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OZET

Mammadova A., Sistemik Lupus Eritematozuslu Hastalarda Hiperkalemi
Sikhig1 ve Nedenlerinin Degerlendirilmesi. Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip
Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dalh Tipta Uzmanhk Tezi, Eskisehir 2022.
Sistemik lupus eritematozus (SLE) etyolojisi bilinmeyen, kronik, sistemik otoimmun
bir hastaliktir. SLE cilt tutulumundan hayati1 tehdit eden organ tutulumlarina kadar
farkli klinik tablolarla seyredebilen bir hastaliktir. Hiperkalemi ise yasami tehdit
edici sonuglara yol agabilen 6nemli bir elektrolit bozuklugudur. SLE seyrinde
hiperkalemi nedenleri simdiye kadar arastirilmamistir. Calismamizin amaci SLE
hastalarinda hiperkalemi sikligi ve nedenlerini degerlendirmekti. Bu amagcla
Romatoloji béliimiinde SLE tanis1 ile takip edilen, hiperkalemisi olan hastalar
retrospektif olarak degerlendirildi. Calismaya dahil edilen 35 hastanin (30 kadmn, 5
erkek) yas ortalamasi 35,17+18,03 yil, hastalik siiresi 8,51+£6,59 yil idi. Kiimilatif
olarak hastalarda goriilen en sik klinik bulgu %85,7 ile artralji/artrit idi. Hastalarin
%97,1’inin hidroksiklorokin (HCQ) ve %88,6’sinin steroid tedavisi aldig1 goriildii.
Calismamiza alinan hastalarin %28,6’sinda hafif (ortalama 5,774+0,13 mEq/L),
%25, 7’sinde orta (ortalama 6,26+0,15 mEq/L) ve %45,7’sinde siddetli (ortalama
7,39+£0,70 mEq/L) hiperkalemi goriildii. En sik hiperkalemi nedeni %45,7 ile renal
hasar/renal yetmezlik idi. Bunu %25,7 ile ilaglar, %8,6 ile hormonal nedenler, %8,6
ile psddohemoliz ve %11,4 ile diger nedenler izlemekteydi. Ilaglar arasinda en sik
nedenler renin-anjiotensin-aldosteron sistemini bloke eden ilaglardi. 2 (%5) hastada
hiperkalemi renal tiibiiler asidoz (RTA) tip 4’e baglandi. Sonug olarak, SLE seyrinde
hiperkalemi, genel toplumda goriildiigii gibi en ¢ok renal hasar/hastaliga bagl olarak
ortaya ¢ikmaktadir. Bunun yaninda SLE’li hastalarda RTA tip 4 de hiperkaleminin

onemli bir nedenidir.

Anahtar Kelimeler: Sistemik lupus eritematozus, hiperkalemi, renal tubuler asidoz



Vi

ABSTRACT

Mammadova A., Evaluation of Hyperkalemia Frequency and Causes In
Patients with Systemic Lupus Erythematosus. Eskisehir Osmangazi University
Faculty of Medicine Department of Internal Medicine Specialization Thesis in
Medicine, Eskishehir 2022. Systemic lupus erythematosus (SLE) is a chronic,
systemic autoimmune disease of unknown etiology. SLE is a disease that can
progress with different clinical manifestations, from skin involvement to life-
threatening organ involvement. Hyperkalemia is an important electrolyte disturbance
that can lead to life-threatening consequences. The causes of hyperkalemia
developing in the course of SLE have not been investigated until now. The aim of
our study was to evaluate the frequency and causes of hyperkalemia in SLE patients.
For this purpose, patients with hyperkalemia who were followed up with the
diagnosis of SLE in rheumatology department were evaluated retrospectively. The
mean age of 35 patients (30 females, 5 males) included in this study was
35.17+18.03 years, and the disease duration was 8.51+6.59 years. Cumulatively, the
most common clinical finding in patients was arthralgia/arthritis with 85.7%. It was
observed that 97.1% of the patients received hydroxychloroquine (HCQ) and 88.6%
of them received steroid therapy. Mild hyperkalemia was observed in 28.6% (mean
5.77£0.13 mEq/L), moderate hyperkalemia in 25.7% (mean 6.26+0.15 mEq/L), and
severe hyperkalemia in 45.7% (mean 7.39+0.70 mEq/L) of the patients included in
our study. The most common cause of hyperkalemia was renal damage/renal
insufficiency with 45.7%. This is followed by drugs with 25.7%, hormonal reasons
with 8.6%, pseudohemolysis with 8.6% and other causes with 11.4%. Among the
drugs, the most common causes were drugs that block the renin-angiotensin-
aldosterone system. Hyperkalemia was attributed to renal tubular acidosis (RTA)
type 4 in 2 (5%) patients. As a result, hyperkalemia in the course of SLE is mostly
due to renal damage/disease as seen in the general population. In addition, RTA type

4 is also an important cause of hyperkalemia in patients with SLE.

Key Words: Systemic lupus erythematosus, hyperkalemia, renal tubular acidosis
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1. GIRIS

Sistemik lupus eritematozus (SLE) nedeni tam bilinmeyen her organ ve
dokuyu etkileyebilen kronik otoimmiin bir hastaliktir. Genetik yatkinlik, ¢evresel
faktorler ve hormonal etkiler hastaligin olusumunda ve aktivitesinde onemli rol
oynamaktadir. Cok hafif formlardan, 6nemli morbidite ve mortaliteye neden
olabilecek major organ tutulumlarma kadar genis bir klinik spektrum iginde,
alevlenme ve remisyonlarla seyreder. SLE’nin kompleks patogenezi dogal ve adaptif
immiin sistemin ¢ok sayida hiicresel komponentini, otoantikor ve immiin kompleks
olusumunu, kompleman sistemini, tip I interferonlar (IFN) gibi farkl sitokinlerdeki
regiilasyon bozukluklarini, hiicre Oliimiinden sonra niikleik asit klerensindeki
bozulmalar1 kapsamaktadir. Immiinmodiilator ve immiinsupresif tedavilerin
kullanim1 SLE’nin dogal seyrini énemli dlgiide degistirmistir. Immiinite aracili doku
hasarina, hastaliga ve tedaviye bagli komplikasyonlar nedeniyle SLE’de morbidite ve

mortalite artabilir (1).

SLE dogurganlik ¢agindaki kadinlar1 daha sik etkilemektedir. Bu yas grubu
icin kadin/erkek tutulum oram1 9:1 olarak bildirilmistir. Cogu etnik grupta
izlenebilmesine ragmen beyaz olmayan irkta daha sik goriilmektedir. Ancak Avrupa
ve Birlesik Devletler’de Afrika’dan daha sik izlenmektedir (1). Amerika Romatoloji
Dernegi [American College of Rheumatology (ACR)] kriterleri temel alindiginda
SLE prevalans1 6,5-178/100.000 arasinda degismektedir. Hastaligin bulgularini ve
prognozunu etkileyen en Onemli faktorlerden biri yastir. Her yasta goriilmesine

ragmen, hastalarin tan1 anindaki yas 24-32 arasinda yogunlagmaktadir (2).

Hastaligin tanis1 tipik klinik ve serolojik bulgular ile konulmaktadir. Ates,
yorgunluk, cilt bulgulari, artralji, artrit, sinovit, hematolojik, bobrek ve santral sinir
sistemi tutulumu gibi ¢ok sayida klinik semptom ve bulgu izlenmektedir. Klinik
semptom ve bulgularin olduk¢a heterojen olmasi nedeniyle SLE tanisinda
kullanilabilecek kriterler gelistirilmistir. Ik olusturulan kriterler 1982 yilinda ACR
kriterleri olup 1997 yilinda revize edilmis, 2012 yilinda ise “Systemic Lupus
International Collaborating Clinics (SLICC)” kriterleri olusturulmustur (3). 2012



SLICC kriterlerinin yetersiz olmasi nedeni ile Avrupa Romatizma Birligi (EULAR)
ve ACR is birligi ile 2019 yilinda yeni siniflandirma kriterleri olusturulmustur (4).

En Onemli organ tutulumlarindan biri lupus nefritidir. Hem lupus nefriti
seyrinde kullanilan ilaglar hem de renal hasarin kendisi hiperkalemiye neden olabilir.
Genel popiilasyonda en sik goriilen hiperkalemi nedenleri renal hasar/renal yetmezlik
ve renin-anjiyotensin-aldosteron sistemi iizerinden etki eden ilaglardir (5, 6). SLE
seyrinde gelisen hiperkalemi ile ilgili literatiirde ¢ok az sayida ¢alisma mevcuttur.
Bir calismada SLE’de direngli hiperkalemi nedeni olarak hiporeninemik
hipoaldosteronizm arastirilmigtir (7). Nadiren SLE ile iliskili renal tubuler asidoz

(RTA) tip 4 de tanimlanmistir (8).

Bu calisma ile SLE tanili hastalarda hiperkalemi sikligi ve hiperkalemi
nedenlerini ayrintili olarak ortaya koymak, SLE ile iliskili RTA tip 4 sikligini

belirlemek amaglanmustir.



2. GENEL BIGILER

2.1. Sistemik Lupus Eritematozus
2.1.1. Tanim

SLE multisistem tutulumu olan, 6énemli morbidite ve mortalite ile giden
sistemik otoimmiin bir hastaliktir. Hastaligin, hafif mukokiitan6z bulgulardan
multiorgan ve siddetli merkezi sinir sistemi tutulumuna kadar degisen klinik
fenotipleri vardir. Teknolojideki son gelismelere, SLE’nin patolojik temeli ve risk
faktorlerinin  anlasilmasma ragmen, SLE’nin kesin patogenezi halen iyi
bilinmemektedir. SLE’nin yonetimi organ tutulumuna gore belirlenir, SLE
tedavisinde etkili oldugu gosterilen ajanlara ragmen, hastalik halen 6nemli morbidite

ve mortalite riski tasir (9).
2.1.2. Epidemiyoloji

SLE'nin insidansinda cinsiyet, irk ve genetik kalitimi1 da igeren birgok faktor
rol oynar. Hastalarin ¢ogunu iireme ¢agindaki kadinlar olusturur. Bu durum SLE
olusumunda cinsiyet hormonlarmin 6nemli rol aldigimi gostermektedir. Ureme
cagindaki kadin hastalarin erkek hastalara orani yaklagik 9:1'dir (1). Tan1 anindaki

yas wrklar ve tilkeler arasinda degiskenlik gostermektedir (11).

Hastaligin insidans1 yilda 100.000 kiside 1-10 arasinda; prevalansi ise

100.000 de 20-70 arasindadir (12).

Cinsiyet lupusun seyrini belirleyen ana nedenlerden birisidir. Bir¢ok
calismada erkeklerin bir yillik hastalik mortalitesinin kadinlardan daha yiiksek
oldugu saptanmistir (13).

2.1.3. Etyoloji ve Patogenez

Genetik, hormonal, immiinolojik, ¢evresel vb. bircok faktoriin etyolojisinde
rol aldig1 diisiiniilen SLE’nin etyopatogenezi tam olarak ortaya konulmamistir.
Lupusun olusumunda bu faktorlerin destegi ile self toleransin bozulmasi, kendi

antijenlerine kars1 gelisen dogal ve adaptif bagisiklik ile otoantikor iiretimi, bu



otoantikorlarin bozulmus klirens mekanizmalariyla (artmis apopitozis ve gecikmis
notrofil ekstraselliiler trap (NET) atilimi) atilamamasi sonucunda dokularda

birikmesinin neden oldugu diistiniilmektedir (14).
Genetik Faktorler

SLE genelde kompleks kalitim ile gecis yapan, tek gen bolgesinin etkilendigi
monogenik kalitimin ¢ok az goriildiigii bir hastaliktir. SLE hastalariin birinci derece
akrabalarinda normal populasyona oranla 17 kat daha ¢ok olmakla birlikte %7

oraninda Lupus goriilmektedir (15, 16).

SLE’ye duyarli kisilerde hastaligi tetikleyen nedenlerin genomik
mekanizmalar ile etkilesime girerek proinflamatuar yanit artisina, ya da anti
inflamatuar ~ yanitlarin ~ baskilanmasma yol ag¢tigi  distinilmektedir  (17).
Proinflamatuar yanitlarin baglatilmasindan ve devam ettirilmesinden sorumlu
genlerin transkripsiyonunu durduran DNA metilasyonu ve histon modifikasyonu gibi
epigenetik mekanizmalar, 6zellikle CD4+ T hiicrelerinde etki etmektedir. DNA
metilasyonunu devam etdirmek icin ¢ok 6nemli bir enzim olan DNA metiltransferaz
1‘in (Dnmt1) eksikligi ve inhibisyonu nedeniyle SLE hastalarinin ¢cogunda CD4+ T
hiicrelerinin DNA’s1 hipometillenir. DNA’nin hipometilasyonu bu T hiicrelerini
otoreaktiviteye siirlikler, proinflamatuvar kemokinlerin, sitokinlerin iiretimine,
otoantikorlarin ve otoreaktif B hiicrelerinin poliklonal olarak artisina neden olur (17,

18).

