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                    Przydatno diagnostyczna oznaczania niebiakowych zwizkw
azotowych

Przydatno diagnostyczna oznaczania niebiakowych zwizkw
azotowychMaciej piewakowskiIII rok OAMNiebiakowe zwizki
azotuMocznik

Kreatynina

Kwas moczowy

Amoniak

Mocznikdiamid kwasu wglowegosyntetyzowany w wtrobie, usuwany
gwnie przez nerkiswobodnie dyfunduje przez bony komrkoweok. 40%
mocznika przesczonego w kbuszkach nerkowych ulega resorpcji
zwrotnej, a take moe by wydzielany w kanalikach nerkowychstanowi
ok. 45% azotu pozabiakowego osoczaprawidowe stenie w surowicy
(10-50 mg/dL) zaley od:- perfuzji nerek i wielkoci diurezy
(klirensu wolnej wody)- wielkoci GFR- szybkoci syntezy mocznika
zaley bezporednio od poday biaka w diecie i katabolizmu
biakowego

Oznaczanie mocznikaMetoda chemiczna

- oparta na reakcji Fearona, w ktrej diacetyl kondensuje z
mocznikiem tworzc barwn (t) pochodn diazynow absorbujc przy 540 nm
- diacetyl jest niestabilny jest produkowany w rodowisku reakcji z
diacetymonoksymu w rodowisku kwanym- ma ograniczon swoisto
(cytrulina i alantoina take daj reakcj dodatni)- szybko nastpuje
zmniejszenie natenia barwy- reakcja przebiega w 100C okres
ogrzewania zaley od stenia mocznika- nie stosuje si do prawa
Lamberta-Beera

Oznaczanie mocznikaMetoda enzymatyczna

- metoda porednia wykorzystuje ureaz hydrolizujc mocznik do CO2
i NH4+, ktry jest nastpnie oznaczany podczas reakcji Berthelota lub
z dehydrogenaz glutaminianow (GLDH): GLDHNH4+ + -ketoglutaran +
NADH+H+ glutaminian + NAD+ +H2O

[test optyczny prosty - szybko zmiany absorbancji przy dugoci
fali 340 nm jest wprost proporcjonalna do stenia mocznika]Wartoci
referencyjne mocznikaZe wzgldw metodycznych wartoci oznaczan jest
azot mocznika: BUN (blood urea nitrogen). Przelicznik BUN na stenie
mocznika: 0,46 (mg/dL) lub 2,14 (mmol/L). - zdrowi doroli: 6-20
mg/dL - doroli powyej 60 roku ycia: 8-23 mg/dL - ciarne i dzieci
lekko obnione stenia w stosunku do zdrowych dorosych- nieco wysze
stenia u mczyzn ni u kobietMocznikprzydatno
diagnostycznaNieprawidowe stenia mocznika Obnione stenie mocznika w
surowicy:- zaburzenia syntezy mocznika (wyczone 80-95% miszu
wtroby)- zmniejszona synteza w wtrobie z towarzyszcym zwikszeniem
objtoci krwi krcej (przewodnienie)- stany anaboliczne (stosowanie
androgenw)- dieta niskobiakowa

Zwikszone stenie mocznika w surowicy:- nadprodukcja mocznika
(masywny rozpad biaek tkankowych lub bogatobiakowa dieta, resorpcja
biaek po krwawieniu do przewodu pokarmowego, steroidoterapia,
nadczynno tarczycy)- zmniejszenie perfuzji nerek- odwodnienie-
terapia tetracyklinami Mocznikprzydatno diagnostycznaWskazania do
oznaczania mocznika w surowicy - rnicowanie przednerkowej i
pozanerkowej azotemii (wspczynnik mocznik/kreatynina)- nasilenie
toksemii mocznicowej u chorych z terminaln niewydolnoci nerek- u
chorych dializowanych w celu oceny stanu metabolicznego i nasilenia
katabolizmu biakowego

kreatyninabezwodnik kreatynywystpuje we krwi i w moczupowstaje w
organizmie w wyniku nieenzymatycznego rozpadu fosforanu
kreatynyjest wydalana z organizmu wraz z moczem (rednio wydala si
tak ok. 14-26 mg kreatyniny na kilogram masy ciaa)stanowi jeden z
markerw biochemicznych pozwalajcym monitorowa stan nerek

