

Bu arastirma sirasinde galisma disinda birakilmis olan
birinci, dordinci ve altinci olgular kordon kani R2-mikroglobulin
dizeyleri agisindan ilgingtir. Birinci olguda, prenatal ultrasonografi
uygulanmig ve oligohidramnios ve gelisme geriligi saptanmisti.
Kordon kaninda odlgiilen R2-mikroglobulin diizeyinin saptadigimiz
normal degerlerin iki standart sapmasinin (izerinde olugu bébrek
patolojisini desteklemekteydi. Ancak aile incelemeye izin vermedi.
Dérdiinct olgunun multipl anomalileri mevcuttu ve kalp yetersizligi
tablosuyla 4. glinde kaybedildi. Kilinik seyirde aniiri gézlenmisti.

Yapilan otopside bobrek yapisinin normal bulunmasi aniirinin kalp
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yetersizligine sekonder oldugunu ve ayni zamanda kordon kaninda
olgtilen R2-mikroglobulinin - normal olmasi da baslangicta
glomeruler fonksiyonun iyi oldugunun gostergesi olarak kabul
edildi. Altinci siradaki olguda prenatal ultrasonografik incelemeyle
sagda hidronefroz saptanmig ve dogumdan sonra opere edilmigtir.
Ameliyat oncesi yapilan tetkiklerinde kordon kan R2-mikroglobulin
dizeyinin de gosterdigi gibi glomeriler fonksiyon normal

bulunmusgtur.

Sonug olarak, kordon kaninda R2-mikroglobulin diizeyinin
saptanmasi, yenidodanda glomertl fonksiyonunu olgmek igin
kullanilabilecek, uygulamasi kolay, noninvaziv ve ucuz bir
yontemdir. Kordon kani R2-mikroglobulin degeri intrauterin
donemde farkedilen (riner sistem anomalisinin b&brek
fonksiyonunu ne kadar etkiledidini yansitir. Ayrica, adir bdbrek
anomalisi guphesi olan fetustan kordosentez yardimiyla 6rnek
alinip glomertil fonksiyonu hakkinda bilgi sahibi olunabilir. Yéntem

bir tarama testi olarak kullaniimaya da uygundur.
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SONUC

Bu galismada saglikh term ve degisik gestasyon haftasinda
dogan preterm yenidoganlarin kordon kaninda R2-mikroglobulin
dizeylerini  saptayarak, bu testi yenidoganin  bdbrek
fonksiyonlarinin  aragtinilmasinda gunlik kullanima sokmak

amaclanmigtir. Calismamizda agagidaki sonuglara variimigtir:

1. Saglikli terminde yenidoganlarda (grup 4) kordon kaninda
R2-mikroglobulin diizeyleri 3.29 + 1.24 mg/l bulundu. Standart hata
0.11 idi ve istatistiki olarak yeterli denek sayisi vardi (n=137).
Buldugumuz degder daha 6nce kugtik gruplarda bildirilen yenidogan

serum R2-mikroglobulin diizeylerine benzemekteydi.

2. Prematirelerde kordon kani R2-mikroglobulin diizeyleri
terminde yenidoganlardan daha yiksekti ve bu dizey gestasyon
haftasi ilerledikge azalmaktaydi. Kordon kani R2-mikroglobulin
diizeyleri 25-31 gebelik haftasinda doganlarda (grup 1), 10.7 +

2.89 mg/l, 32-34 gebelik haftasinda dodanlarda (grup 2), 8.10 +
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2.89 mg/l, 36-37 gebelik haftasinda doganlarda (grup 3), 4.18 +

2.33 mg/l bulundu.

