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Diyabet hastalarinda hematiiri sikligi ve albiiminiiri ile iliskisi

Amag: Bu calismanin amaci diyabetik hastalarda hematiiri sikhgini belirlemek ve bunun mevcut klinik ve laboratuvar degiskenleriyle ozellikle de
albtmintri ile olan iliskisini degerlendirmektir.

Yontem: Calismaya ayni basvuruda tam idrar tahlili ve idrar albiimin/kreatinin orani istenen 302 diyabet hastasi dahil edilmistir. Hastalar hematiirisi
olan ve hematiirisi olmayan hastalar seklinde iki gruba ayrilmistir. Hastalara ait hemogram sonuglari, spot idrar albiimin ve kreatinin diizeyleri, serum
glukoz, total kolesterol, LDL kolesterol, trigliserid, BUN, kreatinin, albumin, sodyum ve potasyum sonuclariyla ALT ve AST enzim aktiviteleri, tam idrar
tahlili, serum CRP diizeyleri, HbA1c diizeyleri ve tahmini glomertiler filtrasyon hizi (eGFR) diizeyleri retrospektif olarak degerlendirilmistir.

Bulgular: Calismaya dahil edilen hastalarin yas ortalamasi 5413 yil bulunmustur. Hastalarin %23.5 (n=71)'inde hematiiri saptanmistir. Calismaya dahil
edilen 229 (%75.8) hastanin normoalbtiminiirik, 52 (%17.2) hastanin mikroalbtimintrik, 21 (%7) hastanin ise makroalbumintrik oldugu gorulmustar.
Hematiirisi olan diyabetik hastalarin idrar albtimintri degerleri hematiirisi olmayanlara gore istatistiksel olarak anlamli sekilde ytiksek saptandi (14.23
mg/g vs 1.96 mg/g, p<0.001). MakroalbUminiiri gortilme orani hemattirisi olan hastalarda olmayanlara gore istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek
bulunmustur. Hemattrisi olan hastalarin ortalama eGFR degerleri hematiirisi olmayan hastalar ile karsilastirildiginda daha dustk bulunmustur. Ancak
istatiksel anlamhliga ulasmamistir (p=0.055).

Sonug: Diyabetik hastalarda hematiiri sik gortilmektedir ve hematiiri diyabetik bobrek hastaliginin bir bulgusu olarak karsimiza cikabilir. Hematdrisi
olan hastalarda albtmintri degerleri daha yiksek ve eGFR degerleri daha dusik bulunmustur.

Anahtar kelimeler: Diyabet, Hematiiri, Albiimindiri

Frequency of hematuria in diabetic patients and relationship with albuminuria

Objective: The aim of this study was to determine the frequency of hematuria in diabetic patients and to evaluate its relationship with current clinical
and laboratory variables, especially albuminuria.

Method: Three hundred and two diabetic patients were included in the study. The patients were divided into two groups as those with and without
hematuria. Hemogram, spot urine albumin and creatinine, serum glucose, total cholesterol, LDL cholesterol, triglyceride, BUN, creatinine, albumin,
sodium, potassium results, ALT and AST enzyme activities, complete urinalysis, serum CRP levels, HbA1c levels and estimated glomerular filtration rate
(eGFR) levels of patients were evaluated retrospectively.

Results: The mean age of the patients was 54113 years. Hematuria was found in 23.5% (n=71) of the patients. It was observed that 229 (75.8%) patients
included in the study were normoalbuminuric, 52 (17.2%) patients were microalbuminuric, and 21 (7%) patients were macroalbuminuric. The urinary
albuminuria values of diabetic patients with hematuria were found to be statistically significantly higher than those without hematuria (14.23 mg/d vs
1.96 mg/d, p<0.001). The incidence of macroalbuminuria was found to be statistically significantly higher in patients with hematuria than in patients
without hematuria. The mean eGFR values of patients with hematuria were found to be lower compared to patients without hematuria. However, it
did not reach statistical significance (p=0.055).

