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Hiperkalsiiiri ve selektif argininiiri birlikteliginde ailesel

bobrek glukoziiri olgusu

A case of familial renal glucosuria with hipercalciuria and selective argininiiria

Sayin Editor,

Birincil renal glukoziri, kan glikoz seviyesinin
normal oldugu durumlarda idrarda glukozun anlamli
derecede yiksek bulundugu bir hastaliktir. Diyabetik
olmayan glukozlri olarak da adlandirilan bu durumun
gorulme sikhgr %0,16-0,29 arasinda deg@ismektedir (1).
ilk defa 1947'de Marble tarafindan tani élciitleri belirlenen
hastalikta devamli glikozuri (mellitri) olmasi tipiktir (2). Bu
hastalikta kusur sadece idrarda glikoz atihmu ile iligkilidir,
diger karbonhidratlarin bébrekten atilimlarinda herhangi bir
bozukluk yoktur. idrarda yogun miktarda gliikoz atilimasina
ragmen politri ve polidipsi gérilmez. Glikozun kullanimi ve
depolanmasinda bir bozukluk yoktur. Glikozirinin derecesi
diyetten blyUk oranda bagimsizdir. Tani genelde ikinci ile
Gglncl on yilda konulmaktadir (3). Burada arginindrisi
ve hiperkalsilrisi olan ailesel bébrek glikozUrili bir cocuk
sunulmaktadir.

Boy kisaligi nedeni ile poliklinige getirilen dokuz
yasindaki erkek hastanin yapilan dizenli idrar dipstik
testinde (++++) glikozuri saptandi. Diger idrar degiskenleri
normal olan gocugun yapilan fizik muayenesinde kilosu 27
kg (25. p), boyu 132 cm (25.p), tansiyon arteryel 100/50
mmHg olarak bulundu. Es zamanh olarak bakilan kan
sekeri 78 mg/dL saptanan hastanin yapilan hematolojik,
biyokimyasal ve hormon testlerinde herhangi bir 6zellige
rastlanmadi. Aclik kan sekeri 69 mg/dL, HbA1c %4,1,
instlin 13,21 plU/mL, C peptid 1,2 pg/L, serum 25 (OH)
vitamin D3 ve parathormon degerleri normaldi. Cocugun
tekrarlanan sabah agclik idrar testinde de (++++) glikozdri
saptandi. Bu 1000 mg/dL’nin Ustlinde idrar glikoz atilimini
gbstermektedir. Yapilan 50 g’lik agizdan glikoz tolerans
testi normal bulunan c¢ocuga benin bdbrek glikozuri

teshisi konuldu. Yirmi dért saatlik idrarda 17 g/L glikoz
bulunan polilri ve polidipsisi olmayan cocugun bakilan
spot idrar Ca/Cr orani ylksek bulundu. Hiperkalsilrisi
olan hasta, akraba evliligi olmayan U¢ cocuklu ailenin
en biytk cocuguydu. Ailede yogun bdbrek tasi dykisi
vardi. Yirmi dért saatlik idrar kalsiyum orani 7,2 mg/kg/
gin (N<4 mg/kg/gun), kan gazi normal olan hastanin idrar
aminoasit taramasinda selektif arginindrisi vardi. Kan
aminoasit taramasinda ise 6zellik yoktu. Spot idrarda ¢
gin Ustiste bakilan Ca/Cr orani 0,31-0,28-0,36 mg/mg
(normal <0,2 mg/mg) bulunan c¢ocugun yapilan bébrek
ultrasonografisinde patolojiye rastlanmadi.

Hastanin diger iki kardesi ve anne-babasi tarandiginda
erkek kardesinde ve annesinde de (++++) glikoziri tespit
edildi. Annenin ve erkek kardesin yapilan tetkiklerinde
kan glikoz, HbA1c , insulin, C-peptit ve agizdan glukoz
yUkleme testi normal bulundu. Annede sinirda sismanlk
disinda higbir saglik sorunu gérulmedi. Ailede bdbrek tasi
disinda herhangi bir bébrek hastaligi ya da diyabet dykisu
yoktu. iki yildir poliklinigimizde izlenmekte olan hastanin
glukozuri ve idiyopatik hiperkalsitri disinda higbir patolojik
bulgusu yoktur. Boy ve kilo olarak da 25-50 persantil
arasinda seyretmektedir.

