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Verhoogd eiwit in urine na toediening plasmavervanger

O. BEKERS!, G. RAMSEY?, H.M. de KEIJZER? en M.P. van DIEIJEN-VISSER!

Bij een potentiéle orgaandonor werd tijdens het voor-
onderzoek onverwacht een sterk verhoogde eiwitcon-
centratie in urine waargenomen, terwijl er geen aan-
wijsbare redenen waren dat de nierfunctie gestoord
was. Bij nader onderzoek bleek geen microalbuminurie
aantoonbaar. Dus diende er een andere oorzaak voor
de proteinurie te zijn. Een gemodificeerd gelatine-op-
lossing (Gelofusine®) bij de patiént toegediend als
plasmavervanger, bleek te interfereren met de eiwit-
bepaling en bleek de oorzaak te zijn van de ver-
hoogde eiwitconcentratie in urine. Het is zodoende
van belang bij patiénten die een gemodificeerd gela-
tine-oplossing, zoals in dit geval Gelofusine®, toege-
diend hebben gekregen de eerste dagen alert te zijn
op de uitslag van de eiwitconcentratie in urine. Bij
twijfel kan een nefelometrische albuminebepaling
uitsluitsel geven.

Voorgeschiedenis

De casus betreft een 58 jarige vrouw die na een sub-
arachnoidale bloeding werd opgenomen. De patiénte
was bekend met alcohol- en nicotineabuses, hyper-
cholesterolemie en adipositas. Voorts vermeldt haar
voorgeschiedenis een appendectomie, uterusextirpatie,
sterilisatie en een thyroidnodusoperatie. Tijdens haar
huidige opname verslechterde haar toestand snel en
werd onderzoek naar de mogelijkheden van orgaan-
donatie ingezet.

Bij routine bloedonderzoek werden de volgende labo-
ratorium resultaten verkregen: Na=148 (referentie
waarde: 132-145) mmol/l, K=3,8 (3,6-5,0) mmol/l,
Ca=2,24 (1,80-3,50) mmol/l, fosfaat=1,38 (0,90-1,50)
mmol/l, Cl=114 (96-107) mmol/l, ureum=6,0 (3,0-
7,0) mmol/l, kreat=55 (53-97) umol/l, glucose=9,6
(3,1-7,8) mmol/l. Het urine-onderzoek leverde glu-
cose=neg, 141-400 leukocyten/nl, meer dan 200 ery-
trocyten/pl, in het sediment werden bacterién aange-
troffen en de eiwitconcentratie bedroeg 2,12 (0-0,2) g/l.
Op geleide van de onverklaarbaar hoge totaal-eiwit-
concentratie in urine werd de microalbumine concen-
tratie nefelometrisch bepaald, deze bedroeg 11,4 mg/l.
Daar er geen aanwijzingen waren voor nierfalen,
werd er in eerste instantie geen verklaring voor de hoge
eiwit-concentratie in urine gevonden. Ter controle
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werden de concentraties van enkele eiwitten zoals:
pré-albumine, immuunglobulines, transferrine, hapto-
globine en o-antitrypsine bepaald. Deze waren ech-
ter niet of nauwelijks aanwezig. Nadere beschouwing
resulteerde in de veronderstelling dat de gemodifi-
ceerde gelatine-oplossing (Gelofusine®, Vifor Neder-
land B.V., Huizen) die de patiént als plasmavervan-
gingsmiddel kreeg toegediend de oorzaak zou kunnen
zijn voor de hoge eiwit-uitslag.

Beschouwing

Om te onderzoeken of Gelofusine® de oorzaak van
de verhoogde uitslag van eiwit in urine zou kunnen
zijn, werd de inhoud van een zak Gelofusine® infusie-
vloeistof onderzocht. De uitkomsten hiervan staan
vermeld in tabel 1. Hieruit blijkt dat er met de diverse
bepalingsmethoden verschillende resultaten verkregen
werden en dat de gemodificeerde gelatine in een
positieve totaal-eiwit-uitslag resulteert. Tevens is al-
bumine in Gelofusine® bepaald, deze bedroeg minder
dan 6 mg/l.

