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OZET:

Giris ve Amac: Kronik bobrek hastaligi (KBH), ¢esitli nedenlere bagli olarak gelisen
bobrek yap1 ve fonksiyonlarindaki bozuklugu tanimlamaktadir. KBH, glomeruler
filtrasyon hiz1 (GFH) degerlerine gore evrelere ayrilmaktadir. Ancak GFH degerleri
hastalik evrelemesinde kullanilmasina ragmen progresyonu gostermede tek basina yeterli
olamamaktadir. Son donemde yapilan caligmalarda KBH’nin progresyonunu tahmin
etmede c¢esitli modeler iizerinde durulmustur. Bu modellerden bir tanesi Tangri ve
arkadaslar1 tarafindan demografik ve laboratuvar degerlerinin kullanilarak olusturdugu
bobrek yetmezligi risk denklemidir (BYRD). Bu model evre 3-5 KBH’larinda son donem
bobrek yetmezligine (SDBY) ilerleme riskini hesaplanmaktadir. Bu model Kuzey
Amerika, bazi Avrupa ve Asya toplumlar1 iizerinde c¢alisilmasina ragmen, Tiirk
toplumunda galisilmamistir. Calismamizin amact bu modelin tilkemizdeki KBH’larinda

kullaniminin sonuglarini saptamakti.

Gereg¢ ve Yontem: Nefroloji Poliklinigi'nimizde 2010-2016 yillar1 arasinda izlenen evre
3 veya evre 4 KBH’1 bulunan yaslar1 18-90 arasinda olan ve izlem siiresi en az 2 yil olan
toplam 340 hasta ¢aligmaya dahil edilmistir. Hastalarin dosya kayitlarindan retrospektif
olarak demografik ve laboratuvar verileri elde edilmistir. BYRD (4 degiskenli)
kullanilarak baslangigta hastalar 2 yulda SDBY riski agisindan diisiik-orta risk (<%20) ve
yiiksek risk (>%20) olarak iki gruba ayrilmistir. Iki yilin sonunda renal replasman
tedavisine baslayan hastalar belirlenmistir.  Calismada ROC (Receiver Operating

Characteristic) egrisi kullanilarak bu modelin duyarlilig1 ve 6zgiilliigli hesaplanmastir..

Bulgular: Hastalarin %44.3’1 (n= 109) kadin, ortalama yaslar1 65.3 =+ 12.4 y1l ve diyabet
siklig1 %56.5 idi. Baslangigta hastalarda %50.8°1 (n=125) evre 3, %49.2’si (n=121) evre
4 KBH bulunuyordu. Hastalarin BYRD (4 degiskenli) modeli ile hesaplanan 2 yillik
SDBH gelisme riski ortanca %6.85 (0.12-57.5) olarak saptandi. Baglangigta hastalarin
%17.9’unda yiiksek risk (risk>%20), %82.1’inde diisiik ve orta risk (risk<%20) varligi
saptandi. BYRD’nin SDBY son gelismesini ongdrmesi agisindan duyarliligr %48.9



(34.08-63.94), ozgiillugi %89.45 (84.32-93.35), pozitif prediktif degeri %52.3 (36.69-
67.54), negatif prediktif degeri %88.12 (82.84-92.24) olarak bulundu.  Hasta
popiilasyonumuzda 4 degiskenli modelin ROC-AUCs degeri 0.69 (95% CI1 0.60-0.79) idi
(p=0.0001). Lojistik regresyon analizinde, baslangi¢ albiiminiiri, GFH ve renin aldosteron

system blokaj tedavisi. SDBY gelisme riski i¢in bagimsiz risk faktorleri olarak saptandi.

Tartisma ve Sonu¢: BYRD (4 degiskenli) modelinin Tiirk popiilasyonunda Evre 3-4
kronik bobrek hastaliginda 2.yilda SDBY gelismesini dngérmedeki c-istatistik degeri
diger popiilasyonlara gére daha diisiik bulunsa da bir Avrupa kohortuna yakin sonuglar
elde edilmistir ve istatistiki olarak anlamlidir. Bu denklemin Tiirk popiilasyonu igin
uygunlugunun belirlenmesinde lilkemizde yapilacak ¢ok merkezli, daha ¢ok sayida hasta

iceren caligmalara ihtiya¢ vardir.

Anahtar Sozciikler: Bobrek yetmezligi risk denklemi, son donem bobrek hastalig:



ABSTRACT

Introduction and Objective:

Chronic renal disease (CKD) describes the impairment of kidney structure and function
due to various causes. CKD is graded according to glomerular filtration rate (GFR).
Despite GFR values are used in disease grading, they are not sufficient to show
progression alone. Recent studies have focused on various models for estimating the
progression of CKD. One of these models is the renal failure risk equation (KFRE) which
Tangri et al. found using demographic and laboratory values. This model calculates the
risk of progression to the end-stage renal failure (ESRD) among patients who have stage
3-5 CKD. This model has been studied on the societies of North America, some parts of
Europe and Asia, but it has not been studied in Turkish society. The aim of our study was

to determine the results of its use for the patients with CKD in our country.

Materials and Method:

A total of 340 patients with stage 3 or stage 4 CKD between the ages of 18-90 who were
followed-up for at least 2 years between the years 2010-2016 in Nephrology Outpatient
Clinic of Marmara University Pendik Education and Research Hospital were included in
the study. Demographic and laboratory data were obtained retrospectively from the
medical records of the patients. Using KFRE (4 variants), patients were preliminarily
divided into two groups as low-intermediate risk (<20%) and high risk (> 20%) for the
development ESRD within the period of 2 years of follow-up. Patients who started renal
replacement therapy were identified at the end of two years. The sensitivity and specificity
of this model were calculated using the ROC (Receiver Operating Characteristic)

curriculum.



Results

Fourty four percent (n = 109) of the patients were female, mean age was 65.3 + 12.4 years
and the frequency of diabetes was 56.5%. 50.8% (n = 125) of the patients involved in the
study had stage 3 and 49.2% (n = 121) of them had stage 4 CKD. The ESRD development
risk for 2 years has calculated as %6.85(0.12-57.5) for average by using KFRE model (4
variants). Initially, it has detected as 17.9% of patients had high risk (risk> 20%), and
82.1% of them had low and moderate risk (risk <20%). The sensitivity and the specifity
of KFRE were %48.9 (34.08-63.94) and %89.45 (84.32-93.35) for predicting the
development of ESRD, respectively. The positive predictive and the negative predictive
value were calculated as %52.3 (36.69-67.54) and %88.12(82.84-92.24), respectively.
The ROC-AUCs value of the 4 variant models in our patient population was 0.69 (95%
C10.60-0.79) (p = 0.0001). In the logistic regression analysis, baseline albuminuria, GFR,

and renin-aldosterone system blockage therapy were related to developing ESRD.

Discussion and Conclusion:

Despite measured c-statistics value using KFRE model (4 variants) for predicting the
ESRD of Turkish patients with 2 years history of stage 3-4 CKD was lower than other
populations though the c-statistics value was found similar with an Europian cohort

study's and it is statisfically significant.

There is a necessity for multi-centered studies involving a greater number of patients to
be carried out in our country for the purpose of detecting suitability of this equation to the

Turkish society.

Key words: Kidney failure risk equation, end stage renal disease
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GIRIS VE AMAC

Kronik bobrek hastaligi (KBH), ez az 3 aydir olan veya oldugu 6n goriilen, bobrek yapi
ve fonksiyonlarindaki bozulma ile birlikte saglik i¢in 6nem arz eden bir durum olarak
tanimlanmakla birlikte hastaligin siniflamasinin bobrek hastaliginin nedenine, glomerular
filtrasyon hizi (GFH) diizeyine ve albliminiiri diizeylerine gore yapilmasi tavsiye
edilmektedir [1]. Uzun yillardir devam etmekte olan GFH (ml/min/1.73 m?)’ye gore
evreleme >90 ise Evre 1, 60-89 ise Evre 2, 30-59 ise Evre 3, 15-29 ise Evre 4 ve <15 veya
diyaliz aliyorsa Evre 5 olarak degerlendirilmektedir [2]. Hastaligin beraberinde siklikla
koroner arter hastaligi (KAH), diyabetes mellitus (DM), hipertansiyon (HT) gibi
komorbid durumlar da eslik etmektedir [3].

Amerika Birlesik Devletleri’nde tiim KBH prevelansinda 1988-1994’ten 1999-2004’e
kadar %12’den %]14’e artis so6z konusu iken 2007-2012 déneminde bir degisiklik
goriilmemistir [4]. Ulkemizde ise 2011 yilinda yapilan "Tiirkiye Kronik Bébrek Hastalig
Prevalansi Arastrimasi'nda" (CREDIT) genel prevalans oran1 %15.7 iken iken evre 1'de
%5.43, evre 2'de %5.15, evre 3'te %4.67, evre 4'te %0.27 ve evre 5'te %0.15 olarak tespit
edilmistir [5]. KBH evreleri arasinda prevelansinda en yiiksek artis Evre 3’te 1988’den
2002’ye kadar ki her ii¢ donemde %4.5’tan %6’ya olacak sekilde gerceklesmistir [4].
“National Health and Nutrition Examination Survey (NHANES) verilerine gore KBH
evrelerine gore prevelans degerleri 2013-2014 tarihleri arasinda Evre 1 i¢in %3.84, Evre
2 i¢in % 4.04, Evre 3 i¢in % 8.69 , Evre 4 i¢in %0.42 ve tim evreler i¢in % 16.93
seklindedir [6].

