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Olgu Sunumu/Case Report

Egzersizin Indiikledigi Akut Bobrek Hasart:

Bir Renal Hipoiirisemi Olgusu

Exercise-Induced Acute Kidney Injury:

A Case of Renal Hypouricemia

oz
Herediter renal hipoiirisemi, tiratin tiibiiler geri emiliminde azalma ve diisiik serum {irat seviyeleri ile
karakterize nadir goriilen kalitsal bir hastaliktir. Genellikle asemptomatik olmakla beraber egzersizle

iligkili akut bobrek hasar1 ile komplike olabilmektedir. Bu olgu raporunda egzersizle iligkili akut bobrek
hasari olan renal hipotirisemi olgusu tartigilmustir.

ANAHTAR SOZCUKLER: Akut bobrek hasari, Egzersiz, Renal hipoiirisemi

ABSTRACT

Hereditary renal hypouricemia is a rare inherited disorder characterized by reduced tubular reabsorption
of urate and low serum urate levels. Although it is usually asymptomatic, it may be complicated by
exercise-induced acute kidney injury. In this case report we discuss a patient who had exercise-induced

acute kidney injury associated with renal hypouricemia.
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GIRIiS

Urik  asit, piirin  metabolizmasinin
son {iriinii olarak olugsmaktadir. Urat geri
emilim ve sekresyonu ile bobrekler {irik asit
metabolizmasinda 6nemli bir yere sahiptir
(1). Glomeriilden siiziilen tratin yaklagik
%90°1 geri emilmektedir (2). Renal geri
emilimin azalmasi veya iirat sekresyonunun
artmast sonucu {irikoziiri (1), azalmis tiretim
veyadaha siklikla renal tiibiiler geri emilimde
azalma sonucu hipoiirisemi gelismektedir
(3). Hiperiiriseminin metabolik sendrom,
kardiyovaskiiler —hastalik, hipertansiyon
ve bobrek hastaligr icin O6nemli bir risk
faktorii oldugu iyi bilinirken (4,5) cogu
zaman asemptomatik seyreden hipotirisemi
(6) genel olarak hiperiirisemiye gore daha
onemsiz olarak algilanmaktadir. Oysa
hipotirisemi de ciddi komplikasyonlarla
seyredebilmektedir (7). Hipotirisemi primer
veya sekonder nedenlerle gelisebilir (1).

Herediter renal hipotirisemi, {iratin
tiibiiler geri emiliminde azalma ve diisiik
serum iirat seviyeleri ile karakterize kalitsal
bir hastaliktir. Proksimal tiibiilde tirat geri
emilimini saglayan tasiyici iirat transporter
gen URATI1’de (SLC22A12 tarafindan
kodlanir) ve glukoz transporter gen
GLUT9’da (SLC2A9 tarafindan kodlanir)
fonksiyon kaybina neden olan mutasyonlar
herediter renal hipoiirisemi gelisimine neden
olmaktadir (8).

Herediter renal hipoiirisemi genellikle
asemptomatik olmakla beraber nefrolityazis
ve egzersizle iligkili akut bobrek hasari
(ABH) ile komplike olabilmektedir (1).
Teshis, genellikle hipoiirisemi ve artmig
fraksiyone {irik asit ekskresyonu (FE-
UA) ile konmaktadir (1). Herediter renal
hipotirisemi Asya toplumlarinda daha sik
goriilmekle beraber cok nadiren beyaz irkta
da izlenmektedir (9). Burada biz, egzersiz
iligkili ABH ile seyreden renal hipoiirisemi
olgusunu sunmay1 amagladik.
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OLGU