Glikozun hucre i¢i ve digi arasindaki degisiminde
tasiyict  proteinler gérev almaktadir. Sodyum-gliikoz
transporter  tip1(SGLT1), sodyum-glikoz transporter
tip2 (SGLT2), glukoz transporter 1 (GLUT1), dlikoz
transporter 2 (GLUT2) olarak adlandirilan bu gliikoz tasiyici
proteinlerdeki gen mutasyonlari sonucu farkli hastaliklar
olusur. Sodyum-glikoz transporter tip1’deki gen mutasyonu
sonucu glikoz-galaktoz malabsorpsiyonu, SGLT2'deki
mutasyon sonucu ailesel bébrek glikoziri, GLUT2'deki
mutasyon sonucu Fankoni-Bickel sendromu meydana gelir
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(4). Ailesel renal glukoziride birincil transport bozuklugu,
proksimal bdbrek tubul hicrelerinin  apikal membran St
segmentindeki sodyum-glikoz transport tip 2 (SGLT2)
proteinindedir. Sodyum-gliikoz transport tip 2 karaciger
hicreleri, bébrek epitel hiicreleri, pankreas beta hicreleri
ve ince bagirsak bazal membranda bulunur (5). Sodyum-
gliikoz transport tip 2 proteinini kodlayan SLC5A2 genindeki
mutasyonlar sonucu hafif gliikozuriden (<10g/ 1,73m2 /
guin), agir gliikozuriye (>10 g/ 1,73m2 /giin) kadar degisik
derecelerde glikoz kaybina neden olan bdbrek glikozuri
olgulari goértlmektedir. Bu hastalarda gunlik ortalama
idrar glikoz kaybi 20-150 g arasinda degismektedir (6).
Olgumuzun 24 saatlik idrarinda da 17 gr/L gliikoz saptandi.
Bobrek glikoziri benin bir durum olmasina ragmen
nadir olsa da hipovolemi, hipoglisemi, poliliri, enurezis,
hafif ya da orta derecede blylme geriligi ve pubertal
olgunlasma gecikmesine neden olabilmektedir. Agir ailesel
renal glikozlri olgularinda 6zellikle gebelik déneminde
aralikh su kaybi ve ketozis de gérllebilmektedir (7). Bu
hastalarda otoimmdin hastaliklara ve tekrarlayan idrar yolu
enfeksiyonlarina egilim artmistir (8). Secici aminoasidirinin
gorildigu renal glikoziri olgulari da bildirilmistir. Aspartik
asit, glitamik asit, sitrtilin, alanin, arginin ve taurinin idrar
atihminin arttigi olgular bildirilmistir. Bu olgularin izleminde
secici aminoasidirinin herhangi bir klinik hastaliga neden
olmadigr goérulmastar (9). Secici argininuri saptanan
hastamizin kan aminoasit degerleri normal olarak bulundu.
Gllkozdrisi olan hastalar dncelikle diabetes mellitus
olarak kabul edilmeli ve tetkik edilmelidir. Ayni anda bakilan
serum gliikoz seviyesi, sabah aglik kan glikoz ve idrar testi,
agizdan gliikoz tolerans testi ve glikolize hemoglobin dizeyi
ile diabetes mellitus ile ayirici tanisi kolaylkla yapilabilir.
Hastamizda idrar glikozunu (++++) saptadigimizda
acil yaptirdigimiz kan sekeri degeri normal sinirlarda
bulundu. Dlzenli biyokimya laboratuvarlarinda kullanilan
idrar dipstikleri glikoz oksidaz/peroksidaz reaksiyonu ile
calisildigindan sadece glikoz igin 6zguldur. Diger idrar
sekerlerini géstermez. HbA1c ve agizdan glikoz yikleme
testi normal olan hastanin hiperekalsiurisi olmasi nedeni
ile diger bobrek tubulopatileri dislamak igin idrar elektrolit
ve aminoasit degerlerine bakildi. Yaygin aminoasiduri,
hiperkalsiri, hiperfosfattiri, bikarbonattiri, politri,
glukoziri, gelisme geriligi ve rasitizm ile birlikte bébrek
tibller asidoza neden olan Fankoni-Bickel sendromu ile
ayirici tanisi yapildi. Kan gazi normal bulunan hastanin
hiperkalsilrisi diginda artan bir elektrolit atilimi yoktu.

Benin renal glikozlri kendini sinirlayan, cogu zaman
bulgusuz, medikal tedaviye veya diyet kisitlanmasina
gereksinim olmayan seyri iyi  bir hastaliktir. Diabetes
Mellitustan ve diger bobrek tubuler hastaliklarin ayirici
tanisi yapiimalidir. Yas ilerledikce ateroskleroz nedeniyle
glomeruler filtrasyondaki azalmadan dolayl glikozdri
hafiflemekle birlikte yasam boyu suren, ancak boébrek
islevlerinin  bozmayan bir durumdur. Bu cocuklarin
biyime ve gelismesinin yillik izlenmesi ve a¢ kalmamalari
Onerilmektedir.
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