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OZET

OTOZOMAL DOMINANT POLIKISTIK BOBREK HASTALARINDA
BOBREK HACMI iLE SISTEMIK IMMUN INFLAMATUVAR
INDEKS ARASINDAKI ILISKi

Otozomal Dominant Polikistik Bobrek Hastaligt (ODPBH), PKD1 veya PKD2
genlerindeki mutasyonlar sonucunda bobreklerde cok sayida kist olusumuyla karakterize
edilen bir genetik bozukluktur. Ekstrarenal organlarda da tutulum yapmasi nedenli sistemik

bir hastalik olarak da ifade edilmektedir.

Bu calismanin temel amaci, ODPBH olan hastalarda bobrek hacmi ile Sistemik
Immiin Inflamatuvar Indeks (SII) arasmdaki iliskiyi incelemektir. Inflamasyonun
ODPBH'deki kistogenezin patogenezinde rol oynadigi distiniilmektedir. SlI, pek c¢ok
enfeksiyon ve otoimmiin hastalikta hastalik aktivitesi ile iligkili oldugu gdsterilmis bir

belirtectir.

Bu tek merkezli kesitsel ¢alisma hastanemiz nefroloji polikliniginde ODPBH tanis1
ile takip edilen ve dahil edilme ve dislanma kriterlerini karsilayan 18 yas ve tlizeri 104 hasta
ile gergeklestirildi. Ocak 2021 ile Ocak 2024 tarihleri arasinda takip edilen hastalarin tiim
bilgileri hastanenin otomasyon sisteminden elde edildi. MRG ile tespit edilen bobrek
boyutlar1 bilgisayar ortaminda hesaplayicilara yiiklenerek toplam bdbrek hacmi (TBH),
bobrek toplam bobrek hacmi (bTBH) ve Mayo smiflamasina gore kategorize edildi. MR
cekimlerinin yapildig: tarihte yapilan kan tetkiklerinden SII ayrica diger inflamatuvar
parametreler olan, notrofil-lenfosit oran1 (NLO), trombosit-lenfosit oran1 (TLO) ve

CRP/Albiimin indeksleri hesaplanmis ve biyokimyasal parametreler kiyaslandi.

%51°1 erkek olan 104 hastamizin ortalama yas1 43,9 yil, ortalama tami yas1 29,3
yil,ortalama bTBH 972,29 mL/m iken mayo siniflamasina gore diisiik riskli grupta 415,8
mL/m , yiiksek riskli grupta 1208,61 mL/m idi.Ortalama tGFH ;76,25 ml/dk/1,73m? NLO;
2, TLO;125, SII;550,39 olarak tespit edildi.
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Calismanin sonucunda bTBH ile SII’nin istatistiksel anlamli olarak bir iliski
gostermedigini bulduk. Ayrica hastalarimizi KBH evrelerine gore gruplandirarak alt
analizlerini yaptigimizda bu iligkinin yoklugunu tekrar gosterdik. bTBH ile istatistiksel
olarak anlamli iliskisi bulunanlar BUN(r=0,506 p<0,001), kreatinin (r=0,633, p<0,001),
tGFH (r=-0,614, p<0,001), Urik asit (r=0,354 p<0,001), idrarda protein/kreatinin orani
(r=0,342, p<0,001) ve ferritin (r=0,290, p=0,003) idi. SII ile pozitif yonde iliskisi bulunanlar,
indeksin iginde bulunan trombosit (r=0,609 p=<0,001), notrofil(r=0,701 p<0,001) , lenfosit
(r=-0,216, p=0,028) ve ayrica monosit (r=0,270 p=0,004) olarak gdsterildi.

Bu c¢aligmanin sonucunda, calismamizin tasarimi neden sonug iliskisi kurmamizda
kisitliliklar yaratsa da SII, 2014 yilindan itibaren giindemimize hizla giren, klinik
pratigimizde kullanim alani olusturmaya calistigimiz bir parametredir. Bizim bu calismamiz

da bu alanda daha fazla cok merkezli calismaya ihtiya¢ oldugunu gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: bTBH, ODPBH, SI|I.
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ABSTRACT

THE RELATIONSHIP BETWEEN KIDNEY VOLUME AND SYSTEMIC
IMMUNE INFLAMMATORY INDEX IN PATIENTS WITH AUTOSOMAL
DOMINANT POLYCYSTIC KIDNEY DISEASE

Autosomal Dominant Polycystic Kidney Disease (ADPKD) is a genetic disorder
characterized by the formation of multiple cysts in the kidneys as a result of mutations in the
PKD1 or PKD2 genes. It is also referred to as a systemic disease due to involvement of
extrarenal organs. The main aim of this study was to investigate the relationship between
renal volume and Systemic Immune Inflammatory Index (SII) in patients with ADPKD.
Inflammation is thought to play a role in the pathogenesis of cystogenesis in ADPKD. SlI is
a marker that has been shown to correlate with disease activity in many infectious and
autoimmune diseases. This single-center cross-sectional study was conducted with 104
patients aged 18 years and older who met the inclusion and exclusion criteria and were
followed up with a diagnosis of ADPKD in the nephrology outpatient clinic of our hospital.
All information of the patients followed up between January 2021 and January 2024 was
obtained from the automation system of the hospital. Kidney sizes determined by MRI were
uploaded to computer-based calculators and categorized according to total kidney volume
(TKV), height adjusted total kidney volume (HTKV) and Mayo classification. SIl and other
inflammatory parameters such as neutrophil-to-lymphocyte ratio (NLR), platelet-to-
lymphocyte ratio (TLR) and CRP/Albumin indices were calculated from blood tests
performed at the time of MRI and biochemical parameters were compared. The mean age of
our 104 patients, 51% of whom were male, was 43.9 years, the mean age at diagnosis was
29.3 years, the mean bTBH was 972.29 mL/m, 415.8 mL/m in the low-risk group and
1208.61 mL/m in the high-risk group according to the Mayo classification. The mean tGFH
was 76.25 ml/min/1.73m2, NLO; 2, TLO;125, SI1;550.39. As a result of the study, we found
that bTBH and Sl did not show a statistically significant relationship. In addition, when we
grouped our patients according to CKD stages and performed subanalyses, we showed the
absence of this relationship again. BUN (r=0.506 p<0.001), creatinine (r=0.633, p<0.001),
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tGFH (r=-0.614, p<0.001), uric acid (r=0.354 p<0.001), urine protein/creatinine ratio
(r=0.342, p<0.001) and ferritin (r=0.290, p=0.003) were found to be statistically significantly
associated with bTBD. Those positively correlated with SIlI were platelets (r=0.609
p=<0.001), neutrophils (r=0.701 p<0.001), lymphocytes (r=-0.216, p=0.028) which we used
to calculate the index. and also monocytes (r=0.270 p=0.004).As a conclusion of this study,
although the design of our study creates limitations in establishing a cause and effect
relationship, Sl is a parameter that has rapidly entered our practice since 2014 and that we
are trying to establish a field of use in our clinical practice. Our study shows that more
multicenter studies are needed in this field.

Key words; ADPKD, HTKYV, SII.
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1. GIRIS VE AMAC

Bu calismanin temel amaci, Otozomal Dominant Polikistik Bobrek Hastaligi
(ODPBH) olan hastalarda bobrek hacmi ile Sistemik Immiin inflamatuvar indeks (SII)
arasindaki iliskiyi incelemektir. ODPBH siklikla PKD1 (%78) veya PKD2 (%14) gibi
genlerdeki mutasyonlar sonucunda bobreklerde ¢ok sayida kist olusumuyla karakterize

edilen bir genetik bozukluktur (1).

Genellikle hasta bireylerde aile hikayesi varken %8 olguda aile hikayesi bulunmaz
(2). Hastalarda bobrekle iliskili belirti ve bulgular yaninda ekstrarenal bulgular da eslik eder.
Bobrekle iliskili olarak kist enfeksiyonu, tas, kist yirtilmasina bagli hematiiri, kistlerin kitle
etkisi ile olusan bas1 agrilar1 ve bobrek tiimorleri goriilebilir (3, 4) . Bobrek disindaki en sik
bulgu karaciger kistleridir (5).Bunlar disinda mitral valv prolapsusu, bikiispit aort gibi kalp
kapak sorunlar1 yaninda nadiren asemptomatik perikardiyal eflizyon da gorilebilir
(6).ODPBH olan kisilerde beyin anevrizma siklig1 ve araknoid zarda kist goériilme sikliklar1

artmustir (7, 8).

PKD1 mutant varyant1 tasiyan bireylerde hastalik daha erken ve daha agir olarak
progrese olur. Genelde PKD1 gen mutasyonu tasiyanlarda 53 yaglarinda son donem bdbrek
yetmezligine giderken, PKD2 mutasyonu tasiyanlar 74 yaslarinda son dénem bobrek
yetmezligi (SDBY) gelisir (9). ODPBH’larinda var olan kistogenezin patogenezi tam olarak
aydnlatilmamis olsa da iflamasyonun da sorumlu oldugu diisiiniilmektedir (10). SII’nin,
malignitelerde, pek ¢ok enfeksiyon ve otoimmiin hastaliklarda hastalik aktivitesi ile iligkili

oldugu gosterilmistir (11). SII bir akut faz reaktan: gibi davranig sergilemektedir.

ODPBH'deki kist olusumunun altinda inflamatuvar bir patolojinin yer aldig1
diistiniildiigiinden, bu hastalardaki bobrek hacmi ile SII arasindaki iliskiyi incelemek istedik.
Bu ¢alismayi, hastalik ilerlemesini belirlemek i¢in siklikla kullanilan toplam bébrek hacmi
ile SII arasindaki iligkinin varligini gostermek icin tasarladik. Bu sayede, ODPBH
hastalarinin yonetiminde SII'nin potansiyel olarak faydali bir biyobelirte¢ olup olmadigini

arastirmig olacagiz.



2. GENEL BILGILER

2.1. OTOZOMAL DOMINANT POLIKISTIiK BOBREK HASTALIGI

2.1.1. Tanim

Otozomal dominant polikistik bobrek hastaligi (ODPBH), bobrek kistlerinin
ilerleyici biiylimesi ile karakterize, en sik goriilen monogenik kalitsal bobrek hastaligidir
(12). Bobrek ve bobrek disi organlarda kist gelisimi ve kistlerin giderek buyumesi ile
karakterize olup, kronik ve progressif bir seyir gostermektedir. Coklu organ ve sistem
tutulum gosterdiginden dolayr multisistemik bir hastalik olarak kabul edilmektedir (13).
ODPBH olan hastalar igin ortalama yas farkli ¢alismalarda degisiklik gdstermektedir.
Birlesik Devletleri'nde yapilan bir ¢alismada, hastalarin ortanca yasi 44 iken, bir Italyan
caligmasinda 27,2 olarak bulunmustur (14, 15). ODPBH hastalar1 igin medyan yas, belirli
kohort ve ¢alisma popiilasyonuna bagh olarak 30’lu yaslarin basindan 40'l1 yaslarin ortasina
kadar degismektedir. Ancak son yillarda 6zellikle tan1 yontemlerinin gelismesi ile intra-
uterin hayat dahil olmak tizere yasamin erken donemlerinde tan1 konulabilmektedir. Bu
nedenle eskiden ‘eriskin’ tipte polistik bobrek hastaligi olarak bilinmekteyken artik kalitim
sekli olan ‘otozomal dominant’ tipte polikistik bobrek hastaligi olarak tanimlanmaktadir (16,

17).

2.1.2. Epidemiyoloji

Tiim wrklarda yaygin olarak goriilen ODPBH, 400 ila 1000 canli dogumdan birinde
saptanmaktadir (18). SDBY olgularinin %5-10’u kadarindan sorumlu tutulmaktadir (19).
Diinya c¢apmda 12,5 milyon kisiyi etkileyen ODPBH, SDBY ’nin dordiincii en sik nedeni
olup her iki cinsiyeti esit olarak etkilemektedir (20).

2.1.3. Genetik

ODPBH'li hastalarm yaklasik %78'inde 16. kromozomun kisa kolunda (16p13.3)
yerlesmis olan PKD1 mutasyonu, %14'inde ise 4. kromozomun uzun kolunda (4921)
yerlesmis olan PKD2 mutasyonu bulunmaktadir, %8 olguda aile hikayesi bulunmamaktadir.

