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OZET

OTOZOMAL DOMINANT POLIKISTiK BOBREK HASTALIGI OLAN
HASTALARDA GLUKOZ METABOLIZMASI iLE BOBREK FONKSIYONLARI
VE BOBREK HACMI ILISKiSi

Otozomal dominant polikistik bobrek hastaligt (ODPBH) son donem bdbrek
yetmezliginin (SDBY) nedenlerinden biridir. Son yapilan ¢aligmalar kistlerin ilerleyici
bliylimesinin altinda yatan sebebin metabolik bir kusurun 6zellikle bozulmus glukoz
metabolizmasinin oldugunu diisiindiirmektedir. Calismamizda ODPBH tanili hastalarda
metabolik parametrelerin bobrek fonksiyonlar: ve bobrek boyutlari tizerine olan etkilerini

arastirdik.

Retrospektif ve kesitsel olarak yapilan bu calismaya diyabet tanisi olmayan 105
ODPBH hastas1 dahil edildi. Hastalarin demografik bilgileri, antropometrik 6l¢iimleri,
biyokimyasal parametreleri, kullandigi ilaglar her hasta i¢in ayr1 olarak kaydedildi.
Hastalarin manyetik rezonans (MR) goriintiilemeleri ile Olgiilen bdbrek boyutlar:
kullanilarak mayo siniflamasi hesaplanip yiiksek riskli olan ve olmayan olarak iki gruba
ayrildi. ROC analizi yapilarak tahmini glomeriiler filtrasyon hizi (tGFH) <60 ml/dk/1.73m?
olan hastalar1 belirleyen boya gore diizeltilmis toplam bobrek hacmi (bTBH) nin kesim
noktas1 bulundu. Hastalarin viicut kiitle indeksleri (VKI) hesaplanarak kategorize edildi.

Antihipertansif kullanim1 ve/veya ofis kan basinci 6l¢iimlerine gore hastalar gruplandirildi.

Calismaya yas ortalamast 42,79+10,9 olan, 53’1 (%50.5) kadin toplam 105 hasta
dahil edildi. VKI ortalamas1 26,03+4,2 kg/m? olan hastalarin 88’inde (%83,8) aile oykiisii
vardi. Mayo siniflamasina gore yiiksek riskli olan (1C, 1D ve 1E) toplam 73(%69,5) hasta
vardi. Yiiksek riskli olan grupta HOMA-IR ve HbA1C diizeylerinin daha yiiksek oldugu
goriildii (p<0,05). bTBH nin kesim noktasina gore de bobrek boyutu biiyiik olan hastalarda
HOMA-IR ve HbA1C diizeylerinin daha yiiksek oldugu izlendi (p=0,034). LDL-kolesterol,

total kolesterol ve trigliserid diizeyleri ile tiim hastalarin ortalama tGFH ve bTBH arasinda

Xii



anlaml iliski saptandi (p<0,01). Mayo smiflamasina goére yiiksek riskli olan hastalarda
HDL-kolesteroliin daha diisiik oldugu goriildi (p=0,044). bTBH nin kesim noktasindan
daha biiyiik bobrek hacmi olan hastalarda LDL-kolesterol, total kolesterol, trigliserid
diizeylerinin daha yiiksek (p<0,001), HDL kolesteroliin ise daha diisiik oldugu tespit edildi
(p=0,024). Sistolik kan basinci (SKB), diyastolik kan basinc1i (DKB) ve ortalama arter
basinci (OAB) ile bTBH arasinda pozitif yonde korelasyon goriiliirken (p<0,001), SKB ve
OAB ile tGFH arasinda negatif yonde korelasyon oldugu goriildii (p=0,001; p=0,006).
Mayo siniflamasina gore yliksek riskli grupta yiiksek riskli olmayan gruba gore SKB, DKB
ve OAB ortalama degerlerinin daha yiiksek oldugu izlendi (p<0,001). bTBH nin kesim
noktasina gore bobrek boyutu biiylik olan hastalarin hepsinin hipertansif oldugu tespit
edildi. VKI alt gruplari ile bTBH ve tGFH arasinda anlamli iliski bulunmus olup, post-hoc
analiz yapildiginda anlamli farki olusturan grubun 18,5-24,9 kg/m? oldugu goriildi
(p<0,05).

Calismamizda bobrek hacmi artmis olan hastalarda HOMA-IR ve HbAILC
degerlerinin anlamli olarak daha yiliksek bulunmasiyla insiilin direnci ve artmig bobrek
hacmi birlikteligini gosterdik. Insiilin direncinin yam sira diger metabolik parametreler
olan dislipidemi, hipertansiyon ve fazla kilonun da artmis bobrek hacmi ve azalmis bobrek
fonksiyonuyla iligkili oldugunu tespit ettik. Sebep sonug iligkisini izah etmek i¢in ¢ok
merkezli ¢ok sayida vakanin dahil edildigi farkli tasarlanmis c¢alismalarin yapilmasina

ithtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Insiilin Direnci, Mayo Smiflamasi, Metabolik Parametreler,

Otozomal Dominant Polikistik Bobrek Hastaligi, Toplam Bobrek Hacmi
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ABSTRACT

THE RELATIONSHIP BETWEEN GLUCOSE METABOLISM AND RENAL
FUNCTIONS AND RENAL VOLUME IN PATIENTS WITH AUTOSOMAL
DOMINANT POLYCYSTIC RENAL DISEASE

Autosomal dominant polycystic kidney disease (ADPKD) is one of the causes of end-stage
renal disease. Recent studies suggest that the underlying cause of the progressive growth of
cysts is a metabolic defect, particularly impaired glucose metabolism. In our study, we
investigated the effects of metabolic parameters on kidney functions and kidney sizes in
patients with ADPKD.

In this retrospective and cross-sectional study, 105 ADPKD patients without diabetes were
included. Patients demographic information, anthropometric measurements, biochemical
parameters, and medications used were recorded separately for each patient. The mayo
classification was calculated using the kidney sizes measured by magnetic resonance (MR)
imaging of the patients, and they were divided into two groups as high-risk and non-high-
risk. The cutoff point for height-corrected total kidney volume (hTKV), which identifies
patients with an estimated glomerular filtration rate (GFR) <60 ml/min/1.73m2, was found
by performing ROC analysis. The body mass index (BMI) of the patients was calculated
and categorized. Patients were grouped according to antihypertensive use and/or office

blood pressure measurements.

A total of 105 patients, 53 (50.5%) of whom were female, with a mean age of 42.79+10.9
years were included in the study. Eighty-eight (83.8%) of the patients with a mean BMI of
26.03+4.2 kg/m?2 had a family history. There were a total of 73 (69.5%) patients with high
risk (1C, 1D, and 1E) according to the mayo classification. HOMA-IR and HbA1C levels
were found to be higher in the high-risk group (p<0.05). HOMA-IR and HbAI1C levels
were found to be significantly higher in patients with a larger kidney size than the cut-off

point of hTKV (p=0.034). A significant correlation was found between LDL-cholesterol,
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total cholesterol and triglyceride levels and mean eGFR and hTKV of all patients (p<0.01).
HDL-cholesterol was found to be lower in high-risk patients according to the Mayo
classification (p=0.044). LDL-cholesterol, total cholesterol and triglyceride levels were
higher (p<0.001) and HDL cholesterol was lower in patients with kidney volume larger
than the cut-off point of bTBI (p=0.024). While there was a positive correlation between
systolic blood pressure (SBP), diastolic blood pressure (DBP), mean arterial pressure
(MAP) and hTKV (p<0.001), there was a negative correlation between SBP and MAP and
eGFR (p=0.001; p=0.006). According to the mayo classification, mean SBP, DBP and
MAP values were higher in the high-risk group than in the non-high-risk group (p<0.001).
All of the patients whose kidney size was larger than the cut-off point of bTBI were found
to be hypertensive. A significant relationship was found between BMI subgroups and
hTKV and eGFR, and when post-hoc analysis was performed, the group that created the
significant difference was found to be 18.5-24.9 kg/m? (p<0.05).

In our study, we showed the association of insulin resistance and large kidney volume,
with HOMA-IR and HbA1C values being found to be significantly higher in patients with
large kidney volume. In addition to insulin resistance, we found that other metabolic
parameters such as dyslipidemia, hypertension and overweight were also associated with

high kidney volume and decreased kidney function.

In our study, we showed the association of insulin resistance and large kidney volume,
with HOMA-IR and HbA1C values being found to be significantly higher in patients with
large kidney volume. In addition to insulin resistance, we found that other metabolic
parameters such as dyslipidemia, hypertension and overweight were also associated with
high kidney volume and decreased kidney function. In order to explain the cause and effect
relationship, there is a need for different designed studies including many multicenter

cases.

Keywords: Insulin Resistance, Mayo Classification, Metabolic Parameters, Autosomal
Dominant Polycystic Kidney Disease, Total Kidney Volume
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1. GIRIS VE AMAC

Otozomal dominant polikistik bobrek hastaligi (ODPBH) renal ve ekstrarenal
tutulumu olan, kistik ve kistik olmayan belirtilerle karakterize sistemik kalitsal bir
hastaliktir [1]. Her 400 ile 1000 kisiden birinde goriiliir [2]. Bobregin en sik goriilen
kalitsal hastaligidir. Prevelansi orak hiicreli anemi, hemofili, Kkistik fibrozis, huntington
hastaligi ve down sendromunun toplamindan daha yiiksektir [3]. Genetik olarak olgularin
yaklasik %78 inden 16. kromozomun kisa kolunda (16p13.3) bulunan PKD1 (polycystic
kidney disease 1) geni, %15’inden 4. kromozomun uzun kolunda (4g21) bulunan PKD2
(polycystic kidney disease 2) sorumludur [4]. Son yillarda, PKD1 ve PKD2 genlerinde
mutasyon saptanamayan bazi ailelerde GANAB ve DNAJBI11 genlerinde mutasyon
saptanmugtir [5-7].

ODPBH’de, bobrek kistlerinin ilerleyici gelisimi ve belirgin bobrek bilyiimesi
sonucu yapisal ve fonksiyonel bobrek yetmezligi meydana gelir, kronik bobrek hastaligina
(KBH) yol agar ve sonunda SDBY ile sonuglanir. ODPBH olan hastalarin %70’e varan bir
bolimiinde 70 yasina kadar renal replasman tedavisi gerektiren SDBY geligir [8] .
Bobrekler disinda farkli organlarda (karaciger, pancreas, dalak) Kistler goriilebileceginden
ve degisik sistemlere ait baska patolojiler (intrakranial anevrizmalar, kalp kapag defektleri
gibi) eslik edebileceginden dolayr multisistemik bir hastalik olarak kabul edilebilir.
ODPBH’de hastalik progresyonu dogrudan bobrek hacmi ile iliskili olup tedaviler,

ilerlemeyi geciktirmek i¢in bobrek hacmindeki diisiisii yavaslatmay1 amagclar.

Bobrekler yiiksek metabolik talep altinda oldugundan, yapilan in vitro ve hayvan
modeli ¢alismalarinda ODPBH’de kist proliferasyonu ve kist biiyiimesine neden olan bir
metabolik degisikligin var oldugu oOne siiriilmektedir [9-13]. Bu metabolik degisiklikler
arasinda bozulmus glukoz metabolizmasi, diizensiz lipid ve amino asit metabolizmasi,
bozulmus otofaji ve mitokondriyal islev bozuklugu yer alir. Metabolik diizensizlikleri
hedef alan hem diyet hem de farmakolojik tabanli stratejiler, ODPBH’nin ilerlemesini
yavaslatan tedaviler olarak kabul edilmektedir ve Ozellikle hastalifin yavas ilerleyen
dogas1 goz Oniine alindiginda dikkat cekicidir. Normal popiilasyona gére ODPBH olan

hastalarda insiilin direncinin oldugu gosterilmis [14, 15], bununla birlikte insiilin direnci



acisindan saglikli bireyler ile anlamli fark olmadigin1 gésteren ¢alismalar da mevcuttur [16,
17]. insiilin direncinin glukoz intoleransi, dislipidemi ve hipertansiyon gibi
kardiyovaskiiler risk faktorleri ile birlikteligi iyi bilinmektedir [18], Metabolik
diizensizlikler ODPBH olan hastalarda bdbrek yetersizliginin ve kardiyovaskiiler
komplikasyonlarin ilerlemesini hizlandirabilir ve kardiyovaskiiler problemler ODPBH’de

onemli bir morbidite ve mortalite sebebidir [19].

