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OZET

Konjenital nefrotik sendrom, bobreklerden protein kaybi ile seyreden
glomeriiler bir hastaliktir. Hastaligin baslangici antenatal donemde olur ve hastalar
hayatin ilk {i¢ ayinda tani alirlar. Bu hastalarda dogum sonrasi nefrotik diizeyde
proteiniiri olur. Protein kaybina bagli olarak hastalarda hipoalbiiminemi (serum
albiimin <2.5 gr/dL), édem ve hiperlipidemi goriiliir. Protein kaybi ile tiroid
baglayici globiilin, antitrombin III, immiinglobulin G, kompleman C3 ve C5, Faktor
B ve D kaybi da olur. Buna baglh olarak hastalarda hipotiroidi, tromboz,
enfeksiyonlara yatkinlik gibi ciddi komplikasyonlar gelisebilir. Hastalarin en sik

oliim sebebi sepsistir.

Hastaligin yonetiminde intravaskiiler 6voleminin idamesi, 6demin yonetimi
saglikli bliyime ve gelismenin saglanmasi ve komplikasyonlarin onlenmesi ile
hastalarin bobrek nakline ulastirilmasi hedeflenir. Siirekli protein kayb1 oldugu i¢in
hastalarin proteinden zengin yliksek kalorili diyet ile beslenmesi normal biiylime i¢in
gereklidir. Odemin yonetiminde siirekli albiimin replasmanlarma ihtiya¢ duyulabilir.
Tromboz agisindan hastalara antitrombotik veya antikoagiilan profilaksi
onerilmektedir. Enfeksiyonlara yatkinlik acisindan Ozellikle kapsiilli bakterilere
yatkinlik olan bu hastalara penisilin G profilaksisi Onerilmistir. Tiroid baglayict

globiilin kayb1 oldugu i¢in levotiroksin baslanmasi onerilir.

Hastaligin kiiratif tedavisi bobrek naklidir. Viicut agirligin 10 kg istiindeki
hastalara uygulanabilir. Literatiirde hastalar 7-10 kg arasinda iken nefrektomi
yapilmasini 6neren ¢aligmalar vardir. Artik bu goriis yavas yavas terk edilmekte olup
hastalarda klinik dvolemiyi saglayamama, biiylimenin geride kalmasi durumunda

nefrektomi tercih edilmesi 6nerilmektedir.

Biz klinigimizde nefrektomi yapilan hastalarin klinik agidan daha 1iyi
seyrettigi yoniinde gozlemler edindigimizden bu calismay1 planladik. Bu gézlemi
bilimsel olarak test etmek amaciyla Tiirkiye genelinde on iiniversite hastanesi ¢cocuk

nefroloji boliimleri ile iletisime gegilerek nefrektomi yapilan ve yapilmayan toplam



29 NPHS1 mutasyonu olan konjenital nefrotik sendromlu hastaya ait veri toplandi ve

analiz edildi.

Hastalarin 16’sina nefrektomi uygulanmis, 13’1 ise konservatif yontemlerle
izlenmisti. Nefrektomi yapilan hastalarin 13’line unilateral nefrektomi uygulanmusti.
Nefrektomi yapilan ve yapilmayan hastalar arasinda genel demografik Ozellikler
acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu. Sadece nefrektomi yapilan hasta

grubunda aylik alblimin ihtiyacinin daha fazla oldugu gortildii.

Nefrektomi yapilan hastalarda serum albiimin diizeyi nefrektomiyi takiben
istatistiksel agidan anlamli bir sekilde artmis olmasina ragmen normal diizeylere
ulasmadigr goriilmiistir. Bu da hastalarimizin ¢ogunun unilateral nefrektomi
yapilmis olmast ile agiklanabilir. Nefrektomi yapilan hastanin  bobrek
fonksiyonlaria bakildiginda ise son donem bobrek yetmezligi gelismesi ve renal
replasman yas1 iki yas olarak bulunmustur. Nefrektomi yapilmayan gruba gore
yaklagik bir yil daha erken renal replasman ihtiyaci olmustur. Hastalarin
biliylimelerine bakildiginda genel olarak boy izleminde “z” skorunda kayip vardir.
Nefrektomi yapilan hastalarin aylik alblimin ihtiyac istatistiksel agidan anlamli bir
sekilde azalmistir. Nefrektomi yapilan hastalarin hastaneye yatis sayist ve enfeksiyon
siklig1 azalmigtir, fakat santral vendz kateter iliskili tromboz gegiren hasta sayisi

daha fazladir.

Nefrektomi yapilmayan hastalarin da serum albiimin diizeyleri zaman icinde
istatistiksel acidan anlamli bir sekilde artis gostermistir, fakat nefrektomi yapilan
hastalara gore diizeyi daha diisiik bulunmustur. Bobrek fonksiyonlari agisindan
hastalarin son donem bdbrek yetmezligine ilerlemeleri ve renal replasman siirecinin
baslanmasi yaklasik ti¢ y1l olarak saptanmistir. Boy ve viicut agirhigr z skorlarinda
anlamli bir degisiklik yoktur, ancak son vizitte nefrektomi yapilan gruba gore “z”
skorlarinin daha iyi oldugu goriilmiistiir. Nefrektomi yapilmayan hastalarda da aylik
albiimin inflizyonu ihtiyacit zamanla azalmistir. Fakat hastaneye yatis sikliginda ve
enfeksiyon sikliginda istatistiksel agidan anlamli bir azalma olmamistir. Nefrektomi

yapilmayan hastalarda santral ven6z kateter iliskili tromboz goriilmemistir.
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Sonug olarak konjenital nefrotik sendrom komplikasyonlari sik yasayan,
hastaneye sik yatis1 yapilmasi gereken, Ovolemisi korunamayan hastalarda
nefrektomi diisiiniilebilir. Daha 6nce literatiirde biiylime geriligi olan c¢ocuklara
nefrektomi yapilmasi onerilmekteydi. Fakat ¢alismamizda bu hastalarin nefrektomi
ile bliylimesinin daha kotiilestigi sonucuna varilmigtir. Bulgularimiz 1s18inda
nefrektominin her konjenital nefrotik sendrom hastasina rutin olarak yapilmamasi,
ancak secilmis hastalarda hasta sagkalim {izerine fayda saglayabileceginden bu hasta

grubuna uygulanmasi sonucuna varilmstir.

Anahtar kelimeler: Konjenital nefrotik sendrom, ¢ocuk, nefrin, nefrektomi, biiyiime
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ABSTRACT

Congenital nephrotic syndrome is a glomerular disease characterized by
protein loss from the kidneys. The onset of the disease occurs in the antenatal period,
and patients are diagnosed within the first three months of life. Postnatally, these
patients exhibit nephrotic-level proteinuria. Due to protein loss, they experience
hypoalbuminemia (serum albumin <2.5 g/dL), edema, and hyperlipidemia. The loss
of proteins such as thyroid-binding globulin, antithrombin III, immunoglobulin G,
complement C3 and CS5, Factor B and D can lead to complications like
hypothyroidism, thrombosis, and increased susceptibility to infections. Sepsis is the
most common cause of death in these patients.

The management of the disease aims to maintain intravascular volume,
manage edema, ensure healthy growth and development, and prevent complications,
ultimately leading to kidney transplantation. Continuous protein loss necessitates a
high-calorie, protein-rich diet to support normal growth. Continuous albumin
replacements may be required to manage edema. Antithrombotic or anticoagulant
prophylaxis is recommended for thrombosis prevention. Considering susceptibility to
infections, especially to encapsulated bacteria, penicillin G prophylaxis is advised.

Due to thyroid-binding globulin loss, initiating levothyroxine is recommended.

The curative treatment for the disease is kidney transplantation, which can be
considered for patients with a body weight above 10 kg. While previous studies
suggested nephrectomy in patients weighing between 7-10 kg, recent views favor
avoiding nephrectomy unless there is a failure to achieve clinical euvolemia or

impaired growth.

In our clinic, we observed that patients who underwent nephrectomy had
better clinical outcomes. To scientifically test this observation, we conducted a study
in collaboration with ten university hospitals' pediatric nephrology departments
across Tiurkiye, collecting and analyzing data from a total of 29 patients with NPHS1
mutation and congenital nephrotic syndrome, some of whom underwent

nephrectomy.
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Out of the 29 patients, 16 underwent nephrectomy, while 13 were managed
conservatively. There was no statistically significant difference in general
demographic characteristics between those who underwent nephrectomy and those
who did not. However, the group that underwent nephrectomy required more
monthly albumin, indicating persistent protein loss. Although serum albumin levels
significantly increased after nephrectomy, they did not reach normal levels, likely

due to the unilateral nature of most nephrectomies.

Examining renal functions, patients who underwent nephrectomy had a
median age of two years for the development of end-stage renal failure and the
initiation of renal replacement. Compared to the non-nephrectomy group, the
nephrectomy group required renal replacement approximately one year earlier.
Growth assessment revealed a significant decline in height "z" scores for the
nephrectomy group. Despite a statistically significant decrease in monthly albumin
infusion needs, nephrectomy patients had fewer hospitalizations and infections, but

an increased incidence of central venous catheter-related thrombosis.

For patients managed conservatively, serum albumin levels showed a
statistically significant increase over time, although levels were lower than those in
the nephrectomy group. There was no significant change in renal functions, height,
or weight "z" scores. While monthly albumin infusion needs decreased over time,
there was no statistically significant reduction in hospitalization or infection rates,

and no central venous catheter-related thrombosis occurred.

In conclusion, nephrectomy may be considered for congenital nephrotic
syndrome patients who experience frequent complications, require frequent
hospitalizations, and struggle to maintain euvolemia. Earlier literature suggested
nephrectomy for growth-impaired children, but our study indicates that nephrectomy
may worsen growth outcomes. Based on our findings, routine nephrectomy for every
congenital nephrotic syndrome patient is not recommended. Still, it may be
beneficial for selected patients, and its application should be considered based on
individual patient characteristics.

Keywords: Congenital nephrotic syndrome, child, nephrin, nephrectomy, growth.
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1. GIRIS

Konjenital nefrotik sendrom; intrauterin donemde ve yasamin ilk {i¢ ayinda
ortaya c¢ikan, proteiniiri ile seyreden bir bobrek hastaligidir. Hastalarda 6dem ilk
bulgu olup ilerleyici seyredebilir. Hastalar hastaneye genellikle anazarka tarzi

odemle bagvurur ve 6deme bagli solunum sikintilari, beslenme giicliigii olabilir.

Konjenital nefrotik sendromun yonetimi zordur. Ge¢gmiste hastalarda protein
kaybini azaltip erken donemde bobrek nakline ulastirmak igin bilateral nefrektomi
uygulanmistir. Tek tarafli nefrektomi ve medikal tedavi secili hastalara
uygulanmistir. Medikal tedavi olarak steroid disi anti inflamatuvar ilaglar veya

anjiotensin doniistiiriicli enzim inhibitorleri kullanilmistir.

Son yillarda yapilan g¢aligmalarda nefrektomi yapilmadan sadece medikal
tedavi ile hastalarda benzer sagkalim saglandig: bildirilmistir. Glinlimiizde birgok
merkez nefrektomi uygulamasii terk etmistir. Bunun yerine medikal tedavilere

basvurup erken nakil sans1 yakalanmaya caligilmaktadir.

Hacettepe Universitesi Cocuk Nefrolojisi Bilim Dalinda konjenital nefrotik
sendrom nedeniyle izlenen hastalarda nefrektominin hasta sagkalimi, hastaneye yatis
sikliginda ve komplikasyonlarda azalma yoniinde bir avantaj sagladigi yoniinde
gozlemler elde edilmistir. Bu gézlemlerin dogru olup olmadigini bilimsel metotlarla
kanitlamak amaciyla planlanan bu retrospektif kohort c¢aligmasinda Tiirkiye
genelinde nefrin mutasyonu olup nefrektomi yapilan ve yapilmayan konjenital
nefrotik sendromlu hastalarin verileri toplanmis, nefrektominin hasta sagkalimi ve
komplikasyonlar agisindan nefrektomi yapilmamis olan hastalara gore bir avantaj

saglayip saglamadigi arastirilmistir.



2. GENEL BIiLGIiLER
2.1. Nefrotik Sendrom

Nefrotik sendrom, nefrotik diizeyde protein kaybi ile seyreden glomeriiler bir
hastaliktir. Nefrotik diizeyde proteiniiri, idrar ile giinde 40 mg/m*/saat’ten fazla
protein kaybi veya spot idrar ile bakilan protein/kreatinin oraninin 2’nin {istiinde
olmasi olarak tanimlanir. Protein kaybina bagli olarak hastalarda hipoalbiiminemi

(serum alblimin <2.5 gr/dL), 6dem ve hiperlipidemi goriiliir [1].

Nefrotik sendrom 16 yasm altindaki her 100.000 ¢ocuktan 3-4’{inii
etkilemektedir. Hastalik tedavisiz kaldiginda yiiksek oranda 6liime sebep olmaktadir.
Glukokortikoid tedavisi standart olarak verilmekte; hastalarin %80’inde yanit
alabilmekte olup tedavinin etki mekanizmasi tam olarak belirlenememistir [1]. Son
yirmi yilda gesitli genlerdeki kusurlar, ¢cocuklarda ve yetiskinlerde steroide direncli

nefrotik sendromun gelisimi ile iliskilendirilmistir [2].

Nefrotik sendrom etyolojik olarak primer (idiyopatik), sekonder ve herediter
olabilir. Cocuklarda primer nefrotik sendromuun en sik nedenleri minimal degisiklik
hastalig1 ve fokal segmental glomeriilosklerozisdir. Sekonder nefrotik sendrom ise
sistemik bir hastaliga ikincil olarak gelisir. Herediter grup altta yatan genetik
bozukluklara ikincil olarak ortaya ¢ikar. Bu grup i¢inde yasamin ilk {i¢ ay1 iginde
goriilen nefrotik sendroma konjenital nefrotik sendrom denir. Yine bu grubun i¢inde
Denys-Drash sendromu, Pierson sendromu, Tirnak-patella sendromu, Frasier

sendromu, Galloway-Mowat sendromu yer alir [1].
2.2. Konjenital Nefrotik Sendrom

Konjenital nefrotik sendrom, intrauterin donemde veya hayatin ilk {i¢ ayinda
ortaya ¢ikan, nefrotik diizeyde proteiniiri ve 6dem ile karakterizedir [1, 3, 4].
Intrauterin siirecte hastalarm normalden biiyiik plasentalar1 olabilir [5]. Hastaligin
temel bulgular1 disinda hayati tehdit eden ciddi komplikasyonlar1 olabilir. Bunlar

hemodinamik instabilite, tekrarlayan enfeksiyonlar, trombozlar ve biiylime



geriligidir. Cocuklarin ¢cogu birkag yil icinde bobrek yetmezligine ilerler [3, 4, 6-10].
Nadiren hastalarda ilk bulgu hastaliga bagl gelisen komplikasyonlar olabilir. Dufau
ve ark. yayinladig1 vaka sunumunda 35 hafta dogan ve yasaminin on ikinci giintinde
siyanoz ile bagvuran bir hastadan bahsetmislerdir. Hastanin entiibasyona ragmen
devam eden hipoksisi nedeniyle yapilan arastirmalarda bilateral pulmoner arter
trombozu tanis1 almistir. Hastaya verilen trombolitik tedaviye (doku plazminojen
aktivatorii ve heparin) ragmen bulgularda gerileme gozlenmeyince bakilan albiimin
ve anti-trombin 3 seviyeleri diisiik cikmistir. Yapilan genetik analizde hastada

NPHSI mutasyonu saptanmistir.

Konjenital nefrotik sendromun klinik seyri hastaligin baglangicina ve kalitim
sekline bagl olarak farklilik gdsterir [2]. Nadir durumlarda, konjenital enfeksiyonlar
veya maternal alloimmiin hastalik neden olabilir, ancak ¢ogu vakaya podositlerdeki
genetik kusurlar neden olur [12]. Konjenital nefrotik sendroma neden olabilecek
konjenital enfeksiyonlar; sitomegaloviriis, toksoplazmozis, sifiliz, Hepatit B viriisii
(HBV), Hepatit C viriisii (HCV) ve insan immun yetmelik (HIV) viriisiidiir. Infantil
sistemik lupus eritematozus veya civa maruziyeti gibi nedenler de ¢ok nadiren

konjenital nefrotik sendroma neden olabilir [1, 4].

Konjenital nefrotik sendrom patogenezinin temelinde podositlerde yapisal ya
da fonksiyonel bir bozukluk yer alir. Podositler, glomeriiler filtrasyon bariyerinin dig
kisminda yer alip protein filtrasyonunda 6nemli rol oynamaktadir (Sekil 2.1). Ayrica
glomertiler filtrasyon bariyerinin sentezi ve onariminda yer alirlar [1]. Podosit
fonksiyonunda 6nemli rol oynayan yapilardan biri de slit diyaframdir. Slit diyafram
icinde bulunan 6nemli protein yapilar; nefrin, podosin, CD2AP ve ACTN4’tiir. Bu
proteinleri kodlayan genlerde (NPHS!I, NPHS2, CD2AP, ACTN4) mutasyon olugsmasi
konjenital nefrotik sendroma neden olur [1]. Isik mikroskobu altinda minimal
degisiklik nefropatisinden, diffiiz mezengial skleroz (DMS) veya fokal segmental
glomeriilosklerozise (FSGS) kadar degisiklikler gozlenebilir. Elektron mikroskobu

gorlintiislinde ise ayaksi ¢ikintilarin diizlesmesi ve slit membran kayb1 goriiliir [2].
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Konjenital nefrotik sendrom, otozomal resesif olarak kalitilir [1]. Podositler
nefrojenik blastemadan gelisir ve disk benzeri epitelin ilk se¢ilen hiicreleridir. Primer
ve sekonder ayaksi ¢ikintilar olusurken olgun podositler proliferasyon yeteneklerini
kaybederler. Bu asamada hiicre-hiicre iletisimleri ile slit diyafram olusur. Son olarak
glomertiler filtrasyon bariyeri; fenestre endotel, glomeriiler bazal membran ve

podositlerden olusur [2]. Bu sliregte 6nemli olan bazi genler asagida 6zetlenmistir;

o WTI (Wilms timor 1): Wilms tiimorii ¢ocukluk ¢aginin en yaygin
solid tiimdrlerinden biri olup 10.000 cocuktan birinde goriiliir. Cocukluk ¢agi
kanserlerinin %8’ini olusturur. Wilms tiimor baskilayict gen ilk olarak 1990 yilinda
tanimlanmistir [13]. Kromozom 11p13°te lokalizedir. Bobrek ve iirogenital sistemin
gelismesinde bir¢cok genin ifadesini diizenleyen ¢inko parmak (zinc finger)
transkripsiyon faktoriinii kodlar. Podosit baskalasmasinin temel aracisidir [2]. WT1
mutasyonu izole Wilms tiimori [14], WAGR sendromu (Wilms tiimor, Aniridi,
Genitoliriner anormali, Retardasyon) [15], familyal Wilms timor formlari [16],
Denys-Drash sendromu [17], Frasier sendromu [18] gibi bir ¢ok hastaliga neden
olmaktadir. Denys-Drash sendromunda anormal podosit fonksiyonu olmasi
nedeniyle erken baslangicl nefrotik sendrom goriiliir. Ayrica bu hastalara ambigus
genitalya ve Wilms tiimori eslik eder[1]. Frasier sendromunda izole nefrotik

sendrom ile FSGS gozlenir [19].

o NPHSI: Fin tipi konjenital nefrotik sendrom ile karakterize otozomal
resesif kalitilan intrauterin donemde proteiniirinin basladigi hastalia neden olur
[20]. NPHSI gen mutasyonu ilk olarak Finlandiya’da tanimlandigi icin Fin tipi
konjenital nefrotik sendrom olarak adlandirilmistir. Kromozom 19q13°te yer alir
[21]. Podositler slit membranda fermuar benzeri protein olan nefrini kodlar [22].
Nefrin bir transmembran proteinidir. Hiicre i¢inde kisa bir N-terminal ucu, hiicre
disinda ise uzun C-terminal ucu vardir [21]. Podositlerin ayaksi ¢ikintilar1 arasindaki
boslugu nefrin proteininin C-terminal ucu doldurur. Nefrin iplik¢ikleri, slit
diyaframin goézenekli yapisina katkida bulunarak yaklasik 40 nm biiytikliiglinde

gozenekler olusturur [23].