Kreatinin ve GFH degerleri hastalik evrelemesinde kullanilmasina ragmen klinik
karar verme de yeterli bir parametre olamamaktadir. Bu nedenle son yillarda hastaligin
progresyonunu gostermede ¢esitli belirtecler, skorlamalar {izerinde durulmustur. Bunlar
icerisinde genel kabul goren bir parametre olan albuminiiri diizeyleri, kardiyovaskuler
hastalik risk oranlarinda artig ile iliskili bulunmustur. KBH, artmis kardiyovaskiiler
hastalik (KVH) ile iligkili olup bu durum ayni1 zamanda daha yiiksek morbidite ve



mortalite oranlarina sebep olmaktadir. Diger 6nemli sonuglar ise enfeksiyon, akut bobrek
hasart (ABH), bilissel ve fiziksel bozukluk ve bdobrek hastaliginda progresyonu
icermektedir [7]. Ancak son dénemlerdeki bu calismalara ragmen KBH progresyonunu
kesin olarak tahmin edebilen bir yontem heniiz yoktur [8]. Bu nedenle 2011°de Tangri ve
arkadaglar1 demografik ve laboratuvar degerlerini kullanarak yaptiklar1 ¢ok merkezli bir
calismada KBH nin progresyonunu tahmin etmede ¢esitli modeller tizerinde durmustur
[9]. Bunlardan bir tanesi de demografik veriler, yas, cinsiyet, eGFH ve idrar albumin-
kreatinin oranini iceren “bobrek yetmezligi risk denklemi” (Kidney Failure Risk
Equation) prediktif risk modelidir. Bu modeli kullanmakla, diisiik riskli gruptakilere ilave
tedavi verme gereksinimi olmaksizin ilk basamak saglik kuruluslarinda takip edilme
olanagi, yiiksek riskli gruptakileri ise bir nefrologa yonlendirmek hastanin yakin takip ve

komplikasyonlarinin izlemi ve tedavilerinin diizenlenmesi i¢in bir firsat saglanmis

olabilmektedir [8].

Son yillarda son donem bdbrek yetmezligine ilerleme riskini tahmin edebilmek ve
hasta ile ilk karsilasildiginda hangi hasta grubunun nefrologlara yonlendirebilecegini
objektif veriler kullanarak tahmin edebilmek igin ¢esitli ¢alismalar yapilmakta, risk
modelleri olusturulmaktadir. Bunlardan dikkat ¢ceken “bobrek yetmezligi risk denklemi”
(Kidney Failure Risk Equation) prediktif risk modelidir Tim bu ¢alismalar
degerlendirildiginde {iilkemiz ile ilgili verilerin bulunmadigi ve kendi toplumumuz
tizerindeki bu tahmin modeli hakkinda modelin iilkemizdeki uygulanabilirligini

degerlendirmek amaciyla bu ¢alisma planlanmistir.



GENEL BIiLGILER

Kronik Bobrek YetmezIligi

Tamm: Kronik Bobrek Hastalig1 bir¢ok klinik anormallik ve bobrek fonksiyonlarindaki
ilerleyici bozukluk ile kendini gosteren bir durumdur. Kronik bobrek hastaligi (KBH),
en az 3 aydir olan veya oldugu 6n goriilen, bobrek yap1 ve fonksiyonlarindaki bozulma ile
birlikte saglik i¢in 6nem arz eden bir durum olarak tanimlanmaktadir [3]. Bu tanim
cergevesinde “Clinical Practice Guideline for the Evaluation and Management of Chronic
Kidney Disease (KDIGO)” 2012 rehberinde Tablo 1 ve Tablo 2’de gosterildigi tizere KBH
ve KBH Tanimlama Kriterleri tanimlanmistir. Ayni rehberde hastaligin ciddiyeti
Glomeruler Filtrasyon Hizi (GFH) ve albuminuri (albiimin atilim orani-AAH) diizeylerine
gore siniflandirilmaktadir (Tablo 3). Bugiinki veriler dahilinde klinik olarak KBH’nin
SDBY’ne seyri yavaslatilabilir, durdurulabilir ve hatta geri dondiiriilebilir oldugu
bilinmektedir [10]. Kardiyovaskiiler, bobrek yetmezligi ve diger komplikasyonlarin
riskinde artis ile iliskili oldugu bilinen KBH nin birgok sebebi bulunmaktadir (Tablo

4)[4].

Tablo 1. Kronik Bobrek Hastaligi Kriterleri

En az 1 tanesi >3 aydir var olmali

Bobrek hasart belirtegleri Albuminiiri (AAH > 30 mg/24 saat; AKO >30 mg/gr)
(bir veya daha fazlast) Idrar sediment anormallikleri

Elektroli ve tiibiiler hasara bagl diger anormallikler
Histolojik olarak saptanmis anormallikler
Goriintiilemeyle saptanmig yapisal anormallikler
Bobrek nakli hikayesi

Azalmis GFH GFH <60 ml/dk/1,73 m? (GFH kategorisi G3a-G5)




Tablo 2. Kronik Bobrek Hastaligi Tanim Kriterleri

Hastalik siiresi >3 ay, belgelendirilmis ya da
¢ikarim yoluyla

Siire, akut bobrek hastaligindan kronigi
ayirmak icin gereklidir.
e Klinik degerlendirme siire ¢ikarimini ya
da belgelendirilmesini miimkiin kilacaktir.
e  Siirenin belgelendirilmesi epidemiyolojik
calismalarda genellikle belirtilmemektedir

GFH <60 ml/dk/1,73 m? (GFH kategorisi G3a-
G5)

GFH, hastalikta ve saghkta tiim bébrek
fonksiyonlariin en iyi gostergesidir
e Geng erigkinlerde normal GFH yaklagik
olarak 125 ml/dk/1,73 m% GFH <15
ml/dk/1,73 m? (GFH kategorisi G5)
bobrek yetmezligi olarak
tanimlanmaktadir
e Azalmis GFH, SKr ya da sistatin C yi
temel alan GFH hesaplama yontemleri ile
saptanmalidir, tek basina SCr ya da
sistatin C kullanilmamalidir
e  Gerekirse, GFH azalmas1 GFH’nin
6l¢iilmesi yoluyla da konfirme edilmelidir

Azalms GFH’dan baska yapisal ve fonksiyonel
anormalliklerle tanimlanmis bobrek hasari

Albiiminiiri, artmis glomeriiler gecirgenligin bir
belirtecidir, idrar AAH >30 mg/24 saat yaklasik
olarak idrar AKO >30 mg/gr’a esittir
e  Geng erigkinlerde normal idrar AKO <10
mg/gr
e  Idrar AKO >30-300 mg/gr (kategori A2)
genellikle mikroalbiiminiiriye uyar, simdi
“orta derecede artmig” olarak
verilmektedir
e Idrar AKO >300 mg/gr (kategori A3)

genellikle makroalbiiminiiriye uyar, simdi

“ciddi derecede artmig” olarak
verilmektedir
e Idrar AKO >2200 mg/gr nefrotik

sendromun bulgu ve belirtilerine eslik
edebilir (diisiik serum albiimin, 6dem ve
yiiksek serum kolesterol gibi)

e FEsik degeri, idrarin konsantrasyonuna
bagli olarak, yaklasik olarak idrar test
¢ubugunun eser ya da 1+ degerlerine
karsilik gelir

e Yiksek idrar AKO, zamanlh idrar
toplanarak (AAH olarak ifade edilir) idrar
albumin atilimiyla konfirme edilmelidir.




Tablo 2. Kronik Bobrek Hastaligi Tanim Kriterleri (devam)

Azalms GFH’dan bagka yapisal ve Bobrek hasarimin belirtecleri olarak idrar
fonksiyonel anormalliklerle tanimlanmis sediment anormallikleri
bobrek hasari (devam) e  GBM bozukluklarinda izole, anormal RBC

morfolojisine sahip (anizositoz) gozle
goriilemeyen (mikroskobik) hematiiri

e Proliferatif  glomeriilonefritte RBC
kiimeleri

e Piyelonefrit ya da interstisyel nefritte
WBC kiimeleri

e Proteinlirili  hastalarda  oval  yag
cisimcikleri ya da yaglh kiimeler

e (Cogu parankimal hastalikta graniiler
kiimeler ya da renal tiibiiler epitelyal
hiicreler (nonspesifik)

Renal Tubuler Bozukluklar
e Renal tiibiiler asidoz
o Nefrojenik diyabetes insipitus
e Renal potasyum kaybi
e  Renal magnezyum kaybi
e  Fanconi sendromu
e  Non-albiimin proteiniiri
e  Sistiniiri

Histoloji ya da c¢karim yoluyla saptanms
patolojik anormallikler

o Glomeriiler hastaliklar (diyabet, otoimmiin
hastaliklar, sistemik enfeksiyonlar, ilaglar,
neoplaziler)

e Vaskiller hastaliklar  (aterosklerosiz,
hipertansiyon, iskemi, vaskiilit, trombotik
anjiyopati)

e Tibiilointerstisyel hastaliklar (idrar yolu
enfeksiyonlari, taglar, obstriikksiyon, ilag
toksisitesi)

e  Kistik ve konjenital hastaliklar




Tablo 2. Kronik Bobrek Hastaligi Tanim Kriterleri (devam)

Azalmis GFH’dan baska yapisal ve Goriintiilleme metotlar1 (ultrason, kontrasth ya
fonksiyonel anormalliklerle tanimlanmis da kontrastsiz bilgisayarh tomografi ve
bobrek hasari (devam) manyetik  rezonans, izotop  taramalar,

anjiyografi) yoluyla saptanmis bébrek hasariin
belirtecleri olarak yapisal anormallikler
e Polikistik bobrekler (basit kistler haric)
e Displastik bobrekler
e  Obstriiksiyona bagli hidronefroz
e Piyelonefrit, infarktlara bagh ya da
vezikoiireteral refliiyle iliskili kortikal skar
e infiltratif hastaliklara bagl renal kitleler ya
da biiytimiis bobrekler
e Renal arter stenozu
e  Kiiciik ve hiperekoik bobrekler (pek ¢ogu
parankimal hastaliklara bagli siddetli
KBH’da siktir)
Bobrek nakli hikayesi
e (Cogu bobrek nakli alicisindaki bobrek
biyopsileri, GFH >60 ml/dk/1,73 m2 (GFH
kategorileri G1-G2) ve AKO <30 mg/gr
olsa bile, histopatolojik anormalliklere
sahiptir
e Bobrek nakli alicilar1 bobrek hastaligt
olmayan popiilasyonlarla
karsilagtirildiginda bobrek yetmezligi ve
mortalite i¢in artmus riske sahiptir
e Bobrek nakli alicilart rutin olarak 6zel
uzmanlik isteyen bakim alirlar




