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KRATAK SADRŽAJ
Uvod  Diabetes mellitus (dijabetes melitus – DM) i hipertenzija su bolesti koje najčešće dovode do oštećewa bubrega. Utvr
đeni su mnogi testovi za otkrivawe ranih promena u bubrezima kada su promene reverzibilne (određivawe mikroalbu
minurije i selektivne enzimurije).
Ciq rada  Ciq istraživawa je bio da se ispita funkcija tubula bubrega bolesnika sa DM tip 2 koji imaju oštećewe bubre
ga s različitim stepenom proteinurije, te da se ti rezultati uporede sa vrednostima kod zdravih ispitanika.
Metod rada  Ispitivani su bolesnici sa DM tip 2 i klirensom endogenog kreatinina većim od 80 ml u minuti. Ispitanici 
sa dijabetesom su, prema stepenu proteinurije, svrstani u tri grupe: prvu grupu su činili bolesnici s izostankom mikroalbu
mina u mokraći, drugu grupu bolesnici sa proteinurijom mawom od 300 mg/24 časa i mikroalbuminurijom većom od 20 mg/24 
časa, a treću grupu bolesnici sa proteinurijom većom od 300 mg/24 časa. Kontrolnu grupu su činili zdravi ispitanici.
Rezultati  Istraživawem je utvrđeno da kod bolesnika sa DM tip 2 koji imaju normalnu globalnu funkciju bubrega frak
ciona ekskrecija natrijuma, kalijuma i fosfata, kao ni bubrežni prag koncentracije fosfata nisu osetqivi parametri za 
otkrivawe oštećewa funkcije tubula bubrega u dijabetesu. Frakciona ekskrecija urata je kod ovih bolesnika pokazala od
ređene promene: značajno je niža vrednost u grupi bolesnika sa mikroalbuminurijom nego u grupi bolesnika sa proteinu
rijom većom od 300 mg/24 časa i u grupi zdravih ispitanika. Parametri aktivnosti tubula zavisne od hormona, osmolal
nost mokraće i frakciona ekskrecija uree kod svih bolesnika bili su u granicama normalnih vrednosti.
Zakqučak  Pokazano je da laboratorijske analize koje se koriste u svakodnevnoj praksi nisu osetqivi parametri za ot
krivawe ranih promena funkcije bubrega osoba koje pate od dijabetesa.

Kqučne reči: funkcija tubula bubrega; dijabetes melitus tip 2; proteinurija

UVOD

Diabetes mellitus (dijabetes melitus – DM) i hiper
tenzija su dve najčešće bolesti koje dovode do ošte
ćewa bubrega. Danas se govori o epidemiji širokih, 
svetskih razmera progresivne slabosti bubrega ko
ja je posledica DM. Poseban značaj ima DM tip 2, ko
ji je deset puta češći od DM tip 1. Postoje mnogi te
stovi za rano otkrivawe promena u bubrezima kada 
ne postoje simptomi funkcionalnog i strukturnog 
oštećewa vidqivi uobičajenim metodima i kada su 
promene reverzibilne (određivawe mikroalbuminu
rije i selektivne enzimurije). Sve češće se govori 
i o segmentnim oštećewima pojedinih struktura ne
frona. Uglavnom su dobro ispitane i poznate prome
ne na glomerulima i glomerulskoj bazalnoj membrani 
(GBM) koje se javqaju u DM [17]. Više pažwe se po
svećuje drugim delovima bubrega, koji su zanimqivi 
zbog svoje funkcije i dinamičnosti promena koje se 
javqaju [1, 6, 814]. Proksimalni tubuli čine 42% čo
večjeg bubrega i metabolički su wegov najaktivniji 
deo. U wima se odvijaju procesi tubulske sekrecije i 
reapsorpcije, koji su odgovorni za održavawe vital
nih funkcija organizma – acidobaznog statusa i ho
meostaza elektrolita; reapsorbuje se najveći deo fil
trovane glukoze, aminokiselina, urata, natrijuma, ka
lijuma i fosfata.

