Kronik bobrek hastaliginda yeni risk faktorleri
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de tim diinyada goriilme sikligr gittikge artan

onemli bir halk saghgi sorunudur. Diyaliz tedavisi
uygulanan hasta sayisinin oniimiizdeki 10 yil icerisinde 2
kat artacagr diistiniilmektedir. Kronik bobrek hastaliginda
en onemli sorunlar, -baslatan neden ne olursa olsun- son
dénem bobrek yetmezligi (SDBY)ne ilerleme, bobrek fonk-
siyon kaybina bagl ortaya ¢ikan komplikasyonlar ve KBH’na
bagli artmis kardiyovaskiiler risktir. Ne yazik ki bu sorunlarin
siddeti bobrek hastaliginin ilerlemesi ile giderek artmakta ve
yeterince tedavi edilme sanslari azalmaktadir. Bu nedenle
KBH’nin 6nlenmesi ve/veya erken evrelerde yakalanarak
SDBY’ne ilerleyisin durdurulmas: olduk¢a 6nemlidir. Bu
baglamda KBH tanimini, KBH igin risk faktorlerini ve re-
noproteksiyon kavramimi, KBH’nda kardiyovaskiiler riski ve
kardiyoproteksiyon kavramlarini iyi bilmek gerekir.

Kronik bobrek hastaligi (KBH), hem tilkemizde hem

a) Kronik bobrek hastaligi tanimi, evreleri ve eylem
plani

Kronik boébrek hastaliginin erken tanisinin oniindeki en-
gellerden bir tanesinin hastaligin ve evrelerinin dogru tanim-
lanamamasi oldugu diisiintilmektedir. Kronik bébrek hasta-
l1g1, kronik bobrek yetersizligi, kronik bobrek yetmezligi ve
SDBY gibi kavramlarin yarattigi karmasanin hastaligin tani
ve tedavi yaklasimlarinda belirsizlige yol agtig1 diistiniilmek-
tedir. Bu nedenle Subat 2002de yayinlanan “Kronik Bobrek
Hastaligi Klinik Uygulama Kilavuzu” nda kronik bobrek
hastaligi “Yapisal ya da fonksiyonel bopzukluklarla birlikte
kendini gosteren bobrek hasari veya 3 veya daha uzun siire
bobrek fonksiyonlarinda azalma (glomeriiler filtrasyon dege-
ri < 60 ml/dak/1.73 m2)” olarak tanimlanmaktadur.

Bobrek hasarinin en onemli gostergesi siirekli, kalic
proteiniiri varhigidir. 24 saatlik idrar 6rneginde >300 mg/
giin, spot idrar orneginde >30 mg/dL, spot idrar 6rneginde
protein/kreatinin orani >200 mg/gr olmasi klinik diizeyde
proteiniiri varligina isaret eder. 24 saatlik idrar 6rneginde
30-300 mg/giin veya spot idrar 6rneginde albumin/kreatinin
oran1 >30 mg/g olmasi ise mikroalbuminiiri oraka kabul
edilmektedir. Bunun diginda idrar sedimentinde anormallik
(6rnegin hematiiri), kan ya da idrar biyokimyasindaki degi-
siklikler ve gortintiileme yontemlerinde anormallik (6rnegin
polikistik bobrek) saptanmasi da bobrek hasarina isaret
eden diger gostergelerdir. Bu bulgularin oldugu kisilerde
altta yatan neden ve glomeriiler filtrasyon degeri (GFD) ne
olursa olsun KBH riski degerlendirilmeli ve gerekli 6nlemler
alinmalidir.

Glomeriiler filtrasyon degeri (GFD) her kosulda bobrek
fonksiyonlarinin en iyi 6l¢iitlerinden birisidir. GFD vyasa,
cinsiyete ve viicut Olciilerine gore degiskenlik gostermekle
birlikte gen¢ eriskinlerde normal deger yaklasik 120-130
ml/dak/1.73 m%dir. GFD’nin 3 ay ve daha uzun siire ile 60

ml/daknin altinda olmasi, bobrek hastaliginin bagka hicbir
belirtisi olmasa bile KBH'nin varligina isaret etmektedir.
GFD’nin 60 ml/dak degerinin altina inmesi ile KBH’na bagh
komplikasyonlarda artig goriiliir. Bu nedenle yeni kilavuz
KBH'n1 GFDne gore evrelendirmeyi ve bu evrelere klinik
eylem planlarini 6nermektedir (Tablo 1).

