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OZET

Baltu D. DMSA sintigrafisi ile renal skar tespit edilen hastalarin uzun donem
izlemi. Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghg ve Hastahklar
Anabilim Dali, Uzmanhk Tezi. Ankara, 2018. Bu c¢alismada renal skar (RS)
saptanan hastalarin izleminde karsilasilacak komplikasyonlarin saptanmasi ve
bunlara yonelik risk faktorlerinin belirlenmesi amaglanmistir. Calismaya ortalama
takip siiresi 9,69 yil olan 50 RS’li hasta alindi ve 25 RS’si olmayan hasta ile
karsilagtirildi. Hastalara ofis kan basinci (KB) 6l¢timii ve ambulatuar kan basinci
monitorizasyonu (AKBM) yapildi. Serum kreatinin, kan iire azotu (BUN) ve 24
saatlik idrarda protein, albiimin, Kreatinin diizeylerine bakildi, kreatinin klirensi
hesaplandi. Ambulatuar KB o&lglimleri yas, cinsiyet ve boya gore en kiigiik medyan
kareler (LMS) yontemi kullanilarak standardize edildi. Renal skari olan ile olmayan
hastalarin glomeruler filtrasyon hizi (GFR) degerleri arasinda anlamli farklilik
saptanmadi. Ayrica hafif, orta ve agir dereceli RS’si olan hastalarin GFR degerleri
arasinda da anlaml farklilik saptanmadi. Albliminiirisi olan 7 hastanin hepsi RS’si
olan gruptaydi. Agir RS’si ve bilateral RS’si olan hastalarda albiiminiiri daha fazla
goriildii. Ambulatuar KB monitorizasyonu ile RS’si olan hastalarin %20,4’tinde
hipertansiyon (HT) saptandi ve bu hastalarin %60°inda nokturnal HT tespit edildi. 24
saatlik, giindiiz, gece KB standart deviasyon skoru (SDS) ve 24 saatlik, giindiiz, gece
ortalama arter basinct (MAP) SDS degerleri ve tiim giin sistolik ve diyastolik KB
yiikii ile gece sistolik ve diyastolik KB yiikii RS’si olanlarda, olmayanlara gore
istatistiksel olarak anlamli olarak yiiksek saptandi (hepsinde p<0,05). Giindiiz
diyastolik KB yiikii agir RS’si olan hastalarda hafif RS’si olanlara gore anlamli
olarak yiiksek saptandi. Diger KB yiikii ve KB SDS degerlerine gore hafif, orta ve
agir RS’si olan hastalar arasinda anlamli farklilik saptanmadi. Renal skar1 ve
albiiminiirisi olan hastalarda RS’si olup albiiminiirisi olmayan hastalara gore 24
saatlik ve gece diyastolik KB SDS yiiksek, GFR diisiik saptandi. Renal skar1 olan
hastalarda GFR ile 24 saatlik diyastolik KB SDS, gece diyastolik KB SDS, tiim giin
diyastolik KB yiikii ve gece diyastolik KB yiikii arasinda negatif korelasyon
saptandi. Sonugta RS’si olan hastalarin bobrek fonksiyon testlerinde RS’si
olmayanlara gore anlaml farklilik olmasa da RS’si olan hastalarda HT ve albiiminiiri

gelisme riski RS’si olmayan hastalara gére artmis bulundu. Hipertansiyonu olan



hastalarda da nokturnal HT’nin 6n planda olmasi nedeni ile RS’si olan hastalarin
izleminde AKBM kullanilmalidir. Renal skara ek albiiminiirisi olan hastalar en riskli
grup olarak goriilmektedir ve bu hastalarin KB’leri daha yiiksek GFR’leri daha
disiiktiir. Renal skari olan hastalarda albiiminiiri takibi rutin izlemde olmali ve
albliminiirisi olan hastalar HT ve bozulmus renal fonksiyonlar a¢isindan yakin takip

edilmelidirler.

Anahtar kelimeler: tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonu, hipertansiyon, ambulatuar

kan basinci monitorizasyonu, albiiminiiri, proteiniiri
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ABSTRACT

Baltu D. Long-term follow-up of patients with renal scar in DMSA scintigraphy.
Hacettepe University Faculty of Medicine, Department of Pediatrics, Thesis in
Pediatrics. Ankara, 2018. This study aimed to determine possible complications
during follow-up of patients with renal scar (RS), and to determine risk factors of
these complications. This study enrolled 50 patients who had RS with a mean follow-
up duration of 9,69 years and compared with 25 patients without RS. The patients
underwent office blood pressure (BP) measurement and ambulatory blood pressure
measurement (ABPM). Serum creatinine and blood urea nitrogen (BUN) levels, as
well as 24-hour urinary protein, albumin, and creatinine levels were studied and
creatinine clearance was calculated. ABPM was standardized by age, sex, and height,
using the least median of squares (LMS) method. There was no significant difference
between the glomerular filtration rates (GFR) values of the groups with and without
RS. There was also no significant difference in GFR values between patients with
mild, moderate, and severe RS. However, all 7 patients with alouminuria were in the
group with RS. Patients with severe RS and bilateral RS had a greater alouminuria.
ABPM detected hypertension (HT) in 20,4% of patients with RS, with %60 of these
patients having nocturnal HT. The 24-hour, day time, night time BP standard
deviation scores (SDS) and 24-hour, daytime, nighttime mean arterial pressure
(MAP) SDS and whole day systolic and diastolic BP load, and night time systolic
and diastolic BP load were significantly higher in patients with RS than those
without (in all p<0,05). Although day time diastolic BP load was significantly higher
in patients with severe RS compared to those with mild RS, other ABPM parameters
were not significantly different between mild, moderate, and severe RS. Patients with
RS and albuminuria had a higher 24-hour and night time diastolic BP SDS and a
lower GFR compared to those with RS but no albuminuria. Patients with RS had a
negative correlation between GFR and 24-hour diastolic BP SDS, night time
diastolic BP SDS, whole day diastolic BP load, and night time diastolic BP load. In
conclusion, although there was no significant difference between kidney function
tests of patients with and without RS, the risk of developing HT and albuminuria was
found to be increased in patients with RS than those without. As nocturnal HT was

also pronounced in patients with HT, ABPM should be used for the follow up of



vii

patients with RS. Patients with albuminuria added on RS appeared as the most risky
group, and these patients had higher BP readings and lower GFR. Monitoring
albuminuria should be a part of routine follow-up among patients with RS: Patients

with albuminuria should be closely monitored for HT and renal dysfunction.

Key words: recurrent urinary tract infection, hypertension, ambulatory blood

pressure monitorization, alouminuria, proteinuria
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1.GIRIS

Cocukluk caginda idrar yolu enfeksiyonu (IYE) edinilmis renal skarin ana
nedenidir. IYE kiigiik ¢ocuklarda gériilen ciddi bir bakteriyel enfeksiyondur. Kizlarm
% 8,4‘linde, erkeklerin %]1,4%linde hayatin ilk alt1 ayinda IYE goriiliir (1). Atesin
olmas1 renal parankimal tutulumu diisiindiiriir (2). Atesli IYE gegiren cocuklarin
yaklasik 3’te 2’sinde renal parankimal tutulum goriiliir. Renal parankimin tutulumu
inflamatuar cevaba yol acar, inflamatuar siire¢ nefron hasarina ve nefron sayisinda

azalmaya yol agarak kalici renal parankimal hasara neden olur.

Vezikoiiretral refli (VUR) varligi, antibiyotik tedavisinde gecikme,
tekrarlayan IYE, bakteri virulansi, konagin defans faktorleri, konaktaki immunolojik
ve inflamatuar reaksiyonlar, genetik yatkinlik, kiiciik yasta IYE ge¢irmek renal skar
(RS) gelisimindeki risk faktorleridir (1). Tekrarlayan IYE tamisi alan cocuklarda
VUR goriilme siklig1 %30-50 arasinda degisebilmektedir. Bu vakalarin %30’unda ise
RS goriilebilmektedir.

Reflii nefropatisi sonucunda glomeriilosklerozun ortaya ¢ikisinda c¢esitli
mekanizmalar rol oynar. Immunolojik hasar, proteiniiri, hipertansiyon (HT) ve
glomeriil i¢i hemodinamik degisiklikler olaymn ilerlemesine neden olan faktorler
arasindadir. RS ile ilgili uzun doénem komplikasyonlar HT, proteiniiri, bobrek
yetmezligi, renal gelisim bozuklugu, biiyiime ve gelisme geriligi, gebelik sorunlari
(preeklampsi gibi) seklinde siralabilir. Ancak bu problemlerin siklig1 ve ortaya ¢ikis

zamani genis ¢apli ve uzun siiren ¢aligma gerektigi i¢in yeterince bilinmemektedir.

Ciddi pyelonefritik RS’si olan hastalarda progresif glomeruloskleroz ve
belirgin proteiniiri goriilebilecegi daha dnceden yapilan calismalarla bilinmektedir.
Mikroalbiiminiiri renal hasarin erken bulgularindan biridir ve idrarda artmis albiimin
atitlimi glomeruloskleroz ve gelecekte renal fonksiyonlarin bozulacaginin gostergesi
olabilir. Ayni zamanda HT’nin bobreklere etkisi sonucu da mikroalbiiminiiri
goriilebilir. Mikroalbliminiiri pyelonefritik RS’ye bagli tek basina goriilebilse de
genellikle yiiksek kan basinci (KB) ile iliskilidir. HT, proteiniiri ile baslayan siireg
ilerleyerek glomeruler filtrasyon hizinda distiklik ve bdbrek yetmezligi ile

sonuglanir.



Hipertansiyon kardiyovaskiiler hastaliklar agisindan major risk faktoriidiir.
Hipertansiyon renal hastaliklar ile birlikte olabilir, renal fonksiyonlarin
kotiillesmesine ve kardiyovaskiiler hastaliklarin olusmasina yol agabilir (3). Renal
skarda HT olusum mekanizmasi net degildir ancak RS’ye bagli filtrasyon bariyerinde
azalma, artmis plazma renin aktivitesi, bozulmus sodyum transportunun HT’ye
neden oldugu diisiiniilmektedir (4). Idrar yolu enfeksiyonu iliskili HT siklig1 RS’si
olan hastalarda uzun dénem izlemin zorlugu nedeni ile net olarak belirlenememistir.
Hipertasiyonu olan hastayr saptamada ambulatuar kan basinci monitorizasyonu
(AKBM) beyaz onliikk HT’sini dislamak, tek ofis 6lgiimiine gore pek ¢ok Slgiim elde
etmek, tek Ol¢limle 6l¢iim sirasinda 6lgen kisiye bagli olabilecek hatalari dislamak,
giin icerisinde ve gece boyunca KB takibi yapabilmek gibi nedenlerden dolay1 ofis
Olgtimlerinden daha tstiindiir. Ayrica HT iligkili son organ hasarini saptamada da tek
ofis Slciimiine gore daha duyarlidir. Literatiirde IYE 6ykiisii olan ve RS’si olan
hastalarin uzun dénem izleminde ofiste Olgiilen KB normal olsa bile AKBM’de
HT’nin saptandigi olgular bulunmaktadir (5). Bu nedenle risk altindaki hastalarda

erken ve dogru tani1 i¢in RS’si olan ¢ocugun izleminde AKBM yapmak 6nemlidir.

Bu calismada teknesyum-99m dimerkaptosiiksinik asit (DMSA) sintigrafisi
ile RS tespit edilen hastalarin uzun donem izleminde karsilasilabilecek
komplikasyonlarin saptanmasi, bunlara yonelik risk faktdrlerinin belirlenmesi ve

gerekli onlemlerin alinmas1 amaglanmuistir.



2.GENEL BIiLGILER
2.1. Idrar Yolu Enfeksiyonu ve Renal Skar Olusumu

Renal skar (RS) geri déniisiimsiiz renal parankim hasaridir. Idrar yolu
enfeksiyonu ¢ocuklarda sik goriilen bir bakteriyel enfeksiyondur ve edinilmis RS’nin
cocuklarda ana nedenlerinden birisidir. ik IYE gegiren cocuklarin yaklasik
%25’inde VUR saptanmaktadir (6). IYE sonrasinda kalic1 RS gelisme oran1 %15-60
arasinda degismektedir ve bu genis aralik hastalarin yasina, cinsiyetine, IYE tam
kriterlerine, reflii derecesine ve genetik yatkinliga baghidir. Ancak biiyiik ¢ocuklarda
VUR’un zamanla kendi dogal seyri igerisinde diizelme veya derecesinde azalma

gostermesi nedeni ile VUR ile RS arasindaki iligki kesin olarak saptanamamaktadir
(7).

Renal skar icin bilinen risk faktdrleri kiiciik yasta IYE gecirmek, IYE
tedavisinde gecikme, P-fimbriyali E. coli ile enfeksiyon, tekrarlayan iYE, IYE
sirasindaki ates derecesi, VUR wvarligi, VUR derecesi, beyaz kiire, eritrosit
sedimentasyon hizi, C-reaktif protein gibi inflamasyonu gosteren laboratuvar
gostergelerinin yliksekligi, konagin defans faktorleri ve genetik yatkinliktir (8, 9).
Bunlarin arasinda VUR akut pyelonefrit ve RS gelisimi agisindan primer risk
faktoridiir. VUR akut pyelonefrit gelisimini bakterilerin bobrege gecisini
kolaylastirarak arttirir. Akut pyelonefrit gegirme sayisi arttikga da RS goriilme orani
artar (6, 10). Shaikh ve arkadaslarinin (6) yaptig1 bir sistematik derlemede ilk IYE
sonrasinda %57 hastada akut fazda DMSA degisiklikleri saptanmais, izlemde ise %15
hastada bu degisikliklerin devam ettigi goriilmiistiir. Akut fazda DMSA degisiklikleri
VUR’u olanlarda olmayanlara gére 1,5 kat daha fazla saptanmustir. izlemde RS
prevelansi hastalarda VUR olmasi ve VUR’un derecesi ile anlamli derecede iligkili

bulunmustur. Renal skar prevelanst VUR’u olanlarda 2.1 kat daha fazla gdzlenmistir.

Mesane bagirsak disfonksiyonu (MBD) da RS gelisimi igin risk faktoriidiir.
MBD ayn1 zamanda VUR rezoliisyonunda da gecikmeye neden olur (11).

RS gelisme riski kiiciik yasta IYE gecirenlerde daha fazladir. Bu oran bir yas
altindaki ¢ocuklarda en yiiksektir (12). Kiigiik ¢ocuklarda renal hasarin daha sik

goriilmesinin nedeni bobrek papilla morfolojilerinden kaynaklanmaktadir (13). Diiz



ve konkav papillalarda konveks papillalara gore intrarenal reflii ihtimali daha
fazladir. Konveks papillalarin anatomik yapisi nedeni ile idrarin geriye dogru bobrek
medullasindaki toplayici kanallara gecisi dnlenmektedir (Sekil 2.1). International
Reflux Study in Children Avrupa kolunda 2 yas altinda VUR tanis1 alan ¢ocuklarda
izlemleri sirasinda skar gelisimi %23,7 oraninda bulunurken, 2-4 yas arasinda tani
alan grupta %9,8, 5 yas ve lizerinde tani alan grupta ise %4,6 olarak saptanmistir
(14).

(a) l (b)

Sekil 2.1: Intrarenal refliide papilla konfigiirasyonu: A, konkav papillada
toplayict kanallarin papillaya dik aciyla agilmasi intrarenal refliiyii kolaylastirir. B,
konveks papillada toplayici kanallarin papilla ucuna oblik ag¢ilimi intrarenal refliiyii
onler (15).

IYE tedavisinde gecikme renal hasar riskini arttirabilir. Tedavide 48 saatten
daha fazla gecikme olmasi1 bobrekteki akut lezyonda ciddi artisa neden olmaktadir
(16). Bununla birlikte yapilan bir ¢alismada ozellikle ilk 24 saatte yapilan erken
tedavinin akut fazda renal tutulumda azalma gostermesine ragmen RS formasyonunu

onlemedigi gosterilmistir (17).
2.2. Renal Skar Patogenezi

VUR varliginda pyelonefrit iliskili renal hasar edinilmis reflii nefropatisi
olarak adlandirilir ve bunun konjenital reflii nefropatisinden ayrimi1 6nemlidir. Ancak

RS olusmasi icin VUR olmasi sart degildir, pyelonefrit sonrasinda VUR’u olmayan



hastalarda da RS olusabilir. Ozellikle infantlarda, RS tek pyelonefrit atag: ile bile

olusabilir.

Akut pyelonefrit sonrasinda gelisen RS’nin  patogenezi tam olarak
anlagilamamistir, ancak ¢esitli muhtemel mekanizmalar tanimlanmistir. Bu
mekanizmalar; bakterinin direkt etkisi, iskemi ve reperfiizyon hasar1 ve inflamatuar
yanttir (18, 19).

Bakterinin direk etkisine bakildiginda E. coli’nin fimbriyalari olmasi nedeni
ile olusan adezyon iireteral kolonizasyon ve artmis endotoksin konsantrasyonuna
neden olur. Endotoksinler akut pyelonefritte olusan inflamatuar yanitta oldukca
onemli role sahiptirler. Endotoksinlerin inflamatuar yanitin yani sira {reteral

peristaltizmi de etkiledigi gosterilmistir (20).

E. coli’ye bagl iskemik hasarda anoksi sirasinda anaerobik metabolizmaya
bagli piirin havuzu tiiketilir ve reperfiizyon sirasinda ise kalan hipoksantin ksantine
metabolize edilir. Ksantin, ksantin oksidaz tarafindan trik asit ve siiperoksite
dontistiiriiliir. Stiperoksit ise hiicrelere zarar veren peroksit ve hidroksil radikallerine
doniisiir. Bu toksik oksijen radikalleri hiicre membranindaki lipitte peroksidasyona

ve buna bagli olarak hiicre 6liimiine neden olur.

Inflamatuar yanit sirasinda endotoksinler kompleman aktivasyonuna ve
kemotaktik uyaran ile fagositoza neden olur. Fagositoz sirasinda olan solunumsal
patlama siiperoksit salinimina, peroksit ve hidroksil radikallerinin olusumuna yol
acar. Biitlin bu radikaller etrafindaki dokulara toksiktirler. Stiperoksite karsi savunma
olarak wviicutta siliperoksit dismutaz enzimi olmakla birlikte bu enzim idrarda
bulunmadig i¢in bu radikaller renal tiibiillere hasar verir. Oksijen radikalleri ve
lizozomal enzimler fagositoz sirasinda bakterileri 6ldiirmek igin salinir ancak ayni

zamanda renal tiibiil hiicrelerine de zarar verir (Sekil 2.2) (19).
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Sekil 2.2: Pyelonefritik renal skar patogenezi (19)

Bu olaylar1 ana olarak makrofajlar tarafindan olusturulan fibrozis izler (21).
Makrofajlar tarafindan salinan transforming biiyiime faktorii 1 beta, platelet kokenli
biiyiime faktorii, fibroblast biiyiime faktérii fibroblastlart uyararak fibrozis ve RS
olusumuna yol agar (22). Kronik pyelonefritin patolojik 6zelligi mikroskobik olarak
fibrozis, kortikal incelme, dilate ve distorsiyonlu kalikslerdir. Histolojik olarak skarli
parankim alanlarinda dilate ve atrofik tubiiller, periglomeruler fibrozis ve degisik
derecelerde glomeruler skleroz goriilebilir (23). Edinilmis RS’nin histopatolojik
bulgular1 arasnda konjenital RS icin karakteristik olan displastik degisikliklerin

olmamasi 6nemlidir (24).