SLE’nin olusumu i¢in 6nemli bir risk de 6. kromozom iizerinde bulunan
MHC genleri tarafindan olusturulur. Bu genom bdlgesi bagisiklik sistemi iizerinde
etkili olan birgok geni igerir (19). Yapilan ¢alismalar SLE’ye yatkinlikta HLA klas 11
gen polimorfizmlerinin etkili bulunduguna isaret etmektedir. HLA-DR2 ve DR3’iin
SLE ile alakali oldugu degisik etnik grup caligmalarinda ortak bir bulgu olarak
saptanmistir. Bu genler SLE’nin olusumunda rolatif riski 2-5 kat oraninda
artirmaktadir. HLA klas II genleri ile bazi otoantikorlarin (anti-Sm, anti-Ro, anti-La,
anti-RNP ve anti-DNA antikorlar) ilgili bulundugu gosterilmistir (20). MHC klas 111
gen Dbolgesinde konjenital kompleman defektleri de hastalia yatkinlik



olusturmaktadir. Ayrica SLE gelisimi Clqg, C1 R/S, C2, C4 konjenital defektleri ve
C3 polimorfizmleri ile de alakalidir (20).

Notrofillerde eksprese edilen FCGR3B’nin eksikligi lupus hastalarinin bir

kisminda gosterilmistir. Bu durum Ig G aracilikli opsonizasyon ile alakalidir (21).
Hormonal Faktorler

SLE %80-90 kadinlarda goriilmektedir, bu nedenle etyolojisinde hormonlarin
rol oynadig1 diisiiniilmektedir (22). 17-Ostradiol, testosteron, progesteron,
dihidroepiandrosteron, dihidroepiandrosteron siilfat, prolaktin hormonlarinin
immiinoregiilatuvar  rollerinin  oldugu epidemiyolojik ¢aligmalarla  ortaya

konulmustur (23).

Oral kontraseptif kullanimi ile SLE olusum riskinin arttigi, 18-22 yaslar
arasindaki gen¢ kadinlarda diizensiz menstrual siklusun olmasinin SLE gelisim

riskini artirdig1 yine ayni ¢alismalarda gosterilmistir (22).
Immunolojik Faktérler

SLE, doku ve organlarda antikor ve komplemanlarin birikimi ile giden
otoimmiin bir hastaliktir (24). Son yillarda otoimmiinitenin baskilanmasi ve kontrol
edilmesinde T hiicrelerinin biiyiik rolii oldugu gosterilmistir. Otoreaktiviteyi kontrol
eden bircok dogal mekanizma mevcuttur. Lupus hastalarinda yapilan bir ¢alismada,
aktif hastalik donemlerinde dolasimdaki CD4+ CD25+ T hiicrelerinin sayisinin
normal insanlardan 6nemli Olgiide daha diisiik oldugu gosterilmistir. CD4+ ve
CD25+ regiilatuvar T hiicreleri immiinolojik homeostazin devam etirilmesinde ve
otoimmiinitenin baskilanmasinda 6nemli rol oynarlar. SLE hastalarinda bu

regiilatuvar T hiicrelerin fonksiyonlarinin azaldig1 goriilmiistiir (25).

B hiicrelerinin, plazma hiicrelerinden antikor iiretilmesi ve T hiicrelerine
antijen sunma islevleri nedeniyle otoimmiin hastaliklarda Onemli yeri vardir.
Lupusda otoreaktif B hiicrelerinde apoptozis fonksiyonunun bozulmasi nedenli

otoantikor olusumu ve otoimmiinite artar (26, 27).



Natural killer (NK) hiicreler de immiin yanitta rol alirlar. Lupus hastalarinda
NK hiicrelerinde dendritik hiicrelere 6zgii reseptor ekspresyonu oldugu goriilmiistiir.
CD11c ve HLA-DR ekspresyonunun lupus hastalarinin NK hiicrelerinde artisi
gosterilmistir (28).

2.1.4. Klinik Bulgular
Genel Bulgular

Ates, kilo kaybi1 ve yorgunluk gibi konstitiisyonel semptomlar SLE
hastalarinin pek ¢ogunda goriilmektedir. Yorgunluk, hastalarda agr1 ve depresyon ile
pozitif olarak iligkilendirilmis olup SLEDAI (Systemic Lupus Erythematosus
Disease Activity Index) dl¢ceginde yorgunlukla ilgili hastalik aktivite degerlendirme
bileseni olmadig1 icin SLEDALI ile iliskilendirilememistir (29).

Kas ve iskelet Sistemi Bulgular:

SLE’li hastalarda kas-iskelet sistemi bulgulari ¢ok yaygindir. Artrit, artralji,
miyalji, osteoporoz, osteonekroz ve miyopati gibi pek ¢ok durum olabilir. Artrit ve
artralji, hastalarin %95 kadarinda izlenebilir; gezici vasifta, non-eroziv, simetrik
eklemleri poliartikiiler olacak sekilde, 6zellikle de proksimal interfalangeal (PIF)
eklemleri etkileyecek sekilde tutar (30). SLE’li hastalarin %3-40 kadarinda
osteonekroz izlenebilir (31).

Miyozit, lupus hastalarinda bazen hafif, bazen ise ¢ok daha agir klinik
tablolarla seyredebilen bir Klinik prezentasyondur. SLE’li hastalarin neredeyse
yarisini etkileyebilen miyaljinin aksine, gercek miyozit nispeten nadirdir. Miyozit

hastalik aktivitesi ve sagkalim ile iligkilidir (32).
Cilt Tutulumu

SLE’de cilt tutulumu hastalarinin yaklasik %90’ 1inda gozlenen ikinci en sik
organ tutulumudur. SLE’nin en stk mukokiitan6z bulgulart malar ras (%40), alopesi
(%24) ve oral iilserlerdir (33). Lupusa 6zgii cilt bulgular akut, subakut, kronik olarak

alt gruplara ayrilir (34).



Akut kutandz lupus eritematozus (AKLE) lokalize ve jeneralize olmak iizere

ikiye ayrilir. SLE'in en iyi bilinen lokalize cilt lezyonu malar rastir (35).

Subakut kutan6z lupus eritematozus (SKLE), yiiz disindaki giines 15181
maruziyetinin oldugu bdlgelerde skar birakmayan papiilloskuaméz ve/veya aniiler
tarzdaki cilt lezyonlaridir. SKLE’de inflamasyon yiizeyel oldugundan deride sertlik
gozlenmez. SKLE lezyonlarmin iyilestigi  bolgelerde  vitiligo  benzeri

dispigmentasyon gozlenir (36).

Diskoid lezyonlar, herhangi bir sistemik bulgunun yoklugunda olusabilen
veya SLE’nin bulgusu olarak ortaya cikabilen kronik kutanoz lezyonlardir. Bu
lezyonlar genellikle eritematdz papiiller veya plaklar seklinde baslangic gosterirler.
Hipopigmente santral bolgeyle kalin ve yapisik hale gelebilirler. Lezyonlar ilerlerken

santral atrofiyle beraber skarlasmanin gelismesiyle follikiiler tikag meydana gelir

(37).
Pulmoner Tutulum

Plevranin tutulumu, pulmoner sistemdeki en sik tutulumdur. Beraberinde

plevral efiizyon bulunabilir (38).

SLE’nin diger akciger bulgulari; akciger parankim tutulumu ( interstisyel
akciger hastaligi, akut pnémoni vs.), pulmoner hipertansiyon ve pulmoner emboli
seklinde olabilmektedir (39).

Hastalar nefes darhigi, Oksiirik ve goglis agrist gibi  semptomlarla
bagvurabilecekleri gibi, bazi hastalar asemptomatik olup sadece goriintiileme ya da

solunum fonksiyon testleri ile tesadiifen saptanabilirler (39).
Kardiyak Tutulum

Lupusu olan hastalarda degisik kardiyak ve vaskiiler tutulumlar goriilebilir.
Kardiyak tutulum lupus hastalarinda siktir ve perikardiyumu, miyokardiyumu, kalp
kapakgiklarini, ileti sistemini ve koroner arterleri tutabilir. Efiizyondan iligkisiz
perikardit lupusun en sik kardiyak tutulumudur ve hastalarin %25’inde hastaligin

stirecinin herhangi bir doneminde goriilebilir (40).



Libman-Sacks endokarditinin SLE hastalarinda tahmini prevalanst %11 ile
%74 arasindadir (41).

Bobrek Tutulumu

SLE’li hastalarin yaklasik %50’sinde lupus nefriti (LN) gelisir. LN olan
hastalarda en sik rastlanan patolojik bulgu proteiniiridir. LN olan hastalarin %10
kadarinda son donem bdobrek yetmezligi gelisir. LN’li hastalarin mortalitesi, LN

olmayan SLE’li hastalara gore artmistir (42).

Yiiksek titrede antidsDNA antikoru ve kompleman (C3, C4) diistkliigii,

glomeriilonefrit agisindan riski artirir ve takiplerde dikkate alinmalidir (43).

Immiin kompleks aracili glomeriilonefrit, SLE hastalarinda bdbrek hasarinin

en sik sebebidir (42).

Baska klinik bulgular olsun ya da olmasin proteiniiri >500 mg/giin ise, sebebi

aciklanamayan bozulmus bobrek fonksiyon testleri ile birlikte, herhangi bir diizeyde

proteiniiri ya da hematiiri varsa bobrek biyopsisi yapilmasi 6nerilmektedir (42, 44).

LN histopatolojik olarak 6 sinifa ayrilir. (Tablo 2.1.)

Tablo 2.1. Lupus nefritinin histopatolojik siniflandirmasi (45).

Simf I:
Nefriti

Minimal Mezenjial Lupus

IM: Normal glomertiller IF,
EM: Mezenjial immiin kompleksler

Smif II: Mezenjial Proliferatif Lupus
Nefriti

IM: Mezenjial hipersellillarite ve mezenjial immiin
depozitler, mezenjial matriks genislemesi

Sinif II1: Fokal Lupus Nefriti
A: Aktif lezyonlar
AJ/C: Aktif ve kronik lezyonlar
C: Kronik lezyonlar

Aktif veya inaktif fokal, segmental veya
global, endo-ekstrakapiller glomeriilonefrit,
glomeriillerinin <%50’sini igeren, tipik olarak fokal
subendotelyal immiin birikimler mevcut, mezenjial
degisiklikler icerebilir veya icermeyebilir

Suf IV: Diffiiz Lupus Nefriti Diffiiz
Segmental veya Global

A: Aktif lezyonlar

AJC: Aktif ve kronik lezyonlar

C: Kronik lezyonlar

Glomeriillerin  >%50’sinde  aktif veya inaktif
segmental veya global, endo veya ekstrakapiller, tipik
olarak diffiiz subendotelyal immiin depozitler izlenir,
mezenjial degisiklikler icerebilir veya icermeyebilir

Sinif V: Membran6z Lupus Nefriti

Global veya segmental subepitelyal immiin birikimler
veya IM’de onlarin morfolojik sekelleri izlenir. Sinif
IIT ve stmif IV LN kombinasyonlar1 seklinde de ortaya
cikabilir. Mikroskopide ileri skleroz goriiliir.

Simif VI: ileri Sklerozan Lupus Nefriti

Glomeriillerin >%90°1nda skleroz izlenen ve rezidiiel
aktivitenin goriilmedigi LN




Noropsikiyatrik Tutulum

SLE santral sinir sistemini ve periferik sinir sistemini etkileyebilmektedir.
Noropsikiyatrik lupus prevalanst SLE hastalarinin %14 ile 80’1 arasinda

goriilmektedir (46).

Lupusun noérolojik tutulumunda en sik rastlanan bulgu bas agrisidir.
Bunlardan baska psddotiimér serebri, siniis ven trombozu ve intrakranial hemorajiler

de bas agris1 yapabilir (47).

Psikoz, siklikla sanr1 ve haliisinasyonlar igerir ve hastaligin erken
donemlerinde goriiliir. Noropsikiyatrik tutuluma bagli veya streoid kullanimina bagh
da goriilebilir. Steroid psikozu genellikle doz bagimlidir ve >40 mg/giin prednizon ve
es degeri steroid kullanan kadinlarda daha sik goriliir. Steroidin kesilmesi ile

semptomlar diizelir (48).
Hematolojik Tutulum

SLE’de eslik eden diger klinik bulgular olmaksizin sadece anemi, 16kopeni
veya trombositopeni ile baslamasi nadirdir. Anemi, lokopeni veya lenfopeni,
trombositopeni SLE'nin sik goriilen bulgularidir. Anemi SLE'li hastalarin %50°sinde
vardir. SLE hastalarinda anemi, kronik hastalik anemisi ve demir eksikligi anemisi,
otoimmiin hemolitik anemi (klinik ve laboratuar olarak kanitlanmis) olarak seyr eder.
Hemolitik anemiye sebep olan nedenler; ilaglar, enfeksiyonlar ve mikroanjiyopatik

hemolitik anemidir (49).