Yapisal bir protein olmasi yani sira, nefrin ayrica podositin fonksiyonel
biitiinliiglinii koruyan hiicre i¢i sinyal yollarina da katilmaktadir [24-26]. Podositler
tizerindeki sinyal iletim bilesenlerinin nefrinle etkilesime girdigi gosterilmistir.
Bunlar arasinda podosin, CD2AP ve TRPC6 yer almaktadir. Ayn1 zamandan bu

proteinlerin genetik defektleri de konjenital nefrotik sendroma neden olmaktadir [2].

Bobrek biyopsilerinde immatiir glomeriiller, mezengial hiicre artisi, ayaksi
cikintilarin  diizlesmesi, proksimal tiibiillerde mikrokistik dilatasyonlar goézlenir.
Resim 2.1 ve 2.2 ’de konjenital nefrotik sendromu olan bir hastanin bobrek biyopsi

preparatt 151k mikroskopisi ile gorlintiilenmistir. Resim 2.3’te ise elektron

mikroskobu goriintiisii yer almaktadir [2, 3, 7].

Resim 2.1: Fin tipi konjenital nefrotik sendromlu bir hastanin bobrek biyopsi
orneginin 151k mikroskobisindeki goriiniimii; dilate bir tibiil, immatiir glomeriil ve

artmig hiicre sayisi goriilmektedir [20)].



Resim 2.2: Fin tipi konjenital nefrotik sendromda goriilen tiibiiler kist

vapilart (a: x40, b: x100)
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Resim 2.3: Normal ve NPHS1 mutasyonu olan bobrekte glomeriiler filtrasyon
bariyerinin elektron mikroskobik goriintiisii (A). Normal glomeriil duvarindaki
ayakst ¢ikintilar (B). NPHSI de siklikla goriilen tek bir uzanti hiicre govdesi ve
kapiller duvari birbirine baghyor (Beyaz ok). Siyah ok ile podosit govdesi
gosterilmektedir (C,D). NPHSI mutasyonu olan ve normal glomeriiler bazal

membranda podositlerin ayakst ¢cikintilari[27]



o NPHS?2: Podosin proteinini kodlar. Hem nefrin hem de CD2AP ile
etkilesime giren podosin, nefrini podosit hiicre iskeletine baglamaktadir [1, 2].
Filtrasyon bariyerinin plazma membraninda 6zel lipid raflar1 bulunur [28]. Bu lipid
raflar1 sinyal iletim proteinlerine sahip plazma membraninin 6zel mikro alanlaridir
[29]. Nefrin bu lipid raflar ile iligkili olup, podosin nefrini bu 6zel mikro alanlara
cekmektedir [25]. Kromozom 1g25-q31°de bulunur. Otozomal resesif kalitilir.
Mutasyonlarinda renal histopatoloji FSGS ile uyumludur. Ayaksi ¢ikintilar
diizlesmistir [24].

o LAMB?2: Laminin beta 2 proteinini kodlar. Podositi glomeriiler bazal
membrana baglayan heterotrimerik lamindir [2]. Otozomal resesif kalitilir.
Kromozom 3p21 iizerindedir [30]. Ayn1 zamanda okiiler bazal membranda da yer
alir. Mutasyonu izole nefrotik sendrom ya da Pierson sendromuna (konjenital

nefrotik sendrom ve bilateral mikrokori) neden olur [1, 2, 31].

o LMXIb (LIM homeobox transcription factor 1 beta): Bobrekte
yalnizca podositlerde ifade edilen transkripsiyon faktérii LMX1b'yi kodlar. LMX1b
geni kromozom 9q34.1°de kodlanir. Mutasyonlar1 Tirnak-Patella sendromuna neden
olabilecegi gibi izole nefrotik sendroma da neden olabilir. Otozomal dominant

kalitilir. Podosit gelisiminin ilk evresinde gen ifadesini diizenleyen en Onemli

genlerdendir [2, 32, 33].

(] PLCEI: Kromozom 10g23-q24 lokalizasyonunda  bulunur.
Intraselliiler sinyal transdiiksiyonunda kullanilan fosfolipaz C-gl enzimini kodlar

[34]. Otozomal resesif olarak kalitilir [35].

Konjenital nefrotik sendromlu hastalarin ¢ocuk nefroloji merkezinde
multidisipliner bir ekip ile yonetilmesi gerekir. Bu ekibin i¢inde, yenidogan uzmani,
pediatrik nefrolog, pediatrik nefroloji hemsiresi, cocuk cerrahi, pediatrik bdbrek
hastaliklar1 iizerine uzmanlasmis diyetisyen, ¢ocuk psikologlari ve sosyal hizmetler
uzmani yer almalidir. Bu hastalarin bobrek nakil yapilan merkezlere yonlendirilmesi

gerekir [4].



Tablo 2.1:Herediter podositopatiler ve iligkili hastaliklar [36]

Klinik Hastahk Gen Lokus Genetik Gen Uriinii  Baslangic OMIM
gecis Yasi no

Slit diyafram ve Podosit iliskili hastalhiklar

Konjenital nefrotik NPHS1 19q13.1 OR Nefrin Hayatmilk 3 256300

sendrom ay1 iginde

Steroid direngli NPHS2 1g25-31 OR Podosin 3 ay-erigkin 600995

nefrotik

sendrom/FSGS

FSGS CD24P 6ql2 OD CD2AP Eriskin 604241

FSGS TRPC6 11q21-22 OD TRPC6 Eriskin 603965

FSGS ACTN4 19q13 OD a-aktinin4  Geg donem 603278

DMS/FSGS PLCEI1 10g23 OR Fosfolipaz Cocukluk 608414
Ce donemi

Sendromik Podosit hastaliklari

Denys-Drash WT1 11pl3 OD WTI Hayatmilk 3 194080

sendromu ay1 i¢inde

Frasier sendromu 136680

Tirnak-patella LMXIB 9q34 OD LMXIB Geg donem 161200

sendromu

Pierson Sendromu LAMB? 3p21 OR Laminin f2  Yenidogan 6009049

Fabry Hastalig1 GLA Xq22 XL o-galakto- Eriskin 301500
zidaz donem

Immunoosseoz SMARCAL 2q34-36 OR Smarca Cocukluk 242900

displazi 1 protein 1 donemi

CD151 eksikligi CDI51 11pl5 OR CD151 Adolesan 609057

FSGS: fokal segmental glomeriiloskleroz, DMS. diffiiz mezengial skleroz, OMIM: Online Mendelian Inheritance
in Man, OR: Otozomal resesif, OD: Otozomal dominant, XL: X’e bagl gegis, WT1: Wilms tiimor 1

2.2.1. Konjenital Nefrotik Sendromun Klinik Sonuclari

2.2.1.1. Odem

Odem interstisyel alandaki sivi miktarinin artmasma bagh gériilen bir
bulgudur ve iki farkli hipotez ile agiklanmaktadir; yetersiz dolum (underfill) ve asir

dolum (overfill) hipotezleri. Yetersiz dolum hipotezinde, proteiniiri nedeniyle plazma




protein seviyesi ve intravaskiiler onkotik basing diiser. Bunun sonucu olarak
interstisyuma plazma sizmasma yol acarak 6dem olusur. Intravaskiiler hacim
azalinca, aldosteron ve vazopressin salinimi artar, bu da tiibiillerden sodyum ve su
tutulmasmma neden olur. Fakat her hastada O0dem durumu bu sekilde
aciklanamamaktadir. Asir1 dolum hipotezi, nefrotik sendromun primer sodyum
retansiyonu ile iligkili oldugunu ve ardindan hacim genislemesi ve fazla sivinin

interstisyuma sizdigini ileri siirer [1].

Tedavinin amaci, ditiretiklerin akillica kullanilmasi, sodyum kisitlamasi ve
endike ise intravendz albiimin inflizyonlarinin dikkatli kullanimi ile 6demin kademeli

olarak azaltilmasi olmalidir.
2.2.1.2. Hiperkoagiilopati

Tromboz, intravaskiiler alanda kan akimini engelleyen pihti olusmasidir.
Emboli ise olusan bu pihtinin tamaminin veya bir kisminin koparak dolagima
katilmas1 ve hayati organlara kan akisin1 engellemesidir. Tromboemboli, nefrotik
sendromlu c¢ocuklarda en ciddi komplikasyonlardan biridir; ven veya arterde
olusabilir. Nefrotik sendrom tipine gore tromboemboli riski degismekte olup
konjenital nefrotik sendromda risk daha fazladir. Konjenital nefrotik sendromlu
hastalarin yaklasik %10’unda tromboembolik olay goriiliir [37]. Nefrotik sendromlu
cocuklarda hiperkoagiilopati bircok nedene baglidir; intravaskiiler hacmin azalmasi,
hemokonsantrasyona bagli olan vaskiiler staz, trombosit sayisi ve agregasyonunun
artmasi ve koagiilasyon faktorlerinin kandaki miktarinin degisimi olarak siralanabilir
[1]. Konjenital nefrotik sendrom, dolasimdaki ana antikoagiilanlardan biri olan AT-
[IT'tin idrarla kaybina bagli bir hiperkoagiilabilite durumuna ve bu da antikoagiilan ve

prokoagiilan faktorler arasinda bir dengesizlige yol agar [11, 38].
2.2.1.3. Hiperlipidemi

Konjenital nefrotik sendromda lipid profilinde degisiklikler olur. Kolesterol,

trigliserit, diisilk dansiteli lipoprotein (LDL) ve cok diisiik dansiteli lipoprotein

10



(VLDL) artar. Yiiksek dansiteli lipoprotein diizeyi ayni kalir veya azalir [1].
Hiperlipideminin birka¢ nedeni vardir; hipoproteinemiye yanit olarak karacigerde
lipoprotein sentezi VLDL ve LDL dahil artar. Lipoprotein lipaz seviyeleri diismesi
ile lipid katabolizmas1 da azalir. Sonug olarak protein seviyesinin azalmasi ile diisen
onkotik basing lipoproteinler ile saglanmaya caligilir. Hastalarda lipidiiri de vardir
ancak dengeler lipitlerin artmasi yoniinde olur. Lipitlerin damar intima tabakasinda

birikmesi tromboza yatkinlik olusturur [38].
2.2.1.4. Enfeksiyon sikhiginda artis

Nefrotik sendromlu ¢ocuklarda idrarla o6zellikle immiinglobulin G,
kompleman C3 ve CS, alternatif yol faktorlerinden Faktor B ve D kaybedilir. Bu
cocuklar seliilit, spontan bakteriyel peritonit ve bakteriyemi gibi enfeksiyonlara kars1
hassastir. Nefrotik sendromlu ¢ocuklarda kapsiillii bakteriler ve 6zellikle pndmokok

ile enfeksiyon riski dnemli dl¢lide artmaktadir [1].
2.2.2. Konjenital Nefrotik Sendromun Tedavisi

Konjenital nefrotik sendrom steroid dahil tiim immiinsiipresif tedavilere
direnglidir [5]. Oliimciil seyreden bir hastalik olarak degerlendirilse de son yillarda
olusturulan yeni tedavi yaklasimlari ile hastalarin hayatta kalma oranlar1 artmistir.
Bunlarin arasinda beslenme destegi, enfeksiyonlar ve trombozu 6nleme girisimleri,
antiproteiniirik ajanlarin kullanimi, bobrek replasman tedavileri ve transplantasyonu

yer almaktadir [39-42].

Bazi hastalarda semptomlar minimal olabilir. Bu hastalara agresif ve riskli
tedaviler yapilmasi onerilmez. Hastalarin yonetimi klinik bulgularin siddetine gore
belirlenmelidir. Tedavi yonetimi hastalarin intravaskiiler volim durumu, yeterli

beslenmenin saglanmasi ve komplikasyonlarin dnlenmesi iizerine kurulmalidir [4].
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2.2.2.1. Odemin Yonetimi

Albilimin inflizyonu; serum albiimin konsantrasyonuna gore degil, hipovolemi
(uzun kapiller dolum siiresi, tasikardi, hipotansiyon, oligiiri ve karin distansiyonu) ve
bliylime geriligi acisindan verilmelidir [4, 40, 43]. Merkezler arasinda bu konuda
uygulama farkliliklar1 olsa da diizenli albiimin infiizyonlar1 (1-4 gr/kg/giin)
biliyiimeyi ve psikomotor gelisimi destekler, intravaskiiler hacmin stabilizasyonu ve
O0demin en aza indirilmesini saglar. Fakat diizenli albiimin verilmesi i¢in santral
vendz bir yola ihtiya¢ vardir. Bu durum biiyiik damarlarda tromboz ve enfeksiyon
riskini artirir [4]. Alblimin infiizyonlarinin sik olmast etkilenen hastanin ailesine de
yiik getirir. Albliminin evde verilmesi, yasam kalitesi sorunlarini hafifletebilir [43,
44]. Stabil hastalarda veya kronik bobrek hastaligina ilerlediginde albiimin dozu

azaltilabilir ve infiizyonlar daha az siklikta yapilabilir ve hatta durdurulabilir [4].

Odem yénetiminde hipovolemi gériilmeyen hastalarda diiiretik kullanimi 6zel
durumlarda &nerilebilir. Iyi periferal perfiizyon, hipertansiyonun eslik ettigi 6demi
olan bobrek fonksiyonlari korunmus hastalarda kullanilabilir. Albiimin inflizyonu
alan bir hastada Ozellikle inflizyon sonrasi uygulanabilir. Hastanin intravaskiiler
hipovolemi kanit1 olmadigi siirece ddem derecesine baglh olarak furosemid (doz
basina 0,5-2 mg/kg, intravendz veya oral olarak giinde alt1 defaya kadar; giinde
maksimum 10 mg/kg) kullanilmasi ve diiirez elde edilmesi onerilir. Giinde 6 mg/kg’1

asan dozlar bir haftadan uzun verilmemelidir [4].

Anjiyotensin doniistlirlici enzim inhibitorleri (ADEi) ve prostaglandin
inhibitorleri (PGi) kullanilarak renal kan akisinda azalma, intraglomeriiler basinci
azaltarak protein kaybinin azalmasina yol acar ve gerekli albliimin inflizyonlarinin
sayisini azaltabilir [43, 45-50]. Fakat bu yastaki hastalarin idrar kreatininleri diisiik
oldugundan protein/kreatinin orant daha az giivenilirdir. Bu yiizden proteiniiri
iizerindeki etkisi degerlendirmek zordur [40], Dufek ve ark. [47] yaptig1 calismada
ADEi’lerinin serum alblimin seviyelerini orta diizeyde artirdigini, bazi hastalarda
alblimin infiizyon sikligini azalttigini bildirilmistir. Dort haftadan biiylik hastalara

uygulanmasi onerilir [4].
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Odemin yonetimi ve proteiniirinin azaltilmast agisindan temel tedavi

nefrektomi, diyaliz ve en 6nemlisi bobrek naklidir.
2.2.2.2. Komplikasyonlarin yonetimi

Hastalarda miimkiin oldugunca santral vendz kateterden kagimilmasi
Onerilmistir. Fakat diizenli albiimin infiizyonu alan hastalara giivenli bir yol
gerekmektedir [4]. Hastalar antikoagiilan faktorlerin idrarla kaybina bagli olarak
trombotik olaylara yatkindir. Santral venoz kateter takilip damar duvarina yabanc1 bir
cisim degdiginde trombiis olusumu ciddi bir ivme kazanir [43, 51, 52]. Hastalara
profilaktik antikoagiilan baslanmalidir. Santral vendz kateter varligi disinda akut
hastalik, dehidratasyon riski ve trombosit diizeyinin 750.000/mm? {izerinde oldugu
durumlarda antikoagiilan tedavi baslanmalhidir [4]. Santral vendz kateter
yerlestirilmesinden once ATIII (50 U/kg) infiizyonu oOnerilmektedir. Tromboz
acisindan profilaksi heparin, K vitamini antagonisti (warfarin) ve aspirin ile
yapilabilir ancak faydasi tartismalidir. Diisiik molekiil agirlikli heparin, ATIII

seviyesinin diisiik olmasi nedeni ile yeterli etki gostermeyebilir [4].

Konjenital nefrotik sendromlu hastalar, idrarla immiinglobulin kaybi, santral
vendz katetere ihtiyaclarinin olmasi ve yetersiz beslenme nedeniyle enfeksiyonlara
acik durumdadirlar [43]. Hastalar Ozellikle pnomokok enfeksiyonuna yatkin
olduklar1 i¢in penisilin G profilaksisi onerilmis olup klinik faydasi belirgin degildir.
Profilaktik intravendz immiinglobulin verilmesi idrardan kaybin fazla olmasi
nedeniyle Onerilmemektedir [4, 43]. Ancak aktif enfeksiyon donemlerinde

uygulanmasi onerilir.

Tiroid baglayici globiilinin idrarla kaybi nedeniyle fonksiyonel hipotiroidi

olusur. Hastalara tiroksin replasman tedavisi gerekir [4].

Konjenital nefrotik sendromlu sarilik gegiren yenidoganlarda kernikterus riski
daha fazladir. Ciinkii fraksiyone bilirubin daha fazladir. Hastalik erken tani aldiysa

sarilik yonetimi agresif olarak yapilmalidir [43].
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Ek kardiyovaskiiler risk faktorleri olan ve aglik LDL diizeyi siirekli yiiksek

seyreden hastalarda statinler diisiintilebilir [4].
2.2.2.3. Nefrektomi

Konjenital nefrotik sendromlu hastalarda nefrektomi, bobrek nakline giderken
on basamak olarak diisiiniilebilir. Hastalar 7-9 kg arasindayken nefrektomi yapilip
hasta 10 kg oldugunda bobrek nakli yapilmasi gibi yaygin bir yaklagim vardir [4, 53].
Fakat son zamanlarda yapilan caligmalar nefrektomiyi tartismali hale getirmistir.
Avrupa Cocuk Nefroloji Dernegi (ESPN) ve Bobrek Hastaliklart Avrupa Referans
Ag1 (ERKNet) 2021 yilinda yaymladiklar1 konsensiis raporunda nefrektomiyi rutin
olarak Onermemis olup konservatif tedaviye ragmen biiylime geriligi, tromboz
ve/veya intravaskiiler ovolemiyi siirdiirme zorlugu da dahil olmak iizere ciddi

komplikasyonlar1 olan hastalarda akla gelmesi gerektigini belirtmistir [4].