CIQ RADA

Ciq rad je bio: da se ispita funkcija tubula bu
brega (posebno proksimalnog, metabolički najaktiv
nijeg dela) bolesnika sa DM tip 2 koji imaju ošteće
we bubrega s različitim stepenom proteinurije, da 
se dobijeni rezultati u ispitivanim grupama upore
de sa vrednostima kod zdravih ispitanika, te da se is
pita osetqivost primewenih testova i dobijeni re
zultati uporede sa podacima drugih autora.

METOD RADA

Jednogodišwa studija izvedena je u Institutu za 
endokrinologiju, dijabetes i bolesti metabolizma 
Kliničkog centra Srbije u Beogradu, Institutu za 
medicinsku biohemiju Medicinskog fakulteta Uni
verziteta u Beogradu i Institutu za urologiju i ne
frologiju Kliničkog centra Srbije, gde su bolesni
ci lečeni i kontrolisani. Ispitivawe se sprovodi
lo uz poštovawe Helsinške deklaracije o medicin
skim istraživawima i uz prethodno dobijenu sagla
snost ispitanika. Ispitivani su bolesnici sa DM 
tip 2 i klirensom endogenog kreatinina većim od 
80 ml u minuti, koji nisu imali klinički izraženu 
hipovolemiju i nisu uzimali diuretike u toku saku
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pqawa mokraće. Pri sakupqawu mokraće iskqučena 
je mokraćna infekcija mikroskopskim i mikrobio
loškim pregledom sedimenta mokraće. Ispitanici 
sa dijabetesom su ukqučivani u ispitivawe prema re
dosledu javqawa, a prema stepenu proteinurije svr
stani su u tri grupe: prvu grupu su činili bolesni
ci s izostankom mikroalbumina u mokraći, drugu gru
pu bolesnici sa proteinurijom mawom od 300 mg/24 
časa i mikroalbuminurijom većom od 20 mg/24 časa, 
a treću grupu bolesnici sa proteinurijom većom od 
300 mg/24 časa. Četvrtu – kontrolnu – grupu činili 
su zdravi ispitanici.

Ispitano je 37 bolesnika sa DM tip 2, prosečne 
starosti od 50,06±12,37 godina. Bolest je kod ispita
nika trajala od jedne godine do 20 godina. Većina bo
lesnika sa proteinurijom većom od 300 mg/24 časa 
lečena je insulinom, dok su ostali bolesnici, kao i 
ispitanici sa dijabetesom u drugim grupama lečeni 
oralnim antidijabeticima i dijetom. Bolesnici ko
ji su imali hipertenziju primali su ACE inhibito
re. U kontrolnoj grupi bilo je 14 zdravih ispitanika 
prosečne starosti od 40,57±33,13 godina (Tabela 1).

Uzorci krvi, mokraće i 24časovne mokraće uzi
mani su ujutro. Kreatinin u serumu određivan je ko
lorimetrijskim testom (Monarch plus IL, Milan, Ita
ly). Vrednosti uree dobijene su na aparatu za određi
vawe nivoa kreatinina primenom metoda ureaza–glu
tamat–dehidrogenaza. Vrednosti uree i kreatinina 
u 24časovnom uzorku mokraće određivani su istim 
metodom kao i u serumu, ali sa deset puta većim raz
blažewem. Mikroalbuminurija u 24časovnom uzor
ku mokraće određivana je nefelometrijski na nefe
lometru (BN100 – Behring). Koncentracije elektroli
ta natrijuma i kalijuma u serumu i 24časovnom uzor
ku mokraće određivane su plamenom fotometrijom. 
Koncentracije mokraćne kiseline i fosfata u seru
mu i 24časovnom uzorku mokraće određivane su ko
lorimetrijski (Monarch plus IL, Milan, Italy). Protei
nurija u 24časovnom uzorku mokraće određivana je 

