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OzET

Giris: Malniitrisyon, tiim diinyada 6liim sebepleri arasinda ol-
: tality in the world. Previous studies have confirmed significant al-
: terations in renal functions in malnutrition. There is no data about
asit atiliminda degisiklik olmaktadir. Malniitrisyonda, N-asetil-B-D- :
glukozaminidaz (NAG) ve alanin aminopeptidazin (AAP) idrarla ati-

dukga sik goriilmektedir. Protein enerji malnitrisyonunda bébrek
hemodinamiginde, bobrek konsantrasyon kapasitesinde ve bobrek

limina ait calisma bulunmamaktadir.

Amag: Bu calismanin amaci, protein enerji malnitrisyonunda :

bobrek fonksiyonlarini ve bébreklerde tibiler hasar olusumunu
arastirmaktir.

Mg/Cr, lrik asit/Cr oranlari belirlendi.
Bulgular: Serum total protein, albiimin, kalsiyum ve P diizeyle-
ri mandutrisyonlu cocuklarda anlaml dizeyde distk bulundu

siyum/kreatinin ve sodyum/potasyum oranlari malniitrisyonlu ¢o-
cuklarda daha yuksek, P/kreatinin orani ise daha dislk bulundu

(p<0.05). idrar NAG ve idrar AAP diizeyleri malniitrisyonlu ¢ocuk-
larda daha diisiik olmakla beraber, istatistiksel olarak anlamli fark :
. had a decreased glomerular filtration rate and increased urinary

Tartisma: Sonug olarak, calismamizda, malniitrisyonlu gocuk-
larda glomertiiler filtrasyon hizinin azaldigi ve idrarla Na, K, Ca ati- :
liminda artis oldugu gorilmustur. Elde ettigimiz veriler, malnitris- :
yonda bobrekte tiibiiler hasar olmadigini, ancak fonksiyonel degi- :

saptanmadi (p>0.05).

siklikler oldugunu diisiindiirmektedir.
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ABSTRACT

Background: Malnutrition is the most common cause of mor-

urinary excretion of N-acetyl-B-D-glucosaminidase (NAG) and ala-
nin aminopeptidase (AAP) in malnutrition.

Objective: We investigated renal functions and renal tubular
damage in children with malnutrition.

Methods: Patients with malnutrition (n=20) and healthy cont-

i rols (n=10) were included into the study. Blood and urine creati-

Yoéntem: Calismaya malnitrisyonu olan 20 ¢ocuk ve 10 saghk- :
Il cocuk alindi. Tim cocuklarin, idrar ve kan kreatinin, Na, K, Cl, Ca, :
P, Mg ve lirik asit diizeylerine bakild. Idrar N-asetil-B-D-glukozami- :
nidaz (NAG) ve alanin aminopeptidaz (AAP) diizeyleri dlgiildii. En-
dojen kreatinin klirensi, tibiler P geri emilimi (TRP), fraksiyone Na :
ve K ekskresyonu (FENa, FEK) hesaplandi. Na/Cr, K/Cr, Ca/Cr, P/Cr, :

nine, Na, K, Cl, Ca, P, Mg and uric acid levels were studied. Urine
N-acetyl-B--D-glucosaminidase (NAG) and alanin aminopeptidase
(AAP) levels were measured. Endogen creatinine clearance, tubu-
lar P reabsorbtion (TRP), fractional Na and K excretion (FENa, FEK),
renal failure index were calculated. Na/Cr, K/Cr, Ca/Cr, P/Cr, Mg/Cr,
uric acid/Cr ratios were calculated.

