ARASTIRMA GENEL TIP DERGISi

Gebelerde proteiniiri tanisinda kullanilan yontemlerin karsilastirilmasi
Comparison of methods used in the diagnosis of proteinuria in pregnant women
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Amag: Precklampsi 6n tanisi ile klinigimizde tetkik ve tedavi edilen gebelerin proteiniiri tanisinda kullanilan yontemlerin karsilastirilmasi amaglanmistir.

Gereg ve yontem: Calismaya, Ocak 2016—Aralik 2018 tarihleri arasinda bir tiniversite hastanesinde preeklampsi 6n tanisi ile spot idrarda dipstik yontemi, P/K
orani ve 24 saatlik idrarda toplam protein analizi yapilan 317 hasta calismaya dahil edildi. Hastalarin bu ti¢ degeri birbiri ile mukayese edildi.

Bulgular: 24 saatlik idrarda toplam proteiniiri esik degeri 300 mg/giin oldugunda P/K orani cut-off degeri 0,34 mg protein/mg kreatinin, sensitivite %68,9,
spesifite %78,7 olarak hesaplandi. Spot idrar P/K orani ile 24 saatlik idrardaki toplam proteiniiri degerleri arasinda orta diizeyde kuvvetli, istatistiksel olarak

anlamli korelasyon saptand (r= 0,629 p<0,001).

Sonug: 24 saatlik toplam idrar analizi i¢in yeterli zamanimn olmadig: acil durumlarda spot idrarda P/K oraninin 24 saatlik idrarda toplam protein testine alternatif
test olarak kullanilabilir.

Anahtar Kelimeler: gebe, idrar, proteiniiri, preeklampsi, protein/kreatinin orani

Abstract

Objective: The aim of this study was to compare the total protein content in 24 hours urine with dipstic, protein / creatinine (P / K) ratio in spot urine in our
pregnant women who were diagnosed with preeclampsia.

Material and Methods: In this study, 317 patients who underwent dipstick method, P / K ratio and total protein analysis in 24-hour urine were included in the
study with a prediagnosis of preeclampsia at a university hospital gynecology and obstetrics clinic between January 2016 and December 2018. These three values
of patients were compared with each other.

Results: When the total proteinuria threshold in the 24-hour urine was 300 mg / day, the P-C ratio cut-off value was 0.34 mg protein / mg creatinine, the
sensitivity was 68.9% and the specificity was 78.7%. A moderate, significant correlation was observed between total urinary P / K ratio and total proteinuria in

24-h urine (r= 0.629 p <0.001).

Conclusion: It can be used as an alternative test in the 24-hour urine total protein test of P/ C ratio in spot urine in emergencies where there is not enough time
for 24 hour total urine analysis.
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Giris

Preeklampsi (PE) ¢ogunlukla gebeligin 20. haftasindan sonra ortaya
¢ikan, hipertansiyon, proteiniiri veya end organ hasari ile karakterize
tim viicut sistemlerini etkileyebilen, ilerleyici bir hastaliktir. PE
hem anne hem de fetus igin yiiksek riskli bir hastaliktir (1, 2). PE
hastaliginin kesin tedavisi dogum olup, tanida ge¢ kalinmasi durumda
hem anne hem de fetiis i¢in ciddi morbidite ve mortalite sebebi
olabilmektedir.

Giliniimiizde PE tanisinda kesin bir tan1 metodu bulunmamaktadir.
Ancak; proteiniiri, preeklampsi tanisinda siklikla kullanilan bir
tan1 metodudur (3-5). Gebelikte kullanilan proteiniiri esik degerleri
saglikli erigkinlerden farklidir. Gebelikte meydana gelen fizyolojik
degisiklikler sebebi ile gebe olmayan saglikli eriskinlerdeki 150 mg/
giin proteiniiri siir1 gebelerde 300 mg/giin olarak belirlenmistir (3,
6). Proteiniiri tanisinda kullanilan yontemler: dipstik yontemi, spot
idrarda protein/kreatinin orani ve 24 saatlik idrarda toplam protein
analizidir. Bu yontemlerin her birinin avantaji ve dezavantaji
bulunmakla birlikte altin standart tan1 yontemi olarak 24 saatlik
idrarda toplam protein analizi kabul edilmektedir (7, 8). Dipstik
yontemi ve protein kreatinin oranlar1 ile ¢alismalar ve kesme degeri
bulunmaktadir (9, 10). Bu calismada amacimiz klinigimizde bu ii¢
yontemin ayni anda kullanildig1 hasta verilerinden kendi klinigimiz
verilerinin dogrulugu test etmek ve kesme degerlerini belirlemektir.