VUR’da refliiniin diizelmesine ragmen renal parankimal hasarin ilerlemesinin
sebebi otolog tubiiler antijenler, saglam nefronlarda hiperfiltrasyon, Tamm-Horsfall
proteinleri ile reaksiyon, siiperoksit {retimi ve persistan HT’dir (25).
Hiperfiltrasyona bagli saglam nefronlarda da glomeruloskleroz gelisir, renin
anjiotensin aldesteron sistemi aktive olur ve renal fonksiyonlar yavas yavas bozulur

(26)



2.3. Vezikoiireteral Reflii

VUR idrarin mesaneden fist iiriner sisteme retrograd akimi sonucu olusan bir
Klinik antitedir. VUR idrar yollarinin en sik konjenital anomalisidir. Tek basina izole
anomali seklinde veya bobrek ve idrar yollarmin diger konjenital anomalileri
(obstriiktif tiropati, renal displazi gibi) ile birlikte olabilir. VUR altta yatan
patogeneze gore iki kategoriye ayrilir. Birincil VUR’da iireterovezikal (UV)
bileskenin gelisimsel ve fonksiyonel bozuklugu olmasi nedeni ile idrar iiretere geri
kagmaktadir. Refliiniin en sik formudur. Ikincil VUR ise yiiksek mesane ici iseme
basincina bagli olusur. Sekonder VUR’a siklikla anatomik (posterior uretral valv
gibi) veya fonksiyonel mesane obsturiiksiyonu (mesane bagirsak disfonksiyonu,

norojen mesane gibi) eslik eder.
2.3.1. Epidemiyoloji

Saglikli cocuklara iseme sistoiiretrografisi (VCUG) yapilmasi etik olmadigi
icin  VUR’un kesin insidansi bilinmemektedir. Ancak calismalarda saglikli
cocuklarda %1.3 (27) , IYE sonrasinda %8-50 arasinda oldugu gosterilmistir (28,
29). Yenidogan ve infantlarda IYE tanis1 sonrasinda insidansi %36-49’dur. Primer
VUR ig¢in risk yasa, cinsiyete, etnisiteye gore degisir. Yapilan bir ¢alismada 15.504
cocuga VCUG yapilmis, 3661°inde VUR saptanmis ve VUR’un daha sik gorildiigi
durumlar arastirilmistir (30). Beyaz irk ¢ocuklarinda siyah irka gore 3 kat daha fazla
VUR gortiliir ve siyah irktaki VUR derecesi anlamli olarak diisiiktiir, kizlarda VUR
daha sik goriilmekle birlikte prenatal hidronefroz saptanan hastalar i¢inde kizlara
gore erkeklerde daha sik goriliir. Erkeklerde VUR derecesi daha yiiksek olma
egilimindedir (31). Kiigiik ¢ocuk ve infantlarda VUR daha sik goriiliir. Yasla ilgili
durum yas ilerledikce VUR’un spontan rezolusyona ugramasi ile iliskili olabilir.
Genel popiilasyonda VUR insidanst %1-3 iken VUR tanili ¢ocuklarin kardeslerinde
bu oran %25-45 arasinda degismektedir (32). Bu da genetik ge¢isin etkisini

diistindiirmektedir.



2.3.2 Vezikoiireteral Reflii Patofizyolojisi

Ureterin mesane duvart boyunca oblik uzanimi ile pasif bir valvuler
mekanizma gelisir. Ureterin mesane i¢i kismi1 submukozal ve intramural parcalardan
olusur. UV bileskenin anatomik ve fonksiyonel anormallikleri, yiiksek mesane igi
basinci ve lreterin fonksiyon bozuklugu VUR’a neden olmaktadir. UV bileskeden
idrarin tek yonlii olarak ge¢mesi igin iireter tiinel uzunlugunun yeterli olmasi,
mesanenin yeterli kas destedi igermesi ve distal iireterin mesane tabanina uygun
sekilde baglanmasi gerekir (33). VUR’u olmayan ¢ocuklarda normalde iireter tiinel
uzunlugunun orifis ¢apina orani 5:1 iken refliisii olan c¢ocuklarda bu oran daha
kisadir. Ayrica VUR’u olan ¢ocuklarda tireter orifisinin ve trigonun mesanede daha
lateralde yerlestigi saptanmistir. Trigon liretere yeterli muskuler destek saglamasi
acisindan  ¢ok  Onemlidir. Embriyonik  donemde ireter tomurcugunun
dallanmasindaki bozukluklar veya iireter tomurcugunun metanefrik mezensim ile
anormal birlesimi VUR’a neden olmaktadir. Ayrica {ireterin aktif sfinkter
mekanizmasi olduguna dair de kanitlar bulunmaktadir. Ciddi derecede dilate olmus

uireterlerde reflii tedavisi basaris1 daha diistiktiir
2.3.3 Vezikoiireteral Refliide Goriintiileme ve Derecelendirme

Radyolojik olarak 3 farkli modalite VUR tanisinda kullanilabilir. Bunlar;
VCUG, direkt ya da indirekt radyoniiklid sistografisi (RNC)  ve iseme
tirosonografisidir (VUS) (34).

VCUG; VUR tanis1 ve derecelendirilesinde altin standarttir. VCUG
floroskopik bir goriintiileme yontemidir, mesane kateterizasyonu yapilir, kontrast
madde kateterizasyondan sonra mesane igerisine verilir ve daha sonra florosopik
goriintliler alinir. Bu yontem VUR derecelendirmesi yapmasinin yani sira mesane ve
tretra degerlendirmesini de saglar. Ancak bu yontemin mesane kateterizasyonu
gerektirmesi, IYE’ye sebep olabilmesi, fazla radyasyon maruziyeti gibi

dezavantajlar1 vardir.

VUR derecelendirilmesi klinik sonuglar1 tahmin etmede ve tedavi plani
yapmada onemlidir. VCUG tetkikine gore Uluslararas1 Reflii Calismas1 VUR’u bes
derecede siniflamaktadir (Sekil 2.3). 1. derecede reflide VUR bdbrek pelvisine



ulagmamaktadir, 2. derece reflide VUR renal pelvise ulasir ancak dilatasyon
yaratmamaktadir. 3. derece refliide iireter ve bobrek pelvisinde hafif veya orta
dereceli dilatasyon vardir. Fornikslerde kiintlesme hafif dereceli veya yoktur. 4.
derece VUR’da tireter, bobrek pelvisi ve kalikslerde orta dereceli dilatasyon
mevcuttur, 5. derece VUR’da iireter, renal pelvis ve kaliksler genis dilatedir, iireter
tortuyozedir (Sekil 2.3).

-~

Sekil 2.3: Cocuklarda Uluslararas1 Reflii Calismasi ve VUR siniflamasi (35)

Grade I: VUR bobrek pelvisine ulagmamaktadir.

Grade II: VUR renal pelvis ve kalikslere ulasir ancak iireter dilatasyonu

bulunmamaktadir.
Grade III: Pelvikaliksiyel sistem ve lireterde hafif/orta dilatasyon vardir.

Grade IV: Renal pelvis ve kalikslerde orta dereceli dilatasyon ve tortiydz

gorinim

Grade V: Ureter, renal pelvis ve kalikslerin gross dilatasyonu, papiller

goriiniim kayb1 ve tireteral tortiozite

VCUG; VUR’u olan hastalarin takibinde de kullanilmaktadir ancak bu
hastalarda VCUG un hangi araliklarla ¢ekilecegi tartigmalidir (36).

Direkt RNC de VUR tam1 ve izleminde VCUG’ye alternatif olarak

kullanilmaktadir. Bu yontemde de mesane kateterizasyonu ile mesane igerisine
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radyofarmasdtik madde verilir. Bu yontemde Tc (teknesyum)-99 m perteknetat
kullanilir. VCUG’ye ve indirekt RNC’ye gore hastalara daha az radyasyon verir
ancak VCUG tetkiki anatomik detayr daha iyi gosterir. indirekt RNC ise mesane
kontroliinii saglamis 3 yas Ustii ¢ocuklarda Tc-99m MAG3 ya da Tc-99m DTPA ile
dinamik bobrek sintigrafisi sonrasinda kamera oniinde miksiyon yapilmasi saglanip,
es zamanl goriinti almmasi ile uygulanir. Ozellikle bobrek fonksiyonlarmin
degerlendirilmesinde ve VUR izleminde yeri vardir. Ancak mesane kateterizasyonu
yapilmadigi i¢in VUR saptamada duyarliligi direkt RNC’ye oranla daha diisiiktiir.
RNC ozellikle grade I VUR ve mesane duvari goriintiilemesinde yeterli degildir. Bu
yontemle VUR sadece hafif, orta ve agir seklinde smiflandirilir; 5 derecede
smiflandirilmaz. Radyontilkid sistografisi {iretral anatomiyi gosteremez bu nedenle
posterior tiretral valv gibi VUR’a sebep olan sekonder durumlar1 saptamada yetersiz
kalir. Sonucta bu yontem baslangi¢ tetkiki olarak degil daha ¢ok VUR izleminde
tercih edilmelidir.

Iseme iirosonografisi hastalar1 iyonize radyasyona maruz birakmadan tani
koymaya yardimcidir. Bu yontem teknik olarak VCUG’ye benzer sekilde mesaneye
katater araciligi ile kontrast madde verilerek yapilir. Kontrast madde verildikten
sonra dolma ve iseme asamalarinda bobrekler, mesane ve retrovezikal alan
goriintiilenir. Bu yontem Kkateterizasyon gerektimesine ragmen radyasyon riski
yoktur ve Uluslararast1 Reflii Calismasi’ndakine benzer sekilde bese kadar
derecelendirilir (37) (38). Verilen kontrast maddenin ¢ok az yan etkisi oldugu
gosterilmistir. VCUG referans test olarak alindiginda VUS’nin sensitivitesi % 57-
100 ve spesifitesi % 85-100 arasindadir (34). Ancak VUS yapan kisiye bagimhidir ve
bu konuda oldukga tecriibeli radyolog gerektirir (39). Bununla birlikte giivenilirligi,
tanisallig1 ve radyasyon riski olmamasi nedeni ile VCUG’a iyi bir alternatiftir (38).
Bu yontemin limitasyonlar1 ise yliksek kontrastli ultrason kontrasti tarafindan
tretilen akustik golgeleme retrovezikal bolgeyi gizleyebilir ve bu nedenle, grade I
reflii tespitinde duyarlilik azalabilir. Bu durum siirekli salin infiizyonu ile ultrason
kontrastinin ~ seyreltilmesiyle giderilebilir.  Ayrica VUS ayrintili  anatomik

degerlendirme gerektiren durumlarda yetersiz kalabilir.
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2.3.4 Vezikoiireteral Refliiniin Dogal Seyri

Primer VUR iireterin submukozal segment uzunlugunun artmasi ile siklikla
zamanla iyilesir. VUR rezoliisyonunda etkili faktorler beyaz irk olmama, diisiik
grade VUR, iseme disfonksiyonu olmamasi, renal hasar olmamasi, tek tarafli VUR
ve kiiciik yastir (40). VUR 1 yasin altindaki ¢ocuklarda, diisiik dereceli refliisii
olanlarda (grade I-1ll), prenatal hidronefroz ile prezente olup asemptomatik
seyredenlerde veya kardesinde VUR olmasi nedeni ile arastirilirken VUR
saptananlarda daha hizli rezolusyona ugrar. Hayatin ilk yilinda konjenital yiiksek
grade VUR’un da rezolusyon orani yiiksektir (41). Renal kortikal anomali olmas,
mesane disfonksiyonu olmasi ve hastanm IYE gegirmeye devam ediyor olmast VUR

rezoliisyonu agisindan olumsuz faktorlerdir (42, 43).

2.3.5 Klinik Prezentasyon

Primer VUR siklikla IYE sonrasinda, idrar yollar1 ve bobreklerin konjenital
anomalileri ile birlikte (6zellikle antenatal hidronefroz) ve VUR’u olan hastalarin

kardeslerini tararken karsimiza ¢ikar.

2.3.6 Idrar Yolu Enfeksiyonu Sonrasi Vezikoiireteral Reflii Tanisi

Ozellikle kiiciik ¢ocuklarda VUR tanist en ¢ok IYE sonrasinda konulur.
VUR’u olan ¢ocuklar IYE agisindan yiiksek risklidirler. IYE gegiren gocuklarda
VUR insidansi yasa gore %30-50 arasinda degismektedir.

2.3.7 Prenatal Hidronefroz ve Vezikoiireteral Reflii

Prenatal hidronefroz gebelikte ultrasonografi (USG) ile %1-2 oraninda
saptanir ve pelvik dilatasyonun ciddiyetine bagli olarak yaklasik %15-80 hastada
kendiliginden diizelme egilimindedir (44, 45). Prenatal hidronefrozu olan gocuklar
postnatal VCUG ile degerlendirildiginde %10-30’unda VUR saptanmaktadir (46).
Yiiksek dereceli VUR IYE ve RS ile iliskili oldugu igin yiiksek dereceli VUR un

saptanmast Onemlidir (47, 48). Ancak prenatal hidronefroz saptanan cocuklarda



12

tercih edilen ilk goriintiileme yontemi USG’dir. Ultrasonografi noninvazivdir ve
bobreklerin yapisi, boyutu, parankim kalinligi ve toplayict sistem hakkinda bilgi
vermektedir (49). Yenidoganda erken déonemde oligiiri olmasi nedeni ile USG bebek
bir haftalik olana kadar ertelenmelidir. Ultrasonografide mesane dolu ve bosken
toplayict sistemde saptanan dilatasyon derecesi VUR olup olmadigi hakkinda fikir
verir. Postnatal USG’de hidronefroz olmamasi ciddi obstriksiyonu diglamakla
birlikte VUR’u dislamaz (41). Ancak dikkatli izlem ile gereksiz invaziv tetkik
yapilmasindan kaginilabilir. Hayatin ilk 1-2 ay1 igerisinde iki normal USG
cogunlukla VUR tanisim1 diglar. Bobrekte kortikal incelme, ekojenite artigi gibi
anormallikler USG ile saptanirsa olast VUR tanisi i¢in VCUG yapilmalidir.

Prenatal hidronefrozu olan ¢ocuklarda VCUG; USG ile bilateral ytliksek grade
hidronefroz saptanmissa, her iki bobrekte de hidronefroz varsa, lreterosel, iireter
duplikasyonu, anormal mesane gibi VUR’un sik eslik ettigi durumlar varsa
onerilmektedir (50-52). Bunun disindaki durumlar opsiyoneldir. Ancak Avrupa
Uroloji Dernegi prenatal hidronefrozu olup semptomatik IYE gegiren infantlara
VCUG g¢ekilmesini 6nermektedir (41, 53).

Nguyen ve arkadaslarinin (54) yaptigi ¢alismada multidispliner konsensiis
raporu yayinlanmis ve burada hastalar diisiik, orta ve yiiksek risk olarak 3 kategoriye
ayrilmig, VCUG tetkiki sadece yliksek riskli hastalara onerilmistir. Yiiksek riskli
hastalar ise periferal kaliksiyal dilatasyonu olan, renal parankim kalinliginda veya
goriiniimiinde anormallik olan, anormal iireter veya mesanesi olan hastalar olarak
tanimlamistir. Visuri ve arkadaslarinin (55) yaptigi bir ¢alismada ise USG ile renal
boyutta azalma veya iireterin goriiniir olmas1 yiiksek dereceli reflii i¢in dnemli risk
faktori olarak belirlenmistir.

Antenatal hidronefroz saptanan bebeklerde VUR insidans1 erkeklerde kizlara
gore daha fazladir. VUR iligkili antenatal hidronefroz grade IV-V VUR’da bile
yiiksek rezoliisyon oranina sahiptir. Yapilan calismalarda neonatal VUR’un
hastalarin %76’sinda 4 yasina kadar diizeldigi veya iyilestigi, grade 1V-V VUR’un
ise %59’unun diizeldigi veya iyilestigi gosterilmistir (56).
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2.4. Mesane Bagirsak Disfonksiyonu

Mesane bagirsa disfonksiyonu daha onceden iseme disfonksiyonu veya
disfonksiyonel eliminasyon sendromu olarakta bilinmekteydi. Mesane bagirsak
disfonksiyonunun Kkesin patogenezi bilinmemekle birlikte; alt {riner sistemin
norolojik kontrol maturasyonunda gecikme, tuvalet egitimi ile ilgili problemler,
yanlis 6grenilen iseme teknigi, iseme sirasinda pelvik taban kaslariin ve eksternal
sfinkterin yeterince gevseyememesi bu duruma sebep olan nedenlerdendir (57, 58).
Buna bagli olarak mesanenin bosaltilmasinda yetersizlik ve iseme sirasinda basing
artis1 olur. Artmis mesane i¢i basincina bagl iireterotrigonal bolge etkilenerek
VUR’a yatkinlik olusur. MBD tekrarlayan IYE gelisiminde 6nemli rol oynar.
Mesanenin tam olarak bosaltilamamasi IYE olusumu ve tekrarlamasinda énemli bir
risk faktoridir (59, 60). Mesane disfonksiyonuna kabizlik eslik edebilir. Rektal
distansiyon mesane boynuna ve trigona basi yaparak detrusor aktivitesinde artiga ve
mesane ¢ikisinda obstriiksiyona yol agabilir (61).

VUR’u olan hastalarin yaklagik yarisinda MBD vardir (62) ve VUR’Iu
hastalarda eslik eden MBD olmast VUR’da tedavi basarisin1 diistirmekle birlikte
IYE’nin de devam etmesine neden olmaktadir (63). Bu nedenle de VUR’a eslik eden
MBD olan hastalarda RS goriilme olasiligi daha yiiksektir. Yapilan ¢alismalarda
VUR’a eslik eden MBD olmast VUR rezolusyonunda gecikmeye yol agtigi,
pyelonefrit ve renal hasara yatkinlik yarattigi gosterilmistir (64, 65). Ayrica VUR
MBD’ye sekonder olabilir ve MBD’nin tedavisi ile diizelebilir. Yiiksek tedavi
basarisizligi ve IYE’nin devam etmesi nedeni ile MBD VUR’un cerrahi
diizeltilmesinde relatif kontrendikasyondur (66). VUR ile ilgili rehberlerde cerrahi
tedaviden 6nce MBD’nin tedavi edilmesi onerilmektedir (50). VUR derecesi ne
olursa olsun eslik eden MBD varliginda IYE’nin tekrarlama olasihig1 yiiksek dereceli
VUR’a gore bile daha fazla bulunmustur (1). Ayrica VUR olmasa dahi MBD olmasi
pyelonefrite neden olarak refliisiiz skar olusumuna neden olabilir (67).

Mesane bagirsak disfonksiyonu olan hastalarda semptomlar gilindiiz idrar
kacgirma, urgency, sik idrara ¢ikma, az idrara ¢ikma, diziiri, karin agrisi, kabizlik ve
tuvalet egitimi olan cocuklarda fekal inkontinastir. Bu hastalarda altta yatan

anatomik veya ndrolojik anormallik yoktur (57, 68, 69).
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Bu hastalarda tedavide ana amag IYE iliskili morbidite ve sekellerini en aza
indirmektir. Mesane bagirsak disfonksiyonunda tedavi adim adim olmalidir.
Baslangi¢ tedavisi iseme ve defekasyonu diizenlemek i¢in Onerilen davranissal
stratejilerdir (70, 71). Konservatif tedavide bunun disinda erken tuvalet egitimi,
bagirsak disfonksiyonuna yonelik tedaviler, pelvik tabani rahatlatmak igin
biyofeedback, elektrondrostimiilasyon ve temiz aralikli kateterizasyon kullanilir.
Farmakolojik tedavi olarak IYE’yi onlemek igin profilaktik antibiyotik, alfa
blokerler, antikolinerjik ajanlar ve beta-3 agonistler ve botilinum toksini

kullanilabilir. Son agamada ise cerrahi tedavi giindeme gelebilir (61).

2.5. Renal Skarda Goriintilleme

Teknesyum-99m DMSA kullanilarak yapilan renal kortikal sintigrafi renal
parankimin degerlendirilmesi, diferansiyel renal fonksiyon (DRF) hakkinda fikir
vermesi ve renal hasarin gosterilmesinde referans yontemdir (72). DMSA sintigrafisi
RS tanisinda USG, intravendz iirografi ve bilgisayarli tomografiden daha duyarlidir
(73). Tc-99m-DMSA fokal renal parankimal anormallikleri saptamada akut
pyelonefrit, postenfeksiydz renal sekel, renal konjenital anomaliler (cift toplayici
sistem, hipoplastik veya displastik bobrek, atnali bobrek, ektopik bobrek gibi) ve
multikistik displastik bobrek gibi nonfonksiyonel bobrek tanisinda kullanilir. Ancak
renal abse, kist, ¢ift toplayict sistem ve hidronefroz gibi durumlarda lezyonlar non
spesifik olabilir ve bu gibi durumlarda USG ile birlikte degerlendirilmesi taniyi
kolaylastirir (72). DMSA sintigrafisi ¢ekimi sirasinda sedasyon nadiren gereklidir.
En zor olan 1-3 yas grubunda bile sedasyon ihtiyac1 %5’in altindadir.