Calismamizin amaci hastanemiz nefroloji polikliniginden takipli ODPBH tanisi
olan farkli evrelerdeki hastalarda bozulmus aglik glukozu, insiilin direnci varligini
arastirmak, metabolik sendrom komponentleri olarak da bilinen dislipidemi ve
hipertansiyon ile birlikteligini sunmak, bu anormalliklerin hastalik seyri ve bdbrek

boyutlariyla iligkisini degerlendirmektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. OTOZOMAL DOMINANT POLIKiSTIK BOBREK
HASTALIGI

Otozomal dominant polikistik bobrek hastaligi (ODPBH) otozomal dominant gegis
gosteren, en sik goriilen kalitsal bobrek hastaligidir. Hastaligin temelinde bdbreklerde
kistlerin olusumu ve ilerleyici biiylimesi, bdbrek fonsiyonlarinda bozulma ve bdbrek
yetmezligi vardir. Bobrekler disinda farkli organlarda da kistler gelismesi ve degisik
sistemlere ait baska patolojiler de goriilmesi nedeniyle sistemik bir hastalik olarak kabul
edilir. Genellikle yasamin 3-4. Dekatlarinda ortaya ¢ikmasi nedeniyle eskiden ‘erigkin’
tipte polikistik bobrek hastalig1 olarak bilinmekteydi. Fakat son yillarda tan1 yontemlerinin
gelismesi sonucunda, bu hastalifin c¢ocukluk caginda hatta bebeklik doneminde ve
intrauterin hayatta bile goriilebileceginin anlasilmasi tizerine artik gliniimiizde gegis sekli

ile anilmaktir [20, 21].
2.1.1. Epidemiyoloji

ODPBH diinya genelinde biitiin 1rklarda 1/400 ile 1/1000 arasinda bir prevelansa
sahiptir [22]. Kadinlarda ve erkeklerde esit oranda rastlanir. Son donem bdbrek
hastaliginin (SDBH) dordiincti sikliktaki nedenidir [23]. ODPBH Amerika Birlesik
Devletleri’nde her yil diyalize baslayan hastalarin yaklasik %5’inde bdbrek hastaliginin
altta yatan nedenidir [24]. Tiirk nefroloji derneginin 2022 yilinda yayinladigi raporda, 2021
yili icinde renal replasman tedavisine (RRT) yeni baslayan hastalarin %2.76’sinin
etyolojisini polikistik bobrek hastaliklarinin olusturdugu bildirilmistir [25].

Tablo 2.1: 2021 yili i¢inde ilk RRT olarak HD'ye (merkez ve ev HD) baslayan tiim hastalarin SDBH
etiyolojisine gore dagilimi

n %
Diabetes Mellitus 2.048 35,54
Hipertansiyon 1.968 34,15
Glomerilonefrit 191 3,31
Polikistik Bobrek Hastaligi 159 2,76
Renal Vaskiiler Hastalik 61 1,06




Tablo 2.1 (devam): 2021 yili i¢inde ilk RRT olarak HD'ye (merkez ve ev HD) baglayan tiim hastalarin
SDBH etiyolojisine gore dagilimi

n %
Amiloidoz 48 0,83
Obstriiktif Nefropati 47 0,82
Tiibiilointerstisyel Nefrit 42 0,73
Diger Nedenler 456 7,91
Etiyolojisi Bilinmeyen 743 12,89
Toplam 5.763 100,00

Tablo 2.2: 2021 yili sonu itibartyla prevalan merkez HD hastalarinin SDBH etiyolojisine gore dagilimi

n %

Diabetes Mellitus 5.473 35,66
Hipertansiyon 4.702 30,64
Glomerilonefrit 759 4,95
Polikistik Bobrek Hastaligi 628 4,09
Amiloidoz 198 1,29
Obstriiktif Nefropati 162 1,06
Tiibiilointerstisyel Nefrit 126 0,82
Renal Vaskiiler Hastalik 102 0,66
Diger Nedenler 1.063 6,93
Etiyolojisi Bilinmeyen 2.134 13,90
Toplam 15.347 100,00

2.1.2. Genetik Ozellikleri

Olgularin yaklasik %78’inden sorumlu gen 16. kromozomun kisa kolunda
(16p13.3) yerlesmis olan PKD1 geni, %]15’inden sorumlu gen ise 4. kromozomun uzun
kolunda (4g21) bulunan PKD2 genidir. Son yillarda, PKD1 ve PKD2 genlerinde mutasyon
saptanamayan bazi ailelerde GANAB ve DNAJB11 genlerinde mutasyon saptanmustir.

PKD1 ve PKD2 genleri sirasiyla polikistin 1 ve polikistin 2 adi1 verilen integral
membran proteinlerini sentezler. Polikistin 1, epitel hiicrelerinin plazma membraninda ve
primer siliada yer alir. Gorevi tam olarak bilinmemekle birlikte, hiicre-hiicre ve hiicre-
matriks iletisiminde rol aldigi diisiiniilmektedir. PKD2 geninin sentez ettigi protein olan
polikistin 2 de primer siliada ve plazma membraninda yer alir; yapis1 kalsiyum kanallarina

benzerlik gosterir[23, 26].

ODPBH’de gerek degisik aileler arasinda gerekse de aile icindeki degisik fertler
arasinda fenotipik farkliliklar dikkati ¢eker. Neden olan gen mutasyonu, hastalar arasindaki

fenotipik farkliliklar ve ilerleme oranini belirleyen ana faktordiir [27]. Anormal gen olarak



PKD2’yi tasiyan hastalarda, PKD1’i tasiyanlara gore, hastaligin ortaya c¢ikis yasi,
hipertansiyonun goriilmesi ve evre 5 kronik bobrek hastaligi (KBH) gelisme siiresi daha
ileri yaslarda olmaktadir [28]. Daha once yapilan caligmalarda, SDBH’nin medyan
baslangi¢ yasi PKD1 ve PKD?2 igin sirasiyla 54 ve 74 oldugu goriilmiistiir [28-30]

2.1.3. Patogenez

Kistlerin olugsmasina sebep olan altta yatan mekanizmalar tam olarak
aydinlatilamamistir [30, 31]. Tubulointerstisyel inflamasyonla iligkili artmis tiibiiler hiicre
proliferasyonu, artmis sivi sekresyonu, hiicre dis1 matriks sentezinde ve metabolizmasinda
bozukluk, interstisyel inflamatuar hiicre infiltrasyonunu ve nihayetinde interstisyel fibroz,
tibliler atrofi ve glomeriilosklerozun patogenezde onemli rol oynadigina kanitlar

mevcuttur [30, 32-34].
2.1.4. Tam

Tanmmin konmasi icin aile Oykiisii, fizik muayene, laboratuvar bulgular1 ve
gorlintiilleme yoOntemlerinden yararlanilir. Hastalarin %10-15’inde pozitif aile Oyliisii
yoktur. Bunlarin sebepleri arasinda de-nova muastayonlar (vakalarin %5°1), PKD2
mutasyonlarindan kaynaklanan hafif hastalik, mozaizm veya ebeveyn tibbi kayitlarinin
bulunmamasi yer alir. Goriintilleme yontemleri olarak ultrasonografi (USG), bilgisayarl
tomografi (BT) veya magnetik rezonans (MR) ile bobrek kistleri gosterilebilir. Tani igin en
sik tercih edilen yontem ultrasonografidir ¢linkii diger yontemlere gore daha ucuzdur,
kontrast madde gerekmez, radyasyona maruz kalinmaz. Ancak geng¢ yaslarda, daha kiiciik
capta ve daha az sayida kist varliginda, bobrek voliimii degerlendirmede USG duyarlilig:
azalmaktadir. T2 agirlikli manyetik rezonans goriintileme ve ince kesitli kontrasth
bilgisayarli tomografi (BT), 1-2 mm ¢apindaki kistleri dahi tespit edebilen, USG’den bu
bakimdan daha yiiksek duyarliliga sahip goriintiileme modaliteleridir [35]. BT’ nin en
onemli dezavantaji1 iyonizan radyasyon igermesi olup kontrollerle radyasyon maruziyetinin
yiiksek olma ihtimalidir. MR, ODPBH’nin tanisinda, tipik/atipik bulgulari olan hastalarin
siniflandirilmasinda, kist komplikasyonlarinin ve bobrek dis1 patolojilerin  tespit
edilmesinde yararli bir ara¢ haline gelmistir [36]. Ayrica MR ile toplam bobrek hacminin
(TBH) ol¢iimii, ODPBH'nin ilerlemesini yavaslatmak i¢in gelistirilen yeni tedavi rejimleri

ve terapotik yanit1 degerlendirmek igin altin standarttir [37].

Ultrasonografi (USG) ile taninin konmasinda hastanin yas1 mutlaka goz oniine

alimmalidir. Yas ilerledikce basit kistlerin gelisme insidanst artmasi sebebiyle cocuklarda



saptanan kistler ile ileri yaslarda saptanan kistlerin tan1 degerleri farklidir. Aile hikayesi
pozitif olan ve 15-39 yas arasindaki bir hastada, bir veya iki bobrekte 3 veya daha fazla
kistin goriilmesi ile tan1 konur. Hastanin yas1 40 ile 59 arasinda ise, her iki bobrekte birden,
en azindan ikiser kistin goriilmesi ile tan1 konur. Altmis yasin {lizerindeki hastalarda ise
taninin konabilmesi ig¢in, her iki bobrekte birden, en azindan dorder kistin goriilmesi
gereklidir. Tersine, >40 yasindaki risk altindaki bireylerde ikiden az bobrek kisti hastaligi
diglamak i¢in yeterlidir [38].

Tablo 2.3: Aile hikayesi mevcut bireylerde ODPBH sonografik tan1 kriterleri

Yas Pozitif Tan1 Kriteri

15-39 > 3 kist. Tek bobrekte veya her iki bobrekte
40-59 > 2 kist. Her bir bobrekte

>60 > 4 kist. Her bir bobrekte

Genetik inceleme yontemine yiiksek maliyeti nedeniyle bazi 6zel durumlar disinda
pek basvurulmaz. Aile hikayesi olmayan ODPBH tanis1 almis bir kiside mutasyonu
saptamak icin, bu hastalik nedeniyle evre 5 KBH gelisen bir yakinina bobrek vermek
isteyen bir kiside ODPBH olup olmadiginin kesin olarak bilinmesi i¢in genetik incelemeye
basvurulabilir. Ayrica ODPBH olan bir anne veya baba, dogacak ¢ocugunun ayni geni

tasty1p tasimadigini 6grenmek isterse gen analizi yapilabilir [39].
2.1.5. Klinik

ODPBH olan hastalar genellikle erken yaslarda asemptomatiktir ve yas arttikca
semptomlarin goriilme sikligi artar. En sik 3-4. on yilda belirti vermeye baslar. En sik
rastlanan baglangic semptomlar tesadiifen saptanan hipertansiyon, yan agrisi, idrar yolu

infeksiyonu bulgular1 ve makroskopik hematiiri ataklaridir.
2.1.5.1. Agn

Fazla sayidaki kistler nedeniyle bobrek boyutlari artmis olan hastalarda agr1 daha
siktir. Kistlerin biliylimesi sonucu bobrek kapsiiliiniin gerilmesi, etraf organlara basi
yapmasi, kist i¢ine kanama ve kist enfeksiyonlari, pihti veya tas nedeniyle olusan

enfeksiyon agri nedeni olabilir [40].
2.1.5.2. Hipertansiyon

Hipertansiyon bobrek yetmezligi gelismemis eriskinlerin  %60’inda, bobrek

yetmezligi olanlarin %80’inden fazlasinda goriiliir. Fazla sayida kist nedeniyle bdbrek
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boyutlar biiylimiis olan hastalarda hipertansiyon ile daha sik karsilasilir. Biiyiiyen kistlerin
intrarenal damarlara basi yaparak iskemige yol agmasi, bunun sonucunda da renin-
anjiyotensin-aldosteron sistemi (RAAS)’nin aktivitesinin artis1 hipertansiyondan sorumlu
tutulmaktadir. Erken donemde ortaya cikan hipertansiyon serebral hemorajiye egilim
yaratmakta sol ventrikiil hipertrofisine neden olmakta ve bobrek yetmezligi

progresyonunda énemli rol oynamaktadir [41-47].
2.1.5.3. Hematiiri

Hematiiri, hastaligin seyrinde yaklasik %35-50 oraninda genellikle makroskobik
diizeyde goriiliir. Kist duvarinin ¢atlamasi hematiiriden sorumlu olabilecegi gibi; tas, kist
icine kanama ve enfeksiyon da sebepler arasinda sayilabilir. Erken baglangicli gross

hematiiri, ODPBH’da bobrek hastaliginin daha hizli ilerlemesi ile iligkilidir [48, 49].
2.1.5.4. Nefrolitiazis

ODPBH olan hastalarin yaklasik %25’inde bobrek taglari goriilir. Toplumda
kalsiyum oksalat taglar1 daha sik goriilmesine ragmen ODPBH olan hastalarda taslarin
yarisindan fazlasini tirik asit taslari olusturur. [44, 50]. Patogenezinde kistlerin toplayici
sisteme yaptig1 basi sonucu iiriner staz sorumlu tutulmakla birlikte bazi c¢aligmalarda
azalmis hiperoksaliiri, hipositratiiri ve hiperiiriseminin de tas olusumuna katkida
bulundugu gosterilmistir. Ayrica tag saptanan hastalarda idrar pH’1nin daha diisiik olmasi

tirik asit ¢okelmesini kolaylastirarak tirik asit taglarinin sikliginda artisa yol agabilir [51,
52].

2.1.5.5. Proteiniiri

ODPBH’da proteiniiri major bir 6zellik olarak beklenmez. Yapilan bir ¢alismada
270 hastanin ortalama proteiniiri diizeyi 260 mg/giin olarak bulunmustur [53]. Hastalarin
%18’inde glinde 300 mg’dan fazla proteiniiri saptanmis olup proteiniiri Seviyesi ile bobrek

fonsiyon bozuklugu progresyonunun korele oldugu goriilmiistiir [53, 54].
2.1.5.6. Ekstrarenal Bulgular

ODPBH’ da bobrek kistleri ile beraber diger organ (karaciger, pankreas vb.) Kistleri
goriilebilir. Kist gelisimi digindaki bulgular: serebral anevrizma, kardiyak kapak defektleri,

kolon divertikiilleri, umblikal ya da inguinal herni gelisimleri sayilabilir.