Beyaz kiire anormallikleri SLE hastalarinda sik goriiliir. Lupusa ikincil
l6kopeni gelisen hastalarda kemik iligi normaldir. Ek bir patoloji olmadig: siirece
aktif lupusta beyaz kiire nadiren 1500/mm®1in altina iner. SLE’li hastalarda lenfopeni
siklikla lenfositlere karsi gelisen antikorlarla meydana gelir. Orta belirgin lenfopeni
genellikle daha yiiksek hastalik aktivitesi ile iligkilidir ve enfeksiyon yatkinlig: igin
ciddi bir nedendir (50).

SLE’de trombositopeni iki ayr1 alt gruba boliinmiistiir; agir aktif multisistem

tutulumunun oldugu trombositopeni ve izole trombositopeni. SLE’de antiplatelet
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antikorlar1 pozitif olsa da bu trombositopeni ile iliskili degildir. SLE’de refrakter
trombositopeni ¢ok nadir goriilebilir, fakat bdyle bir durumda antifosfolipid antikor
sendromu da aragtirilmalidir. Trombotik trombositopenik purpura SLE’nin bir
komplikasyonu olarak trombositopeni nedeni olabilir. SLE’de goriilen enfeksiyonlar
ve kullanilan ilaclar da trombositopeni nedeni olabilirler (51, 52). Pansitopenisi olan
SLE’li hastalarda kemik iligi biyopsisinde hiicresel hiperselliilarite, artmis retikiilin
proliferasyonu, plazmositozis, diseritropoezis, miyelofibroz ve nekroz goriiliir. SLE
hastaliginda pansitopeninin diger nedenleri ilaglar, 6zellikle immiinosiipresif ajanlar

ve enfeksiyonlar, hemofagositik sendromdur (53).
Gastrointestinal Tutulum

SLE hastalarinin %50’sinde GIS tutlumu gériilebilir. Ozofagial dismotilite,
regiirjitasyon, gogiis agrisi, disfaji, vaskiilit, {ilserasyon, kanama, striktiir ve iskemiye

bagli perforasyon gibi bulgular goriilebilir (54).

Hepatomegali hastalarin yaklasik yarisinda goriliir. Anormal karaciger
fonksiyon testleri ise SLE’nin primer tutulumuna bagl olarak yaklasik %25’inde
goriilmektedir. Bazi hastalarda SLE klinigi olmaksizin, SLE otoantikorlarinin yiiksek
olmasindan kaynaklanan ve tedavisiz kalirsa kronik karaciger yetmezligi ile
sonuglanan klinik durum goriilebilir. Bu durum lupoid hepatittir. Bir ¢esit otoimmiin
hepatit olan lupoid hepatitin diger otoimmiin hepatitlerden farki, patogenezde

saptanan antikorlarin lupus otoantikorlari olmasidir (55).
Goz Bulgular:

Aktif lupus hastalarinin yaklagik 1/3’linde g6z tutulumu goriilmektedir. G6z

tutulumu olarak en sik keratokonjonktivitis sikka, episklerit ve sklerit goriiliir (56).
2.1.5. Laboratuvar Bulgular:

Lupus hastalarinda tan1 koymak, prognozu belirlemek, hastalik aktivitesini ve
hasar1 degerlendirmek ve tedaviye yol gOstermek amagh ¢esitli laboratuvar testler
kullanilir (57). Hastali§in tan1 ve takibinde tam kan sayimi, serum kreatinin, tahmini

glomeriiler filtrasyon hizi (eGFR), idrar analizi, idrarda protein/kreatinin orani, akut
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faz reaktanlarindan C-reaktif protein (CRP), eritrosit sedimentasyon hizi (ESH),
kompleman C3/C4 diizeyleri, antidsDNA, aPL antikorlar, antiRo/SSA, anti-C1q ve

serum albiimin gibi testlerin kullanilmas1 onerilmektedir (58).
Hematolojik Tetkikler

Hemoglobin seviyelerinde diisiikliik aktif lupusu olan hastalarda sik goriliir.
Ferritin degeri akut faz reaktani olmasi nedeniyle aktif lupus hastalarinda
yukselebilmektedir  (59). Lokopeni ve  lenfopeni lupus hastalarinda
goriilebilmektedir. Lokopeni derecesi hastalik aktivitesi ile iligkilidir (60). Lupus
hastalarinda tam kan sayiminda trombositopeni goriilebilecek olan bir diger patolojik
bulgudur (61). Lupus hastalarinda nadir de olsa Makrofaj Aktivasyon Sendromu
(MAS) goriilebilmektedir (62).

Anemi, yiiksek retikiilosit diizeyi ile birlikte mevcut hemoliz, haptoglobulin
diisiikliigii, indirekt bilirubin yiiksekligi, LDH ve direkt Coombs pozitifligi mevcut
olan lupus hastalarinda mutlak otoimmiin hemolitik anemi akla gelmelidir (63).
Hemolitik anemi ile birlikte bu hastalarin periferik yaymasinda sistositler ve
trombositopeni goriildiigiinde trombotik trombositopenik purpura ayiricit tanida
diistintilmelidir (61).

Immiinolojik Laboratuvar Testler

Tanisal olarak SLE siipheli olan hastalarda ilk bakilacak otoantikor ANA’dir.
ANA degerlendirmesinde kullanilan altin standart yontem immiinfloresans (IFA)
yontemdir (64). Cift zincirli DNA (dsDNA)’ya karsi1 yiiksek titrede olusan IgG
antikorlar SLE i¢in spesifiktir. ELISA ve serumda immiinfloresan yontemle bakilmis
dsDNA, SLE ig¢in vyaklastk %60 sensitiftir. Bazi hastalarda anti-dsSDNA
pozitiflesmesi, C3 veya C4 kompleman seviyelerinin diigmesi 6zellikle nefrit veya
vaskiilit gibi alevlenmenin habercisidir. Anti-Sm antikorlar1 SLE i¢in spesifiktir.
Antifosfolipid antikorlar siniflandirma kriterlerinden biridir ancak SLE i¢in spesifik
degildir. Arteryel veya vendz tromboz, trombositopeni ve fetal kayip ile kendini belli
eder. Anti-Ro/SS-A antikorunun pozitif olmasi neonatal lupus, Sicca sendromu ve

SCLE i¢in artmus risk faktoriidiir. Anti-Ro ve anti-La otoantikorlar1 konjenital kalp
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blogu gibi neonatal kardiyak anomaliklerle iliskilidir. Anti Ribozomal P

otoantikorlart SLE i¢in oldukc¢a spesifiktir ve ndropsikiyatrik tutulum ile iligkilidir

(65).
2.1.6. Tam

SLE tanisi klinik bulgular ve serolojik testlerle birlikte konulmaktadir. Klinik
bulgularin yaygin olmasi nedeniyle zaman icerisinde ¢esitli tan1 kriterlerinin olusumu
saglanmistir. Yapilan c¢alismalarda SLICC 2012 kriterlerinin ACR-97 kriterlerine
gore erken evre ya da hafif seyirli hastalarda daha yiiksek duyarliliga sahip oldugu
gosterilmistir (1).

SLE Siniflandirma Kriterleri

SLE tani kriterleri ACR tarafindan ilk kez 1971 yilinda tanimlanmigtir. 1997
yilinda yeniden revize edilmistir. SLE tanisinin dogrulanmasi igin 11 kriterden en az

4 kriterinin olmasi gerekmektedir (66). (Tablo 2.2.)

Tablo 2.2. ACR 1982 SLE kriterlerinin 1997 revizyonu (66).

Malar dokiintii
Diskoid ras
Fotosensitivite
Oral iilser
Noneroziv artrit

Plorit veya perikardit

N o g~ wDd e

Renal tutulum (0,5 g/giin veya dipstick ile +3’ten fazla proteiniiri; eritrosit, graniiler,

hemoglobin veya karisik hiicresel silendiriiri)

8. Nobet veya psikoz (metabolik nedenler veya ilaglar dislanmali)

9. Hematolojik tutulum (Hemolitik anemi, Lokopeni (<4000/mm3) Lenfopeni
(<1500/mm3) Trombositopeni (<100.000/mm3))

10. immiinolojik bulgular (Anti-dsDNA pozitifligi, anti Sm pozitifligi, antifosfolipid antikor

pozitifligi (IgG veya IgM antikardiyolipin antikor diizeyinde artma, pozitif lupus

antikoagiilani, yalanci pozitif sifiliz testi))

11. ANA pozitifligi (immiinfloresan veya esdegeri yontem ile)
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2012 yilinda SLICC grubu tarafindan yeni SLE smiflandirma kriterleri
tanimlanmistir. SLICC kriterlerine gore en az 1 klinik ve 1 immiinolojik kriter olmasi
sartryla 4 kriterin saptanmasi veya biyopsi ile kanitlanmis renal tutulum ile birlikte
ANA veya anti dsDNA pozitifliginin bulunmasi ile SLE tanis1 konulur (57). (Tablo
2.3.)

Tablo 2.3.SLICC siniflandirma sistemindeki klinik ve immiinolojik kriterler (57).

Klinik Kriterler

Immiinolojik Kriterler

1. Akut deri lupusu: Lupusun malar ANA pozitifligi
dokiintiisii, toksik epidermal nekrozisin AntidsDNA pozitifligi (ELISA ile normal
SLE varyanti, biilléz lupus, makiilopapiiler sinirn iki kati)
lupus  dokiintlisii, fotosensitif  lupus Anti-Sm pozitifligi
dokiintiisii  (dermatomiyozit diglanmali) Antifosfolipid antikorlar: Pozitif lupus
veya subakut cilt lupusu antikoagulan1 veya sifiliz testi yalanci

2. Kronik deri lupusu: Klasik diskoid lupus, pozitifligi  veya  orta/yikksek titrede
diskoid lupus/liken planus c¢akigmasi, antikardiyolipin antkorlar (IgA, 1gG, IgM),
hipertrofik lupus, ‘chillbians’ lupus, lupus pozitif anti-B2 glikoprotein (IgA, IgG,
pannikiiliti IgM)

3. Oral veya nazal iilserler: Diger sebepler Diisiik kompleman diizeyi: C3, C4, CH50
diglanmali Direkt Coombs pozitifligi: hemolitik
Alopesi: Diger sebepler diglanmali anemi olmadan

5. Sinovit: 2 veya daha fazla eklemde

hassasiyet, sislik, efiizyon
Serozit: Plorit, perikardit
Bobrek tutulumu: Proteiniiri, hematiiri
Nobet,
multipleks,

Norolojik  tutulum: psikoz,

monondritis miyelit,
periferik/kraniyal ndropati

9. Hemolitik anemi

10. Lokopeni (en az bir kez) (diger sebepler

diglanmali)

2012 SLICC kriterleri spesifitesinin diisiik olmasi, her bir kriterin esit degere
sahip olmas1 ve kriterlerin genellikle uzun siireli hastaligi yansitmasi nedeniyle
yetersiz kalmaktadir. Bu nedenle Avrupa Romatizma Birligi (EULAR) ve ACR is
birligi ile 2019 yilinda yeni siniflandirma kriterleri olusturulmustur (4). (Tablo 2.4.)
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Tablo 2.4. EULAR/ACR SLE kriterleri (4).