takođe kolorimetrijskim metodom (Comassie Brilliant 
Blue – CBB). Osmolalnost mokraće merena je direk
tnim krioskopskim metodom na Reblingovom (Roe
bling) osmometru. Klirens supstancija je izračunat 
prema formuli: Cx=(UxVu)/Px, gde je Cx klirens is
pitivane supstancije (ml u minuti), Ux koncentraci
ja ispitivane supstancije u 24časovnom uzorku mo
kraće (mmol/l), Vu zapremina 24časovnog uzorka mo
kraće (l), a Px koncentracija ispitivane supstancije 
u plazmi (mmol/l). Za frakcionu ekskreciju supstan
cije (FEx) korišćena je formula FEx=(Cx/Ccr)×100, 
gde je Ccr klirens endogenog kreatinina (ml u minu
ti). Bubrežni prag koncentracije fosfata predsta
vqa odnos maksimuma tubulske apsorpcije fosfata 
i jačine glomerulske filtracije (TmPO4/JGF) tuma
čen nomogramom za procenu bubrežnog praga koncen
tracije fosfata (Bijovet i�Walton). Podaci su prika
zani tabelarno. Za statističko ispitivawe hipote
ze primeweni su analiza varijansnog količnika i 
test korelacije. Prag značajnosti bila je verovatno
ća od 0,05.

REZULTATI

Opštefunkcionalno stawe bubrega procewivano 
je određivawem vrednosti uree i kreatinina u serumu, 
kao i klirensa endogenog kreatinina. Vrednosti uree 
i kreatinina u serumu bile su normalne kod svih bole
snika i bitno se ne razlikuju u ispitivanim grupama 
(p>0,05). Takođe, vrednosti klirensa endogenog kreati
nina bile su normalne kod svih ispitanika, bez stati
stički značajne razlike između grupa. Odnos albumi
na i kreatinina u urinu u prvoj i drugoj grupi bole
snika sa DM bio je mawi od 200 mg/g, dok je u grupi bo
lesnika sa proteinurijom većom od 300 mg/24 časa ovaj 
odnos bio veći od 200 mg/g kreatinina. Koncentraci
je elektrolita Na+, K+�i�PO4

3 u serumu su takođe bile 
u granicama normale, bez statistički značajne razli

TABELA 1. Opšti podaci o bolesnicima i biohemijski parametri.
TABLE 1. General patients’ data and biochemical parameters.

Opšti podaci
General data

Grupa 1
Group 1

Grupa 2
Group 2

Grupa 3
Group 3

Grupa 4
Group 4

Broj ispitanika (m/ž)
Number of patients (m/f ) 17 (5/12) 8 (7/1) 12 (6/6) 14 (6/8)

Starost (godine)
Age (years) 54±9.87 54.25±6.95 60±32.01 40.57±33.13

Urea (mmol/l)
Urea (mmol/l) 5.73±1.34 6.09±1.63 6.16±1.08 5.78±1.6

Kreatinin (µmol/l)
Creatinine (µmol/l) 79.24±16.86 78.75±22.22 95.25±37.99 87.86±19.08

Klirens kreatinina (ml/min)
Creatinine clearance 94.43±37.07 111.68±50.7 93.03±34.98 108.28±33.13

Na+ (mmol/l) 141.76±6.64 141.62±5.23 142.45±6.09 142.07±3.19
K+ (mmol/l) 4.63±0.56 4.6±0.42 4.45±0.45 4.31±0.37
PO4

3- (mmol/l) 1.43±0.38 1.6±0.51 (8) 1.01±0.19 1.04±0.21
Urati (µmol/l)
Urate (µmol/l) 245.87±102.06 290.87±94.44 237.3±76.47 201.46±68.46

p <0.05 <0.05

Grupa 1 – ispitanici s izostankom mikroalbuminurije; Grupa 2 – ispitanici sa proteinurijom mawom od 300 mg/24 časa i sa mikroalbu
minurijom; Grupa 3 – ispitanici sa proteinurijom većom od 300 mg/24 časa; Grupa 4 – zdravi ispitanici (kontrolna grupa); m – muškar
ci; ž – žene; Na+ – jonnatremija; K+ – kalijemija; PO4

3- – fosfatemija; p – statistička značajnost razlike
Group 1 – patients withouth microalbuminuria; Group 2 – patients withouth proteinuria <300 mg/24 h and microalbuminuria; Group 3 – patients 
withouth proteinuria >300 mg/24 h; Group 4 – healthy persons (control group); m – male; f – female; Na+ – serum sodium level; K+ – serum potassi-
um level; PO4