Results: Serum total protein, albumin, calcium and P levels

: were significantly lower in children with PEM (p<0.05). Urine P le-
¢ vels and endogen creatinine clearance were significantly lower in
(p<0.05). Idrar P diizeyleri, endojen kreatinin klirensi malnitrisyon- :
lu gocuklarda daha disiiktii (p<0.05). Idrarda kalsiyum atilimi, kal-
: with PEM (p<0.05). Urine NAG and AAP levels in children with PEM
: were low but there was no statistically significant difference

children with PEM (p<0.05). Calcium excretions, calcium/creatinine
and sodium/potassium ratios were significantly higher in children

(p>0.05).
Discussion: We demonstrated that children with malnutrition

excretion of Na, K, Ca. We consider that there is no tubular dama-
ge in malnutrition but there are functional changes in kidney.
Keywords: malnutrition, renal function, renal tubular damage

2006;15 (2) 94-100

Giris

Malntitrisyon, gelismekte olan tilkelerde 6nem-
li bir saglik sorunu olmaya devam etmekte (1) ve
yilda yaklasik 300 000 oliime sebep olmaktadir (2).
Protein-enerji malnttrisyonunda (PEM), hemen he-
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men tim doku ve organlar degisik derecelerde et-
kilenmektedir. Yapilan calismalarda PEM’de bob-
rek fonksiyonlarinda 6nemli degisiklikler saptan-
mustir. Malniitrisyonlu cocuk ve eriskinlerde glo-
mertler filtrasyon hizinda azalma, idrar konsant- !
rasyon kapasitesinde ve idrar asidifikasyon yetene-
ginde azalma oldugu tespit edilmistir (3,4). Bu de-
gisiklikler genellikle geri doniisliidiir ve bobrekler-
de yapisal hasarla ilgili degildir (5). PEM’de bob-
reklerde tiibiiler hasarla ilgili cok az calisma mev-

cuttur. Calismamiz, malnttrisyonlu ¢ocuklarda

bobrek fonksiyonlarint ve bobreklerde tiibtler ha-

sart degerlendirmek amaci ile yapilmistir.

Gerecg ve YOontem

cut agirhgt %60’ m altnda olan, viicut aguhgmin
boya orant %70’in alunda olan ve fizik muayene- !
sinde herhangi bir 6zellik tespit edilmeyen hasta-
lar marasmus olarak degerlendirildi (6). Calismaya
alinan tiim cocuklarda her iki hastalik kriterleri de :
oldugundan, marasmik Kwashiorkor olarak kabul

edildi.

Sagliklt kontrol grubu ise saglikli cocuk polikli-
nigine basvuran, herhangi bir saglik sorunu olma- !
yan, sistem bulgulart normal olan ¢ocuklar arasin-

dan secildi.

Calismaya alinan tim cocuklardan kan ornegi
alindi. Yirmi dért saatlik idrar toplandi. Idrar ve !
kanda kreatinin, Na, K, Cl, Ca, P, Mg ve trik asit :
diizeyleri ¢alisildi. idrar pH ve idrar dansitesi, id-
rarda N-asetil-B-D-glukozaminidaz (NAG) ve ala- :
nin aminopeptidaz (AAP) dizeyleri ol¢tildi. Endo-

jen kreatinin klirensi, tibtiler P geri emilimi (TRP),
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fraksiyone Na ve K ekskresyonu (FENa, FEK), bob-
rek yetmezlik indeksi hesaplandi. Na/Cr, K/Cr,
Ca/Cr, P/Cr, Mg/Cr, trik asit/Cr oranlari belirlendi.
Bobrek ultrasonografisi ayni radyolog tarafindan
yapildi ve bobrek buytklikleri ol¢tldu.

Idrar elektrolitleri otomatize analitik sistem kul-
lanilarak belirlendi (KonelabGOI Intelligent Diag-
nostic Systems, Espoo, Finlandiya).

Idrar N-asetil-B-D-glukozaminidaz ve alanin
aminopeptidaz dizeyleri kalorimetrik yontem kul-
lanilarak olctilda.

Endojen kreatinin klirensi Schwartz formali ile
hesaplandi.