Constantinescu ve ark., [40] yaptigi c¢alismada 2022 yilinda Pediatrik
Nefroloji Arastirma Konsorsiyumuna bagli Kuzey Amerika’daki 11 merkezde
toplam 69 konjenital nefrotik sendromlu hastanin bulundugu calismada toplam 38
hastaya nefrektomi uygulandigini, bunlardan yedisine unilateral nefrektomi
yapildigini bildirmistir. Unilateral yedi hastadan ii¢iinlin diger bobregi de alinmak
zorunda kalindig1 belirtilmistir. Ayrica, gruplar arasinda NSAII ve renin-aldosteron-
anjiyotensin sistemi inhibitorlerinin veya tek tarafli nefrektominin kullaniminda

anlaml bir fark olmadig1 goriilmiistiir.

Bérody ve ark. [45] 2018 yilinda Fransa’da ¢ok merkezli olarak yaptigi bir
calismada toplam 38 hastadan 19’una nefrektomi uygulanmis, 19 hasta medikal
tedavilerle izlenmis, iki grup arasindan renal sagkalim acisindan belirgin bir fark

goriilmemistir.

Bir farkli goriis de Ingiltere’den gelmistir. 2002 yilinda Kovacevic ve ark.
[54] yedi hasta ile yaptiklar1 c¢alismada unilateral nefrektomi ile kombinasyon

seklinde kaptopril ve indometazin erken tedavisinin hastalarin evde yonetilmesine
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olanak sagladigini ileri stirmiislerdir. Bu tedavi uygulandiginda hastalarin hepsinde
belirgin olarak 6dem ve asitin azaldig1 goriilmiistiir. Tedavinin altinc1 ve on ikinci
aylarinda bakilan albiimin degerlerinde artis goriilmiistiir (sirasiyla ortanca 1,8 gr/dl

ve 2,1 gr/dl). Tedaviden alt1 ay sonra sadece iki hastada periferik 6dem goriilmiistiir.

Benzer sekilde Murakoshi ve ark. [55] 2021 yilinda Japonya’da bir ¢alisma
yuriitmistiir. NPHS1 mutasyonu olan yedi hasta ile ¢alismiglardir. Hastalarin hepsine
unilateral nefrektomi uygulanmis, hastalardan besinde ilk bir ay i¢inde albiimin

inflizyonu ihtiyaci kalmamig ve santral venoz kateterleri ¢ekilmistir.

Dufek ve ark. [53] 2018 yilinda genis Avrupa kohortundaki 80 hastada
yaptiklar1 calismada hastalarin 55’inde NPHSI mutasyonu saptandigi, bu hastalardan
33’line nefrektomi uygulandigi bildirilmistir (dort unilateral nefrektomi, alti1 iki
asamali bilateral nefrektomi, 23 bilateral nefrektomi). Calismada nefrektomi
yapilmayan hastalara  antiproteiniirik  ajanlar  baglandigi  ve iki  grup
karsilastirildiginda belirgin farklilik gézlenmedigi belirtilmistir. Bireysellestirilmis

tedavi yaklagimi 6nerilmistir.

Holttd ve ark. [56] 2016 yilinda yaptiklar1 ¢aligmada konjenital nefrotik
sendrom hastalarinin yaklagik yarisina nefrektomi yapilmistir ve nefrektomi
yapilanlar ile yapilmayanlar arasinda trombotik komplikasyonlarin olusumunda bir

fark bulunamamustir.

Bilateral nefrektomi protein kaybmin hizli bir sekilde diizeltilmesini saglar,
uzun vadeli intravendz albiimin uygulamasina gerek kalmaz ve yasam kalitesi
acisindan iyilesmeler saglar fakat hastalar diyalize baglidir [43]. Diyalize bagh
komplikasyon oranlar1 diisiiktiir ve nefrektomi sonrasi trombotik olay ve septik
enfeksiyon siklig1 azalir [4]. Unilateral nefrektomide protein kaybi bir miktar azalsa
da intravenz albiimin replasmani ihtiyact devam eder. Daha az agresif bir yaklagim
olsa da iiremi ve dislipidemi gibi diger komplikasyonlara yeterli etki etmeyebilir.

Birka¢ yayinda bilateral nefrektomi yapilmasi gereken siddetli proteiniiri bulgusu
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olan hastalar ve hastaligi daha hafif hastalar olarak ayrim yapilabilecegi

sOylenmektedir [3, 57].

Gortldiigii gibi klinisyenler farkli yaklasimlarla nefrektomi yapmadan da
benzer sonuclar elde edebilmislerdir [4]. Nefrektominin faydasi konusunda ¢eligkili

sonuclar mevcuttur.

2.2.2.4. Bobrek Nakli

Her tedavi yoOnteminin asil amaci hastayr bobrek nakline giivenle
getirebilmektir. Hastalarin biiyiik ¢ogunlugunda bobrek nakli kiiratif tedavidir [3, 43,
56, 57]. Ebeveynler bobrek vericisi olabilir [4]. Konjenital nefrotik sendrom
otozomal resesif kalitildig1 i¢in heterozigot greft nakledilmis olur. Bu durum teorik
anlamda endise yaratsa da pratikte greft sagkaliminda azalma veya hastalik niiksiine
(Fin-major ve Fin-mindr mutasyonu olanlarda anti nefrin antikor olusumu haric¢) dair

kanit yoktur [58][59].

2.2.2.5. Beslenme ve biiyiime

Konjenital nefrotik sendromun yonetiminde birincil hedef, bobrek naklinin
miimkiin olan en kisa siirede yapilmasi, bunun i¢in yeterli biiyiime saglanabilmesi
icin beslenmenin optimizasyonu ve komplikasyonlarin en aza indirilmesidir. Tan1
konuldugu anda bu alanda uzman bir diyetisyene yOnlendirilmelidir [4, 43].
Hastalarda protein malniitrisyonu ve 6dem olmasi nedeniyle diyette tuz ve sodyum
kisitlamasi, yiiksek kalori (130 kcal/kg/giin) ve protein (4 gr/kg/giin) igeren diyet
uygulanmasi onerilir [3, 4, 9, 43, 45, 60]. Tuz kisitlamasi alt1 ay altindaki hastalarda
<0.5 gr/glin, 7-12 ay arasindaki hastalarda <1 gr/giin, 1-3 yas arasindaki hastalarda
<2 gr/giin, li¢ yas iistiindeki hastalarda <3 gr/giin olacak sekilde diizenlenmelidir [4].
Bobrek fonksiyonlart bozuldukg¢a protein kaybinin azalmasi nedeniyle, diizenli
diyetetik inceleme yoOnetimin temel taslarindandir [43]. Oral alimi yetersiz olan
hastalarda nazogastrik 1ile beslenme veya gastrostomi erken asamada

degerlendirilmelidir [4].
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3. GEREC ve YONTEM

Arastirma Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Nefrolojisi Bilim
Dalinda yapilmistir. Hasta verileri Tiirkiye’deki dokuz {iniversite hastanesi ve bir
devlet hastanesinden toplanmustir. Calismada Hacettepe Universitesi’nden ii¢ hasta,
Erciyes Universitesi'nden bes hasta, Cukurova Universitesi'nden ii¢ hasta,
Pamukkale Universitesi’nden iki hasta, Diyarbakir Cocuk Hastanesi’nden bir hasta,
Ondokuz Mayis Universitesi’nden bes hasta, Ankara Universitesi'nden iki hasta,
Adana Baskent Universitesi Hastanesi’nden bir hasta, Akdeniz Universitesi’nden

dort hasta, Istanbul Universitesi-Cerrahpasa’dan ii¢ hasta bulunmaktadar.

Retrospektif olan bu ¢alisma 2005 yilindan sonrasini kapsamistir. Arastirma
icin nefrektomi yapilan ve yapilmayan hastalar icin iki ayr1 veri formu
olusturulmustur. Tiirkiye’deki Cocuk Nefrolojisi merkezlerindeki sorumlu
nefrologlar aranarak takiplerinde olan hastalar Ogrenilmistir ve calismaya riza
gosteren hekimlere hazirlanan veri toplama formlar1 doldurarak gondermeleri

istenmistir.
Dabhil olma Kriterleri

Homozigot ya da birlesik heterozigot nefrin mutasyonu olan konjenital

nefrotik sendrom tanili tim hastalar ¢alismaya dahil edilmistir.
Haric olma kriterleri

Hayatin ilk {i¢ ayindan sonra ortaya ¢ikan nefrotik sendrom, mutasyon analizi
olmayan hastalar, nefrin dis1 mutasyon saptanmis hastalar ¢alisma kapsami disinda

tutulmustur.

Hastalarin yasina, boyuna ve viicut agirhigina goére Schwartz formiiliine gore
tahmini glomertiler filtrasyon hizi (eGFR) hesaplanmistir[61].Bu degerlerle KDIGO
simiflandirmasina gore hastalarin bobrek yetmezligi evreleri belirlenmistir. Buna gore

eGFR degerleri 0-14 mL/dk/1,73m? olanlar Evre 5, 15-29 mL/dk/1,73m? arasinda
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olanlar Evre 4, 30-59 mL/dk/1,73m? arasinda olanlar Evre 3, 60-89 mL/dk/1,73m?
arasinda olanlar Evre 2 ve 90 mL/dk/1,73m? iizerinde olanlar ise Evre 1 veya normal

olarak kabul edilmistir.

Hastalarin boy ve viicut agirliklariin z skorlarina bakilmistir. Bu skorlama
Tiirkiye Cocuk Endokrinolojisi ve Diyabet Derneginin dnerilerine gore diinya saglik

orgitii skorlamasi ile hesaplanmistir (www.ceddcozum.com).

3.1. ISTATISTIK

Veriler bilgisayar ortaminda /BM SPSS Statistics (Windows, Version 23.0.
Armonk, NY: IBM Corp) Hacettepe Universitesi lisansli programi kullanilarak analiz

edilmistir.

Degiskenlerin normal dagilima uygunlugu gorsel (histogram ve olasilik
grafikleri (PP Plot)) ve analitik yontemlerle (n<30 oldugu icin Skewness testi ile)

incelenmistir.

Tanimlayic1 istatistikler kategorik degiskenler icin say1 ve yilizde olarak,
normal dagilan siirekli degiskenler i¢in ortalama+standart sapma, normal dagilmayan
stirekli degiskenler icin ortanca (InterQuartile Range: 25. persentil — 75. persentil)

verilerek yapilmistir.

Verilerin normal dagildig1 goriiliirse bagimsiz gruplar t testi (/ndependent
samples t-test), eger normal dagilim saglanamiyorsa bu testin nonparametrik karsilig
olan Mann-Whitney U testi ile yapilmistir. Iki bagimli degiskenin nonparametrik
olarak karsilastirilmasinda Wilcoxon testi uygulanmustir. Ikiden ¢ok normal
dagilmayan bagimli grup olmasi halinde oOncelikle Friedman testi uygulamistir.

Sagkalim analizi i¢in Kaplan Meier analizi uygulanmistir.

Kategorik degiskenler i¢in karsilastirmalar Pearson ki-kare veya Fisher exact
testleri kullanilarak yapilmigtir. P degerinin 0.05’in altinda oldugu durumlar

istatistiksel olarak anlamli olarak kabul edilmistir.
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4. BULGULAR
4.1. Hastalarin genel bilgileri

Caligmamizda toplam 29 hasta mevcut olup 14’4 (%48,3) erkek ve 15’1

(%51,7) kizdir. Anne baba arasinda kuzen evliligi oran1 %58,6 dir.

Calismaya katilan hastalarin ortanca tani yasi 29 (IQR: 11-62) giindiir. Bu
hastalarin tani sirasinda ortanca serum albiimin diizeyi 1 (IQR: 0,80-1,50) gr/dl; tan1
sirasinda ortanca serum kreatinin diizeyi 0,17 (IQR: 0,1-0,3) mg/dl’dir. Hastalarin
tan1 sirasindaki ortanca eGFR 121 (IQR: 70,2-194,1) ml/dk/1,73m? olarak
hesaplanmistir. Tan1 aninda KDIGO siniflandirmasina gére evre 1 olan 15 hasta
(%65,2), evre 2 olan ii¢ hasta (%13), evre 3 olan {i¢ hasta (%13), evre 4 olan bir hasta
(%4,3), evre 5 olan bir hasta (%4,3) vardir (Grafik 4.1). Tani sirasinda boyu

bilinmeyen 6 hasta i¢in hesaplama yapilamamustir.

Grafik 4.1: Tan1 aninda kronik bobrek yetmezliginin KDIGO simiflandirmasina goére

evrelenmesi

Evre 1 Evre 2 Evre 3 Evre 4 Evre 5
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Tan1 aninda bakilan hastalarin ortanca boyu 48 (IQR: 45,25-51,75) cm; z
skoru -2 [IQR:-4-(-1)]; ortanca viicut agirligr 3,1 (IQR: 2,5-3,70) kg; z skoru -2
[IQR: -3-(-1)]olarak hesaplanmuistir.

Tiim hastalarin birinci yas ortanca serum albiimin diizeyi 1,8 (IQR: 1,3-2,3)
gr/dl, birinci yas ortanca serum kreatinin diizeyi 0,4 (IQR: 0,19-1,22) mg/dl’dir.
Birinci yasta ortanca boy 68,5 (IQR: 64,25-72,75) cm iken z skoru -2 (IQR: -3,75-(-
1)), ortanca viicut agirligi 8 (IQR: 6,7-8,8) kg iken z skoru -1 [IQR: -3,5-(-1)]’dir.
Tiim hastalarin ikinci yasta ortanca serum albiimin diizeyi 2,2 (IQR: 2-3,9) gr/dl,
ikinci yas ortanca serum kreatinin diizeyi 0,66 (IQR: 0,35-2,37) mg/dl’dir. ikinci
yasta ortanca boy 80 (IQR: 74,25-84,75) cm iken z skoru -2 (IQR: -3-0), ortanca
viicut agirligi degeri 10 (IQR: 9,42-11,95) kg iken z skoru -1 (IQR: -2-0)’dir.

Tan1 sirasinda tiim hastalarin ortanca albiimin ihtiyaci ayda 16 (IQR: 12-28)
giindiir. Hastalarin ihtiya¢ duyduklar1 ortanca albiimin miktar1 2 (IQR: 1-3) gr/kg/
giindiir. Tiim hastalarin bir yildaki ortanca enfeksiyon sayis1 3 (IQR: 1-4), ortanca
hastaneye yatis sayisi 4 (IQR: 2-6)’tiir.

Antikoagiilan profilaksi olarak diisiik molekiillii heparin alt1 hastaya (%20,7)
izlemde verilmistir. Antitrombotik profilaksisi olarak asetil salisilik asit 7 hastaya
(%24,1) verilmistir. Kalan 16 hastaya (%55,2) antikoagiilan ya da antitrombotik

profilaksi verilmemistir.

Santral venoz kateter 21 hastaya (%72,4) takilmistir. Bu hastalardan 16
(%76,2)’sinde katetere bagli komplikasyon gelismistir. Santral vendz katetere bagl
tromboz dort hastada (%25) goriilmiis olup bunlardan {icii (%75) antikoagiilan
profilaksi almistir. Bir hasta (%25) antikoagiilan veya antitrombotik profilaksi
almamistir. izlemde santral vendz kateter takilan 11 hastada (%68,7) kateter iliskili

enfeksiyon gelismistir. Bir hastada (%6,2) katetere bagli cilt destriiksiyonu olmustur.

Hastalarm tamami izlemde ADEi almistir. Indometazin alan alt1 hasta (%25)

vardir. izlemde levotiroksin 17 hastaya (%70,8), antibiyotik profilaksisi dort hastaya
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(%16,7), antiviral profilaksi iki hastaya (%38,3), antilipidemik olarak statin grubu ilag
dort hastaya (%16,7), immiinsupresif tedavi (steroid, siklosporin, mikofenolat
sodyum, takrolimus) sekiz hastaya (%33,3), kronik bobrek yetmezligi konservatif
tedavi (antifosfat, antiasidoz, antipotasyum) dort hastaya (%16,7) verilmistir. ADEi
icin dort hastanin, diger ilaglar i¢in bes hastanin ilag kullanim verisine

ulagilamamustir.

Toplam 20 hastaya (%69) izlemde renal replasman tedavisi uygulanmaistir.
Renal replasman tedavisi olarak dort hastaya (%13,8) periton diyalizi, 9 hastaya
(%31) sadece bobrek nakli, alt1 hastaya (%20,7) periton diyalizi ve ardindan bobrek
nakli, bir hastaya (%3,4) periton diyalizi, hemodiyaliz ve bobrek nakli yapilmstir.
Toplam 16 hastaya (%55,2) bobrek nakli yapilmaistir.