Vervolgens is zowel van de urine van de patiént als
van Gelofusine® infusievloeistof een eiwitspectrum
opgenomen, zoals weergegeven in figuur 1. Beide
elektroferogrammen tonen grote gelijkenis en het is
dan ook zeer waarschijnlijk dat er in de urine van de
patiént Gelofusine® (of afbraakproducten hiervan)
aanwezig is.

In het klinisch-chemisch laboratorium van het Acade-
misch ziekenhuis Maastricht wordt de concentratie
van totaal eiwit in urine routinematig bepaald op een
Cobas Bio (Roche Diagnostic Systems, Basel, Zwitser-
land) met de pyrogallolmethode (1). Om de invloed
van gemodificeerde gelatine-oplossing op de uitslag
van totaal eiwit in urine te onderzoeken is van een
aantal patiénten enkele uren na toediening van Gelofu-
sine® de eiwitconcentratie in een urine-portie bepaald.
Naast de pyrogallolmethode is ook de benzethonium-
chloride-methode (2,3) gebruikt.

Het overzicht van de resultaten staat weergegeven in
tabel 2. Het blijkt dat er bij alle patiénten een ver-
hoogde eiwitconcentratie wordt gevonden, terwijl dit
niet overeenkomstig de albumine-uitslag is. Met de

Tabel 1. Resultaten van diverse eiwitbepalingen in Gelofusine®

Apparaat (methode) Eiwit uitslag
(g

Beckman CX-7 (biureet) 31,9

Cobas Bio (pyrogallol) 6,9

Hitachi 717 (benzethoniumchloride) 1,6

Hitachi 717 (biureet) 31,6

Vitros 600 (biureet, reflectie-spectrometrie) 27,3
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Figuur 1. Electroferogrammen, na hoge resolutie elektrofo-
rese van gelofusine, humane albumine (10%, Sigma, St Louis,
MO, USA) en geconcentreerde urine van de patiént.

Laan 1 en 2: respectievelijk onverdunde en 2 maal verdunde
gelofusine; Laan 3 en 4: respectievelijk 15 en 30 maal ver-
dunde humane albumine; Laan 5 en 6: respectievelijk 7 en 3,5
maal geconcentreerde urine van de patiént

pyrogallolmethode worden hogere resultaten verkregen
dan met de benzethoniumchloride-methode. Dit wordt
waarschijnlijk veroorzaakt door een andere binding
van Gelofusine® aan pyrogallol dan aan benzetho-
nium. Bij patiént 4 wijst de kreatinine-concentratie op
een verslechterde nierfunctie, doch correleert ook hier
de albumine- niet met de totaal-eiwit-uitslag.

Conclusie

Bij patiénten waarbij in het laboratorium een onver-
klaarbaar hoog totaal eiwit in urine wordt gevonden,
bepaald met pyrogallol of benzethoniumchloride, dient
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Tabel 2. Overzicht van de uitslagen van totaal eiwit in urine
van patiénten die 1000 ml Gelofusine® toegediend hebben ge-
kregen. De monsters zijn gemiddeld 12 tot 18 uur na infusie
genomen.

Patiént stripuitslag!  totaal eiwit>? albumine®  serum

(g (g (mg/l)  kreatinine
A B (umol/1)
1 0,3 3,72 1,34 12,1 120
2 1,0 7,44 4,34 73,4 67
3 0,3 5,25 1,19 26,7 57
4 0,3 2,76 0,30 38,3 229
5 0,3 291 0,40 16,0 112
6 0,3 3,30 0,90 21,9 101
7 0,3 3,09 0,85 54,0 46
8 0,3 2,10 1,60 7,0 91

1: Bepaald met Amesstrips op de Atlas Clinitek; 2 A: bepaald
met de pyrogallol methode (1); 2B: bepaald met de benzetho-
niumchloride-methode (2); 3: albumine bepaald met de Beck-
man Array.

altijd bezien te worden of deze patiénten in de voor-
gaande dagen een plasmavervanger zoals bijvoor-
beeld Gelofusine® toegediend hebben gekregen. Dit
kan namelijk een foutief verhoogde totaal-eiwit-uit-
slag veroorzaken. Deze constatering is met name van
belang bij potenti€le nierdonoren die Gelofusine®
toegediend hebben gekregen.
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