Tablo 1. Ulusal Bobrek Vakfi Bobrek Hastaliklan Sonuglarina iligkin Kalite
Galigmalan Grubu (NKF/K-DOQI) Tarafindan Onerilen Kronik Bobrek Hastaligi
Evreleri ve Eylem Plani

Evre  Tanim GFD Eylem
(ml/dak/1.73 m2)
Risk altinda birey = 60 Tarama, KBH riskinin
) L azaltimasl
(KBH risk faktorleri
var)

1 Normal veya =90 Tani ve tedavi, eslik
yiiksek GFD eden sorunlarin tedavisi,
varliginda bébrek progresyonun azaltiimasi,
hasari KVH riskinin azaltiimasi

2 GFD’nde hafif 60-89 Progresyon hizini belirle ve
azalma ile birlikte onlem al
bobrek hasari

3 GFD’nde orta 30-59 Komplikasyonlari
derecede azalma degerlendir ve tedavi et

4 GFD’nde ileri 15-29 Renal replasman tedavisi

derecede azalma hazirliklarina basla

5 Bobrek yetmezligi <15 (veya diyaliz) Renal replasman tedavisi

(eger tremi varsa)

GFD, hastaligin tanisinda ve evrelendirilmesindeki 6ne-
mi, progresyon hizi ve komplikasyonlarla iliskisi nedeniyle
her hastada mutlaka belirlenmelidir. Bu kilavuzda GFD’nin
serum kreatinin degerini kullanan iki formil araciligiyla he-
saplanmasi onerilmektedir. Bunlar:

1. Cockcroft-Gault formiilii:
(140-Yas) x Vicut Agirhgr (kg) X

Kreatinin Klerensi (ml/dak) = —
72 x Serum kreatinin (mg/dI)

(0.85 kadinlar igin)

2. MDRD Formidilti:

GFD (ml/dak/1.73 m2) = 186 x (Serum kreatinini)~1-194 x (Yas)-0-203 x (0.742
kadinlar igin)

Serum kreatinini, klinik uygulamada en kolay 6l¢iilebilen
bobrek fonksiyon testidir. Ancak serum kreatinin degerinin
GFD’nin ¢ok iyi bir gostergesi olmadigi, GFD'nde belirgin
dustklik olmadik¢a serum kreatinin degerinin ¢ok yiiksel-
medigi unutulmamalidir. Klinikte yapilan 6nemli hatalardan
birisi hafif serum kreatinin yiiksekliklerinin énemsenmeme-
si ve KBH ag¢isindan yapilmasi gereken korunma ve tedavi
yaklasimlarinin bu nedenle geciktirilmesidir. Yukaridaki
formiillere gore yaklasik 60 ml/dak GFD’ni gosteren serum
kreatinin degerleri Tablo 2de gosterilmistir. Bu degerlerin
KBH tanimi i¢in baglangic degerlerini gosterdigi hatirda
tutulmalidir.



Tablo 2. MDRD ve Cockcroft-Gault formiillerine gore yaklasik 60 mi/dak/1.73
m2 GFD’ni gésteren yas ve cinsiyete gore serum kreatinin degerleri

Yas Serum Kreatinin Degeri (mg/dl)
MDRD Formiili Cockeroft-Gault formiilii
Erkek Kadin Erkek Kadin
30 1.47 113 1.83 1.56
40 1.39 1.08 1.67 1.42
50 1.34 1.03 1.50 1.28
60 1.30 1.00 1:33 1.13
70 1.26 0.97 1.17 0.99
80 1.23 0.95 1.00 0.85

b) Kronik bobrek hastaliginin 6nlenmesi ve
renoproteksiyon

Kronik bobrek hastaligi icin risk faktorlerinin bilinmesi
ve risk altindaki bireylerin yakin takiplerle izlenmesi toplum
saglig1 acisindan olduke¢a 6nemlidir Tablo 3).

Tablo 3. Kronik Bébrek Hastaligi igin Risk Faktorleri

Ornekler
ileri yas, ailede KBH oykiisii,
bobrek kitlesinde azalma,

Risk Faktorleri Tanim
Duyarlilik Faktorleri Bobrek hasar igin
duyarllik yaratan

durumlar distik dogum agirhign, diistik
gelir ve egitim diizeyi
Baglatan Faktorler Dogdrudan bobrek Diyabet, hipertansiyon,
hasarina neden olan otoimmiin hastaliklar,
durumlar sistemik infeksiyonlar, idrar

yolu infeksiyonlari, bobrek
tas, ilac toksisitesi

Progresyon Bdbrek hasarini Proteiniiri derecesi, yiiksek
Faktorleri artiran ve bobrek kan basincl, diyabette kot
fonksiyonlarinin daha glisemik kontrol, sigara
hizli bozulmasina yol
acan faktorler
Bu agidan:

o Tiim saglik hizmetlerinde, sosyodemografik ya da klinik
faktorler nedeniyle KBH riski altinda olan bireyler degerlen-
dirilmelidir.

o Risk altindaki bireylerde bobrek hasarmin gostergeleri
aragtirilmali ve GFD hesaplanmalidir.

o KBH saptanan bireyler yakin takip edilmeli ve tedavi
planlar1 hastaligin evresine gore planlanmalidir.

« Risk altinda olan, ancak KBH saptanmayan bireyler risk
azaltic1 Onerilerle egitilmelidirler.