Bu iki mutasyon saptanmayan ailelerin az bir kisminda DNAJB11, ALG9 veya GANAB



gibi farkli genlerde mutasyon tespit edilmistir (21). PKD1, polikistin-1'i (PC1) kodlarken,
polikistin-2'yi (PC2) kodlar. ODPBH'li hastalarin genetik altyapisini incelemenin 6nemi
sadece tanisal yonii degil, ayn1 zamanda renal prognozun 6éngoriicii yoniinii de icerir. PKD1
mutasyonu olan hastalarn PKD2 mutasyonu olanlara gére daha kotii bir renal prognoza

sahip oldugu gosterilmistir (9).

PC-1 blyuk bir integral membran proteinidir. (22) Hiicreler arasi ve hiicreler ile
ekstraseliiler matris arasindaki etkilesimlerde kritik roller oynar. PC-1'deki herhangi bir
anormallik, epitel hiicrelerinin anormal sekilde farklilagsmasina sebep olabilir. Bu da

hiicrelerin islevlerini ve yapisal biitiinliiklerini olumsuz etkilemektedir (23).

PC-2 kalsiyum gegirgen, segici olmayan bir katyon kanali olarak islev goren 968
amino asitlik bir proteindir. Hiicre ¢ogalmasi, farklilasma ve apopitoz gibi ¢esitli hlicresel
stiregler i¢in gerekli olan kalsiyum sinyalizasyonunda rol oynamaktadir (24). Bu iki protein
C-terminal uglarindan birleserek polikistin kompleksini olusturarak bobrek tiibiil epiteli

hiicreninin primer silya yapisinda yer alip mekanosensor islevi goriirler (22).

2.1.4. Patogenez

Kistogenezin kesin mekanizmalar1 tam olarak bilinmemekle birlikte, (¢ ana sure¢
one cikmaktadir: yetersiz polikistin proteininden kaynaklanan siliyer fonksiyon kaybi,
tiibiiler epitel hiicrelerinin hiperplazisi ile asir1 sekresyonu ve ekstraselliiller matriksin
sentezinde ve metabolizmasinda bozulmalar (22, 25, 26) .ODPBH, fenotipik olarak degisken
bir hastaliktir; germline (kalitsal) genetik kusur tiim hiicrelerde mevcut olsa da, tiibiillerin %

10'unda kistler olusur ve tiibiiller i¢inde kistik dilatasyon fokaldir (26-28).

Bu gozlem hem PKDI hem de PKD2 i¢in kistogenezin “ikinci vurus” hipotezinin
ortaya ¢ikmasina neden olmustur (29-32). Yani boylece kalitsal bir PKD1 veya PKD2
mutasyonunun varliginda kistler ancak PKD1 veya PKD2'min kalan normal kopyasinda

somatik bir mutasyon gelisirse olugsmaktadir (33).

Kistler nefronun farkl boliimlerinden gelisebilir ve igerikleri bulunduklar1 segmenti
yansitir. Basglangigta, erken donem kistler saglam tiibiillerde dilatasyon seklinde goriiliir ve
nefronlarla temas halindedir; fakat 2-3 mm'den daha biiyiik bir boyuta ulastiklarinda

zamanla islevsel nefronlarla olan iliskilerini kaybederler (26, 34).



2.1.5. Tam

Hastalik, 6zellikle ODPBH olan aile iiyelerine sahip olanlarda, hipertansiyon,
hematiiri, proteiniiri veya bobrek fonksiyon bozuklugu gibi klinik belirtileri bu hastaligi
isaret eden bireylerde veya herhangi bir nedenle yapilan tibbi goriintiillemelerde bobrek
Kistleri tespit edilen kisilerde diistiniilmelidir (35). Ravine ve arkadaslari, yas ve bobrek kist
sayisina gore risk altindaki bireyler i¢in ilk kriterleri belirlemislerdir; fakat bu kritelerlerin
PKD2 mutasyonuna sahip hastalarda, 6zellikle 30 yasin altindaki kisilerde uygulanabilirligi
daha dusiiktiir ¢iinkii bu mutasyona sahip hastalarda hastalik baslangi¢c yasi daha gectir
(tanisal duyarlilik yaklasik %67'dir) (36, 37).

Bu durum, ailesinde hastalik Oykiisii bulunmayan hastalar icin de gecerlidir. Bu
nedenle, tip 2 ODPBH siiphesi olan vakalarda Demetriou ve ekibi tarafindan gelistirilen daha
dogru kriterler onerilmistir (38). Pei ve arkadaslari, pozitif aile 6ykiisii olan hastalarda %93'e
varan tanisal duyarliliga ulagsmak icin hastaliin her iki tipinin ultrasonografik olarak
tanimlanmasi igin toplu bir smiflandirma Onermistir(39). Bu yazarlara gore, 40 yasin
iizerindeki bireylerde 2 veya daha az sayida kist saptanmast ODPBH'y1 diglar. Buna ek
olarak, 30 yasin lizerindeki ODPBH hastalariin %85'inde hepatik kistler tespit edilmistir ve
bu da muhtemelen aile dykiisii negatif olan hastalarda ODPBH tanisi i¢in 6nemli bir ipucu
saglamaktadir. Su anda, aile Oykiisii pozitif olan hastalarda Pei'nin 2009 kriterleri

kullanilmaktadir.

Buna gore, 15-39 yas araliginda risk altindaki bireylerde tek veya iki tarafli en az tg
kistin varligi, 40-59 yas araliginda risk altindaki bireylerde her bir bobrekte en az iki kistin
varligi, 60 yas ve uzerindeki bireylerde ise her bir bobrekte en az dort kistin varligi kesin
tan i¢in yeterlidir (40). Bunun nedeni, yasla birlikte basit bobrek Kkistlerinin gelisme

sikliginin artmasidir.

Hastaligin 14 yasm altindaki bireylerde ultrason ile tespiti veya dislanmasi giivenilir
degildir. Bes yasin altindaki cocuklarda ODPBH tanilarinin yaklasik %38'1 yanlis negatif,
%25'1 ise yanlis pozitif olarak sonuglanmistir (41). Bu nedenle, ailesinde pozitif ODPBH
Oykusu olan bireylere, ancak 20-30 yasina geldikten sonra ultrason taramasi yaptirmalari
onerilmektedir. Bu yas araliginda tani nispeten giivenilir oldugundan, potansiyel
komplikasyonlarin uygun sekilde dnlenmesi veya etkili tedavisi miimkiin hale gelmektedir.
Presemptomatik hastalarda tarama icin genellikle gériintiileme yontemi olarak renal ultrason
kullanilir. Hem nefrotoksik ajan maruziyeti olmamasi, radyasyon icermemesi hem de ucuz
olmas1 nedeniyle ilk basamakta tercih edilse de daha gen¢ yaslardaki hastalarda ve

milimetrik boyuttaki kistlerde duyarliligi azalmaktadir (42). Bu asamada T2 agrilikli
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manyetik rezonans gorilintilleme ve bilgisayarli tomografi goriintiilemeleri devreye
girmektedir (43). Bu yontemler milimetrik kistleri tespit edebilirler, duyarliliklar1 daha
yuksektir fakat tomografi hem radyasyon hem radyokontrat maruziyetine neden olur,
kontrast maddeye karsi alerjik reaksiyon gelistirme riski ve Ozellikle renal hasari olan
hastalarda nefrotoksisite gelistirme riski barmdirirken manyetik rezonans goriintiilemenin
renal toksisitesi minimal olsa da nefrojenik sistemik fibrozis gibi yaygin olmayan bir yan
etkisi bulunmaktadir (44).

ODPBH'nin kesin tanist molekiiler genetik ¢aligmalar ile konulabilir, fakat bu
yontemin maliyeti yiiksek oldugu ve herkes tarafindan erisilebilir olmadigi i¢in rutin tani
yontemleri arasina dahil edilmesi zordur (45). Gorlntuleme yoluyla elde edilen sonuglar net
degilse veya atipik durumlar s6z konusu ise (erken yasta ve agir seyreden polikistik hastalik,
bobreklerde ciddi 6l¢iide bir biiyiime olmadan bobrek yetmezligi goriilmesi, ailede ODPBH
gecmisi bulunmamasi gibi), genetik testler uygulanabilir. Ayrica, canli bobrek vericilerinde
ODPBH'nin kesin olarak diglanmasi amaciyla da bu testler tercih edilir (46). En yaygin
kullanilan teknik, PKD-1 ve PKD-2 genlerinin Sanger sekanslama yontemi ile analiz
edilmesidir (20). Hastalik dykiisii bulunmayan kisilerde ODPBH tanimi igin standartlasmis
gorlintiileme  kriterleri mevcut degildir (47). Eger bir bireyde her bobrekte MR
gorintulemesinde on veya daha fazla kist (en az 5 mm) mevcut ise, bobreklerin genislemis
olmas1 veya karacigerde kist bulunmasi durumunda ve baska bir kistik hastaligin tipik
Ozellikleri goriilmemisse, bu kisilere ODPBH tanis1 konulabilir (48). Siiphe uyandiran
goriintiileme sonuglar1 olan hastalar veya kesin teshis gerektiren durumlar (6rnegin, organ
nakli donoérii olarak degerlendirme veya gebelik 6ncesi planlama) i¢gin genetik test yapilmasi

onerilir (34).

2.1.6. Klinik

Neredeyse tiim PKD1 veya PKD2 mutasyonu tasiyan bireylerde, zamanla
ultrasonografik calismalarla tespit edilebilecek bobrek kistleri gelisir. Hastalik, intrauterin
donemden itibaren mevcut olmasma karsin, ¢ogu hasta belirti gostermez ve genellikle
Uguncu veya dordiincii on yillarda semptomlarini gostermeye baslar (49). Yas ilerledikee,
belirtiler ve bulgularin gdriilme siklig1 artar. Bu kisilerde bobrek fonksiyonlarmda bozulma
veya hipertansiyon gibi klinik belirtiler ortaya ¢ikis yasi degiskendir. Daha once de
belirtildigi gibi, PKD1 mutasyonu tastyan hastalar, PKD2 mutasyonlu bireylere kiyasla daha
geng yaslarda belirtiler gosterebilirler (35). PKD1 mutasyonu olan hastalar, genellikle PKD2
tagtyanlara gore daha biiylik bobreklere ve daha fazla kiste sahip olurlar (50). Bir

aragtirmada, son evre bobrek hastaligina ulasan hastalarin medyan yasi, PKD1 i¢in 54 iken
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PKD?2 igin 74 olarak bulunmustur (51). Ancak, her iki mutasyonda da erken yasta baslayan
vakalar tanimlanmistir. ODPBH'li hastalar, hipertansiyon, hematiri, proteinuri veya bobrek
fonksiyon bozuklugu, idrar yolu enfeksiyonuna bagli yan agris1 gibi semptomlarla
bagvurabilirler (52). Hematiiri, ttkanma yaratan taslar veya yan agrisi, bu hastalarin en sik
rapor ettigi semptomlardandir. Bobrek kistlerinin yani sira diger organlarda da tutulumlar ve
kistler goriilebildiginden karaciger kistleri, serebral anevrizmalar, kardiyak kapak defektleri,

barsak divertikiilleri, batinda herniler gorilebilmektedir (53).

2.1.6.1. Agn

Bobrek hacminin artmasima neden olan bobrek kistlerinin kapsiilii germesi nedeniyle,
genellikle yan agrisi seklinde goriilir ve hastalarin en sik bagvuru nedenidir. ODPBH
hastalarinda agrinm, bobrek kanamasi, tas, idrar yolu enfeksiyonlari, kist riiptiirii gibi ¢esitli
faktorlerden de kaynaklanabilecegi unutulmamalidir (54). Agrinin gériilme sikligi %60 olup

bunun ortalama %32.5’1 kronik ve kiint bir agridir (55).