Akut pyelonefrit genellikle bir veya daha fazla alanda renal kortekste DMSA
tutulumunda fokal azalma olarak goriiliir. Nadiren diffiiz azalma da goriilebilir (74).
Akut pyelonefritte DMSA sintigrafisinde kortikal defekt goriilmesinin nedeni
graniilositlerin arteriol ve kapillerlerde tikanikliga neden olmasi ve buna bagli olarak
fokal iskemi olusmasi ve proksimal tiibiil hiicrelerinde graniilositlerin fagositozuna
bagli olarak proksimal tiibiil hiicrelerinde harabiyet olusmasi olabilir. Akut
pyelonefritte DMSA bébrek sintigrafisi IYE bulgular1 basladiktan sonra 2-4 hafta
icerisinde yapilabilir (75, 76) ancak her IYE’de rutin olarak yapilmasi

onerilmemektedir. Bununla birlikte akut pyelonefrit tanisinda sensitivite ve
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spesifitesi siras1 ile %91 ve %99 olarak rapor edilmistir (41, 77). Akut pyelonefritte
DMSA’da bulgu goriilmesi ileride RS olusabilecegi ile ilgili fikir verir. DMSA
bobrek sintigrafisi yenidogan ve siit ¢ocugu doneminde 6zgiil olmayan klinik ve
laboratuar bulgulari varliginda veya idrar kiiltiirii siipheli oldugu durumlarda akut
pyelonefrit tanisinin konulmasinda yardimcidir. Renal skar1 saptamak igin ise DMSA
ideal olarak akut enfeksiyondan 6 ay sonra yapilmalidir (78). Bu siire akut reversible
degisikliklerin yanlislikla skar olarak yorumlanmasini 6nlemek agisindan 6nemlidir.

Tc-99m DMSA intraven6z verildiginde glomeriillerden filtre olur ve
proksimal tiibiiller tarafindan tutulur. Verilen dozun yaklasik %40°’1 renal tiibtiler
hiicrelerde birikir ve renal korteksin ¢ok iyi goriintiilenmesini saglar. Renal tutulum,
renal kan akimi, glomertiler filtrasyon ve proksimal tiibiil icinde megalin ve cubilin-
aracili endositoza baghdir (79, 80). Enjekte edilen radyofarmasétigin %40-%65’ini
renal korteks aldiginda en iyi kalitede goriintiiler toplanir ve bu da enjeksiyondan 2-3
saat sonrasma denk gelir (81). Ileri derecede hidronefrozda toplayici sistemde biriken
radyofarmasotigin  calismayr ve DRF Olciimiinii etkilememesi icin daha gec
goriintiller (4-24 saat) veya diliretik sonrasi goriintii alinabilir. Goriintiileme
posteriordan ve bilateral oblik pozisyonlarda yapilir. Ektopik pelvik bobrek ya da
atnali bobrek gibi lokalizasyon anomalilerinde ise anterior lokalizasyondan da
goriintiiler alinmalidir, boylece bobreklerin diferansiyel bobrek fonksiyonu daha
dogru hesaplanabilir (72). DMSA’nin bir bobrekteki tutulumu anterior ve posterior
gorlintiilerden geometrik ortalama alinarak semikantitatif olarak hesaplanarak
bobreklerin toplam renal fonksiyonuna katkisi verilir. Normal bir bobrekte bu oranin
bir bobrek i¢in en diisiik %45 olmasi gerekir.

Normal bir bobrekte DMSA belirgin olarak renal kortekste tutulur ve
kortekste dagilimi homojendir. Toplayici sistemde kortekse oranla daha az tutulur.
Sol bobrek iist poliinde bazen dalak basisina bagl olarak kenar diizlesmesi ya da
Bertini kolonu hipertrofisine bagli heterojen tutulum izlenebilir.

Renal skar; DMSA bobrek sintigrafisinde bobrek korteksini igine alan hacim
kayb1 ve kortikal incelme olarak goriiliir. IYE sonrasinda erken dénemde kortikal
hasar saptanmigsa bu hastalarin %15-40’1nda izlemde RS gelistigi gosterilmistir (82,
83). Bununla birlikte akut enfeksiyon doneminde DMSA normal oldugu durumlarda
6. ay kontrolde RS gelisme ihtimali yoktur (84).
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DMSA bébrek sintigrafisi VUR’u olan, dzellikle de IYE gecirmeye devam
eden hastalarda izlemde yeni olusan RS’nin saptanmasinda da kullanilmaktadir.
Antibiyotik profilaksisi altinda 2 yil igerinde yeni RS olusmasi VUR’u olan
hastalarda konservatif tedavide basarisizlik olarak yorumlanir (85). izlemde DMSA
tutulumunda %10 veya daha fazla azalma olmasi, yeni veya multiple skar olmasi
cerrahi tedavi endikasyonlarindandir (41, 86, 87).

DMSA sintigrafisinin istenmeyen etkileri iyonizan radyasyon igermesi, i.v
girisim gerekliligi ve gorece yiiksek maliyet olarak sayilabilir. Ancak DMSA
sintigrafisi ile gonadlarin ve mesanenin aldigi radyasyon VCUG ve RNC’e gore daha

azdir.

2.6 Renal Skar Komplikasyonlari

Renal skarin potansiyel komplikasyonlari; hipertansiyon (HT), proteiniiri,
kronik bobrek yetmezligi (KBY), fokal segmental glomeruloskleroz (FSGS), idrarda
konsantrasyon problemleri, asidoz, hiperkalemi, biiyiime geriligi ve gebelikte ortaya
cikan sorunlardir (88, 89). Bu komplikasyonlarin gelisebilecegi bilinmekle birlikte
sinsi baslangigli olmalart ve uzun dénem takip gerektirmeleri nedeni ile ortaya ¢ikis

zamani ve siklig1 tam olarak bilinmemektedir.

2.6.1 Proteiniiri

Renal parankimal hasara bagli bazi hastalarda nefrotik diizeye kadar bile
c¢ikabilen proteintiri goriilebilir. Belirgin proteiniiri goriilme orani yetiskinlerde %21
olarak rapor edilmistir (90). Bu oran cocuklarda daha azdir. Immiinolojik hasar,
makromolekiiler trapping, mezengial fonksiyon bozuklugu, HT ve glomeriiler
hiperfiltrasyon nedeni ile olusan glomeriiler ve tiibiilointerstisyel hasar sonucu
proteiniiri gelismektedir (91). Renal skari olan hastalarin bazilarinda FSGS
gelisebilir. Bu olay belirgin proteiniiri ve progresif renal hasar ile ilgilidir (92) .

Mezengium ve sklerotik alanlardaki fokal lezyonlarda Ig M ve C3 varligi
immun reaksiyon oldugunu diisiindiiriir. Fokal lezyonlar dolasimdaki veya in-Situ
immun kompleksler tarafindan olusturulur ve buradaki antijenler bakteri kokenli
veya tiibiiler antijenler olabilir. ki muhtemel renal antijen fircams1 kenar iliskili

antijen ve Tamm-Horsfall proteinidir.
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lg M ve C3 depolanmasint aciklayabilecek bir diger mekanizma ise
mezengial disfonksiyon nedeni ile makromolekiillerin tuzaklanmasidir.

Fokal sklerozu ve persistan proteiniirisi olan pek ¢ok hasta hipertansif olsa da
HT’nin buna neden olma ihtimali disiiktir. Kan basinci siklikla yavas yavas
yiikselir. Ayn1 zamanda fokal glomeruloskleroz HT nin baslica histolojik bulgusu
degildir. Hipertansiyon glomerulosklerozun sonucu olabilir.

Vaskiiler degisiklikler ¢esitli derecelerde intimal hiperplazi ve medial
hipertrofi seklindedir ve bu glomeruloskleroz gelisiminde etkili olabilir (93). Sonugta
HT RS’de ilerleyici bdbrek yetmezligi gelismesine katkida bulunsa da
glomeruloskleroz ve proteiniiri olusumunda ana neden degildir.

Calisan renal dokuda azalma sonucu adaptasyon amagcli olusan hemodinamik
degisikliklere bagli olarak proteiniiri ve glomeruluskleroz gelisebilir. Bobrek
kitlesinde azalma olan ratlarda yapilan ¢alismalarda proteiniiri, glomeruloskleroz ve
azotemi gelistigi gosterilmistir (94, 95). Renal kitlede azalma sonrasinda kalan
nefronlarda glomeruler filtrasyon hizi (GFR) ve protein atilimi artar, morfolojik
olarak da endotelyal ve epitelyal degisiklikler ile birlikte mezengiumda Ig M
depolanmasi olur (91).

Mikroalbiiminiiri belirgin proteiniiriden daha 6nce goriilmeye baslar. Yapilan
bir calismada pyelonefrit sonrasinda RS’si olan 57 cocuk hastanin %351’inde
mikroalbiiminiiri saptanmig ve mikroalbiiminiiri ile GFR arasinda ters oranti
saptanmigtir. Ayn1 zamanda bu calismada idrar albiimin atiliminin ciddi skar1 olan
hastalarda daha fazla oldugu gosterilmistir (96). VUR’u olan hastalarda yapilan bir
calismada grade IV-V VUR’u olanlarda grade I-11-1II VUR’u olanlara gére anlamli
olarak idrarda albiimin atilimimin yiiksek bulundugu saptanmstir (97).

Reflii nefropatili hastalarda ayrica idrarda beta-2 mikroglobulin, retinol
baglayict protein, alfa-1 mikroglobulin, N-asetil-B-D-glukozamin gibi diisiik
molekiil agirlikli protein atilimi gdzlenmektedir. Reflii nefropatisinde ilerleyen
donemlerde goriilen proteiniirinin bir kismu tiibiiler kokenli olsa bile proteiniiriye

neden olan asil kaynak glomertillerdir (98).
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2.6.2 Hipertansiyon

Renal skar ile HT iliskisi ilk kez 1937’de skarli kiigiik bobrekleri ve
tekrarlayan IYE 6ykiisii olan 10 yasinda bir kiz ¢ocugunda tanimlanmustir (99). Daha
sonra da yapilan ¢esitli calismalarda RS’nin HT olugmasi riskini arttirdigi ve bunun
da renal yetmezlige ilerlemeyi hizlandirdigr gosterilmistir (100-102). Farkli
calismalarda bir ¢ok oran raporlanmis olsa da genel olarak RS’si olan pediatrik
hastalarin %17-30’unda (10) ve yetiskinlerin %34-38’inde (90, 103) HT goriiliir.
Eriskinlerde primer HT da sik gorildigi igin ayrim yapmak zordur. Renal skara
sekonder malign HT nadir olsa da vaka raporlari seklinde literatiirde vardir (104).

Renal skar1 olan hastalarda HT gelisimi risk faktorleri yas, cinsiyet, genetik,
reflii derecesi, reflii lateralitesi, RS lateralitesi ve RS derecesi olarak sayilabilir (4,
105). Yas olarak bakildiginda HT gelisme ihtimali addlesan ve yetiskin donemde
cocukluk ¢agina gore daha siktir ancak eriskin dénemde esansiyel HT’nin daha sik
goriilmesi, oral kontraseptif kullanimi1 gibi kafa karisikli§ina sebep olan faktorler de
vardir. Cinsiyetin HT gelismesinde ¢esitli rolleri vardir. Reflii nefropatisi kizlarda
daha sik goriilmesine ragmen (106) erkeklerde HT goriilme ihtimali proteiniiri ve
bobrek yetmezliginde de oldugu gibi daha yiiksektir (107). Yapilan ¢alismalarda
cogunlukla reflii derecesi ve RS ciddiyeti HT gelismesi ile iliskili olarak bulunmugtur
(90, 108).

Sonugta sekonder HT, RS’si olan hastalarda uzun doénem ana
komplikasyonlardan olsa da insidans1 ve risk faktorleri net degildir. Renal skarin
HT’ye sebep olma ihtimali eriskin donemde daha iyi bilinirken ¢ocuklarda goriilme
orani ve ortaya ¢ikis zamant ile ilgili daha fazla ¢alismaya ihtiyag vardir.

Renal skar1 olan hastalarda HT patogenezi net olarak anlagilmamistir, Renal
skarin gelismesine neden olan mekanizma HT gelismesinde de neden olabilir. Renal
skar1 olanlarda proteiniiri ile birlikte goriilen fokal glomeruloskleroz HT ile kuvvetli
iligkilidir (109). Renin anjiotensin sistemi reflii nefropatisinde HT ile iliskilidir.
Plazma renin aktivitesi HT’si olan skarli hastalarda yiiksek bulunmus veya
kronolojik olarak normale diismesinde bozulma @orilmistir (114-115-116).
Goonasekera ve arkadaslarinin (110) yaptig1 bir ¢alismada IYE, VUR ve RS tanisi
olan hastalarin 15 yillik izleminde her 5 yilda bir plazma renin aktivitesi dl¢limii

yapilmis, Ozellikle addlesan yaslarda olmak iizere plazma renin aktivitesi ile kan
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basinci arasinda iliski oldugu gosterilmis ancak plazma renin aktivitesinin ileriki
zamanda olugacak HT’yi tahmin etmede etkili bir gosterge olmadigr gorilmistiir.
Genel olarak bakildiginda periferal plazma renin aktivitesi yiiksekliginin HT
olusumuna katkida bulundugunu goésteren calismalarin (110, 111) yami sira etkili
olmadigini gosteren ¢alismalar da vardir (112). Sonugta plazma renin aktivitesi ile
kan basinci skarli bobreklerde HT ile direk iliskili olmasa da bazi hastalarda HT ve
yiiksek renin aktivitesinin etkilenen bobrek c¢ikarildiginda normale dondiigii
gosterilmistir (4). Skarli bobrekte HT sebebi ile ilgili bir teori ise skarli bobrek
alanlarinda olusan arteriyel hasara sekonder olusan segmental iskeminin renin
bagimli HT’ye sebep olmasidir (4). Ancak biitiin hastalarda renin diizeyi yiiksek
degildir ve bazi1 hastalarda da renin diizeyi kendiliginden normale ddner, bu
kendiliginden normale doniis iskemik alandaki kan akiminin tamamen durmasina
bagli olabilir. Ayn1 zamanda periferik renin aktivitesi Ol¢limii dokudaki renin
diizeyini gostermek igin ¢ok kaba bir testtir (4).

Sodyum transportunun bozulmasi da HT olusumunda etkili bir faktor olabilir.
Reflii nefropatisi olan hastalarda yapilan ¢alismada Na/K ATPaz pompa yerlerinde
azalma oldugu gosterilmistir (4).

Hipertansiyon kontrolii RS ve reflii nefropatisi kontrolinde en onemli
basamaklardan biridir ¢linkii bu sadece KB’nin o anki kontrolii saglamaz aym
zamanda son donem bobrek yetmezligine ilerlemeyi de azaltir (113). Bu durumda
anjiotensin konverting enzim (ACE) inhibitorlerinin kullanimi faydalidir. Ciinki
ACE inhibitorleri sadece anti HT etkiye sahip degil ayrica anti proteiniirik, kardiyak
fonksiyonlar1 destekleyici ve diger renal koruyucu ozellikleri de vardir. Kontrol
altina almas gii¢, ciddi HT varliginda ozellikle tek tarafli kiiciik skarli bobrek varsa
nefrektomi faydali olabilir. Ancak karsi taraftaki bobregin normal oldugu diisiiniilse
de skarli bobregin ¢ikarilmasi her zaman HT’nin diizelmesine sebep olmaz (114).
Kontrol edilemeyen HT renal fonksiyonlarda bozulmaya neden oldugu igin bu
hastalar HT olsun olmasin bu acidan yakin takip edilmelidir. VUR’un cerrahi olarak
diizeltilmesi eger HT, proteiniiri ve renal yetmezlik gelismigse bunlar1 diizeltmede

¢ok az etkilidir.
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2.6.3 Bobrek Yetersizligi

Bobrek yetersizligi RS’ nin ciddi sonuglarindan biridir. Brakeman VUR ve
reflii nefropatisi ile ilgili calismalar1 derlemis; KBY ve son donem bobrek hastaligi
acisindan risk faktorlerini proteiniiri ve HT’nin olmasi, bilateral VUR, gift tarafli RS,
grade V VUR ve GFR’de azalmanin olmasi olarak bildirmistir (115). 2008 North
American Pediatric Renal Trials and Collaborative Calismalarinin raporuna gore
reflii nefropatisi KBY nin dordiincli sik nedenidir. Kronik bobrek hastaligi olan
cocuklarin %38,4’linli, bobrek nakli hastalarinin %5,2’sini, diyaliz hastalarinin
%3,5’1ni olusturur (116). Furth ve arkadaslarinin (117) kronik bobrek hastaligi olan
hastalarda yaptiklar1 bir ¢alismada 586 kronik bobrek hastaligi olan hasta arasinda
reflii nefropatisinin 87 hastada (%14,8) goriildiigii bunun da non-glomeriiler nedenli
KBY’nin %19’unu olusturdugu goriilmiistiir. Ancak son yillarda bu oranin gelismis
iilkelerde azaldig1 goriilmektedir. Gelismis iilkelerde IYE’nin erken taninip uygun
tedavi edilmesi, hastalarda ve VUR’u olan hastalarin kardeslerinde VUR agisindan
arastirmalarin yaygin yapilmasi ve profilaksi uygulamalar ile reflii nefropatisi, RS
ve buna bagli uzun dénem komplikasyonlar olduk¢a azalmistir. Ulkemizde Bek ve
arkadaglarinin (118) yaptigi bir c¢alismada KBY nedeni ile izlenen hastalarin
%18,5’ini VUR olusturdugu gosterilmistir.

2.6.4 Gebelikte Goriilen Sorunlar

Gebelikte {iriner sistemin yapis1 hormonlara bagh olarak degisir. Ust iiriner
sistemdeki idrar miktar1 artar ve yavaglayan drenaj mikroorganizmalarin
yerlesmesine zemin hazirlar. Reflii nefropatili gebelerde goriilebilen potansiyel risk
faktorleri IYE, HT, proteiniiri, 6dem, renal fonksiyonlarda bozulma, preterm eylem,
preeklampsi ve fetal kayiptir (119-121). Konsepsiyondaki renal fonksiyon durumu
gebelik iliskili komplikasyonlarla iliskilidir. Ozellikle preeklempsi ve HT goriilme
sikligt VUR ve RS’si olan gebelerde VUR’u olup RS’si olmayan gebelere gore
anlamli olarak yiiksek bulunmustur (121).

Smellie ve arkadaslarmin (122) yaptig1 bir caligmada 91 gebelik (24’iinde
bobrek skar1 olan 52 kadin) incelenmis, 26 kadinin 43 gebeligi tamamen normalken,
diger 26 kadinda 11 normal gebelik 37 komplikasyonlu gebelik (IYE, gebelik iliskili
HT, diistik dogum agirligl) saptanmistir. Bu komplikasyonlarin biiyiik cogunlugu ise
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skarl1 bobregi olan gebelerde goriilmiistiir. Gebelikte HT goriilen 16 hastanin
10’unda RS saptanmustir.

2.6.5 Biiyiime Geriligi

Biiyiime ve gelisme c¢ocuk sagligi izleminde onemli belirleyicilerdendir.
Tekrarlayan pyelonefritler bu dengeyi olumsuz yonde etkileyebilir. Bu durum ciddi
enfeksiyonlarin katabolik etkisine veya renal parankimin hasarlanmasina bagh
sodyum kaybi ve asidifikasyon defektlerine bagli olabilir (123, 124). Polito ve
arkadaglarinin (125) VUR’u olan hastalarda yaptig1 bir ¢alismada bilateral VUR ve
RS’si olan hastalarda c¢alisma baslangicinda boy ve viicut agirliklart RS’si
olmayanlara gore diisiik bulunmus, bu hastalar1 puberte sonuna kadar izlenmis ve
calisma sonunda bu hastalarin normal boy ve kiloya ulastiklarini goriilmiistiir.
Medikal ve cerrahi olarak tedavi edilmis VUR’u olan hastalar arasinda biiylime

parametreleri agisindan anlamli fark bulunmamuistir.

