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OZET

Renal fonksiyonel rezerv (RFR}, bobregin glomeriiler filtrasyon
hizim (GFR) belirli uyarilara yanit olarak daha fazla artirma kapasi-
tesidir. Bu uyarilar genellikle oral protein yiiklemesi veya intrave-
ndz aminoasit soliisyonlari ile yapilir. Hayvansal proteinler GFR'de
daha fazla artisa neden olur. Uyarilarin vazodilatasyon olusturarak
renal kan akimini artirdigi gosterilmistir. Basta glukagon olmak
lizere, birgok hormon bu yanitta rol oynar. RFR testi, non-invazif ve
maliyeti fazla olmayan bir test olup renal zedelenmenin erken bir
gostergesi olarak degisik bobrek hastaliklarinda kullanilabilir, Tes-
tin uygulamasinin standart sekle getirilmemis olmasi dezavantajini
olusturur. Geleneksel GFR élclim testlerinin normal bulundugu bir
kesitte RFR'nin azaldiginin gdsteriimesi, bbrek yetmezligine gidi-
sin erken saptanmasi acisindan énemlidir.
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Bobrek fonksiyon kaybimimn saptanmasinda gele-
neksel olarak serum lre ve kreatinin degerleri ile
endojen kreatinin klirens testi kullanilir, Ancak kro-
nik bobrek hasarinda, olciilebilen bobrek testlerinde
herhangi bir bozukluk ortava ¢ikmadan énce de
bobregin ¢alisan Gnitelerinde azalma baslar ve bu
progresif olarak devam eder. Kronik bobrek yet-
mezliginin erken donemlerindeki bu hasart sapta-
mak, hastaligm erken tani ve tedavisi acisindan kli-
nisyenlere cok yardmer olacakur,

ilk kez Bosch ve calisma arkadaslan tarafindan
ortaya atilan bir kavram olan renal fonksiyonel re-
zerv (RFR), bobregin glomertiler filtrasyon  hizing

Yazigma adresi: Uzm. Dr. Mustafa Koyun

Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghgi ve
Hastaliklan AD, Antalya

Tel: 0 (242) 249 60 00/6523

Faks: 0 (242) 227 43 20

E-posta: mustafakoyun2@yahoo.com

ABSTRACT

Renal functional reserve (RFR) is the capacity of kidney to inc-
rease the glomerular filtration rate (GFR) as a reaction to specific
stimuli, which were oral protein loading or intravenous aminoacid
solutions. Animal proteins increase GFR more than the others. It

was shown that the stimulus increases renal blood flow by the

mechanism of vasodilatation. Many hormones, mainly glucagone,
play a role on RFR. The RFR test, which is non-invasive and cost-ef-
fective, may be used in many kidney diseases as an early marker of
renal injury. The disadvantage of the test is that it has not been
standardized. The reduction of RFR at the time when traditional

- tests of GFR measurement are normal is important for early detec-
. tion of chronic renal impairment.
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(GFR) belirli uyanlara yanit olarak daha fazla artirma
kapasitesi olarak tanimlannustir ve pratikte 'uyarlnus
ve uyarilmamis GFR arasindaki fark veya bu farkin
ylzdesi' olarak ifade edilmektedir (1). Nefron kaybi-
na ugramamis olan bir bobrek, bovle bir uyartya kar-
st GFR'yi %30-50 oraninda yiikseltebilir (2,3).

Uyarmn niteligi

Bu uyanlar genellikle oral protein yiiklemesi ve-
ya intravenOz aminoasit inflizyonu ile baz vazodi-
latator ilaclarin verilmesi seklinde yapilir. Degisik
tip protein iceren besinlerin (tonbaligi, sigir eti, so-
ya, laktoprotein) saglikli insanlarda RFR'yi uyardig
gosterilmistir (4). Hayvansal proteinler GFR'de daha
fazla artisa neden olur. Bilo ve arkadaslarnin yap-
gt calismada sigir etinin %19, soyanin %13.6, lak-
toproteinin %10.9 oranlarinda GFR artisina yol acti-
g1 saptannustir (5). Verilen protein miktar da ceva-
bin siddeti acisindan énemlidir, Rodriguez-lturbe,
43 g pismis sigir eti ile RFR'nin uyarildigini ve 107
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g'a kadar doz arunldiginda cevabin da arti@inn gos-
termistir (0).