ANA pozitifligi HEp-2 hiicreleri iizerinde >1:80 titrede veya en az bir kez esdeger bir testte pozitif
olmast (giris kriteridir)

Yok ise SLE olarak siniflandirma; Varsa ek kriterleri uygula

EKk kriterler:

SLE’den daha olas1 bir agiklama varsa bir kriteri sayma

Bir kriterin en az bir durumda ortaya ¢ikmast yeterli

SLE simiflandirmasi en az bir klinik kriter ve >10 puan gerektirir
Kriterlerin ayn1 anda ortaya ¢ikmasi gerekmez

Her alan i¢inde, sadece en yiiksek agirlikli kriter toplam puana dahil edilir
Ates >38.3°C olmasi (2 puan)

Hematolojik

- Lokopeni: Beyaz kiirenin <4000/mm3 olmasi (3 puan)

- Trombositopeni: Plateletlerin <100.000/mm3 olmasi (4 puan)

- Otoimmiin hemoliz: Retikiilositoz, yiiksek indirekt bilirubin ve LDH diizeyi, diisiik haptoglobin
diizeyi, pozitif direkt Coombs testi gibi hemoliz kanit1 (4 puan)

Noropsikiyatrik

- Deliryum (2 puan)

- Psikoz (deliryum yoklugunda sanr1 ve/veya haliisinasyonlarin olmasi) (3 puan)
- Inme (5 puan)

Mukokutanéz (Bir klinisyen tarafindan gozlemlenen)
- Skarsiz alopesi (2 puan)

-Oral iilserler (2 puan)

- Subakut kutan6z ya da diskoid lupus (4 puan)

- Akut kutanoz lupus (6 puan)

Serozal

- Plevral ya da perikardiyal efiizyon (5 puan)

- Akut perikardit (6 puan)

Muskuloskeletal

- ikiden fazla eklemde sinovit veya efiizyon ya da 30 dakikadan uzun siiren sabah tutuklulugu ile
birlikte ikiden fazla eklemde hassasiyet (6 puan)

Renal

- Proteintiri >0,5g/giin olmas1 (4 puan)

-Renal biyopside smif 2 veya 5 lupus nefriti saptanmasi (8 puan)

-Renal biyopside simnif 3 veya 4 lupus nefriti saptanmasi (10 puan)

Antifosfolipid antikorlar pozitifligi

- Antikardiyolipin antikorlarinin (IgA, IgG veya IgM) orta ya da yiiksek titrede (>40) pozitif olmasi
(2 puan)

- Anti-B2GP1 antikor (IgA, IgG veya IgM) (>99 persentil titre) pozitifligi (2 puan)
- Lupus antikoagiilan pozitifligi (2 puan)

Kompleman proteinleri (normalin alt sinirinda ya da diisiik olmasi)

- C3 veya C4’ten birinin diisiik olmas1 (3 puan)

- C3 ve C4’uin ikisinin birlikte diisiik olmas1 (4 puan)

SLE’ye spesifik antikor pozitifligi

- AntidsDNA antikor pozitifligi saptanmasi (6 puan)

- Anti-Sm antikor pozitifligi saptanmasi (6 puan)

Dabhil edilme kriteri karsilanirsa >10 skoru Sistemik Lupus Eritematozus olarak siiflandir
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SLE Hastahk Aktivasyon indeksleri

SLE’de hastalik aktivitesinin degerlendirilmesi, klinisyenlerin giinliik
pratiklerinde ve ayni zamanda klinik arastirmalar ve randomize kontrollii
calismalarda da kullanilir. Hastalik aktivitesini diger nedenlerden; enfeksiyon, kronik
hasar ve eslik eden hastaliktan ayirt etmek cok 6nemlidir (67). Bu ayirim icin en sik
kullanilan hastalik aktivite indeksleri arasinda ‘British Isles Lupus Assessment
Group’ (BILAG) indeksi, ‘SLE Disease Activity Index’ (SLEDAI) ve ‘Systemic
Lupus Activity Measure’ (SLAM) bulunur. SLE tedavisinde amag, hastalik

remisyonu veya diislik hastalik aktivitesi elde etmektir (68).

SLEDALI ilk defa 1992°de yayinlanmistir ve son 10 giin i¢indeki hastalik
aktivitesini gosterir (57). 24 klinik ve laboratuvar parametreyi kapsayan global bir
indekstir. Hastalik aktivitesi O ila 105 puan arasinda seyredebilir. Orijinal SLEDAI,
devam eden hastalik aktivitesi ile beraber yeni veya koétiilesen hastalik aktivitesinin
kaydedilebilmesi nedenli zamanla degisikliklere ugramistir: SLEDAI-2000
(SLEDAI-2K) (Tablo 2.5.) ve ‘Safety of Estrogen in Lupus Erythematosus National
Assessment’ calismasinda kullanilan SELENA-SLEDAI (69). Klinik arastirmalar
icin hastalik aktivitesinin degerlendirilmesine ek olarak, SLICC/ACR hasar indeksi
kullanilarak hasarin degerlendirilmesi yapilir (67). Bu indeks 12 organ sisteminin
degerlendirilmesini kapsar. Sebebi ne olursa olsun lupuslu hastalarda olusan hasari
kaydeder. Hasar, organ yetmezligine (6rnegin, bobrek yetmezligi veya ndrokognitif
anormallik) yol agan Onceki hastalik aktivitesinden veya ilaglardan, ameliyat veya
kanser gibi bir arada bulunan hastaliklardan da kaynaklanabilir. Aktif inflamasyon ile
hasarin karistirilmamasi nedeniyle, bir maddenin hasar indeksine dahil edilebilmesi

icin en az 6 aydir mevcut olmasi gerekir (70).
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Tablo 2.5.SLEDAI-2K (69).

ilaglar arasinda

Puan Ozellik Aciklama
.. Metabolik, enfeksiydz ve ilag kaynakli sebepler dislanmali, yeni
8 Nobet
baslangicl
Haliisinasyonlar, tutarsizlik, azalmis diislince igerigi, belirgin
8 Psikoz mantiksiz diisiinme, tuhaf, daginik veya katatonik davramslart igerir.
Uremi ve ilag sebepleri diglanmali
Bozulmus oryantasyon ve hafiza ile beraber azalmis bilissel
. .| fonksiyon. Biling bulanikligi, odaklanamama, anlamsiz konusma,
Organik beyin I
8 sendromu uykusuzluk veya giin iginde uyuklama, artmis ya da azalmis
psikomotor aktivite. Metabolik, enfeksiydz ve ilaclara bagli sebepler
dislanmali
. Retinal degisiklikler. Sitoid cisimcikler, retinal hemorajiler, koroidde
Gorme .. i . O . ) .
8 hemorajiler veya ciddi eksiidasyon, optik norit, sklerit, episklerit.
bozukluklar . . . :
Hipertansiyon, enfeksiyonlar ve ilaglar diglanmali
Kranial  sinir . . .
8 tutulumu Yeni baslayan duysal veya motor noropati
8 Lupus bas | Ciddi inatg1 bas agrisi, migrene benzeyebilir. Fakat narkotik
agrisi analjeziklere yanitsiz olmali
8 Serebrovaskiiler | Yeni baslangi¢cli  serebrovaskiiler olay. Aterosklerotik veya
olay hipertansif nedenler diglanmali
- Ulserasyon, gangren, hassas parmak nodiilii, periungal infarkt,
8 Vaskiilit . Lo . .. . -
splinter hemoraji, biyopsi veya anjiogram ile kanitlanmig vaskiilit
Artrit Inflamasyon belirtileri ve agrmin oldugu 2’den fazla eklem
- Kreatin fosfokinaz/aldolaz yiiksekligi ile iligkili proksimal kas
Miyozit < . > P
zayiflig1 veya elektromiyogram veya biyopsi ile gdsterilmis miyozit
4 | Uriner Eritrosit silendiri
silendirler
4 Hematiiri >5 eritrosit. Tag ve enfeksiyon dislanmali
4 Proteiniiri >0,5 g/glin. Yeni baglangi¢ veya proteiniiride >0,5 g/gilin artis
4 Piyiiri >5 16kosit. Enfeksiyon diglanmali
2 Ras Yeni baglayan veya rekiirren inflamatuvar lupus rasi
2 Alopesi Yeni baglayan veya rekiirren anormal, yamali ya da diffiiz sa¢ kayb1
2 Mukozal iilser Yeni baglayan veya rekiirren oral veya nazal iilserler
2 Plorezi Ploritik gogilis agrisi, plevral frotman, plevral efiizyon veya yeni
plevral kalinlagsma
2 Perikardit Perikardiyal agr1, frotman, efiizyon veya EKG ile dogrulanmig
o | Kompleman Diisiik C3, C4, CH50
diisiikliigii
2 Anti-dsDNA Farr yontemi ile >% 25 baglanma ya da laboratuvar st sinirimi gegen
pozitifligi titreler
1 Ates >38°C. Enfeksiyon dislanmali
1 Trombositopeni | <100.000/mm?3
1 Lokopeni <3.000/mm? flag etkisi dislanmali
2.1.7. Tedavi

SLE tedavisinde bir¢ok ila¢ kullanilmaktadir. Tedavide sik tercih edilen

kortikosteroidler,

hidroksiklorokin, siklofosfamid, azatioprin,
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metotreksat, siklosporin, mikofenolat mofetil, takrolimus, biyolojik ajanlar ve

intravendz immiinglobulinler yer almaktadir (71).

Tablo 2.6. Sistemik lupus eritematozus hastalarinda genel tedavi yaklagimi (71).

Hafif - Agir aktivite Agir aktivite
aktivite Orta aktivite (Renal olmayan) (Renal olan)
Artrit, ploritis, perikardit, | Viicudun 2/9’undan
.. S e e w1 . | Kan basincinda
. Malar ras, | agiz iilserleri, dokiintiilerin | fazlasinda dokiintii, | . .
Tipik - > , 9 v ... | yikselme, 6dem,
bulqular artarlji, viicut alaninin 2/9’undan | agir ploritis, aktif idrar
9 yorgunluk | azzm  kaplamasi, erken | perikardit, serebral - .
sedimenti
renal tutulum bulgular
. Prednizolon 30-50
Prednizolon 20-30 mg/giin Predr1"|zolon 30-50 mg/giin, Eurolupus
- HCQ S mg/giin ve MMF 2- - -
Baslangic .. +/- azatioprin 2- .. IV siklofosfamid
. 400mg/giin, N 3 g/giin veya B ..
tedaviler s 3mg/kg/giin veya MTX | | .. protokolii veya
NSAIl +/- hiicre depresyonu, >
ve dozlari S (15mg/hf) veya MMF (2-3 | . - MMF 2-3g/giin
analjezikler . siklofosfamid (oral y
g/giin) . veya B hiicre
veya iv)
depresyonu
Prednizolon 5 me/eiin Prednizolon  <7,5 | Prednizolon <7,5
idame IZO g8 | e/eiin ve MMF | mg/giin ve MMF
. HCQ azatioprin 50 mg/giin, >, .
tedavisi . 1g/giin veya | 1g/giin veya
200mg/gin | MTX 10 mg/hafta veya S S
ve dozlari N azatioprin  50-100 | azatioprin 50-100
MMF 750 mg/giin. i .
mg/giin mg/giin

Tedavi siirecinde hedef hastaligin alevlenmesini kontrol altina almak ve

sonrasinda remisyonu idame ettirmektir. Hastanin tedavisi hastaligin siddetine ve

organ tutulumlarina goére belirlenmelidir (72).

2.1.8. Prognoz

Komorbiditeler

Enfeksiyonlar

Enfeksiyon riski SLE hastalarinda hem hastalik hem de tedavi ile iliskilidir.

Hastalar EULAR Onerilerine gore,

olmalidirlar (73).

enfeksiyondan korunmak adina asilarini

SLE'li hastalar ¢ogu zaman immiinsupresif tedavilerden dolay1 enfeksiyon

acisindan risk tasimaktadirlar. CRP seviyesinin artmast Lupus aktivitesinden ¢ok

bakteriyel enfeksiyonu gostermektedir (74).
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Kardiyovaskiiler Hastahk

Kardiyovaskiiler hastaliklarin geleneksel risk faktorlerine ek olarak persistan
aktive hastalik, lupus nefriti, aPL antikorlar1 ve glukokortikoid kullanimi

kardiyovaskiiler hastalik riskini artirmaktadir (75).
Maligniteler

SLE hastalarinda genel populasyondan farkli olarak hematolojik, akciger,
tiroid, karaciger, serviks ve vulvovajinal kanser riski daha yiiksek, meme ve prostat

kanser riski daha diisiik olarak saptanmistir. Lenfoma riski ii¢ kat artmaktadir (76,

77).
Sagkalim ve Mortalite

SLE, genel popiilasyonla karsilastirildiginda organ hasari, alevlenme-
remisyon paterni ve artmig mortalite ile karakterize kronik otoimmiin bir hastaliktir.
SLE mortalitesi epidemiyolojik, sosyodemografik, genetik ve klinik faktorlere
baglidir. Mortalite nedenleri esas olarak hastalik aktivitesi, enfeksiyonlar ve
kardiyovaskiiler komplikasyonlar olarak gruplandirilmistir. Lupus nefriti ve
noropsikiyatrik lupus, Oliimle iliskili ana nedenlerdir. Baslangictan taniya kadar
gecen silire >1 yil, bobrek tutulumu, yiiksek SLEDAI ve ciddi organ tutulumu gibi
ozellikler mortalitenin 6ongordiiriiciileri olabilir. Steroidlerin, immiinosupresanlarin,
plazmaferezin, bazi biyolojik ajanlarin ve asilamayi iceren miidahelelerin, 6lim
oranlarini azaltmada etkinligi gosterilmistir. Erken tan1 ve immiinosupresif tedaviye

ragmen SLE mortalitesi yiiksek seyretmeye devam ediyor (78).
2.2. Hiperkalemi
2.2.1. Hiperkaleminin Tanimi

Hiperkalemi potasyum diizeyinin >5,5 mEg/L (mmol/L) olmasi1 olarak
tanimlanir.  Hiperkaleminin = siddetine gore smniflandirma yapilmaktadir. Bu
simiflandirma genellikle tedavi algoritmasinda kullanilir. European Resuscitation

Council (ERC) 2015 kilavuzunda hiperkalemi siniflamasi; - Hafif hiperkalemi (5,5-
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5,9 mmol/L); - Orta diizeyde hiperkalemi (6,0-6,4 mmol/L); - Ciddi hiperkalemi
(>6,5 mmol/L) olarak siniflandirilmistir (79).