2.7 Ambulatuar Kan Basic1t Monitorizasyonu

Hipertansiyon erigskinlerde Oliimlerin baslica nedenleri arasinda yer
almaktadir. Amerika Birlesik Devletleri’nde 20 yas lizeri yetiskinlerin %33 tinde HT
vardir. Genglik doneminde prehipertansiyon ve HT oran1 6nceki yillara gore gittikge
artmaktadir (126). Bundan obezitenin sorumlu oldugu ile ilgili ¢alismalar vardir
(127). Adolesan ve geng eriskinlerde yapilan otopsi ¢aligmalarinda bu yaglarda HT’si
olan hastalarda ateroskerozun arttigi gosterilmistir (128, 129). Bu nedenle
gelecekteki kalp hastaligini onlemek icin cocuk ve adelosanlarda KB’yi dogru
degerlendirmek ve zamaninda tedavi etmek c¢ok onemlidir. Ambulatuar KB
monitorizasyonunun ofis KB Olglimiine gore kardiyovaskiiler morbidite ve
mortaliteyi tahmin etmede daha giiclii oldugunu gdésteren erigkin yayinlart mevcuttur
(130). Cocuklarda da bu nedenle kullanimi artmaktadir. Ambulatuar KB
monitorizasyonu beyaz oOnliik hipertansiyonu, gdzlemci yanliligi, yanlis teknikle
ilgili sorunlar1 ortadan kaldirir ve nokturnal kan basincinin degerlendirilmesini

saglayan tek yontemdir.



22

Ambulatuar KB monitorizasyonunda hastalar normal giinliik aktivitelerini
stirdiiriitken ayarlanabilen araliklarla giindiiz ve gece KB Ol¢iimii yapabilen
tasinabilir  elektronik bir cihazla KB oOlglimii  yapilir. Ambulatuar KB
monitorizasyonu i¢in kullanilan sistem, kola takilan uygun boyutta bir manson, pilli
kayit tinitesi ve kayitlart degerlendiren bilgisayar sisteminden olusur. Ambulatuar
KB monitorizasyonu cihazi ossilometrik yontem ile Ol¢iim yapmaktadir.
Ossilometrik yontemde, mansonun sisirilmesiyle cihazdaki otomatik sensor arterdeki
dalgalanmalar1 algilamaya baglar ve en yiiksek dalgay1 ortalama arterial KB olarak
kaydeder. Dalgalarin yiikselirken ve algalirken olusturdugu egim goz oniine alinarak
programlanmis olan algoritma ile sistolik KB ve diyastolik KB hesaplanir. Hastaya
uygun mangon boyutu secildikten sonra dominant olmayan kola uygulanmaktadir.
Uyanikken 15-20, uyurken de 20-30 dakikada bir Ol¢iim yapilmali ve Olgiim
sonucunu hasta gérmemelidir. Cihaz ¢ocugun giinliikk aktivitesini kisitlamamalidir.
Ambulatuar KB monitorizasyonu ile 24 saatlik veriler elde edildikten sonra ¢ocugun
yasi, cinsiyeti ve boyu dikkate alinarak yorumlanmasi gerekir.

Kan basinci giin boyu degisiklik gosterir. Normalde ¢ocuklarda gece uykuda
kan basinci degerleri giindiiz degerlerine gore sempatik aktivitenin azalmasi nedeni
ile belirli oranda diisme gosterir (87). Ambulatuar KB monitorizasyonu hastanin
kendi ortaminda 24 saat KB o6l¢iilmesini saglayan bir yontemdir. Bu yontemle
KB’deki degisimler; hastanin giin igerisinde ne kadar hipertansif kaldigi, uykuda
degerlerin uyaniklik degerlerine gore yeterince azalip azalmadigi belirlenebilir.
Ambulatuar KB monitorizasyonu daha maliyetli bir islem olmasina ragmen gegici ve
beyaz Onliik hipertansiyonunun tanminmasi hastayr daha ileri tetkiklerden
kurtarmaktadir.

Ambulatuar KB monitorizasyonu degerlendirmesinde ortalama sistolik KB,
diyastolik KB ve KB vyiikleri kullanilir. Kan basinci yiikii esik degerin (¢cocuklarda
siklikla 95 persentil kullanilir) iizerinde olan 6l¢lim yiizdesi olarak tanimlanir.
Dipping ise ortalama giindliz kan basinci ile gece kan basinci arasindaki diisiis
yiizdesidir. Degerlendirmede yas, boy ve cinsiyete gore Wiihl ve arkadaslarinin (131)
onerdigi persentillerin kullanilmas1 Onerilmektedir. KB yiiklerinin
degerlendirmesinde ise %25 ve iizerindeki degerler siklikla anormal kabul edilir.

Normal dipping >10 olmalidir.
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Ambulatuar kan basincini etkileyen faktorler yas, dogum kilosu, etnisite,
cinsiyet, obezite, otonomik tonus, adiponekin, serum iirik asit diizeyi, hastanin

kullandig1 ilaglar olarak sayilabilir (132, 133)

2.7.1 Ambulatuar Kan Basinc1 Monitorizasyonunun Faydah Olabilecegi

Durumlar

Sekonder Hipertansiyon

Cok kiigiik ¢cocuklarda HT varsa veya hastada evre 2 HT varsa sekonder HT
olabilecegi diisliniiliir ve bu durumda AKBM ile degerlendirme yapmak faydalidir.
Flynn ve arkadaslarimin (134) yaptigi bir ¢alismada AKBM’de artmis nokturnal
sistolik KB yiikii ve artmis 24 saatlik diyastolik KB yiikii sekonder HT i¢in spesifik
olarak saptanmistir. Seeman ve arkadagslarinin (135) yaptig1 bir calismada ise primer
ve sekonder HT’u olan hastalar AKBM ile karsilastirilmis ve sekonder HT u
olanlarda primer HT’u olanlara gore nokturnal sistolik ve diyastolik dipping’te
diisiiklik ve nokturnal sistolik ve diyastolik kan basinci yiiklerinde yiikseklik
saptanmistir.

Ambulatuar KB monitorizasyonu HT agisindan yiiksek riskli grubu
degerlendirmede de faydalidir. Renal skar1 olan hastalar, Williams Sendromlu
hastalar, Cushing sendromu olan hastalar, anoreksiya nervosa, polikistik over
sendromu ve aort koarktasyonu olan hastalarda HT’yi saptamada faydalidir (136).
Ambulatuar KB monitorizasyonu, HT agisindan genetik riski olan, ailesinde HT
Oykiisti olan hastalart degerlendirmede de faydalidir. Alpay ve arkadaslarinin yaptig
bir ¢alismada ofis KB ol¢timleri benzer olan, ebeveynlerinde HT olan ve olmayan 2
gruba AKBM yapilmis ve ebeveynlerinde HT &ykiisii olan grupta giindiiz ve gece
sistolik KB standart deviasyon skoru (SDS) ve ortalama arter basinci (MAP)
SDS’leri daha yiiksek olarak saptanmistir (137). Yapilan ¢alismalarinda fetal gelisim
anormalligi olan, preeklampsili anneden dogan, diisiik dogum agirlig1 oykiisii olan

hastalarin AKBM sonuglarinin anormal oldugu saptanmistir (138-140).

Beyaz Onliik Hipertansiyonu
Beyaz onliik HT’si ofis KB > 95 persentil olan ancak ofis disinda KB normal

olan durumlar tanimlamak igin kullanilir. Bu durum KB’nin gecici olarak, strese
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bagli yiikselmesine baglidir ve yanlislikla HT tanisinin konulmasina neden olabilir.
Ambulatuar KB monitorizasyonu bu durumu saptamak ig¢in kullanilir. Bununla
birlikte beyaz onliilk HT’si tamamen masum bir durum degildir. Beyaz onliik HT’si
normotansiyon ile HT arasinda bir patolojik evredir, yapilan bir ¢alismada 10 yillik
izlemde beyaz Onliik HT’si olan hastalarda normotansif hastalara gore

kardiyovaskiiler riskin artigi gosterilmistir (141).

Maskeli Hipertansiyon

Ofis KB 6l¢timii normal olup ambulatuar dl¢iimlerin yiiksek oldugu durum
olarak tanimlanmaktadir. Bu durum &zellikle obez, tip 1 diyabetli, diyaliz yapilan ve
aort koarktasyonu onarimi operasyonu geciren hastalarda éne ¢ikmaktadir. Yapilan
caligmalarda maskeli HT’li hastalarda normotansif hastalara gore artmis
kardiyovaskiiler risk saptanmistir ve prevelansi ¢ocuklarda %7 olarak gosterilmistir

(142). Bu nedenle maskeli HT nin agresif yonetimi gereklidir.

Prehipertansiyon

Siirda ofis KB dl¢iimii olan hastalar i¢cin AKBM yararli bir segenektir. Bu
hastalarin altindan beyaz onlik HT veya maskeli HT ¢ikma olasiligi normal
populasyona gore daha yiiksektir. Prehipertansif ¢ocuklarda yapilan ¢alismalarda da
end organ hasarinin normotansif ¢ocuklara gore daha fazla oldugunu gosteren

caligmalar mevcuttur (143, 144).

Obezite

Geng obezlerde yapilan AKBM g¢aligmalarinda azalmis dipping ve maskeli
HT riskinde artis gosterilmistir (133, 145). Obstriiktif uyku apnesi olan hastalarda da
AKBM ortalamalarinda ytikseklik, giindiiz KB degiskenligi ve azalmis nokturnal
dipping saptanmustir (146, 147).

Yiiksek riskli hastalar
Tipl diyabetli hastalarda siklikla nokturnal, beyaz onlilk veya maskeli HT
goriiliir ve bu durumlarin tanisi1 ancak AKBM ile konulur (148). Koétii diyabetik

kontrolii olan hastalarin AKBM’de anormal ortalama KB ve azalmis dipping
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goriilme ihtimali daha fazladir (149). KBY, maskeli HT un sik goriildigi bir
gruptur. Kronik bobrek yetmezligine maskeli HT nin eklendigi hastalarin baslangic
GFR’leri daha diisiiktiir ve hastalarin izlemindeki GFR’deki diisiis daha hizlidir
(150). Solid organ transplantasyonu sonrasinda da HT sik goriiliir ve bu hastalarda
siklikla gece KB yiiksekligi saptadigi i¢in sadece ofis 6l¢timii ile HT kagirilabilir. Bu
nedenle bu hasta grubunda da AKBM 6nemli yer tutar (151).

AKBM endikasyonlari

e Ofis kan basinct olglimii ile hipertansif saptanan hastalarin dogrulanmasi
(HT ve beyaz 6nliik HT’si ayrimi1 yapilmasi)

e Maskeli HT’nin gosterilmesi

o Yiiksek riskli hastalarda (diyabet, kronik bobrek yetmezligi, solid organ
transplantasyonu, ciddi obezite gibi) kan basinci paterninin gosterilmesi

¢ Hipertansiyon tedavisinin etkinliginin degerlendirilmesi

AKBM’in ozellikle faydalh olacag: durumlar

e Sekonder HT

e Kronik bobrek yetersizligi

e Tipl ve 2 diyabetes mellitus

e Obezite

e Uyku apnesi

e Genetik sendromlar (Norofibramatozis tip 1, Turner sendromu, Williams
sendromu)

e Hipertansiyon tedavisi alan hastalar

¢ Solid organ transplantasyonu
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3. GEREC VE YONTEM
3.1. Calisma Planm1 ve Hastalar

Calismaya Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Nefroloji Bilim
Dali’'nda degerlendirilen, takip edilen, 5 yas iizerinde, tekrarlayan IYE 6ykiisii olan
ve en az 6 ay ara ile ¢ekilmis iki DMSA’da RS saptanan hastalar dahil edildi. Bunun
yami sira kontrol grubu olarak tekrarlayan IYE gegirme &ykiisii olan ancak DMSA
bobrek sintigrafisi bulgulart normal olan hastalar alindi. Arastirmaya ilk idrar yolu

enfeksiyonunu 0-18 yas arasinda gegirmis olan 5-20 yas arasindaki hastalar alindi.

3.2 Hastalarin Calismaya Dahil Edilmeme Kriterleri

Uriner sistemde anatomik veya nérolojik obstriiksiyon bulgusu olan,
kompleks tirolojik anomalisi olan, diyabetes mellitus, malignite, kollajen doku
hastalig1 gibi tansiyon degerlerini etkileyecek hastaligi veya ilag alim Oykiisii olan

hastalar ¢alismaya dahil edilmedi.

3.3 Veri Toplama Araclar

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Nefroloji Bilim Dali’nda takipli
olan hastalara son degerlendirme viziti yapildi bu vizitte hastalarin fizik muayeneleri
ve ofis kan basinci dlgtimleri yapildi, yas, cinsiyet, boy, viicut agirliklari, DMSA
bobrek sintigrafisi ve VCUG sonuglart kaydedildi. Hastalardan gonderilen kan iire
azotu (BUN), serum kreatinin diizeyleri, tam idrar tetkiki, 24 saatlik idrarda protein,
albiimin, kreatinin diizeyleri Hacettepe Univeristesi Tip Fakiiltesi Biyokimya
Laboratuari’nda ¢alisildi. Kreatinin Klirensi ‘Kreatinin klirensi= [idrar kreatinin
konsantrasyonu (mg/dl) x (total idrar voliimii (mL)/1440/serum Kkreatinin
konsantrasyonu (mg/dl)] x 1,73/ viicut yiizey alani’ formiili kullanilarak hesaplandi.
Ayrica hastalara AKBM yapildi. Hastalarin VCUG’leri Cocuklarda Uluslararasi
Reflii Calismas1 Standardizasyonuna gore degerlendirildi. VUR’u olan hastalar VUR
derecelerine 3 gruba ayrildi (grup A: 1. ve II. derece VUR’u olan hastalar, grup B:
[II. derece VUR’u olan hastalar, grup C: IV. ve V. derece VURu olan hastalar).
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Hastalarin DMSA bobrek sintigrafisi goriintiileri bir niikleer tip uzman
tarafindan renal kortikal alan 12 segmente bdoliinerek yeniden degerlendirildi ve
gorsel olarak bir bobregin 1-2 segment tutulumu hafif, 3-4 segment tutulumu orta ve
4 segmentten fazla tutulumu agir dereceli skar olarak smiflandirildi. Iki tarafli skari
olan hastalarda toplam skar alanina gore ayni sekilde derecelendirildi (152, 153).
Gerek goriilen vakalarda her bir bobrek icin DRF anterior ve posterior goriintiilerin
geometrik ortalamasi alinarak yeniden hesaplandi.

Hastalarm boy, viicut kitle indeksi (BMI) z skorlar1 Diinya Saglik Orgiitii’niin
2006 yilinda yayimlamis oldugu biiylime egrileri temel alinarak 5 yas tistii igin WHO
Anthro Plus v1.0.4 (Cenevre, Isvigre) programi kullanilarak hesapland.

Hastalardan 24 saatlik idrarda protein ve albiimin diizeyi gonderildi. 24
saatlik idrarda 30-300 mg/giin arasinda albimin atilimi olmasi mikroalbiiminiiri, 4
mg/m?/saat’in iizerinde protein atilimi olmas1 proteiniiri olarak kabul edildi.

Calismamizda ofis KB dl¢limii oskiiltasyon yontemiyle yapildi. Kan basinci
Olciimii en az 5- 10 dakika dinlendikten sonra sandalyede oturur pozisyonda, sag
koldan antekubital fossa kalp seviyesinde tutularak olgiildii. Kullanilan mansonun
uzunlugu sag kolun ¢evresinin %80-100’1linii saracak kadar, genisligi de en az %401
kadar olacak sekilde segildi. Ofis KB evrelemesi 2 farkli rehber baz alinarak ayri ayri
degerlendirildi. Avrupa Hipertansiyon Cemiyeti (ESH) nin 2016 yilinda yayinladigi
rehber baz alinarak yapilan degerlendirmede 0-15 yas arasinda sistolik ve/veya
diyastolik kan basincinin yas, cinsiyet ve boya gore 95p ve iizerinde olmast HT, 90 -
95p arasinda olmasi yiiksek normal KB, 90p altinda olmasi normal KB, 16 yas ve
tizerindeki hastalarda ise 140/90 mmHg ve tizeri HT, 130-139/85-89 mmHg yiiksek
normal, 130/85 mmHQg’nin alt1 ise normal olarak tanimlandi (Tablo 3.1) (154).
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Tablo 3.1: ESH 2016 Hipertansiyon Rehberi’ne gore c¢ocuk ve adeldsanlarda

hipertansiyon siniflamasi (154)

0-15 yas SKB ve / veya DKB 16 yas ve Ustl SKB ve / veya DKB
Kategori persentil degerleri (mmHg)
Normal <90 persentil <130/85
Yiksek normal >90- <95 persentil 130-139/85 -89
Hipertansiyon >95 persentil >140/90
Evre 1 Hipertansiyon | 95-99 persentil + 5 mmHg 140-159/90-99
Evre 2 Hipertansiyon >99 persentil + 5 mmHg 160-179/100-109

SKB: Sistolik kan basinci, DKB: Diyastolik kan basici

Amerikan Pediatri Akademisi’nin (APA) 2017 yilinda yayinladigi rehber baz
alinarak yapilan degerlendirmede ise 13 yas alti c¢ocuklar igin sistolik ve/veya
diyastolik kan basincinin yas, cinsiyet ve boya gore 90 p altinda olmasi normal kan
basinci , 90-95 p arasinda veya 120/80 mmHg-95 p arasinda (hangisi daha diisiikse)
olmasi yiiksek kan basinci, 95 p ve iizeri ile 95 p +12 mm Hg arasinda veya 130/80
mmHg ile 139/89 mmHg arasinda (hangisi daha diisiikse) olmasi evre I HT, 95 p ve
tizeri+12 mmHg veya 140/90 mmHg ve lizerinde olmas1 evre II HT, 13 yas ve
tizerinde120/<80 mmHg’nin altinda olmasi normal KB, 120/<80 mmHg ile 129/<80
mmHg arasinda ise yiiksek KB, 130/80 mmHg ile 139/89 mmHg arasinda ise evre I
HT, 140/90 mmHg ve iizeri evre Il HT olarak tanimlandi (Tablo 3.2)(155).
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Tablo 3.2: Amerkan Pediatri Akademisi Rehberi’ne gore hipertansiyon siiflamasi
(155)

Kategori

Normal <90 persentil <120/<80 mm Hg

>90 persentil-<95 persentil veya 120/80 mm
Yiksek KB Hg -<95 persentil (hangisi kiiglkse) 120/<80-129/<80 mm Hg

>95 persentil- <95 persentil +12 mm Hg veya
Evre 1 Hipertansiyon | 130/80- 139/89 mm Hg (hangisi kiiglkse) 130/80-139/89 mm Hg

>95 persentil + 12 mm Hg veya >140/90 mm
Evre 2 Hipertansiyon | Hg (hangisi dislikse) >140/90 mm Hg

24 saatlik KB 6l¢iimiinde holter cihazi olarak ossilometrik yontem ile 6lgiim
yapan “Spacelabs Model 90207-30” ve “Suntech AccuWin Pro v3’’ kullanildi.
Ambulatuar KB monitorizasyonu cihazi, artefaktlart 6nlemek i¢in ¢ocugun baskin
olmayan koluna uygun manson kullanilarak takildi. Cocuklardan AKBM siiresince
her zamanki giinliik aktivitelerini devam ettirmeleri istendi. Kan basinci dl¢timleri
gindiiz 20 dakikada bir, gece 30 dakikada bir Ol¢iim kaydedecek sekilde
programlandi. Biitiin hastalara giinliik aktiviteleri, uyku ve uyaniklik zamanlari
soruldu. Ambulatuar KB monitorizasyonu &lglimleri yas, cinsiyet ve boya gore en
kiigik medyan kareler (LMS) yontemi kullanilarak standardize edildi. (131).
Ambulatuar KB monitorizasyonu sonuglarina gére KB persentilleri hastalarin yas,
cinsiyet ve boyuna goére Wiihl ve arkadaslarinin 6nerdigi degerler baz alinarak
degerlendirildi (131). Ambulatuar HT ortalama sistolik ve/veya diyastolik KB’nin 95
persentil iizerinde ve sistolik ve/veya diyastolik kan basinci yikiiniin %25’in
tizerinde oldugu durum olarak tanimlandi. Ambulatuar prehipertansiyon ise ortalama
sistolik ve/veya diyatsolik KB’nin 95 persentilin altinda ancak sistolik ve/veya
diyastolik KB yiikiiniin %25’in iizerinde oldugu durum olarak tanimlandi (132).
Uyku siiresince KB’de, gilindiiz KB’sine gore en az %10 azalmast “dipping”, bu

azalmanin olmamasi ise “nondipping” olarak tanimlandi.
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3.4 Istatistiksel Degerlendirme

Istatiksel analizler igin Statistical Packages for the Social Sciences (SPSS)
versiyon 24 kullanildi. Verilerin tanimlayici istatistiklerinde ortalama, standart
sapma, en diisiik, en yiiksek, median, oran ve frekans degerleri kullanildi.
Degiskenlerin dagilimi Kolmogrov Simirnov testi ile kontrol edildi. Nicel verilerin
analizinde parametrik dagilan veriler i¢in t testi ve Anova testi, parametrik
dagilmayan verilerin igin ise Many-Whitney U ve Kruskal-Wallis testi kullanildi.
Niteliksel verilerin analizinde Ki-kare testi, test kosullar1 saglanmadiginda fischer
testi kullanildi. Korelasyon analizinde Pearson ve Spearman korelasyon analizi
kullanildi.