Mekanizma

Calismalarin cogunda bu sekildeki uyarlann va-
zodilatasyon olusturarak renal kan akmmimn artirdigs
eosterilmistir (7). Genellikle renal vaskiler direng
azalirken filtrasyon fraksiyonu degismemekte, bu da
renal vazodilatasyonun renal kan akinin ve GFR'deki
artistan sorumlu temel mekanizma oldugunu goster-
mektedir, Yemek sonrast transkapiller hidrolik ba-
sing gradiventinde degisiklik oldugunun gdzlenmesi
intraglomeriler hemodinamik degisikliklerin de bu
artistan sorumlu oldugunu gostermektedir (8). St-
rekli ve fazla miktarda protein alimi renin aktivitesi-
ni ve prostaglandin yapimin  artirmaktadir (9),
RFR'nin mekanizmast ile ilgili bazi calismalar, ceva-
bin direkt olarak uvannin intrarenal etkisi ile olusma-
digint gostermektedir. Kopeklere aminoasitler intra-
renal yolla verildiginde etkinin olmadigr, ancak intra-
vendz veya intraportal olarak verildiginde RFR'nin
ayarldigs gosterilmistir (10). Oyle goriinmektedir ki,
sekonder mesajer veya hormonal etkiler, aminoasit-
lerin RFR'yi uyarmasinda rol almaktachr,

Akut protein yvitklenmesine hormonal yamt aras-
uran pek cok calisma yapdmustr. Basta glukagon ol-
mak Gzere, bircok hormonun bu vamitta rol oynadi-
@ saptanmustic (9,11-17). Tablo T'de, degisik ¢alisma-
larda saptanan hormonal degisiklikler Ozetlenmistir.
Plazma glukagon konsantrasyonu vemek sonras: ar-
tar. Glukagonun farmakolojik dozlarda kullanilmasi
da GFR ve renal kan akiminda artisa yol acar. Pank-
reatektomi yapilnus insanlarda RFR'nin olusmadig
gozlenmistir (18). Benzer sekilde, glukagon sekres-
yonunu inhibe eden somatostatinin, proteinli yemek
ve aminoasit ile iliskili RFR'yi bloke ettigi gosteril-
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mistir (13). Castellino ve calisma arkadaslan, insan-
larda pankreatik klemp ile somatostatini bloke edip
glukagon, insiilin ve biiyiime hormonu salinimini
sagladiklarinda aminoasit infizyonu sonrast gorilen
degisikliklerin benzerinin olustugunu saptamuslardir
(12). Bu arastirmacilar, RFR'nin, somatostatin ile in-
hibe olan ve kombine hormon inflizyonu replasma-
nt ile yerine konan bir faktore bagl oldugu sonucu-
na varnuslardar.

RFR'yi aciklayacak bir baska goriis de 'dormant
nefron' denilen, normal kosullarda filtrasyona katki-
da bulunmayan nefronlarin bulunmasi hipotezidir.
stres halinde bu nefronlar ¢calismaya baslar; boylece
GFR ve renal kan akimu artar. Etkileyici gibi goziik-
mekle birlikte, bu hipotezi destekleyecek yeterli ve-
ri heniiz yoktur,

Bobrek basarinda RFR

Renal fonksiyon kaybinin dogal siireci Rodrigez-
Iturbe tarafindan didaktik bir sekilde sematize edil-
mistir (Sekil 1) (3). Bobrek kitlesinde azalma oldu-
gunda saglam nefronlarda fonksiyonel ve yapisal
kompansasyon ortaya c¢ikar. Hemodinamik yanit
olarak hiperfiltrasyon, yapisal yanit olarak kompen-
satuar hipertrofi gelisir. Adaptasyon mekanizmalar
giderek zorlanir ve glomertiloskleroz ile bobrek yet-
mezligine kadar uzanan bir ilerleme slireci gozlenir.
Bazal GFR azalmaya baslamadan once de (B nokta-
s1), nefron dnitelerinde anlamh bir kayip olusur.
Nefron Unitelerinde belirgin kayip, glomertler fonk-
sivon bozuklugu saptanmadan once gelisir. Saglam
kalan nefronlar hiperfiltrasyon ile bu kaybi kompan-
se etmeye calisir. Bu evrede RFR azalmustir. Bazal
GFR'de %50'den fazla kayip oldugunda serum kre-
atinini artmaya baslar (C noktas)). Fonksiyonda
%090'dan fazla kayip oldugunda son donem bobrek

Tablo I. Akut protein yiiklenmesi sirasindaki hormonal degisiklikler

Aminoasit inflizyonu

Proteinli yemek

T(11,12)
T1(12,14)

Glukagon

Blylime hormonu
Aldosteron

Renin

Atriyal natritretik faktor

Noradrenalin - (11)
Kortizol «(12)
Arjinin vazopresin T8

< (15), L (12)
< (15), T (8)

T(13)
< (13)
T (18)
< (186)
T(17)
< (16)
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