Oznaczanie kreatyninyMetody chemiczne Reakcja Jaffego -
kreatynina reaguje z pikrynianem w rodowisku alkalicznym tworzc
pomaraczowo-czerwony zwizek kompleksowy (490-500 nm)- mao swoista
reakcja - dodatni reakcj Jaffego daj: kwas askorbinowy, glukoza,
ciaa ketonowe (interferuj najsilniej g. acetooctan), biaka,
pirogronian - interferuje ujemnie bilirubina dodanie surfaktantu i
stosowanie buforw boranowego lub fosforanowego podczas reakcji,
zmniejsza ten wpyw. Metody enzymatyczneWartoci referencyjne
kreatyninyZalene od zastosowanej metody; dla metody Jaffego:-
mczyni: 0,9-1,3 mg/dL (80-115 mmol/L)- kobiety: 0,6-1,1 mg/dL
(53-97 mmol/L)Wspczynnik przeliczeniowy z mg/dL na mmol/L: 88,4
Wydalanie kreatyniny z moczem:- mczyni: 14-26 mg/kg/24 h (124-230
mmol/kg/24 h)- kobiety: 11-20 mg/kg/24 h (97-177 mmol/kg/24 h)

Kreatyninaprzydatno diagnostycznaNieprawidowe stenia kreatyniny
Zwikszone stenie kreatyninyPrzy prawidowa funkcja nerek:-
odwodnienie - akromegalia

Przy ostrej niewydolnoci nerek:- przednerkowa (wstrzs
hipowolemiczny, kardiogenny, septyczny, anafilaktyczny)- nerkowa
(toksyczne/alergiczne dziaanie lekw, rodki cieniujce, mioliza,
hemoliza, szpiczak, metale cikie, posocznica, rzucawka ciarnych,
choroby ukadowe, szybko postpujce kbuszkowe zapalenie nerek)-
pozanerkowa (zatrzymanie moczu, narkotyki)

Przy przewlekej niewydolno nerek: kbuszkowe zapalenie nerek,
rdmiszowe zapalenie nerek, nefropatia cukrzycowa, nadcinienie
ttnicze, choroby tkanki cznej, nerka
szpiczakowa)Kreatyninaprzydatno diagnostycznaObnienie stenia
kreatyniny we krwi nie wystpuje czsto. Jego przyczyn moe by godwka,
zanik mini lub stosowanie kortykosteroidw. Moe wystpi take podczas
ciy.

Stosunek stenia mocznika do kreatyniny w surowicy krwi
(prawidowo 12 20) suy do oceny funkcji nerek; pozwala okreli, czy
wystpuj stany kataboliczne, odwodnienie albo czy stosowana jest
dieta wysokobiakowa. Kwas moczowygwny produkt katabolizmu puryn-
puryny dostarczane z diet (ok. 300 mg/24 h)- katabolizm endogennych
kwasw nukleinowychsynteza kwasu moczowego: ok. 400 mg/24 hw nerkach
kwas moczowy jest:- filtrowany w kbuszkach nerkowych- w 98-100%
resorbowany w cewkach proksymalnych krtych- nastpnie wydzielany do
wiata kanalikw w czci dystalnej kanalikw proksymalnych- resorbowany
w cewkach dystalnych 6-12% kwasu moczowego przefiltrowanego w
kbuszkach jest wydalone z moczem.

Oznaczanie kwasu moczowegoMetoda chemiczna

Metoda z kwasem fosforowolframowym (PTA)

- wykorzystuje waciwoci redukujce kwasu moczowego- PTA w
rodowisku alkalicznym ulega redukcji pod wpywem kwasu moczowego
powstaje barwny zwizek (650-700 nm)- wiele substancji interferuje w
tej reakcji

Oznaczanie kwasu moczowegoMetoda enzymatyczna Metoda z urykaz -
urykaza katalizuje utlenienie kwasu moczowego do alantoiny, czemu
towarzyszy produkcja H2O2 i CO2 - guanina, ksantyna i kilka innych
analogw kwasu moczowego moe interferowa w tej reakcji (musiayby
wystpowa w steniach nie spotykanych w prbkach biologicznych)-
pomiar: - w stanie rwnowagi (po zakoczeniu inkubacji) - pomiar
kinetyczny spadek absorbancji przy 293 nm

Oznaczanie kwasu moczowegoMetoda z urykaz sprzona z ukadem
peroksydazy z uyciem jednego z wielu akceptorw tlenu i wytworzeniem
barwnego chromogenu:- 4-aminofenazon z substytutem fenolu =
sulfonianem p-hydroksybenzenowym (reakcja Trindera =
peroksydaza/fenol/4-a minoantypiryna) 546 nm- hydrazon
3-metylo-1-benzotiazoliny (MBTH)-
2,2-azyno-di(3-etylo-benzotiazolino)-6-siarczan (ABTS)-
o-dianizydyna

substancje interferujce:- kwas askorbinowy (dodaje si oksydaz
askorbinianow)- bilirubina (dodaje si ferrocyjanid)

Oznaczanie kwasu moczowegoMetoda z zastosowaniem HPLC- metoda
referencyjna- chromatografia jonowymienna lub odwrotnej fazy (RP)-
detektor spektrofotometryczny 293 nm (detekcja kwasu moczowego w
eluencie)- czas retencji dla kwasu moczowego: do 6 minut

Proponowana metoda definitywna oznaczania kwasu moczowego to
metoda rozciecze izotopowych sprzona ze spektrometri masow
(ID-MS).