2.2.2. Hiperkalemi Nedenleri

Hiperkaleminin bir¢ok nedeni vardir. Genellikle alim ve atilima bagli olarak

siniflandirilir (80).
Hiicresel Diizeyde Potasyum Dengesi Bozukluklar:
Yalanci Hiperkalemi (Pseudohemoliz)

Daha ¢ok mekanik travmaya sekonder olusur. Uygunsuz sartlarda alinan
kanlar sebep olabilir. Eritrositlerden potasyum salinmasi durumu hiperkalemi gibi
yansir. Trombositoz ve 1okositoz da buna sebep olabilir. Nedeni bilinmeyen
asemptomatik hiperkalemide yalanci hiperkalemi mutlaka akla gelmelidir.
Hemolizden siliphelenildiginde turnike kullanilmadan kan alinmali ve tekrar 6l¢iim

yapilmalidir (81-83).
Egzersiz

Egzersiz sirasinda fizyolojik olarak kas hiicrelerindeki potasyum hiicre disina
cikar ve lokal vazodilatasyona neden olarak kan akimini artirir. Hiicrelerdeki ATP

diizeyi de agir egzersizde diistiigii i¢in hiperkalemiye neden olabilir (84).
Metabolik Asidoz

Asidozda biriken hidrojen iyonlar1 tamponlanmak igin hiicre igine girer.
Kloriir major hiicre dis1 anyon olarak hiicre i¢ine siirli derecede girebilir, bundan
dolay1r potasyumun hiicre digina hareketiyle denge saglanmaya calisilir. Kortikal
toplayici kanallarda sodyum reabsorbsiyonu distal tip renal RTA’da bozulmustur.
Sodyumun liimenden hiicre i¢ine ge¢mesi, liimeni daha elektrononegatif yapar,
hidrojen ve potasyumun liimen igine ge¢isini artirir. Sodyum transportunun
engellenmesi hidrojen ve potasyum sekresyonunu azaltir. Bu da metabolik asidoza ve
hiperkalemiye neden olur. Orak hiicreli anemi ve iiriner obstriiksiyonda,

hiperkalemik distal tip RTA ¢ogunlukla hastaliga eslik eder (85, 86).
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Hipoaldosteronizmde (Tip IV RTA) hafif metabolik asidoz ve hiperkalemi
goriilmektedir (8).

Beta Adrenerjik Blokaj

Beta adrenerjik reseptorler bloke oldugunda potasyumun hiicre igine gegisi
engellenir. Bu etki, saglikli insanlarda serum potasyum diizeyinde ciddi

yiiksekliklere neden olmaz (87).
Artmis Doku Katabolizmasi

Travma sonrasinda olusan doku yikiminda, lenfoma-losemi tedavisinde,
sitotoksik ila¢ ya da radyoterapi sonrasinda ve ciddi hipotermilerde hiperkalemi

ortaya ¢ikar (88, 89).
Insiilin Eksikligi, Hiperglisemi, Hiperosmolarite

Insiilin potasyumun hiicre igine almmasinda rolii olan bir hormondur (90).
Insiilin eksikliginde ve buna bagli olusan diabetik ketoasidoz, hiperglisemik
hiperosmolar nonketotik koma durumlarinda hiperkalemi ortaya ¢ikar. Hiperglisemi
disinda hipertonik mannitol tedavisi sirasinda, hipernatremi ve hiperkalemi

gortlebilir (91).
Tlaclar

Kalsinorin inhibitdrleri, diazoksit, minoksidil, izofluran kullanim1 ve digoksin

zehirlenmesine sekonder olarak hiperkalemi goriilebilir (92, 93).
Hiperkalemik Periyodik Paralizi

Hiperkalemik periyodik paralizi; soguk, egzersiz sonrast dinlenme ve agliga
sekonder uyarilan otozomal dominant gecisli, kas giigsiizliigli ve paralizi ataklariyla

giden bir hastaliktir (94, 95).
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Renal Potasyum Atilimimmin Azalmasi

Potasyumun bobrekten atiliminda rol alan iki 6nemli faktor vardir; aldosteron
diizeyi ve distal tiibiildeki su-sodyum miktari. Aldosteron salinimini anjiotensin II ve
serum K konsantrasyonunun artigi uyarir. Afferent arteriyoldeki jukstaglomeriiler
hiicrelerden renin salgilanir. Efektif intravaskiiler volim azalmasi, konjestif kalp
yetmezligi ve siroz gibi durumlarda renin salimiminda artis olur. Anjiotensinojenin
anjiotensin I’e doniismesinde renin rol alir. Anjiotensin doniistiiriicii enzim araciligi
ile anjiotensin | anjiotensin II’ye doniisiir. Aldosteronun adrenal bez zona
glomeruloza hiicrelerinden sekresyonunu anjiotensin II saglar. Anjiotensin II ve
yiiksek serum potasyum diizeyi aldosteron sekresyonunda sinerjik etkiye malikdir ve
birinin varligi digerine yanit1 yiikseltir. Renin-anjiotensin-aldosteron sistemi (RAAS)
blokaj1 ile potasyum sekresyonunun bozuldugu bazi durumlarin birlikte seyretmesi
hiperkalemiye neden olur. Bunlar; distal nefrona ulasan sodyum miktarinda azalma,
aldosteron eksikligi, kortikal toplayici kanallarda fonksiyon bozuklugudur. ilaglara
sekonder olarak da bu durumlar ortaya ¢ikabilir (92, 93). Hiperkaleminin énemli bir
nedeni hipoaldosteronizmdir. Hipoaldosteronizme en sik neden olan durumlar
potasyum tutucu ditliretik kullanilmas1 ve hiporeninemik hipoaldosteronizmdir.
Hiporeninemik hipoaldosteronizmin ise en sik nedeni %43-63 oranla diyabetik
nefropatidir (96, 97). Hiperkalemi siklikla oligiirik, ytliksek potasyumlu diyet alan,

doku yikimi olan, hipoaldosteronizmin eslik ettigi hastalarda goriiliir (80).

llaglar olarak, ACE inh. Ve ARB, potasyum tutucu diiiretikler, NSAII,
heparin, triamteren, pentamiden ve siklosporin gibi ilaglar gesitli mekanizmalarla
hipoaldosteronizme neden olarak hiperkalemi yaparlar. Siklosporin, takrolimus gibi
immiinsupresif tedavi alan renal transplantasyon hastalarinin = %44-77°de

hiperpotasemi olustugunu gdsteren ¢alismalar vardir (98).
Asir1 Potasyum Alimi

Onemli miktarda potasyum igeren, diyet tuzu olarak bilinen tuz preparatlarin
asirt miktarda alimi, 6zellikle siit cocuklarinda veya ACE inh. kullananlarda ciddi
hiperkalemiye neden olabiliyor (83). Bolus olarak intraven6z yolla yiiksek doz

verilen potasyum penisilin hiperkalemi nedeni olabilir. Parenteral sivilara yiiksek
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dozda ilave edilen veya s1v1 torbalarinda iyi karistirilmayan potasyum preparatlart da
yiiksek potasyum diizeyleri ile sonuglanabilir. Kurutulmus meyve ve sebzeler (iizlim,
incir, bamya), taze meyve (muz, lziim, erik) ve tiim diger sebzeler potasyum

acisindan zengin gidalardir (99). (Tablo 2.7.)

Tablo 2.7. Hiperkalemi nedenleri.

Pseudohemoliz

Egzersiz
Metabolik asidoz
Beta adrenerjik blokaj

Artmis doku katabolizmasi

insulin eksikligi, hiperglisemi, hiperosmolarite
ACE inhibtorleri, ARB, Kalsinorin inhibitorleri
Hiperkalemik periyodik paralizi

Ol |N[oojg|b W | N|F

Renal potasyum atiliminin azalmasi

=
o

Asir1 potasyum alim

2.2.3. SLE Seyrinde Hiperkalemi

SLE seyrinde hiperkalemi ¢ok iyi irdelenmemistir. Literatiirde tek bir
calismada lupusta hiperkalemi nedenleri arastirilmistir. SLE’de hiperkalemi siklikla
renal yetmezlikle iligkili olsa da, nadiren renal tiibiiler asidoza da baglanmistir. Buna
gore SLE’de hiperkalemi nedenleri olarak BY, NSAII kullanimi, psédohemoliz,
Addison hastaligi, hiporeninemik hipoaldosteronizm saptanmistir. SLE’de
hiperkalemi renal tiibiillerin mineralokortikoidlere kars1 olusan direncine sekonder
olusur. SLE hastalarinda NSAII kullanim1 prostaglandin sentezini bozarak renin

tiretimini bozar, bununla da hiporeninemik hipoaldosteronizm indiiklenir (7, 8).
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3. GEREC VE YONTEM

Kesitsel bir kohort g¢aligmasi olan bu c¢alismada Eskisehir Osmangazi
Universitesi (ESOGU) Tip Fakiiltesi, I¢ hastaliklar1 ABD, Romatoloji BD’da SLE
tani kriterlerine gére SLE tanis1 konulup takip ve tedavisi yapilan ve hiperkalemi
saptanan hastalar retrospektif olarak degerlendirildi. Calismaya sadece bir viziti olan
ve takip dis1 kalan hastalar alinmadi. Calisma protokolii i¢in Eskigsehir Osmangazi
Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik kurulundan 03.11.2020

tarih ve 21 sayili karar ile onay alind.
3.1. Klinik, Laboratuvar ve Histopatolojik Degerlendirmeler

Hastalarin takip dosyalarindan ve dijital kayitlarindan klinik bulgulari,
laboratuvar sonuglar1 ve renal biyopsilerinin histopatolojik sonuglar1 degerlendirildi.
Laboratuvar parametreler olarak, tani sirasinda ANA, anti-dsDNA, C3, C4, ENA
profili, hiperkalemi sirasinda tam kan sayimi, biyokimyasal parametrelerden sodyum,
potasyum, kan iire azotu, kreatinin, glukoz, eritrosit sedimentasyon hizi, C-reaktif
protein (CRP), kreatinin kinaz (CK), spot protein/kreatinin, venéz kan gazinda
bikarbonat (HCOs), serum pH diizeyi, idrar pH, idrar potasyum, idrar sodyum,
hastaya ait en diisiik hiperkalemi ve en yliksek hiperkalemi degerleri kaydedildi.
Hastalarin ortalama takip siiresi, hastalik stireleri, lupus nefriti siiresi kaydedildi.
Klinik bulgular olarak hastalik baslangic bulgusu, en son kullandig: ilaglar, kronik
hastalik Oykiisii ve siiresi, konstitiisyonel semptomlar, cilt, eklem, hematolojik,
ndrolojik, bobrek ve akciger tutulumu, renal biyopsi sonuglar1 kaydedildi. Hastalarin
hastalik siiresince aldigr kiimiilatif immiinsupresif tedaviler degerlendirildi.
Hiperkalemi sirasinda hastalarin  kullandig1r ilaglar, hiperkalemi nedenleri,
hiperkalemiye yonelik verilen tedaviler ve hiperkaleminin sonlanimi degerlendirildi.
Serum ve idrar anyon acig1 (gap) ve SLE hastalik aktivasyonu i¢in SLEDAI’ler
hesaplandi. Hiperkalemi nedenleri renal yetmezlik/renal hasar, ilaglar, hormonal

nedenler, psddohemoliz ve diger olarak siniflandirildi.
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3.2. Istatistiksel Degerlendirme

Calismaya alman degiskenlerin incelemesinde siirekli veriler Ortalama +
Standart Sapma (SS) olarak verilmistir. Kategorik veriler ise yiizde (%) olarak
verilmistir. Verilerin normal dagilima uygunlugunun arastirilmasinda Shapiro Wilk’s
testinden yararlanilmistir. Normal dagilim gosteren gruplarin karsilagtirilmasinda
grup sayist li¢ ve tizerinde olan durumlar i¢in Tek yonlii varyans analizi (One-Way
ANOVA) kullanilmistir.  Normal dagilima uygunluk goéstermeyen gruplarin
karsilastirilmasinda grup sayisi ii¢ ve lizerinde olan durumlar i¢in Kruskal-Wallis H
testi kullanilmigtir. Olusturulan capraz tablolarin analizinde Pearson Ki-Kare ve
Pearson Kesin (Exact) Ki-Kare analizleri kullanilmigtir. Analizlerin uygulanmasinda
IBM SPSS Statistics 21.0 (IBM Corp. Released 2012. IBM SPSS Statistics for
Windows, Version 21.0. Armonk, NY: IBM Corp.), MecCalc 13.3 ve Sigma Stat 3.5
programlarindan yararlanilmistir. Istatistiksel anlamlilk agisindan p<0.05 degeri

kriter olarak kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

4.1. Demografik Bulgular

Calismaya dahil edilen 35 hastanin (30 kadin,5 erkek), SLE tani yasi
ortalamas1 35,17+18,06 yil, hastalik siiresi ortalamasi 8,51+6,59 yil idi. Tablo
4.1.°de SLE hastalarinin demografik 6zellikleri yer almaktadir.