3.6 Etik Kurul Onay1

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’ndan 28.02.2017 tarihli ve
GO 17/94-08 kayit numarali etik kurul onay1 alindi.
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4. BULGULAR

Calismaya tekrarlayan IYE nedeni ile Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi
Cocuk Nefroloji Bilim Dali’nda takip edilen, anatomik veya norolojik obstriiksiyonu
ve kompleks iirolojik anomalisi olmayan, 5 yas ilizerinde 75 hasta dahil edildi. 50
hastanin en az 6 ay ara ile ¢ekilmis en az 2 farkli DMSA bobrek sintigrafisinde RS
mevcuttu. 25 hastanin ise DMSA bulgular1 normaldi, RS yoktu. Renal skar1 olan
hasta grubunda 3 hastada ektopik bobrek, 1 hastada atnali bobrek vardi, 2 hasta da
nefrektomi dykiisii mevcuttu.

Hastalarin son vizitteki yas ortalamasi 11,7 + 3,59 yil (5-20 yas), RS’si olan
grupta 12,58 + 3,37 yil (6,3 -20 yas), RS’si olmayan grupta 10,05 + 3,49 yil (5-19
yas) olarak saptandi (p=0,03).

Hastalarin takip siiresi ilk IYE ge¢irdigi zamandan son vizite kadar olan siire
olarak alindi. Calismaya katilan hastalarin ortalama takip siiresi 9,05 + 3,69 yil,
RS’si olan grupta ortalama takip stiresi 9,69 + 3,80 y1l, RS’si olmayan grupta 7,78 +
3,15 yil olarak hesaplandi (p=0,034).

Hastalar RS’si olanlar ve olmayanlar olarak 2’ye ayrildiktan sonra RS’si
olanlar da kendi aralarinda hafif, orta ve agir olmak {izere 3 grupta derecelendirildi.
Hastalarin RS derecesine gore dagilimina bakildiginda RS’si olmayan 25 hasta
(9%33,33), hafif dereceli RS’si olan 27 hasta (%36), orta dereceli RS’si olan 10 hasta
(%13,33), agir dereceli RS’si olan 13 hasta (%17,33) mevcuttu (Tablo 4.1). Renal
skar1 olan 50 hastanin 44 ‘iinde (%88) unilateral 6 sinda (%12) bilateral skar vardi
(Tablo 4.2).

Tablo 4.1: Hasta sayilarinin renal skar derecesine gore dagilimi

Skar derecesi Hasta sayisi Yiizdesi (%)
Skar yok 25 33,33
Hafif dereceli renal skar 27 36

Orta dereceli renal skar 10 13,33
Agir dereceli renal skar 13 17,33
Toplam 75 100,0




Tablo 4.2: Hasta sayisinin tek ya da cift tarafli renal skar durumuna gore dagilimi
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Hasta sayis1 Yiizdesi (%)
Skar yok 25 33,3(%)
Tek tarafli skar 44 58,7(%)
Iki tarafl1 skar 6 8(%)
Toplam 75 100,0(%)

Calismada yer alan hastalarin 63’u kiz (%84), 12’si erkek (%16) olup
kiz/erkek orani 5,25 idi. Renal skari olan grupta hastalarin 41’1 kiz (%82), 9’u erkek
(%18); RS’si olmayan grupta ise 21 kiz (%88), 3 erkek (%12) hasta mevcuttu. ki
grup arasinda cinsiyet dagilimi agisindan anlamli fark yoktu (Tablo 4.3) (Ki-kare
testi, p=0,504). Renal skar derecesine gore cinsiyet dagilimma bakildiginda da
gruplar arasinda anlamli fark saptanmadi (Tablo 4.4) (Ki-kare testi, p=0,358).

Tablo 4.3: Renal skar durumuna gore cinsiyet dagilimi

RS (-) RS (+) Toplam
Cinsiyet Kiz Hasta sayis1 22 41 63
Yiizdesi (%) 34,9% 65,1% 100%
Erkek Hasta sayis1 3 9 12
Yiizdesi (%) 25% 75% 100%
Toplam Hasta sayisi 25 50 75
Yiizdesi (%) 100,0% 100,0% 100,0%

Ki-kare testi, p=0,504
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Tablo 4.4: Renal skar derecesine gore cinsiyet dagilimi

Skar derecesi Hafif | Orta | Agir | Toplam
Cinsiyet Kiz | Hasta sayis1 | 23 9 9 41
Yiizdesi (%) | 56,1% | 22,0% | 22,0% | 100,0%
Erkek | Hasta sayis1 | 4 1 4 9
Yiizdesi (%) | 44,4% | 11,1% | 44,4% | 100,0%
Toplam Hasta sayis1 | 27 10 13 50
Yiizdesi (%) | 54,0% | 20,0% | 26,0% | 100,0%

Ki-kare testi, p=0,358

Renal skar1 olan grupta hastalarin son vizitteki ortalama boy z-skoru 0,24
+1,09, RS’si olmayan grupta ortalama 0,16 + 0,74 olarak hesaplandi. Renal skari
olan grupta 2 hastada boy z-skoru -2 SD’nin altinda iken RS’si olmayan grupta boy
z-skoru -2 SD’nin altinda olan hasta yoktu. Ancak RS’si olan ve olmayan hastalar
arasinda boy z-skoru agisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (t
testi, p=0,754). Ayrica RS derecesine gore boy z-skoru karsilastirildiginda da hafif,
orta ve agir dereceli RS’si olan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmadi (Tukey testi, p=0,194).

Renal skar1 olan grupta hastalarin son vizitteki ortalama BMI z-skoru 0,58 +
1,20, RS’si olmayan grupta ise ortalama BMI z-skoru 0,35 + 1,52 olarak hesaplandi.
Renal skar1 olan ve olmayan gruplar arasinda BMI z-skoru agisindan istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmadi (t testi, p=0,544). Renal skar1 olan hastalarda hafif,
orta ve agir RS’si olan gruplar arasinda BMI z-skoru agisindan anlamli farklilik
saptanmadi (Tukey testi, p=0,478).

Hastalarin 49’unda (%65,4) VUR saptandi. VUR’u olan hastalar VUR
derecelerine gore 3 gruba ayrildi: grup A’da I-II. derece VUR’u olan 12 hasta
(16,0%), grup B’da III. derece VUR’u olan 20 hasta (26,7%), grup C’de IV-V.
derece VUR’u olan 17 hasta (22,7%) mevcuttu (Tablo 4.5). VUR’u olan 49 hastanin
34’inde (%69,4) unilateral VUR, 15’inde (%30,6) bilateral VUR mevcuttu.



Tablo 4.5: Hasta sayisinin Vezikotireteral reflii derecesine gore dagilimi
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VUR derecesi Hasta sayisi Yiizdesi (%)
VUR yok 26 34,6(%)
Grup A 12 16,0(%)
Grup B 20 26,7(%)
Grup C 17 22,7(%)
Total 75 100,0(%)

VUR’u olmayan hastalarin 11’inde (%42,3) RS saptanmadi, 15’inde (%57,7)
RS saptandi. Tek tarafli VUR’u olan 34 hastanin 11’inde (%32,4) RS saptanmadi,
23’iinde (%67,6) RS saptandi. iki tarafli VURu olan 15 hastanin ise 3’iinde (%20)
RS saptanmadi, 12’sinde (%80) RS saptandi. Iki tarafli VUR’u olan hastalarda RS

goriilme orani daha fazla olsa da istatistiksel olarak skar durumu ile VUR’un tek

veya iki tarafli olusu arasinda anlamli fark bulunmadi (Tablo 4.6) (Ki-kare testi,

p=0,34).
Tablo 4.6: Hastalarin renal skar durumu ve Vezikoiireteral reflii tarafina gore
dagilimi.
Renal skar durumu
Skar yok Skar var Toplam
VUR Yok Hasta sayisi 11 15 26
Yiizdesi (%) 42.3% 57.7% 100.0%
Tek tarafli Hasta sayist 11 23 34
Yiizdesi (%) 32.4% 67.6% 100.0%
Iki tarafli Hasta sayisi 3 12 15
Yiizdesi (%) 20.0% 80.0% 100.0%
Toplam Hasta sayis1 25 50 75
Yiizdesi (%) 33.3% 66.7% 100.0%

Ki-kare testi, p=0,34

VUR tarafi ve skar derecesi arasindaki iligkiye baktigimizda VUR’u olmayan

hastalarin ¢ogu skarsiz veya hafif RS’si olan grupta iken (%42,3, %42,3), agir RS’si

olan grupta VUR’u olmayan hasta yoktu. VUR’u olmayanlarda skar goriilmeme,

gorildiigiinde de hafif dereceli RS goriilme oran1 daha yliksek olmakla birlikte
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gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (Tablo 4.7) (Ki-kare
testi, p=0,147).

Tablo 4.7: Hastalarin hasar derecesi ve Vezikoiireteral reflii tarafina gore dagilimi

Renal skar derecesi

Skar yok Hafif Orta Agir | Toplam

VVUR tarafi VUR | Hasta sayisi 11 11 4 0 26
YOK | Yiizdesi (%) | 42,3% | 42,3% | 154% | 0,0% | 100,0%

Tek | Hasta sayis 11 11 4 8 34
taraflt [ yizdesi (%) 32,4% | 32,4% | 11,8% | 235% | 100,0%

Tki Hasta sayis1 3 5 2 5 15
tarafll ™ Viizdesi (%) | 20,0% | 33,3% | 13,3% | 333% | 100,0%

Toplam Hasta sayisi 25 27 10 13 75
Yiizdesi (%) 33,3% 36,00 | 13,3% | 17,3% | 100,0%

Ki-kare testi, p=0,147

VUR derecesi ile RS durumu arasindaki iligkiye bakildiginda Grup A’da olan
12 hastanin 4’tinde (%33,3) RS yokken, 8’inde (%66,7) RS saptanmis, Grup B’de
olan 20 hastanin 8’inde (%40) RS yokken, 12’sinde (%60) RS saptanmig, Grup C’de
olan 17 hastanin 2’sinde (%11,8) RS yokken, 15’inde (%88,2) RS saptanmistir. Grup
C’deki hastalarda RS goriilme orani daha fazla olmasina ragmen gruplar arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (Tablo 4.8) (Ki-kare tesi, p=0,179).
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Tablo 4.8: Vezikoiireteral reflii derecelerine gére gruplandirilmis hastalarda renal

skar goriilme siklig1

Renal skar durumu
Skar yok Skar var Toplam

VUR derecesi VUR Yok Hasta sayist 11 15 26
Yiizdesi (%) 42.3% 57.7% 100%

Grup A Hasta sayist 4 8 12
Yiizdesi (%) 33.3% 66.7% 100%

Grup B Hasta sayist 8 12 20
Yiizdesi (%) 40.0% 60.0% 100%

Grup C Hasta sayist 2 15 17
Yiizdesi (%) 11.8% 88.2% 100%

Toplam Hasta sayist 25 50 75
Yiizdesi (%) 32.9% 67.1% 100%

Ki-kare testi, p=0,179

VUR derecesi ile RS derecesi arasindaki iliskiye bakildiginda; VUR olmayan
hasta grubunda ve Grup A’daki hasta grubunda agir RS’si olan hasta yokken Grup
C’deki 17 VUR’Iu hastanin 9’unde (%52,9) agir RS goriildii. VUR derecesi arttikga
RS derecesinin de istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde arttigi goriildii (Tablo
4.9) (Ki-kare testi, p=0,003). Etkilenen bobregin DRF’si ile VUR derecesi
arasindaki iligkiye bakildiginda da grup C’deki hastalarin DRF’si grup A’ya gore
anlamli olarak daha diisiik bulundu (Kruskal Wallis testi, p=0,019), grup A ile B ve
grup B ile C arasinda ise anlamli farklilik saptanmadi. VUR derecesi ile etkilenen
bobregin DRF’si arasinda anlamli negatif korelasyon saptanmisken (Spearman
korelasyon, p= 0,013, r=-0,351), GFR, BUN, AKBM’de KB SDS degerleri, KB

yiikleri, dipping degerleri arasinda anlamli korelasyon saptanmadi.
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Tablo 4.9: Vezikoiireteral reflii ve renal skar derecelerine gore gruplandirilmis

hastalarin dagilimi

Renal skar derecesi

Skar yok | Hafif Orta Agir Toplam

VUR [VURyok| Hasta sayisi 11 11 4 0 26
derecesi Yiizdesi (%) | 42,3% | 42,3% | 15,4% 0,0% 100,0%

Grup A | Hasta sayisi 4 5 3 0 12
Yiizdesi (%) | 33,3% | 41,7% | 25,0% 0,0% 100,0%

Grup B | Hasta sayisi 8 6 2 4 20
Yiizdesi (%) | 40,0% | 30,0% | 10,0% | 20,0% | 100,0%

Grup C | Hasta sayisi 2 5 1 9 17
Yiizdesi (%) | 11,8% | 29,4% | 5,9% 52,9% | 100,0%

Toplam Hasta sayisi 25 27 10 13 75
Yiizdesi (%) | 33,3% | 36,0% | 13,3% | 17,3% | 100,0%

Ki-kare testi, p=0,003

Renal skar1 olan gruptaki hastalarin ortanca BUN degeri 11,38 mg/dl (5,9-
62,5) iken, RS’si olmayan grupta 11,11 mg/dl (6,4-17,9) olarak hesaplandi. Renal
skar1 olan ve olmayan gruplarin BUN degerleri arasinda anlamli fark gozlenmedi
(Mann-Whitney U testi, p=0,328). Renal skar derecelerine gore bakildiginda ise agir
derecede RS’si olan grupta hafif dereceli RS’si olan gruba gore BUN degeri
istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde yiiksek bulundu (Kruskal Wallis testi
p=0,013). Renal skar1 olan grupta etkilenen bobregin DRF’si ile BUN degeri
arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif korelasyon saptandi (Spearman
korelasyon, p=0,026, r: -0,315). Hastalarin BUN degerleri VUR derecelerine gore
karsilagtirildiginda VUR’u olmayan, grup A, grup B ve grup C’deki hastalar arasinda
BUN degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (Kruskal-Wallis
testi, p=0,156).

Renal skar1 olan grupta hastalar ortalama GFR’si 123,66 + 33,00 ml/dk/1,73
m?, RS’si olmayan grupta 126,7 + 23,05 ml/dk/1,73 m? olarak hesaplandi. Renal
skar1 olan grupta GFR <90 ml/dk/1,73 m? olan 5 hasta mevcuttu (Tablo 4.10). Renal
skar1 olmayan grupta GFR <90 ml/dk/1,73 m? olan hasta yoktu. Renal skari olan



38

hastalarda GFR degeri GFR <90 ml/dk/1,73 m? olan hastalarin yas ortalamas1 14,94
+ 1,38 yil, >90 ml/dk/1,73 m? olan hastalarin yas ortalamas1 12,31 + 0,49 yil olarak
hesaplandi. Glomeruler filtrasyon hiz1 diisiik olan grubun yas ortalamasi daha biiyiik
olmakla birlikte gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (t testi,
p=0,098). Renal skar1 olan ve olmayan gruplarin GFR degerleri karsilastirildiginda
iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (t testi, p=0,682). Renal
skar derecelerine gore ortalama GFR degeri hafif dereceli RS’si olan grupta 124,70 +
26,19 ml/dk/1,73 m?, orta dereceli RS’si olan grupta 131,60 + 35,38 ml/dk/1,73 m?,
agir dereceli RS’si olan grupta 115,39 + 43,50 ml/dk/1,73 m? olarak hesaplandi. Agir
dereceli RS’si olan grupta ortalama GFR diizeyi daha diisiik olmakla birlikte gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (Anova testi, p=0,501). Tek
tarafli RS’si olan hastalarin ortalama GFR’si 125,39 + 3,39 ml/dk/1,73 m? ve iki
tarafli RS’si olan hastalarin ortalama GFR’si 110,95 + 44,45 ml/dk/1,73 m? olarak
hesaplandi. iki tarafli RS’si olan grupta ortalama GFR diizeyi daha diisiik olmakla
birlikte iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (t testi,
p=0,319). VUR derecesi ve VUR tarafina gore karsilastirildiginda da gruplar
arasinda GFR degerleri agisindan anlaml fark saptanmadi (p=0,083, p=0,319).

Tablo 4.10: Renal skar durumuna gére glomeriiler filtrasyon hizinin dagilimi

GFR (ml/dk/1,73 m?) Renal skar (-), n=25 Renal skar (+), n=50
>90 25 (%100) 45 (%90)

60-89 0 (%0) 4 (%8)

30-59 0 (%0) 0 (%0)

5-29 0 (%0) 1 (%2)

<15 0 (%0) 0 (%0)

24 saatlik idrarda protein diizeyi caligmaya katilan 75 hastanin 73’iinde
bakilabildi. Bakilamayan 2 hasta RS’si olan gruptaydi. Proteiniiri RS’si olan grupta 5
hastada saptandi, RS’si olmayan hasta grubunda proteiniirisi olan hasta yoktu. Renal
skar1 olan gruptaki hastalarin ortanca proteiniiri diizeyi 2,48 mg/m?/saat (0,51-38,39),
RS’si olmayan grupta ise 2,27 mg/m?/saat (0,39-4,20) olarak saptandi. Renal skar1
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olan ve olmayan gruplar arasinda proteiniiri diizeyleri arasinda anlamli fark
saptanmadi (Mann-Whitney U testi p=0,343). Renal skar derecesine gore hafif, orta
ve agir dereceli RS’si olan hasta gruplar1 arasinda da anlamli farklilik saptanmadi
(Kruskal Wallis testi, p=0,134). Proteiniirisi saptanan 5 hastanin 4’iinde idrarda
albiimin atilim1 yiiksekken 1 hastanin albliminiirisi yoktu. Albiiminiiri saptanan 7
hastanin ise 3’iinde (%42,85) proteiniiri saptanmadi.

24 saatlik idrarda alblimin diizeyi ¢alismaya katilan 75 hastanin 73’iinde
bakilabildi. Bakilamayan 2 hasta RS’si olan gruptaydi. Hastalarin 24 saatlik idrarda
ortanca alblimin diizeyi RS’si olan grupta 6,65 mg/giin (0-665), RS’si olmayan
grupta 4,48 mg/giin (0-16,4) olarak saptandi. Renal skar1 olan grupta idrarda albiimin
atilmi daha yiliksek olmakla birlikte RS’si olan ve olmayan gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (Mann-Whitney U testi, p=0,405). 24
saatlik idrarda albiminiiri, RS’si olan grupta 7 hastada (%14,5) saptanirken skarsiz
grupta albiiminiirisi olan hasta yoktu. 7 hastanin 6’Sinde albiimin diizeyi 30-300
mg/giin arasinda iken 1’inde >300 mg/giin’di.