Tablo 3. GFH ve Albuminiiri diizeylerine gore giincellenmis edilmis Kronik Bobrek

Hastalig1 Siniflandirmasi

GFH Evresi GFH ( mL/dk/1.73 m?) Terminoloji

Gl >90 Hafif veya Yiiksek

G2 60-89 Hafif Azalmis

G3a 45-59 Hafif-Orta Azalmis

G3b 30-44 Orta-Ciddi Azalmis

G4 15-29 Ciddi Azalmug

G5 <15 Bobrek Yetmezligi (Diyaliz ile
tedavi ediliyorsa D eklenir)

Albuminiiri Evresi AAH (mg/giin) Terminoloji

Al <30 Normal-Hafif Artmis

A2 30-300 Orta Artmis

A3 >300 Ciddi Artmis




Tablo 4. Kronik Bobrek Hastalig1 Nedenleri

Diyabetik KBH

[ ]
Kistik

Diyabetik olmayan KBH
Vaskiiler

Biiyiik damar hastalig1 (Renal arter stenozu)
Kiigiik damar hastaligi (Hipertansiyon, Vaskulit, Mikroanjiopati)

Glomeruler

Primer nefrit (IgA nefropatisi)

Otoimmun hastaliklar (Bag dokusu hastaligi)
Sistemik enfeksiyon (Bakteri, virus, parazit)
Malign Hastalik (Solid organ, hematolojik)
Ilaglar

Hiperfiltrasyon (Renal Kitle etkisi, obezite)

Tubulointerstisyel

Otoimmun hastaliklar (Bag dokusu hastaligi, granulomatoz hastalik)
[lag toksik etkileri (Analjezikler, Metaller)

Kronik enfeksiyon (Bakteri, virus, parazit)

Obstruktif nefropati (Kronik Uriner istem Obstruksiyonu)

Post-Akut bobrek hasari (iskemik/toksik hasar)

Polikistik bobrek hastaligi (Otozomal dominant)

Epidemiyoloji: Amerika Birlesik Devletleri’nde tiim KBH prevelansinda 1988-1994’ten
1999-2004’¢ kadar %12’den %14’e artis s6z konusu iken 2007-2012 doneminde bir
degisiklik goriilmemistir [11]. Ulkemizde ise 2011 yilinda yapilan "Tiirkiye Kronik
Bobrek Hastaligi Prevalanst Arastrimasi'nda" (CREDIT) genel prevalans orant %15.7
iken, bu siklik evre 1 KBH'da %5.43, evre 2'de %5.15, evre 3'te %4.67, evre 4'te %0.27
ve evre 5'te %0.15 olarak tespit edilmistir [5]. KBH evreleri arasinda prevelansinda en

yiiksek artis Evre 3’te 1988°den 2002’ ye kadar ki her {i¢ donemde %4.5’tan % 6’ya olacak

sekilde

(NHANES) verilerine gore KBH evrelerine gore prevelans degerleri 2013-2014 tarihleri
arasinda Evre 1 i¢in %3.84, Evre 2 i¢in % 4.04, Evre 3 i¢in % 8.69, Evre 4 i¢in %0.42 ve

gerceklesmistir [4]. “National Health and Nutrition Examination Survey

tim evreler i¢in % 16.93 seklindedir [12].




Kronik bobrek hastaliginin ilerlemesinden sorumlu risk faktorleri:

GFH belli bir esik degerin altina diismesi ile kronik bobrek hastaligi, son donem bobrek
hastaligina ilerlemeye egilim gosterir. Bu durumda nefron sayisindaki azalma bir kisir
dongii ile daha fazla nefron kaybma yol acar. Bu durumdan bir¢ok mekanizma
sorumludur. Ornegin; glomeriiler kapiller hidrostatik basincin artmasi, tek nefron GFH
artmasi, proteiniiri ve proinflamatuvar etkiler ilerlemeden sorumlu olabilir [13]. KBH’nin
SDBH’na ilerlemesinden tek bir faktér sorumlu tutulamaz. SDBH muhtemelen bir¢cok
faktoriin birbirleri ile etkilesimi sonucu meydana gelir. Bazi durumlarda, 6rnegin
diyabetes mellitusta oldugu gibi KBH’n1 baglatan sebeple, ilerlemesinden sorumlu olan

sebep ayni olabilir. KBH nin ilerlemesinden sorumlu faktorler tablo 5’te 6zetlenmistir.

Tablo 5. Kronik bobrek hastaliginin ilerlemesinden sorumlu risk faktorleri

Risk Faktorii

Geng yas

Erkek cinsiyet

Irk

Diistik nefron sayis1
Diisik GFH

Diyabetes mellitus
Hipertansiyon

Obezite

Fazla protein alim1
Gebelik
Kardiyovaskiiler hastalik
Albliminiiri

Dislipidemi

Sigara

Hiperiirisemi
Nefrotoksinler

Akut bobrek hasari
Diisiik serum bikarbonat diizeyi




Yas

Ileri yasta GFH’daki azalma daha hizl1 olsa da KBH, olanlarda ileri yas ile SDBH gelisimi
arasinda negatif korelasyon saptanmustir [14]. Ek olarak evre 4 ve evre 5 KBH olanlarda
ileri yasta GFH’nda daha yavas bir ilerleme oldugu goriilmiistiir [15]. Bu durumdan yash

hasta grubunda mortalitenin daha fazla olmasi sorumlu olabilir.

Cinsiyet

Cinsiyetin, KBH’na ilerleyisi konusunda geligkili sonuglar mevcuttur [16] [17]. Birgok
arastirmada erkek cinsiyetin bobrek hastaligina ilerlemesi i¢in bir risk faktorii oldugu

gosterilmistir [14, 15].

Irk

Afrikali Amerikanlarda bobrek hastaligina ilerleme hizi hipertansif hastalarda 3 kat daha
fazla bulunmustur [18]. Baska bir analizde SDBH riski Afrikali Amerikanlarda, beyazlara
ve Asya toplumlarina gore daha yiiksek bulunmustur [19]. Bu durumdan sorumlu olan
mekanizmalarin genetik faktorler, artmis diyabet sikligi, sosyo-ekonomik ve cevresel

faktorlerin oldugu diisliniilmektedir.

Genetik faktorler

SDBH olan kisilerin yakinlar1 tarandiginda bunlarin yarisina yakininda KBH oldugu
saptanmugtir [20]. Birinci-liglincii derece akrabasinda SDBH olanlarda SDBH geligsme
riski 3.5 kat artmis olarak bildirilmistir [21, 22]. APOL1 genindeki kodlanan 2 risk
varyantin bir arada bulunmasi Afrikali-Amerikan kisilerde bobrek hastaligina ilerlemesi

icin 6nemli bir risk faktorii oldugu bildirilmistir [22].
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Diisiik nefron sayisi

Diisiik nefron sayisi ile hipertansiyon ve glomeriiloskleroz arasinda bir iliski oldugu
gosterilmistir [23, 24]. Ek olarak diisiik dogum agirligi azalmis nefron sayisi ile direk
iliskili bulunmultur [25]. Benzer sekilde edinsel nefron kaybi glomertiler hipertansiyon ve
hiperfiltrasyona yol acarak saglam kalan nefronlarda ilerleyici bir hasara yol agip bobrek
hastaliginin progresyonundan sorumlu olabilir [26]. Muhtemelen nefron kaybi ve diger
risk faktorlerinin beraber bulunmasi KBH gelisimini arttirabilir. Ayrica baslangigta

GFH’nin diisiik olmast SDBH gelisimi i¢in bagimsiz bir risk faktoriidiir [26].

Akut bobrek hasari

Daha onceden bobrek hastaligi bulunmayan kisilerde diyaliz gerektiren akut bobrek
hasarmin (ABH) gelismesi bu hastalarda ilerleyen donemlerde ileri evre KBH gelisme
riskini arttirmaktadir [27]. Daha 6nceden KBH olanlarda ise diyaliz gerektiren ABH’ nin
gelismesi, ileride SDBH gelisme riskini de arttirmistir [28]. Dolayisiyla ABH gelismesi

ileride KBH gelisimi ve ilerlemesinde 6nemli bir risk faktoriidiir.

Kan Basinci

Hipertansiyon KBH gelisiminde rol oynayan bir faktdr oldugu gibi, bobrek hastaliginin
ilerlemesinden de sorumludur. Bir¢ok epidemiyolojik ¢alismada hipertansiyon, SDBH

gelisimi i¢in bir risk faktorii oldugu gosterilmistir [29, 30].

Obezite

Obezitenin varligt KBH gelisime riskini arttirmaktadir [31, 32]. VKI arttikca SDBH
gelisme riskinin de arttig1 gosterilmistir [33]. Buna karsilik obezitenin bobrek hastaliginin
ilerlemesinde rol oynayan bagimsiz bir faktor olup olmadig: tartismalidir. Bazi KBH

gruplarinda, IgA nefropatisi [34] veya renal agnezi [35] obezite, bobrek hastaligina
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ilerlemede rol oynayan bir risk faktorii olarak saptanmis olmasina karsin evre 4-5 KBH

olanlarda SDBH gelismesi i¢in bir risk faktorii olmadigi goriilmiistiir [26].

Gebelik

Daha 6nceden KBH olan hastalarda gebelik, KBH ilerlemesini arttirdigi iyi bilinmektedir
[26]. Gebelik sirasinda goriilen preeklampsi gibi komplikasyonlar ileride SDBH gelisme
riskini arttirmaktadir [36].

Primer bobrek hastaligl veya eslik eden hastalhiklar

Diyabet, KBH’na yatkinlik ve ayni zamanda KBH’na ilerlemesi i¢in 6nemli bir risk
faktoriidiir. Diyabetik nefropatinin diger bobrek hastaliklarina gére daha hizli ilerledigi
iyi bilinmektedir [37, 38]. KBH’nda kardiyovaskiiler hastaliklar ve buna bagli mortalite
riski artmistir. Kalp hastalifi olanlarda bdbrek hastaligimin daha hizl ilerledigi
gosterilmistir [39].