Materyal ve Metodlar

Caligmamiz bir retrospektif bir ¢aligmadir. Calisma igin Selguk
Universitesi lokal etik kuruldan izin alindi (Kayit no: 2019/204). 1
Ocak 2016- 31 Arahk 2018 yillarinda Selguk Universitesi kadin
hastaliklar1 ve dogum kliniginde proteiniiri veya PE 6n tanisi ile tetkik
edilmis 317 hasta caligmaya dahil edildi. Caligmaya proteiniiriye
sebep olabilecek sistemik hastalig1 olan, gebelik 6ncesi proteiniirisi
olan hastalar ¢alisma diginda birakildi. Ayrica her ii¢ tan1 metodu
uygulanmayan hastalar da ¢alismaya dahil edilmedi. Ayn1 donemde
yapilmis spot idrarda dipstik, protein/ kreatinin orani ve 24 saatlik
idrarda toplam protein degerleri incelendi. Spot idrar dipstikte degerler
negatif, eser, +1,+2,+3 olarak alindi. Negatif ve eser proteiniiri
raporlanan olgular proteiniiri negatif, digerleri ise proteiniiri pozitif
olarak kabul edildi. 24 saatlik idrar sonucu 300 mg/giin ve iizeri olan
olgular proteiniiri pozitif olarak ¢alismaya alindi. Protein/ kreatinin
orant ile 24 saatlik idrardaki proteiniiri analizinde farkl esik degerleri
kullanildi. Calisma analizinde 24 satlik idrar analizi sonuglar1 altin
standart tani testi olarak kabul edildi.

Istatistiksel analizler i¢in, IBM SPSS versiyon 21 (SPSS Inc., Chicago,
IL, ABD) kullanildi. Normal dagilim degerlendirilmesi i¢in histogram
ve Kolmogorov-Smirnov testleri kullanildi. Spot idrarda protein/
kreatinin orani ile 24 saat idrarda protein degeri karsilastirilmasinda
korelasyon analizi igin Spearman korelasyon analizi kullanildi.
Farkli 24 saatlik idrarda toplam protein degerleri ig¢in P/K oraninin
kesme degerleri, spesifite, sensitivite analizi hesaplandi. Spesifite
ve sensitivite analizi i¢in ROC (Reciever Operator Characteristics
Curve) analizi kullanildi. Istatistiksel anlamlihik diizeyi p<0,05 olarak
kabul edildi.

Bulgular

Ortalama yas 26,1 + 5,1 olarak hesaplandi. Spot idrarda dipstick
analizinin ROC analizi ile ilgili analiz verileri Tablo 1°de 6zetlenmistir.
24 saatlik idrarda proteiniiri icin kesme degeri >300 mg/giin ve
Dipstik yontemi igin proteiniiri sinir1 +1 ve tizeri degerler alindi.

Genel Tip Derg 2021;31(2):116-119
117

Dipstik yontemindeki proteiniiri i¢in 24 saatlik idrar sonucunun
degeri EAA 0.787,
sensitivitesi %68,9; spesifitesi %78,7; dogrulugu %74,1 olarak

kesme >0,34mg protein/mg kreatinin;

hesaplandi.
Tablo 1. Dipstik yonteminin ROC analizi
Kesme degeri EAA P degeri Sensitivite | Spesifite
Disptick | >0,34mg/giin | 0.787(0,737-0,836) | <0,001 % 68,9 %78,7

Dipstik analizinde negatif, eser degerler negatif, +1,+2,+3 degerleri
ise pozitif olarak alindi. 24 saatlik idrarda proteiniiri >300mg/giin
olarak alindi. EAA: Egri altindaki alan,; GA: Giiven aralig