Conclusion: Hematuria is common in diabetic patients and hematuria may be a manifestation of diabetic kidney disease. In patients with hematuria,
albuminuria values were higher and eGFR values were lower.
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Hematiiri, bobrek ya da idrar yolu kaynakli idrarda
anormal miktarda eritrosit varligi olarak tanimlanan ve sik
gortlen bir bulgudur (1). Genitourriner hastaliklar hemattirinin
en sik nedeni olmakla birlikte sistemik hastaliklara bagh
da hematiri gorilebilir. Ayrica enfeksiyonlar, Uriner tas
hastaligi, Griner sistem tlimorleri, driner obstriiksiyon
yapan diger nedenler, renal parankimal hastaliklar ve
diyabet hematiiri yapan nedenler arasinda yer almaktadir
(2). Asemptomatik hematirinin, semptomatik hematiriye
oranla daha sik gortildugi dustnilmektedir. Hematiiri gecici
veya kalici ozellik gosterebilir, ancak birlikte proteindri de
olmasi bobrek parankim hastaligina isaret eder. Hematiri
diyabet gibi kronik hastaliklarda ilerleyici bobrek hasarinin
bir bulgusu olabilecegi gibi bobrek hasarinda mekanistik
rol de oynayabilir (3). Glomeriler filtrasyon bariyerinden
gecen eritrositler oksidatif stres ve inflamasyonu tetikleyerek
bobrekte yapisal degisikliklere sebep olabilir (4, 5).

Diyabetik nefropati tiim diinyada sadece son dénem
bobrek yetmezliginin onde gelen sebebi olarak yer almaz
ayni zamanda tip 2 diyabetiklerde uzun donem mortalite ve
kardiyovaskiiler risk acisindan bagimsiz bir risk faktorudur
(6). Diyabetik nefropati yani diyabetik bobrek hastaligi tarama
ve tanisinda mikroalbtiminiri ve glomertler filtrasyon hizi
degerlendirilir (7).

Diyabetik nefropati tanisi konulurken hematiri, idrar
albtimin atithmimin dogru degerlendirilmesini engelleyen
potansiyel bir albtiminiri nedeni olarak kabul edilir. Bu
nedenle daha onceki diyabet ile iliskili albtmintriyi arastiran
calhismalarda hematirisi olanlar dislanmis, bununla da
kalmayip hematiirisi olan diyabetik hastalara renal biyopsi
onerilmistir (8, 9). Oysa diyabete ait tim mikroskobik
ve makroskopik bulgular oturmadan oOnce diyabetik
glomeriilopati gorilebilir ve bu da klinikte hematri ile
sonuclanabilir (2). Bu nedenle hematiiri de diyabetik nefropati
seyrinde onemli bir bulgu olarak karsimiza cikabilir.

Kronik bobrek hastaliginin (KBH) ilerlemesine neden olan
hematiiri ile iliskili patofizyolojik mekanizmalarin bilinmesi,
idrar cubugu ile degerlendirmenin dusik maliyet ve
kolayhigina ragmen sadece birkac calismada KBH’l hastalarda
hematirinin bobrek fonksiyon kaybi, son donem bobrek
yetmezligine gidis ve olim ile iliskisi arastirilmistir (3, 10, 11).
KBH’Ii genis bir yetiskin kohortunda, hematdiri, takibin ilk
iki yithnda onemli olctide daha yiksek KBH progresyonu ve
olum riski ile iliskilendirilmis, ancak risk tahmininde yetersiz
kaldigi gozlenmistir (2). Bu calismada amacimiz diyabetik
hastalarda hematiiri sikhgini belirlemek ve bunun mevcut
klinik ve laboratuar degiskenleriyle ozellikle de albimintri
ile olan iliskisini degerlendirmektir.

YONTEM

Calismamizda; 01.01.2019-31.12.2020 tarihleri arasinda
Hatay Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirma
Hastanesi Kliniklerine diyabet tanisiyla basvuran 9311
hasta geriye doniik olarak taranmistir. Bu hastalardan ayni
basvuruda tam idrar tahlili ve idrar albuimin/kreatinin
orani istenen 302 hasta calismaya dahil edilmistir. Hastalar
hematiirisi olan ve hematirisi olmayan hastalar seklinde
iki gruba ayrilmistir. Hastalara ait demografik veriler ile
hemogram, biyokimya ve idrar sonuclari hastane bilgi
yonetim sistemi Uzerinden hasta dosyalari taranarak elde
edilmistir.