Biyokimyasal faktorler

Dislipidemi [40], yiiksek serum iirik asit diizeyi [26], diisiik serum bikarbonat diizeyi [41,
42], idrarda protein-albiimin atilimi [43, 44]. KBH’nin ilerlemesi i¢in bagimsiz bir risk

faktori olarak saptanmustir.

Diger faktorler

Sigara [29] ve analjezik kullaniminin [45] da KBH ilerlemesi i¢in de bagimsiz risk faktorii

olabilecegine dir yayinlar mevcuttur.
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Klinik:

Birgok KBH, rutin kontrol sirasinda kreatinin yiiksekliginin farkedilmesiyle
saptanmaktadir. Hastalar siklikla asemptomatiktir ya da var olan semptomlar 6zgii
semptomlar degillerdir. Hastalarin ¢ok az bir kisminda asir1 yiiklenmeye bagli olarak
solunum sikintisi, 6dem, Ozellikle geceleri olan kasinti, yorgunluk gibi semptomlar
goriilebilmektedir [46]. Evre 1-3 arasinda tespit edilen hastalar genellikle
asemptomatiktir. Hastalarda klinik olarak genellikle normokrom normositer olan anemi,
kemik hastaliklar1 (osteitis fibrosa, adinamik kemik hastaligi, osteomalazi, karisik tip
kemik hastalig1), malnutrisyon, ndropati, tiremik semptomlar, bilissel fonksiyonlard
bozukluklar, sodium-sivi dengesinde, potasyum elektrolit bozukluk, metabolik asidoz,
hiperfosfatemi, hipokalsemi, hipoalbuminemi, albuminuria, hiperlipidemi, hipertansiyon

goriilebilmektedir.
Tedavi Yaklasimlari

Tedavide temel yaklagim altta yatan nedenin tespit edilerek ona ydnelik
yaklagimin sergilenmesi seklinde olmasi 6nerilmektedir. Ancak KBH, her ne kadar ¢esitli
yaklasimlar mevcut olsa da ¢ogunlukla tam olarak tedavi edilebilen bir hastalik degildir.
Giinliik pratikte hastalarin KBH komplikasyonlar1 agisindan takibi ve bunlara yonelik

tedavi yaklagimlar1 daha 6n planda yer almaktadir.

Volum fazlah@: Siklikla GFH 10-15 ml/dk/1,73 m?nin altina diistiigiinde yani evre 5
hastalarda siklikla meydana gelmektedir. Medial tedaviye yanit alinamayan durumlarda
hastalara renal replasman tedavisi gerekebilmektedir [47]. Renal fonksiyonlarin ilerleyici
kaybi, Na atiliminin azalmasina ve tiibiiler geri emilimin baskilanmasina neden olarak
voliim artigina yol agmaktadir [48]. Hastalarin volum durumunu degerlendirecek objektif
bir ara¢ bulunmadigindan genellikle bu degerlendirme hekimin klinik yaklagimina,
hastanin viicut agirhigina, mukéz membranlarin degerlendirilmesine, kan basincinda veya
kalp hizinda ortostatik degisikliklere ve idrar elektrolit degerlerine gore yapilamaktadir.

Cesitli rehberler volum fazlalig1 durumlarinda loop diiiretiklerini (<30 ml/dk/1,73 m?) ve
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tiazid (>30 ml/dk/1,73 m?) diiiretiklerinin kullanimin1 dnermektedir [49]. Diiiretiklerin
kullaniminin yeterli gelmedigi durumlarda ise devreye renal replasman tedavileri
girmektedir. Diiiretiklerin yogun kullanmina bagli olarak da hastalarda hipovolemi,
hipotansiyon, GFH’de azalma, hipokalemi de goriilebileceginden hastalarin araliklarla bu

etkiler agisindan degerlendirilmesi 6nerilir.

Hipertansiyon: KBH’nda kan basinci ve proteiniiri progresyondan sorumlu diger
faktorlerden olup kan basincini kontrol etmede ACE inhibitorleri ya da ARB’ler tercih
edilmesi hem proteiniiriyi azalmada hem de KBH ilerleyisini yavaslatmaktadir.
ACEI/ARB ile proteiniiri diizeylerinin azalmasma baglh olarak lipid seviyeleri de
azalacagindan hem sistemik ateroskleroz riski azalmakta hem de KBH ilerleyisi

yavaglamaktadir.

Albuminuri diizeyi > 30 mg/giin olan hastalarda kan basinci hedef degerleri <130/80
mmHg iken, albuminuria diizeyi <30 mg/giin olanlarda hedef degerler <140/90 mmHg
olarak Onerilmektedir [50]. Diger bir Oneri de hastanin giinliik tuz alimmin 2 gr altinda
olmas: seklindedir. Hastalara ACEI/ARB tedavisi baslandiktan sonra dikkat edilmesi
gereken bir durum ise hiperkalemi gelisim riskidir ki bu durum o6zellikle GFH
seviyelerinin >40 ml/dk/1,73 m? ve potasyum seviyesinin diisiik-normal seviyelerde
olanlarda oldukga diisiik orandadir [51]. ACEI/ARB baslandiktan sonraki 3 ay icerisinde
GFH’de >%25 oraninda diisme gozlenirse, asir1 dilirezin varligi ya da renal arter stenozu

icin ek degerlendirmeler 6nerilmektedir [52].

Metabolik Asidoz: GFH evrelemesine gore Evre 4 ve 5 hastalarinin yaklasik yarisinda
goriilebilen bir komplikasyon olma 6zelligi gosteren bu durumda temel ama¢ metabolic
asidozun yol agtig1 yan etkileri azaltmak ya da yan etkilerinden korumaktir. KBH’da
birikime ugrayan asitlerin etkilerine bagli olarak kemik kitlesinde kayip, protein
metabolizmasinda negatif yonde degisiklikler, kas kitlesinde azalma, bdobrek
fonksiyonlarmin giderek bozulmasi, insulin sentezinde azalma, beta-2 mikroglobulin

birikimi, tiroid metabolizmasinda bozulma, kardiyak hastalik riskinde artis ve
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inflamasyoda artis goriilebilmektedir [53]. KDIGO 2012 rehberinde serum karbonhidrat
diizeyinin 22 mEq/L iizerinde tutulmasi dnerilmektedir. Hastalarinda pH<7.2 ise yaklagim
olarak 3-4 giin siire ile intravendz (IV) sodium bikarbonat tedavisi onerilmektedir [54].
Hizli sodyum bikarbonat uygulamasi sonrasinda hastalarda santral sinir sisteminde
paradoksal hiicre i¢i asidoz, oksijen sunumunda bozulma, hipokalemi, hipokalsemi,
alkaloz, hipernatremi, hiperosmolalite ve hipervolemi gibi komplikasyonlar
gelisebileceginden dikkatli olmak gerekmektedir [54]. Kronik metabolik asidoz
tedavisinde siklikla oral sodyum bikarbonat tuzlar1 (300-650 mg giinde 2-3 kez) yiiksek

protein icerikli diyetin kisitlanmasi onerilmektedir.

Anemi: KBH’da, genel populasyona gore %15. 4 ile 2 kat daha sik goriilmektedir [55].
Tipik olarak normositik, normokromik ve hipoproliferatiftir [56]. Demir ve vitamin B12
eksikligi, folik asit eksikligi, enfeksiyon, inflamasyon, gizli kan kaybi, oksidatif stres,
yetersiz diyaliz, hiperparatiroidizm, rolatif veya mutlak eritropoietin eksikligi, eritopoezi
baskilayan tiremik inhibitorler, kisalmis eritrosit 6mrii, demir homeostazinda bozukluk
gibi bir ¢cok faktoriin etki gosterdigi bir durumdur [57]. KDIGO 2012 rehberinde anemi
kadinlarda hemoglobin (Hb) diizeyinin 12 gr/dL, erkeklerde 13 gr/dL’nin altinda oldugu
durum olarak tanimlanmaktadir. Anemisi olmayan evre 3 hastalarda yilda bir, evre 4 ve 5
hastlarda 6 ayda bir, diyaliz tedavisi alan hastalarda ise 3 ayda bir; anemisi olan evre 3-5
hastalarda 3 ayda bir, diyalize giren hastalara ise ayda bir hemogram ile degerlendirme
onerilmektedir. Tedavide ise nutrisyonel eksikliklerin yerine konulmasi, demir tedavisi,
eritropoietin stimule edici ajanlarin (ESA) kullanimi, kan transfiizyonu gibi segenekler
s0z konusudur. Transferrin saturasyonu <%30 ve ferritin diizeyi < 500 ng/mL (mcg/L)
olan bireylerde ESA almiyorsa ESA alimini geciktirmek i¢cin, ESA aliyorsa ESA ihtiyacini
azaltmak icin demir tedavisi verilmesi Onerilmektedir. Hb diizeyini ylikseltmek ya da
ESA’y1 kesmek veya doz azaltmak icin Ferritin >500 olan hastalarda IV 1000 mg demir,
birka¢ hafta verilebilir. IV demir tedavisi alanlarda anaflaksi (6zellikle Dekstranla
icerenlerde), gecici hipotansiyon, bulanti, kusma, konstipasyon, artralji, tirtiker gibi

komplikasyonlar gelisebileceginde dikkatli olunmasi gerekmektedir. Aktif olarak
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hastanin  bir enfeksiyon durumu s6z konusuysa parenteral demir tedavisi
uygulanmamalidir. ESA tedavileri ise Hb<9 g/dL olan evre 5 diyaliz hastalarinda
onerilmemekle birlikte, hb 9-10 g/dL araliginda ise hedef hb>10 g/dL olacak sekilde
onerilmektedir. Ancak hb>11.5 g/dL oldugunda ESA tedavisi kesilmeli, hastalarda hb>13
g/dL olacak sekilde ESA tedavisi hedeflenmemelidir. 3 ayda bir de hastalarin tedaviye
yanit agisindan degerlendirilmesi 6nerilmektedir. Unutulmamalidir ki ESA alan hastalarin
%10-20 kadar1 tedaviye yanmit vermemektedir [58]. ESA’lar aneminin sebep oldugu
mortalite, 6liimciil olmayan kardiyovaskuler komplikasyonlar, sol ventrikiil hipetrofisi,
hastaneye yatis ve bobrek hastaligi progresyonunda azalmayr saglayamamistir. Hatta
ESA’larin kanser hastalarinda 6liim ve malignite progresyonunu arttirdigina dair bilgiler

bulunmaktadir [59].