ODPBH’nin en sik goriilen bobrek disi bulgusu karaciger Kistleridir [55]. 35
yasin iizerindeki hastalarin %94 kadarinda karaciger kisti oldugu bildirilmistir [56]
Kadinlarda ve erkeklerde prevelanst benzer olmakla birlikte kadinlarda daha erken
yaslarda kistler gelisebilir. Cogul gebeligi olanlarin daha biiyiik karaciger Kistlerine sahip
olma olasilig1 daha yiiksektir [57, 58]. Karaciger disinda, pankreas ve dalakta da kistler
goriilebilmekle birlikte araknoid Kistleri, akciger kistleri, vezikula seminalis ve testis
kistlerinin ODPBH tanili hastalarda normal popiilasyona gore daha sik olarak bildirilmistir
[55, 59].

ODPBH’de major vaskiiler anomalilerden en Onemlisi, riiptiire olmasi sonucu
subaraknoid ve intraserebral kanama ile sonuglanabilen intraserebral anevrizmalardir.
%8-12 oraninda prevelans bildirilmis olup genel popiilasyin ile karsilastirildiginda dort kat
daha yiiksektir [60-62]. Ailesinde intrakranial anevrizma Oykiisii olanlar en fazla risk
altindadir. Bu hastalarda anevrizmanin riiptiir insidans1 daha erken yaslarda ve genel

popiilasyona gore daha fazla gortliir [63, 64].

ODPBH hastalarinin %25-30’unda kalp kapak defektleri saptanabilir. En sik
saptanan anomali mitral valv prolapsusu olmakla birlikte daha az oranlarda aort, mitral ve
trikiispid yetmezligi goriilebilir [65-67] Cogu hasta asemptomatik seyretmektedir. Yapilan
bir ¢aligmada artan siklikta asemptomatik perikardiyal efiizyonlarin da meydana geldigi

gorilmistiir [68].

Cikan torasik aort anevrizma ve diseksiyonlar1 [60, 69], servikosefalik arter
diseksiyonlari, dolikoektaziler [70, 71] ve santral retinal vaskiiler okliizyonlar [72] da
ODPBH ile iliskilendirilmistir.

2.1.6. Hastaligin Seyri

Hastaligin progresyonunu etkileyen bir¢ok faktdr olmasi nedenli hastaligin seyrinde
hastalar arasinda belirgin farkliliklar olabilir. Hastalar ortalama yasamin besinci veya
altinci on yilinda SDBY’ye ilerler. ODPKD, tiim SDBY vakalarinin yaklasik %10'unu
olusturur [73]. GFH diismeye basladiginda, ortalama diisiis yilda 4.4 ila 5.9 mL/dak'dir
[22]. Progresyonu etkileyen faktorler arasinda; PKD1 mutasyonu varligi (PKD1 geninin
“truncating” tarzda mutasyonu en kotii prognoza sahiptir), erken yasta hipertansiyon tanisi,
erken yasta bobrek fonksiyonlarinda azalma, erken yasta baslayan makroskopik hematiiri
ataklari, proteiniiri varligi, serum kopeptin diizeylerinde artis, erkek cinsiyet ve kadinlar

i¢in ¢ok sayida (>3) gebelikler sayilabilir [74-76]



2.1.7. Tedavi

Yasam Kkalitesini ve yasam siiresini iyilestiren c¢esitli stratejiler vardir. Bunlar
arasinda KBH ilerlemesi agisindan yiiksek risk tasiyan hastalarin belirlenmesi, KBH ile
iliskili komplikasyonlarin yonetimi, prognostik nedenlerin tedavisi ve ekstra renal
komplikasyonlarin tedavisi yer alir. Yiiksek risk tasiyan hastalarin belirlenmesi, prognostik
nedenlerle ve tolvaptan gibi spesifik tedavilerden fayda gorebilecek hastalarin belirlenmesi
acisindan 6nemlidir. Bu hastalar1 belirlemek i¢in tercih edilen yontem, hastalar1 hastaligin
ilerlemesi agisindan en diisiikten en yliksege dogru bes prognostik siifa ayiran, bobrek
fonksiyonundan bagimsiz olarak yas, boy ve MR veya BT ol¢iilen toplam bobrek hacmi
kullanilarak hesaplanan mayo skorlama sistemidir. Siniflar 1A, 1B, 1C, 1D, 1E olup 1C,
ID ve 1E son bonem bobrek hastaligina ilerleme acisindan yiiksek riskli grup olarak
tanimlanir [74, 77]. Bu yontemin en biiyiikk avantaji, herhangi bir yasta toplam bobrek
hacmi (TBH) oOl¢timii kullanarak, gelecekte herhangi bir noktada hastanin glomeriiler

filtrasyon hizin1 (GFH) tahmin edebilmesidir.

Hipertansiyon ODPBH’da en yaygm goriilen ve tedavi edilebilen prognostik
faktorlerden biridir. Etyolojisinde RAAS aktivitesindeki artisin dnemli rolii olmasindan
dolayr oncelikli olarak anjiyotensin konverting enzim (ACE) inhibitorleri veya
anjiyotensin II reseptor blokerleri (ARB) tercih edilmelidir. Erken evredeki (GFH >60
ml/dk./1.73 m?) geng (18-50 yas) hastalarda bir ACE inhibitérii veya bir ARB ile <110/75
mmHg olucak sekilde siki kan basinci kontrolii hedeflendiginde toplam bobrek hacmindeki

biiyiimenin yavasladigi, sol ventrikiil hipertrofisinin ve albiiminiirinin azaldig1 goriilmiistiir

[78].

ODPBH tanis1 olan fazla kilolu ve obez hastalarda viicut kiitle indeksi (VKI)
normal olan hastalara gore bobrek fonksiyonlarinda azalma hizinin daha fazla oldugu
bildirilmistir [79-81]. Kilo verme, giinde 5 gr’in altinda tuz tiiketimi, sigarayr birakmak
gibi yasam tarz1 degisikliklerinin bobrek yetersizliginin ilerlemesini yavaslatici etkileri
mevcut olup ayni zamanda kardiyovaskiiler mortaliteyi azaltmasi acisindan da biiytlik

Oonemi vardir [82, 83].

Uriner sistem infeksiyonu riskinin yiiksek olmasi sebebiyle {iriner sistem
kateterizasyonundan miimkiin oldugunca kag¢inmali, tedavisinde uygun antibiyotikler
kullanilmalidir. Tedaviye cevap alinamaz ise, infekte kist ihtimali diisiiniilerek kist igine
erisebilecek siprofloksasin, klindamisin, trimetoprim-sulfametoksazol gibi lipofilik ajanlar
secilmelidir [84].



SDBY gelisen hastalarda renal replasman tedavi segenekleri; hemodiyaliz, periton

diyalizi ve transplantasyon uygulanabilir.

ODPBH’da kistlerin biiylimesini yavaslatic1 etki gosterebilecek ilaglarin arayisi
uzun yillardan beri stirmekle birlikte yapilan deneysel ve klinik ¢aligmalarin sonucunda, bir

vazopressin reseptor antagonisti olan “tolvaptan”in yararl etkilerinin oldugu gosterilmistir

[85-87]

Statinlerin antiproliferatif, antioksidan ve anti-inflamatuvar etkileri géz Oniine
alindiginda ODPBH’nin tedavisinde faydali olabilecegi bazi ¢alismalarda olumlu etkileri

gosterilmis olup daha biiyiik ¢alismalara ihtiyag vardir [88-90]

Gilinlimiizde kistlerin biiylimesini yavaslatici yeni tedavi arayislart devam etmekte
olup bunlar arasinda metformin, nikotinamid, pioglitazon ve bir tirozin kinaz inhibitorii

olan tesevatinib sayilabilir [91].
2.2. INSULIN DIRENCI

Insiilin; glukoz metabolizmasi, hiicre biiyiimesi ve metabolizmasinda &nemli rol
oynayan, pankreas B hiicrelerinden salgilanan anabolik bir peptit hormondur [92].
Dolasimdaki glukoz konsantrasyonu, pankreas B hiicrelerinden insiilin salgilanmasi ile
orantilidir. Hedef hiicrelerde, insiilin reseptorlerine baglanir ve hiicre tipine bagli olarak
farkli mekanizmalar indiikleyerek fosfatidilinositol-3-kinaz/protein kinaz B'yi aktive eder
[93]. Periferik dokularda glukozun hiicre igine girisi saglanir, karacigerde glukojen
sentezini aktive eder. Ayrica glikoz metabolizmasi yaninda yag dokusu ve kasta glukozun
tutulmasini saglayarak lipogenezi indiikler, aminoasit transportu, protein ve deoksiribo
niikleik asit (DNA) sentezinde rol oynar [94]. Beyinde termojenezi aktive ederek istahi
diizenler. Ayrica mitokondri biyosentezi, hiicre proliferasyonu ve farklilasmasi gibi pek
¢ok olayda yer alir. Insiilin salgilanmasinda veya islevinde degisiklik oldugunda hiperfaji,

insiilin direnci ve diyabetes mellitus gibi kronik dejeneratif patolojiler goriiliir [95, 96].

Insiilin direnci, dolasimda normal ya da yiiksek miktarda insiilin olmasma karsin
dokularda instiline yeterli cevabin olmamasi boylelikle normal yanitin ortaya ¢ikabilmesi
icin gerekli insiilin miktarinin normalden fazla oldugu bir durum olarak tanimlanabilir
[97]. Insiilin direnci cogunlukla hiperinsiilinemiyle birliktedir ancak her zaman
hiperglisemi eslik etmez; hiperglisemi insiilin direncinin ileri evrelerinde goruliir. Klinik
pratikte insiilin direnci endojen ve/veya ekzojen insiiline normalin altinda bir glukoz yaniti
olmast durumudur. En yaygin sebebi obezite (6zellikle abdominal obezite) olmakla birlikte
diger sebepler arasinda genetik faktorler, yashilik, fiziksel inaktivite, ila¢ kullanimi
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(kortikosteroidler, anti-retroviraller, oral kontraseptifler) sayilabilir [98]. Saglikli

poliilasyonda %25 oraninda goriiliirken bozulmus glukoz toleransi varliginda %60, Tip2

DM tanili hastalarda %60-75 oraninda goriiliir [99].

Insiilin direncini 6lgmek icin gesitli teknikler kullanilir; dglisemik insiilin klemp
teknigi altin standart olarak kabul edilmistir ancak rutin kullanimda pratik degildir [100].
Klinik pratikte en sik kullanilan yontem, ilk kez 1985 yilinda Matthews ve arkadaglar
tarafindan tanimlanan homeostatik model ile insiilin direnci (HOMA-IR) yontemidir. Bu
yontem ile aghik kan sekeri ve aclik insiilin diizeyleri kullanilarak degerlendirme

yapilabilmektedir [101].
“HOMA-IR = [bazal insiilin (WU/ml) x bazal glikoz (mg/dl)] / 405

Etnik gruplara gore degiskenlik gostermesi sebebiyle HOMA-IR nin uluslararasi
esik degeri yoktur. Tiirk toplumunda esik deger 2,7 olarak bulunmustur; normal bireylerde
HOMA-IR degeri 2,7°den diisiik olarak bildirilmekle birlikte 2,7 nin tizerindeki degerler

farkl1 seviyelerde insiilin direncini yansittigi ifade edilmistir [99, 102].
2.3. METABOLIK SENDROM

Metabolik sendrom; abdominal obezite, insiilin direnci, aterojenik dislipidemi ve
hipertansiyon gibi sistemik bozukluklarin birlikte goriildiigii bir endokrinopatidir. Insiilin
direnci, iligkili hiperinsiilinemi ve hiperglisemi; aterosklerotik kardiyovaskiiler hastaligin
gelisimine katki saglayan vaskiiler endotelyal disfonksiyona, dislipidemiye, vaskiiler
enflamasyona ve hipertansiyona yol agar[103-106]. Total viicut agirhgi fazla olmayan
ancak abdominal obezitesi olan kisilerde de benzerlik oldugu gosterilmistir[107-110]. Hem
KVH agisindan metabolik risk faktérlerinin (hiperglisemi, dislipidemi, abdominal obezite
ve hipertansiyon) hem de tip2 diyabetin birlikte goriilmesi bir ‘metabolik sendrom’
varhigimi diistindiirmiistir [103, 111, 112]. Bu bulgular kiimesine uygulanan diger isimler
arasinda X sendromu, 6liimcil dortli ,insiilin direnci sendromu veya obezite dislipidemi

sendromu yer alir [113].