3- – serum phosphate level; p – significance of difference
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ke između ispitivanih grupa (Tabela 1). Koncentraci
ja mokraćne kiseline u serumu kod svih ispitanika bi
la je u okvirima normalnih vrednosti. Međutim, zdra
vi ispitanici imali su najnižu koncentraciju ura
ta u serumu, a bolesnici sa mikroalbuminurijom naj
višu. Razlika vrednosti koncentracija urata u seru
mu između ove dve grupe bila je statistički značajna 
(p<0,05) (Tabela 1). Aktivnost tubula zavisna od hor
mona procewivana je indirektno, i to ispitivawem 
odnosa koncentracije K+�i�Na+ u mokraći, odnosa kon
centracije K+ u mokraći i zbira koncentracija K+�i�
Na+ u mokraći. Nije zabeležena statistički značajna 
razlika u aktivnosti tubula zavisnoj od hormona iz
među ispitivanih grupa (Tabela 2).

Funkcionalni status proksimalnih tubula pro
cewen je pomoću frakcione ekskrecije jona Na+ (FE
Na+), frakcione ekskrecije jona K (FEK+), bubrežnog 
praga koncentracije fosfata (TmPO4

3/JGF), frak
cione ekskrecije jona fosfata�(FEPO4

3) i frakcio
ne ekskrecije jona urata (FE�urata). Dobijene vredno
sti�FEPO4

3�i�TmPO4
3/JGF bile su u granicama refe

rentnih vrednosti. Upoređivawe sredwih vrednosti 
FEPO4

3�i�TmPO4
3/JGF nije ukazalo na značajnu razli

ku između ispitivanih grupa (Tabela 2). Grupa bole
snika s mikroalbuminurijom imala je nižu frakci
onu ekskreciju urata u odnosu na ostale ispitanike. 
Utvrđena je statistički značajna razlika u frakci

onoj ekskreciju urata kada se uporedi grupa bolesni
ka sa mikroalbuminurijom sa grupama bolesnika sa 
proteinurijom i kontrolnom grupom, gde je p<0,05 
(Tabela 3).

Za procenu funkcionalnog statusa Henleove pe
tqe određivane su osmolalnost mokraće (Uosm) i frak
ciona ekskrecija uree (FE uree). Osmolalnost mokraće 
kod svih ispitanika bila je u granicama referentnih 
vrednosti. Nije zabeležena statistički značajna raz
lika između ispitivanih grupa (p>0,05). Isto tako, 
razlika nije bila statistički značajna kada je reč o 
vrednostima frakcione ekskrecije uree (Tabela 3).

DISKUSIJA

Dosadašwa istraživawa su utvrdila da funkci
ja bubrega u DM tip 2 ne zavisi samo od trajawa bole
sti, već i od mnogih drugih faktora, kao što su mi
kroalbuminurija, proteinurija i završni proizvo
di uznapredovale glikacije [1, 8, 1521]. Zato smo po
stavili hipotezu da je stepen oštećewa funkcije tu
bula bubrega različit u zavisnosti od izostanka ili 
prisustva proteina u mokraći bolesnika. Izostanak 
ili prisustvo proteina u glomerulskom filtratu 
predstavqa meru veličine oštećewa, pošto su pro
šli funkcionalno (charge selectivity) ili morfolo

TABELA 3. Frakciona ekskrecija urata i uree i vrednosti osmolalnosti mokraće.
TABLE 3. Fractional excretion of urate and urea, and urine osmolality.