Hiperkalemi sirasinda hastalarin yas ortalamasi 40,14+16,97 y1l, SLE hastalik
sliresi 5,2+5,52 yil idi. (Tablo 4.1.)

Tablo 4.1. Hiperkalemisi olan SLE hastalarinda demografik 6zellikleri.

Ozellik N=35
Cinsiyet, n (Kadin/Erkek) 30/5
SLE tam yasi, ortalamasi £ SS, (min-maks), yil 35,17+18,06 (13-82)
SLE hastalik siiresi, ortalamasi + SS, (min-maks), y1l 8,51+6,59 (0,50-22,00)
Takip siiresi, ortalama * SS, (min-maks), yil 7,77+6,35 (0,50-22,00)
Lupus nefriti siiresi, ortalama + SS, (min-maks), yil 7,1145,24 (1-19)

4.2. Klinik Bulgular

Hastalar klinik bulgular agisindan degerlendirildiginde %82,9 cilt tutulumu,
%385,7 eklem tutulumu, %68,6 serozit, %34,3 perikardit, %65 plevrit, %51,4 akciger
tutulumu, %14,1 ndrolojik tutulum, %60 otoimmiin hemolitik anemi (OIHA), %57,1

lupus nefriti goriilmistiir. (Tablo 4.2.)

Tablo 4.2. Hiperkalemik SLE tanili hastalarin kiimiilatif klinik bulgulari.

n %
Artralji/artrit 30 85,7
Cilt tutulumu 29 82,9
Serozit 24 68,6
Plevrit 23 65
AKkciger tutulumu 18 57,4
Lupus nefriti 20 57,1
Perikadit 12 34,3
Norolojik tutulum 5 14,1




4.3. Laboratuvar Bulgular:

4.3.1. SLE Tams1 Sirasinda Seroloji
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Calismaya dahil edilen 35 hastanin hepsinde ANA pozitif olararak

saptanmigtir. Calismaya alman 35 hastanin %81,4'linde antidsDNA pozitif,
%81,8’inde C3 ve C4 diisiik saptanmustir. (Tablo 4.3.)

Tablo 4.3. SLE tanis1 sirasinda serolojik test sonuglari.

n %
ANA pozitifligi 35 100
AntidsDNA pozitifligi (bakilan 34 hastada) 28 81,4
Kompleman C3 diisiikliigii (bakilan 33 hastada) 27 81,8
Kompleman C4 diisiikliigii (bakilan 33 hastada) 27 81,8
Anti-Sm pozitifligi (bakilan 26 hastada) 7 26,9
Anti-Sm/RNP pozitifligi (bakilan 26 hastada) 6 23,1
anti-Ro pozitifligi (bakilan 22 hastada) 5 18,5
anti-La pozitifligi (bakilan 27 hastada) 4 14,8

Calismaya alinan 35 hastadan 26’sinda ANA titresi bakilmis olup dagilim

Sekil 4.1.'de verilmistir.

ANA titre

45
40
35
30
25
20
15

10
5
0

1/100-1/320 1/320-1/1000

m ANA titre

1/1000-1/3200

1/3200-1/10000

Sekil 4.1. SLE hastalarinin tan1 sirasindanki ANA titrelerine gore dagilimi.
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Calismaya aldigimiz 35 hastadan 29’unda ANA boyanma paterni bakilmig
olup %41,4 en yiiksek oran ile homojen boyanma paterni idi. Hastalarin %20’sinde

Antifosfolipid antikor sendromu mevcut idi.
4.3.2. Tedavi

Hiperkalemik SLE hastalarinda en sik kullanilan ilaglar HCQ ve steroid idi.
(Tablo 4.4.)

Tablo 4.4. SLE’li hastalarin kiimiilatif tedavileri.

n %
Siklofosfamid 17 48,6
Mikofenolat mofetil 22 62,9
Azatioprin 19 54,2
Steroid 31 88,6
Siklosporin 2 57
Rituksimab 8 22,9
Hidroksiklorokin 34 97,1
Metotreksat 4 114
Diger 3 8,6

4.4. Hiperkalemi Sirasinda Klinik ve Laboratuvar Bulgular

4.4.1. Klinik Bulgular

Hiperkalemi sirasinda en sik saptanan bulgu %82.,9 ile hematolojik tutulum.
Hiperkalemi sirasinda gelisen diger laboratuvar ve klinik bulgulari inceledigimizde
lenfopeni %57,1, tombositopeni %28,6, cilt tutulumu %37,1, serozit %31,4, akciger

tutulumu %20, nérolojik tutulum %2,9 oraninda goriildi.
4.4.2. Laboratuvar Bulgular

Hiperkalemi sirasinda laboratuvar bulgular: hematolojik, akut faz,
biyokimyasal, idrar, kan gazi ve hormonlar olarak ayrildi. (Tablo 4.5., Tablo 4.6.,
Tablo 4.7.)
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Tablo 4.5. Hiperkalemik SLE’li hastalarda hemogram ve akut faz sonuglari.

Ortalama = SS Min-Maks Normal degerler
Kadin-11,9-14,6

Hb, g/dL 10,93+1,88 7,7-16,20 Erkek-13.5-16.9
BK, 10%/UL 9010,28+10520,21 300-637000 4490-12680
ANS, 103%UL 6058,57+6812,72 220-204000 1300-3600
ALS, 10%/UL 2286+6812,72 60-4120 1900-7900
PLT, 10%/UL 212657,14+106211,20 16000-580000 173000-390000
ESH, mm/saat
(bakilan 31 hastada) 49,48+33,88 7-120 0-20
CRP, mg/L 32,30+66,13 0,32-291,50 0-5

Tablo 4.6. Hiperkalemik SLE’li hastalarda biyokimyasal sonuglar.

(bakilan 34 hastada)

Ortalama + SS Min-Maks Normal degerler
NA, mEq/L 135,34+6,88 111-148 135-150
K, mEq/L 6.64+0.87 5,59-8,64 3,551
CL, mEq/L (bakilan ) )
o7 hastadia 100,77+8.35 71-117,20 98-107
Glukoz, mg/dl i i
(balaten 34 hastada) 118,47485.30 8-372 70-110
Cr, mg/DI (bakilan ) Kadin-0,5-0,90
29 hastada) 2,20+2,80 0,54-16,87 Erkek-0.7-1.20
Kan iire azotu, 36,01427.57 9-98,70 5-20
mg/dl
CK, U/L (bakilan 32 199,90+639,87 16-3675 34-170
hastada)
LDH, U/L (bakilan 1348 63+5404.27 151-31429 135-225
33 hastada)
Urik asit, mg/dl ] ]
(alolan 32 pastada) 63943 .26 1,80-17,38 2457
CrCL/GFR, ml/dk 55.664+34,58 0,08-115,56 >60
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Tablo 4.7. Hiperkalemik SLE’li hastalarda idrar, kan gazi ve hormon sonuglari.

Ortalama £ SS Min-Maks Normal Degerler

fbr;sl':;' r3i4"lll§/sgta da) 1940,24+2960,14 7,30-13700 0-160
?ﬂiﬁﬁi’f 34 hastada) 6,08+0,72 5-8 5,5-8
zg:ll;ltll:: iiiséttelsliastada) 1010+4,98 1001-1025 1015-1020
fﬂiﬁﬁﬁ’ ;n ans/tlz:da) 22,76+12,38 11,68+36,13 25-125
fgziflaNna%lﬁgs(:é\Iaa) 23,37%30,52 11,68-36,13 17-99
(Slf;ltilrlr;slgs hastada) 7,3120,15 6,82-7,48 7,35-7,45
(batian 25 hastad) 17.8245.50 28025 22,2283
?ﬁ;ﬂ:&f o 'hr:sTa;?) 36,90+15,83 10,70-96,70 35-48
Do ot pastacs) 16.15410.13 0.90-39,30 12
fg;ifl::yzosaft‘:g;)mm‘ﬂ/ L 6,80+26,30 11,80-25,40 30-50
lr};;glé;g/ml/h (bakilan 3 1.8141.91 0.68-4.02 0,06-4.69
ﬁ)lglilslf;c:tnﬂgsg]t/fdl;) 63,57484,51 15-189,89 55-250
5)?1::12301:’6th3:&|(_13) 9,08+8,55 1,23-23,53 6,24-18

Hiperkalemik SLE’li hastalarda hiperkalemi sirasinda antidsDNA pozitifligi
%71, hipokomplementemi (C3/C4) %78,8/%67,7 oraninda, metabolik asidoz %56

olarak saptanmustir.

Calismaya alian hastalardan hiperkalemisi hafif olan hasta oran1 %28,6 ve
potasyum ortalamasi 5,77+0,13 mEq/L, orta hiperkalemisi olan hasta oran1 %25,7 ve
potasyum ortalamasi 6,26+0,15 mEq/L; siddetli hiperkalemisi olan hasta orani ise

%45,7 ve potasyum ortalamas1 7,39+0,70 mEq/L olarak saptanmustir.

Hiperkalemi sirasinda hastalarin yas ortalamasi, 40,14£16,97 yil, SLE
hastalik siiresi 5,2+5,52 yil idi.

Hastalarin hastalik aktivasyonu olarak bakilan SLEDAI ortalamasi ise
19,80+13,48 saptanmustir.
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Hiperkalemik SLE Hastalarimin Hiperkalemi Sirasinda Aldig1 Tedavi

Hiperkalemi saptandigi donemde hastalarin  kullandiklar1 ilaglar da
degerlendirildi. En sik kullanilan ilaglar %71,4 ile steroid, %66,8 ile HCQ, %11,4 ile
ACE inhibitérleri idi. (Tablo 4.8.)

Tablo 4.8. Hiperkalemik SLE’li hastalarin hiperkalemik doénemde kullandiklart

ilaglar.

n %
Steroid 25 71,4
Azatioprin 2 57
Hidroksiklorokin 24 66,8
Mikofenolat mofetil 8 22,9
Siklofosfamid 1 2,9
Rituksimab 0 0
Metotreksat 2 5,7
Siklosporin 0 0
ACE inh. 4 11,4
ARB 3 8,6
Spironolakton 4 114
NSAIi 1 2,9
Takrolimus 2 5,7
Beta bloker 6 17,1

SLE’li Hastalarda Hiperkalemi Nedenleri

Hiperkalemi nedenleri agisindan bakildiginda en sik neden %45,7 ile renal
hasar/renal yetmezlik idi. Bunu %25,7 ile ilaglar, %8,6 ile pseudohemoliz izledi.

(Tablo 4.9.)