Metabolik sendrom igin farkli gruplarin gelistirdigi cesitli tanimlayic1 kriterler
vardir. Ulusal Kolesterol Egitim Programi (NCEP) Eriskin Tedavi Paneli 111 (ATP 1l1) en
yaygin kullanilanidir ve 2005 yilinda revize edilmistir. Tan1 i¢in abdominal obezite bir 6n
kosul degildir; listelenen bes kriterden herhangi tigliniin varligi metabolik sendrom tanisi

i¢in yeterli oldugu bildirilmistir [114].
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Tablo 2.4: National Cholesterol Education Program-Adult Treatment Panel 111 (NCEP-ATP IlI) 2005
metabolik sendrom tan1 kriterleri

Kriterler*

v Abdominal obezite (bel ¢evresi erkeklerde>102 cm, kadinlarda>88 cm)
v' Trigliserid>150 mg/dl veya hipertrigliseridemi i¢in ilag¢ tedavisi aliyor olmasi

v HDL-kolesterol erkeklerde <40 mg/dl, kadinlarda <50 mg/dl veya diisiik HDL-
kolesterol i¢in ilag tedavisi aliyor olmasi

v" Kan basinc1 >130/85 mmHg veya anti-hipertansif kullanimi
v" Aclik kan sekeri>100mg/dl veya yliksek kan sekeri i¢in ilag tedavisi kullanimi

*Yukaridaki kriterlerden en az iigiiniin varligt MS tanisi igin yeterlidir.

2001 Eriskin Tedavi Paneli III (ATP III) kriterleri tarafindan tanimlanan metabolik
sendrom prevalansi, Ugiincii Ulusal Saglik ve Beslenme Muayenesi Arastirmasina
(NHANES 111, 1988- 1994) katilan 8800 Amerika Birlesik Devletleri yetigkininde
degerlendirilmis, genel yayginlik %22 olarak bildirilmistir. Prevelansiin yagsla birlikte
artmakta oldugu goriilmiis olup 20-29 yas grubunda %6.7, 60-69 yas grubunda ise % 43.5
oraninda izlenmistir [115]. Obezite ve sedanter yasamin artmasiyla MS prevelansi da artis
gostemektedir. NHANES 2011 ila 2016 veri tabanindan alinan verileri kullanarak,
katilimcilarin yiizde 34,7'sinin metabolik sendrom i¢in ATP III kriterlerini karsiladigi
goriilmiistiir [116]. 2005 yilinda revize edilmis ATP Il kriterleri ile tanimlanan metabolik
sendrom kriterleri, diyabeti veya KVH’1 olmayan 3300 yetiskin Framingham kalp
calismas1 katilimcisinda degerlendirilmis ve baslangicta metabolik sendrom prevalansi
erkeklerde % 26,8 ve kadinlarda %16,6 iken sekiz yillik takipten sonra, erkeklerde % 56 ve

kadinlarda %47 olarak arttig1 gorilmiistiir.

Ulkemizde takriben 11,000 kisi ile 2010 yilinda yapilan “A population-based
survey of Chronic Renal Disease In Turkey” (CREDIT) ¢aligmasinda MS sikligr %31,3,
obezite siklig1 %20, 1, diyabet siklig1 %12,7, olarak bulunmustur [117].
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3. GEREC VE YONTEM

Retrospektif olarak yapilan bu ¢aligmaya Ocak 2015-Subat 2023 tarihleri arasinda
Medeniyet Universitesi nefroloji polikliniginden takip edilen otozomal dominant polikistik
bobrek hastaligi tanist olan 18 yas listii ve 80 yas alt1 hastalar alindi. Calisma Helsinki
Deklarasyonu ilkelerine uygun olarak yapilmstir. istanbul Medeniyet Universitesi Klinik

Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan onaylanmustir (tarih: 07/09/2022, karar no: 2022/0509)
3.1. CALISMA TASARIMI

Istanbul Medeniyet Universitesi Goztepe Prof. Dr. Siileyman Yalgin Sehir
Hastanesi’nde Ocak 2015 ile Subat 2023 tarihleri arasinda nefroloji polikliniginden takipli
ODPBH tanis1 olan hastalarin yazili dosyalar1 ve dijital kayitlart incelendi. Caligmaya 18
yas alt1, 80 yas iistii, GFH<15 ml/dk/1,73m?, renal replasman tedavisi alan, diyabet tanis
olan, gebe hastalar, malignitesi olan hastalar dahil edilmedi. Hastane otomasyon
sisteminden veriler taranarak tiim hastalarin demografik bilgileri (yas, tan1 yasi, cinsiyet,
aile Oyksii), antropometrik olgtimleri (boy, kilo), tam kan sayim analizi parametreleri
(hemogram, hematokrit, mutlak noétrofil, mutlak lenfosit), biyokimyasal parametreler
(glukoz, BUN, kreatinin, total kolesterol, trigliserid, LDL, HDL, AST, ALT, sodyum,
potasyum, iirik asit, aclik insiilin, HbA1C), idrar analizleri (sabah spot idrarda protein ve
kreatinin degerleri), kullandig: ilaglar ve radyolojik goriintiilemeleri (kontrastsiz MR ile
bobrek boyutlar1) her hasta i¢in ayr1 olarak kaydedildi. TBHT ve bTBH degerleri
https://www.mayo.edu/research/documents/pkd-center-adpkd-classification/doc-20094754
web adresindenki otomatik programdan hesaplandi, literatiirde oldugu gibi 1C-1D-1E
grubu yiiksek riskli grup; 1A-1B grubu diisiik riskli grup olarak kategorize edildi, analize
dahil edildi. Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration (CKD-EPI) yontemi ile
tGFH hesaplandi, analize dahil edildi [118]. Aglik insiilin ve glukoz degerleri ile
homeostatic model assessment-insulin resistance (HOMA-IR) formiiliinden faydalanilarak
insiilin direnci hesaplandi [101]. Hastalarin otomasyon sisteminde kayitli olan boy ve
kilolar1 kullamlarak viicut kiitle indeksleri hesaplandi, analize dahil edildi. DSO tarafindan
kabul edilen VKI simiflandirmasina gore kategorize edildi. (VKi<18,5 kg/m? zayif; VKI
>18,5-24,9 kg/m? normal; VKI: >25-29,9 kg/m? fazla kilolu; VKI: >30 kg/m? obez)
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Viicut kiitle indeksi (VKI) = Viicut agirhg (kg) / Boy? (m)

Hastane otomasyon sisteminde kayitlhi ofis kan basinci Olglimleri kullanildi.
Hastalar antihipertansif kullaniyorsa veya ofis kan basinci dlgiimleri sistolik kan basinct
(SKB) >140 mmHg ve/veya diyastolik kan basinc1 >90 mmHg ise hipertansif kabul edildi.

Hastalar antihipertansif ilaglar kullaniyorsa, bu ajanlarin siniflar1 not edildi

3.2. ISTATISTIK

SPSS wversion 21.0 software (IBM Corpn., Armonk, NY, USA) yazilim
kullanilarak yapildi. Degiskenlerin normal dagilima uygunluguna Kolmogrov Smirnov ve
Shapiro Wilk testleri ile Q-Q plot ve histogram grafikleri ile bakildi. Analiz sonucunda
normal dagilan degiskenler ortalama + standart sapma ile normal dagilmayanlar ortanca
(2575 percantil) olarak gosterildi. Kategorik veriler frekans (yiizde) ile gosterildi. Siirekli
verilerde iki grup karsilagtirmalari veriler normal dagildiginda Student t testi, veriler
normal dagilmadiginda Mann Whitney U testi ile yapildi. Normal dagilimi olmayan ikiden
fazla bagimsiz grubun karsilastirilmasinda Kruskal Wallis testi kullanildi. Ikiden fazla
grupta istatistiksel ac¢idan anlamli ¢ikan analizlerin post hoc test (Dunn Testi) analizi
yapildi. Kategorik veriler, gozlem sayilarinin yeterli oldugu durumda Pearson Ki-Kare testi
ile karsilastirild1. Ikiden fazla kategorilerde istatistiksel agidan anlamli ¢ikan analizlerin
post hoc test (Bonferroni Testi) analizi yapildi. Siirekli veriler arasi iliskiye, Kismi
(Parsiyel) korelasyon testi ile bakildi. Normal dagilim gostermeyen sayisal siirekli
degiskenlere logaritmik transformasyon uygulandi. tGFH degiskeni i¢in yapilan
korelasyon analizlerinde yas degiskenin etkisi bTBH degiskeni igin yapilan korelasyon
analizlerinde boy degiskeninin etkisi sabit tutuldu. Uygun kesim noktalarmmin ve egri
altinda kalan alanlarin (AUC) hesaplanmasi, giiven araliklarmin belirlenmesi,
duyarlilik/segicilik hesaplanmasi i¢in ROC egrisi (Receiver Operating Characteristic
curve) kullanildi. Optimal kesim noktalart Youden indeksi degerlerine gore belirlendi. p

<0,05 anlaml1 olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya 52’si (%49.5) erkek, 53’1 (%50.5) kadin olmak iizere toplam 105 hasta
dahil edildi. Calismaya katilanlarin yaslar1 22 ile 78 arasinda degismekte olup, yas
ortalamasi 42,79+10,9 olarak hesaplandi. Hastalarin ODPBH tanis1 alma yasi ortalamasi
29,01+11,7 olarak goriildii ve 88’inde (%83,8) aile Oykiisii vardi. Katilimcilarin ortalama
boylar1 171+9,7 cm, ortalama kilolar1 76,9+16,1 kg ve VKI 6lciimleri ortalama 26,03+4,2
kg/m? olarak belirlendi. KBH evreleri agisindan bakildiginda hastalarin 40’ imn (%38,1)
G1, 32’sinin (% 30,5) G2 ,25’inin (%23,8) G3, 8’inin (%7,6) G4 evresinde oldugu
goriildi. Mayo siiflamasinda hastalarin 5’inin (%4,8) 1A, 27’sinin (%25,7) 1B, 39’unun
(%37,1) 1C, 21’inin (%20) 1D, 13’iiniin (%12,4) 1E smifinda oldugu izlendi. Hastalarin
88’inde (%83,8) hipertansiyon tanist vardi ve 76’s1 (%72,4) antihipertansif tedavi
almaktaydi. Antihipertansif ajan olarak hastalarin 74’iinde (%70,5) ACEI-ARB, 28’inde
(%26,7) kalsiyum kanal blokorii (KKB), 10’unda (%9,5) beta bloker, 6’sinda (%5,7) alfa
bloker, 22’sinde (%21) tiyazid kullanimi mevcuttu. Hastalarin 71’inde (%70,3) sigara
kullanim1 yokken 30’u (%29,7) sigara kullanmaktaydi. Ekstrarenal bulgulardan hastalarin
41’inde (%45,6) nefrolitiazis, 85’inde (%91,4) karaciger Kisti, 6’sinda (%6,5) pankreas
kisti goriildii (Tablo 4.1).

Tablo 4.1: Calisgmaya katilan ODPBH hastalarinin demografik ve klinik ozellikleri

n %
Cinsivet Erkek 52 49.5
y Kadin 53 50.5
Yas(yil) Ort+Ss 42,79+10,9
Tani yasi(y1l) Ort+Ss 29,01+11,7
Boy(cm) Ort+Ss 171+9,7
Kilo (kg) Ort£Ss 76,9+16,1
VKI (kg/m2) Ort£Ss 26,03+4,2
e Var 88 83,8
Aile Oykiisii Yok 17 16.2
) Var 30 29,7
Sigara Kullanimi vok 71 703
Var 88 83,8
HT Yok 17 16,2
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Tablo 4.1 (devam): Calismaya katilan ODPBH hastalarinin demografik ve klinik 6zellikleri

n %
o ) Var 76 72,4
Antihipertansif kullanimi Yok 29 276
ACEI-ARB 74 70,5
KKB 28 26,7
Antihipertansif tiiri Beta Blokor 10 9,5
Alfa Blokor 6 5,7
Tiyazid 22 21
Gl 40 38,1
] G2 32 30,5
KBH Evresi G3 o5 238
G4 8 7,6
1A 5 4.8
1B 27 25,7
Mayo Siniflamast 1C 39 37,1
1D 21 20
1E 13 12,4
Ekstrarenal Bulgular n %
e Var 41 456
Nefrolitiyazis Yok 49 54.4
N T Var 85 91,4
Karaciger Kisti vok 8 8.6
.. Var 6 6,5
Pankreas Kisti Yok 87 935

VKI: Viicut kiitle indeksi HT: Hipertansiyon KBH:Kronik bobrek hastalig

Hastalar1 metabolik sendrom kriterleri agisindan degerlendirdigimizde; TG>150
mg/dL olan hastalarda tGFH ve bTBH medyan degerleri sirasiyla 69,18+28,9 ml/dk/1.73
m? ve 1138,3+799,3 mL/m olup TG<150 mg/dL olan hastalarda 82,42+30,8 ml/dk/1.73 m?
ve 862,7+729,2 mL/m izlenmis olup istatistiksel acidan anlamli fark mevcuttur (sirasiyla
p=0,034; 0,023). SKB >140 mmHg ve/veya DKB >90 mmHg olanlarin tGFH ve bTBH
medyan degerleri sirasiyla 73,33+28,2 ml/dk/1.73m? ve 1077,9+772,2 mL/m olmayanlarin
medyan degerleri 102,3+24,5 ml/dk/1.73m? ve 347,06+111,7 mL/m olarak saptanmis olup
medyan degerleri arasinda istatistiksel agidan anlamli fark mevcuttur (sirasyiyla p=0,000;
0,000). HDL <limit (erkeklerde <40 mg/dL kadinlarda <50 mg/dL) olan hastalarin,
olmayanlarla arasinda tGFH ve bTBH medyan degerleri agisindan istatistiksel agidan
anlamli fark bulunmamaktadir (p=0,238; 0,677). AKS>100 mg/dL olan hastalarin,
olmayanlarla arasinda tGFH ve bTBH medyan degerleri agisindan istatistiksel agidan
anlamli fark bulunmamaktadir (p=0,322; 0,297) (Tablo 4.2).
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Tablo 4.2: ODPBH hastalarmin metabolik sendrom kriterleri agisindan korelasyonu