Parametri
Parameters

Grupa 1
Group 1

Grupa 2
Group 2

Grupa 3
Group 3

Grupa 4
Group 4

FEurata / FEurate 8.68±5.36 5.56±3.77 10.57±5.26 10.38±5.38
FEuree / FEurea 49.21±14.87 41.62±24.60 51.46±24.10 44.78±14.5
Uosm 666.35±279.61 728.57±281.03 575.12±109.53 568.93±195
p <0.05

Grupa 1 – ispitanici s izostankom mikroalbuminurije; Grupa 2 – ispitanici sa proteinurijom mawom od 300 mg/24 časa i sa mikroalbu
minurijom; Grupa 3 – ispitanici sa proteinurijom većom od 300 mg/24 časa; Grupa 4 – zdravi ispitanici (kontrolna grupa); FEurata – frak
ciona ekskrecija urata; FEuree – frakciona ekskrecija uree; Uosm – osmolalnost mokraće; p – statistička značajnost razlike
Group 1 – patients without microalbuminuria; Group 2 – patients without proteinuria <300 mg/24 h and microalbuminuria; Group 3 – patients 
withouth proteinuria >300 mg/24 h; Group 4 – healthy persons (control group); FEurate – fractional excretion of urate; FEurea – fractional excretion of 
urea; Uosm – urine osmolality; p – significance of difference

TABELA 2. Parametri aktivnosti tubula zavisne od hormona, frakciona ekskrecija jona natrijuma, kalijuma i fosfata i bubrežni prag 
koncentracije.
TABLE 2. Parameters of hormone related tubular activity, fractional excretion of Na+ i K+, and phosphate ions, and renal threshold of phosphate 
concentration.

Parametri
Parameters

Grupa 1
Group 1

Grupa 2
Group 2

Grupa 3
Group 3

Grupa 4
Group 4

UK+/UNa+ 0.27±0.16 0.37±0.18 0.25±0.06 0.28±0.12
UK+/(UK++UNa+) 0.21±0.06 0.25±0.08 0.2±0.05 0.21±0.06
FENa+ 1.06±0.61 0.99±0.69 1.16±0.42 0.96±0.51
FEK+ 8.01±2.55 8.79±2.33 8.47±3.49 7.94±2.99
TmPO4

3-/JGF 0.87±0.05 0.85±0.09 0.83±0.11 0.85±0.09
FEPO43- 13.03±5.28 13.98±8.72 15.32±7.04 15.15±9.17
p >0.05

Grupa 1 – ispitanici s izostankom mikroalbuminurije; Grupa 2 – ispitanici sa proteinurijom mawom od 300 mg/24 časa i sa mikroalbu
minurijom; Grupa 3 – ispitanici sa proteinurijom većom od 300 mg/24 časa; Grupa 4 – zdravi ispitanici (kontrolna grupa); UK+ – koncen
tracija jona kalijuma u mokraći; UNa+

 – koncentracija jona natrijuma u mokraći; FENa+ – frakciona ekskrecija jona natrijuma; FEK+ – frak
ciona ekskrecija jona kalijuma; TmPO4

3-/JGF – bubrežni prag koncentracije fosfata; FEPO4
3- – frakciona ekskrecija jona fosfata; p – sta

tistička značajnost razlike
Group 1 – patients withouth microalbuminuria; Group 2 – patients withouth proteinuria <300 mg/24 h and microalbuminuria; Group 3 – patients 
withouth proteinuria >300 mg/24 h; Group 4 – healthy persons (control group); UK+ – urine potassium concentration; UNa+

 – urine sodium concen-
tration; FENa+ – fractional excretion of sodium ions; FEK+ – fractional excretion of potassium ions; TmPO4

3-/JGF – renal threshold of phosphate con-
centration; FEPO4

3- – fractional excretion of phosphate ions; p – significance of difference
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ški (size selectivity) oštećenu GBM [4, 5, 8, 22]. Prve 
analize koje su se odnosile na vrednosti ureje i kre
atinina u serumu pokazale su da se one kreću u grani
cama normalnih vrednosti i da ne postoji statistič
ki značajna razlika između ispitivanih grupa. Isto 
tako, nije bilo značajne razlike kada je u pitawu kli
rens endogenog kreatinina. Koncentracije elektro
lita�Na+, K+�i�PO4

3 u serumu bile su u granicama nor
malnih vrednosti, bez statistički značajne razlike 
između ispitivanih grupa. Sve dobijene vrednosti 
koncentracije mokraćne kiseline u serumu bile su 
u referentnim granicama, bez statistički značajne 
razlike između ispitivanih grupa, ali se uočava da 
su najviše vrednosti bile u grupi bolesnika sa mi
kroalbuminurijom.