Mineral ve Kemik Bozukluklari: KDIGO 2009 Kronik Bobrek Hastaligi-Mineral ve
Kemik Bozukluklari (KBH-MKB) Tami, Degerlendirme, Onleme ve Tedavi Klinik
Uygulama Kilavuzuna gore izlemde Ca, P, PTH ve ALP diizeylerinin belli siirelere gore
takip edilmesi 6nerilmektedir KBH evre 3-5D hastalarinda agiklanamayan kiriklar, siirekli
kemik agrisi, aciklanamayan hiperkalsemi, agiklanamayan hipofosfatemi, muhtemel
aliminyum toksisitesi ve KBH-MKB olanlarda oOnceki bisfosfonat tedavisi gibi
durumlarin varliginda kemik biyopsisi yapilmasi makul bir yaklasim olarak goriilmekle
birlikte KMD 06l¢limii rutin olarak onerilmemektedir. KBH evre 3-5D hastalarinda,
vaskiiler kalsifikasyon varligimni saptamak igin lateral abdominal grafi ve valviiler
kalsifikasyon varligin1 saptamak i¢in ekokardiyografi kullanimini, bilgisayarli tomografik
gorlintiilleme yontemlerine gére daha makul alternatifler olarak degerlendirilmekte ve
bilinen vaskiiler/valviiler kalsifikasyonu olan KBH evre 3-5D hastalarinin, en yiiksek

kardiyovaskiiler risk grubu olarak kabul edilmeleri 6nerilmektedir [60].

Prognoz: Hastaligin fonksiyonel bdbrek yapisinin kaybina gore progresyonu da

degiskenlik  gostermektedir. Albuminuri dziieylerindeki artis hem hastali§in
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progresyonunu gosterme de hem de kardiyovaskuler hastalik riskinde artis ile iligkilidir.
2011 Tirkiye CREDIT calismasinda KBH’na eslik eden komorbid durumlar sirastyla
%35.2 sigara, %32.7 hipertansiyon, %32.1 abdominal obezite, %31.3 metabolik sendrom,
%20.1 obezite ve %]12.7 diyabetes mellitus olarak saptanmistir [5]. 2012 KDIGO
rehberine gore KBH progresyonu ile iligkili faktérler GFH, albuminuri, yas, cinsiyet,
irk/etnisite, hipertansiyon, diyabetes mellitus, hiperlipidemi, sigara, obezite,
kardiyovaskuler hastalik Oykiisii, nefrotoksik ajanlara maruziyet ve digerleri olarak
belirlenmistir. Bilindigi tizere evre 4 KBH hastalarinin yarisinda ilerleme géziikmezken,

Ya’inde bobrek fonksiyonlari yillarca stabil kalabilmektedir [61].

Renal Risk Skorlari

Kronik bobrek hastaligi gelismesi veya ilerlemesini tahmin etmek i¢in degisik hasta
gruplarinda risk skorlar1 gelistirilmeye ¢alisilmistir. Bu skorlar ile normal popiilasyonda
bobrek hastaligi gelisiminin veya akut bobrek hasari sonrast kronik bobrek hastaligi
riskinin veya halihazirda kronik boébrek hastaligi olanlarda boébrek hastaliginin
ilerlemesinin  6ngoriilmesi hedeflenmistir [26]. KBH olanlarda 6zellikle baslangigta
diisik GFH ve albliminiiri, bobrek hastaligi progresyonu i¢in en giiclii risk faktorleri

olarak bulunmustur [62].

Kronik bobrek hastaligi olanlarda risk skorlar

KBH olan degisik hasta gruplarinda bir¢ok risk faktorii gelistirilmistir. Diyabetik
nefropati tanili hastalar1 igeren RENAAL (Reduction of Endpoints in NIDDM with the
Angiotensin 1l Antagonist Losartan) galismasinda albliminiiri, serum albiimin, serum
kreatinin ve hemoglobin degerleri SDBH gelisiminde bagimsiz risk faktorleri olarak
bulunmustur [63]. On bir klinik ¢alismanin verileri kullanilarak yapilan analizde ise
diyabetik olmayan 1860 KBH hastas1 i¢cin SDBH risk faktorleri yas, kreatinin, proteiniiri

ve sistolik kan basinci olarak saptanmistir [64].
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IgA nefropatisi olan 2269 hastada SDBY gelisimi i¢in sistolik kan basincinin,
proteiniirinin, serum total protein ve 1/kreatinin degeri ile histopatolojik bulgularin birer
risk faktorii oldugu gosterilmistir. Bu sonuglara dayanarak 4 ve 7 yillik SDBY i¢in

insidans riskini hesaplayan bir model gelistirilmistir [65].

Evre 3 ve 4 KBH tanili 9782 hastanin incelendigi retrospektif bir calismada da yas, erkek
cinsiyet, GFH, hipertansiyon, diyabet ve anemi renal replasman tedavisine baslamay1
belirleyen faktorlerdi. Bu modelde AUC degeri 0.89 bulunmustur [66]. Diger bir
calismada, baslangigta KBH olan veya hipertansiyon ve/veya diyabet varligindan dolay1
KBH riski yiiksek olan 803 hastada ilerleyici GFH diisiistinii (>7.5 ml/dk/1.73 m2) tayin
etmek i¢in bir model gelistirilmistir. Bu modelde, hipertansiyon, eGFH (<60 ml/dk), ciddi
obesite, proteiniiri, konjestif kalp yetersizligi (KKY), CRP > 10 mg/L ve AKEi veya ARB
kullanim1 parametreleri kullanilarak elde edilen AUC degeri 0.85’tir. Evre 4 KBH olan
65 yas lizeri 1866 hastada 1 yil iginde son donem bobrek hastaligi gelisme riskini tayin
etmek i¢in baska bir modelde ise C istatistik degeri 0.85 bulunmustur. Bu model eGFH,
yas, KKY, sistolik kan basinci, potasyum, alblimin, yas/eGFH ve eGFH/KKY etkilesimini
iceriyordu. Bu risk denkleminin kullanimi ile yash hastalarda gereksiz vaskiiler cerrahi

islemini azaltmistir [67].

Tangri ve arkadaslarinin 3449 evre 3-5 KBH tanili hastayr dahil ettigi ¢aligmanin
sonucunda SDBH’n1 tahmin etmek icin birka¢c model gelistirilmistir. Yas, erkek cinsiyet,
eGFH, albiiminiiri, kalsiyum, fosfor, bikarbonat ve alblimini i¢eren 8 degiskenli modelin
AUC degeri 0.917 olarak, yas, erkek cinsiyet, eGFH ve albliminiiriyi iceren 4 degiskenli
modelin ise AUC degeri 0.89 olarak bulunmustur.
https://www.gxmd.com/calculate/calculator_308/kidney-failure-risk-equation-4-variable
web adresinden 4 degiskenli modele ulasilip 2 ve 5 yillik SDBH risk tahminleri
yapilmaktadir (Sekil 1).
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Kidney Failure Risk Equation (4
Variable)

Estimate risk of progression to end-stage renal disease in CKD patients using age,
eGFR and proteinuria.

Sex?
Male

Female

Age?

Years

eGFR?

mUmin/1.73m*

Urine Albumin Creatinine Ratio? (Note units carefully)

Patient location?

North America

Non-North America

sex,

Sekil 1. Bobrek  yetmezligi risk  denklemi (4  degiskenli)
(https://www.gxmd.com/calculate/calculator 308/kidney-failure-risk-equation-4-

variable)

modeli
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GEREC VE YONTEM
Hasta Sec¢imi

Calismaya, T.C. Saglik Bakanli§1 Marmara Universitesi Pendik Egitim ve Arastirma
Hastanesi Nefroloji Poliklinigi'nde izlenen evre 3 ve evre 4 kronik bobrek hastaligi
bulunan 18 yas tizeri ve 90 yas altinda olan en az 2 yildir poliklinik takibinde olan kadin
ve erkek hastalar dahil edilmistir. Hastalar 2010-2016 yillar1 arasinda Nefroloji
Polikliniginde izlenmislerdir. Etik Kurul onay1 Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi Etik
kurulundan alinmistir (Etik Kurul Protokol kodu: 09.2016.499).

Kronik bobrek hastaligi etyolojileri glomerulonefrit, vaskiilit, konnektif doku
hastalig1 olanlar, kronik aktif infeksiyonu, malignitesi, dekompanse kalp yetmezligi ve
kronik karaciger hastaligi olanlar ile bobrek nakli olmus kisiler ¢alismaya dahil

edilmemistir.

Cahisma Tasarim

Calismaya toplam 340 hasta dahil edilmis olup hastalarin dosya kayitlarindan
retrospektif olarak ilk basvurularinda bakilan cinsiyet, boy, kilo, yas, sigara kullanima,
kan basinci, hemoglobin, idrar albumin/kreatinin orani, BUN, kreatinin, albumin,
sodyum, potasyum, kalsiyum, fosfor, iirik asit, parathormon degerleri kaydedilmistir.
CKD-EPI (Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration) formiiliine gére GFH
degerleri hesaplanmistir: eGFH = 141 x min (Scr/k, 1)a x max (Scr/k, 1)-1.209 eGFH 141
x min(Scr/k, 1) x max(Scr/k, 1) x 0.993Yas x 1.018 [Kadin] x 1.159 [Siyah 1rk]

Diyabet, aclik kan sekeri en az 126 mg/dL, 2. saatte bakilan tokluk kan sekeri en az
200 mg/dL veya glikolize hemoglobin (HbA1c) degeri %6.5 tlizeri olan, antidiyabetik ilag¢
tedavisi almakta olan veya daha once diyabet tanisi almig olanlar olarak tanimlandi.
Hipertansiyon ise sistolik kan basinci en az 140 mm Hg, diyastolik kan basinci en az 90

mm Hg veya antihipertansif ila¢ kullananimi olarak tanimlandi.
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Bu calismada 2 yillik son donem bobrek hastaligi gelisme riski tahminleri web

adresi(https://www.gxmd.com/calculate/calculator 308/kidney-failure-risk-equation-4

variable)  tizerinden 4 degiskenli bobrek yetmezligi risk denklemi” kullanilarak

kaydedilmistir.