Albiiminiirisi olan ve olmayan hastalarin skar derecesine gore dagilimina
bakildiginda albiiminiirisi olan 7 hastanin 2’sinde (%28,6) hafif dereceli RS, 1’inde
orta dereceli RS (%14,3), 4’linde (%57,1) agir dereceli RS mevcuttu. Albiiminiiri
skar derecesi agir olan hastalarda daha yiiksek oranda goriilse de gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (Ki-kare testi, p=0,065).

24 saatlik idrardaki albiimin diizeyleri ile RS dereceleri arasindaki iliski
karsilagtirildi. Agir dereceli RS’si olan hastalarin 24 saatlik idrardaki albiimin diizeyi
hafif dereceli RS’si olan gruba gore anlamli olarak yiiksek saptandi (Kruskal wallis
testi, p=0,041), hafif ve orta dereceli RS’si olan ve orta ve agir dereceli RS’si olan
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (Sekil 4.1). Aym
zamanda 24 saatlik idrardaki albiimin diizeyleri ile RS derecesi arasinda istatistiksel
olarak anlamli olan pozitif korelasyon saptand:i (Spearman korelasyon, p=0,02,
r:0,334).
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Sekil 4.1: Renal skar derecelerine gore 24 saatlik idrarda saptanan albiimin

diizeylerinin karsilastirilmast

Renal skar1 olan hasta grubunda 24 saatlik idrarda ortanca albiimin diizeyi tek
tarafli RS’si olan hastalarda 4,06 mg/giin (0, 665), iki tarafli RS’si olan hastalarda ise
27,11 mg/giin (5,84-268,5) olarak saptandi. 24 saatlik idrarda albiimin atilim1 iki
tarafli RS’si olan grupta tek tarafli RS’si olan gruba gore istatistiksel olarak anlamli
olacak sekilde yiiksek saptandi (Sekil 4.2) (Mann whitney U testi, p=0,01). Renal
skar1 olan hastalarda albiiminiirisi olan ve olmayan hastalarin RS’nin tek veya iki
tarafli olusuna gore dagilimina bakildiginda tek tarafli RS’si olan hastalarin
%9,5’inde albiiminiiri varken iki tarafli RS’si olan hastalarin %50’sinde albiiminiiri
goriildii. Sonugta iki tarafli RS’si olan hastalarda albiiminiiri goriilme orani tek tarafli
RS’si olan hastalara gore istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde daha yiiksek

saptandi (Tablo 4.11) (Sekil 4.2) (Ki-kare testi, p=0,009).
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Sekil 4.2: Renal skar tarafina gore 24 saatlik idrarda saptanan albiimin diizeylerinin

karsilastirilmasi

Tablo 4.11: Albiiminiirisi olan ve olmayan hastalarin tek ya da ¢ift tarafli renal skar
durumuna goére dagilimi

Albiiminiiri

<30mg/giin | >30mg/giin | Toplam

Tek tarafl; | Hasta sayist | 38 4 42
Renal skar Yiizdesi % | 90,5% 9,5% 100,0%

iki tarafls Hasta sayis1 | 3 3 6

Yiizdesi % | 50,0% 50,0% 100,0%

Toplam Hasta sayis1 | 41 7 48
Yiizdesi % | 85,4% 14,6% 100,0%

Ki kare testi, p=0,009

Renal skar1 olan hasta grubunda albiiminiirisi olan ve olmayan hastalarin
bobrek fonksiyonlarina bakildiginda albliminiirisi olan hastalarin ortalama GFR
degeri 85,80 + 37,14 ml/dk/1,73 m?, albiiminiirisi olmayan hastalarin ortalama GFR
degeri 129,12 + 28,7 ml/dk/1,73 m? olarak hesaplandi ve albiiminiirisi olan

hastalarda GFR albiiminiirisi olmayanlara gore istatistiksel olarak anlamli olacak
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sekilde daha diisiik bulundu (t testi, p=0,001). Albiiminiirisi olan ve olmayan
hastalarin BUN degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi

(Mann-Whitney testi, p=0,064).

Hastalarin kan basinci degerlendirmesinde AKBM, RS’si olan 50 hastanin
49’una, RS’si olmayan 25 hastanin 24’tine yapildi ve AKBM ile ambulatuar HT
saptanan 10 hasta mevcuttu. Bu 10 hastanin hepsi RS’si olan gruptaydi. Yani RS’si
olan grupta AKBM ile 10 hastada (%20,4) HT saptanmisken, RS’si olmayan grupta
AKBM ile HT saptanan hasta yoktu. Ambulatuar KB monitorizasyonu sonuglarina
gore KB yiiklerine bakildiginda 12 hastada gece ve/veya giindiiz sistolik ve/veya
diyastolik KB yiikii %25 ve iizerinde iken ortalama KB’leri 95 persentilin altindaydi.
Bu hastalar ambulatuar prehipertansiyon olarak tanimlandi. Renal skari olan
hastalarin 8’inde (%16,3), RS’si olmayan hastalarin ise 4’tinde (%16,6) ambulatuar

prehipertansiyon saptandi.

Ambulatuar HT saptanan hastalarin ortalama KB degerlerine bakildiginda 10
hastanin 6’sinda (%60) gece sistolik ve/veya diyastolik KB ortalamasi 95 persentilin
tizerinde iken giindiiz sistolik ve/veya diyastolik kan basinci ortalamasi 95 persentilin
altindaydi. Yani HT saptanan hastalarin %60’1inda nokturnal HT vardi. Kalan 4
(%40) hastanin ise hem gece hem de gilindiiz kan basinci ortalamasi 95 persentilin
tizerindeydi. Renal skar1 olan hastalarda ambulatuar prehipertansiyon saptanan 8
hastanin 6’sinda (%75) sadece gece sistolik ve/veya diyastolik kan basinct yiikii %25
ve lizerinde iken giindiiz kan basinci yiikleri %25’in altindaydi. Kalan 2 hastanin
(%25) ise hem gece hem giindiiz sistolik ve/veya diyastolik kan basinci yiikleri %25

ve lizerindeydi.

Ambulatuar KB monitorizasyonu ile prehipertansiyon veya HT saptanan
hastalar ile normotansiyon saptanan hastalar arasinda cinsiyet, boy z-skoru, BMI z-
skoru, BUN ve GFR diizeyleri agisindan fark yok iken, prehipertansiyon veya HT u
olan hastalarin normotansiyonu olan hastalara gore yas ortalamasinin istatistiksel
olarak anlamli olacak sekilde daha yiiksek oldugu goriildii (Tablo 4.12) (t testi,
p=0,043).
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Tablo 4.12: Ambulatuar kan basinci monitorizasyonu sonuglar1 ile hastalarin

demografik 6zellikleri ve bobrek fonksiyonlarinin karsilastiriimasi

Prehipertansif/HT | Normotansif p degeri

Hasta sayis1 22 51

Yas (y1l) 12,9+31 11+ 3,65 0,043
Kiz (%) 19 (%84,4) 43 (%84,3) 0,82
Boy z skor 0,24 +0,93 0,21 £1,02 0,90
BMI z skor 0,87 +1,05 0,28 +1,36 0,74
GFR 120,19 + 35,55 126,42 + 27,77 0,42
BUN 13,59 + 11,23 11,28 + 2,53 0,63

Ofis KB ol¢limii biitiin hastalara yapildi ve 2 farkli rehbere gore
degerlendirildi. Amerikan Pediatri Akademisi’nin 2017 yilinda yayinlanan
rehberindeki degerlere gore bakildiginda 18 hastada (%24) HT, 7 hastada (%9,2)
yiiksek kan basinci saptandi. Hipertansiyon saptanan 18 hastanin 17’si RS’si olan
grupta iken 1’1 RS’si olmayan gruptaydi. Yiiksek kan basinci saptanan hastalarin ise
hepsi RS’si olan gruptaydi. Sonug olarak RS’si olan gruptaki hastalarin 17’sinde
(%34) HT, 7’sinde (%14) yiksek KB mevcuttu. Renal skar1 olan grupta 1 hastaya
AKBM yapilamadi. Ambulatuar KB monitorizasyonu yapilan hastalarda APA
rehberine gore HT saptanan 17 hastanin 6’smin (%35,3) AKBM sonucu normaldi ve
bu hastalar beyaz onliik HT’u olarak degerlendirildi, 7’sinin (%41,2) AKBM
sonucunda ambulatuar hipertansiyon, 4’tniin (%23,5) AKBM sonucunda ise
ambulatuar prehipertansiyon saptandi. Yiiksek KB olarak degerlendirilen 7 hastanin
5’inin - (%71,4) AKBM sonucu normaldi, 1’inde (%14,3) ambulatuar
prehipertansiyon, 1’inde (%14,3) ise ambulatuar hipertansiyon saptandi. Bunun yani1
sira ofis 6l¢limii normal olan 50 hastanin 41’inin (%82) AKBM sonucu da normaldi,
7’sinde (%14) ambulatuar prehipertansiyon, 2’sinde (%4) ise ambulatuar HT
saptand1 (Tablo 4.13-Tablo 4.15).
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Tablo 4.13: APA rehberine gore degerlendirilen ofis kan basinci sonuglari ile

ambulatuar kan basinct monitorizasyonu sonuglarina gore hastalarin dagilimi

_ AKBM
Ofis KB (APA) : : : i
Normal Prehipertansiyon | Hipertansiyon Toplam
Normal (%) 40 (%81,6) | 7 (%14,3) 2 (%4,1) 49 (%100)
Yiiksek KB (%) 5(%71,4) 1(%14,3) 1(%14,3) 7 (%100)
Hipertansiyon (%) | 6 (%35,3) 4 (%23,5) 7 (%41,2) 17 (%100)
Toplam (%) 51 (%69,8) | 12 (%16,4) 10 (%13,8) 73 (%100)

Avrupa Hipertansiyon Cemiyeti’nin (ESH) 2016’da yaymladig1 rehber baz
alinarak yapilan degerlendirmede ise hastalarin 10’unda (%13,3) HT, 9’unda (%12)
ise yiiksek normal KB saptandi. Hipertansiyon saptanan 10 hastanin 9’u RS’si olan
gruptaydi. Yiiksek normal KB saptanan 9 hastanin hepsi RS’si olan gruptaydi. Yani
RS’si olan grupta 9 hastada (%18) HT, 9 hastada (%18) yiiksek normal KB saptandi.
Renal skari olan grupta 1 hastaya AKBM yapilamadi bu hastanin ofis KB 6l¢iimii
normal olarak degerlendirildi. Ambulatuar KB monitorizasyonu yapilan hastalarda
ESH rehberine gore HT saptanan 10 hastanin AKBM sonuglarina bakildiginda 2’si
(%20) normaldi ve beyaz oOnlik HT’u olarak degerlendirildi, 5’inde (%50)
ambulatuar hipertansiyon, 2’sinde (%20) ise ambulatuar prehipertansiyon saptandi.
Yiiksek normal olarak degerlendirilen 8 hastanin AKBM sonuglarina bakildiginda 3
hastada (%37,5) ambulatuar hipertansiyon saptandi. 5 hastanin (%62,5) ise AKBM
sonucu normal olarak degerlendirildi. Ofis KB 6l¢iimii normal olan 56 hastanin
45’inin (%80,4) AKBM sonucu normal, 9’unun (%16) prehipertansif, 2’sinin (%3,6)
hipertansifti (Tablo 4.14-Tablo 4.15)
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Tablo 4.14: ESH rehberine gore degerlendirilen ofis kan basinct sonuglari ile

ambulatuar kan basinct monitorizasyonu sonuglarina gore hastalarin dagilimi

_ AKBM
Ofis KB (ESH) _ _ _ _

Normal Prehipertansiyon | Hipertansiyon | Toplam
Normal (%) 44 (%80,4) 9 (%16) 2 (%3,6) 55 (%100)
Yiksek normal (%) | 5 (%62,5) 0 (%0) 3 (%37,5) 8 (%100)
Hipertansiyon (%) 2 (%20) 3 (%30) 5 (%50) 10 (%100)
Toplam (%) 51 (%70,2) 12 (%16,2) 10 (%13,6) 73 (%100)

Tablo 4.15: Farkli rehberlere gore degerlendirilen ofis kan basinci sonuglarinin hasta

sayisina gore dagilimi

RS (+),n=50 | RS (-), n=25 | Toplam, n=75
APA Normal 26 (%52) 24 (%96) 50
Hipertansiyon 17 (%34) 1 (%4) 18
Yiiksek KB 7 (%14) 0 (%0) 7
ESH Normal 32 (%64) 24 (%96) 56
Hipertansiyon 9 (%18) 1 (%4) 10
Yiiksek normal 9 (%18) 0 (%0) 9

Hem ofis KB 6lglimii yontemi ile hem de AKBM ile RS’si olan hastalarda
RS’si olmayan hastalara gore istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde daha fazla
HT saptandi (p=0,017-p=0,048).

Hastalarin RS derecesi ile AKBM sonuglari karsilastirildiginda hafif dereceli
RS’si olan hastalarin %33,3’iinde, orta dereceli RS’si olan hastalarin %40’1inde, agir
dereceli RS’si olan hastalarin ise %41,7°sinde AKBM’de prehipertansiyon veya HT
saptandi. AKBM’de prehipertansiyon veya HT goriilme oranlari ile RS derecesi
arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmadi (Ki kare testi p=0,858) (Tablo
4.16)
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Tablo 4.16: Hasta sayismnin renal skar derecesi ve ambulatuar kan basinci

monitorizasyonu sonucuna gore dagilimi

AKBM Sonucu

Prehipertansiyon

Normotansiyon veya HT Toplam

Skar derecesi |Hafif| Hasta sayisi 18 9 27
Yiizdesi (%) 66,7% 33,3% 100,0%

Orta| Hasta sayisi 6 4 10
Yiizdesi (%) 60,0% 40,0% 100,0%

Agir| Hasta sayisi 7 5 12
Yiizdesi (%) 58,3% 41,7% 100,0%

Toplam Hasta sayisi 31 18 49
Yiizdesi (%) 63,3% 36,7% 100,0%

Ki-kare testi, p=0,858

Ambulatuar KB monitorizasyonu SDS degerlerine goére RS’si olan ve

olmayan gruplar karsilagtirildiginda 24 saatlik sistolik KB SDS, 24 saatlik diyastolik
KB SDS, giindiiz sistolik KB SDS, giindiiz diyastolik KB SDS, gece sistolik KB
SDS, gece diyastolik KB SDS, 24 saat MAP SDS, giindiiz MAP SDS ve gece MAP

SDS degerleri RS’si olan grupta RS’si olmayan gruba gore istatistiksel olarak

anlamli olacak sekilde daha yiiksek saptandi (Tablo 4.17).
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Tablo 4.17: Renal skar1 olan ve olmayan hastalarda kan basinci standart deviasyon

skorunun karsilagtirilmasi

Degiskenler | Kan basinci RS (-) (n=24) RS (+) (n=49) p degeri
24 saat Sistolik SDS* -0,88 + 1,07 -0,01+1,25 0,04
Diyastolik SDSt | -1,39 (-2,96/0,90) | -0,84 (-3,01/3,71) | 0,010
MAP SDSt -1,01 (-2,85/0,89) | -1,29 (-2,53/3,06) | 0,012
Giindiiz Sistolik SDS* -0,94 + 0,99 -0,26 + 1,23 0,021
Diyastolik SDSt | -1,67 (-3,36/0,93) | -1,29 (-2,53/3,06) | 0,013
MAP SDSt -1,18 (-2,85/0,79) | -0,74 (-1,90/3,55) | 0,009
Gece Sistolik SDS* -0,39+0,94 0,59+ 1,63 0,00
Diyastolik SDS* | -0,35+ 0,75 0,32+1,06 0,007
MAP SDS* -0,31+0,76 0,49+1,10 0,002

*ortalama + standart sapma t ortanca (minimum/maximum)

Ambulatuar KB monitorizasyonu SDS degerlerine gore hafif, orta ve agir
dereceli RS’si olan hastalar arasinda karsilastirma yapildiginda ise gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmada.

Kan basinc yiiklerine gére RS’si olan ve olmayan gruplar karsilastirildiginda
tiim giin sistolik KB yiiki, tiim giin diyastolik KB yiikii, gece sistolik KB yiikii ve
gece diyastolik KB yiikii RS’si olan grupta RS’si olmayan gruba gore istatistiksel
olarak anlamli olacak sekilde daha yiiksek saptandi. Glindiiz sistolik kan basinci
yikii ve giindiiz diyastolik kan basici yiikiinde ise RS’si olan ve olmayan grup

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (Tablo 4.18).




Tablo 4.18: Renal skari olan ve olmayan hastalarin kan
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basincr yiiklerinin

karsilastirilmast

Kan basina yiikii (%0) RS(-) (n=24) RS(+) (n=49) | p degeri
24 saat SKB * 7 (0-82) 10 (0-82) 0,02

24 saat DKB * 2,5 (0-21) 6 (0-90) 0,034
Giindiiz SKB * 5(0-23) 8 (0-77) 0,107
Giindiiz DKB * 1 (0-28) 4 (0-86,7) 0,125
Gece SKB * 0 (0-29) 17 (0-92) 0,001
Gece DKB * 0 (0-30) 11,1 (0-100) | 0,006

Mann Whitney U testi, * median (min, max)

Kan basinci yiikiine gore hafif, orta ve agir dereceli RS’si olan hastalar

karsilastirildiginda sadece giindiiz diyastolik kan basinci yiikii agir RS’si olan grupta

hafif RS’si olan gruba gore istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde yiiksek saptandi
(Sekil 4.3) (Kruskal Wallis testi, p=0,007). Diger kan basinci yiikii degerlerinde RS

derecesine gore istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.
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Sekil 4.3: Giindiiz diyastolik kan basinci yiikiiniin hafif, orta ve agir dereceli RS’si

olan hastalardaki karsilastirmasi, Kruskal-Wallis testi, p=0,007
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Renal skar durumuna gore sistolik ve diyastolik KB dipping degerleri
karsilastirildiginda RS’si olan grupta sistolik KB diisiisii RS’si olmayan gruba gore
istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde daha az saptandi (Tablo 4.19) (t testi,
p=0,018). Diyastolik KB diisiisii de RS’si olan grupta RS’si olmayan gruba gore
daha az olmakla birlikte gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi
(t testi, p=0,49). Renal skar derecelerine gore karsilastirildiginda ise sistolik ve
diyastolik dipping degerleri ile RS dereceleri arasinda anlamli fark saptanmadi

(Anova testi, p=0,898-0,982).

Tablo 4.19: Renal skari olan ve olmayan hastalarda ‘dipping’ degerlerinin

karsilastirilmasi

Dipping (%) RS (-) (n=24) RS (+) (n=49) p degeri
Sistolik dipping 10,7 £ 4,13 82+39 0,018
Diyastolik dipping | 149+7,1 13,7+6,3 0,49

t-testi

Renal skar1 olan hastalarda AKBM ile normotansif saptanan hastalarin GFR
degerleri ile prehipertansiyon veya HT saptanan hastalarin GFR degerleri arasinda
anlamli fark saptanmadi (t testi, p=0,498).

Renal skari olan hastalarda AKBM ile hipertansiyon saptanan hastalar ile
hipertansiyon saptanmayan hastalarin albliminiiri diizeyleri arasinda anlaml farklilik
saptanmadi (Mann-Whitney U testi, p=0,964).

Renal skar1 olan hastalarda 24 saatlik idrarda albiimintirisi olan ve olmayan
hastalarin AKBM sonuglarina bakildignda AKBM SDS degerlerinden 24 saatlik
diyastolik KB SDS ve gece diyastolik KB SDS albiiminiirisi olan hastalarda
alblimintirisi olmayan hastalara gore istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde daha
yiiksek saptandi (Tablo 4.20) (p=0,035, p=0,016). Albiiminiirisi olan ve olmayan
hastalarin kan basinci yiikleri ve dipping degerleri karsilagirildiginda ise gruplar

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmada.