Tablo 4.9. Hiperkalemik SLE’li hastalarda hiperkalemi nedenlerinin dagilimi.
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n %
RENAL YETMEZLIiK 16 45,7
ABY 9 56,3
KBY 7 43,8
ILACLAR 9 25,7
ACE inh. 4 44,4
ARB 1 11,1
Beta bloker 1 11,1
Spironolakton 2 22,2
NSAIi 1 11,1
HORMONAL NEDENLER 3 8,6
Addison hastalig1 1 33,3
RTA 2 66,7
PSEUDOHEMOLIZ 3 8,6
DiGER 4 11,4

Hiperkalemi nedenlerine gore hastalar 5 gruba ayrilarak klinik ve laboratuvar

bulgular1 karsilastirildi. Buna goére sadece kreatinin diizeyleri renal yetmezlik

grubunda istatistiksel olarak anlamli p<0,001 olacak sekilde

saptanmigken diger parametreler agisindan bir farklilik saptanmadi. (Tablo 4.10.)

daha yiiksek
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Tablo 4.10. SLE’li hastalarda hiperkalemi nedenlerine gore gruplarn klinik ve

laboratuvar karsilastirilmasi.

ortalama + SS

Renal ilaclar | Hormonlar Pseudo Diger P
yetmezlik ¢ hemoliz & degeri
N 16 9 3 3 4 -

Yas, ortalama + SS 43,8+20,1 39,7+16,6 42+9,5 30+£10,1 | 32,5+9,8 0,639
SLE tam yas, 40423 32412 38+11 23345 | 29413 | 0,552
ortalama + SS
SLE hastalik siiresi, 6,827 | 11,8465 | 11252 | 83+55 | 656 | 0,364
ortalama + SS
Cinsiyet,
Kkadin/erkek 13/3 9/0 2/1 3/0 3/1 0,474
Hiperkalemi
sirasinda SLEDAI, 23,3+15,2 13+8,9 24,6+16,1 12+7,2 15,2+8,0 0,140
ortalama + SS
Hiperkalemi
sirasinda antidsDNA 13/3 7/1 2/1 2/1 3/0 0,730
pozitifligi, var/yok
Hiperkalemi
sirasinda . 13/3 8/0 211 1/0 211 0,105
hipokomplementemi,
var/yok
Lupus nefriti varhg 8/8 712 211 03 211 0,163
var/yok
Tubilointerstisyel 313 13 11 0/0 12 0,858
tutulum, var/yok
Hiperkalemi
sirasmda K degeri, 67409 | 64+06 | 6807 |58:018| 69+14 | 0501
ortalama + SS,
mEqg/L
Hiperkalemi
swasmda Cr degeri, | 55,37 | 1040031 | 17407 | 0,6£0,07 | 0,95£0.14 | <0,001
ortalama + SS,
mEg/L
Hiperkalemi
sirasinda idrar pH, 6,1+0,8 5,9+0,5 5,5+0 6,3+0,7 6,5+0,5 0,452
ortalama + SS
Hiperkalemi
sirasinda serum pH, 7,28+0,17 7,32+0,5 7,24+0,04 - 7,45 0,352

Hiperkalemi Tedavisi ve Seyri

Hiperkalemik SLE hastalarinda hiperkalemiye yonelik verilen tedaviler

%48,6 oraninda tamponize mayi, %22,9 olarak neden olan ilacin kesilmesi ve bunu

takiben diyalize alinmasi, %17,1 oraninda antipotasyum tedavisi idi.

Verilen

tedaviler sonrasinda hiperkalemik SLE hastalarinin hiperkalemisi %85,7 oraninda

diizelmis, %14,3 oraninda direngli seyretmistir.
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5. TARTISMA

Kesitsel kohort olarak yapilan bu ¢alismada Romatoloji boliimiinde izlenen
SLE hastalar i¢inde saptanan 35 hiperkalemik SLE’li hastaya ait demografik, klinik
ozellikler ve hiperkalemi sirasindaki laboratuvar bulgulari, hiperkalemi nedenleri,
tedavi yontemleri ve sonuglarinin analizleri yapilmistir. Calismamizin bu boliimiinde
once hastalarimizin SLE’ye ait klinik ve laboratuvar bulgulari, ardindan da

hiperkalemi ile ilgili sonuclar tartisilacaktir.

SLE, etyolojisi tam olarak bilinmeyen, klasik, otoimmiin bir hastaliktir.
Viicuttaki herhangi bir organi etkileyebilir; ¢cok genis ¢esitlilige sahip, klinik ve
immiinolojik bulgularla karsimiza cikabilir. Patogenezinde hormonlar, genetik

faktorler ve cesitli ¢evresel tetikleyici faktorler onemli rol oynamaktadir (100).

SLE hastalarinda cinsiyet dagiliminda kadin hakimiyeti vardir. Eriskin
popiilasyonda bildirilen toplum bazli ¢alismalarda kadin/erkek orani 7-15/1
araliginda bulunmustur (101, 102). Ulkemizde, Trakyada yapilan bir ¢alismada
kadin/erkek orani 12,8/1 olarak saptanmistir (103). Calismamizda SLE populasyonu
icinde 35 hiperkalemik hasta degerlendirilmistir. Genel SLE popiilasyonunu temsil
eder sekilde ve literatiir ile uyumlu olacak sekilde bu oran 6/1 bulunmustur.
Literatiirde SLE ortalama yas1 33,2+13,2 yil, takip stiresi 3,04+1,38 yil iken (104),
bizim c¢aligmamizda hastalarin ortalama yas1 35,17+18,06 yil, hastalik takip siireleri
ise 7,77+£6,35 yil olarak bulunmustur. Calismamizda SLE hastalarinin yas ortalamasi

yine literatiirle uyumlu bulunmustur.

SLE yukarida da belirttigimiz gibi multisistemik bir hastaliktir. Hemen
hemen tiim organ ve sistemleri tutmasi beklenir. Eklem tutulumu en sik beklenen
klinik bulgulardandir. Literatiirde tan1 veya takipte artrit/artraljinin hastalarin %83-
95’inde goriildiigi bildirilmistir (105). Biz bu oran1 %85,7 saptadik. Mukokutan6z
tutulum SLE’li olgularin %85’inde goriilebilmektedir (33, 106). Bu durum bizim
calismamizda %82,9 oraninda saptanmis olup literatlir ile uyumludur. Bobrekler
SLE’de immiinokomplekslerin birikimi, kompleman aktivasyonu, ¢oklu dogal ve
adaptif immiin hiicre tipleri tarafindan infiltrasyon ile etkilenir. Son epidemiyolojik

calismalar, klinik olarak anlamli, biyopsi ile kanmitlanmis glomeriilonefritin SLE
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hastalarmin yaklasik %30-40’inda gelistigini gostermektedir (107). Calismamizda
LN %57,1 oraninda saptanmigtir. LN nin daha yiiksek oranda saptanmasinin nedeni,
sadece hiperkalemisi olan SLE hastalarinin alinmis olmas1 olabilir. Renal tutulum
nedeniyle hastalarin ACE inh., ARB kullanmas1 veya renal hasara bagli hiperkalemi

olasiliginin artmasi ihtimali bu durumu agiklayabilir.

SLE tanisi klinik bulgularin yaninda laboratuvar tetkiklere de dayanmaktadir.
En 6nemli laboratuvar tetkikleri tan1 agisindan ANA ve antidsDNA gibi serolojik
tetkiklerdir. SLE vakalarinin %97’sinden fazlasinda ANA pozitif saptanir (108). SLE
tanil1 hastalarda ANA negatifligi %5’ten azdir (109). Calismamizda hiperkalemik
SLE hastalarinin hepsinde ANA pozitif saptanmistir. Literatiirde ANA boyanma
paterni %54 oraninda homojen olarak bulunmustur (109). Calismamizda ise 35
hastanin 29’unda ANA boyanma paterni bakilmis olup, %41,14 oraninda ANA
paterni homojen olarak boyanmistir. Homojen ANA pozitifliginin literatiirden biraz
daha diigsiik saptanma nedeni ¢aligmaya aldigimiz tiim hastalarda ANA boyanma

paterni bakilmamis olmasi olabilir.

Antifosfolipid antikor sendromu (AFS), ¢cogunlukla gen¢ kadinlarda goriilen,
antifosfolipid antikorlarinin varlig1 ile karakterize, arter veya venlerde trombozla
ve/veya diisiik veya gebelik kayiplariyla giden otoimmiin bir hastaliktir. SLE tanili
hastalarin  %25-30’da  AFS goriiliir (110). Calismamizda hiperkalemik SLE

hastalarinin %20‘de AFS saptanmistir ve bulgumuz literatiirle uyumludur.

Steroidler 60 yildir SLE tedavisinin kdse tasi olmustur ve yaygin olarak
kullanilmaktadir. Antimalaryal ilaglar (HCQ ve klorokin) hafif ve orta dereceli SLE
belirtilerinde, 6zellikle deri dokiintiileri ve artritin tedavisi i¢in Snerilmistir. Ayrica
hastalik aktivitesini ve trombofiliyi azalttig1, sagkalimi iyilestirdigi de gosterilmistir
(111). Calismamiza dahil ettigimiz SLE hastalar1 kiimiilatif olarak %97,1 oraninda

HCQ ve %388,6 oraninda steroid tedavisi almistir.

Hiperkalemi, potansiyel olarak yasami tehdit eden bir elektrolit
bozuklugudur. Hiperkalemi, serum potasyum degerinin >5,5 mEq/L olmasidir.
Hiperkalemi hafif (potasyum degeri 5,5-5,9 mEq/L), orta (potasyum degeri 6-
6,4mEq/L) ve siddetli (potasyum degeri >6,5 mEq/L) olarak 3 gruba ayrilir. Siddetli

hiperkalemi acil durumu temsil ettiginden katkida bulunan faktorlerin (ilag, ABY,
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KBY) acil olarak gdzden gecirilmesi gerekmektedir (112). Literatiirde Acil serviste
hiperkalemik hastalarda yapilan bir ¢alismada orta hiperkalemi oran1 %69,1, siddetli
hiperkalemi orant 9%30,9 olarak gdosterilmistir (113). Calismamizda hafif
hiperkalemisi mevcut olan hasta oram1 %28,6, orta hiperkalemsi olan hasta oram
%25,7 iken, siddetli hiperkalemisi olan hasta orani %45,7 olarak saptanmistir.
Siddetli hiperkaleminin daha yiiksek saptanmasi g¢alisma popiilasyonunun farkli

olmasindan kaynakli olabilir. Ayrica hastalarimizin yarisinda renal tutulum vardi.

Potansiyel olarak yasami tehdit edici sonuglara yol acabilen hiperkaleminin
prevalanst ve insidanst belirsizdir. Calisma popiilasyonu, alinan merkezler,
hiperkalemi tanimi i¢in aliman esik deger, yas ve cinsiyet gibi bir¢ok faktor
prevalanst etkilemektedir. Yeni yayinlanan bir metaanalizde tiim yetiskin
poplilasyonunda hiperkalemi prevalansinin (herhangi bir tanim/esik ile) %6,3 ve
insidansinin ise 100 hasta yili basma 2,8 (2,3- 3,3) oldugu saptanmustir (114). Acil
servise basvuran ve baslangi¢c serum veya kan gazi potasyumu >6,0 mmol/L olan
hastalarin degerlendirildigi calismada tiim basvurular dahil edildiginde hiperkalemi
prevalansi %0,4 saptanmistir (113). Calismamizda ICD kodu kullanarak SLE
hastalar1 belirlendiginden dolay1 ve her hastaya potasyum diizeyi bakilmadigi i¢in bir

prevalans degerlendirmesi yapilamadi.

Hiperkalemi etyolojisi bazi caligmalarda arastirilmistir. Hiperkalemi icin ana
risk faktorlerini bobrek yetmezligi (akut bobrek hasart veya ileri KBY) ve distal
nefronda potasyum atilimindaki kazanilmigs veya kalitsal kusurlar olusturur.
Hiperkalemi i¢in diger risk faktorleri arasinda erkek cinsiyet, diisiik viicut kitle
indeksi, sigara, DM, adrenal hastaliklar, koroner kalp hastaligi, inme dykiisii ve bazi
ilaclarin (ACE inh., ARB’ler veya potasyum tutucu diliretikler) kullanimi yer
almaktadir (115). Bir derlemede son donem bobrek yetmezliginin %33,3, diyaliz
bagimli olmayan KBY nin %14,6, DM nin %38.4, kalp yetmezliginin %8,6 ve akut
bobrek hasariin ise %25,7 oraninda hiperkalemi nedeni oldugu belirtilmistir (114).
Acil servise bagvuran hiperkalemik hastalarda yapilan c¢alismada hastalarin
%81,9’unda hiperkalemi olusumuna katki saglayacak bir veya birkag ila¢ kullanima,
%385,5’inde ise hiperkalemiye neden olabilecek bir veya birka¢ komorbid hastalik
saptanmistir (113). Bu ¢alismada hiperkaleminin nedenleri olarak; ABY, KBY, DM,
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rabdomiyoliz, hipoaldosteronizm, ilaglar (spironolakton, beta blokerler, ACE

inhhibitérleri, ARB, trimetoprim, digoksin, NSAII, takrolimus) gdsterilmistir.

Hiperkalemiyi, serum potasyumu > 5,5 mmol/L olarak alan baska bir
caligmada ise komorbiditeler, akut ve kronik bobrek fonksiyonu ol¢iimleri ve serum
potasyum Olclimiinden Once regete edilen ilaglar incelenmistir. Bu hastalarin
%12,2’sinde akut bobrek hasari oldugu goriilmiistiir. Komorbidite agisindan
bakildiginda ise DM %25,2, hipertansiyon %39,5, kalp yetmezligi %12.4, koroner
arter hastaligr %16,4 olarak saptanmistir. Hiperkalemi saptanmadan 6nceki son 90
giin i¢inde hastalarin aldiklari ilaglarin orani ise: RAAS blokeri %43,1, aldosteron
antagonisti %0,6, NSAIl %10,5, loop diiiretik %18,4, tiazid diiiretik %7,5 olarak
bulunmustur (112).