Kan ve idrar kreatinin, Na, K, Cl, Ca, P, Mg ve

. drik asit diizeyleri Man Whitney U testi kullanilarak

Calismaya yaslari 2-42 ay arasinda olan PEMli !
20 cocuk ve yaslari 2-26 ay arasinda olan 10 sag-
likli ¢ocuk alindi. Cocuklar Erciyes Universitesi
Tip Fakiiltesi Pediyatri Departmani'na basvuran
hastalar arasindan secildi. Malniitrisyonlu ¢ocuk-
lar, beslenme yetmezligi disinda herhangi bir kro-
nik hastaligi ya da infeksiyonu olmayan, boy ve :
kilolart tictinci persantilin altinda olan hastalar
arasindan secildi. Wellcome smiflamasina gore :
marasmus ve Kwashiorkor tanist konuldu. Yasina
gore viicut agirhigr (Gomez'e gore) %60-80 arasin-
da olan, viicut agiriginin boya orani (rolatif agir-
lik) %75’in altinda olan, tibia 6n yiiziinde ve skro-
tumda 6demi olan, hepatomegalisi olan hastalar
Kwashiorkor olarak kabul edildi. Yasmna gore vi-

karsilastirildi. P degeri 0.05°den kii¢tk olanlar an-
lamli kabul edildi.

Bulgular

Olgularin Demografik Verileri ve

Ozellikleri

Calismaya yaslart 2-42 ay arasinda olan PEM’li
20 ¢ocuk ve yaglart 2-26 ay arasinda olan 10 sag-
liklt ¢ocuk alindi. Calismaya alinan ¢ocuklarin yas-
lar1 ve cinsiyetleri arasinda istatistiksel olarak an-
lamlt fark yoktu (>0.05, Tablo D). Malniitrisyonlu
cocuklarin viicut agirliklart saglikli kontrollerden
anlamli olarak dustk bulundu (p<0.05).

Tablo I. Cocuklarin demografik 6zellikleri

PEM'li Saghkh P
cocuklar kontroller
Yas (Ay) 8.59+9.86 11.00+9.03 >0.05*
Cinsiyet
Erkek% 50% 40% >0.05'
Kiz% 50% 60%
Agirlik (kg) 4.62+2.40 8.27+3.31 <0.05*
Boy (cm) 60.91£10.03 71.40+11.48 <0.05%

*Mann Whitney U
tChi-square
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Tablo Il. Kan biyokimyasi

Tablo lll. idrar biyokimyasi

PEM'li Saghkh p PEM'li Saghkh p

cocuklar kontroller cocuklar kontroller

N=20 N=10 N=20 N=10
BUN (mg/dL)" 8 (3-30) 12 (5-24)  >0.05* UN (mg/dL)" 119 122 >0.05*
Cr (mg/dL)’ 0.5 0.5 >0.05* (53-848) (14-622)

(0.3-1.2) (0.4-0.8) Kreatinin 11 16.7 >0.05*
Na (mEg/L)’  136,5 139.5 >0.05' (mg/dL)’ (6-63.3) (9.3-83)

(126-150) (133-145) Sodyum 56 30.5 >0.05*
K (mEg/L) 4.1 4.6 >0.05' (mEg/L)" (10-115) (12-226)

(2.4-5.4) (3.6-5.5) K (mEq/L)' 15.4 20.9 >0.05*
Cl (mEq/L)' 102 101 >0.05' (2-132) (7.3-68)

(80-107) (97-105) Cl (mEq/L)' 50.5 46.5 >0.05*
Ca (mg/dL)' 8.8 9.8 <0.05' (12.2-161) (10-228)

(8-10.6) (8.8-10.8) Ca (mg/dL)' 5.6 3,1 >0.05*
P (mg/dL)' 3.1 4.9 <0.05' (0.2-32.8) (0.2-8.6)

(1.6-6) (2.4-6.4) P (mg/dL)' 17.1 46.9 <0.05*
Mg (mmol/L)" 0.8 0.8 >0.05' (1.1-129) (15.5-164)