Ozellik n % tGFH (ml/dk/1.73m?) p bTBH (mL/m) p
Total 103 100  78,02+30.3 r=-0.328 0,001 959,6+757,5 r=0,391 0,000
TEMML) 150 69 657 82424308 862,7729,2
TG>150 34 324 69,18+28.9 U=871,0 0,034* 1138.34799.3 U=8490  0,023*
Total 103 100  78,02+30.3 r=0,008 0,936 959.6+757.5 1=-0,25 0,011
HDL <Limit 31 295  83.14+£30.5 1013,0+799.6
(mg/dL)
e ) _
Zlimit 72 68,6  75,86+30,7 U=952,0 0,238* 928,2+747,1 U=1058 0,677*
SKB ve <140/<90 17 162 1023245 347,06£111,7
DKBP (MH9) 5 140/>90 88 83,8 73334282 t=-3,83 0,000%* 1077.9+772,2 U=123,0 0,000*
Total 105 100  78,02+303 r=-0.114 0,247 959,6+757,5 r=0,047 0,637
AKS (mg/dL) 0 89 848 79254305 935,757+757.2
>100 16 152 71204296 U=601,0 0,322* 1095,4+769.8 U=5950  0,207*

a; MS igin limit (erkek;40 mg/dL, kadin;50 mg/dL), b; Kan basinci limit degerleri (Sistolik kan basinci > 140 mmHg, Diyastolik kan basincit >90 mmHg)
r: Pearson corrrelation, *: Mann Whitney U Testi, **: Student T testi

bTBH: Boya gore diizeltilmis toplam bobrek hacmi, TG: Trigliserid, HDL: Yiiksek dansiteli lipoprotein, LDL: Diisiik dansiteli lipoprotein, SKB: Sistolik kan basinci,

DKB: Diyastolik kan basinci, AKS: Aclik kan sekeri
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Hastalarin tGFH ve bTBH degerlerinin glukoz parametreleri ile iliskisine
baktigimizda, boy degiskeninin etkisi sabit tutularak HbAlc ile bTBH arasinda istatistiksel
acidan anlamli pozitif yonde ¢ok zayif diizeyde korelasyon mevcuttur (p=0,021; r=0,238).
bTBH‘nin aglik kan sekeri, insiilin, HOMA-IR ile arasinda istatistiksel a¢idan anlamli
iliski bulunmamaktadir (p=0,637; 0,548;0,235). tGFH ile HbAlc arasinda istatistiksel
acidan anlamli negatif yonde ¢ok zayif diizeyde korelasyon mevcuttur (p=0,018; r=0,244).
tGFH’nin aclik kan sekeri, aglik insiilin ve HOMA-IR ile arasinda istatistiksel acgidan
anlamli iliski bulunmamaktadir (p=0,247;0,642;0,926) (Tablo 4.3).

Hastalarin tGFH ve bTBH degerlerinin kan basinci parametreleri ile iligkisine
baktigimizda, yas degiskeninin etkisi sabit tutularak sistolik kan basinci, ortalama arteryel
basing ile tGFH arasinda istatistiksel agcidan anlamli negatif yonde zayif diizeyde iliski
vardir (p=0,001 r=-0,332; p=0,006 r=-0,266). Diyastolik kan basinc1 ile tGFH arasinda
istatistiksel acidan anlamli iliski bulunmamaktadir (p=0,088). Sistolik kan basinci,
diyastolik kan basinci ve ortalama arteryel basing ile bTBH arasinda boy degiskeninin
etkisi sabit tutularak, istatistiksel agidan anlamli pozitif yonde korelasyon vardir
(p=<0,001;0,001;<0,001) (Tablo 4.3).

Hastalarin tGFH ve bTBH degerlerinin lipit profili parametreleri ile iliskisine
baktigimizda LDL kolesterol, total kolesterol ve trigliserid ile tGFH arasinda yas
degiskeninin etkisi sabit tutularak istatistiksel acidan anlamli negatif yonde iliski vardir
(p=0,000; 0,004; 0,003). HDL kolesterol ile tGFH arasinda istatistiksel a¢idan anlaml
iliski bulunmamaktadir (p=0,302). LDL Kolesterol, total kolesterol ve trigliserid ile bTBH
arasinda boy degiskeninin etkisi sabit tutularak istatistiksel agidan anlamli pozitif yonde
iliski vardir (p=0,020; 0,018; 0,001). HDL kolesterol ile bTBH arasinda istatistiksel agidan
anlamli iligki bulunmamaktadir (p=0,102) (Tablo 4.3).

Tablo 4.3: ODPBH hastalarinin tGFH ve bTBH degerlerinin glukoz parametreleri, kan basinglart ve lipid
profili ile iliskisi

Parametre tGFH (ml/dk/1.73m?) bTBH (mL/m?)

r p r p
AKS (mg/dL) 0,114 0,247 0,047 0,637
Aclik insiilin 0,049 0,642 0,064 0,548
(mU/L)
HOMA-IR -0,009 0,926 0,117 0,235
HbALc (%) 0,244 0,018 0,238 0,021
SKB (mmHg) 0,332 0,001 0,367 <0,001
DKB (mmHg) -0,167 0,088 0,308 0,001
OAB (mmHg) 10,266 0,006 0,370 <0,001
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Tablo 4.3 (devam): ODPBH hastalarimin tGFH ve bTBH degerlerinin glukoz parametreleri, kan basinglar
ve lipid profili ile iliskisi

Parametre tGFH (ml/dk/1.73m?) bTBH (mL/m?)

r p r p
LDL (mg/dL) -0,410 0,000 0,229 0,020
HDL (mg/dL) 0,104 0,302 -0,163 0,102
Total Kolesterol -0,287 0,004 0,235 0,018
(mg/dL)
Trigliserid -0,294 0,003 0,327 0,001
(mg/dL)

Kismi Korelasyon (<0.25 ¢ok zayif iliski; 0.26-0.49 zay1f iligki; 0.50-0.69 orta iliski; 0.70-0.89 yiiksek iliski;
0.90-1.0 ¢ok yiiksek iliski)

Hastalarin tGFH ve bTBH testlerinin VKI agisindan degerlendirdigimizde, VKI ile
bTBH arasinda boy degiskeninin etkisi sabit tutularak, istatistiksel ag¢idan anlamli iligki
bulunmamaktadir (p=0,167). VKI ile tGFH arasinda istatistiksel a¢idan anlamli iliski
bulunmaktadir (p=0,013). Hastalar1 DSO tarafindan kabul edilen VKI siniflandirmasina
gore kategorize ettigimizde (VKI<18,5 kg/m? zayif; VKI >18,5-24,9 kg/m? normal; VKi:
>25-29,9 kg/m? fazla kilolu; VKi: >30 kg/m? obez) VKi<18,5 kg/m? zayif kategorisinde
hastamiz bulunmamaktadir. VKI 18,5-24,9 kg/m? olanlarm tGFH medyan degeri
87,8+28,8, 25-29,9 ml/dk/1.73 m? olanlarin GFH medyan degeri 72,8+31,4 ml/dk/1.73m?,
>30 olanlarn tGFH medyan degeri 68,1£25,7 ml/dk/1.73m*dir ve medyan degerleri
arasinda istatistiksel acidan anlamli fark vardir (p=0,035). Istatistiksel anlamli farki
olusturan 18,5-24,9 kg/m? VKI’ye sahip hastalarin tGFH medyan degeri olusturmaktadir.
VKI 18,5-24,9 kg/m2 olanlarin bTBH medyan degeri 736,2+649,9 mL/m, VKI 25-29,9
kg/m? olanlarm bTBH medyan degeri 1128,2+879.8 mL/m, VKIi>30 kg/m? olanlarin
bTBH medyan degeri 1055,5+498,2 mL/m’dir ve medyan degerleri arasinda istatistiksel
acidan anlaml fark vardir (p=0,021). Istatistiksel anlaml1 fark: olusturan 18,5-24,9 kg/m2
VKIi’ye sahip hastalarm bTBH medyan degeri olusturmaktadir (Tablo 4.4).

Tablo 4.4: ODPBH hastalarinin tGFH ve bTBH degerlerinin VKI agisindan degerlendirilmesi

tGFH bTBH (mL/m?)
(ml/dk/1.73m?)
n % mean p r p
VKi Total 105 26,04+4,2 0,013  959,6£757,5 0,136 0,167
(kg/m?) 18,55- 42 40,0 87,8+28.8 736,2+649,9
24,9 0,035** H=5,4 0,021
25,0- 46 438 72,8+31,4 1128,2+879,8
29,9
>30 17 16,2 68,1+25,7 1055,5+498,2

Kismi Korelasyon (<0.25 ¢ok zayif iligki; 0.26-0.49 zayif iliski; 0.50-0.69 orta iliski; 0.70-0.89 yiiksek iliski;
0.90-1.0 ¢ok yiiksek iliski) ** Kruskal Wallis Testi
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Hastalarin tGFH ve bTBH testlerinin diger laboratuvar parametreleri ile iliskisine
baktigimizda, BUN, kreatinin, {irik asit, protein/kreatinin (mg/dL) arasinda yas
degiskeninin etkisi sabit tutularak istatistiksel a¢idan anlamli negatif yonde iliski vardir
(p<0,001) (Tablo 5). BUN, kreatinin, trik asit, protein/kreatinin (mg/dL) ile bTBH
arasinda boy degiskeninin etkisi sabit tutularak, istatistiksel agidan anlamli pozitif yonde

iliski vardir (p<0,001) (Tablo 4.5).

Tablo 4.5: ODPBH hastalarmim tGFH ve bTBH degerlerinin diger laboratuvar parametreleri ile iligkisi

Parametre tGFH (ml/dk/1.73m?) bTBH (mL/m)
r p r p

BUN (mg/dL) -0,670 <0,001 0,520 <0,001
Kreatinin (mg/dL) -0,933 <0,001 0,642 <0,001
Urik Asit (mg/dL) -0,451 <0,001 0,350 <0,001
Protein/kreatinin (mg/dL)*  -0,496 <0,001 0,399 <0,001
AST (U/L) 0,199 0,048 -0,111 0,271
ALT (U/L) 0,058 0,566 -0,069 0,496
Na (mmol/L) -0,137 0,173 0,226 0,023
K (mmol/L) -0,311 0,002 0,248 0,013
Ca (mg/dL) -0,047 0,641 0,329 0,001
P (mg/dL) -0,123 0,230 0,174 0,087
Albumin (gr/L) 0,103 0,320 -0,148 0,151
Hemogram (g/dL) 0,112 0,266 -0,047 0,639
Hematokrit (%) 0,175 0,081 -0,019 0,853
Nétrofil (10%ul) -0,117 0,250 0,156 0,124
Lenfosit (10%/ul) 0,004 0,968 -0,015 0,882
NLO? -0,124 0,223 0,154 0,129

Kismi Korelasyon (<0.25 ¢ok zayif iliski; 0.26-0.49 zayif iliski; 0.50-0.69 orta iliski; 0.70-0.89 yiiksek iligki;
0.90-1.0 cok yiiksek iliski) *Notrofil/Lenfosit Oran1 *Idrar 6lciim degeri

Mayo smiflamasina gore karakteristik Ozelliklerinin  degerlendirilmesine
baktigimizda; mayo siniflamasina gore yiiksek riskli olan hastalarin 30’u (%41,1) kadin,
43’1 (%58,9) erkek cinsiyette, yiiksek riskli olmayan hastalarin 22’si (%68,8) kadin, 10’u
(%31,2) erkek cinsiyettedir ve cinsiyet acgisindan iki grup arasinda istatistiksel agidan
anlaml fark vardir (p=0,009). Mayo smiflamasina gore yiiksek riskli olan hastalarin 25’1
(%35,7) sigara kullaniyorken, yiiksek riskli olmayanlarin 5°i (%16,1) sigara kullanmaydi
ve iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark vardir (p=0,047). Mayo siniflamasina gore
yiiksek riskli olan hastalarin 62’sinde (%84,9) hipertansiyon varken, yiiksek riskli
olmayanlarin 14’tinde (%43,8) hipetansiyon vardi ve iki grup arasinda hipertansiyon

varlig1 agisindan istatistiksel anlamli fark mevcuttur (p<0,001) (Tablo 4.6).
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Tablo 4.6: ODPBH hastalarinin mayo siniflamasina gore kKarakteristik 6zelliklerinin degerlendirilmesi

Ozellik Mayo Siniflamasi

Yiiksek Risk Yok Yiiksek Risk Var p Degeri
Tan1 Yas1 29,5 (20-41,25) 28 (234,5) 0,630
Cinsiyet n (%)
Kadin 22 (%68,8) 30 (%41,1) 0,009°
Erkek 10 (%31,2) 43 (%58,9)
Aile Oykiisii n (%)
Var 26 (%81,2) 61 (%84,7) 0,659°
Yok 6 (%18,8) 11 (%15,3)
Sigara Kullanimi n (%)
Var 5 (%16,1) 25 (%35,7) 0,047°
Yok 26 (%83,9) 45 (%64,3)
Nefrolitiyazis
Var 12 (%42,9) 29 (%46,8) 0,730°
Yok 16 (%57,1) 33 (%53,2)
Hepatik Kist
Var 25 (%86,2) 60 (%93,7) 0,251°
Yok 4 (%13,8) 4 (%6,3)
Pankreas Kisti
Var 2 (%6,9) 4 (%6,3) 1,000°
Yok 27 (%93,1) 60 (%93,7)
KBH Evre
Gl 18 (%56,3) 22 (%30,1)
G2 9 (%28,1) 23 (%31,5) 0,042°
G3 3(%9,3) 22 (%30,1)
G4 2 (%6,3) 6 (%8,3)
Hipertansiyon
Var 18 (%56,2) 70 (%95,9) <0,001°
Yok 14 (%43,8) 3 (%4,1)

ODPBH: Otozomal Dominant Polikistik Bobrek Hastaligi *Mann Whitney U Testi "Pearson Ki-Kare Testi

‘Fisher’in Kesinlik Testi

Mayo smiflamasia gére VKi’nin degerlendirilmesine baktigimizda, yiiksek riskli

olanlarin VKI ortalama degeri 25,7 kg/m? (24,6-29,4), yiiksek riskli olmayanlarm VKI

ortalama degeri 23,6 kg/m? (19,9-28) ve ortalama degerleri arasinda istatistiksel agidan

anlaml fark vardir (p=0,015). VKI kategorik agidan degerlendirildiginde iki grup arasinda

istatistiksel agidan anlamli fark yoktur (p=0,071) (Tablo 4.7).