Kronik boébrek hastaligi tanisi konuldugu andan itibaren
bobrek fonksiyonlarinin korunmas: ve daha fazla bozulma-
sinin 6nlenmesi renoproteksiyon olarak adlandirilmaktadir.
Ancak bu kavramin bobrek fonksiyonlar: bozulmayan,
risk altindaki bireylerde de uygulanmasi 6nemlidir. Bobrek
fonksiyonlarinin daha fazla bozulmasina yol agan ve kontrol
edilmesi miimkiin olan en 6nemli risk faktorleri: Yitksek kan
basinci, proteiniiri derecesi, sigara tiiketimidir. Son yillarda
bu listeye eklenen yeni risk faktorleri lipidler, homosistein,
oksidatif stres ve inflamasyondur. Bu faktérlerin hem bob-
rek hasarini ortaya gikarmada hem de hasarin ilerlemesinde
rolleri oldugu distiniilmektedir. Tim bu faktorler gézoniine
alindiginda renoproteksiyonun genis bir kapsami igerdigi

(Tablo 4) ve yalniz kan basinci kontrolii ile sinirli olmadig:
sOylenebilir. Renoproteksiyon baslhiginda o6nerilen yaklagim-
lar, bobrek hasarini azaltma etkileri disinda bobrek hastali-
ginda goriilen komplikasyonlari, 6zellikle de kardiyovaskiiler
hastalik riskini azaltmaya yoneliktir. Bu baglamda moderne
tedavi yaklasimi, renoproteksiyon ile kardiyoproteksiyon
kavramlarinin 6rtiigmesi sonucu elde edilmekedir.

Tablo 4. Renoproteksiyon igin Onerilen Yaklagimlar

Siki kan basinci kontroli
Renin-anjiyotensin sistem inhibisyonu
Diyabette siki kan sekeri kontroli
Diyet degisiklikleri

Protein kisitlamasi

Tuz kisitlamasi

Yeterli sivi alimi
Kan lipidlerinin kontroli
Sigaranin birakiimasi
NSAID kullanimindan kaginiimasi
Plazma homosistein diizeyinin kontroli
Hiperinsiilineminin kontroli
Antioksidan tedavi
Aneminin dizeltimesi
Hipokaleminin dnlenmesi
Hiperfosfateminin kontrolii
Diisiik doz aspirin tedavisi (?)

¢) Kronik bobrek hastaliginda kardiyovaskiiler risk
ve kardiyoproteksiyon

Kronik bobrek hastaliginda, hastaligi baglatan neden ne
olursa olsun, tim hastalar kardiyovaskiiler hastalik (KVH)
riski altindadir. Kardiyovaskiiler hastalik riskinin en yiiksek
oldugu grup ileri evre (Evre 4 ve 5) KBH olan bireylerdir.
Diyaliz tedavisi goren hastalarin % 50’sinden daha fazlasinin
6lim nedeni KVHtir ve bu grupta KVH?a bagh 6lim riski
genel niiusa kiyasla 25-30 kat daha yiiksektir. Ancak son
yillarda yapilan ¢aligmalar, kardiyovaskiiler hastalik riskinin
KBHnin erken evrelerinde de olduk¢a 6nemli oldugunu gos-
termistir. Kardiyovaskiiler hastalik riskinin GFDnin 70 ml/
dak/1.73m?nin altina diigmesiyle birlikte artmaya gosterdigi
ve artisin GFD'ndeki diigme ile dogrusal bir iligki sergiledigi
gosterilmistir.

Kronik bobrek hastaliginda KVH riskinin bu denli
yiksek olmasinin nedeni, KBH'nda KVH igin bilinen risk
faktorlerinin yiiksek oranda goriilmesi yaninda, tamamen
bobrek hastaligina 6zgii yeni risk faktorlerinin de bulunma-
sidir (Tablo 5).

Tablo 5. Kronik Bbrek Hastaliginda Klasik ve Bobrek Hastaligina Ozgiin
Kardiyovaskiiler Hastalik Risk Faktorleri

Klasik Risk Faktorleri KBH'na Ozgii Risk Faktorleri
ileri yas KBH'nin nedeni
Erkek cinsiyet GFD’nde azalma
Hipertansiyon Proteiniiri
LDL yiiksekligi Renin-anjiyotensin sistem aktivitesi
HDL duisiikligu Ekstraseliler sivi hacminde artig
Diyabet Anormal kalsiyum-fosfor metabolizmasi
Sigara Dislipidemi
Fizik aktivite azligi Anemi
Menopoz Malniitrisyon
Psikososyal stres inflamasyon
Aile dykisii infeksiyon
Trombojenik faktorler
Oksidatif stes

Yiksek homosistein diizeyi
Uremik toksinler
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Bu faktorler icerisinde son yillarda tizerinde 6zellikle du-
rulanlar inflamasyon, kalsiyum-fosfor metabolizmasi bozuk-
luklar1 ve oksidatif strestir. Kronik bobrek hastaliginda sik
goriillen malniitrisyon, inflamasyon ve atheroskleroz iliskisi
son yillarda MIA sendromu olarak adlandirilmigtir.

Kronik bobrek hastalari, yiitksek KVH riski nedeniyle
kardiyoproteksiyon o6nlemlerinin en yogun uygulanmasi
gereken grubu olusturmaktadir. Bu nedenle bu hastalar hem
klasik hem de KBH’na 6zgii risk faktorleri agisindan izlenme-
li ve risk azaltmaya yonelik girisimlerle tedavi edilmelidirler.
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