Izlemde toplam dort hasta (%13,8) eksitus olmustur. Bir hasta sepsis, bir
hasta pndmoni, bir hasta nakil sirasinda olusan komplikasyonlar nedeni ile eksitus
olmustur. Bir hasta takipli oldugu hastaneden bagka bir hastanede eksitus oldugu i¢in
eksitus nedeni bilinmemektedir. Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri Tablo

4.1°de sunulmustur.
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Tablo 4.1: Hastalarm Demografik ve Klinik Ozellikleri

Tiim hastalar Nefrektomi Nefrektomi P
(n=29) yapilanlar (n=16) | yapilmayanlar degeri
(n=13)
Cinsiyet (E), n (%) 14 (48,3) 8 (50) 6(46,2) 0,880
Akrabalik, n (%) 17 (58,6) 9 (56,3) 8 (61,5) 0,812
Tan1 yas, giin (IQR) 29 (11-62) 30 (12,7-64,5) 20 (9,5-87) 0,943
Tani sirasinda
Albiimin diizeyi, gr/dl (IQR) 1(0,8-1,5) 1,34 (0,87-1,53) 0,98 (0,74-1,74) 0,529
Kreatinin diizeyi,mg/dl (IQR) 0,17 (0,1-0,3) 0,17 (0,1-0,3) 0,17 (0,1-0,4) 0,616
Boy, cm (IQR) 48 (45,25-51,75) | 49,5 (47,2-52,7) 47,5 (40,5-50) 0,160
Viicut Agirhgy, kg (IQR) 3,1(2,55-3,7) 3,1(2,8-3,7) 3(2,12-3,75) 0,810
Albiimin Thtiyac, gr/kg/g IQR) | 2 (1-3) 1,5 (1-3,75) 2 (1-3) 0,928
Albiimin siklig1, giin/ay (IQR) 16 (12-28) 20 (12-28) 12 (8-24) 0,088
Hastaneye yatis, giin/ay (IQR) 3(1-4) 4 (2,25-6) 4(2,5-5,75) 0,909
Enfeksiyon siklig1, giin/ay (IQR) | 4 (2-6) 324 2 (1-3,5) 0,232
Antikoagiilan profilaksisi, n (%) 6 (20,7) 4(25) 2 (154 0,682
Antitrombotik profilaksisi,n (%) 7(24,1) 531,3) 2 (15,4) 0,475
SVK takilmasi, n (%) 21(72,4) 14 (87,5) 7(62,5) 0,132
Kateter komplikasyonu 16 (76,2) 11 (78,6) 5(71,4) 0,799
KDE, n (%) 11 (68,7) 6 (54,5) 5(100) 0,500
Tromboz, n (%) 4(25) 4(36,3)
Cilt destriiksiyonu, n (%) 1(6,2) 1(9)
ADEi kullanimi, n 25 13 12 /
Indometazin, n (%) 6 (25) 4 (30,8) 2 (18,2) 0,608
Levotiroksin kullanimi, n (%) 17 (70,8) 11 (84,6) 6 (54,5) 0,228
Antibiyotik profilaksisi, n (%) 4 (16,7) 3(23,1) 19,1) 0,569
Antiviral profilaksisi, n (%) 2 (8,3) 2 (15,4 0,531
Hiperlipidemi tedavisi, n (%) 4 (16,7) 3(23,1) 1(9,1) 0,569
RRT yasi, yil (IQR) 2 (1,59-4,4) 2 (1,69-2,9) 2,9 (1,5-7,8) 0,601
RRT 20 (69) 10 (62,5) 10 (76,9) 0,531
PD, n (%) 11 (37,9) 6(37,5) 5(38,5) 0,983
HD, n (%) 1(3.4) 1(6,3) 0,779
Renal Tx, n (%) 16 (55,2) 7 (43,8) 9 (69,2) 0,249
Eksitus, n (%) 4 (13,8) 2(12,5) 2 (12,5) 0,914
Eksitus yasi (yil) 1.37 1,1 1.2 0,667

SVK: santral venéz kateter, KDE:kan dolagimi enfeksiyonu ADEI:anjiotensin
doniistiiriicti enzim inhibitorii, RRT: renal replasman tedavisi, PD: periton diyalizi,

HD: hemodiyaliz, Tx: bébrek nakli

4.2. Nefrektomi Yapilan Hastalarin Klinik Ozellikleri

Veri grubumuzdaki 16 hastaya (%55,2) nefrektomi uygulanmistir. On {i¢

hastaya (%44,8) unilateral nefrektomi uygulanmistir. Unilateral nefrektomi
uygulanan hastalar i¢inde sol nefrektomi sekiz hastaya (%27,6), sag nefrektomi bes
hastaya (%17,2) uygulanmistir. Toplam {ii¢ hastaya bilateral nefrektomi uygulanmis
olup bir hastaya (%3,1) tek asamali bilateral nefrektomi, iki hastaya (%6,9) iki

asamal1 nefrektomi uygulanmistir. Nefrektomi uygulanan hastalarin ortanca yas1 6,5
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(IQR: 4,25-11,75) aydir. Unilateral nefrektomi uygulanan hastalarda ortanca
nefrektomi yas1 6 (IQR: 4,5-10,5) aydir. Asamali bilateral nefrektomi yapilan hasta 7
ve 9‘a birinci asama nefrektomi sirasi ile dort ve alti aylikken yapilmistir. Hasta
7’nin ikinci asama nefrektomi islemi birinci islemden 13 ay sonra yapilmis olup
bobrek nakli iglemi sirasinda yapilmistir. Hasta 9’un ikinci asama nefrektomisi 11
aylikken yapilmistir. Hasta 16’ya tek asamada bilateral nefrektomi hasta 21 aylikken
uygulanmistir. Tablo 4.6’da nefrektomi yapilan hastalarin detaylar1 goriilmektedir.
Grafik 4.2°te nefrektomi tipine gore hastalarin dagilimi goriilmektedir. Nefrektomi
14 (%48,3) hastaya cerrahi islem ile uygulanmis olup, renal arter embolizasyonu iki

(%6,9) hastaya yapilmistir.

Grafik 4.2: Nefrektomi tipine gore hastalarinin dagilimi

Nefrektomi Durumu
B Nefrektomi yapilmanus
M Unilateral nefrektomi
M Bilateral nefrektomi
M Asamal bilateral nefrektomi

Calismamizda nefrektomi yapilan grupta nefrektomi oncesi, nefrektomi
sonrast birinci ay, iiglincii ay, altinci ay ve on ikinci ay serum albiimin diizeyi ve
serum kreatinin diizeyi degerlerine bakilmistir. Nefrektomi yapilan grubun tani
strasinda ortanca serum albiimin diizeyi 1,34 (IQR: 0.87-1,53) gr/dl, ortanca serum
kreatinin diizeyi 0,17 (IQR: 0,1-0,3) mg/dl’dir. Tam1 aninda ortanca eGFR 101,18
(IQR:70,2-371,0) ml/dk/1,73m? olarak hesaplanmis olup KDIGO siniflandirmasina
gore evre 1 olan yedi hasta (%63,6), evre 2 olan iki hasta (%18,2), evre 3 olan iki

hasta (%18.2) vardir. Hastalarin nefrektomi Oncesinde bakilan ortanca serum
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albiimin diizeyi 1,4 (IQR: 1,0-1,9) gr/dl, ortanca serum kreatinin diizeyi 0,2 (IQR:
0,16-0,3) mg/dl olarak bulunmustur. Nefrektomi sonrasi1 birinci ayda bakilan ortanca
serum albiimin diizeyi 1,99 (IQR: 1,1-2,6) gr/dl, ortanca serum kreatinin diizeyi 0,32
(IQR: 0,12-0,84) mg/dl’dir. Nefrektomi sonrasi ligiincii ayda bakilan ortanca serum
albiimin diizeyi 2,17 (IQR: 1,62-2,84) gr/dl, ortanca serum kreatinin diizeyi 0,35
(IQR: 0,26-0,60) olarak hesaplanmistir. Nefrektomi sonrasi altinci ayda bakilan
ortanca serum alblimin diizeyi 1,8 (IQR: 1,30-2,56) gr/dl, ortanca serum kreatinin
diizeyi 0,42 (IQR: 0,20-0,93) mg/dl’dir. Nefrektomi sonrasi altinct ay ortanca eGFR
73,9 (IQR: 38,6-149,0) ml/dk/1,73m? olarak hesaplanmistir. Nefrektomi sonrasi
altinc1 ay eGFR degerlerine gore bakilan KDIGO siniflandirmasina gore evre 1 olan
bes hasta (%38,5), evre 2 olan ii¢ hasta (%23,1), evre 3 olan iki hasta (%15,4), evre 4
olan iki hasta (%15.4), evre 5 olan bir hasta (%7,7) vardir. Nefrektomi sonrasi on
ikinci ayda bakilan ortanca serum albiimin diizeyi 2,1 (IQR: 1,64-2,56) gr/dl, ortanca
serum kreatinin diizeyi 1.38 (IQR: 0,4-2,0) mg/dl’dir. Nefrektomi sonras1 on ikinci
ay ortanca eGFR 224 (IQR: 17,0-68,8) ml/dk/1,73m? olarak hesaplanmistir.
Nefrektomi sonrast on ikinci ay eGFR degerlerine gore bakilan KDIGO
siniflandirmasina gore evre 1 olan iki hasta (%18,2), evre 2 olan bir hasta (%9,1)
evre 3 olan bir hasta (%9,1), evre 4 olan bes hasta (%45,5), evre 5 olan iki hasta
(%18,2) vardir. Asagida Grafik 4.3’te hastalarin serum alblimin diizeyinin izlemdeki
degisimi, Grafik 4.4’te serum kreatinin diizeyinin izlemdeki degisimi, Grafik 4.5’te
eGFR’nin izlemdeki degisimi, Grafik 4.6’da hastalarin KDIGO smiflanmasinin

degisimi gdsterilmistir.
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Grafik 4.3: Nefrektomi yapilan hastalarin serum albiimin diizeyi diizeyinin izlemi
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*Nefrektomi dncesi ile nefrektomi sonrast birinci ay, tigiincii ay, altinci ay ve on
ikinci aylarin ortanca serum albiimin diizeyi degisiminin p degeri (herbir p degeri

nefrektomi oncesiyle karsilastirmayt géstermektedir)

Grafik 4.4: Nefrektomi yapilan hastalarinin serum kreatinin diizeyi diizeyinin izlem
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*Nefrektomi oncesi ve nefrektomi sonrast birinci ay, tigiincti ay, altinct ay ve on
ikinci aylarin ortanca serum kreatinin diizeyinin degisiminin p degeri (herbir p

degeri nefrektomi oncesiyle karsilastirmayt géstermektedir)
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Grafik 4.5: Nefrektomi yapilan hastalarin eGFR izlemi
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*Tani anu ile nefrektomi sonrast altinci ayin ve on ikinci ayin ortanca eGFR
degerlerinin degisiminin p degeri (heribir p degeri tant eGFR ile karsilastirmay:

gostermektedir)

Grafik 4.6: Nefrektomi yapilan hasta grubunun izlemde KDIGO smiflandirmasina

gore evrelendirilmesi
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Nefrektomi yapilan hastalardan tani aninda, nefrektomi sonrasi altinci ve on
ikinci aylarda boylar1 istenmistir. Hastalarin tan1 aninda ortanca boy 49,5 (IQR: 47,2-
52,75) cm, boyun z skoru -2 [IQR: -3-(-1)]’dir. Altinc1 ay ortanca boy 67 (IQR: 64-
69.5) cm, z skoru -3 [IQR: -3,75-(-2,75)]’tiir. Nefrektomi sonrast on ikinci ayda
ortanca boy 74 (IQR: 70,5-79) cm, z skoru -3 [IQR: -4-(-2)] olarak hesaplanmustir.
Nefrektomi sonrast hastalarin boylarmin z skorlarinda anlamli bir farklilik

gorlilmemistir (p=0,354) (Tablo 4.2).

Tablo 4.2: Nefrektomi yapilan hastalarin boy izlemdeki degisimi

Ortanca boy (cm) Ortanca boy z skoru P degeri
Tani sirast (IQR) 49,5 (47,2-52,75) -2 [-3-(-1)] 0,354*
Nefrektomi sonrasi 6. ay (IQR) 67 (64-69.5) -3 [-3,75-(-2,75)]
Nefrektomi sonrasi 12. ay (IQR) 74 (70,5-79) -3 [-4-(-2)]

*P degeri boy z skoru igindir.

Nefrektomi yapilan hastalarda tani1 aninda, nefrektomi sonrasi altincit ve on
ikinci aylarda viicut agirliklart incelenmistir. Hastalarin tan1 aninda ortanca viicut
agirliklarn 3,1IQR: 2,8-3,7) kg, z skoru ise -2 [IQR: -3-(-1,25)] olarak
hesaplanmistir. Nefrektomi sonrasi altinct ayda ortanca viicut agirligi 7,2 (IQR: 6-
9.42) kg, z skoru -2 [IQR: -3,12-(-1,37)]’dir. Nefrektomi sonras1 on ikinci ay ortanca
viicut agirligr 9,5 (IQR: 8,6-10,5) kg olup z skoru -2 [IQR: -3-(-1,5)]’dir. Nefrektomi
sonrast hastalarin viicut agirligi degisiminde anlamli bir farklilhik goriilmemistir

(p=0,597) (Tablo 4.3).

Tablo 4.3: Nefrektomi yapilan hastalarin viicut agirliginin izlemdeki degisimi

Ortanca Viicut Agirligi Ortanca Viicut Agirhigi | P degeri
(kg) z skoru
Tani sirast (IQR) 3,1 (2.8-3,7) -2 [-3-(-1,5)] 0,597*
Nefrektomi sonrasi 6. ay (IQR) 7,2 (6.9-9.42) -2 [-3,12-(-1,37)]
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Nefrektomi sonrasi 12. ay (IQR) 9,5 (8,6-10,5) -2 [-3-(-1,5)]

*P degeri viicut agirligi z skoru igindir.

Nefrektomi yapilan grupta birinci yas ortanca albiimin diizeyi 1,8 (IQR: 1,47-
2,3) gr/dl, birinci yas ortanca kreatinin diizeyi 0,4 (IQR: 0,19-1,22) mg/dl’dir.
Hastalarin KDIGO siniflandirmasina gore evre 1 olan dort hasta (%26,7), evre 2 olan
ti¢ hasta (%20), evre 3 olan ii¢ hasta (%20), evre 4 olan ii¢ hasta (%20), evre 5 olan
iki hasta (%13,3) vardir. Birinci yas ortanca boy 68 (IQR: 64,2-72,75) cm iken z
skoru -2 (IQR:-3,75-(-1)), ortanca viicut agirligir 8 (IQR: 6,7-8,8) kg iken z skoru -1
(IQR: -3,5-(-1))’dir. Ikinci yas ortanca albiimin diizeyi 2,55 (IQR:2-3,88) gr/dl, ikinci
yas ortanca kreatinin diizeyi 1,5 (IQR: 0,3-3,6) mg/dl’dir. Hastalarin KDIGO
siniflandirmasina gore evre 1 olan ii¢ hasta (%27,3), evre 2 olan bir hasta (%9,1),
evre 3 olan bir hasta (%9,1), evre 5 olan alt1 hasta (%54,5) vardir. ikinci yas ortanca
boy 79 (IQR: 72-84) cm iken z skoru -2,5 [IQR: -4-(-1,75)], ortanca viicut agirlig
9,5 (IQR:9-10) kg iken z skoru -2 [IQR:-2-(-1)]’dir Hastalarin birinci ve ikinci yas
parametreleri Tablo 4.4’da sunulmustur. Grafik 4.7’te hastalarin tani sirasi, birinci
yas ve ikinci yas albiimin ve kreatinin degerler; Grafik 4.8°te KDIGO siniflandirmasi

gosterilmistir.

Tablo 4.4: Nefrektomi yapilan hastalardan tani sirasi, birinci ve ikinci yas

parametrelerinin karsilagtirilmasi

Tani sirast Birinci yag Ikinci yas P degeri
(n=16) (n=15) (n=12)
Albiimin diizeyi, gr/dl (IQR) 1,34 (0.87-1,53) 1,8 (1,47-2,33) 2,55 (2-3,88) <0,001
Kreatinin diizeyi, mg/dl (IQR) 0,17 (0,1-0,3) 0,4 (0,19-1,22) 1,5 (0,3-3,6) 0,007
eGFR ml/dk/1.73m? (IQR) 101,18 (70,2- 57 (22,5-159,5) 14,6 (8,6-104,4) 0,066
371)
Boy, cm (IQR) 49,5 (47,2-52,75) | 68 (64,2-72,7) 79 (72 -84) <0,001
Boy z skoru (IQR) -2 [-3-(-1)] -2 [-3,75-(-1)] -2,5 [-4-(-1,75)] 0,074
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Viicut agirhgy, kg (IQR) 3,1(2.8-3,7) 8 (6,7-8.,8) 9,5 (9-10) <0,001

Viicut agirligt z skoru (IQR) 2 [-3(-1,5)] 1[-3,5-(-1)] 2[2-(-1)] 0,058

eGFR: tahmini glomeriiler filtrasyon hiz

Grafik 4.7: Tam sirasi, birinci yas ve ikinci yasindaki serum albiimin ve kreatinin

diizeylerinin grafigi

3
p=0,003*
25 2.55
2
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p=0,012*
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Tani sirasi Birinci yas ikinci yas

a=@=— Albiimin diizeyi (gr/dl) ==@= Kreatinin dizeyi (mg/dl)

*p degerleri tan1 ani ile birinci yas ve ikinci yas degerlerinin ikili analizinin

sonucudur.

Grafik 4.8: Tanmi sirasi, birinci yas ve ikinci yagindaki hastalarin KDGO

siniflandirmasina gore evrelendirilmesi
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Nefrektomi olan grupta nefrektomi Oncesi albiimin diizeyi ihtiyac1 ayda 20
(12-28) giin, glinde verilen ortanca albiimin dozu 1,5 (IQR: 1-3,75) gr/kg, nefrektomi
sonrasi ise ayda 8 (IQR:1-12) giindiir. Nefrektomi yapilan hastalarda tani sirasi ve
nefrektomi sonrasi albiimin diizeyi ihtiyacinin degisimi istatistiksel a¢idan (p=0,001)

anlamlidir. Bu hastalara albiimin verilme siklig1 azalmistir.

Nefrektomi yapilan grupta tani sirasinda ortanca enfeksiyon sayisit yilda 3
(IQR:2-4)’tlir. Hastalarin ortanca hastaneye yatis sayis1 yilda 4 (IQR:2,25-6)’tiir.
Nefrektomi sonrasinda ise ortanca enfeksiyon sayist 2 (IQR:0,75-3)’dir (p=0,027).
Hastaneye yatis sayist ise yilda 2 (IQR: 0-3)’dir. Hastalarin tan1 sirast ve nefrektomi
sonrast analizleri yapildiginda hastaneye yatig sayisinda istatistiksel agidan anlamli
bir degisiklik vardir (p=0,004). Bu anlamlilik hastaneye yatis sayisinin azalmasi
yoniindedir (Tablo 4.5).

Tablo 4.5: Nefrektomi 6ncesi ve sonrasi alblimin diizeyi ihtiyaci, enfeksiyon siklig1

ve hastaneye yatma sikliginin degisimi

Nefrektomi 6ncesi Nefrektomi  sonrasi | P degeri
12. ay
Albiimin ihtiyaci,giin/ay (IQR) | 20 (12-28) 8(1-12) 0,001
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Enfeksiyon siklig1 (IQR) 3(2-4) 2 (0,75-3) 0,027

Hastaneye yatma sayis1 (IQR) 4(2,25-6) 2 (0-3) 0,004

Nefrektomi yapilan 14 hastaya santral vendz kateter takilmis olup 11’inde
(%78,6) katetere bagli komplikasyon gelismistir. Kateter iliskili kan dolasimi
enfeksiyonu alt1 hastada (%54,5), tromboz dort hastada (%36,3), cilt destriiksiyonu
bir hastada (%9) gelismistir.

Nefrektomi yapilan 13 hastanin tamami izlemde ADEi kullanmistir.
Indometazin verilen dort hasta (%30,8) vardi. Levotiroksin 11 hastaya (%84.6),
antibiyotik profilaksisi li¢ hastaya (%23,1), antiviral profilaksi iki hastaya (%15.4),
hiperlipidemi tedavisi (statin) ii¢c hastaya (%23,1) verilmistir.

Nefrektomi yapilan hastalarda izlemde renal replasman tedavisi 10 hastaya
(%62,5) uygulanmistir. Renal replasman tedavisi uygulanan ortanca yas 2 (IQR:1,69-
2,9) yildir. Alt1 hastaya (%37,5) periton diyalizi, bir hastaya (%6,3) hemodiyaliz
uygulanmistir. Bu hastalardan yedisine (%43,8) bobrek nakli uygulanmistir.
Nefrektomi uygulanan ve bobrek nakli yapilan hastalarin, bobrek nakli oncesi
ortanca serum albiimin diizeyi 3 (IQR: 2-3,7) gr/dl, ortanca serum kreatinin diizeyi

3,7 (IQR: 2,4-4,5) mg/dl’dir.

Nefrektomi yapilan hastalar ortanca 5,5 (IQR: 2,2-8,75) yil takip edilmistir.
Bu hastalarin son vizitte ortanca serum albiimin diizeyi 3,8 (IQR:1,9-4,25) g/dl,
ortanca serum kreatinin diizeyi 0,84 (IQR:0,5-2,2) mg/dl’dir. Nefrektomi olan
hastalarin son vizitte ortanca viicut agirligi 16,5 (IQR: 9-24) kg, z skoru -1,25 (IQR: -
3,25-0), ortanca boyu 105 (IQR: 77-122) cm, z skoru -2,25 (IQR: -3-0) olarak

hesaplanmustir.

Nefrektomi yapilan hasta grubunda toplam iki hasta eksitus olmustur. Hasta
12 sekiz aylikken sepsis nedeniyle eksitus olmustur. Hasta 4 ise 18 aylikken eksitus

olup 6liim nedeni takip kayb1 nedeniyle bilinmemektedir.