Tablo 4.7: ODPBH hastalarinm mayo siniflamasina gore viicut kiitle indeksinin degerlendirilmesi

Ozellik Mayo Simiflamasi

Yiiksek Risk Yok Yiiksek Risk Var p Degeri
VKI (kg/m°) 23,6 (19,9-28) 25,7 (24,6-29,4) 0,015°
VKI (kg/m?) n %
18,5-24,9 18 (%56,3) 24 (%32,9)
25-29,9 11 (%34,4) 35 (%47,9) 0,071
>30 3 (%9,4) 14 (%19,2)

®Mann Whitney U Testi "Pearson Ki-Kare Testi
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Mayo smiflamasina gore kan basinci parametrelerinin - degerlendirilmesine
baktigimizda yiiksek riskli olanlarda SKB, DKB ve OAB ortalama degerleri daha ytiksek
olup istatistiksel agidan anlamli fark vardir (p=<0,001, 0,001, <0,01). (Tablo 4.8)

Tablo 4.8: ODPBH hastalarinin mayo siniflamasina gére kan basinci parametrelerinin degerlendirilmesi

Parametre Mayo Siniflamasi

Yiiksek Risk Yok Yiiksek Risk Var p Degeri
SKB (mmHg) 130,3 + 13,6 1435+ 17,5 <0,001%
DKB (mmHg) 80 (72,2-85) 86 (79,5-95,5) 0,001°
OAB (mmHg) 94,5 (89,7-100,2) 104,6 (97,3-113,5) <0,001°

®Student t Testi "Mann Whitney U Testi

Otozomal dominant polikistik bobrek hastalarinin mayo siiflamasina gore glukoz
parametrelerinin degerlendirilmesine baktigimizda, HbAlc’nin yiiksek riskli olanlardaki
medyan degeri 5,5 % (5,2-5,7), yliksek riskli olmayanlardaki medyan degeri 5,3 % (5,1-
5,5) ve medyan degerleri arasinda istatistiksel agidan anlamli fark vardir (p=0,008).
HOMA-IR’in yiiksek riskli olanlardaki medyan degeri 1,90 (1,17-3,26), yiiksek riskli
olmayanlarda medyan degeri 1,57 (0,91-1,94) ve medyan degerleri arasinda istatistiksel
acidan anlaml fark vardir (p=0,039). Mayo smiflamasina gore, aglik kan sekeri ve aglik
insiilin parametreleri, hastalardaki yiiksek risk gruplamasi agisindan istatistiksel agidan

anlaml1 farka sahip degildir (p=0,257;0,892) (Tablo 9).

Otozomal dominant polikistik bobrek hastalarinin mayo siniflamasina gore lipid
profili parametrelerinin degerlendirilmesine baktigimizda LDL kolesterol, total kolesterol
ve trigliserid parametreleri, hastalardaki yliksek risk grupta istatistiksel agidan anlamli
farka sahip degildir (p=0,817;0,943;0,096). HDL kolesterol yiiksek riskli hastalarda
medyan degeri 47 mg/dL (40-60) yiiksek riskli olmayanlarda medyan degeri 51,5 mg/dL
(47-66) olup istatistiksel agidan negatif yonde anlamli korelasyon vardir (p=0,044) (Tablo
4.9).

Tablo 4.9: ODPBH hastalarinin mayo siniflamasina goére glukoz parametreleri ve lipid profilinin
degerlendirilmesi

Parametre Mayo Siniflamasi
Yiiksek Risk Yok Yiiksek Risk Var p* Degeri

AKS (mg/dL) 88,5 (82-95,5) 91 (83,5-96,5) 0,257
Aclik instilin 7,6 (6,15-9,7) 7,5 (5,2-13) 0,892
(mU/L)

HOMA-IR 1,57 (0,91-1,94) 1,90 (1,17-3,26) 0,039
HbAlc (%) 5,3(5,1-5,5) 5,5 (5,2-5,7) 0,008
LDL (mg/dL) 112 (89,2-135,5) 112 (92-137) 0,817
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Tablo 4.9 (devam):

ODPBH hastalarinin mayo simiflamasina gore glukoz parametreleri ve lipid profilinin

degerlendirilmesi
Parametre Mayo Siniflamasi

Yiiksek Risk Yok Yiiksek Risk Var p* Degeri
HDL (mg/dL) 51,5 (47-66) 47 (40-60) 0,044
Total Kolesterol 188 (164-222,7) 184 (168-216) 0,943
(mg/dL)
Trigliserid 112,5 (70-165,25) 123 (88-185) 0,096
(mg/dL)

*Mann Whitney U Testi

Mayo smiflamasina gore diger laboratuvar parametrelerinin degerlendirilmesine

baktigimizda, kreatinin ve tGFH ile istatistiksel agidan anlamli iliski mevcuttur (p<0,001,

p=0,005) (Tablo 4.10).

Tablo 4.10: ODPBH hastalarinin mayo siniflamasina gére diger laboratuvar parametrelerin degerlendirilmesi

Parametre Mayo Simiflamasi

Yiiksek Risk Yok Yiiksek Risk p Degeri

Var

BUN (mg/dL) 14,2 (12,6-20,2) 17,2 (13,2-23,5) 0,093°
Kreatinin (mg/dL) 0,81 (0,66-1,03) 1,08 (0,88-1,59) <0,001°
tGFH (ml/dk) 94,2 (65,6-117,5) 76 (46,2-94,8) 0,005°
Urik Asit (mg/dL) 4,5 (3,52-6,37) 5,6 (4,4-6,5) 0,066"
Protein/kreatinin 0,08 (0,06-0,18) 0,12 (0,06-0,25) 0,189"
(mg/dL)*
AST (U/L) 18 (14-20) 17,5 (15-21) 0,627°
ALT (U/L) 13 (11-21,5) 16 (12-25) 0,133"
Na (mmol/L) 139 (138-140) 140 (138-141) 0,279"
K (mmol/L) 4,4 (4,2-4,8) 4,6 (4,3-4,7) 0,166"
Ca (mg/dL) 8,9 (8,6-9,2) 9(8,7-9,3) 0,303"
P (mg/dL) 3,34+ 0,41 335+0,5 0,896
Albumin (gr/L) 4,5 (4,3-4,7) 4,5 (4,2-4,6) 0,204°
Hemoglobin (g/dL) 13,4+ 1,59 13,7+ 1,63 0,361°
Hematokrit (%) 39,8+ 4,63 40,3 + 4,28 0,559°
Nétrofil (10%ul) 3,4 (2,7-4,6) 4,25 (3,2-5,1) 0,139°
Lenfosit (10*/ul) 2 (1,58-2,2) 2 (1,6-2,5) 0,392
NLO* 2,09 (1,27-2,53) 2 (1,6-2,55) 0,538"

3Student t Testi "Mann Whitney U Testi *Notrofil/Lenfosit Orani

ODPBH tanisina sahip olan 105 hastada tGFH<60 ml/dk/1.73m? icin bTBH kesim

noktast ongérmek acisindan yapilan ROC egrisinin altinda kalan alan1 (AUC) 0,878 (%95
GA 0,804-0,953)’dir. Optimum kesim noktast olan 692,8 ‘in duyarliligi %96, seciciligi

%71dir (p<0,001) (Sekil 4.1).
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Sekil 4.1: tGFH<60 ml/dk/1.73m? igin bTBH kesim noktast ROC egrisi

Otozomal dominant polikistik bobrek hastalarinin bTBH kesim noktasina gore
glukoz parametrelerinin degerlendirilmesine baktigimizda, bTBH > 692,8 mL/m olanlarin
HbAlc medyan degeri 5,5 % (5,3-5,7), bTBH < 692,8 mL/m olanlarin HbAlc medyan
degeri 5,3 % (5,1-5,5)’tir ve medyan degerleri arasinda istatistiksel agidan anlamli
mevcuttur (p=0,001). bTBH > 692,8 mL/m olanlarin HOMA-IR medyan degeri 2,18 (1,22-
3,51) bTBH < 692,8 mL/m olanlarin HOMA-IR medyan degeri 1,61 (1,03-2,18)’dir ve
medyan degerleri arasinda istatistiksel agidan anlamli mevcuttur (p=0,034). AKS ve aglik
instilin parametreleri bTBH Kkesim noktasina gore hastalarin gruplanmasi agisindan

istatistiksel agidan anlamli farka sahip degildir (p=0,103;0,924) (Tablo 11).

Otozomal dominant polikistik bobrek hastalarinin bTBH kesim noktasina gore lipid
profili degerlendirilmesine baktigimizda, bTBH > 692,8 mL/m olanlarin LDL kolesterol
medyan degeri 123 mg/dL (104,25-152,25), bTBH < 692,8 mL/m olanlarin LDL kolesterol
medyan degeri 104 mg/dL (83-119,5)’tiir ve medyan degerleri arasinda istatistiksel agidan
anlamli fark mevcuttur (p=0,001). bTBH > 692,8 mL/m olanlarin HDL kolesterol medyan
degeri 44,5 mg/dL (39,75-58,50), bTBH < 692,8 mL/m olanlarin HDL kolesterol medyan
degeri 52 mg/dL (45-65,5)’tiir ve medyan degerleri arasinda istatistiksel agidan anlamli
fark mevcuttur (p=0,024). bTBH > 692,8 mL/m olanlarin total kolesterol medyan degeri
201 mg/dL (177,75-230,75), bTBH < 692,8 mL/m olanlarin total kolesterol medyan degeri
175 mg/dL (162-204)’tir ve medyan degerleri arasinda istatistiksel agidan anlamli fark
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mevcuttur (p=0,001). bTBH > 692,8 mL/m olanlarin trigliserid medyan degeri 144 mg/dL
(107,25-221,5), bTBH < 692,8 mL/m olanlarin trigliserid medyan degeri 94 mg/dL (70-
135)’tiir ve medyan degerleri arasinda istatistiksel agidan anlamli fark mevcuttur (p<0,001)

(Tablo 4.11).

Tablo 4.11: ODPBH hastalarinda bTBH kesim noktasina gore glukoz parametreleri ve lipid profilinin
degerlendirilmesi

Parametre bTBH <692,8 (mL/m)  bTBH >692,8 (mL/m) p* Degeri
AKS (mg/dL) 89 (82-95) 91 (84-99) 0,103
Aglik insiilin 7,7 (6-10,8) 7,1 (5,1-13,3) 0,924
(muU/L)

HOMA-IR 1,61 (1,03-2,18) 2,18 (1,22-3,51) 0,034
HbAlc (%) 5,3 (5,1-5,5) 5,5 (5,3-5,7) 0,001
LDL (mg/dL) 104 (83-119,5) 123 (104,25-152,25) 0,001
HDL (mg/dL) 52 (45-65,5) 44,5 (39,75-58,50) 0,024
Total Kolesterol 175 (162-204) 201 (177,75-230,75) 0,001
(mg/dL)

Trigliserid 94 (70-135) 144 (107,25-221,5) <0,001
(mg/dL)

*Mann Whitney U Testi

Hastalarda bTBH kesim noktasina gore metabolik sendrom karsilama kriterleri
acisindan degerlendirilmesine baktigimizda, bTBH > 692,8 mL/m olanlarin 52’sinde
(%100) SKB >140 mmHg veya DKB >90 mmHg; bTBH<692,8 mL/m olanlarin da
36’sinda (%67,9) SKB >140 mmHg veya DKB >90 mmHg’dir ve iki grup arasinda
istatistiksel agidan anlamli fark mevcuttur (p<0,001). bTBH> 692,8 mL/m olanlarin
23’linde (%46) TG>150 mg/dL; bTBH < 692,8 mL/m olanlarin 11’inde (20,8) TG>150
mg/dL olup iki grup arasinda istatistiksel agidan anlamli fark mevcuttur (p=0,011). HDL
(E<40 mg/dL, K<50 mg/dL) ve AKS>100 mg/dL kriterleri ig¢in iki grup arasinda
istatistiksel agidan anlamli fark yoktur (p=0,520;0,259) (Tablo 4.12).