2.1.6.2. Hipertansiyon

Kist sayis1 ve boyutu arttik¢ca daha sik rastlanmaktadir (56). Ortalama gérilme yasi
30’dur (57). ODPBH sahip hipertansif hastalarda, esansiyel hipertansiyon tanili hastalara
kiyasla renin anjiotensin aldosteron sistemi (RAAS) aktivitesinde bir artig dikkati
cekmektedir (58). Biiyiiyen kistler bobrek i¢inde damarlara basi yaparak fokal bir iskemiye
neden olup bunun sonucunda RAAS’n tetiklendigi diisiiniilmektedir (59, 60).

2.1.6.3. Hematuri

ODPBH’li hastalarin bdbreklerinde var olan ¢ok sayidaki kistlerin spontan ya da
travma sonras1 riiptiirii, kist enfeksiyonu veya kistlerin lokal vaskiiler basi sonras1 vaskiiler
mimarinin hasralanmasi sonucu hematiiri gelisebilir (61). Ayrica hastalarda bobrek tasi
olusumu siklig1 da arttig1 icin bu taslar idrar akisini engelleyebilir ve kanamaya neden
olabilirler (62) . idrarda kan varlig1, yalnizca idrar testleriyle tespit edilebilen mikroskobik
seviyelerden, kanm ¢iplak gozle goriilebildigi makroskopik hematiiriye kadar degisebilir.

Bazen Kistin rlptiri sonucu retroperitoneal kanama da goérulebilir (63).

2.1.6.4. Nefrolitiazis

ODPBH'de nefrolitiazisin patogenezi hem genetik hem de cevresel faktorleri iceren
cok yonlii bir siirectir. Nefrolitiazis riski yiiksektir ve hastalarin %8 ila %36' kadarinda
bobrek veya tireter tagi goriiliir (64). Hastalarda bobrek taslari genellikle iirik asit tasi,

kalsiyum oksalat veya her ikisinin bileseninden olusmaktadir (65). Kistler tibuler
6



dilatasyona ve bobrek yetmezligine katkida bulunarak tas olusumuna elverisli bir ortam
yaratir (66). Kist olusumuna neden olan genetik mutasyonlar ayni zamanda silyer foksiyonu
bozduklarindan dolay1 idrar bilesiminde degisiklikler meydana getirirler, mesela idrar

pH’ min diisiikligi {irik asit ¢okelmesini kolaylastirir (67, 68).

2.1.6.5. Proteinuri

ODPBH'deki yapisal degisiklikler ve anormal hiicre cogalmasi normal bdbrek
islevini bozarak hastaligin yaygin bir belirtisi olan proteiniiri gelisimine yol acabilir (69).
Proteiniiri, siklikla giinliikk 1 gramin altinda seyreder ve biyuk bobrek hacimli bireylerde

daha fazla goriilme egilimindedir (70).

2.1.6.6. Ekstrarenal bulgular

ODPBH sadece renal belirtilerle karakterize olmayip ayni zamanda ekstrarenal
belirtiler de gosterir. Hastaligmin en yaygin bobrek disi belirtisi karaciger kistlerinin
gelismesidir (5) . Bu durum birgok ¢alismada devamli olarak vurgulanmakta ve ODPBH'nin
oncelikle bobrekleri etkilemesine ragmen, sistemik tabiati geregi 6nemli bobrek disi
belirtilere yol a¢tigimi ve en yaygin olaninin da karaciger kistleri oldugunu gostermektedir.
ODPBH hastalarinda karaciger kistleri genellikle tesadiifi bulgulardir ve 6nemli boyutlara
ulasma potansiyellerine ragmen Kkaraciger fonksiyonu tipik olarak korunur (71).
Kardiyovaskuler anormallikler, 6zellikle kapak defektleri, aort koki dilatasyonu ve sol
ventrikiil hipertrofisi de yaygindir, bu belirtiler kritik olmakla birlikte prevalans agisindan
karaciger kistlerini gegmez (72). Diger 6nemli bobrek disi belirtiler arasinda, ODPBH
hastalarinda genel popiilasyona kiyasla daha yiiksek prevalansa sahip intrakraniyal
anevrizmalar ve aort anevrizmalar1 yer almaktadir (73). Ayrica, ODPBH divertikiiler
hastalik, abdominal herniler ve hatta bronsektazi gibi komplikasyonlara yol acarak hastaligin

genis kapsamli sistemik etkilerini daha iyi gostermektedir (74, 75).

2.1.7. Tedavi

ODPBH tedavisi, farmakolojik miidahaleleri, yasam tarzi degisikliklerini ve ileri
asamalarda cerrahi yonetimi entegre eden, renal ve ekstrarenal komplikasyonlar1 6nlemek
amagli ¢ok yonlii bir yaklasimi kapsamaktadir (76) . ODPBH'nin yonetiminde farmakolojik
olmayan yontemler 6nemli bir yere sahiptir ve bu yontemler 6zellikle kan basincinin
kontroliinii, kalori alimmin diisiiriilmesini, kilo yonetimini, su tiiketiminin artirilmasini,
diyet diizenlemelerini (sodyum, protein ve fosforun kisitlanmasi gibi) ve kafein tikketiminin

azaltilmasi ile net asit yiikiiniin diisiiriilmesine yonelik yasam tarzi degisikliklerini icerir. Bu



tiir miidahaleler, hastaligin ilerlemesini yavaslatma ve yasam kalitesini artirma amaciyla tek
basina ya da ilag tedavileriyle birlikte kullanilabilir (77). Hipertansiyon siklikla goriilen ve
tedavi edilebilen prognostik faktorlerden biridir ve patogenezi endotel disfonksiyonunu ve
RAAS aktivasyonunu igeren karmasik bir mekanizma ftzerine kuruludur (56, 78).
Anjiyotensin doniistiiriicii enzim inhibitdrleri (ACEi) ve anjiyotensin reseptor blokerleri
(ARB) gibi ilaglar, sol ventrikil hipertrofisi ve proteinliriyi azaltma kapasiteleri, renal kan
akimini artirmalar1 ve kabul edilebilir yan etki profilleri nedeniyle genellikle ilk tercih edilen

tedaviler arasinda yer alir (56).

Kidney Diseases Improving Global Outcomes (KDIGO) kilavuzu, ODPBH i¢in
spesifik olmamakla birlikte, genel olarak hedef kan basmci degerlerini <140/90 mmHg
olarak belirlemekte; proteiniiri olan hastalar igin ise bu hedefi daha diisiikk olan <130/80
mmHg olarak 6nermektedir. Ote yandan, HALT-PKD calismasi, erken evre ODPBH
hastalarinda daha siki kan basinci kontroliiniin (sistolik 95-110 mmHg ve diyastolik 60-75
mmHg) Onemini vurgulamaktadir (79). Ayrica farmakolojik tedavinin temel tasi, hizl
progresyon riski tagiyan hastalarda hastaligm ilerlemesini yavaglatmak igin Ozellikle
ODPBH'nin patofizyolojisini hedef alan FDA onayl tek ilag olan Tolvaptan'dir. Tolvaptan,
vazopressin 2 reseptoriinii antagonize ederek calisir, boylece kist biliylimesini yavaslatir,
ancak kullanimi yan etkiler ve maliyetle simirlidir (80-84). Hastaligin evrelemesi ve boylece
hem tolvaptan kararmi verebilmek amaciyla hastalar boya gore ayarlanmis toplam bobrek
hacmini (htTKV) ve yas1 kullanan Mayo Goriintiileme Siniflandirmasina gore 5 kategori
olarak smiflandirilir. Bu siniflandirma sistemi, hastalar1 1A'dan 1E'ye kadar kategorilere
ayirir; 1A en diisiik riski ve 1E son donem bobrek hastaligma hizl ilerleme agisindan en
yuksek riski temsil eder (85, 86) Tolvaptan tedavisi, Mayo smiflamasina gére 1C, 1D veya
1E kategorisinde bulunan, 55 yasindan kii¢iik ve hesaplanmis glomeriiler filtrasyon hizi
(hGFH) 65 ml/dak/1.73m?'den diisiik olan hastalara uygulanabilir (87). Ayrica, bu tedavi,
yillk hGFH kaybi 5 ml/dak/1.73m?'den az olan veya bes yillik siiregte ortalama 2.5
ml/dak/1.73m? kayip gdsteren, ultrasonografi ile bobrek boyutlar1 16.5 cm'den biiyiik olan
45 yas alt1 hastalara da onerilmektedir (88, 89). Lixivaptan ve somatostatin analoglar1 gibi
diger vazopressin 2 reseptdr antagonistlerinin yani swa farkli sinyal yollarmn1 ve kistik
hiicrelerdeki metabolik yeniden programlamay1 hedefleyen yeni farmakoterapiler de dahil
olmak Uzere alternatif tedaviler iizerine arastirmalar devam etmektedir (84, 90). Ilerlemis
hastalig1 veya komplikasyonlar1 olan hastalar i¢in nefrektomi, diyaliz igin fisttl ve renal
transplantasyon gibi cerrahi mudahaleler gereklidir. Bu prosedirler ODPBH'nin
komplikasyonlarin1 yonetmeyi ve bobrek fonksiyonunu miimkiin oldugunca korumayi

amaclamaktadir (91). ODPBH'nin yoOnetimi, patogenezini anlamaya ve yeni tedaviler
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gelistirmeye yonelik devam eden arastirmalarla gelismektedir. Tedavi yaklagimi, hastaligin
heterojenligi ve her bir hastanin progresyon riski, komorbiditeleri ve tedaviye yanit1 géz

oniinde bulundurularak hasta merkezli ve kisisellestirilmis olmalidir (92).

2.2. SISTEMIK IMMUN INFLAMATUVAR INDEKS

2.2.1. Tamim

SII, viicuttaki sistemik inflamasyon ve immiin yanit durumunun kapsamli bir
degerlendirmesini saglamak i¢in trombosit, notrofil ve lenfosit sayilarmi degerlendiren yeni
bir biyobelirtectir. Trombosit ve ndtrofil sayilarinin c¢arpimmin lenfosit sayisina

boliinmesiyle hesaplanir.(93)

Trombosit sayis1 x Notrofil sayisi

Lenfosit sayis1

2014 yilnda Hu ve arkadaslar1 tarafindan, hepatoseliiler karsinomlu hastalarin
rezeksiyon sonrasi prognozunu 6n gormek tizere gelistirilmistir (94). Daha 6nce kullanilan
notrofil/lenfosit oran1 (NLO), trombosit/lenfosit oran1 (PLO) ve C-reaktif protein/albiimin
orani gibi diger inflamatuvar belirteclerle karsilastirildiginda, bagisiklik yaniti1 hakkinda
daha net bilgiler sagladig1 gézlemlenmistir (95). Bu indeks, ¢esitli tibbi durumlarda klinik
sonuglarm onemli bir belirleyicisi olarak ortaya ¢ikmis ve hastalik siddeti, prognoz ve
potansiyel tedavi yanitlariin degerlendirilmesindeki faydasini gostermistir. Koroner arter
hastaliklarinda, Ozellikle ST-segment elevasyonlu miyokard enfarktiisiinde SII, artmus
rezidiiel SYNTAX skoru gibi olumsuz klinik sonuglarin bagimsiz bir belirleyicisi olarak
tanimlanmis ve koroner arter hastaliklarinin ciddiyetinin degerlendirilmesindeki dnemini
gostermistir (96). Benzer sekilde, aort darligi olan hastalarda, yiksek SlI seviyeleri,
kardiyovaskiiler kosullarda prognostik 6zelliginin altmi c¢izerek, artmis kisa ve uzun
donemde tiim nedenlere bagli mortalite ile iligskilendirilmistir (97). SlI, sepsisli kritik
hastalarda Onemli bir prognostik biyobelirte¢ olarak tanimlanmistir ve bu hasta
popiilasyonunda mortalite riskini dngdrmede potansiyel faydasini gostermektedir. Jiang ve
arkadaglar1 tarafindan yapilan bir ¢aliymada, SII seviyeleri ile mortalite riski arasinda J
seklinde bir iliski bulunmus hem diisiik hem de yiiksek SII seviyeleri artmis kisa vadeli
mortalite ile iliskilendirilmis, bu da sepsis hastalarinda en diisiik mortalite riski ile

korelasyon gosteren optimal bir SII seviyesinin mevcut oldugunu diisiindiirmiistiir (98).