32



Tablo 4.6: Nefrin mutasyonu olup nefrektomi yapilan hastalarin klinik ve genetik

detaylar1

No  |Genetik Mutasyon Protein Mutasyon detayr o
1[c.2014 GoA: nAla672Thr MV CH
¢3233 CA nAlal078Asp
2c.3233C>A pAlal078Asp MV H
3c.1231 A>T nAsnd11Tyr MV H
4c.1672C>T nArg558Cys MV H
51¢.1001 T>C pLeu334Pro MV H
6c.3250dupG nVall084Glyf NV H
Tie. 3418 CT pArgl160Ter NV H
8|c.1672 C>T nArg558Cys MV H
9¢.3325 OT p. Argl109Ter NV H
10]c.2126 T>C pVal709Gly MV H
11{¢.2126 T>C pVal709Gly MV H
12]¢.2404 C>T nArg802Trp MV H
13[¢.2663+1 G>A Spligs site NV H
14/c.614 621delinsTTp n{Thr205 Arg207delin [NV H
slle)
15]¢.349 G>A pGlul17Lys MV H
16[¢.2387 G>T p.Gly796Val MV H
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MV: missense varyant; NV: nonmissense varyant; CH: birlesik heterozigot; H: Homozigot; Kirmizi: nefirektomi;
Yesil: eGFR<60 ml/dk/1,73 m? Turuncu: albiimin<2,5 gr/dl, Mavi: albiimin>2,5 gr/dl; Mor: bobrek nakli; Siyah: eksitus; Her

ti¢ kare bir yili temsil etmektedir.

4.3. Nefrektomi yapilmayan hastalarin klinik 6zellikleri

Calismamizda nefrektomi yapilmayan grupta tani sirasi, tani sonrast birinci
ay, Uciincii ay, altinct ay ve on ikinci ay serum albiimin diizeyi ve serum kreatinin
diizeyi incelenmistir. Nefrektomi yapilmayan grubun tani sirasinda ortanca serum
alblimin diizeyi 0,98 (IQR: 0,74-1,745) gr/dl, ortanca serum kreatinin diizeyi 0,17
(IQR: 0,1-0,4) mg/dl’dir. Ortanca eGFR 121,4 (IQR: 56- 186) ml/dk/1.73m? olarak
hesaplanmistir. Tan1 aninda KDIGO simiflandirmasina gore evre 1 olan 8 hasta
(%66,7), evre 2 olan bir hasta (%8,3), evre 3 olan bir hasta (%8,3), evre 4 olan bir
hasta (%8,3), evre 5 olan bir hasta (%8,3) vardir. Hastalarin tan1 sonrasi birinci ayda
bakilan ortanca serum albiimin diizeyi 1,35 (IQR: 0,9-2,0) gr/dl, ortanca serum
kreatinin diizeyi 0,2 (IQR: 0,16-0,21) mg/dl’dir. Tan1 sonrasi ii¢lincli ayda bakilan
ortanca serum albiimin diizeyi 1,5 (IQR: 0,9-2,0) gr/dl, ortanca serum kreatinin
diizeyi 0,17 (IQR: 0,1-0,2) olarak hesaplanmistir. Tan1 sonrasi altinci ayda bakilan
ortanca serum albiimin diizeyi 1,5 (IQR: 0,81-2,0) gr/dl, serum kreatinin diizeyi 0,2
(IQR: 0,10-0,21) mg/dl’dir. Tan1 sonrast altinct ay eGFR 138,3 (IQR: 98,1-238,5)
ml/dk/1.73m? olarak hesaplanmistir. Tan1 sonrasi altinc1 ayda eGFR diizeylerine gore
KDIGO simniflandirmasi evre 1 olan yedi hasta (%77,8), evre 2 olan bir hasta (%7,7),
evre 3 olan bir hasta (%7,7) vardir. Tan1 sonrast on ikinci ayda bakilan ortanca serum
albiimin diizeyi 1,9 (IQR: 1,15-2,15) gr/dl, ortanca serum kreatinin diizeyi 0,4 (IQR:
0,16-0,63) mg/dl’dir. Tan1 sonrasi on ikinci ay ortanca eGFR 74,3 (IQR: 37,1-254,6)
ml/dk/1.73m? olarak hesaplanmistir. Tan1 sonrasi on ikinci ay eGFR degerlerine gore
KDIGO siniflandirmasi evre 1 olan bes hasta (%45,5), evre 2 olan iki hasta (%18,2)
evre 3 olan iki hasta (%18,2), evre 4 olan bir hasta (%9,1), evre 5 olan bir hasta
(%9,1) vardir. Tanmi sonrasi serum albiimin diizeyi degisimi Grafik 4.9°da, serum
kreatinin degisimi Grafik 4.10’da, eGFR degisimi Grafik 4.11°da ve hastalarinin

KDIGO smiflandirmasina gore evreleri Grafik 4.12°da sunulmustur.

34



Grafik 4.9: Nefrektomi yapilmayan hastalarin ortanca serum albiimin

diizeyinin zamana gore degisimi
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*Tant sirasi ve tami sonrasi birinci, tictinct, altincit ve on ikinci ay ortanca serum
albiimin diizeyi degisiminin p degeri (herbir p degeri tanmi swrasindaki albiimin ile

karsilastirmay1 gostermektedir)

Grafik 4. 10: Nefrektomi yapilmayan grupta ortanca serum kreatinin diizeyi

degisimi
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*Tami sirasi ve tant sonrasi birinci, tiglincti, altinct ve on ikinci ay ortanca serum
kreatinin diizeyi degigiminin p degeri (herbir p degeri tam swrasindaki kreatinin ile

karsilagtirmayr gostermektedir)

Grafik 4.11: Nefrektomi yapilmayan hastalarin eGFR degerinin izlemdeki degisimi
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*Tani swrasi ve tani sonrasi, altinci ve on ikinci ay serum eGFR degisiminin p degeri

(herbir p degeri tani sirasindaki eGFR ile karsilastirmayr géstermektedir)

Grafik 4.12: Nefrektomi yapilmayan hastalarin KDIGO simiflandirmasina gore

evrelendirilmesi
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Nefrektomi yapilmayan hastalardan tani aninda, tan1 sonrasi altincit ve on
ikinci aylardaki boy incelenmistir. Hastalarin tan1 aninda ortanca boylar1 47,5 (IQR:
40,5-50) cm, boy z skoru -2,5 [IQR: -5-(-1)]’dir. Tan1 sonras1 altinci ay ortanca boy
64,4 (IQR: 58-69) cm, z skoru -2 (IQR:-3,5-0) ‘dir. Tan1 sonrast on ikinci ayda
ortanca boy 68,5 (IQR: 68,3-83,4) cm, z skoru -3 (IQR: -4-0) olarak hesaplanmistir.
Tan1 sonrast hastalarin boy z skorlarinda anlamli bir farklilik goriilmemistir

(p=0,898) (Tablo 4.7).

Tablo 4.7: Nefrektomi yapilmayan hastalarin boyunun izlemdeki degisimi

Ortanca boy (cm) Ortanca boy z skoru P degeri
Tan1 siras1 (IQR) 47,5 (40,5-50) -2,5[-5-(-1)] 0,898*
Tani1 sonrasi 6. ay (IQR) | 64,4 (58-69) -2 (-3,5-0)
Tant sonrast 12. ay | 68,5 (68,3-83,4) -3 (-4-0)
(IQR)

*P degeri boy z skoru icindir.

Nefrektomi yapilmayan hastalardan tani aninda, tani sonrasi altinci ve on ikinci
aylarda viicut agirliklar1 incelenmistir. Hastalarin tan1 aninda ortanca viicut agirliklart

3 (IQR: 2,12-3,75) kg, z skoru ise -1,5 [IQR: -2,75 -(-1)] olarak hesaplanmigtir. Tan1
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sonrast altinct ayda ortanca viicut agirligt 6,4 (IQR: 5,17-7) kg, z skoru -2 [IQR: -
3,12-(-0,75)] dir. Tanm sonras1 on ikinci ay ortanca viicut agirhigir 7,7 (IQR:6,2-9) kg
olup z skoru -2.,5 [IQR: -3,87-(-0,25)]’tir. Tan1 sonras1 hastalarin viicut agirligt z
skoru degisiminde anlamli bir farklilik goriilmemistir (p=0,595) (Tablo 4.8)

Tablo 4.8: Nefrektomi yapilmayan hastalarda viicut agirliginin izlemdeki degisimi

Ortanca Viicut Agirhigi | Ortanca Viicut Agirligi z P degeri
(kg) skoru
Tani sirast (IQR) 3 (2,12-3,75) -1,5[-2,75 -(-1)] 0,595*
Tan1 sonrasi 6. ay (IQR) | 6,4 (5,17-7) -2 [-3,12-(-0,75)]
Tam1 sonrast 12. ay | 7,7 (6,2-9) -2,5[-3,87-(-0,25)]
(IQR)

*P degeri viicut agirligi z skoru igindir.

Nefrektomi yapilmayan grupta birinci yas ortanca serum alblimin diizeyi 1,85
(IQR: 0,97-2,19) gr/dl, birinci yas ortanca serum kreatinin diizeyi 0,22 (IQR: 0,12-
0,64) mg/dl’dir (Grafik 4.13). Birinci yasta hesaplanan eGFR’ye gore yapilan
KDIGO smiflandirmasinda evre 1 olan dort hasta (%44,4), evre 2 olan bir hasta
(%11,1), evre 3 olan iki hasta (%22,2), evre 4 olan bir hasta (%11,1), evre 5 olan bir
hasta (%11,1) vardir (Grafik 4.14). Birinci yas ortanca boy 73 (IQR: 69-77,5) cm
iken z skoru -1 (IQR: -2-0,5), ortanca viicut agirligi 8,5 (IQR: 7,45-10,2) kg iken z
skoru -1 (IQR: -2,5-0,25)’dir. Ikinci yas ortanca serum albiimin diizeyi 2,1 (IQR:
1,58-4) gr/dl, ikinci yas ortanca serum kreatinin diizeyi 0,54 (IQR: 0,4-1,7) mg/dl’dir
(Grafik 4.13). 1kinci yasta hesaplanan eGFR’ye gére yapilan KDIGO
siiflandirmasinda evre 1 olan iki hasta (%22,2), evre 2 olan ii¢ hasta (%33,3), evre 3
olan bir hasta (%11,1), evre 4 olan ii¢ hasta (%33,3) vardir (Grafik 4.14). Ikinci yas
ortanca boy 81 (IQR: 79-87,25) cm iken z skoru -1 (IQR: -2,5-0), ortanca viicut

agirlign 11,5 (IQR: 10,25-12,5) kg iken z skoru -1 (IQR: -1-0)’dir (Tablo 4.9).

Tablo 4.9: Nefrektomi yapilmayan hastalardan birinci ve ikinci yas parametrelerinin

karsilastirilmasi
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Tani siras1 (n=13) Birinci yas (n=9) ikinci yas (n=9) P
degeri
Albiimin diizeyi, gr/dl (IQR) 0,98 (0,74-1,45) 1,85 (0,97-2,19) 2,1(1,58-4) 0,009
Kreatinin diizeyi, mg/dl (IQR) 0,17 (0,1-0,4) 0,22 (0,12-0,64) 0,54 (0,4-1,7) 0,148
eGFR, ml/dk/1.73m? (IQR) 121,4 (56- 186,8) 77,4 (35,7-341) 64,5 (18-91,3) 0,097
Boy, cm (IQR) 47,5 (40,5-50) 73 (69-77.5) 81 (79-87,25) <0,001
Boy z skoru (IQR) -2,5 (-5-(-1)) -1 (-2-0,5) -1(-2,5-0) 0,157
Viicut agirhigy, kg (IQR) 3(2,12-3,75) 8,5 (7,45-10,2) 11,5 (10,25-12,5) <0,001
Viicut agirlig1 z skoru, (IQR) -1,5 (2,75 -(-1)) -1(-2,5-0,25) -1 (-1-0) 0,011

eGFR: tahmini glomeriiler filtrasyon hizi

Grafik 4.13: Nefrektomi yapilmayan hastalarin tan1 sirasi, birinci yas ve ikinci yas
serum alblimin ve kreatinin degerlerinin grafigi (herbir p degeri tani sirasindaki

degerler ile karsilastirmay1 gostermektedir)
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Alblimin diizeyi (gr/dl) e Kreatinin diizeyi (mg/dl)

Grafik 4.14: Nefrektomi yapilmayan hastalarin tan1 sirasi, birinci yas ve ikinci yas

KDIGO smiflandirmasina gore evrelendirilmesi
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Nefrektomi olmayan grupta tani sirasinda ortanca albiimin ihtiyaci ayda 12
(IQR: 8-24) giin, giinde verilen ortanca albiimin dozu 2 (IQR:1-3) gr/kg’dir. Tan1
sonrasi ortanca albiimin ihtiyact ayda 12 (IQR: 3-15) giindiir. Ikili analizlerde
bakildiginda nefrektomi yapilmayan grupta tani sirasi ve tani sonrasi on ikinci ayda
alblimin diizeyi ihtiyacinin degisimi istatistiksel acidan anlamhidir (p=0,007). Bu
anlamlilik hastalara albiimin diizeyi verilme sikliginin azalmasi yoniindedir. Veriler
normal dagilmamakla beraber istatistiksel agcidan anlamli bir degisiklik saptandigi
icin ortalama degerlerine bakilmistir. Tan1 sirasinda ortalama albiimin ihtiyaci ayda
13,7 (SD: 8,7) iken, tan1 sonrasi on ikinci ayda 9 (SD: 6.2)’dur. Ortanca degerleri
arasinda fark olmasa ortalamalarinda farklilik goriilmektedir. Bu durum non-

parametrik testlerin handikaplarindan biridir.

Nefrektomi olmayan hasta grubunda tani sirasinda enfeksiyon sayist yilda 2
(IQR:1-3,5)’dir. Ayn1 grupta hastalarin hastaneye yatis sayist yilda 4 (IQR: 2-
5,75)’tlir. Hastalarin tani1 sonrasi enfeksiyon sayist yilda 2 (IQR:1-3,5)’dir. Tani
sonrasi hastane yatis sayisi ise yilda 5 (IQR: 2-14) kere olup bu degerlerde tan1 sirasi
ve sonrasit arasinda istatistiksel agidan anlamli bir farklilik goriilmemistir
(Enfeksiyon sikligi p=0,589, hastaneye yatis siklig1 p=0,5). Nefrektomi olmayan

hastalarin enfeksiyon siklig1 tani siras1 ve tani sonrast birinci yilda medyan degerleri
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ayn goziikmektedir. Ortalamalari iste tani sirasinda 2,54; tani1 sonrast birinci yilda

2,69°dur. (Tablo 4.10).

Tablo 4.10: Nefrektomi yapilmayan hasta grubunda tan1 aninda ve sonrasi albiimin

ihtiyaci, enfeksiyon siklig1 ve hastaneye yatma sikliginin degisimi

Tani sirast Tanm sonrast 12. | P degeri
ay
Albiimin ihtiyaci, glin/ay (IQR) | 12 (8-24) 12 (3-15) 0,007
Enfeksiyon sikligi (IQR) 2 (1-3,5) 2 (1-3,5) 0,589
Hastaneye yatma sayist (IQR) 4 (2-5,75) 5(2-14) 0,5

Nefrektomi yapilmayan yedi hastaya santral venoz kateter takilmis olup bes
hastada (%71,4) katetere bagli komplikasyon geligmistir. Bu komplikasyonlarin

hepsi kateter iliskili kan dolasimi enfeksiyonudur.

Nefrektomi yapilmayan 13 hastanin tamami izlemde ADEi kullanmstir.
Indometazin verilen iki hasta (%18,2) vardir. Levotiroksin alti hastaya (%46,1),
antibiyotik profilaksisi bir hastaya (%7,6), hiperlipidemi tedavisi (statin) bir hastaya
(%7,6) uygulanmaistir.

Nefrektomi yapilmayan hastalarda izlemde renal replasman tedavisi 10
hastaya (%76,9) uygulanmistir. Renal replasman tedavisi ortanca 2,9 (IQR: 1,5-7,8)
yasta uygulanmistir. Bes hastaya (%50) periton diyalizi yapilmistir. Hastalardan
dokuzuna (%90) bobrek nakli uygulanmistir. Nefrektomi uygulanmayan ve bobrek
nakli yapilan hastalarin, nakil 6ncesi ortanca serum alblimin diizeyi 2,4 (IQR: 2,1-
3,1) gr/dl, ortanca serum kreatinin diizeyi 3 (IQR: 1,3-6) mg/dl’dir. Bébrek nakli
oncesi serum albiimin diizeyi ve kreatinin diizeyi degerlerinde nefrektomi durumu ile

degerlendirildiginde anlamli bir farklilik goriilmemistir (p=0,681, p=0,918).
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Nefrektomi yapilmayan hastalar ortanca 9 (IQR: 4,5-11) yil takip edilmistir.
Bu hastalarin son vizitte ortanca serum albiimin diizeyi 4,3 (IQR: 3,6-4,6) g/dl, son
vizitte ortanca serum kreatinin diizeyi 0,8 (IQR: 0,62-1,6) mg/dl’dir. Nefrektomi
yapilmayan hastalarin son vizitte ortanca viicut agirhg: 23,7 (IQR: 20,2-43) kg, z
skoru -0,5 (IQR: (-2,12)-1,13), ortalama boyu 126 (IQR: 101-144) cm, z skoru -1
(IQR: (-2)-0) olarak hesaplanmistir.

Nefrektomi olmayan hastalardan iki hasta eksitus olmustur. Hasta 17
pnomoni nedeniyle 3,3 yasinda, hasta 19 hasta nakil komplikasyonlar1 nedeniyle 15
aylikken eksitus olmustur. Nefrektomi yapilmayan hastalarin detaylari Tablo
4.11°de gosterilmistir.

Tablo 4.11: Nefrin mutasyonu olup nefrektomi yapilmayan hastalarin klinik ve

genetik detaylari
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Mutasyon

No | Genetik Mutasyon | Protein detay!
0349 g>a pGlul17Lys
17 | c3230a>g pAsnl(77Ser | CH | MV
I8 | IVSH2GT | SpliggSite  |H [NV
19 | ¢.1223G>A pAred08Gln | H | MV
¢515 517delCCA | p.Thel72del
20 | ¢.2282dupG pCys761f5*22 | CH | NV
2 | ¢ M4T80CT pArgll60Ter [H [NV
22 | ¢3230A>G p.Asnl077Ser |H [MV
2 1cl6nCT pArSS8Cys | H | MV
11-23 ekzonlar
1 | delete H |NV
25 | e3350T p Argll09Ter | H | NV
26 | ¢.2014G>A pAL672Thr | CH | MV
27 | ¢.1096A>C pSer366Arg | CH | MV
B | ¢ WBOT pArgl160Ter [H | NV
29 | cS8T>C pSerl76Ser | H NV

MV: missense varyant; NV: nonmissense varyant; CH.: birlesik heterozigot; H: Homozigot; Kirmizi: Nefrektomi;
Yesil: eGFR<60 ml/dk/1,73 m? Turuncu: albiimin<2,5 gr/dl, Mavi: albiimin>2,5 gr/dl; Mor: bébrek nakli;

Siyah: eksitus; her ii¢ kare bir yili temsil etmektedir.
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4.4. Nefrektomi Yapilan ve Yapilmayan Hasta Gruplarinin

Karsilastirilmasi

Nefrektomi yapilan grupta tani sirasinda ortanca serum alblimini 1,34 (IQR:
0,87-1,53) gr/dl, ortanca serum kreatinin diizeyi ise 0,17 (IQR: 0,1-0,3) mg/dl’dir.
Nefrektomi yapilmayan grupta ise tani sirasinda ortanca serum albiimin diizeyi 0,98
(IQR: 0,74-1,74) gr/dl, ortanca serum kreatinin diizeyi ise 0,17 (IQR: 0,1-0,4) mg/dl
olarak bulunmustur. Bu degerler nefrektomi durumu ile kiyaslandiginda anlamli bir
farklilik yoktur (sirasiyla p= 0,529, p=0,616). Her iki hasta grubu serum albiimin ve

serum kreatinin diizeyi agisindan homojen dagilmaktadir.