Son donem bobrek hastaligi, kronik diyaliz baglamasi veya bobrek nakli yapilmasi
olarak tanimlandi. Bu denklem mortalite iizerine herhangi bir bilgi vermediginden takip

sirasinda hayatini kaybeden hastalar ¢alismaya dahil edilmemistir.

Daha 6nce bu denklem ile 2 yillik son donem bobrek hastaligi geligsme riski i¢in yeni
bir siniflandirma yapilarak hastalar 5 gruba ayrilmistir: risk araligr %0-2, %2-6, %6-10,
%10-20 ve >%20 olanlar [9]. Ancak ¢alismamizda hasta sayisi az oldugu igin hastalar 5
gruba ayrildiginda gruplarda az sayida hasta kaldigindan, istatistiksel agidan anlamli bir
sonug elde edebilmek amaciyla hastalar son donem bobrek yetmezligi risk tahminleri

acisindan 2 gruba ayrilmistir: Diisiik-orta risk (<%20) ve yiiksek risk (>%20) gruplart.

Istatistiksel Analiz

Stirekli verilerin tanimlayict degiskenleri normal dagilim gdsterenlerde ortalama =+
standart sapma, gostermeyenlerde ortanca (minimum-maksimum) olarak verilmistir.
Gruplar arasindaki siirekli degiskenliklerin karsilastirilmasinda uygun oldugunda t-testi
veya Mann-Whitney-U testi uygulanmistir. Kategorik degiskenlerin karsilastirilmasinda
ki-kare testi Calismada ROC (Receiver Operating Characteristic) egrisi kullanilarak
duyarlilik ve 6zgiillik hesaplamari yapilmistir [68]. Bu yolla ROC egrisi herhangi bir
spesifik sinir deger tanimi yapmadan testin performansi dl¢ililmiistiir. Genel olarak testin
dogrulugu egri altinda kalan alan (AUC) ile degerlendirilebilir [68]. Alanin degerinin 1.0
olmast 6zgiillik ve duyarliligin %100 oldugu durumu yansitir. ROC-AUCs igin p
degerinin <0.05 olmasi anlamli kabul edilmistir. Calismanin sonlanim noktasi olan son
donem kronik bobrek hastaligl igin bagimsiz risk faktorlerinin belirlenmesinde cox
regresyon analizi yapilmistir. Calismada analiz amaciyla SPSS (Statistical Package for

the Social Sciences) 18.0 bilgisayar programi kullanilmastir.
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BULGULAR

5.1. Baslangic Demografik ve Laboratuvar Bulgulan

En az 2 yildir nefroloji polikliniginden takipli toplam 340 hasta verisi toplandi.
Verileri eksiksiz olan 246 hasta calismaya dahil edildi. Hastalarin %44.3’i (n=109)
kadind1 ve calismaya dahil edilen tiim hastalarin ortalama yaslar1 65.3 £ 12.4 yil idi.
Ortalama viicut kitle indeksi (VKI) 29.4+6.7 idi. Hastalarinda %52’sl sigara kullanmus
veya kullaniyordu.

Baglangic ortalama serum kreatinin 2.1 + 0.6 mg/dL, albumin 4.3 + 0.4 mg/dL,
hemoglobin (Hb) 12.3 + 1.6 g/dL, kalsiyum (Ca®*) 9.4 + 0.7 mg/dL, fosfor (P) 3.8 + 0.7
mg/dL CKD-EPI formiiliine gére hesaplanan eGFH 31.8 + 10.2 ml/dk olarak odl¢iildii.
Ortanca parathormon (PTH) 116.5 (15-894) pg/mL, ortanca albliminiiri: 690 (11.5-14500)
mg/giin, idi.

Baslangicta, sistolik kan basinci 149.2 + 24.4 mmHg, diyastolik kan basinc1 82.6 +
14.8 mmHg olarak bulundu. Hastalarin baslangic demografik ve laboratuvar bulgulari
sirastyla Tablo 6 ve Tablo 7°de 6zetlenmistir.

Tablo 6. Hastalarin Baglangic Demografik Verileri

Parametreler Hasta Sayisi (n=246)
Cinsiyet

Kadin, n (%) 109 (44.3)
Erkek, n (%) 137 (55.7)
Yas 653+124
Viicut Kitle Indeksi, (VKI) 29.4+6.7
Sigara, n (%) 128 (52)
Sistolik kan basinci (mmHg) 1492 £24.4
Diyastolik kan basinci (mmHg) 82.6+14.8
Hipertansiyon varligi, n (%) 239 (97.2)
Diyabetes mellitus varligi, n (%) 139 (56.5)
ADE inhibitorii veya ARB kullananlar,n (%) 151 (61.4)

ADE, anjiotension doniistiiriicii enzim; ARB, anjiotensin reseptor blokeri
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Tablo 7. Hastalarin Baslangi¢ Laboratuvar Verileri

Parametreler Sonuglar
Lokosit (x103/mcL) 82+63
Hemoglobin (g/dL) 123+1.6
Hematokrit (%) 35.5+5.2
Trombosit (x10%/mcL) 263.7+ 1422
BUN (mg/dL) 36.2+13.5
Kreatinin (mg/dL) 2.1£0.6
Total protein (g/dL) 7.1£0.6
Albilimin (g/dL) 43+04
Na (mEg/L) 140.2 + 3.7
K (mEg/L) 49+0.6
Ca (mg/dL) 9.4+0.7

P (mg/dL) 3.8+0.7
Parathormon (pg/mL) 116.5 (15-894)
Albiiminiiri (mg/g) 306.6 (5.1-6444.4)
CKD-EPI'ye gore eGFH (ml/dk/1.73 m?) 31.8+10.2

Degerler ortalama (SD), yiizde veya ortanca (%25-%75 aralik) olarak verilmistir.

Hastalarin baglangicta %50.8’inde evre 3, %49.2’sinde evre 4 KBH mevcuttu. Bobrek
yetmezligi risk denklemi (4 degiskenli) modeli ile hesaplanan 2 yillik son donem bobrek
hastaligi (SDBH) gelisme riski ortanca %6.85 (0.12-57.5) olarak saptandi. Baslangigta
hastalarin %17.9’unda yiiksek risk (Risk>%20), %82.1’inde diisiik ve orta risk
(Risk<%?20) varlig1 saptand1 (Tablo 8).
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Tablo 8. Baslangi¢ Kronik Bobrek Hastaligi Evrelemesi ve Risk Degerleri

Parametreler Sonuglar
KBH Baslangigtaki Evre 3 Hasta n (%) 125 (%50.8)
KBH Baslangigtaki Evre 4 Hasta n (%) 121 (%49.2)
Risk (2 yillik) (%) 6.85 (0.12-57.5)
Yiiksek riskli hastalar (Risk > %20) n (%) 44 (%17.9)
Diisiik-Orta Riskli Olanlar (Risk < %20) n (%) 202 (%82.1)

KBH, Kronik bdbrek hastalig1
Hastalarda 2. yilda CKD-EPI formiiliine gére eGFH degeri 26.3 + 11.6 ml/dk olarak

hesaplandi. Hastalarin % 19.1°inde (n=47) son dénem bdbrek hastaligi (SDBH) gelisti.
SDBH gelisen 47 hastanin 38’1 baslangigta evre 4 KBH olanlardi (Tablo 9).

Tablo 9. Baslangig evresine gore son donem bobrek hastaligina ilerleme oranlari

Baslangic KBH Son Déonem Bébrek Hastalig:
Evresi
Gelismeyenler, n (%) Gelisenler, n (%) Toplam
Evre 3 KBH 116 (%47) 9 (%3.1) 125
Evre 4 KBH 83 (%33.9) 38 (%16) 121
Toplam 199 (%80.9) 47 (%19.1) 246

KBH, Kronik bdbrek hastaligi

5.2. Hesaplanan ve Gozlemlenen SDBH Gelisme Riski

Tiim hastalarda baslangigta hesaplanan SDBH gelisme riski diisiik orta olan 202
hastanin 24’iinde 2. y1lda SDBH gelisirken, riski yiiksek olan 44 hastanin 23’tinde SDBH
gelisti (Tablo 10 ve 11). Bobrek yetmezligi risk denkleminin son donem bobrek hastaligi
gelismesini Ongdrmesi agisindan duyarliligt %48.9 (34.08-63.94), ozgiilliigi %89.45
(84.32-93.35), pozitif prediktif degeri %52.3 (36.69-67.54), negatif prediktif degeri
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%88.12 (82.84-92.24) idi. Hasta popiilasyonumuzda 4 degiskenli modelde ROC-AUCs
degeri 0.69 (95% CI 0.60-0.79) olarak bulundu (p=0.0001) (Sekil 2).