Literatiirde SLE’de hiperkaleminin nedenlerine dair yeterli ¢alisma yoktur.
Yapilan bir calismada hiporeninemik hipoaldosteronizmin SLE’de hiperkaleminin
patogenezinde Onemli yer aldigi belirtilmistir. SLE’de hiperkalemi nedenlerine
yonelik arastirma yapan sadece bir yaymn mevcuttur. 142 SLE hastasini igeren bu
calismada hiperkalemi i¢in smir deger olarak serum potasyumu > 5,5 mmol/L
almmistir. Bu hastalarin sadece 13’tinde (%10) hiperkalemi saptanmistir. Bu
calismada amag¢ direngli hiperkalemisi olan hastalarin patogenezinde renin
anjiotensin aldosteron sisteminin roliinii ortaya koymak olmustur. Klasik hiperkalemi
nedenleri diglandiktan sonra kalan 5 hiperkalemik SLE hastasinda renin-aldosteron
yanit1 arastirilmistir. Buna gore arastiricilar, SLE'li hiperkalemik hastalarin ¢ogunda
stimiilasyona bozulmus renin ve aldosteron yaniti saptamislardir. Hiporeninemik
hipoaldosteronizmin SLE’deki hiperkaleminin patogenezinde anahtar rol oynadigim
ileri siirmiiglerdir. Calismamizda hiperkalemik SLE hastalarinda hiperkalemi
nedenleri olarak; renal yetmezlik/renal hasar %54,7 (ABY %56,3, KBY %43,8),
ilaglar %25,7 (ACE inhibitorleri, %44,4, ARB %]11,1, beta bloker %]l1,1,
spironolakton %22,2, NSAIl %11,1), hormonlar %8,6 (Addison hasaligi %33,3,
RTA %66,7), pseudohemoliz %8,6 oraninda saptanmistir. SLE’de hiperkalemi ile
ilgili tek calismada hiperkaleminin ayrintili nedenlerinden bahsedilmemistir (7).
Calismamiz bu acidan bakildiginda, SLE seyrinde ortaya c¢ikan hiperkalemi
nedenlerini ayrintili bir sekilde arastiran, ortaya koyan literatiirdeki ilk caligmadir.

Hiperkalemi saptanan 35 hastamizda en sik hiperkalemi nedeni renal hasar/yetmezlik



37

(ABY ve/veya KBY) idi. Bu sonug literatiirle uyumlu idi. 35 hastanin yaklasik
yarisinda lupus nefriti vardi. Bu nedenle en sik neden renal hasar/yetmezlik olmus
olabilir. Hiperkaleminin en sik ikinci nedeni ise ila¢ kullanimi idi. Buna gore en sik
nedenler sirastyla ACE inhibitorii, ARB, beta boker ve spironolakton idi. Literatiirde
yeterli ¢alisma olmadigr i¢in SLE’de hiperkalemi nedenleri agisindan literatiirle
caligmamiz arasinda kiyaslama yapilamamistir. Genel popiilasyondaki hiperkalemi
nedenleri ile ¢alismamizdaki SLE hastalarindaki hiperkalemi nedenleri
karsilastirilmistir. Literatiirdeki genel verilere benzer sekilde SLE’li hastalarimizda
da hiperkaleminin en sik nedenleri renal hasar ve ilaglar iken bir hastada Addison

hastalig1 ve 2 (%5) hastada ise RTA tip 4 saptanmustur.

Hiperkaleminin nadir nedenleri arasinda metabolik asidoz ile seyreden
RTA’lar vardir. RTA, tiibiil fonksiyonlarinin bozulmasi sonucu bikarbonatin geri
kazanilmasindaki yetersizlik veya hidrojen iyonu eliminasyonundaki bozulma ile
ortaya ¢ikan ve normal anyon acikli hiperkloremik metabolik asidoza neden olan
Klinik bir tablodur (116). RTA alt tiplerinden hipokalemi ile seyreden formlar
ozellikle otoimmiin hastaliklardan Sjogren sendromunda ortaya ¢ikarken daha nadir
olarak SLE seyrinde de ortaya ¢ikabilir. Hiperkalemi ile seyreden tip 4 RTA SLE
seyrinde ¢ok nadir goriiliir ve literatiirde ¢ok az raporlanmistir (6, 8). Genel
popiilasyonda RTA siklig1 bilinmese de 50 distal RTA hastasinin degerlendirildigi
bir calismada en sik nedenler olarak posttransplantasyon (28%) ve DM (22%)
saptanirken, bunu hipertansiyon (12%), SLE (12%) ve kronik renal yetmezlik (12%)
izlemistir (117). RTA SLE seyrinde goriilebilirse de sikligr ile ilgili bir ¢alisma
yoktur (6). Calismamizda 35 hiperkalemik hasta i¢cinde RTA tip 4 siklig1 %5 idi.
SLE’de RTA tip 4 hastalarin1 derleyen bir calismada 7 hasta degerlendirilmistir.
Hastalarin hepsi SLE acgisindan aktif [SLEDAI skoru ortalama 26,2+4 (23-32)]
olarak saptanmistir (8). Calismamizda ise hiperkalemi saptanan 35 hastanin
hiperkalemi sirasindaki hastalik aktivasyonu SLEDALI ile ol¢iilmiistii ve ortalama
19,8+13,4 idi. SLEDALI skoru 11-19 iken yiiksek aktivite ve >20 iken ¢ok yiiksek
aktiviteyi gosterir. Hiperkalemik SLE hastalarimizin hastalik aktivitesi ortalamasi
yiiksek idi. Hastalik aktivasyonunun hiperkalemiye katkisi olup olmadigini sdylemek

icin gelecekte yapilacak ¢aligmalara gereksinim vardir.
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Hiperkalemi tedavisinde potasyum diizeyi ve EKG degisiklikleri de gdzoniine
aliarak intravendz (IV) kalsiyum, glukozlu insiilin, nebulize salbutamol, sodyum
bikarbonat, diiiretikler veya diyaliz Onerilmektedir (5). Literatiirde yapilan bir
calismada acil serviste hiperkalemik hastalarin %66,1’ine potasyum degerini
disiirmek i¢cin en az bir ilag uygulanmis, %13’ ise diyalize alinmigtir. Bu
hastalardan orta diizeyde (potasyum degeri 6-6,4) hiperkalemisi olan hasta grubunun
%44, 7’sine antipotasyum tedavi, %39,5’ine tamponize mayi, %0,7’sine sadece IV
insiilin, %3,7’sine salbutamol nebiil, %1,1 IV sodyum bikarbonat, %2,6’sina IV
furasemid, %6,3’iine IV kalsiyum glukonat veya klorid, %10,3’ne akut hemodiyaliz
veya periton diyalizi uygulanmistir. Siddetli hiperkalemisi (potasyum degeri > 6,5)
olan hasta grubunun ise %42,2’sine antipotasyum tedavi, %64,5’ine tamponize mayi,
%1,7’sine sadece IV glukoz, %18,2’sine salbutamol nebiil, %11,6’sina IV sodyum
bikarbonat, %5’ine IV furasemid, %35,5’ine IV kalsiyum glukonat veya klorid,
%19’una ise akut hemodiyaliz veya periton diyalizi uygulanmistir (113).
Caligmamizda ise hiperkalemiye yonelik hastalarin %48,6’smma tamponize mayi
verilmistir, %22,9’u diyalize alinmistir ve %17,1’ine ise antipotasyum tedavi

verilmigtir.

Calismamizin en dnemli kisithligi retrospektif dizaymdir. ikincisi ise tiim
SLE hastalarinda potasyum diizeyi bakilmamis olmasidir. Ayrica hiperkalemi bazi
hastalarda multifaktoriyel olmus olabilir. SLE’de hiperkalemi prevalansini
belirleyemememiz de diger bir kisithilik olarak kabul edilebilir. Ancak, SLE
seyrindeki hiperkalemi nedenlerini ortaya koyan literatiirdeki ilk calisma olmasi

caligmanin gii¢lii yanidir.

Sonug olarak hiperkalemi énemli bir elektrolit bozuklugudur. Toplumda belli
bir oranda goriiliirken SLE seyrinde de ortaya cikabilir. SLE seyrinde goriilen
hiperkalemi siklig1 ve nedenleri ile ilgili bir yaym yokken c¢alismamiz hiperkalemik
SLE ile ilgili verileri ortaya koyan literatiirdeki ilk ¢alisma 6zelligini tasimaktadir.
Genel toplumda beklenen hiperkalemi nedenleri gibi SLE’li hasta popiilasyonunda
da hiperkaleminin en sik nedenleri renal yetmezlik ve ilaclardir. Calismamiz ayrica
SLE seyrinde RTA hakkinda da bilgi vermistir. Buna gore RTA tip 4 de SLE
seyrinde hiperkaleminin 6nemli bir nedenidir. SLE ile izlenen hastalarda hiperkalemi

saptandiginda Oncelikle renal nedenler agisindan hasta degerlendirilmelidir ve
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hastalar ila¢ yan etkileri agisindan da sorgulanmalidir. Ayirici tanida once klasik
hiperkalemi nedenleri diisiiniilmeli ve 6zellikle direngli hiperkalemik SLE hastalar

hiperkalemik RTA tip 4 agisindan da arastirilmalidir.
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6. SONUC VE ONERILER

Hiperkalemik SLE hastalarin1 degerlendirdigimiz bu retrospektif ¢aligmada

hastalarin klinik, laboratuvar 6zellikleri, hiperkalemi nedenleri ve tedavi sekilleri,

hiperkaleminin tedavi sonuglar1 belirlenerek literatiir ile kiyaslanda.

1.

10.

Calismaya dahil edilen 35 hastanin (30 kadin, 5 erkek) SLE tani yas
ortalamast 35,17£18,06 yil, hastalik siiresi ortalamasi 8,51+6,59 yil,
hasta takip siiresi ortalamas1 7,77+6,35 y1l idi.

Hastalarda cilt tutulumu %82,9, artralji/artrit %85,7, hematolojik tutulum
%100, akciger tutulumu %51,4, norolojik tutulum %14,1, serozit %68,6,
perikardit %34,3, plevrit %65 ve lupus nefriti %57,1 oraninda goriildii.
Hiperkalemi sirasinda hastalarin yas ortalamasi 40,14+16,97 yil, SLE
hastalik stiresi 5,2+5,52 yil idi.

Calismamizda hafif hiperkalemisi olan hasta orant %28,6 (potasyum
ortalamasi 5,77+0,13 mEq/L), orta hiperkalemisi olan hasta oran1 %25,7
(potasyum ortalamas1 6,26+0,15 mEq/L), siddetli hiperkalemisi olan
hasta orani ise %45,7 (potasyum ortalamas1 7,39+0,70 mEq/L) idi.

SLE tanis1 sirasinda ANA pozitifligi %100 olarak goriildii.

Hiperkalemi sirasinda hastalarin cilt tutulumu %37,5, artrit (eklem
tutulumu) %28,6, serozit %28,6, perikardit %20, plevrit %20, akciger
tutulumu %20, norolojik tutulum %2,7, lenfopeni %57,1, nétropeni
%11,4, l1okopeni %20, trombositopeni %28,6, ABY %37,1 ve KBY
%:22.,9 oraninda 1di.

SLE hastalarinda hiperkalemi sirasinda antidsDNA pozitifligi %71,
hipokomplementemi (C3/C4) %78,8/ %67,7, SLEDAI ortalamas1 ise
19,80+13,48 idi.

SLE hastalar1 kiimiilatif tedavi olarak en sik %97,1 ile HCQ ve %88,6
oraninda steroid almislardi.

Hiperkalemi doneminde hastalarin en sik kullandigr ilaclar %71,4
steroid, %66,8 HCQ, %22,9 MMF olarak gortildii.

Hastalarda hiperkalemi nedenleri olarak %45,7 BY (%56,3 ABY, %43,8
KBY), %25,7 ilaglar (%44,4 ACE inh., %11,1 ARB, %11,1 beta bloker,
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%22,2 spironolakton, %11,1 NSAII), %8,6 hormonal nedenler (%33,3
Addison hastaligi, %66,7 RTA), %8,6 pseudohemoliz ve %11,4 diger
nedenleri saptadik.

RTA tip 4 prevalansi hiperkalemik SLE populasyonumuzda %5 idi.
Kohortumuzda hiperkalemi sirasinda kreatinin degerinin  yiiksek

olmasinin hiperkalemi olusumunda anlamli rol oynadig: goriildii.
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