Tablo 4.20: Renal skar1 olan grupta albiiminiirisi olan

basinci standart deviasyon skorunun karsilastirilmast
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ve olmayan hastalarin kan

Albiiminiiri

Albiiminiiri

Degiskenler Kan basinci >30mg/giin, <30mg/giin, p
n=7 n=40 degeri
Sistolik SDS* -0,27 + 1,59 -0,02+1,19 0,62
24 saat Diyastolik SDSt | -0,62 (-0,84/3,71) | -1,04 (-3,01/1,83) | 0,035
MAP SDSt -0,29 (-1,02/4,47) | -0,37 (-2,18/2,57) | 0,49
Sistolik SDS* -0,59 + 1,57 -0,25+1,18 0,50
Giindiiz Diyastolik SDSt | -0,60(-1,69/3,06) | -1,44 (-2,5/1,80) | 0,11
MAP SDSt -0,47 (-1,66/3,55) | -0,80 (-1,9/2,50) | 0,63
Sistolik SDS* 0,57+1,21 0,54 £1,04 0,93
Gece Diyastolik SDSt | 1,12 + 1,28 0,10+ 0,94 0,016
MAP SDS* 0,98 + 1,50 0,32+0,95 0,131

*ortalama + standart sapma, * ortanca (minimum/maximum)

Renal skar1 olan hastalarda bobrek fonksiyonlart ile AKBM sonuglari
arasindaki iliskiye bakildiginda GFR ile 24 saatlik diyastolik KB SDS, gece
diyastolik KB SDS, 24 saatlik MAP SDS, tiim giin diyastolik KB yiikii ve gece

diyastolik KB yiikii arasinda istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde negatif
korelasyon saptandi (p=0,005, 0,036, 0,033, 0,020, 0,030) (Sekil 4.4, 4.5, 4.6, 4.7,
4.8). Diger KB SDS degerleri ve KB yiikii degerleri ile GFR arasinda korelasyon

saptanmadi. Ayrica BUN ile gece diyastolik KB SDS ve giindiiz diyastolik kan

basinci yiikii arasinda pozitif korelasyon saptandi (Spearman korelasyon, p=0,047,

r=0,036).




51

F2 Linear = 0,124
200,0000]

150,0000
—
(]
£
[
P
=
= 100,0000-
=
£
E
14
& o
© o
50,0000
o
0000
T T T T T
-4,00000 -2,00000 00000 2,00000 4,00000

24 saatlik diyastolik KB SDS

Sekil 4.4: Renal skar1 olan hastalarda 24 saatlik diyastolik KB SDS ile GFR
arasindaki iliski, p=0,005, r: -0,366
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Sekil 4.5: Renal skar1 olan hastalarda gece diyastolik KB SDS ile GFR arasindaki
iliski, p=0,036, r: -0,340
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Sekil 4.6: Renal skar1 olan hastalarda 24 saatlik MAP SDS ile GFR arasindaki iliski,

p=0,033, r: -0,282
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Sekil 4.7: Renal skari olan hastalarda tiim giin diyastolik KB yiiki ile GFR

arasindaki iliski, p=0,020, r:-0,318
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Sekil 4.8: Renal skar1 olan hastalarda gece diyastolik KB yiikii ile GFR arasindaki
iliski, p=0,030, r:-0,291
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5 TARTISMA

Pyelonefrit sonrasinda kalict RS siklig1 %15-60 arasinda degismektedir (7).
Pyelonefritin uzun dénemde kalici ciddi komplikasyonlari olmasi nedeni ile son
yarim ylizyilda tiim diinyada radyolojik aragtirmalarin ve uzun siireli takiple ilgili
kapsamli programlarin ana konularindan biri olmustur. Ancak giivenilir sonuglara
ulagsmak uzun siireli takip ve toplum temelli ¢alismalar gerektirmesi nedeni ile
zordur. Maalesef bu grup hastalarin takibi i¢in oneriler igeren net bir rehber yoktur.
Renal skar dort ana komplikasyona neden olabilir. Bunlar; proteiniiri, uzun donemde
bozulmus bobrek fonksiyonlari, yiiksek kan basinci ve gebelik ile ilgili sikintilardir.

Hipertansiyon ile renal parankimal skar arasindaki iliski iyi bilinmekle
birlikte insidansi farkli ¢alismalarda farkli oranlarda raporlanmistir. Yapilan bir
calismada 1970 ile 2004 arasinda primer VUR tanisi ile 664 hasta izlenmis,
hastalarin ortanca izlem siiresi 72 ay (13-110 ay), calisma sonundaki ortanca yasi 8
yas (5-12 yas) olarak hesaplanmis ve izlemde bu hastalarin 20’sinde (%3) HT
gelismigtir. Hipertansiyon prevelansinin yasla birlikte arttigi gorilmistiir. Bu
hastalar arasinda HT’yi predikte eden faktorler olarak VUR lateralitesi, renal hasar
varligi ve renal hasar derecesi saptanmistir. Bunlardan da en giiclii iliskisi olanin
renal hasar oldugu gosterilmistir (105). Zhang ve Bailey’in (90) yaptig1 bir ¢alismada
reflii nefropatili hastalarin uzun doénem takibi ele alinmis baslangigta (ortalama yas
17.3) HT oram1 %S8.5 iken, c¢alisma sonunda (ortalama yas 34.2) %38 olarak
saptanmis ve HT riski ciddi bilateral renal hasari olanlarda daha fazla olarak
saptanmustir. Baska bir calismada VUR, IYE ve renal skar nedeni ile izlenen 55
hasta 15 yillik izlem sonunda degerlendirilmistir. Bu hastalarin hepsi basta
normotansif iken 15 wyillik izlemde %15 hastada HT saptanmistir (110). Bu
bahsedilen caligmalarin hepsinde kan basinci ofis dlgiimiine gore degerlendirilmistir.
Yapilan caligmalarda reflii nefropatisi ve RS’si olan hastalarda énemli oranda HT
goriildiigii gosterilmigtir (90, 105, 110) ancak HT goriilme oranit g¢aligmadan
caligmaya ve hastalarin yasina gore degismektedir. Eriskin doneme uzanan ¢ok uzun
donem takiplerde HT goriilme oranlar1 daha yiiksek saptanmistir. Tim bu
aragtirmalar RS ile HT arasindaki iliskiyi ortaya koymakta ve bu hastalarda HT’nin

erken tanisi 6nem kazanmaktadir
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Ofis KB ol¢limii pratik ve ucuzdur ancak AKBM’nin HT tanisinda daha
spesifik oldugu yapilan g¢aligmalarda kanitlanmistir (156). AKBM o6l¢iim yontemi
giin igerinde c¢ok sayida Olglim yapmasi, hemodinamik degisiklikleri daha iyi
yansitmasi, gilindliz ve gece Olglim olanagi saglamasi, giindiiz ve gece farkimi
saptamamizi saglamasi nedeni ile avantajlidir. Ayn1 zamanda AKBM sonuglart HT
iligkili son organ hasar1 i¢in ofis dl¢limiine gore daha koleredir. Ayrica beyaz onliik
hipertansiyonu ve maskeli HT tanisinda da gereklidir. Renal skar1 olan ¢ocuklarda
nokturnal HT siktir; nokturnal KB yiiksekligi AKBM ile saptanabilir ve renal hasarin
baslangi¢ bulgusu olabilir. Yakin zamanda yapilan galismalarda ofis KB 6l¢iimiiniin
HT tanisinda ve son organ hasarinin saptanmasinda tek basina yeterli olmadigi
gosterilmistir (157). Bu nedenlerden dolay1r RS’si olan hastalari da AKBM ile izleyip
HT’u daha erken yakalama amaci ile yapilan ¢esitli ¢aligmalar vardir.

Wennerstrom ve arkadaglarinin (158) yaptigi bir ¢alismada 0-15 yas arasi
IYE gegirme &ykiisii olan 53 renal skarli 47 skarsiz olmak iizere 100 hastaya ilk
IYE’den 16-26 yil sonra AKBM yapilmis, skarli ve skarsiz grup arasinda hem
sistolik hem de diyastolik KB degerleri agisindan fark saptanmamustir. Unilateral ve
bilateral skari olan hastalar karsilastirildiginda bunlarin da kan basinglar1 arasinda
fark goriilmemistir. Baska bir calismada ilk IYE sonrasinda ortanca izlem siiresi 35
yil, ortanca yas 41 yas olan 86 kadin yeniden degerlendirilmis. Bunlarin 58’inde RS
saptanmig. Hastalara AKBM yapilmis ve RS’si olan ve olmayan gruplar arasinda
ortalama sistolik, gilindiiz sistolik ve gece sistolik KB’leri arasinda anlamli fark
bulunmustur. Ayrica KB renal hasarin derecesi ile korele olarak yiiksek bulunmustur
(159). Bu calismalar ile de uzun dénem takibin onemi goriilmektedir ve hastalarin
yast arttikca RS’si olan hastalarin KB degerlerinin RS’Si olmayanlara gore arttigi
gosterilmistir.

Erigkinlerde yapilan bu ¢alismalarin yanm sira ¢ocuklarda yapilan ¢alismalara
bakacak olursak Fidan ve arkadaslarinin (108) yaptigi calismada ¢alisma
baslangicinda ortalama yas1 7.1 (1-19) olan 240 VUR’lu hasta ¢aligmaya alinmus,
bunlardan 115’inde RS saptanmig ve hastalar 24 ay boyunca izlenmistir.
Hipertansiyon ofis dl¢iimiine gore baslangigta 13 hastada (%5,4) mevcut iken 24 ay
sonunda AKBM ile degerlendirildiginde bu say1 30’a (%12,5) kadar g¢ikmustir.

Izlemde AKBM yerine sadece ofis dl¢iimii kullanilsaydi HT saptanan hasta sayis1 17
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yerine 6 olacagi gorlilmistiir. Yani 17 hastanin 6’sinda hem ofis 6l¢limii hem de
AKBM ile HT saptanmigken, 11’inde sadece AKBM ile HT saptanmigtir. Kiimiilatif
HT oranina bakildiginda ¢alisma baslangicinda RS’si olanlarda %11,3 iken ¢alisma
sonunda %26’dir. Ulkemizde yapilan bir baska ¢alismada VUR nedeni ile izlenen 5-
16 yas arasinda 76 hasta caligmaya alinmig, bunlarin 48’inde DMSA’da RS
saptanirken, 28’inde RS saptanmamuis, hastalara yapilan AKBM sonucuna gore 12
(%15.8) hastada HT saptanmis, HT sadece RS’si olan gruptaki hastalarda saptanmis
ve AKBM sonuglarina bakildiginda ofis 6l¢iimiinde sistolik ve diyastolik KB
SDS’lerinde renal skari olan ve olmayan grup arasinda fark yokken AKBM ile
yapilan degerlendirmede giindiiz, gece, 24 saatlik sistolik kan basinc1 SDS ve 24
saatlik MAP SDS degerleri RS’si olan grupta RS’si olmayan gruba gore anlamli
olarak yiiksek bulunmustur. Biitiin AKBM degerleri ciddi RS’si olan grupta hafif ve
orta dereceli RS’si olan gruba gore yiiksek bulunmustur. Bu c¢alismada da
AKBM’unun ofis 6l¢imiine gore daha sensitif oldugu gosterilmistir (5). Patzer ve
arkadaglarinin (160) yaptigi bir ¢alismada IYE’ye sekonder RS’si olan 61 hasta
degerlendirilmis, hastalarin KB 6l¢timleri ofis dl¢timii ve AKBM seklinde yapilmis,
AKBM sonuglarina bakildiginda RS yayginlig: ile sistolik ve diyastolik KB SDS
arasinda anlamli pozitif korelasyon saptanmistir. AKBM’ye gore %28 hastada HT
saptanirken, ofis dl¢limiine gore %39 hastada HT saptanmaistir.

Caligmamizda RS’si olan hasta grubunda AKBM yapilan 49 hastanin
10’unda (%20,4) ambulatuar HT saptanmig, AKBM yapilan 49 hastanin ofis
Ol¢timiinde ise 9 hastada (%18,3) HT saptanmistir. Ancak ofis KB 6lgtimiinde HT
saptanan 9 hastanin 5’inde (%55,5) ambulatuar HT saptanmis olup, 2 °‘sinde
(%22,22) ambulatuar prehipertansiyon saptanmis, 2 hastanin (%22,22) ise AKBM
normal olarak degerlendirilmistir. Bu sonuglara bakildiginda ofis ol¢iimiiniin tek
basina HT u saptamada yeterli olmadig1 diisiiniildii. Benzer sekilde O’Sullivan ve
arkadaglarinin (161) yaptig1 bir ¢alismada ofis KB 6lgiimii ile AKBM arasinda zayif
bir korelasyon saptanmis ofis KB o6l¢iimiiniin AKBM’de 24 saatlik sistolik KB
ortalamasini tahmin etmede yeterli olmadig1 gosterilmistir.

Calismamizda RS’si olan ve AKBM yapilan 49 hastanin 10’unda (%20,4)
ambulatuar HT, 8’inde (%16,3) ambulatuar prehipertansiyon saptanmis olup

ambulatuar HT saptanan hastalarin ortalama KB degerlerine bakildiginda 10 hastanin
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6’sinda gece sistolik ve/veya diyastolik KB ortalamasi 95 persentilin tizerinde iken
giindiiz sistolik ve/veya diyastolik kan basinci ortalamasi 95 persentilin altindaydi.
Yani HT saptanan hastalarin %60’inda nokturnal HT vardi. Kalan 4 (%40) hastanin
ise hem gece hem de giindiiz KB ortalamas1 95 persentilin tizerindeydi. RS’si olan
hastalarda ambulatuar prehipertansiyon saptanan 8 hastanin 6’sinda (%75) sadece
gece sistolik ve/veya diyastolik KB yiikii %25 ve iizerinde iken giindiiz KB yiikleri
%25’in altindaydi. Kalan 2 hastanin (%25) ise hem gece hem giindiiz sistolik ve/veya
diyastolik KB yiikleri %25 ve flizerindeydi. Buradan HT veya prehipertansiyon
saptanan hastalarin ¢ogunda gece KB yiiksekligi oldugu goriilmektedir. Benzer
sekilde Patzer ve arkadagslarinin (160) yaptig1 ¢alismada da RS’si olan grupta HT’si
saptanan hastalarin ortalama gece KB yiiksekligi ylizdesi ortalama giindiiz KB
yiiksekligi yiizdesine gore daha fazla oldugu goriilmiis ve bu nedenle gece KB
yiiksekligi erken tanida ve hastaligin ilerlemesini engellemede erken gosterge
olabilecegi diisiiniilmiistiir. Renal skara bagli HT’nin erken tanisinda ve tedavisinde
gece KB yiiksekligini saptamak bobrek yetmezligine ilerlemeyi Onlemek icin
onemlidir. Gece KB ol¢iimii fiziksel aktiviteden daha az etkilenir ve bu nedenle
KB’deki ince farkliliklart erken saptamada onemlidir. Ayrica gece KB yiiksekligi
ancak AKBM ile saptanabilmektedir.

Calismamizda RS’si olan hastalarda RS’si olmayanlara géore AKBM SDS
degerlerinde her parametrede yiikseklik saptanmistir. Ayrica 24 saatlik sistolik ve
diyastolik KB yiikleri ile gece sistolik ve diyastolik KB yiikleri RS’si olanlarda RS’si
olmayanlara gore daha yiiksek saptanmistir. Renal skari1 olanlardaki ortalama sistolik
dipping degeri, RS’si olmayanlara gore daha diisiik saptanmistir. Literatiire
bakildiginda da benzer sekilde Patzer ve arkadagslarinin (160) yaptigi ¢alismada RS’si
olan hastalarda ortalama giindiiz sistolik KB SDS’si kizlarda saglikli kontrollere gore
anlaml olarak daha yiiksek bulunmustur, ancak erkeklerde anlamli yiikseklik
saptanmamustir. Ortalama gece sistolik ve diyastolik KB SDS’leri RS’si olan grupta
saglikli kontrollere goére hem kiz hem de erkeklerde anlamli olarak daha yiiksek
bulunmustur. Bununla uyumlu olarak ortalama diyastolik dipping degeri RS’si
olanlarda sagliklilara gore anlamli olarak daha diisiik bulunmustur. Yavuz ve
arkadaglarinin (5) yaptigi calismada ise VUR nedeni ile takip edilen 28 RS’si
olmayan, 48’1 RS’si olan 76 hasta degerlendirilmis, AKBM SDS degerlerinden 24
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saatlik sistolik KB SDS, 24 saatlik MAP SDS, giindiiz sistolik KB SDS, giindiiz
MAP SDS ve gece sistolik KB SDS RS’si olanlarda RS’si olmayanlara gore
istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde yiiksek bulunmustur. Bu c¢alismada bizim
calismamizin aksine sistolik ve diyastolik dipping degerlerinde RS’si olan ve
olmayan hastalar arasinda fark saptanmamastir.

Daha 6nceden yapilan benzer ¢aligmalarda RS derecesi ile AKBM degerleri
arasinda 1iliski saptanmis, RS derecesi yiiksek olan hasta gruplarinda AKBM’de
ortalama KB degerleri ve KB yiiklerinin daha yiiksek oldugu gosterilmistir (5, 160,
162). Patzer ve arkadaslarmin (160) yaptigi calismada RS ciddiyeti ile sistolik ve
diyastolik KB SDS degerleri ve KB yiikleri arasinda pozitif korelasyon saptanmuistir.
Yavuz ve arkadaslarinin (5) yaptigi ¢alismada ofis sistolik ve diyastolik KB SDS
degerlerine gore hafif, orta ve agir RS’si olan hasta gruplar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmamisken, biitiin AKBM degerleri ciddi RS’si olan grupta
hafif ve orta RS’si olan gruplara gore daha yiiksek saptanmistir. Fidan ve
arkadaglarinin (108) yaptig1 ¢alismada da ofis KB 6l¢iimiine gore AKBM ile daha
fazla hastaya HT tanis1 konulmus ve 24 saatlik sistolik ve diyastolik KB dl¢iimleri ve
KB yiikleri yiiksek dereceli RS’si olan grupta daha yiiksek bulunmustur. Lama ve
arkadaglarinin (162) yaptigi baska bir ¢alismada ise reflii nefropatisi nedeni ile
izlenen 100 hasta RS derecesine gore 2 gruba ayrilmis ve bu 2 grup arasinda ofis KB
Ol¢iimleri arasinda fark yokken AKBM olgiimlerinden 24 saatlik sistolik ve
diyastolik KB ortalamasi ve KB yiikleri RS derecesi fazla olan grupta diisiik olan
gruba gore anlamli olacak sekilde daha yiliksek saptanmistir. Calismamizda RS
derecesi ile AKBM SDS degerleri arasindaki iligskiye bakildiginda hafif, orta ve agir
dereceli RS’si olan hasta gruplarinin AKBM SDS degerleri arasinda anlamli fark
gozlenmedi. KB yiiklerine gore bakildiginda ise sadece giindiiz diyastolik KB yiikii
agir RS’si olan grupta hafif RS’si olan gruba gore istatistiksel olarak anlamli olacak
sekilde daha yliksek saptandi. Literatiirde RS derecesi ile AKBM sonuglar1 arasinda
daha bariz fark olsa da bizim ¢alismamizda AKBM sonuglarindan sadece giindiiz
diyastolik KB yiikii RS derecesi agir olanlarda, hafif olanlara gore daha yliksek
saptanmis olmasi takip siiresinin nispeten kisa olmasi ve agir RS’si olan hasta
sayisinin az olmasi ile iligkili olabilir. Bu nedenle bu hastalarin HT agisindan uzun

donem takibine devam edilmesi ve takiplerde tercihen AKBM kullanilmalidir.
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Calismamizda AKBM’de prehipertansiyon veya HT saptanan hastalar ile
normotansiyon saptanan hastalar karsilagtirildiginda iki grup arasinda cinsiyet, boy z
skor, BMI z skor agisindan fark yokken, yas prehipertansiyon veya HT saptanan
grupta, normotansiyon saptanan gruba gore anlamli olacak sekilde yiiksek
bulunmustur. Bu nedenle yas ilerledik¢e bu hastalarda HT goriilme oraninin arttigi
diistiniilmekte ve uzun dénem takibin énemi 6n plana ¢ikmaktadir.