Tablo 10. Evre 3 ve Evre 4 KBH olanlarda BYRD’ne (4 degiskenli) gore 6ngoriilen ve

gercekte gozlemlenen son donem bobrek hastaligr gelisimi

2 yilhk takipte SDBH Baslangicta ne gore hesaplanan risk

gelisimi Diisiik-Orta n (%) Yiiksek n (%) Toplam n (%)
SDBH gelismeyenler, n (%) 178 (%88) 21 (%47.8) 199 (%80.9)
SDBH gelisenler, n (%) 24 (%12) 23 (%52.2) 47 (%19.1)
Toplam 202 44 246 (%100)

SDBH, son donem bdbrek hastaligt

Tablo 11. Evre 3 ve Evre 4 KBH olanlarda BYRD’nin (4 degiskenli) 2.y1lda son donem

bobrek hastaligi gelisimini belirlemede kullaniminin sonuglari

Parametre % 95 Cl
Sensitivite 48.9 34.08-63.94
Spesifite 89.45 84.32-93.35
Pozitif Likelihood 4.64 2.82-7.64
Negatif Likelihood 0.57 0.43-0.76
Prevalans 19.11 14.39-24.58
Pozitif Prediktif Deger 52.3 36.69-67.54
Negatif Prediktif Deger 88.12 82.84-92.24
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Sekil 2. Bobrek yetmezligi tahmini, Evre 3 ve Evre 4 kronik bobrek hastaligi icin ROC-
AUCs

Baslangicta Evre 3 KBH hastalarinda diisiik-orta risk grubundaki 124 hastanin 9’unda
SDBH gelisirken; ytiksek risk grubunda yer alan sadece 1 hasta vardi (Tablo 12 ve Tablo
13). Bobrek yetmezligi risk denkleminin son donem bobrek hastaligi gelismesini
ongormesi agisindan duyarlilik %0 (0-3.6), 6zgiilliik %90 (55.5-99.75), pozitif prediktif
deger %0 (0-97.5), negatif prediktif deger %7.26 (3.37-13.38) idi. Bununla birlikte,

yiiksek risk grubunda ¢ok az sayida hasta bulundugu i¢in bu analizin istatistiki

degerlendirmesi anlamli degildi.
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Tablo 12. Evre 3 KBH olanlarda BYRD’ne (4 degiskenli) gore 6ngoriilen ve gercekte

gozlemlenen son donem bobrek hastaligi gelisimi

2 yilhk takipte SDBH Baslangicta ne gore hesaplanan risk
gelisimi

Diisiik-Orta n (%) Yiiksek n (%) Toplam n (%)
SDBH gelismeyenler, n (%) 115 (%92) 1 (%0.8) 116 (%92.8)
SDBH gelisenler, n (%) 9 (%7.2) 0 (%0) 9 (%7.2)
Toplam 124 (%99.2) 1 (%0.8) 125 (%100)

SDBH, son dénem bobrek hastaligt

Tablo 13. Evre 3 KBH olanlarda BYRD’nin (4 degiskenli) 2.y1lda son dénem bobrek

hastalig1 gelisimini belirlemede kullaniminin sonuglari

% 95 ClI
Sensitivite 0 0-3.6
Spesifite 90 55.5-99.75
Pozitif Likelihood 0
Negatif Likelihood 1.11 0.90-1.37
Prevalans 92 85.78-96.1
Pozitif Prediktif Deger 0 0-97.5
Negatif Prediktif Deger 7.26 3.37-13.38

Baslangicta Evre 4 KBH hastalarinda diisiik-orta risk grubundaki 78 hastanin 15’inde
SDBH gelisirken; yiiksek risk grubunda yer alan 43 hastanin 23’iinde SDBH gelisti (Tablo
14 ve Tablo 15). Bobrek yetmezligi risk denkleminin son dénem bobrek hastalig
gelismesini dngdrmesi agisindan duyarlilik %60.53 (43.39-75.96), ozgillik %75.90
(65.27-84.62), pozitif prediktif deger %53.49 (37.65-68.82), negatif prediktif deger
%80.77 (70.27-88.82) idi. Hasta popiilasyonumuzda 4 degiskenli modeled evre 4 kronik
bobrek hastalar1 i¢in ROC-AUCs degeri 0.68 (95% CI 0.58-0.79) olarak bulundu
(p=0.001) (Sekil 3).
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Tablo 14. Evre 4 KBH olanlarda ne (4 degiskenli) gore Ongoriilen ve gergekte

gozlemlenen son donem bobrek hastaligi gelisimi

2 yilhk takipte SDBH

gelisimi

Baslangicta ne gore hesaplanan risk

Diisiik-Orta n (%)

Yiiksek n (%)

Toplam n (%)

SDBH gelismeyenler, n (%)

63 (%52)

20 (%16.5)

83 (%78.5)

SDBH gelisenler, n (%)

15 (%12.5)

23 (%19)

38 (%31.5)

Toplam

78 (%64.5)

43 (%35.5)

121 (%100)

SDBH, son donem bobrek hastaligi

Tablo 15. Evre 4 KBH olanlarda nin (4 degiskenli) 2.y1lda son donem bobrek hastaligi

gelisimini belirlemede kullaniminin sonuglari

% 95 ClI
Sensitivite 60.53 43.39-75.96
Spesifite 75.90 65.27-84.62
Pozitif Likelihood 251 1.59-3.98
Negatif Likelihood 0.52 0.34-0.79
Prevalans 31.4 23.27-40.47
Pozitif Prediktif Deger 53.49 37.65-68.82
Negatif Prediktif Deger 80.77 70.27-88.82
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Sekil 3. Bobrek yetmezligi tahmini, Evre 4 kronik bobrek hastaligi i¢in ROC-AUCs
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SDBH gelisen ve gelismeyen hastalart demografik ve laboratuvar bulgular1 Tablo

16°da 6zetlenmistir.

Tablo 16. SDBH Gelisen ve Gelismeyen Hastalarin Demografik ve Laboratuvar

verilerinin karsilastirilmasi

(mm Hg)

Parametre SDBH Gelisen Hasta SDBH Gelismeyen P Degeri
(n=47) Hasta (n=199)
Yas (yil) 63.19+11.6 65.7+12.6 .188
Cinsiyet
Erkek 25 112 145
Kadin 22 87 145
Sigara 25 (53) 103 (52) 268
Viicut Kitle Indeksi 292+59 295+7.1 .148
Hemoglobin (g/dL) 11.1£1.4 12.546.7 .008
BUN (mg/dL) 44+13.2 34.4£12.9 .000
Kreatinin (mg/dL) 2.6520.69 1.98+0.46 .000
Albumin (g/dL) 4.05+0.41 4.32+0.42 .000
Kalsiyum (mg/dL) 9.174£0.70 9.4740.65 .01
Fosfor (mg/dL) 4.16+0.64 3.71£0.72 .000
Urik asit (mg/dL) 7.64+1.67 7.16£1.63 .081
Parathormon (pg/mL) 225.8+198.3 130.1+£93.6 .003
Albiiminiiri (mg/g) 12041102 551.6+544.4 .000
CKD-EPI'ye gore 24.11+7.7 33.63+9.84 .000
eGFH (ml/dk/1.73 m?)
Sistolik Kan Basinci 154.96+25.14 147.85+£24.03 .084
(mm Hg)
Diyastolik Kan Basinct 85.13+12.36 81.94+15.29 134
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Lojistik regresyon analizinde son donem bobrek hastaligi (SDBH) gelisme riski igin
bagimsiz risk faktorlerinn baglangi¢ albliminiiri ve glomertiler filtrasyon hizi (GFH)
degeri ile Anjiotensin doniistiiriicii enzim inhibitorii (ADEI) ya da Anjiotensin reseptor

blokeri (ARB) kullanimi oldugu saptandi. (Tablo 17).

Tablo 17. SDBH gelisiminde bagimsiz risk faktorleri

Parametreler p degeri
Albiimin (mg/dL) .780
Kalsiyum (mg/dL) .560
Fosfor (mg/dL) 151
Parathormon (ng/mL) 216
Albiiminiiri (mg/giin) .004
GFH (ml/dk) .000
ADEi/ARB Kullanim .005

GFH, glomeriiler filtrasyon hizi; ADEi, anjiotension doniistiiriicii enzim inbitdrii; ARB, anjiotensin reseptor
bloker
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TARTISMA

Calismamizda 246 evre 3 ve evre 4 kronik bobrek hastasinda Kuzey Amerika’da
gelistirilip, daha sonra bazi Avrupa ve Uzak Dogu iilkeleri populasyonlari igin
giivenilirligi ve uygunlugu saptanmis olan bobrek yetmezligi risk denkleminin [8, 9] son
donem bobrek hastaligi gelisimini 6n gérmesi test edilmistir. Sonug olarak bu denklemin
evre 3 ve evre 4 kronik bobrek hastalarimizda son donem bobrek hastaliginin gelisimini
Oon gorme duyarlili@i %48.9 (34.08-63.94) ve Ozgilligi % 89.45 (84.32-93.35) olarak
saptanmistir. Calismamiz literatlirde, bu denklemin Tiirk populasyonunda kullanimu ile

ilgili yapilan ilk ¢aligmadir.

Tangri ve arkadaslarinin 2011 yilinda yayinladiklari ve evre 3-5 kronik bobrek
hastalarinin son donem bobrek yetersizligine ilerlemesine predikte eden model
gelistirmesini igeren ¢aligsmasi sonucu ile baslayan siirecte risk denklemi gelistirilmistir
(Denklem Hesaplamasinin Web Adresi:
https://www.gxmd.com/calculate/calculator_308/kidney-failure-risk-equation-4-

variable). Tangri ve arkadaslarinin bu ¢alismasinda Kuzey Amerika kohortlarin ¢ogu igin
uygun bir kalibrasyon faktorii elde edilmistir. Ek olarak Kuzey Amerika dist
popiilasyonlar i¢in gelistirilen rekalibrasyon faktorii ile denklemin performansi
arttirtlmistir. Dort degiskenli denklem yas, cinsiyet, eGFH ve albiimintiri parametrelerini
icermektedir. Elektronik tibbi kayitlardan ve laboratuvar sonuglarindan yararlanilarak
pratikte kolayca uygulanabilir bir modeldir. Bu denklemin kullanimi kronik bobrek
hastaliginin degerlendirilmesi ve tedavisinde risk hesaplanmasini1 6neren KDIGO klavuzu

ile uyumludur [60].