Nefrektomi yapilan grupta tani sirasinda boy 49,5 (IQR: 47,2-52,7) cm, viicut
agirlig ise 3,1 (IQR: 2,8-3,7) kg’dir. Nefrektomi yapilmayan grupta ise tani sirasinda
boy 47,5 (IQR: 40,5-50) cm, viicut agirhigr ise 3 (IQR: 2,12-3,75) kg olarak
bulunmustur. Bu degerler nefrektomi durumu ile kiyaslandiginda anlamli bir farklilik
yoktur (swrasiyla p= 0,160; p=0,810). Her iki hasta grubu boy ve viicut agirhig

acisindan homojen dagilmaktadir.

Nefrektomi yapilan hasta grubunda ortanca alblimin ihtiyact ayda 20 (IQR:
12-28) giin iken, nefrektomi yapilmayan hasta grubunda ayda 12 (IQR: 8-24) giindiir.
Nefrektomi durumu ile hastalarin baslangictaki bir ayda aldiklar1 albiimin infiizyon
sayis1 kiyaslandiginda anlamli bir degisiklik bulunmamistir (p=0,088). Bunlar
disinda hastalarin gilinliik aldiklar1 albiimin miktari, hastaneye yatis sikligr ve
enfeksiyon sikligi arasinda anlamli bir farklilik goriilmemistir (sirasiyla p=0,928;

p=0,909; p=0,232).

Toplamda 21 hastaya santral vendz kateter takilmis olup bunlardan 14
hastaya (%66,6) nefrektomi yapilmis, 7 hastaya (%33,3) nefrektomi yapilmamustir.
Toplamda 16 hastada kateter komplikasyonu gelismistir. Nefrektomi yapilan 11
hastada (% 78,6), nefrektomi yapilmayan bes hastada (%71,4) Kkateter
komplikasyonu gelismis olup nefrektomi durumu ve kateter komplikasyon

gelisimine bakildiginda anlamli bir degisiklik goriilmemistir (p=0,799). Nefrektomi
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yapilan alti, nefrektomi yapilmayan bes hastada kateter iliskili kan dolagimi

enfeksiyonu gelismis olup nefrektomi durumu ile arada bir anlamlilik goriilmemistir

(p=0,5)

Birinci yasta ortanca serum albiimin diizeyi nefrektomi yapilan grupta 1,8
(IQR:1,47-2,33) gr/dl, nefrektomi yapilmayan grupta 1,85 (IQR: 0,97-2,19) gr/dl’dir
(»p=0,236). Ortanca serum kreatinin diizeyi nefrektomi yapilan grupta 0,4 (IQR: 0,19-
1,22), nefrektomi yapilmayan grupta 0,22 (IQR: 0,12-0,64) mg/dl’dir (p=0,373).
Hastalarin birinci yasta ortanca eGFR degerleri nefrektomi yapilan grupta 57 (IQR:
22,5-159,5) ml/dk/1,73m?, nefrektomi yapilmayan grupta 77,4 (IQR: 35,7-341)
ml/dk/1,73m? olarak hesaplanmistir (p=0,482). Birinci yas ortanca boy nefrektomi
yapilan grupta 68 (IQR: 64,2-72,7) cm, z skoru -2 [IQR: -3,75-(-1)]; nefrektomi
yapilmayan grupta 73 (IQR: 69-77,5) cm, z skoru -1 (IQR: -2-0,5)’dir (sirasiyla
p=0,005;, p=0,002). Viicut agirhg ortanca degeri nefrektomi yapilan grupta 8
(IQR:6,7-8,8) kg, z skoru -1 [IQR: -3,5-(-1)]; nefrektomi yapilmayan grupta 8,5
(IQR: 7,45-10,2) kg, z skoru -1 (IQR: -2,5-0,25) dir (sirastyla p=0,048; p=0,160).

Ikinci yas parametrelerine bakildiginda ortanca serum albiimin diizeyi
nefrektomi olan grupta 2,55 (IQR: 2-3,88) gr/dl, nefrektomi olmayan grupta 2,1
(IQR: 1,58-4) gr/dl’dir (p=0,413). Ortanca serum kreatinin diizeyi nefrektomi olan
grupta 1,5 (IQR: 0,3-3,6) mg/dl, nefrektomi olmayan grupta 0,54 (IQR: 0,4-1,7)
mg/dl’dir (p=0,260). Hastalarin ortanca eGFR degerleri nefrektomi yapilan grupta
14,6 (IQR: 8,6-104,4) ml/dk/1,73m?, nefrektomi yapilmayan grupta 64,5 (IQR: 18-
91,3) ml/dk/1,73m? olarak hesaplanmistir (p=0,230). ikinci yas ortanca boy,
nefrektomi yapilan grupta 79 (IQR: 72-84) cm, z skoru -2,5 [IQR: -4-(-1,75)];
nefrektomi yapilmayan grupta 81 (IQR:79-87,25) cm, z skoru -1 (IQR: -2,5-0)’dir
(swrastyla p=0,261; p=0,113). Ortanca viicut agirlig1, nefrektomi yapilan grupta 9,5
(IQR: 9-10) kg, z skoru -2 [IQR: -2-(-1)]; nefrektomi yapilmayan grupta 11,5 (IQR:
10,25-12,5) kg, z skoru -1 (IQR: -1-0)’dir (sirasiyla p=0,056, p=0,038) (Tablo 4.12).

Tablo 4.12: Birinci yas ve ikinci yas verilerinin karsilastirilmast

Nefrektomi olan hasta grubu (n= Nefrektomi olmayan hasta grubu P degeri
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16) (n=13)

Birinci yas degerlendirmeleri

Albiimin diizeyi, gr/dl (IQR) 1,8 (1,47-2,33) 1,85 (0,97-2,19) 0,236
Kreatinin diizeyi, mg/dl (IQR) 0,4 (0,19-1,22) 0,22 (0,12-0,64) 0,373
eGFR, ml/dk/1,73m? (IQR) 57 (22,5-159,5) 77,4 (35,7-341) 0,482
Boy, cm (IQR) 68 (64,2-72,7) 73 (69,5-71,5) 0,005
Boy z skoru (IQR) -2 [-3,75-(-1)] -1(-2-0) 0,002
Viicut agirligi, kg (IQR) 8(6,7-8,8) 8,5 (7,45-10,2) 0,048
Viicut agirlig: z skoru (IQR) -1 [-3,5-(-1)] -1(-2,50-0,25) 0,160
Ikinci yas degerlendirmeleri

Albtimin diizeyi, gr/dl (IQR) 2,55 (2-3,88) 2,1(1,5-4,0) 0,413
Kreatinin diizeyi, mg/dl (IQR) 1,5 (0,3-3,6) 0,54 (0,4-1,7) 0,260
eGFR, ml/dk/1,73m? (IQR) 14,6 (8,6-104,4) 64,5 (18,0-91,3) 0,230
Boy, cm (IQR) 79 (72,0-84) 81 (79,0-87,2) 0,190
Boy z skoru (IQR) -2,5 (-4-(-1,75)) -1(-2,5-0) 0,113
Viicut agirligi, kg (IQR) 9,5 (9-10) 11,5 (10,2-12,5) 0,056
Viicut agirligi z skoru (IQR) -2 (-2-(-1)) -1 (-1-0) 0,038

eGFR:tahmini glomertiler filtrasyon hizi

Nefrektomi yapilan ve yapilmayan hastalarin son vizitteki albiimin diizeyi,

kreatinin diizeyi, boy, boy z skoru, viicut agirhigi ve viicut agirligt z skoru
karsilastirildiginda son vizitte olciilen viicut agirligi ve son vizit serum albiimin
diizeyinde istatistiksel agidan anlamli bir degisiklik goriilmistiir (sirasi ile p=0,031;

p=0,977; p=0,056, p=0,312, p=0,026; p = 0,172) (Tablo 4.13).

Tablo 4.13: Her iki veri grubunun son vizit kargilastirmasi

Nefrektomi olan hasta | Nefrektomi olmayan hasta | P degeri
grubu (n= 16) grubu (n= 13)
Albiimin diizeyi, gr/dl (IQR) 3,8 (1,9-4,25) 4,3 (3,6-4,6) 0,031
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Kreatinin  diizeyi, mg/dl | 0,84 (0,5-2,2) 0,8 (0,62-1,6) 0,977
(IQR)

Boy, cm (IQR) 105 (77-122) 126 (101-144) 0,056
Boy z skoru (IQR) 2,25 (-3-0) -1 (-2-(-1)) 0312
Viicut agirhig, kg (IQR) 16,5 (9-24) 23,75 (21,3-43) 0,026
Viicut agirhg z skoru (IQR) | -1,25 (-3,25-0) 20,5 (-2,12-1,1) 0,172

Tan1 anm1 ortanca serum albiimin diizeyi 1 (IQR: 0,80-1,50) gr/dl olan son
vizitte serum albiimin diizeyi 4,17 (IOR; 2,4-4,38) olarak artmustir. ikili analizlerle
kiyaslandiginda istatistiksel agidan anlamli bir farklilik goriilmektedir (p<0,001).
Serum albiimin diizeyindeki degisiklik nefrektomi durumuna goére kiyaslandiginda
her iki grupta da anlamli bir degisiklik goriilmiistiir (nefrektomi yapilan grup
p=0,002; nefrektomi yapilmayan grup p=0,005).

Tan1 aninda ortanca serum kreatinin diizeyi 0,17 (IQR: 0,1-0,3) olan
hastalarin, son vizitte serum kreatinin diizeyi 0,8 (IQR: 0,52-1,92) olarak degismistir.
Tiim hastalarin tan1 anindaki ile son vizitteki serum kreatinin diizeyi kiyaslandiginda
p degeri 0,001’in altinda olarak bulunmustur. Nefrektomi yapilan hastalarda

p=0,002 iken nefrektomi yapilmayan hastalarda p=0,037 olarak hesaplanmistir.

Hastalarin biiyiimelerine bakildiginda ise tani sirasi ortanca boy 48 cm (IQR:
45,2-51,7), z skoru -2 (IQR: -4-(-1)); son vizit ortanca boy 110,7 cm (IQR: 91,2-
132,7), z skoru -1,25 (-2,8-0)’dir. Z skorlar1 arasinda anlamli bir farklilik
goriilmemistir (p=0,177). Tan sirasinda viicut agirhigr 3,1 gr (IQR: 2,8-3,7), z skoru
-2 (IQR: -3-(-1)); Son vizitte hastalarin ortanca viicut agirligi 21,8 kg (13,2-33,7), z
skoru -1,25 (IQR; -2,50-0,75)’dir. Viicut agirlig1 z skorlar1 arasinda anlamli bir
degisiklik yoktur (p=0,053). Nefrektomi yapilan ve yapilmayan hastalar

kiyaslandiginda da anlamli bir degisiklik goriilmemistir (boy i¢in nefrektomi yapilan
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p=0,620; nefrektomi yapilmayan p=0,262; viicut agirhigi i¢cin nefrektomi yapilan
p=0,411; nefrektomi yapilmayan p=0,061).

Calismamizda toplam dort hasta eksitus olmustur. Nefrektomi yapilan hasta
grubundan iki, nefrektomi yapilmayan hasta grubundan iki hasta kaybedilmistir.
Eksitus durumu nefrektomi ile kiyaslandiginda anlamli bir degisiklik saptanmamistir
(p=0,914). Grafik 4.15 nefrektomi yapilan ve yapilmayan hastalarin sagkalimi

Kaplan Meier analizi ile sunulmustur.

Grafik 4.15: Kaplan Meier analizi, nefrektomi yapilan ve yapilmayan grupta hasta

sagkalim grafigi
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5. TARTISMA

Calismamizda anne-baba kuzen evliligi oran1 %58,6 olarak sonuglanmistir.
Otozomal resesif olarak kalitilan konjenital nefrotik sendromda anne-baba kuzen
evliligi oranin1 bu kadar yiiksek bulmamiz sasirtict degildir. Tiirkiye 2022 verilerinde

anne-baba kuzen evliligi oran1 %8,3 tiir [62].

Calismamizda toplam 16 hastaya nefrektomi uygulanmis olup nefrektomi
uygulanmayan 13 hasta vardi. ki grubun hasta sayilarinin birbirine yakin olmasi
gruplarin karsilastirilabilmesi agisindan ¢alismamizin olumlu bir dzelligidir. Ulke
bazinda yapilan ¢alismalarla kiyaslandiginda hasta sayimiz, literatiire benzer hatta
fazla sayidadir. Ingiltere’de 2002 yilinda Kovacevic ve ark.[54] yedi hasta ile
Japonya’da 2021 yilinda Murakoshi ve ark. [55] NPHSI mutasyonu olan yedi hasta
ile calisma yapmislardir. Literatiire bakildiginda bu konuda yapilan ¢aligmalar i¢inde
bir iilkeden en fazla hasta sayisi1 Fransa’da 2018 yilinda Bérody ve ark. [45] ¢ok
merkezli olarak yaptigi bir calismadir. Bu calismada toplam 38 hastadan 19’una

nefrektomi uygulanmis, 19 hasta medikal tedavilerle izlenmistir.

Calismamizda hastalarin ortanca tami yast 29 giin olarak bulunmustur.
Hastalarin tan1 an1 parametreleri; serum albiimin diizeyi, serum kreatinin diizeyi, boy,
boy z skoru, viicut agirhigi, viicut agirhigi z skoru, giinliikk albiimin ihtiyaci, ayda
verilen alblimin miktari, hastaneye yatis siklig1 ve enfeksiyon sikligina bakilmistir.
Bunlarin i¢inde 6zellikle ayda verilen albiimin sayisinin nefrektomi durumuna gore
degisimi dikkat ¢ekicidir. Tiim hastalara bakildiginda ayda ortanca 16 giin albiimin
verilmisken, nefrektomi yapilan grupta ayda 20 giin, nefrektomi yapilmayan grupta
ayda 12 giin alblimin verilmistir. Her ne kadar istatistiksel agidan anlamli bir farklilik
yakalayamasak da bu bize klinik a¢idan daha agir hastalara nefrektomi uygulanmis
olduguna isaret edebilir. Literatiirde de konservatif tedavinin optimizasyonuna
ragmen biiyiime geriligi, tromboz ve/veya intravaskiiler 6volemiyi slirdiirme zorlugu
da dahil olmak iizere ciddi komplikasyonlar1 olan hastalarda nefrektomi

onerilmektedir [4].
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Serum kreatinin diizeyleri hastalarin yaslarinin kii¢iik olmasi nedeniyle hatali
olabilecegi diisiiniilmiis, smiflandirma acisindan eGFR (tahmini glomeriiler
filtrasyon hizi) hesaplanmistir. Hastalarin KDIGO (Bobrek Hastaliklar: Kiiresel
Sonuglarin lyilestirilmesi Vakfi) smiflandirilmasma bakildiginda tan1 sirasinda
%65,2’sinin evre 1 oldugu goriilmektedir. Bu durum nefrin mutasyonu ile iliskili
konjenital nefrotik sendromda hayatin erken doneminde ileri evre kronik bobrek

yetmezligi beklenmemesi gercegi ile uyumludur.

Calismamizda da hastalarin tamamina ADEi (anjiyotensin doniistiiriicii enzim
inhibitorii) baglanmis olup indometazin alt1 hastaya verilmistir. Konjenital nefrotik
sendrom tanili hastalara idrarla protein atilimim1 azaltmak icin ADEi veya
indometazin baslanmasi literatiirde onerilmektedir [43, 45-50]. Bizim ¢alismamizda
indometazin daha az tercih edilmis olmasinin nedeni gastrointestinal kanama ve akut
tiibiiler hasar ihtimalinin yiiksek olmasi olabilir. Ayrica indometazin yenidogan

doneminde onerilmemektedir [4].

Calismamizda 17 hastaya tiroid replasman tedavisi baglanmistir. Bu bulgu
beklenen bir bulgu olup literatiirle uyumludur. Konjenital nefrotik sendromlu
hastalarin idrarla tiroid baglayici protein kaybi oldugu icin tiroksin baglanmasi

Onerilmistir [4].

Konjenital nefrotik sendromun komplikasyonlarindan biri olan tromboz daha
ziyade kateter iligkilidir. Bunun icin hastalara antitrombotik veya antikoagiilan
profilaksi onerilir [4, 43, 51, 52]. Heparin ve diisiik molekiil agirliklt heparin, bir
trombin enzim inhibitérii olan antitrombin III baglanmasini artirarak etki eden
ilaglardir. Ozellikle diisiik molekiil agirlikli heparin bobreklerden elimine olur [38].
Calismamizda tromboz olusumunu oOnlemek i¢in hastalara antikoagiilan ve
antitrombotik profilaksi verilmistir. Antitrombotik profilaksi olarak asetil salisilik
asit yedi hastaya (%?24,1), antikoagiilan profilaksi ise diisiik molekiillii heparin olarak
alt1 hastaya (%20,7) verilmistir. Calismamizda santral vendz kateter takilan 21
hastanin dordiinde kateter iliskili tromboz gelismis olup ii¢li diisiikk molekiil agirlikl
heparin kullanmaktaydi. Santral vendz katetere bagli tromboz sayist az olmakta

beraber bunlarin {i¢iiniin diisiik molekiillii heparin almas1 AT III seviyesi diisiik olan
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bu hastalarda ila¢g etkinliginin daha az olmasi ile agiklanabilir. Dufek ve
arkadaslarinin [47] yaptiklar1 ¢alismada 80 hastadan dokuzunda tromboz gelismis,
tromboz gelisen hastalarin besi antitrombotik profilaksi (iic hasta warfarin, bir hasta
heparin bir hasta asetilsalisilik asit) kullanmaktaymis. Caligmada hastalara diisiik
molekiil agirlikli heparin hi¢ verilmemis. Calismamizdan elde edilen veriler ve
literatlir 151¢1Inda  konjenital nefrotik sendromu olan hastalara antikoagiilan

profilakside diisiik molekiil agirlikli heparin verilmemesi 6nerilebilir.