Wartoci referencyjnekwasu moczowegoDla metod enzymatycznych:-
mczyni: 3,5-7,2 mg/dL (0,208-0,428 mmol/L)- kobiety: 2,6-6,0 mg/dL
(0,155-0,357 mmol/L)

stenie kwasu moczowego:- zwiksza si wraz z wiekiem ok. 10%
pomidzy 20 i 60 rokiem ycia- zwiksza si u kobiet po menopauzie
(osigaj stenia takie jak u mczyzn)- w ciy stenie kwasu moczowego
zmniejsza si w cigu pierwszego trymestru i utrzymuje si do 24
tygodnia ciy, kiedy zaczyna si zwiksza nawet do poziomu wyszego ni
przed ci Wspczynnik przeliczeniowy z mg/dL na mmol/L: 0,06Kwas
moczowyprzydatno diagnostycznaNieprawidowe stenia kwasu
moczowego

Hipourykemie (stenie kwasu moczowego w surowicy < 2 mg/dL) -
leki (allopurinol, salicylany, estrogeny, fenylobutazon)-
radiologiczne rodki cieniujce- niewydolno wtroby - tubulopatie
(zmniejszona resorpcja)

Kwas moczowyprzydatno diagnostycznaHiperurykemie (stenie kwasu
moczowego >7 mg/dL u mczyzn i >6 mg/dL u kobiet) -
spowodowane zwikszon syntez kwasu moczowego- pierwotne -
idiopatyczne- dziedziczne choroby metaboliczne- wtrne - zbyt dua
poda z diet- nasilony obrt metaboliczny puryn np. w biaaczkach,
szpiczaku, - alkohol

Kwas moczowyprzydatno diagnostycznaHiperurykemie (stenie kwasu
moczowego - spowodowane zmniejszonym wydalaniem kwasu moczowego-
pierwotne (idiopatyczne)- wtrne- ostre i przewleke choroby nerek-
zwikszona resorpcja w nerkach- zmniejszone wydzielanie w nerkach-
zatrucie oowiem

amoniakrda:- z glutaminy, glutaminianu, alaniny transportowanych
do przewodu pokarmowego, wtroby i nerek- syntetyzowany w przewodzie
pokarmowym przy udziale flory bakteryjnej jelit - wbudowywany do
mocznika w cyklu mocznikowymprzy fizjologicznym pH 7,4 amoniak
wystpuje gwnie w postaci zjonizowanej nie przechodzcej przez barier
krew-mzg. W przypadku zasadowicy wzrasta stenie postaci
niezjonizowanej, przechodzcej do mzgu i przez zwikszajcej ryzyko
wystpienia encefalopatiiw nerkach amoniak uczestniczy w utrzymaniu
rwnowagi kwasowo-zasadowej oraz wpywa na zasoby sodu i potasu w
organizmie

Oznaczanie amoniakuMetoda porednia - 2 etapy Etap 1-
przeprowadzenie NH4+ w NH3: technik dyfuzji izotermalnej lub przy
uyciu ywic kationowymiennych (wymiana a nastpnie eucja)

Etap 2 - oznaczenie NH4+ - metoda Nesslera - metoda Berthelota
Metoda bezporednia enzymatyczna GLDH NH4+ + -ketoglutaran + NADH+H+
glutaminian + NAD+ +H2O

Wartoci referencyjne amoniakuWartoci referencyjne stenia
amoniaku wyraone jako azot (N) w amoniaku

- noworodki : 64-107 mmol/L (90-150 mg N/dL)- niemowlta: 21-50
mmol/L (29-70 mg N/dL) - doroli: 15-45 mmol/L (11-32 mg N/dL)

Stenie amoniaku w erytrocytach: 100-330 mg N/dL Wspczynnik
przeliczeniowy z mmol/L na mg N/dL: 1,41 z mg N/dL na mmol/L:
0,714AmoniakPrzydatno diagnostycznaZwikszone stenie amoniaku we
krwi Przyczyny wtrobowe:

- marsko wtroby- ostra niewydolno wtroby - zapalenie wtroby-
zesp Reyea - wrodzone bloki enzymatyczne - zmniejszenie lub brak
aktywnoci enzymw cyklu mocznikowego

Czynniki pozawtrobowe przy wspistniejcym uszkodzeniu wtroby:
znaczne obcienie biakiem przewodu pokarmowego, zakaenia, alkohol,
hipokaliemia, zasadowica metaboliczna, zaburzone wydalanie
nerkoweDzikuj za uwag
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