Semptomatik triner enfeksiyonu olanlar, idrar analizinde
15'ten fazla lokositi olanlar, triner girisim yapilmis olanlar,
uriner tasi olanlar ile idrar alblimin/kreatinin orani eksik
olan hastalar calisma disi birakilmistir.

idrar albiimin atilimi icin spot idrarda albiimin/kreatinin
oranina bakilmistir. Normoalbiuminiiri <30 mg/g kreatinin,
mikroalblmindri 30-300 mg/g kreatinin ve makroalbiminiiri
>300 mg/g kreatinin olarak tanimlanmistir. Hematiiri tespiti
icinse idrar testinde eritrosit varligi degerlendirilmistir.
Hematiri tanisi idrar sonuclarinda 1+ - 4+ kan varliginda
veya mikrolitrede her sahada erkeklerde 2 kadinlarda 5’den
fazla eritrosit varhiginda konulmustur.

Hemogram parametreleri Mindray BC 6800 (Mindray
Co., Shenzhen, Cin) hematoloji cihazinda cahsilmistir. idrar
albiimin ve kreatinin diizeyleri, serum glukoz, total kolesterol,
LDL, trigliserid, BUN, kreatinin, albumin, sodyum ve
potasyum dizeyleri ile ALT ve AST enzim aktiviteleri Siemens
Advia 1800 biyokimya otoanalizoriinde (Siemens, Almanya),
tam idrar tahlili ise LX-8000R idrar cihazinda (Longx Tech.,
Cin) cahisilmistir. Serum CRP diizeyleri nefelometrik yontemle
(Siemens BN Il System Marburg, Almanya), HbA1c dizeyleri
ise tam kanda Biorad Variant Il cihazinda (Amerika) HPLC
yontemi ile calistimistir. eGFR diizeyleri kreatinin bazli CKD-
EPI formiiltiyle hesaplanmistir.

istatistiksel Analiz

Calismadan elde edilen veriler Windows icin SPSS 21.0
paket programina analizicin kaydedildi. Gerekli parametreler
icin Shapiro Wilk testi ile normallik degerlendirilmesi
yapildiktan sonra normal dagilim gosteren veriler icin
Student-t testi ve normal dagilim gostermeyen veriler icinse
Mann Whitney U testi kullanildi. Kategorik verilerde ise Ki
kare testleri kullanildi. Biitiin testler icin anlamlilik siniri 0.05
olarak belirlendi.
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BULGULAR

Calismamizda 302 hastaya ait sonuclar degerlendirilmistir.
Calismaya dahil edilen hastalara ait demografik veriler ile
biyokimyasal parametrelerin sonuclari degerlendirilmistir
(Tablo1). Hastane bilgi yonetim sisteminde hastalarin diyabet
tipine ait net veri bulunamamis ancak hastalarin 23 (%7.64)
tanesinin 30 yas altinda olup bu hastalarin anamnez ve
recetelerinden tip 1 diyabet oldugu kanisina varilmistir.
Hastalarin %62’si insulin iceren bir tedavi rejimi almaktayd.

Hematdirisi olan hasta sayisi 71 hematiirisi olmayan hasta
sayisi ise 231 olarak bulunmustur. Hastalarin %23.5’inde
hematiri saptanmistir. Tim hastalarin en kiicigii 16, en
buyugiu 90 yasinda olup yas ortalamasi 54+13 vyil olarak
saptandi. Hemattrisi olmayan hastalarin yas ortalamasi
53%13 yil, hematirisi olanlarin yas ortalamasi 5613 il
olup iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamh fark
tespit edilmemistir (p= 0.14). Hematirisi olan hastalarin
ortalama eGFR degerleri hematiirisi olmayan hastalar ile

karsilastinldiginda daha distik bulunmustur. Ancak istatiksel
anlamhliga ulasmamistir (p=0.055).

Hematirisi olan diyabetik hastalarda idrar albumin/
kreatinin oraninin median degeri 14.23 mg/g, hematirisi
olmayanlarda ise 1.96 mg/g olarak bulunmustur. iki grup
arasindaki farkhligin istatistiksel olarak anlamli oldugu
gorulmastir (p<0.001).

Calismayadahil edilen hastalarin albiimintrisi ve hematiiri
ile iliskisi incelenmistir (Tablo 2). idrar albiimin/kreatinin
oranina bakilarak 302 hasta sonucunda; 229 (%75.8) hastanin
normoalbiminiirik, 52 (%17.2) hastanin mikroalbiminrik,
21 (%7) hastanin ise makroalbuminiirik oldugu gorilmustar.
iki hastada nefrotik diizeyde proteiniiri tespit edilmistir.
Hematirisi olan hastalarda normoalblimindri 44 (%19),
mikroalblimindri 15 (%28) ve makroalbtiminri ise 12 (%57)
hastada gorilmistir. Makroalbimintri gorilme orani
hematiirisi olan hastalarda olmayanlara gore istatistiksel
olarak anlamli sekilde yiksek bulunmustur.