Calismamizda kateter iliskili tromboz gelisen dort hastanin tamamina
nefrektomi yapilmis olmasi dikkat ¢ekicidir. Bu hastalar incelendiginde iki hastaya
asamal1 bilateral nefrektomi, iki hastaya unilateral nefrektomi yapilmistir. Literatiir
incelendiginde bilateral nefrektomi yapilan hastalarda konjenital nefrotik sendrom
komplikasyonlarinin goriilmedigi, unilateral nefrektomide ise komplikasyonlarin
azaldig1 bilinmektedir [3, 4, 57]. Calismamizda bilateral nefrektomi yapilan iki
hastada santral vendz kateterde gelisen tromboz nefrektomi dncesinde geligmistir.
Unilateral nefrektomi yapilan hastalarda ise trombozun zamani bilinmemektedir.
Ama unilateral nefrektomi olan hastalarda da tromboz komplikasyonunun
goriilebilecegi unutulmamalidir. Calismamizdan nefrektomi yapilan hastalarda
tromboz riskinin arttig1 sonucuna varilamaz. Caligmamizda sadece santral katetere
bagli tromboz sorgulanmis olup diger trombotik olaylarin da incelendigi daha genis

bir ¢aligmaya ihtiyag vardir.

On bir hastada santral vendz kateter iligkili kan dolasimi enfeksiyonu
goriilmiistiir. Bu nedenle eksitus olan hastamiz yoktur. Nefrektomi yapilan ve
yapilmayan hasta grubunda kateter iliskili kan dolasimi enfeksiyonu siklig1 benzer
bulunmustur. Nefrektomi yapilan hastalarda komplikasyonlarin azalmasi beklenirken
bu da sasirtict bir sonugtur. Bu durum hastalarin nefrektomi yapilmadig: siiregte
santral venoz kateter iliskili kan dolasimi enfeksiyonu geg¢irmis olmalar1 ile
aciklanabilir. Bérody ve arkadaslar1 [45] 2018’de Fransa’da yaptiklar1 ¢alismada
konjenital nefrotik sendrom tanili toplam 55 hastadan 39’u ¢ogu kateter iliskili kan
dolasim1 enfeksiyonu olmak tizere 120 kere enfeksiyon gecirmistir. Bu

enfeksiyonlarin hastalarin son dénem bobrek hastaligina ilerlemeden 6nce oldugu
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belirtilmistir. Murakoshi ve arkadaslar1 [55] yaptiklart calismada unilateral
nefrektomi sonrast yedi hastadan sadece birinin enfeksiyon gecirdigini
belirtmislerdir. Hastalarin protein kaybinin devam ettigi silirecte, immiinglobulin
kayiplar1 da devam edecektir. Hasta son donem bobrek yetmezligine girdiginde,
bilateral nefrektomi yapildiginda enfeksiyon sikliginda azalma beklenir. Nefrektomi
yapilmamis veya unilateral nefrektomi yapilmis, hastaligin erken evresindeki bir
hastada; enfeksiyon ¢ok ciddi bir komplikasyondur. Calismamizda nefrektomi
yapilan ve yapilmayan hastalarda enfeksiyon sikliginin benzer olmasi bu sekilde
aciklanabilir. Calismamiza baktigimizda hastalarin neredeyse tamaminin unilateral

nefrektomi yapilmis olmasi bu durumu agiklar.

Bérody ve arkadaslar1 [45] 2018°de Fransa’da yaptiklar1 calismada konjenital
nefrotik sendrom tanili toplam 55 hastadan 39’u son donem bdbrek yetmezligine
ilerlemistir. Bunlardan bilateral nefrektomi yapilan hastalar ortanca 10 ayda, medikal
tedavi uygulanan hastalar ortanca 13 ayda son donem bobrek yetmezligine
ilerlemigtir. Calismamizda nefrektomi yapilan hastalarin son donem bdbrek
yetmezligine ilerlemesi ve renal replasman tedavisine baslanmasi yaklasik iki yildir,
nefrektomi yapilmayan hastalarin ise ii¢ yildir. Literatiirle kiyaslandiginda bu siire
diger calismalara gére uzun bir siiredir. Ulkemizde bu hastalarin bakim ve tedavilerin

iyi yapildiginin gostergesi olabilir.

Nefrektomi yapilan hastalarda izlemdeki aylik albiimin ihtiyacinda,
enfeksiyon sikliginda, hastaneye yatma sikliginda anlamli bir azalma goriilmiistiir.
Calismamizda c¢ogu hastaya unilateral nefrektomi yapilmis olup, unilateral
nefrektomide protein kaybi bir miktar azalsa da intravendz albiimin replasman
ihtiyact devam eder [3, 57]. Calismamizda nefrektomi ile albiimin ihtiyacinda
istatistiksel agidan anlamli bir azalma oldugunu gdosterdik. Ayni zamanda bu durum
hastaneye yatis sayisinin azalmasi ile de ilgili olabilir ki bu durum saglik hizmeti

iligkili enfeksiyonlarin gelismesinin 6niinde olumlu bir engel olabilir.

Calismamizda nefrektomi yapilmayan hasta grubunun aylik albiimin

ihtiyacinin  bir yilin sonunda istatistiksel acidan anlamli bir sekilde azaldigi
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gorlilmektedir. Fakat bu hastalarin hastaneye yatis sikligi, enfeksiyon gecirme
sayisinda anlaml bir degisiklik yoktur. Bu hastalarin albiimin ihtiyacinin azalmasi
eGFR’deki azalma ile iliskilendirilmistir. Fakat hastalarin idrarla immiinglobulin

kayb1 devam etmesi nedeniyle enfeksiyon siklig1 degismemis goriinmektedir.

Medikal tedavi ile nefrektominin hem olumlu hem de olumsuz yonleri vardir.
Medikal tedavi ile izlenen hastalarda bobrek yetmezligi gelismesi daha yavas olmus
ve hastalarin yaklasik ii¢ yasina kadar renal replasman ihtiyaci olmamistir. Ama
hastalarin enfeksiyon sikligi, hastaneye yatis sayis1 degismemistir. Hastane yatiglar
Reynolds ve arkadaslarinin [43] yaptiklart c¢alismada da bahsettikleri gibi hem
hastaya, hem hastanin ailesine, hem de saglik harcamalarina fazlaca yiik
olusturmaktadir. Nefrektomi yapilan hasta grubunda kronik bobrek yetmezligine
ilerleme yaklasik bir y1l daha erken goriilmiis ve yaklasik iki yasinda renal replasman
tedavisine ihtiyag duyulmustur. Hastalara nefrektomi yapildigi andan itibaren
alblimin ihtiyacinda belirgin azalma goriilmiistiir. Bir yilin sonunda da hastalarin
enfeksiyon sikligi, hastaneye yatisi istatistiksel agidan anlamli bir sekilde azalmistir.
Bu bulgulara dayanarak seg¢ilmis hastalarda nefrektominin faydali olabilecegi

sonucuna vartlmistir.

Avrupa Cocuk Nefroloji Dernegi (ESPN) ve Bobrek Hastaliklart Avrupa
Referans A& (ERKNet) 2021 yilinda vyayinladiklar1 konsensiis raporunda
nefrektomiyi rutin olarak dnermemistir. Fakat konservatif tedavinin optimizasyonuna
ragmen biiyiime geriligi, tromboz ve/veya intravaskiiler 6volemiyi slirdiirme zorlugu
da dahil olmak iizere ciddi komplikasyonlar1 olan hastalarda nefrektomi yapilmasinin
akla gelmesi gerektigini belirtmistir [4]. Calismamizla biz de buna benzer sonug
bulduk. Hastane yatis siklig1 ve enfeksiyon sayisi fazla olan hastalarda nefrektomi

uygulanmasi onerilebilir.

Hastalarin boy ve viicut agirliklar1 zamanla artmasi1 nedeniyle kiyaslamalar
yapilirken z skorlamasi kullanilmistir. Tani sirasinda nefrektomi yapilan veya
yapilmayan hastalarin z skorlarinda istatistiksel ac¢idan anlamli bir farklilik

gorlilmemistir. Bu da ¢alisma grubumuzun homojen oldugunu goésteren bir bulgudur.
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Calismamizda biiylime agisindan hastalarin birinci yasta boy ve viicut agirligi
z skorlarina bakildiginda nefrektomi yapilan hasta grubunun z skorunun anlamli
olarak daha diisiik oldugu, fakat ikinci yasa gelindiginde anlamli bir fark olmadigi
saptanmistir. Avrupa Cocuk Nefroloji Dernegi 2021 yilinda yayinladiklar1 konsensiis
raporunda biiylime geriligi olan hastalarda nefrektomi 6nermislerdir [4]. Fakat bizim
calisjmamizda nefrektomi yapilan grubun boy ve viicut agirhiginin nefrektomi
yapilmayan gruba goére daha geride kaldigi goriilmiistiir. Bu durum nefrektomiye
ikincil kronik bébrek yetmezliginin erken donemde gelismesi ile aciklanabilir. ilerde

yapilacak ¢alismalarin bu konuya odaklanmasi 6nemlidir.

Tiim sonuclara bakildiginda nefrektomi ve medikal tedavi ile izlemin
birbirine farkli istiinliikleri olabilir. Sonug olarak hasta bazinda nefrektomi veya
medikal tedavi ile izleme karar verilmelidir. Caligmamizdaki bulgularin 1s1ginda,
Avrupa Cocuk Nefroloji Dernegi ve Bobrek Hastaliklart Avrupa Referans Aginin
yayinladiklar1 konsenslis raporu ile wuyumlu sonuglar saptanmistir [4].
Calismamizdaki verilere gore albiimin ihtiyaci fazla olan, tekrarlayan enfeksiyonlari

olan ve hastane yatis1 olan hastalarda nefrektomi diisiiniilebilir.

Calismamizin bazi kisitliklart vardir. Retrospektif ve ¢ok merkezli olmasi
verilerin standardize edilmesini zorlastirmistir. Dolayisiyla her hasta icin standart
izlem verisi elde edilememistir. Calismamizda santral vendz katetere bagl tromboz
incelenmistir. Hastalarda gelisen diger trombotik olaylara ait verilerin olmayisi
calismamizin diger bir kisithiligidir. Ayrica hastalarin hastanede yatis siireleri
incelenmemistir. Bu nedenle yatis sayis1 az olsa bile yatis siiresi uzun olabilecegi igin
hastalarin saglik sistemine yiikii tam olarak analiz edilememistir. Hastalarin dogum
haftasi, viicut agirligi, plasenta biiyiikliigii verileri eksikligi nedeniyle incelenememis

olmasi da kisitliklardan biridir.

Calismamizin giiclii yonleri; ¢ok merkezli olmasi, hasta sayisinin nadir bir
hastalikta nadir yapilan bir yontem (nefrektomi) i¢in nispeten fazla olmasi,
nefrektomi yapilan ve yapilmayan hastalarin homojen dagilimidir. Caligmamizda

hastalara tedavi baglandiktan sonra kisa araliklarla serum albiimin diizeyi, serum
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kreatinin diizeyi, boy, viicut agirligi, albiimin ihtiyaci, hastaneye yatis sikligi,

enfeksiyon siklig1 bakilmis olmasi da giiclii 6zelliklerindendir.

Sonug olarak nefrektomi secilmis hastalara uygulanmalidir. Se¢im yaparken
konjenital nefrotik sendrom komplikasyonlarmi sik yasayan (sik enfeksiyona
yakalanan, sepsis gegiren, sik tromboz ve tromboembolik olay yasayan), hastaneye
sik yatis1 yapilmasi gereken, 6volemisi korunamayan hastalarda uygulanabilir. Daha
once literatiirde biliylime geriligi olan cocuklara nefrektomi yapilmasi
onerilmekteydi. Fakat ¢alismamizda bu hastalarin nefrektomi ile biiyiimesinin daha
kotiilestigi sonucuna varilmigtir. Bu nedenlerle nefrektomi planlanan hastalarda
bunun avantajlari yan1 sira dezavantajlarinin da g6z Oniinde bulundurulmasi

gerekmektedir.
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6. SONUCLAR

Hastalarin tan1 sirasindaki ortanca eGFR (tahmini glomeriiler filtrasyon hiz1)
121 (IQR: 70,2-194,1) ml/dk/1,73m? olarak hesaplanmistir. Tan1 aninda
KDIGO siiflandirmasina gore evre 1 olan 15 hasta (%65,2), evre 2 olan {i¢
hasta (%13) evre 3 olan ii¢ hasta (%13) evre 4 olan bir hasta (%4,3) evre 5
olan bir hasta (%4,3) vardir. Bu durum tani an1 heniiz hastaligin erken
donemi oldugu i¢in kronik bobrek yetmezligi gelismemesi ile agiklanabilir.
Santral venoz kateter 21 hastaya (%72,4) takilmistir. Bu hastalardan 16
(%76,2)’sinde katetere bagli komplikasyon gelismistir. Santral vendz katetere
bagl tromboz dort hastada (%25) goriilmiis olup bunlardan iigii (%75)
antikoagiilan  profilaksi almistir. Birisi  (%25) antikoagiilan veya
antitrombotik profilaksi almamistir. Bu durum diisiik molekiil agirlikli
heparinin antitrombin III (ATIII) {izerinden etki etmesi ve ATIII seviyesinin
idrarla kayba bagl diisiik olmasi ile aciklanabilir. Bu hastalara profilakside
diisiik molekiil agirlikli heparin kullanilmamalidir.

Hastalarin nefrektomi dncesinde bakilan ortanca serum alblimin diizeyi 1,4
(IQR: 1,0-1,9) gr/dl, nefrektomi sonrasi birinci ayda bakilan ortanca serum
albiimin diizeyi 1,99 (IQR: 1,1-2,6) gr/dl {i¢iincii ayda bakilan ortanca serum
albiimin diizeyi 2,17 (IQR: 1,62-2,84) gr/dl, altinc1 ayda bakilan ortanca
serum alblimin diizeyi 1,8 (IQR: 1,30-2,56) gr/dl, on ikinci ayda bakilan
ortanca serum alblimin diizeyi 2,1 (IQR: 1,64-2,56) gr/dl’dir. Sonuglara
bakildiginda hasta grubumuzun ¢ogunlugunun unilateral nefrektomi yapildigi
g0z Oniinde alinarak serum albiimin diizeylerinin belli bir degere kadar arttig1
ardindan plato ¢izdigi goriilmektedir. Albiimin diizeyinde bu artis istatistiksel
acidan anlamli bulunmustur (p<0,001). Bu durum unilateral nefrektominin
kan albiimin diizeyine kismi bir fayda sagladigini géstermektedir.

Nefrektomi sonrasi altinc1 ay ortanca eGFR 73,9 (IQR: 38,6-149,0)
ml/dk/1,73m? olarak hesaplanmistir. Nefrektomi sonrasi altinct ay eGFR
degerlerine goére bakilan KDIGO sinirlandirmasi evre 1 olan bes hasta

(%38,5), evre 2 olan ii¢ hasta (%23,1), evre 3 olan iki hasta (%15,4), evre 4
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olan iki hasta (%15.4), evre 5 olan bir hasta (%7,7) vardir. Hastalara
nefrektomi uygulanmasina ragmen altinct ayda KDIGO siirlandirmasi evre
1 olan hasta sayisi hala daha yiiksektir. Nefrektomi sonrasi on ikinci ay
ortanca eGFR 22,4 (IQR: 17,0-68,8) ml/dk/1,73m? olarak hesaplanmaistir.
Nefrektomi sonrasi on ikinci ay eGFR degerlerine gore bakilan KDIGO
siirlandirmast evre 1 olan iki hasta (%18,2), evre 2 olan bir hasta (%9,1)
evre 3 olan bir hasta (%9,1), evre 4 olan bes hasta (%45,5), evre 5 olan iki
hasta (%18,2) vardir. Nefrektomi sonrast on ikinci aya gelindiginde
eGFR’nin dramatik azaldig1 goriilmektedir. KDIGO siniflandirmasina gore
hastalarin ¢ogunlugu evre 4 olmustur. Bu durum hastalara nefrektomi islemi
ile agiklanabilecegi gibi, hastaligin dogal seyrinde de kronik bobrek
yetmezliginin gelismesi ile de agiklanabilir. Unilateral nefrektomi yapilan
hastalarin bir y1lin sonunda hala son donem bdbrek yetmezligine girmedikleri
sonucuna varilmistir.

Nefrektomi yapilan hastalarin birinci yas ortanca serum kreatinin diizeyi 0,4
(IQR: 0,19-1,22) mg/dl, ikinci yas ortanca serum kreatinin diizeyi 1,5 (IQR:
0,3-3,6) mg/dl’dir. Nefrektomi yapilan hastalarin KDIGO simiflandirmasina
gore evre 1 olan dort hasta (%26,7), evre 2 olan ii¢ hasta (%20), evre 3 olan
iic hasta (%20), evre 4 olan {i¢ hasta (%20), evre 5 olan iki hasta (%13,3)
vardir. Nefrektomi yapilan hastalarin ikinci yas KDIGO smiflandirmasina
gore evre 1 olan ii¢ hasta (%27,3), evre 2 olan bir hasta (%9,1), evre 3 olan
bir hasta (%9,1), evre 5 olan alti hasta (%54,5) vardir. Ikinci yasa
gelindiginde hastalarin biiyiik kisminin KDIGO siniflandirmasi evre 5 oldugu
goriilmektedir. Bu durum dogal olarak kronik bdbrek yetmezligine ilerleme
potansiyeli olan bir hastaliga nefrektominin ilave katkisi ile agiklanabilir.
Hastalarin tan1 aninda ortanca boy 49,5 (IQR: 47,2-52,75) cm, boyun z skoru
-2 (IQR: -3-(-1)), nefrektomi sonras1 altinci ay ortanca boy 67 (IQR: 64-69.5)
cm, z skoru -3 (IQR: -3,75-(-2,75)), on ikinci ayda ortanca boy 74 (IQR:
70,5-79) cm, z skoru -3 (IQR: -4-(-2)) olarak hesaplanmistir. Boy z skorlarina
bakildiginda ilk alt1 ayda bir birimlik diistis dikkat ¢ekicidir. Kronik hastalik

siireci yanisira nefrektomiye ikincil bobrek fonksiyonlarinda azalmanin bu
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durumu agiklayabilecegi disilinlilmiistiir. Nefrektominin ileride biiylime
geriligi yapabilecegi 6n goriilmeli ve nefrektomi diisiiniilen hastalarda bu
olasiliga kars1 tedbirler alinmalidir ve hastalar biiylime acisindan yakin takip
edilmelidir.

Nefrektomi yapilan hastalarin birinci yas ortanca boy 68 (IQR: 64,2-72,75)
cm iken z skoru -2 (IQR:-3,75-(-1)), ortanca viicut agirligr 8 (IQR: 6,7-8,8)
kg iken z skoru -1 (IQR: -3,5-(-1))’dir. Ikinci yas ortanca boy 79 (IQR: 72-
84) cm iken z skoru -2,5 (IQR: -4-(-1,75)), ortanca viicut agirlig1 9,5 (IQR:9-
10) kg iken z skoru -2 (IQR:-2-(-1))’dir. Bu degerlere bakildiginda
nefrektomi yapilan hasta grubunun iki yillik izleminde boy ve viicut agirlik z
skorlarinin azaldigi, hastalarin biiylimelerinin geride kaldigi goriilmektedir.
Fakat istatistiksel acidan anlami bir farklilik yoktur. Biiylime geriligi olan
hastalara nefrektomi yapilmamasi gerektigi sonucuna vartlmaistir.