Yirmi ii¢ yasinda erkek hasta, polis okulu sinavinda 1,5
km’lik kosu sonrasi gelisen halsizlik, karin agris1 ve idrar
miktarinda azalma sikayetleri ile bagvurdu. Hayatinda ilk kez
bu kadar ciddi efor sarfettigini belirten hastanin; bilinen kronik
hastaligi, nefrotoksik ila¢ kullanimi, kontrast madde alimi,
bitkisel iirlin veya madde kullanimi, ates, enfeksiyon oykiisii
yoktu. Fizik muayenesi dogaldi. Bagvuru sirasinda yapilan
tetkiklerinde serum kreatinini 1,5 mg/dl, kreatin kinaz (CK):172
U/L, laktat dehidrogenaz (LDH): 221 U/L, serum d{irik asit:
10 mg/dl (<7 mg/dl), tirik asit atilimi 778 mg/giin (250-750
mg/g), FE-UA %45 (%4-14) olarak bulundu. Idrar mikroskopi
normal ve 24 saatlik idrarda protein 180 mg bulundu. Anti-
niikleer antikor, anti notrofil sitoplazmik antikor, anti ds-DNA,
anti glomeriiler bazal membran antikoru negatif, C,, C, normal
sinirlarda saptandi. Renal ultrasonografide bobrek boyutlart ve
parankim kalmliklar1 normal, bilateral parankim ekojenitesi
grade 2 artmis tespit edildi. Renal doppler ultrasonografi normal
saptandi. Hasta intrinsik ABH ile izlendi. Idrar ¢ikist yatisindan
sonraki ilk 7 giin 500-800 cc idi. Takibi sirasinda serum kreatinini
10,5 mg/dl’ye yiikseldi ve ardindan bu diizeyde 48 saat plato
cizdikten sonra yatisinin 7. giinii gerileme egilimi igerisine girdi.
Idrar miktar1 artmaya bagladi. Hastanin takibi boyunca diyaliz
ihtiyact olmadi. Ardigtk CK ve LDH olctimlerinde sadece 1/2
kat kadar yiikseklik izlendi. Serum kreatinin degeriyle beraber
tirik asit degeri de diisme egilimindeydi. Oligiirik donemden
cabuk ¢ikan hastaya renal biyopsi planlanmadi. ik bagtaki
tirik asit yiiksekligi ABH tablosuna baglandi. Taburculuktan 1
hafta sonraki kontroliinde serum kreatinin 1,5 mg/dl, iirik asit
alt siirda (2,30 mg/dl) saptandi. CK 52 U/L, idrarda protein
300 mg/giin, iirik asit atilim1 821 mg/giin tespit edildi. FE-UA
%49 olarak ol¢iildii (Normal:%4-14). Hasta, 1 ay sonra kontrole
cagrilmis ancak ailesinden mesleki atamasinin yapildig: sehirde
izlemini siirdiirecegi bilgisi alinmistir. Bu nedenle gercek iirik
asid seviyesi Ogrenilememigtir. Prerenal-renal ve postrenal
ABH’nin tim nedenleri ekarte edildikten sonra anamnez ve
laboratuvar bulgularinin renal hipoiirisemi ile uyumlu oldugunu
diistindiik.

TARTISMA

Herediter renal hipoiirisemi egzersiz iligskili ABH tablosu ile
komplike olabilmektedir (9). Ozellikle hastamizda oldugu gibi,
olgularin %90°1 erkektir (10). Egzersiz sonras1 24 saat igerisinde
gelisen bulanti, yan agrisi, karn agrisi, yorgunluk ve ates gibi
semptomlar egzersiz iligkili ABH tanisi i¢in uyarici olmalidir.
Egzersiz iligkili ABH patogenezi tam olarak bilinmese de
altta yatan nedenin egzersiz sirasinda ortaya cikan reaktif
oksijen triinlerinin neden oldugu renal vazokonstriksiyondur.
Antioksidan bir molekiil olan iirik asid diizeyinin diisiik
olmasinin agir1 oksidatif stres ve ciddi renal vazokonstriksiyona
yol acabilecegi ve boylece iskemik tipte ABH’nin ortaya
cikabilecegi diistiniilmektedir (11). Saglikli kisilerde de nadiren
egzersizle beraber renal kan akiminda azalma, renal iskemi

ve sonug olarak bobrek hasart gelisebilmektedir. Ancak renal
hipotirisemisi olan hastalar ¢ok daha fazla risk altindadir (12).

Egzersiz iligkili ABH genellikle non-oligiirik seyretmekte
ve serum CK diizeylerinde hafif artig izlenebilmektedir (1).
Serum miyoglobin ve CK seviyelerinde belirgin artig olmamasi
ile miyoglobiniirik ABH’dan ayrilabilmektedir (12). Bizim
olgumuzda da egzersiz sonrasi gelisen ABH tablosu ve kas
enzimlerinde belirgin yiikselme olmamas dikkat ¢ekicidir.

ABH’nin nadir nedenlerinden biri olan herediter renal
hipoiirisemi serum {rik asit seviyesinde azalma, FE-UA’da
artma ve hiperiirikoziirik hipoiirisemiye neden olabilecek altta
yatan Wilson hastali1, Fanconi sendromu, ilag iligkili tiibiilopati
gibi sekonder bir sebep olmamasi ile tanmir (9). Sekonder
hipotirisemiye sebep olabilecek tirikoziirik etkisi olan ilaglar
(stilfinpirazon, probenesid, benzbromarone, fenilbutazon gibi
nonsteroid anti-inflamatuvar ajanlar, kumadin...) agisindan
hastalar sorgulanmalidir (1). Hastamizin bagvurusunda onceki
son 3 ay i¢inde; nefrotoksik, lirikoziirik veya bagka ila¢ kullanim1
mevcut degildi. Hastamizda glukoziiri ve fosfat diizey sorunu
bulunmamasi nedeniyle edinsel Fanconi sendromu diglanmistir.