(0.6-1) (0.6-1) Urik asit 26.4 25.9 >0.05*
Urik asit 3.1 3.6 >0.05' (mg/dL)’ (8-84.7) (12.2-113.3)
(mg/dL)' (0.8-7.9) (1.6-8.5) Mg (mmol/L)" 0.6 1 >0.05*
Protein 5.4 6.1 <0.05' (0.1-7.3) (0.4-5.1)
(g/dL)" (4.3-5.9) (5.5-7.2) Protein’ 15 (7-22) 17 (10-17) >0.05*
Albl'jn?in 3.3 4 <0.05’ *Man Whitney U
(g/dL) (2.4-3.8) (3.3-4.79

*Man Whitney U
tMedyan (Interquartil range)

tMedyan (Interquartil range)

PEM’li cocuklar ve saglikli

kontrollerin kan biyokimyasal

degerlerinin karsilastirilmasi

Serum total protein, albiimin, kalsiyum, P du-
zeyleri PEM’li cocuklarda istatistiksel olarak anlam-
It olarak dustik saptandi (p<0.05, Tablo ID.

PEM’li cocuklar ve saglikli

kontrollerin idrar biyokimyasal

degerlerinin karsilastirilmasi

Idrar P diizeyleri ve endojen kreatinin klirensi
PEM’li cocuklarda istatistiksel olarak anlamli bir se-
kilde dustkti (p<0.05, Tablo II-1V, Sekil 1).

Idrarla kalsiyum atilimi, kalsiyum/kreatinin ve
sodyum/potasyum orant PEM’li cocuklarda istatis-
tiksel olarak o6nemli derecede artmistt (p<0.05,
Tablo IV-V, Sekil 2,3).

Idrar NAG diizeyleri ve AAP diizeyleri PEM’li

cocuklarda, istatistiksel olarak anlamli olmamakla
. beraber, disiik bulundu (p>0.05, Tablo V, Sekil
. 4,5). Bobrek boyutlart her iki grupta benzer bulun-
- du (p>0.03).

Tartisma
Calismamizda PEM’li ¢cocuklarda glomertiler filt-

rasyon hizinin azaldigi, idrar sodyum, potasyum ve
¢ kalsiyum atiiminin arttigi tespit edilmistir. Idrar
NAG ve AAP diizeyleri PEM'li cocuklarda daha du-
© stk olmakla beraber, istatistiksel olarak anlamli
fark bulunamamistir.

PEM’li ¢cocuklarda yapilan daha dénceki calisma-

. larda, GFR'de azalma oldugu, bobrek kan akimimnin
. protein destegi sonrasinda diizeldigi saptanmustir
(7,8). Protein alimi bobregin vazodilator fonksi-
yonlarint ve N-metil-D-aspartat (NMDA) reseptor
- ekspresyonunu  ayarlamaktadir.
protein alimmin GFR'de artisa yol actigi ve ylksek

Duizenli olarak
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Tablo IV. Klirens incelemeleri