Nefrektomi olan grupta nefrektomi oncesi albiimin diizeyi ihtiyaci ayda 20
(12-28) giin, giinde verilen ortanca albiimin dozu 1,5 (IQR: 1-3,75) gr/kg,
nefrektomi sonrasi ise ayda 8 (IQR:1-12) giindiir. Nefrektomi yapilan
hastalarda tani sirast ve nefrektomi sonrasi albiimin diizeyi ihtiyacinin
degisimi istatistiksel agidan (p=0,001) anlamlidir. Bu hastalara albiimin
verilme sikligr azalmistir. Nefrektominin yogun albiimin ihtiyaci olan
hastalarda diisiiniilebilecegi sonucuna varilmistir.

Nefrektomi yapilan grupta tani sirasinda ortanca enfeksiyon sayist yilda 3
(IQR:2-4)’tiir. Hastalarin ortanca hastaneye yatis sayist yilda 4 (IQR:2,25-
6)’tiir. Nefrektomi sonrasinda ise ortanca enfeksiyon sayist 2 (IQR:0,75-
3)’dir. Nefrektomi Oncesi ve sonrasi enfeksiyon sikliginda azalma istatistiksel
acidan anlamlidir. (p=0,027). Hastaneye yatis sayisi ise yilda 2 (IQR: O-
3)’dir. Hastalarin nefrektomi sonrasi hastaneye yatis sayisindaki azalma
istatistiksel agidan anlamli bir degisiklik vardir (p=0,004). Bu veriler 1s181nda
stk hastane yatis1 gerektiren hastalarda nefrektominin yatig ihtiyacim
azaltabilecegi sonucuna varilmistir. Bu da hastane kaynakli enfeksiyonlara
maruziyeti azaltacagindan bu hastalarin en 6nemli 6liim nedeni olan direngli

hastane enfeksiyonlarindan korunmada bir avantaj saglayabilir.
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Nefrektomi yapilan 14 hastaya santral venoz kateter takilmis olup 11’inde
(%78,6) katetere bagh komplikasyon gelismistir. Katetere bagli kan dolagimi
enfeksiyonu alt1 hastada (%54,5), tromboz dort hastada (%36,3), cilt
destriikksiyonu bir hastada (%9) gelismistir. Santral vendz kateter iliskili
komplikasyon sikligi bu hastalarda yiiksektir ve miimkiin oldugunca bu
uygulamadan kag¢inilmasi gerektigi sonucuna varilmstir.

Nefrektomi yapilan hastalar ortanca 5,5 (IQR: 2,2-8,75) yil takip edilmistir.
Bu hastalarin son vizitte ortanca serum albiimin diizeyi 3,8 (IQR:1,9-4,25)
g/dl, ortanca serum kreatinin diizeyi 0,84 (IQR:0,5-2,2) mg/dl’dir.
Nefrektomi olan hastalarin son vizitte ortanca viicut agirhigi 16,5 (IQR: 9-24)
kg, z skoru -1,25 (IQR: -3,25-0), ortalama boyu 105 (IQR: 77-122) cm, z
skoru -2,25 (IQR: -3-0) olarak hesaplanmistir. Nefrektomi yapilan hastalarin
son vizit bulgularia bakildiginda albiimin diizeyi normal araliktadir. Bu da
hastalarin yedisine bobrek nakli uygulanmasi, kalaninin ise kronik bdbrek
yetmezliginde olmas ile agiklanabilir. Onceki izlemlerine gore z skorlarda
bir miktar iyilesme olsa da kronik progresif seyreden bir hastaligin etkisi
olarak saglikli cocuklara gore biiylimeleri geridedir.

Nefrektomi yapilmayan grubun tani sirasinda ortanca serum albiimin diizeyi
0,98 (IQR: 0,74-1,745) gr/dl, tan1 sonras1 birinci ayda ortanca serum alblimin
diizeyi 1,35 (IQR: 0,9-2,0) gr/dl, tiglincii ayda ortanca serum albiimin diizeyi
1,5 (IQR: 0,9-2,0) gr/dl, altinc1 ayda ortanca serum albiimin diizeyi 1,5 (IQR:
0,81-2,0) gr/dl, on ikinci ayda ortanca serum albiimin diizeyi 1,9 (IQR: 1,15-
2,15) gr/dl’dir. Albiimin diizeylerinde anlamli bir artiy bulunmustur. Bu
durum medikal tedavinin de yararli oldugu sonucuna varilmaistir.

Nefrektomi yapilmayan grubun tani sirasinda ortanca serum kreatinin diizeyi
0,17 (IQR: 0,1-0,4) mg/dl, tan1 sonras1 birinci ayda ortanca serum kreatinin
diizeyi 0,2 (IQR: 0,16-0,21) mg/dl, iiclincli ayda ortanca serum kreatinin
diizeyi 0,17 (IQR: 0,1-0,2), altinct ayda serum kreatinin diizeyi 0,2 (IQR:
0,10-0,21) mg/dl, on ikinci ayda ortanca serum kreatinin diizeyi 0,4 (IQR:
0,16-0,63) mg/dl’dir. Ortanca eGFR 121,4 (IQR: 56- 186) ml/dk/1.73m?

olarak hesaplanmistir. Tan1 aninda KDIGO simiflandirmasi evre 1 olan 8
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hasta (%66,7), evre 2 olan bir hasta (%8,3), evre 3 olan bir hasta (%8,3), evre
4 olan bir hasta (%8,3), evre 5 olan bir hasta (%8,3) hasta vardir. Tan1 sonrasi
altinc1 ay eGFR 138,3 (IQR: 98,1-238,5) ml/dk/1.73m? olarak hesaplanmistir.
Tani1 sonrasi altinct ayda eGFR diizeylerine gére KDIGO sinirlandirmasi evre
1 olan yedi hasta (%77,8), evre 2 olan bir hasta (%7,7), evre 3 olan bir hasta
(%7,7) vardir. Tan1 sonrasi on ikinci ay ortanca eGFR 74,3 (IQR: 37,1-254,6)
ml/dk/1.73m? olarak hesaplanmistir. Tam1 sonrast on ikinci ay eGFR
degerlerine gore KDIGO sinirlandirmasi evre 1 olan bes hasta (%45,5), evre
2 olan iki hasta (%18,2) evre 3 olan iki hasta (%18,2), evre 4 olan bir hasta
(%9,1), evre 5 olan bir hasta (%9,1) vardir. Hastalarin izlemdeki eGFR
degerlerinde bakildiginda hastaligin progresif ilerledigi, kronik bdbrek
yetmezligine gidis siireci net bir sekilde goriilmektedir.

Nefrektomi yapilmayan grupta birinci yas ortanca serum kreatinin diizeyi
0,22 (IQR: 0,12-0,64) mg/dl’dir. Birinci yasta hesaplanan eGFR’ye gore
yapilan KDIGO siniflandirmasinda evre 1 olan dort hasta (%44,4), evre 2
olan bir hasta (%]11,1), evre 3 olan iki hasta (%22,2), evre 4 olan bir hasta
(%]11,1), evre 5 olan bir hasta (%11,1) vardir. Nefrektomi yapilmayan grupta
ikinci yas ortanca serum kreatinin diizeyi 0,54 (IQR: 0,4-1,7) mg/dl’dir.
Ikinci yasta hesaplanan eGFR’ye gore yapilan KDIGO siniflandirmasinda
evre 1 olan iki hasta (%22,2), evre 2 olan li¢ hasta (%33,3), evre 3 olan bir
hasta (%11,1), evre 4 olan ii¢ hasta (%33,3) vardir. Nefrektomi yapilmayan
hastalarin iki yasim1 heniiz son bobrek yetmezligi gelismedigi sonucuna
varilmigtir. Nefrektomi yapilan hastalara gore bobrek fonksiyonlar1 daha uzun
siire korunmustur.

Nefrektomi yapilmayan hastalarin tani1 aninda ortanca boylar1 47,5 (IQR:
40,5-50) cm, boyun z skoru -2,5 (IQR: -5-(-1)), tan1 sonrasi altinci ay ortanca
boy 64,4 (IQR: 58-69) cm, z skoru -2 (IQR: (-3,5-0), on ikinci ayda ortanca
boy 68,5 (IQR: 68,3-83.,4) cm, z skoru -3 (IQR: (-4-0) olarak hesaplanmistir.
Tan1 sonras1 hastalarin boy z skorlarinda anlamli bir farklilik gériilmemistir
(p=0,898). Kronik hastalik siirecindeki bu hastalarin boy z skorlarinda

degisim goriilmemektedir. Bu durum nefrektomi yapilmayan hastalarda
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biliylimenin geride kalmadigini gosterebilir ve nefrektomi plani yapilirken
diisiintilmesi gereken bir nokta olarak akilda tutulmalidir.

Nefrektomi yapilmayan hastalarin birinci yas ortanca boy 73 (IQR: 69-77,5)
cm iken z skoru -1 (IQR: -2-0,5), ortanca viicut agirlig: 8,5 (IQR: 7,45-10,2)
kg iken z skoru -1 (IQR: -2,5-0,25)’dir. ikinci yas ortanca boy 81 (IQR: 79-
87,25) cm iken z skoru -1 (IQR: -2,5-0), ortanca viicut agirhig 11,5 (IQR:
10,25-12,5) kg iken z skoru -1 (IQR: -1-0)’dir. Her nekadar nefrektomi
yapilanlarla karsilagtirildiginda daha iyi bir biiyiime goriilse de nefrektomi
yapilmayan hastalarin biliylimeleri normal sagliklt ¢ocuklara gore daha
geridedir ve bu durum hastaligin kronik ilerleyici siireci ile iligkili olabilir.
Nefrektomi olmayan grupta tani sirasinda ortanca albiimin ihtiyaci ayda 12
(IQR: 8-24) giin, giinde verilen ortanca albiimin dozu 2 (IQR:1-3) gr/kg’dir.
Tan1 sonrasi ortanca albiimin ihtiyact ayda 12 (IQR: 3-15) giindiir. Hastalara
albiimin diizeyi verilme sikligimin azalmasi istatistiksel agidan anlamlidir
(p=0,007). Veriler normal dagilmamakla beraber tani sirasinda ortalama
albiimin ihtiyaci1 ayda 13,7 (SD: 8,7) iken, tan1 sonrasi on ikinci ayda 9 (SD:
6.2)’dur. Bu durumu medikal tedavinin da yararli olabilecegi sonucuna isaret
etmektedir.

Nefrektomi yapilmayan hasta grubunda tani sirasinda enfeksiyon sayisi yilda
2 (IQR:1-3,5)’dir. Ayn1 grupta hastalarin hastaneye yatis sayis1 yilda 4 (IQR:
2-5,75)’tiir. Hastalarin tan1 sonrasi enfeksiyon sayist yilda 2 (IQR:1-3,5)’dir.
Tan1 sonrast hastane yatis sayisi ise yilda 5 (IQR: 2-14) kere olup bu
degerlerde tan1 sirasi ve sonrasi arasinda istatistiksel a¢idan anlamli bir
farklilik goriilmemistir (Enfeksiyon sikligi p=0,589, hastaneye yatis siklig1
p=0,5). Son donem bobrek yetmezligine heniiz ilerlememis olan bu hastalarda
immiinglobulin kaybi1 devam etmektedir. Buna bagli olarak hastalarda
enfeksiyon siklig1 azalmamustir.

Nefrektomi yapilmayan yedi hastaya santral venoz kateter takilmig olup bes
hastada (%71,4) katetere bagli komplikasyon gelismistir. Gelisen
komplikasyonlarin hepsi kateter iliskili kan dolasimi enfeksiyonudur.

Nefrektomi yapilmayan hastalarda immiinglobulin kaybinin devam etmesi
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nedeniyle enfeksiyon sikliginin yiiksek oldugu sonucuna varilmigtir. Bu
hastalara miimkiinse santral vendz kateter takilmamasi, takilmak zorunda
kalinirsa enfeksiyon ve diger komplikasyonlar acgisindan yakin takip edilmesi
ve en ufak bulgunun bile dikkatle irdelenmesi gerektigi vurgulanabilir .

Izlemde toplam dort hasta (%13,8) eksitus olmustur. Bir hasta sepsis, bir
hasta pnomoni, bir hasta nakil sirasinda olusan komplikasyonlar nedeni ile
eksitus olmustur. Bir hasta takipli oldugu hastaneden baska bir hastanede
eksitus oldugu i¢in eksitus nedeni bilinmemektedir. Nefrektomi yapilan hasta
grubundan iki, nefrektomi yapilmayan hasta grubundan iki hasta
kaybedilmistir. Eksitus durumu nefrektomi ile kiyaslandiginda anlamli bir
degisiklik saptanmamistir (p=0,914). Hasta sagkalimi agisinin nefrektominin

bir avantaj saglamadigi1 sonucuna varilmstir.
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VERI TOPLAMA FORMU (EK-2)

Nefrin Mutasyonu olan Konjenital Nefrotik Sendromu olup Nefrektomi

Yapilmayan Grup

Merkez-Doktor ismi

Hasta Ad-Soyad Bas Harfleri

Cinsiyet (K/E)

Dogum tarihi (Glin/Ay/Y1l)

Tani tarihi (Glin/Ay/Y1l)

Ebeveynler arasinda akrabalik var m1 (E/H)?
varsa derecesi nedir?

Genetik analiz sonucu nedir? Hangi kurumda
yapildi?

Tani1 sirasinda boy (cm)

Tani sirasinda viicut agirhg (kg)

Santral katater takildi m1? (E/H)

Katater komplikasyonu oldu mu? Olduysa
nedir?

Antikoagiilan tedavi (E/H) verildi mi? Evetse ne
verildi?

Tan1 sirasinda kan albumin diizeyi (g/dL)

Tan1 sirasinda kan kreatinin diizeyi (mg/dL)

Albiimin ihtiyaci (haftada kag giin ve kag gr/kg)

Enfeksiyon sikligi (.../y1l)

Hastaneye yatis sikligi (.../y1l)

Tan1 sonrasi 1.ay kan kreatinin diizeyi (mg/dL)

Tan1 sonrasi 1.ay albiimin diizeyi

Tan1 sonrasi 3.ay kan kreatinin diizeyi (mg/dL)

Tan1 sonrasi 3.ay albiimin diizeyi

Tan1 sonras1 6.ay kan kreatinin diizeyi (mg/dL)

Tan1 sonrasi 6.ay albiimin diizeyi

Tan1 sonras1 6.ay boy (cm)

Tan1 sonrasi 6.ay viicut agirhigr (kg)

Tan1 sonras1 12.ay serum kreatinin diizeyi
(mg/dL)

Tan1 sonrasi 12.ay serum albiimin diizeyi

Tan1 sonrasi 12.ay boy (cm)

Tan1 sonras1 12.ay viicut agirligi (kg)

Birinci yas serum albiimin diizeyi (gr/dL)

Birinci yas serum kreatinin diizeyi (mg/dl)

Birinci yas boy (cm)

Birinci yas viicut agirligi (kg)

[kinci yas serum albiimin (gr/dL)
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[kinci yas serum kreatinin (mg/dL)

ikinci yas boy (cm)

[kinci yas viicut agirhigi (kg)

Tan1 sonrasi albiimin ihtiyact uygulama sayisi
olarak (..../ay)

Tan1 sonrast enfeksiyon siklig1 say1 olarak
(.../y1l)

Tan1 sonrasi hastaneye yatig siklig1 say1 olarak
(..../y1l)

RRT yapildi m1? (E/H)

Tipi nedir? (PD/HD/Tx)

RRT tarihi

Transplantasyon yapildiysa oncesindeki serum
kreatinin diizeyi nedir? (mg/dl)

Transplantasyon yapildiysa Oncesindeki serum
alblimin diizeyi nedir? (g/dl)

Eksitus oldu mu? (E/H). Evetse tarihi nedir?

Hayatta ise son vizit tarihi nedir?

Son vizitte viicut agirligi (kg)

Son vizitte boy (cm)

Son vizitte kan albumin (g/dl)

Son vizitte kan kreatinin (mg/dl)

69




Nefrin Mutasyonu olan Konjenital Nefrotik Sendromu olup Nefrektomi Yapilan

Grup

Merkez-Doktor ismi

Hasta Ad-Soyad Bas Harfleri

Cinsiyet (K/E)

Dogum tarihi (Glin/Ay/Y1l)

Tani tarihi (Giin/Ay/Y1l)

Ebeveynler arasinda akrabalik var m1 (E/H)
varsa derecesi nedir?

Genetik analiz sonucu nedir? Hangi
kurumda yapildi?

Tani sirasinda boy (cm)

Tani sirasinda viicut agirligi (kg)

Santral katater takildi m1? (E/H)

Katater komplikasyonu oldu mu? Olduysa
nedir?

IAntikoagiilan tedavi verildi mi? (E/H)
Evetse ne verildi?

INefrektomi tipi nedir? (unilateral/bilateral)

Unilateral ise nefrektomi hangi tarafa
yapildi?

Nefrektomi yonetimi nasil yapildi?
(cerrahi/renal arter embolizasyon)

Nefrektomi tarihi

Nefrektomi Oncesi kan albumin diizeyi
(g/dL)

Nefrektomi Oncesi kan kreatinin (mg/dl)

Nefrektomi 6ncesi alblimin ihtiyaci
(haftada kag giin ve kag gr/kg)

Nefrektomi Oncesi enfeksiyon sikligi
(.../y1l)

Nefrektomi Oncesi hastaneye yatis sikligi
(.../y1l)

Nefrektomi sonrasi 1.ay kan kreatinin
diizeyi (mg/dl)

Nefrektomi sonrasi 1.ay albiimin diizeyi
(g/dL)

INefrektomi sonrasi 3.ay kan kreatinin
diizeyi (mg/dl)

Nefrektomi sonrasi 3.ay albiimin diizeyi
(g/dL)

Nefrektomi sonrasi 6.ay kan kreatinin
diizeyi (mg/dl)

INefrektomi sonrasi 6.ay alblimin diizeyi
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(g/dL)

Nefrektomi sonrasi 6.ay boy (cm)

Nefrektomi sonrasi 6.ay viicut agirhig: (kg)

Nefrektomi sonrast 12.ay kan kreatinin
diizeyi (mg/dl)

Nefrektomi sonrasi 12.ay alblimin diizeyi
(g/dL)

Nefrektomi sonrasi 12.ay boy (cm)

INefrektomi sonrasi 12.ay viicut agirlig
(kg)

Birinci yag serum alblimin diizeyi (gr/dL)

Birinci yas serum kreatinin diizeyi (mg/dl)

Birinci yas boy (cm)

Birinci yas viicut agirhigi (kg)

[kinci yas serum albiimin (gr/dL)

[kinci yas serum kreatinin (mg/dL)

[kinci yas boy (cm)

[kinci yas viicut agirhigr (kg)

Nefrektomi sonrasi albiimin ihtiyact
uygulama sayisi olarak (..../ay)

Nefrektomi sonrast enfeksiyon siklig1 say1
olarak (.../y1l)

Nefrektomi sonrasi hastaneye yatis sikligi
say1 olarak (..../yil)

RRT yapildi m1? (E/H)

Tipi nedir? (PD/HD/TX)

RRT tarihi

Transplantasyon yapildiysa 6ncesindeki
serum kreatinin diizeyi nedir? (mg/dl)

Transplantasyon yapildiysa dncesindeki
serum albiimin diizeyi nedir? (g/dl)

Eksitus oldu mu? (E/H). Evetse tarihi
nedir?

Hayatta ise son vizit tarihi nedir?

Son vizitte viicut agirligi (kg)

Son vizitte boy (cm)

Son vizitte kan albumin (g/dl)

Son vizitte kan kreatinin (mg/dl)
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