3. Grup 1'de dlgulen kordon kani B2-mikroglobulin dizeyleri
ile grup 2'de olgllen dlzeyler arasinda fark istatistiksel olarak
anlamsizdi (p=0.13). Ayni sekilde grup 3 ve grup 4 arasindaki fark
ta istatistiksel olarak anlamsiz bulundu (p=0.16). Ancak 2. grup ile
3. grup arasinda anlamli bir fark vardi (p<0.01) ve bu iki grup
arasindaki donem, glomerul filtrasyonunun hizh artig zamani olan

34-36. gestasyonel haftalara uymaktaydi.

4. Kordon kani R2-mikroglobulin diizeyleri ile gestasyon
haftas| arasinda anlaml bir negatif korelasyon saptand! (r=-0.68,
p<0.001). Bu bulgu glomeriler filtrasyon hizi artisi ile uyumluydu.
Ayn sekilde boy ve agirhk ile de kordon kani B2-mikroglobulin
dizeyleri arasinda korelasyon saptandi. (Her ikisinde de r=-0.47,

p<0.001).

5. Bu bulgularla kordon kaninda olgiilen R2-mikroglobulin
dizeyinin yenidoganin bdbrek fonksiyonu ile iyi bir iligki gosterdigi
ve glnlik uygulamada bobrek fonksiyonlarinin gostergesi olarak

kullanilabilecegi soylenebilir.
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Ozet

Yenidoganda, ik gunlerde, bobrek fonksiyonlarinin
olglilmesinde serum dre ve kreatinin dizeyleri gtivenilir degildir. Bu
donemde serum R2-mikroglobulinin glomertler fonksiyonun
dederlendirimesinde  kullanilabilecegi o6ne surldimustir. Bu
galigmada saglikli term ve degigik gestasyon haftasinda dogan
preterm yenidoganlarin kordon kaninda R2-mikroglobulin
diizeylerini  saptayarak, bu testi yenidoganin  bdbrek
fonksiyonlarinin  aragtiriimasinda ginlik kullanima sokmak

amaglanmistir.

Cerrahpagsa Tip Fakiltesi Kadin Hastaliklani ve Dogum
Anabilim Dalinda 25-41.5 gebelik haftalan arasinda normal yolla
veya sectio ile dogan 171 yenidogandan kordon kani ornekleri
alinarak 32-mikroglobulin duzeyleri radioimmunoassay yontemiyle
olglildi. Alti olgu gesitli nedenlerle galisma disi birakildi ve 165
yenidogan gestasyon haftalarina goére gruplandinidi. 25-31
gestasyon haftalarinda doganlar (n=6) grup 1'i, 32-34 gestasyon

haftalarinda dodanlar (n=6) grup 2'i, 35-37 haftalar arasinda
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doganlar (n=15) grup 3’0, 38.5-41.5 gebelik haftasinda doganlar

(n=137) grup 4’4 olusturdular.

Grup 1, 2, 3, 4’Un kordon kani B2-mikroglobulin dizeyleri
ortalamalar| ve standart sapmalari sirasiyla 10.27 + 2.89 mg/l, 8.10
+ 2.89 mg/l, 4.18 £ 2.33 mg/l, 3.29 + 1.24 mg/l bulundu. Her bir
gruba ait standart hata da kiguktd. Grup 1 ve grup 2 ortalamalari
arasindaki fark ile grup 3 ve grup 4 ortalamalari arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamsiz bulundu (sirasiyla p=0.13, p=0.16).
Buna karsilk grup 2 ile grup 3 ortalamalan arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamliydi (p<0.01). Bulgumuz, bu donemde
nefronogenezin tamamlanmasiyla agiklanmistir. Kordon kani R32-
mikroglobulin diizeyi gestasyon haftasi, dogum boyu ve dogum
agirhdi ile negatif korelasyon gostermigtir. (Korelasyon katsayilari

sirasiyla -0.68, -0.47, -0.47).

Sonug olarak kordon kani B2-mikroglobulin dizeyinin erken
yenidogan déneminde baébrek fonksiyonlarinin
degerlendirilmesinde glvenilir  bir parametre oldugu

distndlmagtar.
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