Tablo 4.12: ODPBH hastalarinda bTBH kesim noktasina gore metabolik sendrom karsilama Kriterleri
acisindan degerlendirilmesi

Ozellik bTBH < 692,8 bTBH > 692,8 p*
(mL/m) (mL/m) Degeri

TG>150

Yok 42 (%79,2) 27 (%54) 0,011

Var 11 (%20,8) 23 (%46)

HDL (E<40, K<50)

Limit alt1 14 (%26,4) 17 (%34,0) 0,520

Limit Gstii 39 (%73,6) 33 (%66,0)

SKB >140 veya DKB >90

Yok 17 (%32,1) 0 (%0) <0,001

Var 36 (%67,9) 52 (%100)
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Tablo 4.12 (devam): ODPBH hastalarinda bTBH kesim noktasina gére metabolik sendrom Karsilama
kriterleri agisindan degerlendirilmesi

Ozellik bTBH < 692,8 bTBH > 692,8 p*
(mL/m) (mL/m) Degeri

AKS>100

Yok 47 (%88,7) 42 (%80,8) 0,259

Var 6 (%11,3) 10 (%19,2)

bTBH: Height Adjusted Total Kidney *Pearson Ki-Kare Testi

Hastalarm bTBH kesim noktasina gére VKI’nin degerlendirilmesine baktigimizda,
bTBH > 692,8 mL/m olanlarin VKI ortalama degeri 27,2 + 4,12, hTKV < 692,8 mL/m
olanlarin VKI ortalama degeri 24,8 + 4,05 ve ortalama degerleri arasinda istatistiksel
acidan anlamli fark vardir (p=0,003). VKi’nin alt gruplar1 agisindan degerlendirildiginde,
bTBH > 692,8 mL/m olanlarin 14°i (%26,9) 18,5-24,9 kg/m?, 25°i (%48,1) 25-29,9 kg/m?,
13%ii (%25) >30 kg/m? araligindadir. bTBH < 692,8 mL/m olanlarin 28 (%52.9)’i 18,5-
24,9 kg/m?, 21’1 (%39,6) 25-29,9 kg/m?, 4%ii (%7,5) >30 kg/m? araligindadir. Hastalarin
VKI acisindan bTBH kesim noktasma gore aralarinda istatistiksel acidan anlamli fark
vardir (p=0,008). Aradaki anlamli farki, bTBH <692,8 mL/m olanlarin 18,5-24,9 kg/m?
araligindaki VKi’ye sahip hasta oraninin, bTBH > 692,8 (mL/m) olanlara gére yiiksek
olmasi ve bTBH > 692,8 mL/m olanlarin >30 kg/m? VKI ne sahip hasta oraninin bTBH <
692,8 mL/m olanlara gore yiiksek olmasi olusturmaktadir (Tablo 4.13).

Tablo 4.13: ODPBH hastalarinda bTBH kesim noktasina gore viicut kiitle indeksinin degerlendirilmesi

Ozellik

bTBH < 692,8 bTBH > 692,8 p* Degeri
(mL/m) (mL/m)
VKI (kg/m?) 24,8 £ 4,05 27,2 £ 4,12 0,0032
VKI (kg/m?) n(%)
18,5-24,9 28 (%52,9) 14 (%26,9)
25-29,9 21 (%39,6) 25 (%48,1) 0,008"
>3() 4 (%7,5) 13 (%25)

aStudent t Testi °Pearson Ki-Kare Testi

26



5. TARTISMA VE SONUC

5.1. TARTISMA

Bu ¢alismada ODPBH tanisi olan farkli evrelerdeki 105 hastada metabolik sendrom
kriterleri icerisinde de yer alan glukoz parametreleri, lipid profilleri ve kan basinglarini
kullanarak metabolik parametrelerin bobrek fonksiyonlart ve bobrek boyutlari iizerine olan

etkilerini arastirdik.

Hastalarda glukoz parametreleri ile tiim hastalarin ortalama tGFH ve bTBH
degerleri arasindaki iliskiye baktigimizda aglik kan sekeri, aglik insiilin ve HOMA-IR ile
tGFH ve bTBH arasinda bir iliski bulamadik (p>0,05). Ancak HbA1C ile tGFH ve bTBH
arasinda ¢ok zayif diizeyde anlamli bir iliski oldugu goriildii (sirasiyla r=-0,244, p=0,018;
r=0,238, p=0,021). Hastalar1 literatiirde de belirtildigi gibi, mayo siniflamasina gore
yiiksek riskli grup ve disiik riskli grup olarak kategorize edip karsilastirdigimizda yiiksek
riskli grubun HOMA-IR ve HbAlc diizeylerinin yiiksek riskli olmayan gruba nazaran
istatistiksel acidan anlamli olarak daha yiiksek oldugu goriildii (sirastyla p=0,039; p=0,08).
Buna karsin her iki grup arasinda aclik kan sekeri ve aclik insiilin diizeyleri acisindan
anlamli bir iliski bulunamadi (p>0,05). ROC analizi yapilarak tGFH<60 ml/dk/1.73m? olan
hastalar1 belirleyen bTBH’nin kesim noktas1 692,8 mL/m (%100 duyarlilik, %63 spesifite)
olarak tespit edildi. Bu kesim noktasina gore bobrek hacmi biiyiik olan hastalarda glukoz
parametrelerinde yer alan HOMA-IR ve HbAIC diizeylerinin anlamli olarak yiiksek
oldugu saptandi (swrasiyla p=0,034; p=0,001). Literatirdle ODPBH’de glukoz
metabolizmasinin etkilenip etkilenmedigi net degildir. Ik yapilan calisma 1997 yilinda
Vareesangthip ve ark. tarafindan yapilmistir. Bu caligmada ortalama tGFH’leri 102
ml/dk/m2 olan 15 ODPBH ile 20 saglikli kontrol grubunda membran akiskanlig1 ve insiilin
direnci arasindaki iliskiye bakilmis. Calismanin sonucunda ODPBH olanlarda, saglikli
kontrol grubuna gore insiilin direnci izlenmis olup kompansatuar hiperinsiilinemi
saptanmustir [14]. Pietrzak-Nowacka ve arkadaslarinin serum kreatinin degeri <1.35 mg/dL
olan 49 ODPBH hastas1 ve 50 saglikli kontrol alarak yaptiklar1 calismada; HOMA yontemi
ile bakilan insiilin duyarlilig1 ve beta hiicre fonksiyon indekslerinde kontrol grubu ile

aralarinda anlamli bir farklilik olmadigi goriilmiistiir [16]. Menon ve arkadaslart 2010
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yilinda yaptiklar calismada tGFH>60 ml/dk olan 50 hipertansif ODPBH hastasi, tGFH 25-
60 ml/dk olan 52 hipertansif ODPBH hastasi, tGFH>60 ml/dk olan 42 normotansif
ODPBH hastast ve 50 saglikli kontrol grubu olusturarak HOMA-IR yontemi ile insiilin
direncini arastirmiglardir. Calismanin sonucunda aglik kan sekeri ve HOMA-IR diizeyleri
acisindan gruplar arasinda anlamli bir farkliik goériilmemistir [17]. Kogyigit ve
arkadaslarinin 2019 yilinda yaptiklart ¢alismada farklit KBH evrelerinde olan 105 ODPBH
olanlar ile KBH evresi igin eslestirilmis 105 diyabetik olmayan kontrol grubu
karsilastirildiginda; aglik kan sekeri ve HOMA-IR ile bakilan insiilin direnci agisindan
gruplar arasinda anlamli farklilik saptanmamistir. Bu ¢alismada her iki gruptaki son evre
hastalar diglanip kalan hastalar 4 gruba ayrilarak alt analiz yapildiginda yalnizca evre 4
olan ODPBH grubunda HOMA-IR orani kontrol grubuna gore anlamli olarak daha yiiksek
oldugu goriilmiistiir [119].

Bizim ¢alismamiz yalnizca ODPBH tanili hastalardan olusan kesitsel bir
calismadir. CKD-EPI yontemi ile hesaplanan tGFH degerine gore farkli evrelerde olan ve
MR o6lgiileri ile hesaplanan bobrek boyutuna gore farkli mayo sinifinda yer alan hastalarda
insiilin direncinin bobrek fonksiyon ve bobrek boyutlariyla iliskisi arastirilmistir. Mayo
siniflamasi kullanilarak olusturulan yiiksek riskli olan (mayo sif 1C, 1D, 1E) grupta
HOMA-IR ile tespit edilen insiilin direncinin anlamli olarak daha yiiksek oldugu bulundu
(p=0,039). Ayrica tGFH<60 ml/dk/1.73m? olan hastalar1 belirleyen bTBH’nin kesim
noktasina gore de bobrek boyutu biiyiik olan hastalarda insiilin direncinin anlamli olarak
daha yiiksek oldugu goriildii (p=0,034). ODPBH tedavisinde kistlerin biiyiimesini
yavaslatic1 etki gosterebilecek ilaglarin arayisi uzun yillardan beri siirmektedir; nitekim
metformin ve pioglitazon ile yapilan halen yiiriitilmekte olan bazi ¢alismalar vardir. Pisani
ve ark’nin yaptig1 ¢calismada metformin alan grupta kontrol grubuna gore tGFH kaybinin
ve bobrek hacmindeki artisin kontrol grubuna gore daha yavas oldugu goriilmiistiir [120].
Buna zit yonde Brosnahan ve ark’nin yaptigi benzer ¢alismada metformin alan grup ile
kontrol grubu arasinda bobrek hacmi ve tGFH degisimi agisindan anlamli farklilik
saptanmamistir [121]. Daha evvel yapilmis birgok c¢alismada pioglitazonun preklinik
hayvan modeli ¢aismalarinda renal kist gelisimini baskiladigi gosterilmistir [122, 123];
Blazer-Yost ve ark’nin 2010 yilinda ratlarla yaptig1 ¢calismada pioglitazonun kistik hastalik
progresyonu azalttifin1 gostermistir ancak daha sonra 2021 yilinda diyabet tanis1 olmayan
ODPKD tanili hastalarla yaptig1 kiiciik pilot ¢alismada pioglitazon alan grupla kontrol
grubu arasinda bobrek hacmi ve tGFH degisimi agisindan anlamli farklilik gériillmemistir
[124, 125], Bu konuda daha biiyiik 6lgekli ve prospektif ¢alismalar halen devam etmektedir
[126]. Calismamizda hem mayo smiflamasina gore yiiksek riskli grupta, hemde ROC
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analizi ile tespit edilen kesim degerinden daha biiyiik bébrek hacimlerine sahip hastalarda
HOMA-IR ve HbAIC degerlerinin anlamli olarak daha yiiksek bulunmasi dikkatimizi
¢cekmistir. Bu veriler 1s18inda artmig bobrek hacmiyle insiilin direncinin birlikteligini
gostermis olduk. Var olan insiilin direncinin mi kistlerin biiylimesine neden oldugu yoksa
artmis bobrek hacmine bagli mu instilin direncinin gelistigi tartisilabilir. Sebep sonug
iligkisini izah etmek i¢in biiylik 6lgekli farkli tasarlanmis ¢alismalarin yapilmasina ihtiyag

vardir.