Tablo 1. Galismaya dahil edilen hastalara ait demografik veriler ile biyokimyasal parametrelerin sonugclar

Hematiiri(+) (n=41) Hematiiri(-) (n=386) p degeri
Cinsiyet (say1) Kadin o 3 0.879
Erkek 37 118
Yas (yil) 56+13 53+13 0.740
Glukoz (mg/dL) 185.23+93.42 189.71+127.36 0.517
HbA1c (%) 8.42+2.57 911+3.33 0377
Total kolesterol (mg/dl) 164.88+37.48 171.00+30.83 0.282
LDL kolesterol (mg/dL) 90.88+22.89 102.62+22.11 0.247
Trigliserid (mg/dL) 178.11+65.88 139.25+46.88 0.500
BUN (mg/dL) 16.0 (6-135.90) 15.80(5.50-58.0) 0.490
Kreatinin (mg/dL) 0.85(0.56-6.71) 0,84(0.45-4.75) 0.236
eGFR (mL/dk/1.73 m?) 85.05+28.98 91.92+2511 0.055
Beyaz kiire sayisi (10°/L) 8.59+2.74 8.98+2.75 0.296
Hemoglobin (g/dL) 13.16+2.04 13.33+2.12 0.550
Trombosit sayisi (10°/pL) 270.11+82.81 292.27+91.58 0.069
Albiimin (g/dL) 411+0.58 4214043 0.518
AST (U/1) 2232+£11.57 24.38+1549 0.243
ALT (U/1) 22.67+9.97 24.63+12.88 0.556
Sodyum (mmol/L) 139.76+3.04 139.55+2.70 0.627
Potasyum (mmol/L) 4.69+0.50 478+0.43 0512
idrar albiimin/kreatinin orani (mg/g) 14.23 (0.43-6055.0) 1.96(0.23-3548.6) <0.001
Sonuclar ortalama=SS, median veya n olarak verilmistir.
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Tablo 2. Galismaya dahil edilen hastalara ait albiiminiiri prevalansi sonuglari

Albuminiiri Hematiiri (+) Hematiiri (-) Toplam p degeri
N % N % N %
Normoalbuminiiri 44 19 185 81 229 76
Mikroalbuminiiri 15 28 37 72 52 17 g
Makroalbuminiiri 12 57 9 43 21 7
Toplam 71 23.5 231 76.5 302 100

TARTISMA

Mevcut calismada albimintri oraninin  hematiirisi
olan diyabetik hasta grubunda hematirisi olmayan gruba
gore anlamli sekilde yiiksek oldugu, hematiiri goriilme
sikhiginin - %23.5 oraninda ve makroalbiiminrisi olan
hastalarda hematiiri prevalansinin %57 oraninda oldugu
tespit edilmistir. Hematiirisi olan hastalarin ortalama eGFR
degerleri hematiirisi olmayan hastalar ile karsilastirildiginda
daha disik bulunmustur.

Shen ve ark. tarafindan 743 tip 2 diabetes mellitus
hastasinda yapilan bir calismada hematiiri prevalansi %19.3
oraninda bulunmustur (6). Yine benzer sekilde Japonya'da
tip 2 diyabetik hastalarda yapilan iki farkli calismada ise
hematiiri prevalansi sirasiyla %6.9 ve %7.5 oranlarinda
bulunmustur (12,13). Mevcut calismada hematiiri prevalansi
%23.5 oraninda bulunmustur. Bizim calismamizda hematiiri
prevalansinin  diger calismalardan daha yiiksek oldugu
dikkati cekmektedir. Bunun nedeni calismaya dahil edilen
hasta sayisinin diger calismalara gore daha az olmasi olabilir.