Egzersiziligkili ABH da irat transporter genlerinin molekiiler
yapilarini aragtiran bir ¢caligmada egzersiz iligkili ABH olan 17
hastanin 15’inde SLC22A12, 1’inde SLC2A9 mutasyonu tespit
edilmis. Bu hastalarin sadece 14’iinde hipotirisemi saptanirken,
hipoiirisemisi saptanmig tiim hastalarin heterozigot veya
homozigot SLC22A12 veya SLC2A9 mutasyonuna sahip oldugu
izlenmis. 2 hastada ise heterozigot SLC22A12 mutasyonu
olmasina ragmen, hipoiirisemi tespit edilmemis. Bu ¢aligsmada,
egzersiz iligkili ABH gelisiminde iirik asit seviyelerindeki
azalmadan ziyade {iirat transporterlerin azalmis fonksiyonunun
daha fazla Oneme sahip olabilecegi rapor edilmistir (13).
Sonug olarak herediter renal hipoiirisemide, SLC22A12 ve
SLC2A9 genlerinin molekiiler analizinin yapilmas: taniy1
destekleyecektir. Ancak Tiirkiye’de ilgili genetik testlerin
yapilamamasi nedeniyle biz kendi hastamizda bu testleri
calisamadik. Ote yandan, olgunun ailesinde bu sorunla ilgili tan:
alan ya da benzer klinik 6ykiisti olan kimse bulunmamaktaydi.
Otozomal resesif olarak kalitilan herediter renal hipoiiriseminin
(14), her kusakta kargimiza ¢ikmayabilecegi hatirlanmalidir.

ABH doneminde iirik asit diizeyi normal veya hafif yiiksek
saptanabilir. Fakat bu durum renal hipoiirisemi tanisini1 diglamaz.
Renal hipoiirisemi olgularinda, ABH diizeldikten sonraki
donemde hipoiiriseminin belirgin hale gelecegi unutulmamalidir
(3). Bu olguda da ABH doneminde iirik asit seviyesinin
smirda yliksek oldugunu ancak takipte ciddi olarak diistiigiinii
gozlemledik.

Egzersiz iligskili ABH’da iyilesme siireci genellikle birkag
haftayr bulmakta, nadiren diyaliz ihtiyaci olabilmektedir (1).
Bizim hastamizda ise diyaliz ihtiyac1 gelismemis, serum
kreatinin degerleri yiikselip, kisa bir siire plato ¢izdikten sonra,
kendiliginden gerileme egilimi icerisine girmistir. Herediter
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renal hipoiirisemide, tek ABH ataginin prognozu genellikle
iyi seyirli olmakla beraber, uzun dénem prognozu net olarak
bilinmemektedir (1).

Hastaligin spesifik tedavisi olmamakla (1) beraber ABH
ataklarinin  Onlenmesi konusunda da bugiin icin yeterli
bilgiye sahip degiliz (3). Ancak ABH ataklarinin egzersizle
indiiklenmesi nedeniyle hastalar agir egzersiz yapmamalari
gerektigi konusunda bilgilendirilmelidir. Buna ek olarak
egzersiz iliskili ABH nin her zaman egzersizi takip etmedigi,
dehidratasyon gibi durumlarla da tetiklenebilecegi unutulmamali
(1), hastalara diizenli olarak yeterli sivi alimi1 Onerilmelidir.
Allopiirinol  egzersizin indiikledigi ABH profilaksisinde
denenmis ise de (15) yaygin kullanimi i¢in yeterli diizeyde kanit
yoktur. Allopiirinol 6zellikle iirat ekskresyonunun cok fazla
oldugu ve iiriner tag gelisimi olan olgularda gerekli olabilmekte,
iirolityazis gelisimini engellemek i¢in sivi alimi ile beraber
asidik idrarin nétralizasyonu etkin koruyucu onlemler olarak
degerlendirilmektedir (1).

SONUC

Azalmig serum {irik asit diizeyi, artmug tirik asit atilimi ve
artmig FE-UA tespiti ile buna ek olarak egzersizle indiiklenen
ABH ile karsilasilmast durumunda renal hipotirisemi
hatirlanmalidir. Taninin netlestirilmesi i¢in genetik testlere
gereksinim duyulmaktadir. Spesifik tan1 almayan ABH’l1
hastalarda, klinik tablo diizeldikten sonra serum iirik asit
diizeyleri ve FE-UA olciimii ABH nin ayirici tanisinda 6nemli
olabilir.
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