Arastirmalar daha yiiksek bir SII'nin farkli malignite tiirlerinde daha kotii sonuglarla iligkili

oldugunu goéstermistir.

Ornegin, yiiksek SII seviyeleri, bir dizi kanserde kotii sagkalim, kansere spesifik
sagkalim, niikse kadar gecen siire ve diisiik progresyonsuz sagkalim ile iligkilendirilmis ve
degerli bir prognostik biyobelirteg olarak kullanilabileceginin altini ¢izmistir. Kiictik hucreli
akciger kanserinde, tedavi Oncesi hesaplanan SII, etoposid ve platin bazli kemoterapi
uygulanan hastalar i¢in giiglii bir prognostik gosterge olarak tanimlanmistir ve yiiksek SII
seviyeleri, ileri timor evreleri ve daha kisa sagkalim ile iligkili bulunmustur (99). Dahasi,
SII'nin prognostik degeri solid tiimorlerin 6tesinde genel olarak saglikli bireylerde kanser
gelisme riskine kadar uzanmaktadir. Rotterdam kohortunda yapilan bir ¢alismada, daha
yiksek bir bazal SII'nin solid kanser gelistirme riskinde %30'luk bir artisla iligkili oldugu
bulunmus ve SII'nin kanser gelisimi i¢in giiclii ve bagimsiz bir risk gdstergesi olarak roli
vurgulanmustir (100). Calismalar, daha yiiksek SII degerlerinin daha yiksek Kronik Bobrek
Hastaligi (KBH) insidansi ile baglantili oldugunu gostermistir (101). Bu durum, SlI'nin
ozellikle ODPBH gibi kronik enflamasyonun rol oynadigi durumlarda bobrek sagliginin
bozulmasinin erken bir gdostergesi olarak hizmet edebilecegini diisiindiirmektedir. Bu iligki,
ozellikle ODPBH hastalarinda KBH'nin ilerlemesinin siklikla sistemik enflamasyonla
iligkili olmas1 nedeniyle 6nemlidir. Bu nedenle, SII'nin izlenmesi, ODPBH hastalarinda
bobrek hastaliginin ilerlemesinin Ongoriilmesine ve yoOnetilmesine potansiyel olarak

yardimci olabilir, bu bulgular1 dogrulamak amaciyla calismamizi tasarladik.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. CALISMA TASARIMI

Retrospektif, gozlemsel klinik ¢alismaya Ocak 2021 ile Ocak 2024 tarihleri arasinda
Prof. Dr. Siileyman Yal¢in Goztepe Sehir Hastanesi nefroloji polikliniklerine bagvuran ve
poliklinigimizde ODPBH tanisi ile takip edilen 18 yas ve iizeri hastalar alindi. Caliyma
Helsinki Deklarasyonu ilkelerine uygun olarak yapilmustir. Calisma Istanbul Medipol
Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan onaylanmustir (tarih: 09.05.2024 —
karar no: 498).

Cahsmaya Alinma Kriterleri: 18 yasindan biiyiik olan daha énce ODPBH tanis1

olan hastalar.

Cahymamin Dislanma Kiriterleri: Calismaya katilmak icin riza gdstermeyen
hastalar, bébreklerin dort boyutlu 6lculerin elde edilmesi icin gerekli olan BT veya MR
goriintiileri mevcut olmayanlar, medikal kayitlarma ulasilamayan hastalar ve aktif

otoimmidin, oto-inflamatuvar veya malignitesi olan hastalar.

Bu ¢alismaya nefroloji poliklinigimizde ODPBH tanis1 ile takip edilen dahil edilme
ve diglanma kriterlerini karsilayan 18 yas ve iizeri hastalar alindi. Ocak 2021 ile Ocak 2024
tarihleri arasinda takipleri yapilan hastalarin tiim bilgileri hastanemizin otomasyon
sisteminden taranarak elde edildi. Bu hastalarin demografik 6zellikleri (yas, cinsiyet), aile
Oykiisii, komorbid durumlar1 (hipertansiyon, nefrolitiazis, hepatik kist, pankreas kisti),
antropometrik dl¢iileri (boy, kilo), vital degerleri (kan basinci), tani yasi, hastalik siiresi,
sigara aligkanlig1, kullandiklari tedaviler ve dosyalarindaki mevcut laboratuvar verileri (aglik
kan sekeri, instilin, HOMA-IR, hemoglobin Alc (HbAlc), LDL kolesterol, HDL kolesterol,
total kolesterol, trigliserid, BUN, kreatinin, Urik asit, spot idrar protein/kreatinin orani, AST,
ALT, sodyum, potasyum, kalsiyum, fosfor, alblimin, CRP, ferritin, hemoglobin, hematokrit,
notrofil, lenfosit, monosit, trombosit) kaydedildi. Chronic Kidney Disease-Epidemiology
Collaboration (CKD-EPI) denklemi kullanilarak tahmini glomertiler filtrasyon hizi (tGFH)
hesaplandi. Ek olarak manyetik rezonans goriintiileme (MRG) sonuglarindaki bobrek

boyutlar1 veri dosyasina kaydedildi. Hastalarin MRG ile tespit edilen bobrek boyutlar1
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bilgisayar ortaminda hesaplayicilara yiiklenerek toplam bobrek hacimleri (TBH), boya gore
ayarlanmis toplam bobrek hacimleri (bTBH) ve Mayo smiflamasi (1A- 1B, 1C, 1D ve 1E)
elde edildi.

MR c¢ekimlerinin yapildigi tarihte alinan tam kan sayimi parametrelerindeki mutlak
lenfosit (L), mutlak notrofil  (N) ve trombosit sayilar1 (P) kullanilarak
[(PxN)/L] formilu ile sistemik immin inflamasyon indeksi (SII) hesaplandi. Notrofil
lenfosit oran1 (NLO); periferik kandaki mutlak nétrofil sayisinin mutlak lenfosit sayisina
boliinmesi ile hesaplandi. Trombosit-lenfosit oran1 (TLO); periferik kandaki trombosit
sayismnin mutlak lenfosit sayisina boliinmesi ile elde edildi. C-reaktif protein (CRP) sayismnin

albiimine boliinmesi ile CRP/Albiimin orani hesaplandi.

3.2. TANIMLAMALAR

Aile 0ykisu: Birinci derece yakinlarindan en az bir kiside hastalik varligi olarak
kabul edildi.

Sigara Kullanimi: Hasta dosyalarindan aktif sigara kullaniyor musunuz sorusunu

evet olarak cevaplamis hastalar alind1.

Hipertansiyon: 2019 Tiirk Hipertansiyon Uzlas1 Raporu baz alinarak sistolik kan
basinc1 >140 mmHg ve/veya diyastolik kan basinc1 >90 mmHg olmasi ve/ veya en az bir

anti-hipertansif ila¢ kullaniyor olmasi hipertansiyon varligi olarak kabul edilmistir (102).
Nefrolitiazis: Goriintiilemede nefrolitiazisi olmasi veya tas diisiirme Oykiisii olmasi.

Hepatik Kist, Pankreatik Kist: Radyolojik goruntiulemelerde hepatik Kist ve/veya

pankreas kistin varhiginin gosterilmis olmasi.

MAYO Siiflamasi: Her bir hasta i¢in sadece arastirma amagh kullanima agik olan
‘https://www.mayo.edu/research/documents/pkd-center-adpkd-classification/doc-
20094754’ internet sitesinden hesaplandi. 1A ve 1B diisiik riskli, 1C, 1D ve 1E yiiksek riskli
grup olarak siniflandirildi (85).

Tolvaptan kullammm: Hastalarin receteleri ve/veya raporlari incelenerek ilag

kullaniyor oldugu dékiimente edilmis olmasi.
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3.3. OLCUMLER

Antropometrik Olguimler: Kan basimci, boy, viicut agirlig1 hasta dosyalarindan elde
edildi. Beden kiitle indeksi (BKI), hastanin viicut agirligmin metre cinsinden boyunun

karesine bolinmesiyle (kg/m?) elde edildi.

Biyokimyasal Olciimler: A¢lik glukozu, heksokinaz metodu ile dl¢iildii. Insiilin
seviyeleri sandwich immunassay yontemi kullanilarak belirlendi. HbAlc, yiiksek
performansli sivi kromatografisi (HPLC) yontemi ile analiz edildi. Kreatinin, kolorimetrik
Jaffe metodu ile 6lguldii. AST ve ALT duzeyleri, nikotinamid adenin dinikleotid (NADH)
absorbans1 kullanilarak kolorimetrik yOntemle tespit edildi. Albumin, mavi-yesil
bromkromozol (BCG) metodu ile kolorimetrik olarak 6l¢uldu. Total kolesterol ve HDL-K
ve LDL-K diizeyleri, enzimatik ve kolorimetrik yontemler kullanilarak belirlendi.
Trigliserid seviyeleri sandwich immunassay yontemi ile dlcildi. C-reaktif protein (CRP)
tirbidimetrik yontem ile analiz edildi. Beyaz kan hicreleri (WBC) u¢ boyutlu lazer ve
patentli floresan analiz kombinasyonu (3D SF cube metodu) ile degerlendirildi. Hemoglobin
(HGB), kolorimetrik yontemle 6l¢iildii. Trombosit (PLT) sayimi ise sheath fluid empedans
yontemi kullanilarak Mindray BC-6800 cihazi ile yapildi. Insiilin direnci, HOMA-IR
(Homeostasis Model Assessment-Insulin Resistance) modeli kullanilarak, insiilin ve glukoz
degerleri 405°e boliinerek hesaplandr (103). HOMA-IR degeri > 2.5 olan bireyler insiilin

direncine sahip olarak degerlendirildi.
34. ISTATISTIK

Veriler, SPSS 25.0 siiriimii kullanilarak degerlendirildi. Degiskenler, frekans,
ortalama deger, standart sapma, ortanca deger ve minimum-maksimum degerler kullanilarak
tanimland1. Siirekli degiskenlerin normal dagilima uygunluklar1 Kolmogorov-Smirnov testi
ile degerlendirildikten sonra; normal dagilima uyan siirekli degiskenler Student-T testi,
normal dagilima uymayan degiskenler ise Mann-Whitney-U testi kullanilarak analiz
edildi.Farkli degigkenlerin birbirleriyle olan iligkileri Spearman korelasyon testi kullanilarak
degerlendirildi. r degeri 0.00-0.19 arasinda ¢ok zayif, 0.20-0.39 arasinda zayif, 0.40-0.59
arasinda orta, 0.60-0.79 arasinda giiclii ve 0.80-1.0 arasinda ¢ok gii¢lii bir iliski olarak
yorumlandi(104). Kategorik degiskenler ki-kare testi ile degerlendirildi. tTBH degerleri,
ROC (Receiver Operating Characteristic) egrileri kullanilarak degerlendirildi. ROC egrileri
altinda kalan alanlar, tGFH 30 ml/dk/1,73m? ve GFR 60 ml/dk/1,73m? sinirlarindan iki grup
icin analiz edildi. Optimal kesim noktalar1 Youden indeksi ile belirlendi. P degeri 0,05’in

altinda olan sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Hastane otomasyon sisteminden ODPBH hastalig1 olan 140 hasta incelendi, dosya
bilgilerine ulasilamayan 20 hasta ve biyokimyasal veri ve goriintiilemeleri eksik olan 16

hasta calismaya dahil edilmedi. Calismaya uygun 104 hastanin verileri analiz edilmek lizere

derlendi. (Sekil 4.1.)