Za procenu funkcionalnog statusa proksimalnog 
tubula korišćena je frakciona ekskrecija jona Na+�
i�K+. Nije bilo statistički značajne razlike između 
ispitivanih grupa (p>0,05). Najveća vrednost utvrđe
na je u grupi bolesnika sa proteinurijom većom od 
300 mg/24 časa, što je i očekivano. To se može obja
sniti čiwenicom da veća količina proteina u mokra
ći stimuliše transkripciju informacione RNK za 
prekursore endotelina 1. Endotelin 1, najjača pozna
ta vazoaktivna supstancija, utiče i na aktivnost Na+, 
K+ i adenozintrifosfataze, koja se nalazi na bazola
teralnoj membrani epitelnih ćelija proksimalnog 
tubula i učestvuje u regulaciji primarnog aktivnog 
transporta jona Na+ kroz membranu tubula [23].

Pokazateqi aktivnosti tubula zavisne od hormo
na koji se nalaze pod uticajem aldosterona, a čiji 
je pokretački mehanizam hipovolemija, ispitivani 
su određivawem odnosa vrednosti koncentracija jo
na�Na+�i�K+ u mokraći (UK+/UNa+) i odnosa vrednosti 
koncentracije jona K+ i zbira vrednosti koncentra
cija jona Na+ i jona K+ u mokraći (UK+/UK++UNa+). Sta
tističkom analizom nije utvrđena razlika između is
pitivanih grupa, na osnovu čega se može zakqučiti 
da nema značajnog kompenzaciog uticaja hormona na 
transportne procese u distalnom tubulu [24].

U ćelijama proksimalnih tubula prenošewe jona 
fosfata se odvija zahvaqujući sistemu kotranspor
ta jona PO4

3�i�Na+ (3Na+/PO4
3). Za ovaj proces ener

giju daje Na+/K+ATPaza. Normalna bubrežna reap
sorpcija fosfata je 8097% filtrovane količine 
[25]. Sposobnost tubula za reapsorpciju fosfata je 
ograničena, pa se višak izlučuje putem mokraće. Pri 
tom je kapacitet reapsorpcije različit u pojedinim 
segmentima tubula. Najveća reapsorpcija fosfata je 
u�S1 segmentu proksimalnog tubula i iznosi 1214 
pmol/min/mm. U S2 segmentu je 3,0 pmol/min/mm, a u 
S3 segmentu 2,0 pmol/min/mm. Parathormon ne utiče 
na reapsorpciju fosfata u proksimalnom delu tubu
la [25]. Kada je klirens endogenog kreatinina veći 
od 40 ml u minuti, vrednosti TmPO4

3/JGF variraju 
u zavisnosti od JGF, ali su fosfatemija i vrednost 
ovog koeficijenta uglavnom stalni. Pored JGF, na tu
bulsku reapsorpciju fosfata još utiču i parathor
mon, acidobazni status, volumen vanćelijske tečno
sti, kalcijum u plazmi i unos fosfata [25]. Vredno
sti koje su dobijene izračunavawem bubrežnog praga 
koncentracije fosfata i frakcione ekskrecije jona 
fosfata bile su u granicama normalnih vrednosti i 

statistički se ne razlikuju između ispitivanih gru
pa, pa se može zakqučiti da dijebetesna nefropatija 
izazvana DM tip 2 i promene na tubulima koje je pra
te bitno ne mewaju sposobnost tubula za reapsorpci
ju fosfata, barem ne kada je klirens endogenog krea
tinina u granicama normalnih vrednosti.