Ciddi pyelonefritik RS’si olan hastalarda progresif glomeruloskleroz ve
belirgin proteiniiri goriilebilecegi daha dnceden yapilan c¢aligmalarla bilinmektedir.
Mikroalbiiminiiri renal hasarin erken bulgularindan biridir ve idrarda artmis albiimin
atilimi1 glomeruloskleroz ve gelecekte renal fonksiyonlarin bozulacagiin gostergesi
olabilir. Aym1 zamanda HT’nin bobreklere etkisi sonucu da mikroalbiiminiiri
goriilebilir. Mikroalbiiminiiri pyelonefritik RS’ye bagh tek basma goriilebilse de
genellikle yiiksek KB ile iliskilidir. Hipertansiyon, proteiniiri ile baglayan siireg
ilerleyerek GFR’de diisiikliik ve bobrek yetmezligi ile sonuglanir. Lama ve
arkadaslarmin (162) yaptig1 caligmada RS derecesi yiiksek olan grup ile diisiik olan
grup arasinda mikroalbiiminiiri diizeyleri ve kreatinin klirensi diizeyleri agisindan
anlamli farklilik saptanmustir. Yiiksek dereceli RS’si olan grupta mikroalbiiminiiri ile
ortalama sistolik ve diyatsolik kan basinci degerleri arasinda anlamli korelasyon
saptamistir. Ayn1 zamanda calisma siirecinde RS derecesi yiiksek olan gruptaki
GFR’deki diisiis RS derecesi hafif olan gruba gore anlamli olarak daha fazla
saptanmugtir. Benzer sekilde Karlen ve arkadaslarinin (96) yapigi calismada 1,7-17,9
yas arasinda RS’si olan 57 tane hasta 9 saglikli kontrolle karsilastirilmis GFR, RS’si
olan grupta saglikli gruba gore anlamli olarak diisiik ve idrarda albiimin atilimi
anlamli olarak yiiksek bulunmustur. Ayrica idrarda albiimin atilimi1 ile GFR arasinda
negatif bir korelasyon bulunmustur. Basic ve arkadaslarinin (97) yaptigi ¢alismada
ise VUR nedeni ile izlenen 35 hasta VUR derecesine gore 3 gruba ayrilmis ve VUR
derecesi 1V-V olan gruptaki hastalarda VUR derecesi I-1I ve III olan gruba gore
idrarla ortalama albiimin atilimi daha yiiksek saptanmistir. Calismamizda idrarda
artmis albiimin atilhmi 7 hastada saptandi ve bu hastalarin hepsi RS’si olan hasta
grubunda bulunmaktaydi. Albiiminiirisi olan hastalarin %57,1°’1 agir RS’si olan
hastalardi. 24 saatlik idrarda albiimin atilim1 agir RS’si olan grupta hafif RS’si olan

gruba gore anlamli olacak sekilde daha yiiksek saptandi. Bilateral RS’si olan
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hastalarda albiiminiiri unilateral RS’si olan hastalara gore anlamli olacak sekilde
yiiksek saptandi. Aynit zamanda albiiminiirisi olan hastalarin ortalama GFR degeri
albiiminiirisi olmayan hastalara gore anlamli olacak sekilde disiik saptandi.
Albiiminiiri ile KB arasindaki iliskiye bakildiginda 24 saatlik diyastolik KB SDS ve
gece diyastolik KB SDS degeri albiiminiiriisi olan RS’li hasta grubunda albliminiirisi
olmayan RS’li hasta grubuna gore anlamli olarak yiiksek saptandi. Literatiirle
uyumlu olarak RS’si olan hastalarda albiiminiiri varliginda hastalarin daha riskli
oldugu, bu hastalarin RS derecelerinin agir, AKBM SDS degerlerinin daha yiiksek,
bobrek fonksiyonlarinin daha diisiik oldugu goriildii. Bu nedenle bu hastalarin rutin
takibinde idrarda albliimin atilimina bakilmasi ve saptanmasi durumunda erken
miidahele edilmesi KBY’ye gidisi onlemede 6nemli bir basamak olacaktir. Bu
durumda da renin angiotensin aldosteron sistemi antagonistleri tedavide iyi bir
segenek olacaktir.

VUR ile RS arasindaki iligkiye bakildiginda c¢alismaya katilan 75 hastanin
49’unda VUR vard1 ve iki tarafli VUR’u olan hastalarda RS goriilme oran1t VUR’u
olmayanlara ve tek tarafli VUR’u olanlara gore daha fazla olmakla birlikte
istatistiksel olarak anlamli degildi. VUR derecesi arttikga RS derecesinin de
istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde arttigi gozlendi. Aym1 zamanda VUR
derecesi ile etkilenen bobregin DRF’si arasinda anlamli negatif korelasyon saptandi.
Bununla birlikte VUR derecesi ile GFR, BUN, KB SDS degerleri, KB yiikleri ve
dipping degerleri arasinda korelasyon saptanmadi. Bizim ¢alismamizin aksine Fidan
ve arkadaglarinin (108) yaptig1 ¢calismada VUR derecesi arttik¢a ortalama sistolik ve
diyastolik kan basinci degerlerinde ve sistolik ve diyastolik kan basinci yiiklerinde
artma saptanmistir. Yavuz ve arkadaglarinin (5) yaptigi ¢alismada ise HT ve VUR
derecesi arasinda anlamli iliski bulunamamustir. Eriskin donemde yapilan ¢ok uzun
donem izlemlere bakildiginda Gebick ve arkadaslarinim (163) IYE 6ykiisii olan ve
ortanca yast 41 olan 86 kadin ile yaptig1 ¢alismada cocukluk ¢agindaki VUR’un
ciddiyeti ile eriskin donemdeki GFR diizeyleri arasinda anlamli negatif korelasyon
saptanmuistir.

Literatiirde pyelonefritik skarli hastalarda KBY ve son donem renal yetmezlik
siklig1 oldukca degiskendir. Bu degisik sonuglarin sebebi hasta se¢iminde farkliliklar,

caligmanin prospektif veya retrospektif olmasi, izlem siiresi, RS derecesi olabilir.
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Jacobson ve arkadaslar1 (164) 30 tane nonobstriktif post-enfeksiyoz RS’1i hastay1 27
y1l sonra degerlendirmis 3 hastada son donem bdbrek yetmezligi saptanmis, geri
kalan hastalarn da GFR’si saglikli kontrollere gore daha diisiik saptanmustir.
Filtrasyon fraksiyonu yaygin RS’si olanlarda daha diisiik saptanmistir. Bu ¢alismada
RS saptanma yas1 6 yastir ve tani i¢in gegtir ve bu nedenle bobrekler daha fazla
etkilenmistir. Wennerstrom ve arkadaslarinin (165) ilk IYE’den 16-26 yil sonra
yaptig1 ¢alismada 57 RS’si olan ve 51 RS’si olmayan hasta degerlendirilmis uzun
donemde renal fonksiyonlarin korundugu RS’si olan ve olmayan gruplar arasinda
GFR degerleri agisindan fark olmadigi saptanmistir. Bununla birlikte unilateral RS’si
olan hastalarda uzun déonem izlemde GFR stabil kalsa da skarli bobregin kendine ait
GFR’sinde anlamli azalma oldugu gorilmiistiir. Bobregin kendine ait GFR’sinde
anlamli diisme olmasi bu hastalarin uzun donem takiplerine devam edilmesi
gerekliligini distindiirmektedir. Geback ve arkadaslarinin (163) yaptigi ¢alismada
cocukluk ¢agmda IYE geciren 58’inde RS olan, 28’inde RS olmayan Ve ortanca yasi
41 olan 86 hasta degerlendirilmis, RS’si olan hasta grubunda 1 tane evre 3 KBY, 14
tane evre 2 KBY ve 43 tane evre 1 KBY olan hasta saptanmuis, bilateral RS’si olan
hastalarin GFR degeri RS’si olmayan ve unilateral RS’si olan hastalarin GFR
degerlerine gore anlamli olacak sekilde daha diisiik saptanmis, RS derecesi yiliksek
olan hastalarin GFR degerleri RS derecesi diisiik olanlara gore diisiik saptanmis
ancak anlamli goriilmemistir. Aynmi1 hastalarin ortanca yasi 27 iken daha dnceden
degerlendirildigi ¢alisma ile karsilagtirma yapildiginda sadece bilateral RS’si olan
hastalarda GFR’de anlamli diisiikliik saptanmisken, caligmaya katilan tiim hastalarin
GFR’leri karsilastirildiginda ilk ¢alisma ile arada anlamli fark bulunmamustir. Renal
skar1 ve ayn1t zamanda HT’si olan hastalarin GFR degerleri biitlin hasta grubuna goére
anlaml olarak daha diisiik saptanmigtir. Bu sonuglarla bilateral ve ciddi RS’si olan
ve RS’ye ek olarak HT’si olan hastalarin KBY’ye gidis agisindan daha riskli oldugu
ve bu hasta grubunda uzun dénem izlemin daha da 6nemli oldugu goriilmektedir.
Bizim calismamizda RS’si olan hasta grubunda GFR <90 ml/dk/1,73m? olan 5 hasta
varken RS’si olmayan grupta GFR <90 ml/dk/1,73m? olan hasta yoktu ancak RS’si
olan ve olmayan gruplarin GFR degerleri arasinda anlamli fark saptanmadi. Agir
dereceli RS’si olan ve iki tarafli RS’si olan gruplarda GFR ortalamasi daha diisiik

olmakla birlikte hafif, orta ve agir dereceli RS’si olan hasta gruplari arasinda ve
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unilateral ve bilateral RS’si olan hasta gruplar1 arasinda GFR degeri agisindan
anlamli farklilik yoktu. Ayrica RS’si olan grupta AKBM’de HT olan ve olmayan
hastalarin GFR degeri arasinda anlamli fark saptanmadi. Ancak GFR ile 24 saatlik
diyastolik KB SDS, gece diyastolik KB SDS, 24 saatlik MAP SDS, tiim giin
diyastolik KB yiikii ve gece diyastolik KB yiikii arasinda istatistiksel olarak anlamli
olacak sekilde negatif korelasyon saptandi. Calismamizda RS’si olan ve olmayan,
hafif, orta ve agir dereceli RS’si olan, unilateral ve bilateral RS’si olan hastalarin
GFR degerleri arasinda anlamli fark saptanmasa da literatiirde daha uzun takip stireli
calismalarda bilateral ve ciddi RS’si olan hastalarda zamanla GFR’de azalma oldugu
gosterilmistir. Bu nedenle bu hastalarin uzun dénemde izlemine devam edilmesi
gerekmektedir. Ayrica RS’si olan hastalarda HT’si olan ve olmayan hastalarin GFR
degerleri arasinda anlamli fark olmasa da, AKBM’de SDS degerleri ve kan basinci
yiikleri ile GFR arasinda negatif korelasyon saptanmistir bu da daha uzun dénemde
bu hastalarin KB degerlerinin arttikca GFR degerlerinin gitgide diiseceginin erken

gostergesi olabilir.
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6. SONUCLAR

Calismaya alinan 75 hastanin 25’ inde DMSA’da RS yoktu, 50’inde DMSA’da RS
mevcuttu.

Hastalarin yas ortalamasi 11,7 + 3,59 yil (5-20 yas), RS’si olan grupta 12,58 +
3,37 yil (6,3 -20 yas), RS’si olmayan grupta 10,05 + 3,49 yil (5-19 yas) olarak
saptandi.

Hastalarin ortalama takip siiresi 9,05 + 3,69 yil, RS’si olan grupta ortalama takip
stiresi 9,69 + 3,80 yil, RS’si olmayan grupta 7,78 = 3,15 yil olarak hesaplandi.
Hastalarin %36’sinda hafif, %13,33’iinde orta, %17,33’tinde agir derecede RS
saptandi.

Renal skar1 olan hastalarin %88’inde unilateral, %12’sinde bilateral RS mevcuttu.
Cinsiyet, boy-z skoru ve BMI-z skoru RS’si olan ve olmayan gruplar arasinda
benzerdi.

Hafif, orta ve agir dereceli RS’si olan hasta gruplar1 arasinda da boy z-skoru ve
BMI-z skoru agisindan anlaml fark saptanmadi.

Hastalari %65,3’linde VUR saptandu. Iki tarafli VUR’u olan hastalarda tek tarafli
VUR’u olan hastalara gore RS goriilme oran1 daha fazla olsa da anlamh
bulunmad.

VUR derecesi arttikga RS goriilme oraninin yiikseldigi saptandi ancak anlaml
bulunmadi.

VUR derecesi arttikca RS derecesinin de anlamli olacak sekilde arttig1 goriildii.
Renal skar1 olan ve olmayan gruplarin BUN degerleri arasinda anlamli fark
gozlenmezken agir RS’si olan grupta BUN, hafif RS’si olan gruba gére anlaml
olarak yiiksek bulundu.

Renal skar1 olan ve olmayan hastalarin GFR degerleri arasinda anlamli fark
saptanmadi. Agir dereceli RS’si olan grupta GFR degerleri daha diisiik olmakla
birlikte hafif, orta ve agir dereceli RS’si olan gruplarin GFR degerleri arasinda
anlaml fark saptanmadi. Iki tarafli RS’si olan grupta GFR degerleri daha diisiik
olmakla birlikte tek tarafli ve iki tarafli RS’si olan gruplar arasinda GFR degerleri
acisindan anlaml fark saptanmadi.

24 saatlik idrarda albiimin diizeyi RS’si olan grupta daha yiiksek saptanmakla

birlikte RS’si olan ve olmayan gruplar arasinda anlamli fark saptanmadi. Ancak
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agir RS’si olan hasta grubunda hafif RS’si olan hasta grubuna gore, bilateral RS’si
olan hasta grubunda ise unilateral RS’si olan hasta grubuna gore anlamli olacak
sekilde yiiksek saptandi.

Iki tarafl1 RS’si olan hastalarda albiiminiirisi olan hasta goriilme orani, tek tarafl
RS’si olan hastalara gére anlamli olacak sekilde daha yiiksek saptandi.

Renal skara ek olarak albiiminiirisi olan hastalarda GFR, renal skart olup
albiiminiirisi olmayan hastalara gore anlamli olacak sekilde diisiik saptandi.
Ambulatuar KB monitorizasyonu ile RS’si olan hastalarin  %20,4’tinde
ambulatuar HT, %16,3’tinde ambulatuar prehipertansiyon saptandi. Renal skari
olmayan hastalarda ambulatuar HT saptanan hasta yokken, %16,6 hastada
ambulatuar prehipertansiyon saptandi.

Ambulatuar KB monitorizasyonu ile HT veya prehipertansiyon saptanan
hastalarin ¢ogunda nokturnal KB yiiksekligi saptandi. Bu hastalarda AKBM ile
gece KB yiiksekligi saptanmasi HT nin erken dénemde yakalanmasini ve erken
Oonlem alinmasini saglayabilecegi i¢in bu hastalarda KB’yi degerlendirmede
AKBM’nin ofis dl¢iimiine gore 6n planda olmasi gerektigi diisiiniildii.

Ofis KB’nin APA rehberine gore degerlendirilmesinde RS’si olan grupta 17
hastada (%34) HT, 7 hastada (%14) yiiksek KB saptandi. Renal skar1 olmayan
hasta grubunda ise 1 (%4) hastada HT saptandi. Yiiksek KB olan hasta yoktu.
ESH rehberine gore RS’si olan grupta 9 hastada (%18) HT, 9 hastada (%18)
yiiksek normal KB saptandi. Renal skar1 olmayan grupta ise 1 hastada (%4) HT
saptandi, yliksek normal KB olan hasta yoktu.

Ambulatuar KB monitorizasyonu ve ofis KB 6l¢iimlerine gére HT saptanan hasta
sayilar1 yakin olsa da ESH rehberine gore ofis 6l¢iimii ile HT saptanan 9 hastanin
5’inde (%55,5) AKBM ile HT saptanmis, ayni sekilde AKBM ile HT saptanan 10
hastanin ise 5’inde (%50) ofis Ol¢iimii ile de HT saptanmistir. Bu sonuglara
bakildiginda ofis Ol¢limiiniin tek basina HT’u saptamada yeterli olmadig
diistinildii.

Ambulatuar KB monitorizasyonu ile prehipertansiyon veya HT saptanan hastalar
ile normotansiyon saptanan hastalar arasinda cinsiyet, boy z skor, BMI z skor,
GFR ve BUN degerleri agisindan anlamli fark yokken, prehipertansiyon veya HT

saptanan hastalarin yaglar1 normotansiyon saptanan hastalarin yaslarma gore
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anlamli olarak yiiksek bulundu. Hipertansiyonun bu hastalarda biiyiikk yaslarda
daha sik goriildiigii saptanmis olup, uzun donem takibin 6nemi 6n plana ¢ikmistir.
Renal skar1 olan hastalarda ofis KB olgiimii ve AKBM ile HT goriilme orani
RS’si olmayanlara gére anlamli olarak yiiksek bulundu.

Ambulatuar KB monitorizasyonu ile prehipertansiyon veya HT goriilme oranlari
ile RS derecesi arasinda anlamli iligki saptanmadi.

Ambulatuar KB monitorizasyonu ile degerlendirilen tiim KB SDS degerleri RS’si
olan grupta RS’si olmayan gruba gore anlamli olarak yiiksek saptandi. Hafif, orta
ve agir dereceli RS’si olan hastalar KB SDS degerlerine gore karsilastirildiginda
gruplar arasinda anlamli fark saptanmadi.

Ambulatuar KB monitorizasyonu sonuglarina gore tiim giin sistolik KB yiikii, tim
giin diyastolik KB yiikii, gece sistolik KB yiikii ve gece diyatsolik KB yiikii RS’si
olan grupta RS’si olmayan gruba goére anlamli olarak yiiksek bulundu. RS
derecesine gore KB yiikleri karsilastirildiginda ise agir dereceli RS’si olan grupta
hafif dereceli RS’si olan gruba gore giindiiz diyastolik KB yiikii anlamli olarak
yiiksek saptandi.

Renal skar1 olan grupta sistolik KB dipping degeri RS’si olmayan gruba gore
anlamli olarak diisiik bulundu. Diyastolik KB dipping degeri de RS’si olan grupta
RS’si olmayan gruba gore diisiik olmakla birlikte anlamli fark saptanmadi. Renal
skar derecelerine gore sistolik ve diyastolik dipping degerleri karsilastirildiginda
gruplar arasinda anlaml farklilik saptanmadi.

Renal skar1 olan hastalarda AKBM ile normotansif saptanan hastalarin GFR
degeri ile prehipertansiyon veya HT saptanan hastalarin GFR degerleri arasinda
anlamli fark saptanmadi ancak GFR ile 24 saatlik diyastolik KB SDS, gece
diyastolik KB SDS, 24 saatlik MAP SDS, tiim giin diyastolik KB yiikii ve gece
diyastolik KB yiikii arasinda istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde negatif
korelasyon saptandi. Bu durumun da ileriki donemde bu hastalarin kan
basinglarinin daha da artabileceginin ve GFR’lerinin daha da diisebileceginin
erken gostergesi olabilecegi diigiiniildii.

Renal skara ek olarak albiiminiirisi olan hastalarin AKBM SDS degerlerinden 24
saatlik diyastolik KB SDS ve gece diyastolik KB SDS degerleri RS’si olup

alblimintirisi olmayan gruba gore anlamli olarak yiiksek bulundu.
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28. Sonugta RS’si olan hastalarin bobrek fonksiyon testlerinde RS’si olmayan
hastalara gore anlamli farklilik olmasa da RS’si olan hastalarda HT ve albliminiiri
gelisme riski RS’si olmayan hastalara gore artmistir. HT’si olan hastalarda da
nokturnal HT’nin 6n planda olmasi nedeni ile bu hastalarin izleminde AKBM
kullanilmalidir. Renal skara ek albiiminiirisi olan hastalar en riskli grup olarak
goriilmektedir ve bu durum bilateral ve agir dereceli RS’si olan hastalarda daha
siktir. Renal skar ve albiiminiirisi olan hastalarin KB’leri daha yiiksek GFR’leri
daha diisiiktir. Renal skar1 olan hastalarda albiiminiiri takibi rutin izlemde olmali
ve albiiminiirisi olan hastalar HT ve bozulmus renal fonksiyonlar agisindan yakin

takip edilmelidirler.
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