Sekil 4.1. Hasta Akis Semasi.
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Bu ¢aligmada %49'u (n=51) kadin ve %51'1 (n=53) erkek olan toplam 104 hasta
incelendi. Hastalarin yas ortalamast 43,9 + 11,0 yil olarak hesaplandi. Hastalarin tani
aldiklar1 yas ortalamas1 29,2 + 11,8 yildi. Boy ortalamas1 1,71 + 0,09 metre, kilo ortalamas1
ise 77,3 £ 15,5 kilogramd1. Beden Kitle indeksi (BK1I) kategorik olarak degerlendirildiginde
hastalarin %39,2'si (n=40) 18,0-24,9 araliginda, %45,1'1 (n=46) 25,0-29,9 araliginda ve
%15,7'si (n=16) 30,0 ve Uzeri idi. Aile 6ykiisii bulunmayan hastalarin oran1 %15,4 (n=16)
idi. Sigara kullanimi ise hastalarin %29,4'tinde (n=30) mevcuttu. Hastalarim %382,5'inde
(n=85) hipertansiyon bulunmaktaydi. KBH evrelerine gore dagilim su sekildeydi: %35,6
(n=37) G1, %30,8 (n=32) G2, %25,0 (n=26) G3 ve %8,7 (n=9) G4 evresindeydi. Mayo
smiflamasma gore hastalarin %5,8'1 (n=6) 1A, %24,0'1 (n=25) 1B, %36,5'1 (n=38) 1C,
%21,2's1 (n=22) 1D ve %12,5'1 (n=13) 1E grubundaydi. Nefrolitiyazis varlig1 hastalarin
%39,6'sinda (n=40) mevcutken, hepatik kist varlig1 %89,3 (n=92), pankreas kisti %7,8'inde
(n=8) bulunmaktaydi. Hastalarm %29,7'si (n=30) tolvaptan kullanmaktayd1 (Tablo 4.1.).
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Tablo 4.1. Cahsmaya Alinan ODPBH Hastalarinin Demografik Ve Klinik Ozellikleri.

n %
Cinsiyet Kadin 51 49,0
Erkek 53 51,0
Yas (yil) Ort£SD 43,9+£11,0
Tam Yas1 (y1l) Ort£SD 29,2+11,8
Boy (m) Ort+SD 1,71+0,09
Kilo (kg) Ort+SD 77,3£15,5
VKI (kg/m?) 18-24.9 40 39,2
25-29.9 46 45,1
>30 16 15,7
Aile Oykiisii Var 88 84,6
Yok 16 154
Sigara Kullamm Var 30 29,4
Yok 72 70,6
Hipertansiyon Var 85 82,5
Yok 18 17,5
KBH Evresi G1 37 35.6
G2 32 30,8
G3 26 25,0
G4 8,7
Mayo simiflamasi 1A 58
1B 25 24,0
1C 38 36,5
1D 22 21,2
1E 13 12,5
Nefrolitiyazis Var 40 39,6
Yok 61 60,4
Hepatik Kist Var 92 89,3
Yok 11 10,7
Pankreas Kisti Var 8 7,8
Yok 95 92,2
Tolvaptan Kullamm Var 30 29,7
Yok 71 70,3

VKI; Viicut Kitle indeksi, KBH; Kronik Bébrek Hastalig:.
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Calismada incelenen ODPBH hastalarinin biyokimyasal ve bobrek hacim 6zellikleri
Tablo 4.2.'de 6zetlenmistir. Hastalarm BUN ortalamasi 19,3 + 8,9 mg/dL olup, medyan
degeri 16,3 mg/dL, kreatinin ortalamasi 1,2 + 0,6 mg/dL, medyan degeri 1,04 mg/dL, tGFH
ortalamast 76,25 + 30,42 ml/dk/1,73m?, medyan degeri 78,97 ml/dk/1,73m?, iirik asit
ortalamasi 5,48 £+ 1,68 mg/dL, medyan degeri ise 5,45 mg/dL, idrar protein/kreatinin orani
(1iPKO) ortalamasi 0,16 £+ 0,15 mg/g kreatinin, medyan degeri 0,09 mg/g kreatinin, serum
alblimin ortalamasi1 4,46 + 0,3 gr/L, medyan degeri 4,5 gr/L, CRP ortalamas1 2,64 + 4,66
mg/L, medyan degeri 1,4 mg/L, ferritin ortalamasi 108,44 + 94,81 ng/L, medyan degeri 75,0
ng/L, hemoglobin ortalamasi 13,75 + 1,58 g/dL, medyan degeri 13,7 g/dL, hematokrit
ortalamas1 40,66 + 4,30%, medyan degeri 41,0%, notrofil ortalamasi1 4,17 + 1,38 10°%/uL,
medyan degeri 4,11 10%/uL, lenfosit ortalamas1 2,08 + 0,51 10*puL, medyan degeri 2,0
10%/uL, monosit ortalamasi 0,44 + 0,2 10°/uL, medyan degeri 0,40 10%/uL, PLT ortalamas1
260,54 + 69,33 10%/uL, medyan degeri 260,5 10°/uL olarak hesaplanmistir. Boya gore
ayarlanmis total bobrek hacmi (bTBH) ortalamas1 972,29 + 757,6 mL/m, medyan degeri
694,05 mL/m olarak tespit edilmistir. SII ortalamas1 550,39 272,61, medyan degeri 485,42

olarak bulunmustur.
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Tablo 4.2. Cahsmadaki ODPBH Hastalarimn Biyokimyasal Ve Bobrek Hacim Ozelliklerinin

Degerlendirilmesi.
Parametre Ort+SD Medyan  (Min-Maks)
BUN (mg/dL) 19,38,9 16,3 7,4-52,8
Kreatinin (mg/dL) 1,2+0,6 1,04 0,46-4,07
t-GFH (ml/dk/1.73m?) 76,25+30,42 78,97 19,9-131,49
Urik asit (mg/dL) 5,48+1,68 5,45 2,2-9,6
iPKO (g/g) 0,1620,15 0,09 0,0-0,75
Albuimin (gr/L) 4,4620,3 4,5 3,3-5,3
CRP (mg/L) 2,64+4,66 1,4 0,14-39,33
Ferritin (ng/L) 108,44+94,81 75,0 4,0-601,0
Hemoglobin (g/dL) 13,75+1,58 13,7 10,5-16,9
Hematokrit (%6) 40,66+4,30 41,0 31,0-52,0
Notrofil (10°/ul) 4,17+1,38 411 2,16-9,9
Lenfosit (10°/ul) 2,08+0,51 2,0 1,08-3,3
Monosit (10°/ul) 0,44%0,2 0,40 0,19-1,13
PLT (10%ul) 260,54+69,33 260,5 134,0-487,0
bTBH (mL/m) 972,29+757,6 694,05 125,2-3619,0
Sl 550,39+272,61 485,42 145,28-1623,6

BUN; Kan Ure Azotu ,tGFH; Tahmini Glomeriiler Filtrasyon Hizi, CRP; C-Reaktif Protein, PLT; Trombosit
Sayis1, bTH; Boya Gore Ayarlanmis Total Bobrek Hacmi, SlI; Sistemik inflamasyon indeksi.

Mayo siniflamasina gore diisiik ve yiiksek riskli gruplar arasinda ¢esitli demografik

ve klinik 6zelliklerin karsilastirilmasi Tablo 4.3.’te belirtilmistir. Diisiik riskli olan grupta
kadin cinsiyet sikliginin [%64,5’e (n=20) karsilik; %42,5 (n=31), p=0,04] yiiksek riskli
gruba gore daha fazla, hipertansiyon sikliginin [%53,3’e (n=16) karsilik; %94,5 (n=69),

p<0,001] ise daha diisiik oldugu istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde gosterilmistir.
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Tablo 4.3. Mayo Siniflamasina Gore Diisiik Ve Yiiksek Riskli Gruplar Arasindaki Demografik Ve Klinik
Ozelliklerin Karsilastirilmasi.

Ozellik Mayo Simflamasi
Diisiik Risk Yiksek Risk P Degeri

Hasta Yas1 45,2+14,8(19,0-80,0)  43,4+9(24,0-75,0) 0,457
Tam Yasi 31,1+14,66 28,4+10,4 0,293
Cinsiyet Kadin 20 (64,5) 31 (42,5) 0.08
(n, %) Erkek 11 (35,5) 42 (57,5) ’
Aile Oykilsii Var 26 (83,9) 62 (84,9) 0.801
(n, %) Yok 5 (16,1) 11 (15,1) '
Sigara Kullanmimu Var 6 (20,0) 24 (33,3) 0178
(n, %) Yok 24 (80,0) 48 (66,7) ’
Nefrolitiyazis Var 11 (35,9) 29 (41,4) 0573
(n, %) Yok 20 (64,5) 41 (58,6) ’
Hepatik Kist Var 25 (80,6) 67 (93,1) 0.061
(n, %) Yok 6 (19,4) 5 (6,9) ’
Pankreas Kisti Var 2 (6,5) 6(8.3) 0.743
(n, %) Yok 29 (93,5) 66 (91,7) ’

Gl 15 (48,4) 22 (30,1)
KBH Evre G2 10 (32,3) 22 (30,1)
(n, %) G3 3(9,7) 23 (31,5) 0,099

G4 3(9,7) 6(8.2)
(n, %) Yok 14 (46,7) 4 (5,5) ’
VKi 18-24,9 16 (53,3) 24 (33,3)
(n, %) 25-29.9 11 (36,7) 35 (48,6) 0.157

>30,0  3(10,0) 13 (18,1)

KBH; Kronik Bébrek Hastaligi, VKI; Viicut Kitle indeksi

Mayo smiflamasma gore disilk ve yiiksek riskli gruplarin biyokimyasal
parametrelerinin karsilastirilmas1 Tablo 4.4. ‘te belirtilmistir. Mayo smiflamasina gore
diisiik riskli grupta olanlarin HbAlc ortalamalar1 (%5,3+0,3’e karsilik %5,5+0,4, p=0,004)
ve ALT ortalamalar1 (17,911 U/L’ye karsilik 20,1£15,0 U/L, p=0,039) yiiksek riskli
olanlara gore anlamli olarak daha diisiik bulunmustur. Ek olarak tGFH ortalamala degerleri
diisiik riskli grupta anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur (85,57+31,22 ml/dk/1,73m?e
karsilik; 73,3+29,4 ml/dk/1,73m?, p= 0,041).
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Tablo 4.4. Mayo Simiflamasina Gére Diisiik Ve Yiiksek Riskli Gruplarin Biyokimyasal Parametrelerinin

Karsilastirilmasi.
Ozellik Mayo Simiflamasi
Diisiik Risk Yuksek Risk P Degeri

HOMA-IR n 28 72 0,157

Ort+SD 1,840,9 27433
HbALc n 31 69 0,004
(%) Ort+SD 5,30,3 5,504
BUN n 31 73 0,252
(mg/dL) Ort+SD 18,148,8 19,949,0
iPKO n 31 71 0,103
(9/9) Ort+SD 0,11%0.08 0,18+0,2
Albimin n 31 72 0,142
(gr/L) Ort+SD 45,0203 44,0203
AST n 30 73 0,512
(UL) Ort+SD 18,7+7,6 18,4+4.8
ALT n 30 73 0,039
(U/L) Ort+SD 17,9+11,0 20,1%15,0
CRP n 31 71 0,226
(mg/L) Ort+SD 2,639 2,7+4.9
Ferritin n 31 71 0,095
(ng/L) Ort+SD 99,2+121,1 112,5+81,4
Lenfosit n 31 73 0,066
(10°/ul) Ort+sb 2,0+0,4 21%0,5
Monosit n 31 73 0,972
(10°/ul) Ort+sb 0,43+0,18 0,45+0,15
Notrofil n 31 73 0,125
(10°/ul) Ort+sb 3,0+1,3 43414
Kreatinin n 31 31 0,05
(mg/dL) Ort+SD 1,140,7 1,340,6
{GFH n 31 73 0,041
(ml/dk/1.73m?) Ort+SD 85,57+31,22 73,3+29,39
Urik asit n 31 73 0,187
(mg/dL) Ort+SD 5,1+1,7 5,617
Hemoglobin n 31 73 0,73
(g/dL) Ort+SD 13,67+1,57 13,78+1,6
Hematokrit n 31 73 0,803
(10°ul) Ort+SD 40,5+4.61 40,73+4,2
PLT n 31 73 0,678
(10°/ul) Ort+SD 256,19+72,43 262,39+68,39

iPKO; Idrar Protein Kreatinin Orani, AST; Aspartat Aminotransferaz, ALT; Alanin Aminotransferaz, CRP;
C-Reaktif Protein, tGFH; Tahmini Glomeriler Filtrasyon hizi, PLT; Trombosit Saysi.
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Mayo smiflamasina gore diisiik ve yiiksek riskli gruplarin kan basinci degerleri Tablo
4.5.’te belirtilmistir. Diistik riskli hastalarin sistolik kan basinc1 (132,24 + 13,85 mmHg’ye
karsilik 143,4 + 17,73 mmHg, p=0,003), diastolik kan basmci (80,0 = 10,12 mmHg’ye
karsilik 89,19 + 10,25 mmHg, p=0,002) ve ortalama arter basinci ortalamalar1 (97,41 £ 9,92
mmHg’ye karsilik 105,93 + 11,59 mmHg, p=0,001) ytiksek riskli olanlara gore istatistiksel

olarak daha diisiik oldugu goriilmiistiir.

