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Diyabetik nefropatinin erken saptanmasi ve agresif tedavisi bilyiik 6nem tagimaktadir. Bu amagla klinigimize ve po-
liklinigimize bagvuran diyabetik hastalarda beta 2-mikroglobiilinin (32M) pratik ve uygulanilabilir bir diyabetik nef-
ropati tarama testi olabilirligi test edildi. Elli ti¢ diyabetik hasta (21 erkek [%39.6], 32 kadin [%59.4]) ve 20 saglik-
I1 erigkinde (4 erkek [%20], 16 kadin [%80]) 24 saatlik idrarda kreatinin klirensi, proteiniiri, serum iire, kreatinin ve
p2M diizeyleri karsilastirildi. Diyabetli grubun 2M diizeylerinin 1.4 ng/dl’den itibaren nefropati yoniinden anlam-
It deger tasidigi, 2.4 png/dl’den itibaren ise kesin nefropati tanis1 koyduran degerlere ulastig1 gozlendi.
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THE ROLE OF BETA 2-MICROGLOBULIN IN THE ASSESSMENT OF DIABETIC NEPHROPATHY

Early diagnosis and aggressive treatment of diabetic nephropathy has great importance. We wanted to test if 2
microglobulin is practical and easily applicable method for a screening test of diabetic nephropathy in diabetic
patients who present to clinic and outpatient’s clinic. Creatinine clearance, proteinuria, serum urea, and creatinine
and (2 microglobulin levels in 24 hours urine were measured and compared in 53 diabetic patients (21 males
[39.6%], 32 females [59.4%]) and 20 healthy adults (4 males [20%], 16 females [80%]). In our study, positive cor-
relation was found between creatinine clearance and proteinuria with B2 microglobulin levels. We observed that 2
microglobulin levels beginning from 1.4 ug/dL in diabetic group were significantly valuable for nephropathy and
become distinctive for nephropathy diagnosis beginning from levels of 2.4 ug/dL.
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Serum beta 2-mikroglobiilinin (2M) %50’si lenfosit
kaynaklidir. Bu yiizden $2M, lenfosit turnoveri ve
proliferasyonunun artti§1 durumlarda ve lenfoproli-
feratif hastaliklarda sensitif ve nonspesifik bir belir-
te¢ olarak kullanilir. Bobreklerden ekskrete edildigi
icin bobrek fonksiyonlarini degerlendirmek amacty-
la da kullanilir. Beta 2M diizeyi, bobrek islev bo-
zukluklari, lenfoma ve 16semiler (6zellikle B hiicre-
li formlar), miyeloma, non-lenfoid maligniteler, sar-
koidoz, infeksiydz mononiikleoz, HIV infeksiyonu,
diger viral infeksiyonlar, kronik inflamatuvar hasta-
liklar, aktif karaciger hastaliklar1 ve otoimmiin has-
taliklarda artar."! Lenfoma, 16semi, miyeloma gibi
malignitelerde neoplastik hiicre miktarini yansitir.

Sitostatik tedavi alan hastalarda relapslar sirasinda
B2M diizeyi artarken remisyonda p2M diizeyi azalir.
Bu durumda dolayli bir cevap belirtecidir.** Yine
multipl miyelomda serum 32M diizeyinin hastaligin
mortalitesini belirledigini 6ne siiren yayinlar var-
dir.”

HASTALAR VE YONTEM

Tip 2 diabetes mellitus’lu (DM) 53 hasta ¢alismaya
alind1. Yirmi saglikh kisi kontrol grubu olarak secil-
di. Son donem bobrek yetersizligi bulunan olgular
caligmaya alinmadilar. Diyabet diginda bilinen kro-
nik hastalik, nefropatiye yonelik herhangi tedavi al-
mis olmak, infeksiyon bulunmasi ve viicut kitle in-
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deksinin 31 kg/m*’den biiyiik olmasi ¢aligmaya alin-
mama kriterleriydi. Bu 6zelliklere sahip olan hasta-
larin 24 saatlik idrarda kreatinin klirensleri, prote-
iniirileri, serum iire ve kreatinin diizeyleri hastane-
miz biyokimya laboratuvarinda bakildi. Hastalarin
boy ve kilo dl¢iimleri yapildi. Hesaplanan kreatinin
klirensleri viicut yiizeyine gore diizeltildi. Kreatinin
klirensi ayrica Cockcroft-Gault formiilii ile de he-
saplandi. Biitiin hastalarin ve kontrol grubunun ‘Vii-
cut Kitle Indeksi’ (BMI), Quetelet indeksi kullanila-
rak hesapland.