Bu calisma 2001-2008 yillar1 arasinda nefroloji klinigine yonlendirilen evre 3-5 KBH
hastalar1 kapsamaktaydi. Bu calismada 1, 3 ve 5 yillik risk hesaplamasi yapilmis ve evre
3 KBH igin 5 yilda bobrek yetersizligi gelisme riskleri diisiik (% 0-4.9), orta (% 5-14.9)
ve yiiksek (% 15 ve tizeri) olarak siniflandirilmistir. Evre 4 KBH icin bu degerler 2.y1l
igin sirastyla % 0-9.9, % 10-19.9 ve % 20 ve iizeri olarak belirlenmis. Bu ¢alismada toplam
3440 hasta izlenmis ve baslangigta hastalarin %27 (n=926)’si evre 3 KBH, %67
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(n=2303)’si evre 4 KBH ve %6 (n=220)’s1 Evre 5 KBH idi. Gelistirilen kohortta 4
degiskenli model (yas, cinsiyet, eGFH ve idrar albumin/kreatinin orani) kullanildiginda
bu modelin son donem bobrek hastaligl gelisimine predikte etmesinin C-istatistik degeri
0.91 olarak bulunmustur. 4 degiskenli modeldeki parametrelere fosfor, kalsiyum ve
bikarbonat eklenmesi AUC’ta bir miktar diizelme yapmustir (0.921°¢ karsin 0.910).
Calismamizda, hasta sayis1 yeterli olmadigi i¢in evre 5 kronik bobrek hastalari ¢alismaya
dahil edilmedi. Evre 3-4 kronik bobrek hastalarimizin da 2.y1l son donem bobrek hastaligi
gelisme riskini 6n gormede 4 degiskenli modelin C-istatistik degeri 0.69 olarak bulundu.
Bu deger 0.91°den belirgin olarak daha diisiiktii. Calismamiz retrospektif oldugu i¢in ve
tiim hastalarin bikarbonat degerleri dokiimante edilmemis oldugu i¢in 8 degiskenli modeli
kullanamadik. Caligmamizda diyabetik hasta oran1 Kanada kohortuna gore belirgin olarak
daha yiiksekti (% 56.5’a karst % 37). Kanada kohortundaki ortalama yas 70 yil iken
hastalarimizda ortalama yas 65 yil idi. Calismamizda Kanada kohortundan farkli olarak
daha sonraki calismalarda Kuzey Amerika dist populasyonlar igin gelistirilmis
kalibrasyon faktoriinii kullanarak risk hesaplamasini yaptik. C-istatistik degerimiz Kanada

kohortuna gore daha diisiik olsa da p degeri (p=0.001) anlamliydi.

Tangri ve arkadaslarinin Kanada popiilasyonunda yaptig1 ¢alismadan sonra 2013 yilinda
bu denklemin Avrupa’daki kronik bobrek hastaligi popiilasyonunda validasyonu ile
iliskili bagka bir ¢alismanin sonuglari rapor edilmistir [69]. Bu ¢alismaya MASTERPLAN
caligmasina katilan evre 3-5 kronik bobrek hastalari alinmis ve 5 yillik son donem bobrek
hastalig1 gelisme riski hesaplanmistir. Calismaya alinan toplam 595 hastanin 114’iinde
son donem bobrek hastaligt meydana gelmistir. Dort degiskenli modelde ROC-AUCSs
degeri 0.88 (%95 CI 0.85-0.91), 8 degiskenli modelde 0.88 (%95 CI 0.85-0.92) idi. Bu
calismadaki diyabet orani %25 olarak bulunmus olup bu oran bizim g¢alismamizdaki
diyabet sikligindan anlamli olarak daha diisiiktiir. Bu calismada, Evre 5 kronik bobrek
hasta sayist az oldugu i¢in analiz sonuglari herhangi bir sonug¢ bildirmek icin yeterli
olmamis. Bizim ¢aligmamizda da ayni nedenden dolay1 bu hastalar ¢alismaya dahil

edilmemislerdir. Evre 4 kronik bobrek hastaligi olan 228 hastada 5 yillik risk denkleminin
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4 degiskenli modelle c-istatistik degeri 0.71 (0.64-0.78) olarak bulunmustur. Bizim 2
yillik risk denkleminde elde ettigimiz sonug bu degere hasta yakindi (c-istatistik: 0.68).

2016 yilinda Tangri N. ve arkadaglarinin rapor ettigi meta-analizde bobrek yetersizligi
riskinin Ongdriilmesi igin gelistirilmis denklemlerin dogrulugu bircok farkli toplumda
degerlendirilmistir. Bu meta-analizin toplam 31 kohort dahil edilmistir, takip siiresi
ortalama 4.2 yildir. Toplam 721.357 kronik bobrek hastasinda 23.829 bobrek yetersizligi
olgusunun gelistigi goriilmiistiir. 16 kohort (617.604 hasta) Kuzey Amerika’dan, 15
kohort (103.753 hasta) Asya (Japonya), Avrupa (israil, isve¢, Hollanda, Almanya,
Ingiltere) ve Avustralya’daki populasyonu igermekteydi. Bu meta-analiz Tiirk
poplilasyonunu igcermemekteydi. Analizde daha 6nce Tangri N. ve arkadaslar tarafindan
gelistirilen denklem kullanilmigtir. Kuzey Amerika disinda olan toplumlarda da aym
arastiricilar tarafindan gelistirilmis rekalibrasyon faktorii dikkate alinarak risk
hesaplamasi yapilmigtir. Bu analizde 2 ve 5 yillik bobrek yetersizligi gelisme ihtimali test
edilmistir. Hastalarin ortalama yas1 74 yil, baslangi¢ GFH 46 ml/dk/1.73 m? idi. Hastalarin
%40’ 1nda diyabetes mellitiis (DM), %84 {inde hipertansiyon (HT) mevcuttu. Son donem
bobrek yetersizligi gelisme sikligt Okinawa’da 1000 hasta yilinda 1.2 olay ile Pima
yerlileri kohortunda 1000 hasta yilinda 168.3 olay arasinda degismekteydi. Ikinci yilda
ongoriilen son donem bobrek yetersizligi olasiliginin %20’den fazla olmasi olasiligi %
0.23 ile % 50 arasinda degigmekteydi. Orjinal 4 degiskenli risk denklemi kullanimi ile 2
yillik risk igin c-istatistik 0.9 (% 95 CI 0.89-0.92) idi. Bes yillik risk i¢in bu deger 0.88
(%95 CI 0.86-0.90) bulunmustur. Bu meta-analizde 8 degiskenli risk denkleminin C-
istatistik degeri ise 2. yilda 0.89 (%95 CI 0.88-0.91), 5. yilda ise 0.86 (%95 CI 0.84-0.87)
olarak bildirilmistir. Meta-analize alinan kohortlar tek tek incelendiginde 2 kohort harig¢
C-istatistik en az 0.80 olarak bildirilmistir. Bu iki kohort Kuzey Amerika disindaki
populasyonlarda gergeklestirilmistir [70]. MMKD (Mild to Moderate Kidney Disease)
calismasinda 2 yillik C-istatistik 0.79 (%95 CI 0.72-0.87) ve MASTERPLAN
(Multifactorial Approach and Superior Treatment Efficacy in Renal Patients with the Aid
of Nurse practitioners) ¢alismasinda 5 yillik C-istatistik 0.77 (%95 CI 0.73-0.81) olarak
bulunmustur [71]. MMKD ¢alismas1 227 beyaz irktan diyabetik olmayan hastalar1 (italya,
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Almanya ve Avusturya) dahil etmis. Hasta populasyonumuza evre 5 hastalarimizi dahil
etmemekle birlikte 2. yilda C-istatistik degeri 0.69 (95% CI 0.60-0.79) idi. Kuzey
Amerika disinda yapilan ve sadece diyabetik hastalar1 igeren RENAAL adli bagka bir
calismada ise C-istatistik 0.82 (%95 CI 0.79-0.85) olarak bulunmustur.

Bu risk denkleminin pratikte kullanilmasi hastalarin bobrek prognozunu belirleyerek
bilgilendirilmesi ve tedavi kararlarinin alinmasi agisindan 6nemlidir. Hemodiyaliz i¢in
damar giris yolu olusturulmasi, periton diyalizi i¢in periton kateteri yerlestirilmesi veya
preemptif transplantasyon icin zamanlamanin belirlenmesinde yardimei olabilir. Ornegin;
5 yil i¢in %3-5 iizerinde risk hesaplandiginda hastalarin nefroloji merkezine gonderilmesi
veya 2 yil i¢in %20-40’tan fazla risk hesaplandiginda damar giris yolunun planlanmasi

gibi hedeflerin belirlenmesi i¢in ek analizlere ihtiyag vardir [9].

Diger ¢alismalarda oldugu gibi [8, 72] hasta popiilasyonumuz nefrologlar tarafindan
izlenmekteydi. Dolayisiyla, bu hastalarin sonuglar1 nefrolog dis1 hekimlerce takip edilen
benzer hastalarin sonuglarindan farkli olabilir. Yine yiiksek riskli hastalarin nefrologlara

erken gonderilmeleri hasta sonuglar agisindan daha iyi olabilecektir [73].

Calismamizin  bazi  sinirlayict  etmenleri  bulunmaktadir.  Oncelikle ¢alismamiz
retrospektif, tek merkezli bir ¢alismadir. Tiirk toplumunda, bobrek yetersizligi risk
denkleminin gecerliligi yansitmasi i¢in hasta sayis1 nispeten azdir. Ek olarak hasta sayimiz
az oldugu i¢in evre 5 hastalar1 dahil edilmemis ve hastalarin takip stiresi ancak 2 yildir. 3
ve 5 yillik sonuglar elde edilememistir. Bununla beraber bu calismanin Tiirk
popiilasyonunda bu denklemin ilk kullanildig1 ¢alisma olmasi 6nemlidir. Diger kisitlayici
unsur retrospektif bir ¢alisma oldugu i¢in hastalarin bazi verileri olmadigindan dolay:
kalsiyum, fosfor ve bikarbonati igeren 8 degiskenli model kullanilamamistir. Takip
stiresince Oliim gergeklesen ve izlemi devam etmeyen hastalarin ¢aligmaya alinmamasi

hasta se¢imi i¢in ¢alisma sonuglarini etkilememis olabilir.
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SONUC

Sonug olarak bobrek yetersizligi risk denkleminin evre 3-4 kronik bobrek hastasi Tiirk
popiilasyonunda 2.yilda bobrek yetersizligi gelismesini ongormedeki c-istatistik degeri
Kuzey Amerika popiilasyonuna gore daha diisiik bulunsa da bir Avrupa kohortuna yakin
sonuglar elde edilmistir ve istatistiki olarak anlamlidir. Bu denklemin Tiirk populasyonu
icin uygunlugunun belirlenmesinde iilkemizde yapilacak ¢ok merkezli, daha ¢ok sayida
hasta ve veri igeren caligmalara ihtiya¢ vardir. Bu risk denkleminin pratikte hasta

sonuglarina etkisinin gelecekte arastirilmasi igin ek analizler gerekmektedir.
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