Tablo 4.5. Mayo Simiflamasina Gore Diisiik Ve Yiiksek Riskli Gruplarin Kan Basinci Ortalamalarimin

Karsilastirilmasi.
Ozellik Mayo Simflamasi
Diisiik Risk Yuksek Risk P Degeri

n 29 72
SKB Ort£SD 132,24+13,85 143,4+17,73 0.003
(mmHg)

Medyan 132 144

(Min-Maks) (105-165) (105-182)

n 29 72
DKB Ort+SD 80+10,12 89,19+10,25 0.002
(mmHg)

Medyan 82 86,5

(Min-Maks) (59-103) (60-110)

n 29 72
OAB Ort+SD 97,41+9,92 105,93+11,59 0.001
(mmHg)

Medyan 95 105,8

(Min-Maks) (83-122) (78-130)

SKB; Sistolik Kan Basmeci1, DKB: Diyastolik Kan Basinc1 OAB; Ortalama Arter Basimnci

Tablo 4.6.da Mayo smiflamasia gore diisiik ve yiiksek riskli gruplarin bTBH
ortalamalarinin karsilastirilmis olup diisiik risk grubunda (n=31), bTBH ortalamas1 415,8 +
234,2 mL/m iken yiiksek risk grubunda (n=73), bTBH ortalamas1 1208,61 = 780,0 mL/m
olarak tespit edilmistir. Bu fark istatistiksel olarak anlamlidir (p < 0,001).
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Tablo 4.6. Mayo Simiflamasina Gore Diisilk Ve Yiiksek Riskli Gruplarin bTBH Ortalamalarimin

Karsilastirilmasi.
Ozellik Mayo Simflamasi
Diisiik Risk Y uUksek Risk P Degeri

n 31 73
bTBH Ort+SD 415,8+234,2 1208,61+780 <0.001
(mL/m)

Medyan 353,5 971,0

(Min-Maks)  (125,2+1136,20) (370,2+3619,0)

bTBH; Boya Gore Ayarlanmis Total Bobrek Hacmi

Inflamatuvar indekslerin tiim hasta grubu i¢in kendi aralarda kiyas1 Tablo 4.7.’de
verilmistir. SII ile NLO ve TLO arasinda yiiksek derecede pozitif bir korelasyon (r = 0,795,
p <0,001, r=0,698, p=<0,001) ve NLO ve TLO arasinda orta derecede pozitif bir korelasyon
(r=0,422, p <0,001) bulunmustur.

Tablo 4.7. inflamatuvar indekslerin Tiim Hastalar icin Kendi Aralarindaki iliski.

Kategori Sl NLO TLO CRP/AlblUmin
r p r p r p r p
Sl 1 - 0,795 <0,001 0,698 <0,001 0,112 0,266
NLO 0,795 <0,001 1 - 0,422 <0,001 0,009 0,931
TLO 0,698 <0,001 0,422 <0,001 1 - 0,016 0,874
CRP/Alblimin 0,112 0,266 0,009 0,931 0,016 0,874 1 -

SII; Sistemik Immin Inflamatuvar Indeks, NLO; Nétrofil Lenfosit Orani, TLO; Trombosit Lenfosit Orant,
CRP/ALB; C- Reaktif Protein Alblimin Oram

Evre 1 KBH olan ODPBH hastalarda inflamatuvar indikatorlerin arasindaki iliski
Tablo 4.8.’de incelenmistir. Elde edilen sonuglarda SII ile NLO arasinda yiiksek derecede
pozitif bir korelasyon (r = 0,792, p <0,001) bulunmustur. Bu, SII arttikca NLO'nun da
arttigin1 gostermektedir. Ayrica, SII ile TLO arasinda da yiiksek derecede pozitif bir
korelasyon (r = 0,628, p < 0,001) bulunmustur, bu da SII ile TLO'nun birlikte arttigini
goOstermektedir. NLO ile TLO arasinda ise orta derecede pozitif bir korelasyon (r = 0,336, p
= 0,042) tespit edilmistir, bu da NLO'nun artis1 ile TLO'nun da arttigini gdéstermektedir.
Diger yandan, CRP/Albiimin oran1 ile SII, NLO ve TLO arasinda istatistiksel olarak anlaml1
bir iliski bulunmamuistir (p > 0,05)
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Tablo 4.8. Evre 1 KBH Olan ODPBH Hastalarda inflamatuvar indikatérlerin Arasindaki iliski.

Sl NLO TLO CRP/ALB
KBH Evre G1 r P r p r p r p
Sl 1 - 0,792 <0,001 0,628 <0,001 0,089 0,60
NLO 0,792 <0,001 1 - 0,336 0,042 0,134 0,428
TLO 0,628 <0,001 0,336 0,042 1 - -0,007 0,969
CRP/ALB 0,089 060 0134 0428 -0,007 0,969 1 -

KBH: Kronik Bobrek Hastaligi, G1; tGFH >90, SII; Sistemik Immiin Inflamatuvar indeks, NLO; Notrofil
Lenfosit Orani, TLO; Trombosit Lenfosit Orani, CRP/ALB; C- Reaktif Protein Albiimin Orani

Evre 2 KBH olan ODPBH hastalar igin SII ile NLO arasindaki (r = 0,818, p < 0,001)
ve SII ile TLO arasinda ylksek derecede pozitif bir korelasyon (r = 0,756, p < 0,001), NLO
ile TLO arasinda orta derecede pozitif bir korelasyon (r = 0,614, p < 0,001) tespit edildigi
Tablo 4.9. ‘da gosterilmistir. Ayrica, NLO ile CRP/Albiimin orani arasinda negatif bir
korelasyon (r = -0,487, p = 0,006) bulunmustur. Ancak, CRP/Albiimin orani ile SII (r = -
0,166, p = 0,382) ve TLO (r = -0,177, p = 0,350) arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
iligki bulunmamistir. Bu bulgular, KBH evre 2 hastalarinda SII, NLO ve TLO arasindaki
iligkilerin belirgin oldugunu, ancak CRP/Albiimin oraninmn bu parametrelerle iliskili

olmadigmi gostermektedir.

Tablo 4.9. Evre 2 KBH Olan ODPBH Hastalarda inflamatuvar indikatorlerin Arasindaki iliski.

Sl NLO TLO CRP/ALB
KBH Evre G2 r P r p r p r p
Sl 1 - 0,818 <0,001 0,756 <0,001 -0,166 0,382
NLO 0,818 <0,001 1 - 0,614 <0,001 -0,487 0,006
TLO 0,756 <0,001 0,614 <0,001 1 - -0,177 0,350
CRP/ALB -0,166 0,382 -0,487 0,006 -0,177 0,350 1 -

KBH: Kronik Bobrek Hastalig1, G2; tGFH 60-89, SlI; Sistemik Immiin Inflamatuvar Indeks, NLO; Nétrofil
Lenfosit Orani1, TLO; Trombosit Lenfosit Oran1i, CRP/ALB; C- Reaktif Protein Albiimin Orani
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Evre 3 KBH olan ODPBH hastalarda SII ile NLO arasinda yiiksek derecede pozitif
bir korelasyon (r = 0,763, p < 0,001), SII ile TLO arasinda yiiksek derecede pozitif bir
korelasyon (r = 0,843, p < 0,001), NLO ile TLO arasinda ise orta derecede pozitif bir
korelasyon (r = 0,562, p = 0,003),CRP/Albiimin orant ile SII (r = 0,271, p = 0,190), NLO (r
= 0,109, p = 0,603) ve TLO (r = 0,140, p = 0,504) arasinda istatistiksel olarak anlaml1 bir
iliski bulunmamustir. Bu bulgular, KBH evre 3 hastalarinda SII, NLO ve TLO arasindaki
iligkilerin belirgin oldugunu, ancak CRP/Albiimin oranmnin bu parametrelerle iliskili

olmadigini gostermektedir. (Tablo 4.10.)

Tablo 4.10. Evre 3 KBH Olan ODPBH Hastalarda inflamatuvar indikatorlerin Arasidaki iliski.

sl NLO TLO CRP/ALB
KBH Evre G3
r P r p r p r p
SN 1 y 0763 <0001 0843 <0001 0271 0,190
NLO 0763 <0001 1 i 0562 0003 0109 0,603
TLO 0843 <0001 0562 0003 1 i 0140 0504
CRP/ALB

0,271 0,19 0,109 0,603 0,140 0,504 1 -

KBH: Kronik Bébrek Hastaligi, G3; tGFH 30-59, SlI; Sistemik immiin inflamatuvar indeks, NLO; Nétrofil
Lenfosit Orani, TLO; Trombosit Lenfosit Orani, CRP/ALB; C- Reaktif Protein Albiimin Orani

Evre 4 KBH olan ODPBH hastalarda SII ile NLO arasinda yiiksek derecede pozitif
bir korelasyon (r = 0,683, p = 0,042) bulunmustur. Ancak, SII ile TLO (r=-0,017, p = 0,966)
ve CRP/Albiimin orani (r = 0,367, p = 0,332) arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki
bulunmamustir. NLO ile TLO (r = -0,533, p = 0,139) ve NLO ile CRP/Albiimin orani (r =
0,200, p = 0,606) arasinda da istatistiksel olarak anlamli bir iligki bulunmamistir. Ayn1
sekilde, TLO ile CRP/Albiimin oran1 (r = 0,533, p = 0,139) arasinda da anlaml1 bir iliski
tespit edilmemistir. Bu bulgular, KBH evre 4 hastalarinda SII ve NLO arasindaki iliskinin
belirgin oldugunu, ancak diger parametreler arasindaki iligkilerin istatistiksel olarak anlamli

olmadigini gostermektedir. (Tablo 4.11.)
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Tablo 4.11. Evre 4 KBH Olan ODPBH Hastalarda inflamatuvar indikatorlerin Arasidaki iliski.

Sl NLO TLO CRP/ALB
KBH Evre G4
p r p r p r p
st 1 - 0,683 0,042 -0,017 0,966 0,367 0,332
NLO 0,683 0,042 1 - -0,533 0,139 0,200 0,606
TLO -0,017 0,966 -0,533 0,139 1 - 0,533 0,139
CRPIALB 0,367 0,332 0,200 0,606 0,533 0,139 1 -

KBH: Kronik Bobrek Hastaligi, G3; tGFH 15-29, SlI; Sistemik Immiin Inflamatuvar Indeks, NLO; Nétrofil
Lenfosit Orani, TLO; Trombosit Lenfosit Orani, CRP/ALB; C- Reaktif Protein Albiimin Orani

Evreler arasinda tutarl olan en belirgin iliski, SII ile NLO arasindaki yiiksek pozitif
korelasyondur. Bu korelasyon, tiim evrelerde anlamli ve yiiksek derecede kalmaktadir.
Bunun yani sira, SII ve TLO arasindaki iligki de evre 1, 2 ve 3'te tutarli ve anlamlidir, ancak
evre 4'te bu iliski kaybolmustur. NLO ve TLO arasindaki iligski de evre 1, 2 ve 3'te pozitif ve
anlaml iken, evre 4'te anlaml bir iliski gorilmemistir. CRP/Albiimin oran1 genel olarak
diger parametrelerle anlamli bir iliski gostermemistir. Bu sonuclar, SII ve NLO'nun KBH
evrelerinde birbirleriyle tutarl bir iligki igerisinde oldugunu, ancak ilerleyen evrelerde diger

parametrelerle olan iliskilerin zayifladigii gostermektedir.