Hastalari ve kontrollerin hepsinden alinan 2 ml se-
rum Orneginde Roche Diagnostics Moduler P (Dade
Behring, Marburg, Germany) biyokimya analizatorii
ile immuno-turbidometrik ol¢iimler ve Tina-Quant
B2M kiti kulanilarak B2M seviyeleri dl¢iildii.

BULGULAR

Calismamizda 53 diyabetik hasta (21 erkek [%39.6],
32 kadin [%59.4]) ve 20 kisi (4 erkek [%20], 16 ka-
din [%80]) saglikli kontrol grubu olmak iizere 73 ol-
gu incelemeye alindi. Cockcroft-gault formiilii ile
hesaplanan kreatinin klirensi hasta grubunda 97.47
(£43.85), kontrol grubunda 117.1 (£23.74) ml/dk
idi. Yirmi dort saatlik idrarda bakilan proteiniiri or-
talamas1 hasta grubunda 396.55 (£1046.85), kontrol
grubunda 31.8 (+£17.81) mg/24 saat idi. Hasta grubu-
nun serum B2M diizeyi 2.31 (+1.33) pg/dl, kontrol
grubunun ise 1.5 (£0.27) pg/dl idi. DM grubunun
kreatinin klirensi, proteiniiri degerleri ve serum
p2M diizeyleri ile kontrol grubunun degerleri ara-
sinda istatistiksel olarak anlaml farkliliklar bulundu
(Tablo I) (Sekil I).

Diyabetli grubun 2M diizeylerine bakildiginda ista-
tistiksel olarak 1.4 pg/dlden itibaren nefropati yoniin-
den anlaml deger tagidig1 goriildii. Ancak kesin nef-
ropati tanisim1 koydurdugu degerlerin 2.4 pg/dl'den
sonraki degerler oldugu kanaatine varildi (Sekil II).

TARTISMA

Goebel ve ark." cesitli evrelerde nefropatisi olan 100
diyabetli hasta ile yaptiklar1 ¢alismada serum (32M
diizeyini, serum kreatinini, kreatinin klirensi ve pro-
teiniiri ile kargilagtirmiglardir. Serum kreatinini nor-
mal olan hastalarda da 2M diizeyini yiiksek bulmusg-
lar, diyabetik nefropatinin erken safhalarinda bile
B2M’nin iyi bir belirleyici oldugunu bildirmiglerdir.
Parving ve ark nin” glomeriiler filtrasyon hizi (GFR)
23-148 ml/dk arasinda degisen 49 tip 1 diyabetli has-
tada yaptiklar calismada, hastalarin es zamanli ola-
rak serum kreatinini ve serum P2M diizeyleri 6lciil-
miig ve aralarinda anlamli korelasyon saptanmuigtir.
GFR<60 ml/dk olan tiim hastalarda f2M diizeyi yiik-
selmis, GFR ile serum kreatininden daha fazla bag-
lantili bulunmugtur. GFR saptanmasinda kreatininden
daha ideal bir endojen marker olarak onerilmistir.”

Trusov ve ark.nin™ 58’1 nefropatili 115 tip 1 DM’li
hastada yaptiklar ¢calismada GFR’de azalma ile se-
rum 2M diizeyi arasinda korelasyon saptanmuis,
p2M DM’li hastalarda diyabetik nefropati tanisi
koymak icin degerli bir kriter olarak gosterilmigtir.
2M artis1 erken glomeriiler lezyonu gostermede de-
gerli ve kullaniglt bir yontem olarak 6nerilmistir.”