Tablo V. idrar enzimleri ve elektrolitleri

PEM’li Saghkh p PEM’li Saghkh p
cocuklar kontroller cocuklar kontroller
N=20 N=10 N=20 N=10
idrar mL/kg/h" 1.6 1.1 >0.05*% NAG' 6.7 19.6 >0.05*%
(0.3-3.4) (0.9-3.3) (0.3-69) (6.2-43.6)
Kreatinin 47 59.2 <0.05* AAP' 4.3 6.6 >0.05*
klirensi (22.7-105.8)  (49-87) (0.7-102.5) (1.2-45.3)
mL/min/ K/Cr' 0.6 1 >0.05*
1.73 m” (0.2-16.7) (0.2-2.5)
TRP (%) 83 (52-98) 68 (24-92) >0.05* Na/Cr' 25 1.4 >0.05*
FE Na (%)’ 1 0.6 >0.05*% (0.6-14.3) (0.2-4.9)
(0.3-5.7) (0.1-2.1) Ca/Cr' 0.4 0.3 <0.05*
FE K (%)’ 11.7 17 >0.05*% (0-1.5) (0-0.6)
(1.9-157.6)  (2.6-35.3) P/Cr' 1.5 25 <0.05*
RFI (%) 1.4 0.7 >0.05% (0.1-3.2) (0.9-5)
(0.4-7.8) (0.9-2.9) Mg/Cr' 0 0.1 >0.05*%
Kalsitri 1.9 1.2 <0.05* (0-0.1)
mg/kg/giin’' (0.5-4.9) (0.2-2.4) Urik asit/Cr' 1.8 1.3 >0.05*
*Man Whitney U ? (0.5-3.8) (0.8-2.7)
tMedyan (Interquartil range) Na/K 3.5 1.3 <0.05*
(0.8-15.5) (0.2-3.4)
Ca/Na' 0.1 0,1 >0.05*
(0-1.2) (0-0.3)
2] p<0.05
° p<0.05
1007
< 30
nz 1 Ezo
£ e
0 E
o
: L
0 —1 S E—
-100
PEM Kontrol 0 ) ) ) ) )
PEM Kontrol

Sekil 1. idrar P atilimi.

proteinli diyetin glomertiler hiperfiltrasyonla bag-
lantili oldugu bilinmektedir (9). Gercekte, glisin in-
fuzyonu renal vazodilatasyon yolu ile glomertler
filtrasyonda artisa neden olmaktadir (10,11). Slo-
mowitz ve arkadaslari, 2 haftalik distk proteinli

Sekil 2. idrar kalsiyum atilimu.

diyet sonrasinda glisine bagli vazodilatasyonun ve
NMDA reseptor ekspresyonunun kayboldugunu
saptamislardir (12). PEM’li cocuklarda plazma re-
nin aktivitesinde ve anjiyotensin II diizeyinde artis
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300
p<0.05

200 *

100

Idrar sodyum diizeyleri

-100 . .
PEM Kontrol

Sekil 3. idrar sodyum diizeyleri.

oldugu bilinmektedir (13,14). Artmis anjiyotensin II
diizeyinin azalmis GFR'ye neden olabilecegi diisti-
nilmektedir (13).

Calismamizda PEM’li cocuklarda idrar sodyum
atiliminin artti@r saptanmustir. Na'-K'-ATPaz tibiler
sodyum geri emiliminde rol oynayan bir enzimdir
(15). Son zamanlarda yapilan ¢alismalarda kronik
hiperleptineminin natritirezisi azalttigi, renal Na'-
K'-ATPaz aktivitesini artirdi@i gosterilmistir (16).
Leptin yag dokusunda sentezlenen bir peptid yapi-
sinda hormon olarak tanimlanmakta ve enerji den-
gesi, immiun ve inflamatuar yanit, kardiyovaskiiler
fonksiyonlarda rol oynamaktadir (5). Plazma leptin

2% p<0.05
100 ©
80

60 -

40 *

i -

-20 =

Idrar AAP diizeyleri

PEM Kontrol

80

p<0.05

60

IS
[=)

[N
o

Idrar NAG diizeyleri

o

-20

PEM Kontrol

Sekil 4. idrar NAG diizeyleri.

Sekil 5. idrar AAP diizeyleri.

. diizeyi obezitesi olan kisilerde yiiksek bulunmus-
tur (17). PEM’li ¢cocuklarda enerji aliminin ve yag
: dokusunun az olmast leptin saliniminda azalma ile
sonuclanmaktadir. Isik ve arkadaslart ile Kilic ve
. arkadaslari, PEMli ¢ocuklarda leptin diizeylerinin
- dusiik oldugunu saptamuslardir (18,19). Hiperlepti-
nemi NO dizeyinde azalmaya neden olmakta ve
- bu da Na“ geri emiliminde ve Na"-K'-ATPaz aktivi-
tesinde artisla sonuclanmaktadir (20-22). Leptin id-
¢ rarla sodyum atilimini azaltmaktadir (23).