24 saatlik idrar analizinde proteiniiri esik degerlerinin farkli alinmast
sonucu P/K orani esik deger, spesifite, sensitivite degerleri Tablo 2
ve Sekil 1 de 6zetlenmistir. 24 saatlik idrarda toplam proteiniiri esik
degeri 300 mg/giin iken P/K orani kesme degeri 0,34 mg protein/mg
kreatinin, sensitivite %68,9, spesifite %78,7; 500 mg/giin iken P/K
orani cut-off degeri 0,49 mg protein/mg kreatinin, sensitivite %79,8,
spesifite %81,6; 1000mg/giin iken P/K orani cut-off degeri 0,67 mg
protein/mg kreatinin, sensitivite %92,5, spesifite %85,6; 3500 mg/giin
iken P/K orani cut-off degeri 1,16 mg protein/mg kreatinin, sensitivite
%100, spesifite %91,0 olarak hesaplandi.
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Sekil 1. 24 saatlik idrardaki toplam proteiniiri degerlerinin farkli cut-
off degerlerine gére ROC egrileri a: >300mg/giin; b >500mg/giin; ¢
>1000mg/giin; d >3500mg/giin proteiniiri. ROC: Receiver operating

characteristic

Spot idrar P/K orani ile 24 saatlik idrardaki toplam proteiniiri
degerlerinin korelasyon egrisi Sekil 2° de 6zetlenmistir. Bu iki deger
arasinda orta diizeyde, anlamli bir korelasyon gozlendi (= 0,629
p<0,001).
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Tablo 2. Preeklampsinin ciddiyetini éngdren diskriminant spot idrar

protein/kreatin oranlari

24 saatlik idrarda  EAA P/K Oram (mg/ Sensitivite(%)  Spesifite(%)  p degeri
toplam proteiniiri mg) kesme

siir1 (mg/giin) degerleri

>300 0.787 >0,34 68.9 78.7 <0.001
>500 0.859 >0,49 79.8 81.6 <0.001
>1000 0.938 >0,67 92.5 85.6 <0.001
>3.500 0.979 >1,16 100 91.0 <0.001

EAA: Egrinin altindaki alan; P/K orani: Protein kreatin orani; ROC:

Receiver operating characteristic.
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Sekil 2: Spot idrar P/K oranmi ile 24 saatlik idrardaki proteiniiri
korelasyon grafigi

Tartisma

Calismamizda, anlamli proteiniiri saptanmasimda P/K orani kesme
degeri 0,34 mg protein/mg kreatinin, sensitivite % 68,9, spesifite %
78,7 olarak hesaplandi. Ayrica P/K orani ile 24 saatlik idrarda toplam
proteiniiri arasinda orta diizeyde, anlamli korelasyon bulunmustur ( r
=0,629, P<0,001).

Proteiniiri tanis1 hem PE tanisinda hem de yonetiminde kullanilan
6nemli bir tan1 aracidir. Proteiniiri tanisinda ¢ok sayida tan1 metodu
bulunmaktadir. Semikantitatif ve kantitatif analiz yontemleri
bulunmaktadir. Semikantitatif tan1 yontemi olarak dipstik ile spot
idrarda protein analizi siklikla kullanilirken; kantitatif tan1 yontemi
olarak spot idrarda P/K oran1 ve 24 saatlik idrarda toplam proteiniiri
kullanilmaktadir.

Dipstik yontemi basit, ucuz ve hizli bir tan1 yontemi olmasina ragmen
tanida spesifite ve sensitivitesi sinirlidir (7, 11). Semikantitatif bir
yontem olan dipstik yontemi, idrarda Oncelikle albumin analizi ile
sonug vermektedir. Ayrica dipstik yonteminde yiiksek oranda yalanci
pozitif ve negatif sonuglar goriilmektedir (7, 12, 13). Idrar dansitesi,
asiditesi, hematiiri varligi, ilag kullanimi gibi bir¢ok durum sonuca
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etki etmektedir (7, 12, 13). Dipstik yonteminin sensitivitesi % 67,5,
spesifitesi % 61,5 olarak bulundu. Dipstik yonteminin kullanimi hem
literatiirde hem de ¢alismamizda PE gibi hayati bir hastalik tanisinda
kullanimu i¢in tek bagina giiglii bir yontem olmadigi goriilmektedir.