Tablo 4.12.’de ¢esitli klinik ve biyokimyasal parametrelerin birbirleriyle ve diger
faktorlerle olan iliskileri incelenmistir. SII ile aile Oykiisii arasinda (r = 0,212, p = 0,031),
CRP/Albiimin orani ile aile 0ykiisii arasinda (r = 0,22, p = 0,027), CRP/Alblimin orani ile
sistolik kan basinci arasinda (r = 0,223, p = 0,027) pozitif korelasyon goriiliirken,
CRP/albiimin orani ile nefrolitiyazis arasinda (r =-0,255, p=0,011), CRP/Albiimin orani ile
tGFH arasinda (r =-0,267, p = 0,007) negatif korelasyon izlenmistir. NLO ile rik asit
arasinda (r = 0,232, p = 0,018), CRP/alblimin orani ile iirik asit arasinda (r = 0,264, p =
0,008) ve CRP/Albiimin oran1 ile HTKV arasinda (r = 0,249, p = 0,012) pozitif korelasyon
goriiliirken, TLO ile {irik asit arasinda negatif korelasyon (r =-0,199, p = 0,042) izlenmistir.
CRP ile CRP/albiimin orani arasinda ¢ok yiiksek derecede pozitif korelasyon (r = 0,996, p
<0,001) bulunmustur.
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Tablo 4.12. Klinik Ve Biyokimyasal Parametrelerin Birbirleriyle Ve Diger Faktorlerle Olan iliskileri.

sl NLO TLO CRP/Albiimin
Kategori
r p r p r p r p

AlleOyklsl 6515 0031 0173 0079 0101 0307 022 0027
Hasta Yas! 0240 0809 0124 0211 -043 0,662 0174 0,082
SKB 0057 0570 0021 0832 -015 0113 0223 0027
DKE 0069 0495 -0021 0832 -0166 0098 0163 0,109
OAB

0074 0465 -0008 0933 -0176 0078 0208 004
Sigara 0,102 0306 -0,795 <0,001 0,698 <0001 0112 0,266
Kullanimi
Nefrolitiyazis )97 0337 0146 0146 -019 0057 -0255 0011
HepatikKist 050 0618 0004 0966 0017 0865 0097 0337
Pankreas Kisti 5 )33 (741 0073 0462 0032 0750 0158 0117
Hipertansiyon 118 0236 -0153 0123 -0016 0873 -0014 0143
{GFH

0097 0325 -0136 0168 0021 0834  -0267 0,007
Urik Asit 0076 0444 0232 0018 -0199 0042 0264 0008
CRP 0116 0247 0009 00932 0022 0827 099 <0001
Ferritin 0029 0776 0126 0206 -0142 0156 0127 0,210
bTBH 0120 0225 0163 0099 -0,085 0392 0249 0012

SII; Sistemik immin Inflamatuvar Indeks, NLO; Nétrofil Lenfosit Orani, TLO; Trombosit Lenfosit Orant,
CRP/ALB; C- Reaktif Protein Albimin Orani, SKB; Sistolik Kan Basmci, DKB: Diyastolik Kan Basinci
OAB; Ortalama Arter Basinci, tGFH; Tahmini Glomerler Filtrasyon Hizi, CRP; C-Reaktif Protein, bTBH;

Boya Gore Ayarlanmis Total Bobrek Hacmi

ODPBH tanis1 olan 104 hasta igin tGFH<60 ml/dk/1,73? igim bTBH cut- off degerini

ongdrmek amagli ROC egrisinin altinda kalan alam1 (AUC) 0,847 olarak hesaplandi.

Optimum kesim noktasi olan 692,3 mL/m ’nin duyarlilig1 % 70, segiciligi % 94’tiir. (p=
<0,001). (Sekil 4.2.)
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Sekil 4.2. tGFH 60 ml/dk/1,732 ‘ye Denk Gelen Total Bébrek Hacminin Cut-Off Degerinin ROC Analizi.

Tablo 4.13.’de bobrek hacmi siniria gore hastalarin belirtegleri karsilagtirilmis olup,
istatistiksel olarak anlamli bulunan tek degisken CRP/Albimindir (p = 0,018). Bu bulgu,
CRP/Albimin oraninin bobrek hacmi 692,3 mL/m? ve iizeri olan hastalarda, bu hacmin
altinda olan hastalara gore anlamli derecede farkli oldugunu gostermektedir. Diger

belirtegler (SII, NLO, TLO) arasinda anlamli bir fark bulunmamistir
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Tablo 4.13. Gfr 60 Simir Belirlenerek Bobrek Hacmi Cut-Off ‘una Gore Hastalarin Belirteclerinin

Karsilagtirilmasi.

bTBH n Ort+SD p

Sl <692,3 mL/m 34 531,91+240,96 0,950
>692,3 mL/m 73 559,36+287,96

NLO <692,3 mL/m 34 2,09+0,72 0,953
>692,3 mL/m 73 2,09+0,78

TLO <692,3 mL/m 34 128,26+43,23 0,658
>692,3 mL/m 73 132+38,82

CRP/AIlblUmin <692,3 mL/m 34 1+1,67 0,018
>692,3 mL/m 73 0,4+0,44

SII; Sistemik Immiin inflamatuvar indeks, NLO; Nétrofil Lenfosit Orani, TLO; Trombosit Lenfosit Orani,
CRP/ALB; C- Reaktif Protein Albumin Orani, bTBH; Boya Gore Ayarlanmig Total Bobrek Hacmi

ODPBH tanis1 olan 104 hasta i¢cin tGFH<30 ml/dk/1,732 icim bTBH cut- off degerini

ongormek amacgli ROC egrisinin altinda kalan alan1 (AUC) 0,847 olarak hesaplandi.

Optimum kesim noktast olan 789,8 mL/m’nin duyarlilig1 % 59,4, se¢iciligi % 87,6’dwr. (p=

<0,001). (Sekil 4.3.)
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Sekil 4.3. tGFH 30 ml/dk/1,732 ‘ye Denk Gelen Total Bébrek Hacminin Cut-Off Degerinin ROC Analizi.

Tablo 4.14.’te bobrek hacmi sinirina gore hastalarin belirtecleri karsilastirilmis olup,
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamustir, bu sonug¢lar bobrek hacmi 789,8 mL/m?
ve lizeri olan hastalar ile bu hacmin altinda olan hastalar arasinda bu belirteclerde anlaml

bir fark olmadigini géstermektedir.
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Tablo 4.14. Gfr 30 Sinir Belirlenerek Bobrek Hacmi Cut-Off ‘una Gore Hastalarin Belirteclerinin

Karsilastirilmasi.

bTBH n Ort+SD p

Sl <789,8mL/m 8 533,03+257,64 1
>789,8 mL/m 96 551,83+275,06

NLO <789,8mL/m 8 2,23+0,74 0,542
>789,8 mL/m 96 2,08+0,76

TLO <789,8mL/m 8 120,27+40,75 0,443
>789,8 mL/m 96 131,66+40,18

CRP/Albimin <789,8mL/m 8 0,89+1,11 0,321
>789,8 mL/m 96 0,57+1,04

SI1; Sistemik Immiin inflamatuvar indeks, NLO; Nétrofil Lenfosit Orani, TLO; Trombosit Lenfosit Orani,
CRP/ALB; C- Reaktif Protein Albumin Orani, bTBH; Boya Gore Ayarlanmig Total Bobrek Hacmi

bTBH ve Sl ile ¢esitli biyokimyasal parametreler arasindaki korelasyonlar Tablo
4.15.’te incelenmistir. bTBH ile istatiksel olarak anlamli pozitif korelasyon bulunanlar yani
bobrek hacmi arttik¢a degeri artanlar siras1 ile BUN (r = 0,506, p < 0,001), Kreatinin (r =
0,633, p < 0,001), Urik Asit (r = 0,354, p < 0,001), Protein/Kreatinin oran1 (r = 0,342, p <
0,001), CRP (r = 0,239, p = 0,015), Ferritin (r = 0,29, p = 0,003), Monosit (r = 0,23, p =
0,014) iken h-GFH (r =-0,614, p < 0,001) bébrek hacmi ile negatif korelasyon gostermeke
yani bTBH arttikca h-GFH diizeylerinin azaldigim1 géstermektedir. SII ile pozitif yonde
istatiksel olarak anlamli korelasyon gosterenler sirasi ile noétrofil (r = 0,71, p <0,001),
monosit (r = 0,27, p = 0,004), PLT (r = 0,609, p < 0,001) iken lenfosit (r = -0,216, p = 0,028)
negatif korelasyon gostermistir. SII ile bTBH arasinda herhangi bir korelasyon tespit

edilmemistir.
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Tablo 4.15. Parametrelerin bTBH Ve SII ile Arala rindaki iliskinin incelenmesi

bTBH Sti
Parametreler

r p r P
BUN (mg/dL) 0,506 <0,001 0,066 0,508
Kreatinin (mg/dL) 0,633 <0,001 0,096 0,335
tGFH (ml/dk/1.73m?) -0.614 <0,001 -0,097 0,325
Urik asit (mg/dL) 0,354 <0,001 0,076 0,444
iPKO (g/g) 0,342 <0,001 -0,040 0,686
Albumin (gr/L) -0,163 0,100 0,097 0,331
CRP (mg/L) 0,239 0,015 0,116 0,247
Ferritin (ng/L) 0,290 0,003 0,029 0,776
Hemoglobin (g/dL) 0,043 0,665 -0,003 0,972
Hematokrit (%) 0,078 0,434 -0,012 0,902
Nétrofil (10%ul) 0,188 0,056 0,710 <0,001
Lenfosit (10°/ul) 0,023 0,818 -0,216 0,028
Monosit (10%/ul) 0,230 0,014 0,270 0,004
PLT (10%ul) 0,162 0,099 0,609 <0,001
bTBH (mL/m) 1 - 0,120 0,225
Sl 0,120 0,225 1 -

BUN; Kan Ure Azotu, tGFH; Tahmini Glomeriiler Filtrasyon Hizi, iPKO; Idrar Protein Kreatinin Orani,
CRP: C Reaktif Protein, PLT: Platelet Sayisi, SII; Sistemik immiin inflamatuvar indeks, bTBH; Boya Gore
Ayarlanmig Total Bébrek Hacmi
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5. TARTISMA

Otozomal dominant polikistik bobrek hastalarinda (ODPBH) serum, idrar ve kist
stvilarinda artmig inflamatuar belirtegler tespit edilmistir(105). ODPBH bdbrek fonksiyonu
korunmus olsa bile inflamasyon ve oksidatif stres erken donemde dahi belirgindir(106).
ODPBH’da patogenez tam olarak bilinmemekle beraber, oncelikle hem lokal hem de
sistemik inflamatuar siirecleri etkileyen immiin diizensizligin 6nemli bir rol oynadig:
disiiniilmektedir. SII bugiine kadar pek c¢ok c¢alismada hem malignite, hem otoimmiin-
otoinflamatuvar hem de enfeksiyon hastaliklarinda inflamatuvar bir belirteg olarak
kullanilabilecegi kanitlanmistir(107-110). (107-110). Bu c¢alisma ile 104 ODPBH
incelenerek bTBH’nin basta SII olmak {izere NLO, TLO ve CRP/albiimin orani gibi
inflamatuvar indeksler ile arasindaki iliskinin varh@mi ortaya koymayi amagladik.
Calismanin sonucunda bTBH ile SII’m istatistiksel olarak anlamli bir iliski géstermedigini
bulduk. Ayrica hastalarimizi KBH evrelerine (G1-GS5) gore gruplandirarak alt grup

analizlerini yaptigimizda yine bTBH ile SII arasinda anlaml iligki olmadigin1 gordiik.

tGFH 60 ml/dk/1.72m? ‘ye denk gelen bTBH nin cut off (kesim) degerinin tespiti
icin yapmis oldugumuz ROC analizinde, kesim degerini 692,3 mL/m olarak tespit
ettik.Vakalar1 bu kesim noktasinin (692,3 mL/m) altinda ya da iistiinde olan hastalar olarak
kategorize ederek inceledigimizde yine bTBH’nin SII, NLO ve PLO arasinda bir iliski
olmadigin1 gordiik. bTBH>692,3’lin iizerinde olanlarin CRP/alblimin orani, bobrek hacmi

daha kiiciik olanlara nazaran anlamli olarak daha yiiksekti (sirasiyla 0,85+1,4’e¢ karsin
0,34+0,04; p=0,016)

Benzer olarak tGFH 30 mL/dak/1,73m?’ye denk gelen bTBH nin cut off (kesim)
degerinin tespiti i¢in yapmis oldugumuz ROC analizinde, kesim degeri 789,8 mL/m olarak
tespit ettik. Yine hastalar1 yeni kesim degeri olan 789,8 mL/m’ye gore kategorize ederek
inceledigimizde bTHB ile SII ve CRP/albiimin orani dahil diger inflamatuvar indeksler

arasinda bir iligki bulamadik (p>0,05).