Toth ve ark.nin"” yaptig1 bagka bir ¢alismada 61 di-
yabetik hastanin serum kreatinin diizeyi, proteiniiri
ve B2M diizeyleri kargilagtirilmig, proteiniirisi 300
mg/giin olan hastalarda $2M diizeyi kontrollerden
daha yiiksek olarak bulunmustur. Serum kreatinini 1
mg/dl olan hastalarda da 32M diizeyi yiiksek bulun-
mus ve serum [32M 0Ol¢iimiiniin diyabetik nefropati
tanist icin hassas bir yontem oldugu kanaatine varil-
mugtir. Yapilan pek ¢ok ¢aligmada serum (2M diize-
yi renal patolojiyi gostermede ve degerlendirmede
duyarli, ucuz ve kullanigh bir yontem olarak goste-
rilmigtir.™>

Bizim calismamizda da kreatinin klirensi ve prote-
iniiri ile serum 2M diizeyi arasinda pozitif korelas-

Tablo I. Diabetes mellitus ve kontrol grubu olgularinda kreatinin klirensi, p2M ve

BMI diizeylerinin dagilimi

DM grubu Kontrol grubu t p
(n=53) (n=20)
Kreatinin klirensi 97.47+43.85 117.1£23.74 4.84 <0.0001
p2M 2.31£1.33 1.50+0.27 2.71 <0.01
BMI 57.49+11.61 38.45+5.17 7.05 <0.0001

DM: Diabetes mellitus; p2M: Beta 2-mikroglobiilin; BMI: Viicut kitle indeksi.
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Sekil I. Diabetes mellitus grubu ile kontrol grubunun kreatinin
klirensi, proteiniri ve p2M diizeylerinin karsilagtiril-
masl.

yon saptandi. Kreatinin klirensi ve proteiniiri ile nef-
ropati diisiiniilen hastalarda serum (32M diizeyi an-
lamli olarak yiiksek bulundu. Diyabetik nefropatinin
erken tanisinda serum B2M diizeyi bakilmasi 24 sa-
atlik idrar tetkikine gore daha kolay, ucuz ve kulla-
nigh bir yontemdir.

Serum (2M diizeyine bakarak hastanin nefropatisi-
nin olup olmadig: sdylenebilir ancak GFR’nin han-
gi diizeyde oldugunu sdyleyebilmek icin daha genis
serili caligmalara gereksinim vardir. Caligmamizin
sonucuna gore biz, serum 32M diizeyi bakilmasinin
nefropati tanis1 koydurmada kolay ve kullanilabilir
bir yontem oldugunu sdyleyebiliriz. Belki ilerleyen
yillarda 32M diizeyi bir tarama testi olarak da rutin
uygulamaya gececektir.

Tornoczky ve ark.nin” degisik nefropati evrelerinde
178’1 tip 1, 78’1 tip 2 DM’li 256 hasta ile yaptiklari
caligmada yeni saptanan DM lilerde GFR ’nin artmig
oldugu evrelerde p2M diizeyleri diisiik bulunurken
ilerleyen dénemlerde Serum 2M artig1 erken glo-
meriiler lezyonu gostermede kullaniglt bir yontem
olarak gosterilmistir.

Yaptigimiz literatiir taramasinda; f2M diizeyinin di-
yabetik nefropatinin erken donem belirteci olarak
kullanilabilirligini gostermek i¢in yapilan ¢alismala-
rin neredeyse tamaminda benzer sonuglar bulun-
mus, $2M diizeyinin bobrek fonksiyonlarim goster-
mede hassas bir belirtec oldugu ve bobrek fonksi-
yonlarindaki bozulmay: 1.4 pg/dl seviyesinden iti-
baren gosterdigi, 2.4 pg/dl’den daha yiiksek seviye-
lerin ise nefropatiyi belirlemede kesin bir belirteg
oldugu kanaatine varilmigtir.

Her zaman kreatinin bakmanin yaninda 32M bak-
manin da gerekli oldugu kanaatindeyiz. Elbette
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Sekil I1. Diyabetli hastalarda p2M’nin 6zgiilliik ve duyarlihigi.

p2M’yi yiikselten 6zel durumlar (lenfomalar, mul-
tipl miyelom, vs.) ekarte edilmelidir. B2M nin diya-
lizabl olmamas1 nedeniyle kronik bobrek yetmezli-
ginde siirveyi belirlemede ve karpal tiinel sendromu
olugmasinda da 6nemli rolii vardir. Bu nedenle 32M
tayini bazen kreatinin tetkikinden daha degerli ola-
bilir.
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