Hastalarda lipid parametreleri ile tGFH ve DbTBH degerlerinin iliskisine
baktigimizda total kolesterol, LDL kolesterol ve trigliserid diizeyleri ile tiim hastalarin
ortalama tGFH ve bTBH arasinda istatistiksel agidan anlamli iliski oldugu saptandi
(p<0,01). Ancak HDL kolesterol ile tiim hastalarin ortalama tGFH ve bTBH arasinda
herhangi bir iliski saptanmazken (p>0,05), mayo siniflamasina gore yiiksek riskli olan
hastalarda HDL kolesteroliin daha diisiik oldugu goriildi (p=0,044). Hastalar1 692,8 mL/m
olarak belirlenen kesim noktasina gore karsilagtirdigimizda, bobrek hacmi biiyiik olan
hastalarla LDL kolesterol, total kolesterol, trigliserid diizeylerinin daha yiiksek, HDL
kolesteroliin ise daha diisiik oldugu tespit edildi (sirastyla p=0,001; p=0,001; p=0,001;
p=0,024). Literatiirde Vareesangthip ve arkadaslarinin yaptig1 caligmada trigliserid ve total
kolesterol degerleri ODPBH hastalar1 ve kontrol grubu arasinda benzer bulunmustur [14].
Bu calismaya benzer nitelikte Pietrzak-Nowacka ve arkadaslarimin yapti§i g¢alismada
ODPBH hastalar1 ve kontrol grubu arasinda LDL kolesterol, HDL kolesterol, total
kolesterol ve trigliserid degerleri i¢in anlamli farklilik saptanmamustir [16]. Menon ve
ark.’nin yaptig1 ¢alismada da benzer sekilde ODPBH tanili hastalar ile kontrol grubu
arasinda lipit profili agisindan anlamli farklilik saptanmamistir [17]. Kogyigit ve
arkadaglarmin yaptigi calismada ODPBH tanili tim hastalarin ortalama degerleri ile
kontrol grubu arasinda lipid profili acisindan bir fark gozlenmemistir. Ayni ¢aligmada
hastalar KBH evrelerine gore 4 alt gruba ayrilarak tekrar degerlendirildiginde gruplar
arasinda LDL kolesterol, HDL kolesterol, trigliserid ve total kolesterol diizeyleri i¢in
anlamli fark olmadigi bildirilmistir [119]. Daha biiyiikk ¢alismalar olan CRISP (The
Consortium for Radiologic Imaging Studies of Polycystic Kidney Disease) ve MDRD
(Modification of Diet in Renal Disease) ¢alismalarinda diisiik serum HDL kolesterolii olan
ODPBH tanili hastalarda bobrek hacminin daha hizli biiyiidiigii ve tGFR diisiisiiniin daha
hizli oldugu goriilmistiir [127, 128]. Bizde bu g¢alismaya benzer olarak artmis bobrek
hacmi ve azalmis bobrek fonksiyonuyla dislipideminin birliktelik gosterdigini tespit ettik.
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Kardiyovaskiiler komplikasyonlar, ODPBH olan hastalarda 6nemli bir morbidite ve
mortalite nedenidir. Hipertansiyon, renal fonksiyon bozuklugundan 6nce hastalarin %50-
70'inde ortaya ¢ikan ODPBH'nin yaygin bir bulgusudur. Hipertansiyon, son donem bobrek
hastaligina dogru artan bir ilerleme orani ile iliskilidir ve bu hastalarda potansiyel olarak
tedavi edilebilir en 6nemli degiskendir. Renin anjiyotensin aldosteron sisteminin (RAAS)
uyarilmasi, ODPBH'de hipertansiyon gelisiminde 6nemli bir rol oynadigi bilinmektedir
[47]. Hastalarimizin  %83,8’i (n=88) hipertansifti. Hastalarin %72,4’i  (n=76)
antihipertansif tedavi aliyordu. Tedavi alan hastalarin %70,5’i (n=74) ACEI-ARB
kullanmaktaydi. RAAS’1 bloke eden ilaclarin kardiyovaskiiler komplikasyonlar1 ve bobrek
hastaliginin ilerlemesini yavaglatma potansiyeline sahip olduklar1 c¢esitli ¢alismalarda

gosterilmistir.

Calismamizda hastalarda kan basinglar1 ile tGFH ve bTBH iliskisine baktigimizda
SKB, DKB ve OAB ile bTBH arasinda pozitif yonde anlamli bir Korelasyon goriiliirken
(sirastyla; p<0,001; p=0,001; p<0,001), SKB ve OAB ile tGFH arasinda negatif yonde
anlamli bir korelasyon oldugu goriildii (p=0,001; p=0,006). Mayo smiflamasina gore
yiiksek riskli grupta yiiksek riskli olmayan gruba gore SKB, DKB ve OAB ortalama
degerlerinin anlamli olarak daha yiiksek oldugu izlendi (p<0,001; p<0,001; p<0,001).
Hastalar1 692,8 mL/m olarak belirlenen kesim noktasina gore karsilagtirdigimizda bobrek
boyutu biiyiik olan hastalarin hepsinin (%100) SKB >140 mmHg ve/veya DKB >90 mmHg
oldugu tespit edildi. Hipertansiyon ile ODPBH arasindaki iligki ilk kez 1916'da Braasch
tarafindan bildirilmistir [129] ve 1930 yilinda Schacht tarafindan onaylanmistir [130].
Gabow ve ark. hipertansif ODPBH tanili hastalarin normotansif ODPBH tanili hastalara
gore onemli Olglide daha biiyiikk bobrek hacmine sahip olduklarini gostermistir [131].
Benzer sekilde hipertansiyon ile kist sayisinda artis olmasi ¢ocuklarda da tespit edilmistir
[20]. Daha yakin zamanli yapilan Kan basinci kontroliiniin etkilerini arastiran HALT-
Polycystic Kidney Disease (HALT-PKD) c¢alismasinda erken evredeki (GFR >60
ml/dk./1.73 m?) geng (18-50 yas) hastalarda bir ACE inhibitorii veya bir ARB ile siki KB
kontrolii (sistolik KB 95-110 mm Hg, diyastolik KB 60-75 mm Hg) ile bTBH’deki
biiyiimenin yavasladigi bildirilmistir [132].

Calismamizda ROC analizi ile tespit edilen kesim degerinden daha biiyiik bobrek
hacmine sahip hastalarin hepsinin hipertansif olmasi dikkatimizi ¢ekmistir. Ayrica mayo
simiflamasina gore yiiksek riskli grubun daha hipertansif seyretmesi ve kan basinglari ile
tGFH’nin negatif korelasyonunu goéz onilinde bulundurdugumuzda hipertansiyonun daha

bliyiik bobrek hacmi ve bozulmus bobrek fonksiyonu ile iligkili oldugunu sdyleyebiliriz.
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ODPBH tanili hastalarda artan kistlerin bobrek ve karaciger hacmini etkilemesi
sebebiyle metabolik sendrom kriterleri igerisinde yer alan bel ¢evresi Olglimleri
degerlendirmeye alimnmadi. Bu sebeple hastalar metabolik sendrom kriterlerini
karsilayanlar karsilamayanlar olarak kategorize edilemedi ancak metabolik sendromun
komponentleri agisindan ayr1 ayr ele alindiginda TG>150 mg/dL ve SKB>140 mmHg
ve/veya DKB>90 mmHg kriterlerini karsilayan hastalarda bTBH degerinin anlamli olarak
daha yiiksek (p=0,023; p<0,001), tGFH diizeylerini ise anlaml olarak daha diisiik oldugu
goriildi (p=0,034; p<0,001). AKS>100 mg/dL ve HDL erkeklerde <40 mg/dL kadinlarda
<50 mg/dL kriterlerini karsilayan hastalar ile karsilamayan hastalar arasinda tGFH ve
bTBH arasinda anlaml iliski saptanmadi (p>0,05). Bel gevresi yerine hastalarda VKI
olgiimleri degerlendirildi. VKI ile tiim hastalarm ortalama bTBH arasinda istatistiksel
acidan anlamli iliski bulunmadi ancak hastalar1 DSO tarafindan kabul edilen VKI
siniflandirmasina gore kategorize ettigimizde [133] (VKI >18,5-24,9 kg/m? normal; VKI:
>25-29,9 kg/m? fazla kilolu; VKi: >30 kg/m? obez) gruplar arasinda bTBH ile anlamli
iligki bulundu (p=0,021). Posthoc analizi yapildiginda istatistiksel anlamli farki olusturan
grubun VKI:18,5-24,9 kg/m? olan hastalar oldugu goriildii. Hastalarda VKI ile tGFH
arasmnda anlamli bir iliski bulunmus olup (p=0,013), ek olarak VKI alt gruplar ve tGFH
arasinda da anlaml iligki tespit edildi (p=0,035). Mayo smiflamasina gore yiiksek riskli
hastalarda VKI ortalama degerlerinin daha yiiksek oldugu goriildii (p=0,015). GFH<60
ml/dk/1.73m?  olan hastalari  belirleyen bTBH’nin  kesim noktasina  gore
degerlendirdigimizde bobrek boyutlart biiyiik olan grupta VKI ortalama degerinin daha
yiiksek oldugu izlendi (p=0,003). VKI alt gruplariyla bakildiginda bTBH kesim noktasima
gore aralarinda istatistiksel agidan anlamli fark vardi (p=0,008). Nowak ve arkadaslarinin
yaptig1 1312 ODPBH katilimeili bir ¢aligmada asir1 kilo ve obezite ile ODPBH’nin
progresyonu degerlendirilmis, 3 yillik takip sonunda daha yiiksek VKi, TBH’de daha
yiiksek yillik yiizdelik degisimle iliskilendirilmis oldugu, ancak tGFH’deki diisiisiin
VKI'ye gore farklilk gostermedigi bildirilmistir [81]. Calismamizin sonucunda asiri
kilonun, metabolik sendromun bilesenleri olan trigliserid yiiksekligi ve hipertansiyonun

daha biiyiik bobrek boyutlar1 ve daha diisiik tGFH ile birlikteligini vurgulamaktayiz.

TBH ve yas kullanilarak yapilan Mayo smiflama sistemi, bobrek fonksiyonundan
bagimsiz olarak yiiksek riskli hastalar1 belirler ve gelecekteki tGFR diisiisiinii 6ngoriir [77].
CRISP calismasinda 10 yi1lda SDBY’ye gitme orani 1C smifinda %2,2 1E smifinda %23
olarak bildirilmistir. Bizim ¢alismamizda da bTBH ile BUN ve kreatinin arasinda anlamli

iliski goriildi (p<0,001). Ayrica mayo siifina gore yiiksek riskli grupta olan hastalarin

31



serum kreatinin medyan degerlerinin daha yliksek oldugu ve dolayisi ile tGFH’larinin ise

daha diisiik oldugunu tespit ettik (p<0,05).

ODPBH’nin erkek ve kadinlarda esit oranda goriildiigi ve erkeklerde hastaligin
daha hizli ilerledigi bildirilmistir [134, 135]. Hastalarimizin 52’si kadin, 53’1 erkek olup
literatiire benzer olarak cinsiyetler arasinda farklilik bulunmadi. Mayo siniflamasina gore
karakteristik ozelliklerini degerlendirdigimizde yiiksek riskli olan grubun ¢ogunlugunu
erkek cinsiyetinin (%58,9) olusturdugunu, buna karsin yiiksek riskli olmayan grubun
cogunlugunu ise kadin cinsiyetin (%68,8) olusturdugunu tespit ettik (p=0,009). Calisma
verimiz literatlirde gecen erkek cinsiyetin hastalik ilerlemesi i¢in risk faktorii oldugunu
desteklemektedir. Mayo siniflamasina gore yiiksek riskli olan grupta sigara igme orant
diger gruba gore daha yiiksekti (p=0,047). Bu bulgularrmiz Ozkdk ve arkadaslarinimn
yaptig1 calismada sigara icen ODPBH olan hastalarda i¢cmeyenlere gore bobrek
yetersizliginin daha hizli ilerledigi bulgulari ile ortiismektedir [82].

Calismamizda 105 ODPBH tanili hastalarin 88’inde (%83,8) aile hikayesi dykiisii
anamnezinin oldugu, buna karsin 17’sinde (%16,2) aile Gykiisii anamnezinin olmadigi
tespit edilmistir. Literatiirde hastalarda %10-25 oraninda aile Oykiisiiniin olmadigi

bildirilmis olup bulgumuz literatiirle uyumludur [136, 137].

MR goriintiilemesi kullanilarak yapilan bir ¢aligmada 15-46 yas arasi hastalarda
%83 oraninda karaciger Kisti oldugu bildirilmistir [56]. Literatiirde pankreas kistleri de
ODPBH tanili hastalarin yaklasgik %7 ila %10 oraninda goriildiigii bildirilmistir. Biz
calismamizda hastalarin %91,4’tinde (n=85) karaciger kisti, %6,5’unda ise (n=6) pankreas
Kisti tespit ettik. Yasla birlikte karaciger kistlerinin sikliginda artis oldugu gbéz oniinde
bulunduruldugunda verilerimizin literatiirle uyumlu oldugu séylenebilir [56, 59, 138].

ODPBH’da nefrolitiazis riski normal popiilasyona gore oldukca fazladir [139].
Nishiura ve arkadaglarinin kontrastsiz BT kullanarak yapmis olduklari ¢alismada bobrek
tas1 sikliginin %25 civarinda oldugu bildirilmistir [51]. Calismamizda tas diisiirme Oykiisii
olan ve/veya renal USG ile bobrek tasi saptanan hastalar dahil edildiginde bobrek tasi
sikliginin %45,6 oldugunu saptadik.

Limitasyonlar: Calismanin retrospektif olmasi, hasta sayisinin az olmasi, bel
cevresinin kullanilmamis olmasi, hipertansiyon tanimlamasinda sadece ofis dlgiimlerinin
kullanilmis olmasi ve mayo siniflamasina gore yiliksek riskli olan grupla yiiksek riskli

olmayan grubun esit sayida olmamasi kisitlliklarimizdandir.
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5.2. SONUC

Calismamizda hem mayo simiflamasina gore yiiksek riskli grupta, hemde ROC
analizi ile tespit edilen kesim degerinden daha biiylik bobrek hacmine sahip hastalarda
HOMA-IR ve HbAIC degerleri anlamli olarak daha yiiksek bulundu. Artmis bobrek
hacmiyle insiilin direncinin birlikteligi gosterildi. Var olan insiilin direncinin mi kistlerin
biiyiimesine neden oldugu yoksa artmis bobrek hacmine bagli mi insiilin direncinin
gelistigi tartisilabilir. Insiilin direncinin yam sira diger metabolik parametreler olan
dislipidemi, hipertansiyon ve fazla kilonun da artmis bobrek hacmi ve azalmis bobrek
fonksiyonuyla birliktelik gosterdigini tespit ettik. Sebep sonug iligkisini izah etmek igin
cok merkezli ¢ok sayida vakanin dahil edildigi farkli tasarlanmis ¢alismalarin yapilmasina

ihtiyag vardir.
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