Proteiniiri tanisinda 24 saatlik idrarda toplam protein analizi, spot
idrarda protein/kreatinin orani ve spot idrarda albumin/kreatinin orant
kantitatif tan1 yontemleridir. 24 saatlik idrarin yetersiz veya fazla
biriktirilmesi sorunlarinin olmasi, tant i¢in 24 saat veya daha fazla
stire beklenmesinin gerekiyor olmasi kisitlayici 6zelligi olsa da PE
tanisinda gold standart tan1 yontemi olarak kabul edilmektedir (8, 14,
15).

P/K orani PE tamisinda kullanilan baska bir analiz olup, spot idrar
analizi ile elde edilen bir tan1 yontemidir. P/K oraninm PE tanisinda
etkili bir yontem oldugu birgok ¢alismada gosterilmistir (16-19). Spot
idrarda P/K orani rutin pratikte siklikla kullanilmaya baslanmasina
ragmen asikar proteiniiriyi gostermekte net bir siir degeri mevcut
degildir (14, 16, 19, 20). Cote ve arkadaglarinin yaptig1, 13 ¢alismanin
metaanalizinde P/K orani cut-off degeri 0,26 mg protein/mg kreatinin;
sensitiviteyi %83,6; spesifiteyi % 76,3 olarak bulunmusken; Morris
ve arkadaslarinin yaptig1 baska bir metaanalizde ise P/K orani cut-off
degeri 0,30 mg protein/mg kreatinin; sensitiviteyi %81; spesifiteyi %
76 olarak bulmuslardir (20, 21). Literatiirde oldukca farkli degerler
bulan ¢aligmalar da mevcuttur. Ornegin Kucukgoz arkadaslar1 yaptigi
calismada P/K orani cut-off degeri 0,53 mg protein/mg kreatinin
olarak hesaplamislardir (16). Ancak bir¢ok dernek P/K orani cut-off
degerini 0,26 -0,30 olarak kabul etmektedir (22, 23). Calismamizda 24
saatlik idrarda toplam proteiniiri i¢in sinir degeri 300 mg/giin ve tizeri
almdiginda P/K orani cut-off degeri 0,34 mg protein/mg kreatinin;
500 mg/giin alindginda 0,49 mg protein/mg kreatinin; 1000 mg/gilin
alindiginda 0,67 mg protein/mg kreatinin; 3500 mg/giin alindiginda
ise 1,16 mg protein/mg kreatinin olarak bulundu. Caligmamizda
literatiir verilerine yakin bir kesme degeri elde edilmistir.

Calismamizda dipstik yontemi ve spot idrarda P/K orani sensitivite
oranlar1 benzer ve spesifite oranlari ise spot idrarda P/K orani lehine
yiiksek bulunmustur. Literatiir incelendiginde dipstik yontemini
etkileyen cok sayida anlik degisken izlenmis olmas1 ve spot idrar P/K
oranlarmin da yiiksek dogruluk ve tekrarlanabilir olmasi sebebi ile
spot idrarda P/K orani preeklampsi tanisinda daha giivenilir bir yer
etmektedir (7, 12, 13, 24). Ancak dipstik yonteminin basit, ucuz, kolay
uygulanabilir olmasi sebebi ile ilk basamak taramada kullanilmasi ve
stipheli durumlarda spesifitesi daha yiiksek yontemlere basvurulmasi
maliyet etkin bir yaklasim olacaktir.

Calisgmamizin limitasyonu retrospektif bir caligma olmasi, olgu
sayisinin az olmasi ve klinigimizde bu {i¢ yontemin ayn1 dénemde
istendigi hastalarin ¢aligmaya dahil edilip, tiim preeklamptik
hastalarin ¢alismaya dahil edilememis olmasidir.

Sonug olarak ¢alismamizda 24 saatlik idrarda toplam protein miktar1
ile spot idrarda P/K oranmin korele oldugunu izlendi. Dipstik
yonteminin spot idrarda P/K oraninin benzer sensitivitede oldugu
gozlendi. Tarama yontemi olarak dipstik yontemi kullanilabilir ve
ayirict tanida spot idrarda P/K oraninm 24 saatlik idrarda protein
testine alternatif test

olabilecegi diisiiniilebilir. Klinigimizde P/K orani kesme degeri 0,34
mg protein/mg kreatinin olarak bulundu.
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