PEM’li cocuklarda leptin diizeyleri ve antioksi-

. dan madde diizeyleri distktir. Ciddi beslenme
bozuklugu olan ¢ocuklarda siklikla A vitamini, ¢in-
. ko, demir, folik asit, bakir, selenyum eksikligi var-
- dir (24). Antioksidan tedavi NO iretimini, renal
Na'-K'-ATPaz aktivitesini ve idrar sodyum atiimini
. diizenler (25). Tim bu bilgiler esliginde, calisma-
mizda tespit ettigimiz artmis idrar sodyumunun
. malniitrisyonda goriilen diisiik antioksidan ve lep-
tin diizeylerine bagli olabilecegi diistintilmuistiir.

Ciddi malniitrisyon, kronik hipovolemi ile bera-

berdir. Kronik hipovolemi, sekonder hiperaldoste-
© ronizme ve buna bagli olarak da swvi ve elektrolit
dengesinde bozulmalara yol acabilir (26). Aldoste-
- ron, oksidatif stresi ve inflamatuar medyatorlerin sa-
- lnimint artirr, NO sentezini bozar (27,28). Aldoste-
ronun, c¢alismamizda tespit ettigimiz idrarla artmis
sodyum ve potasyum atiliminda rolii olabilir.

Calismamizda, PEM’li ¢ocuklarda idrarla kalsi-

yum atiliminin arttigr, P attlimininsa diisiik oldugu
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saptanmustir. Artmis kalsiyum atiliminin artmis sod-
yum atilimina, azalmis P atitliminin da dustk prote-
in diizeylerine bagli olabilecegi diistintlmustir.

Idrar enzim diizeyi renal tiibiiler hasar icin bir
gosterge olarak kullanilmaktadir. Yaklasik 50 kadar
idrar enzimi vardir. Siklikla NAG ve AAP kullanil-
maktadir. Daha 6nce yapilan ¢alismalar, Mg ve po-
tasyum eksikligi olan ratlarda idrar NAG duzeyleri-
nin oldukg¢a yiiksek oldugunu gostermistir (29,30).
PEM’de lizozomal enzimiri bir baska calismada
saptanmistir (31). Ciddi malnttrisyonu olan hasta-
larda, idrar lizozomal enzim diizeyleri (beta-hekso-
zaminidaz, alfa-galaktosidaz, beta-galaktosidaz, be-
ta-glukuronidaz, and alfa-mannosidaz) artmustir
(31). Wu ve arkadaslari, hipokalemik nefropatide
NAG duzeylerinde artis oldugunu tespit etmislerdir
(32). Calismamizda, PEM’li ¢ocuklarda idrar NAG
ve AAP dizeyleri daha disik bulunmustur. Bu so-
nu¢ Yazzie ve arkadaslarinin calismasindan (31)
farklidir. Fakat o c¢alismada cocuklar ciddi malnitit-
risyonu olan ¢ocuklardir. Oysa bizim ¢alismamizda
cocuklarin hepsi marasmik Kwashiorkor olarak de-
gerlendirilmistir. Sonuglar malnttrisyonun agirlik
derecesinden etkilenmis olabilir.

Sonug olarak, ¢alismamizda, malntitrisyonlu ¢o-
cuklarda glomertler filtrasyon hizinin azaldigt ve
idrarla Na, K, Ca atiliminda artis oldugu gortilmiis-
tir. Elde ettigimiz veriler, malntitrisyonda bobrek-
te tibtler hasar olmadigini, ancak fonksiyonel de-
gisiklikler oldugunu diistindiirmektedir. Artmus kal-
siyum atilimt nedeni ile bu ¢ocuklarin trolitiyazis
ve nefrokalsinozis agisindan yakin takip edilmeleri
uygun olur.
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