Reapsorpcija urata u ćelijama proksimalnih tu
bula odvija se procesima aktivnog prenošewa. Urat 
pripada grupi supstancija čija regulacija nije u pot
punosti pod kontrolom bubrega. Reapsorpcija urata 
zavisi od kiselosti tubulske tečnosti, koja utiče 
na rastvorqivost urata [26]. U našem istraživawu 
najniža vrednost frakcione ekskrecije urata dobi
jena je kod bolesnika sa mikroalbuminurijom. Frak
ciona ekskrecija urata u grupi bolesnika s mikroal
buminurijom statistički je značajno niža u poređe
wu sa grupom bolesnika sa proteniurijom većom od 
0,3 g/24 časa, kao i sa zdravim ispitanicima (p<0,05). 
Ovaj podatak ne bi bio iznenađujući kada dobijene 
vrednosti za grupu bolesnika sa proteinurijom ve
ćom od 0,3 g/24 časa ne bi bile gotovo istovetne kao u 
grupi zdravih ispitanika. To bi moglo da znači da je 
mikroalbuminurija razlog značajnog snižewa frak
cione ekskrecije urata.

Procena funkcionalnog statusa Henleove petqe 
određivana je ispitivawem osmolalnosti mokraće i 
frakcione ekskrecije uree. Sve dobijene vrednosti 
su bile u granicama normale. Najveća sredwa vred
nost uočena je kod bolesnika sa mikroalbuminuri
jom. Nije zabeležena statistički značajna razlika iz
među ispitivanih grupa. Može se zakqučiti da kon
centraciona sposobnost tubula u delu Henleove pe
tqe nije oštećena. Kod naših ispitanika sa DM tip 
2 nije zabeležena statistički značajna razlika izme
đu ispitivanih grupa.

ZAKQUČAK

Na osnovu izvedenog istraživawa može se zakqu
čiti da kod ispitivanih bolesnika sa DM tip 2 koji 
imaju normalnu globalnu funkciju bubrega frakcio
na ekskrecija natrijuma, kalijuma i fosfata, kao ni 
bubrežni prag koncentracije fosfata nisu osetqi
vi parametri za otkrivawe oštećewa tubulske funk
cije bubrega. Frakciona ekskrecija urata je značajno 
niža kod bolesnika sa mikroalbuminurijom nego kod 
bolesnika sa proteinurijom većom od 300 mg/24 časa 
i zdravih ispitanika (p<0,05). Parametri aktivno
sti tubula zavisne od hormona, osmolalnost mokraće 
i frakciona ekskrecija uree su kod svih bolesnika 
bili u granicama normalnih vrednosti. Laboratorij
ske analize koje se koriste u svakodnevnoj praksi ni
su osetqivi parametri za otkrivawe ranih promena 
funkcije bubrega bolesnika koji pate od dijabetesa.
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Introduction  Diabetes mellitus (DM) and hypertension are 
the most frequent causes of kidney function damage. Many 
different tests are developed to detect reversible functional 
kidney changes (detection of microalbuminuria and selective 
urinary enzymes).
Objective  The aim of our study was to examine tubular kid-
ney function in type 2 DM patients with different proteinuria 
levels, and to compare these results with healthy people.
Method  The patients with type 2 DM and creatinine clear-
ance >80 ml/min were included in the study. According to 
the levels of proteinuria, the patients were classified in three 
groups: group I – patients with proteinuria <300 mg/24 h, and 
no microalbuminuria; group II – the patients with proteinuria 
<300 mg/24 h and microalbuminuria >20 mg/24 h; and group 
III– the patients with proteinuria >300 mg/24 h. The control 
group consisted of healthy subjects.
Results  The study revealed that in type 2 DM patients and 
normal global kidney function, fractional excretions of sodium, 
potassium, and phosphates as well as renal phosphate concen-

trations were not adequately sensitive markers to detect dam-
age in tubular kidney function in DM. There were some chang-
es of urate fractional excretion in these patients: this value was 
significantly lower in patients with microalbuminuria com-
pared with those with proteinuria >300 mg/24 h, as well as in 
the control group (p<0.05). Hormone dependent tubular kid-
ney activity, urinary osmolarity, and urea fractional excretion in 
all patients were within normal ranges.
Conclusion  It is evident that routine laboratory analyses are 
not sensitive markers to detect early changes of kidney func-
tion in type 2 DM.

Key words: type 2 diabetes mellitus; tubular kidney function; 
proteinuria 
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