Tip 2 diyabetik hastalarda vyapilan bir calismada
hematiri prevalansi normoalbiuminirik, mikroalbimintrik
ve makroalbiimintrik hastalarda sirasiyla %8.7, %16.1 ve
%35.8 oraninda bulunmustur. Bununla birlikte hematiirisi
olan hastalarda makroalbtiminiiri prevalansi olmayanlara
gore istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek bulunmustur
(6). Ayrica daha once vyapilan farkli calismalarda idrar
albiimin/kreatinin orani hematiirisi olan gruplarda olmayan
gruplara gore anlamh sekilde yiiksek bulunmustur (6, 12,
13). Yapmis oldugumuz calismada ise hematiiri prevalansi
normoalbuminurik, mikroalbuminurik ve makroalbumindrik
hastalarda sirasiyla %19 %28 ve %57 seklinde bulunmustur.
Belirtilen calismalara benzer sekilde mevcut calismada idrar
albiimin/kreatinin orani hematdrisi olan grupta olmayan
gruba gore anlamli sekilde yiksek bulunmustur. Ayrica
calismamizda hematiirisi olan hastalarda makroalbtumindiri
prevalansi hematiirisi olmayanlara gore istatistiksel olarak
anlamli sekilde yiiksek bulunmustur.

Tip 2 diyabetik hastalarda hematiiri bulunmasi diyabetik
olmayan bobrek hastaligini ayirt etmek icin bobrek biyopsisi
yapiimasini gerektirse de bazi calismalar mikroskobik
oldugunu gostermistir (14). Hatta bobrek biyopsisiile diyabetik
nefropati tanisi konulmus bazi calismalarda mikroskobik
hematirinin tip 2 diyabetiklerde diyabetik nefropatinin bir
ozelligi oldugu vurgulanmistir (15, 16). Yine yakin zamanda
yapilan bir calismada diyabetik nefropati hastalarinda
hematiri  bulunmasinin  daha ilerlemis histopatolojik
bulgulara isaret ettigine dair kanitlar yayinlanmistir (17).

Daha once tip 2 diyabetik hastalarda yapilan farkh
calismalarda hematiri varhiginin albtiminri ve azalmis eGFR
ile iliskili olabilecegi ortaya konmustur (12, 13). Yine israil’de
bir milyon adélesan ve genc yetiskini kapsayan bir calismada
22 yillik izlem sonunda izole hematirinin kronik diyaliz
veya bobrek transplantasyonu icin bir prediktor olabilecegi
soylenmistir(18). Yapilanbaskabircalismadaisealbimindrinin
siddeti ile hematiiri gelisimi arasinda da pozitif bir iliski
saptanmistir (6). Bizim calismamizda albimindri siddeti
(normo/mikro/makroalblimintri) arttikca hematiiri goriilme
sikhginin da arttigi gosterilmistir. Hematuri ile eGFR arasinda
da anlamlihga yakin bir iliski oldugu gortilmstir. Hematdirisi
olan hastalarda eGFR ortalamasi daha dustik bulunmustur.
Bu bulgu bobrek fonksiyon bozuklugu ilerledikce hematiiri
goriilme olasihiginin arttigini desteklemektedir. Nitekim KBH
olanlarda %30 olarak bildirilen hematiri insidansi eGFR
dustiikce ve proteiniiri diizeyi arttikca artabilmektedir.

Bizim hastalarimizda hematiiri sikhg %23.5 olarak
saptanmistir. Bu oran hayli degisken olan genel popiilasyon
oranlarina gore (0.23-%17) bir miktar yiksek KBH olanlara
gore ise dusiktir (2). Bu farkhligin calismaya aldigimiz
hastalarin farkli eGFR ve proteintri duzeyleri ile iliskili
olabilecegini diisiinmekteyiz. Yas ile birlikte hem kadinlarda
hem de erkeklerde hematiiri sikliginin arttigi bilinmektedir.
Calismamizda hematiirisi olan ve olmayan hastalarda yas
degerleri benzer bulunmustur.
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SONUC

Diyabetik hastalarda hematiri sik goriilmektedir. Bizim
calismamizda diyabetik hastalarda hematiri sikhg %23.5
olarak bulunmustur. Bu hasta grubunda hematirinin
sadece diyabetik bobrek hastaligi disi bir nedenle degil
bizzat diyabetin bobrek etkileri ile iliskili olabilecegi de goz
ontnde bulundurulmalidir. Hematdrisi olan hastalarimizda
albumindiri dizeyi daha yiiksek ve eGFR degerleri daha
dusik olarak bulunmustur. Dolayisi ile diyabetik hastalarda
hematiri bulunmasi bobrekte hasarin daha ileri diizeyde
oldugunu gosterebilir.
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