Cogu calismada SlI, NLO ve TLO gibi indekslerin CRP, ferritin ve albumin gibi bir

akut faz reaktani olarak kullanilabilecegi bildirilmesine ragmen bu ¢alismamizda SII, NLO
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ve TLO’nun CRP, albiimin ve ferritin gibi bilindik akut faz reaktanlari ile aralarinda anlamli

bir korelasyon bulunmadi (p>0,05).

Cogu calismada SII, NLO ve TLO gibi indekslerin CRP, ferritin ve albiimin gibi bir
akut faz reaktan olarak kullanilabilecegi bilinmesine ragmen bu ¢alismamizda SILLNLO ve
TLO’nun CRP, albiimin ve ferritin gibi bilindik akut faz reaktanlari ile arasinda anlamli bir

korelasyon bulunamadi (p>0,05) (108, 111).

Menon ve arkadaslarinin ODPBH da yapmis olduklar1 ¢aligmada GFR degeri 25-60
arasinda olan hastalardaki CRP ve IL6 diizeyinin GFR >60 olan hastalara nazaran daha
yiiksek oldugunu belirtmislerdir(106). Benzer olarak bizim ¢alismada tGFH<60 olanlarin
ortalama CRP degerleri (4,37+7,39 mg/dL), tGFH>60 olanlarin ortalama CRP degerlerinden
(1,8142,09 mg/dL) anlaml1 olarak daha yiiksekti (p<0,05). tGFH 60 mL/dak/1,73m?’ye denk
gelen bTBH’nin kesim noktasi olan 692,3 mL/m’ye gore hastalar kategorize edildiginde,
TBH >692,3’{in iizerinde olan hastalarin CRP degeri (3,70+6,23 mg/dL), kesim degerin
altinda kalan grubun ortalama CRP degerine (1,54+1,37) nazaran anlamli olarak daha
yiiksek bulundu. Ancak SII ile bTBH arasinda anlamli bir iliski tespit edilemedi (t=-3,46;
p=0,73). Benzer olarak NLO ve TLO ile (tGFR igin kesi degeri olan 692,3 mL/m i¢in) bTBH
arasinda anlamli iliski bulunmaz (siras1 ile p=0,21 ve p=0,45) iken CRP/alblimin orani ile

bTBH arasinda anlaml bir iliski bulundu (t=-2,49; p=0,016).

Demografik veriler i¢in baktigimizda ¢aligmamizda erkek cinsiyet orani %51 iken
110 kisinin dahil edildigi Lassen ve arkadaslarinin calismasinda %48 olarak saptanmistir
(112). Ortalama hasta yas1 43,9 yil tan1 yas1 29,2 yil iken, Seliger ve arkadaslarinin 97
hastayla yaptiklari galismalarinda bu oran sirasiyla 41,9 yil ve 29,9 yil olarak tespit edilmis
(113). Aile oykiisii ¢alismamizda %84,6 iken, ayni ¢alismada bu oran %74 oranin daha
diisiik olarak tespit edilmis (113). ODPBH hastalarimizin %40°1 normal, %46’s1 fazla kilolu,
%16’s1 ise obez olarak degerlendirilirken, Nowak ve arkadaslarinin calismasinda %51°1
normal, %33l fazla kilolu, %16’s1 obez olarak saptanmustir (114). Giil ve arkadaslarinin

calismasinda sigara kullanma orani %37 iken, bizim c¢alismada %30 olarak bulunmustur

(115).

Calismamizda hastalarin %82,5'inde hipertansiyon dykiisii mevcuttu. Benzer olarak
Kogyigit ve arkadaslarinin Tirkiye’de yaptiklar1 c¢alismada, ODPBH'larin %78'inde
hipertansiyon saptamuslardir(116). Hastalarimizin BUN, kreatinin, tGFH, irik asit, idrar
protein/kreatinin orani, hemoglobin ve CRP ortalamalari, Kogyigit ve arkadaslarinin

caligmasindaki degerlerle benzerlik gostermektedir. Bu iki ¢aligma arasinda biyokimyasal
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parametreler agisindan anlamli bir fark gézlenmemistir. Ancak, hipertansiyon prevalansinin

bizim ¢alismamizda daha yiiksek oldugu bulunmustur (116).

Naranjo ve arkadaslarinmn Ispanya merkezli calismasinda, ODPKBH olan hastalarin
%29.3'1 G1, %32.8'1 G2, %36's1 G3, %12.8'1 G4 ve %3't G5 evresinde bulunmustur (117).
Buna karsin, bizim ¢alismamizda hastalarin %35,6's1 G1, %30.8'1 G2, %25'1 G3, %8.7'si G4

evresinde izlenmis olup, G5 evresinde olan hastamiz bulunmamaktadir.

Seliger ve arkadaslarinin ¢aligmasinda (113) nefrolitiyazis varligi %22, hepatik kisti
%355 olguda saptanmis iken, bizim ¢alismamizda nefrolityazis siklig1 %35,5 ve hepatik kist
siklig1 ise %80,6’sinda saptanmistir. Karaciger kist varligi ve bobrek tasi varlig ile tGFH,
bTBH yada SII arasinda anlamli bir iligki bulunmamistir (p>0,05).

Park ve arkadaslarinin 178 hastada yaptiklar1 calismada Mayo smiflamasina gore
katilimcilarinin %38,2’si diisiik riskli (grup 1A ve 1B) buna karsin %61,8’1 ise yuksek riskli
(1C,1D ve 1E) olarak tespit edilmis(118). Benzer olarak bizim hasta populasyonun % 29.8’i
diisiik riskli iken yiiksek riskli sinifta olanlarm orani %70,2 olarak bulundu. Calismamizda
Mayo smiflamasina gore hastalar kategorik olarak degerlendirildiginde mayo simiflari ile SII
ve diger inflamatuvar indeksler arasinda bir iliski bulunmamistir (p>0,05). Yuksek riskli
grupta sistolik kan basinci, diyastolik kan basinci ve ortalama arter kan basinglar1 diisiik
riskli gruba nazaran anlamli olarak daha yiiksek bulundu (sirasi ile p=0,003; p=0,002;
p=0,001).

Yine Park ve arkadaslarinin ¢alismasinda, Mayo siiflamasima gore diisiik ve yiiksek
risk gruplar1 arasinda onemli farkliliklar gozlemlenmistir. Diisiik risk grubundaki hastalar
daha yasli olup, yiiksek risk grubunda erkeklerin orani daha yiiksektir(118). Bizim ¢alismada
diisiik ve yiiksek risk gruplarindaki yas ortalamalar1 benzer olmasina ragmen (yas ortalamasi
strast ile; 45,19 ve 43,42 yil, p&gt;0,05), yiiksek risk grubunun cogunlugu erkeklerden
olusuyordu (%57.5; p=0,04). Park ve arkadaslarinin calismasina benzer olarak bizim
calismamizda da yiiksek risk grubunda hipertansiyon siklig1 anlamli olarak daha fazlaydi
(%945; p=0,000).

ODPBH’da Mayo Klinik Goriintiilleme Siniflandirmasi (MKGS) sistemine gore
hastalar sinif 1 (tipik) ve smif 2 (atipik) olarak siniflandirilmistir (119). Tipik veya MKGS
siif 1 tipi, klasik genislemis bobrekler ve kistlerin iki tarafli yaygin dagilimu ile iligkilidir.
Smif 1 tipi, hizli bir tGFR diistisiiyle iligkilidir. Atipik veya smif 2 tip, asimetrik kist dagilim1
ve daha yavas bir tGFR diistis hiz1 ile iligkilidir (120). Yiikseklige gore ayarlanmis toplam
bobrek hacminin (bTBH), ODPBH'da gelecekteki bobrek fonksiyonu diisiisiiniin ve bobrek
yetmezliginin kuvvetli bir gostergesi oldugu ortaya konmustur (119). Boyu ayarlanmis TBH
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daha blyik olan hastalar (yani MKGS 1C-E), son donem bobrek hastaligina ilerleme
acisindan yiiksek risk altindadir (119). Nitekim bizim ¢alismamizda yiiksek riskli grubun
bTBH, diisiik riskli grubun bTBH’den anlamli olarak daha fazlaydi (Sirasi ile 1208,6+£779,9;
415,81+£234,3; p=0,000). Calismamizda serum kreatinin diizeyleri agisindan aralarindan
anlamli bir fark olmasada (p=0,101), yiiksek risk grubunun tGFH daha diistiktii (siras1 ile
tGFH (85.6 mL/dak/1,73m?’ye karsin 72,3 mL/dak/1,73m?; p=0,049).

Pietrzak-Nowacka ve arkadaglarinin bobrek fonksiyonlar1 korunmus ODPBH’da
yapmis olduklar1 calismada metabolik sendromun hipertansiyon, abdominal obezite ve
yiiksek aclik glisemisi gibi bilesenleri ile arasinda anlamli iligki ortaya konmustur. Ayni
calismada HbA1C degeri ile smirda anlamlilik tespit edilmis (121). Bizim g¢alismada ise
yuksek riskli grup ile diisiik riskli grup arasinda ag¢lik glukoz degeri ve HOMA-IR agisindan
aralarinda anlamli bir iliski bulunmaz iken yiiksek riskli grubun HbAIC degeri anlamh

olarak daha yiiksek bulundu (HbA1C; sirasi ile 5,51°e karsin 5,27; p=0,002).

Calismamizda tGFH ile SII, NLO ve TLO arasinda anlamli bir korelasyon bulunmaz
iken (p>0,05), CRP ve CRP/albiimin orani arasinda anlamli bir korelasyon tespit edildi (r=-
278, p=0,005). Ancak yiiksek riskli grup ve diisiik riskli grup arasinda hem CRP hem de
CRP/Albumin diizeyleri a¢isindan aralarinda bir fark bulunmadi (p>0,05).

Aile Oykiisii olanlarla olmayanlar karsilastirildiginda her iki grup arasinda CRP,
CRP/Albumin orani, SII, NLO ve TLO acisindan aralarinda anlamli bir fark bulunmadi
(p>0,05). Yine aile dyklsu olanlarla olmayanlar mukayese edildiginde iki grup arasinda
tGFH ve bTBH agisindan aralarinda bir fark olmadig1 goriildi (p>0,05).

Lipit profili acisindan yiiksek riskli hastalar ile diisiik riskli hastalar
karsilastirildiginda total kolesterol, LDL-Kkolesterol ve trigliserit agisindan her iki grup
arasinda anlaml bir fark bulunmaz iken (p>0,05), yiiksek riskli grupta HDL kolesterol
anlamli olarak daha diisiik bulundu (MAYO 1C-E i¢in HDL kolsterol 50,21 mg/dL; 1A-B
icin 62,34 mg/dL; p=0,031).

Urik asit ile SIl ve CRP/Albumin orani arasinda anlamli bir korelasyon bulunmaz
iken (p>0,05), TLO ve tGFR arasinda negatif bir korelasyon bulundu (siras1 ile r=-0,202, p=
0,04; r=-0,503, p=0,000). Yine iirik asit ile NLO arasinda anlamli olarak bir korelasyon
tespit edildi (r=0,217; p=0,027).
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Liu ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada diisiik tGFH’a sahip ODPBH’larinin,
normal tGFH diizeyine sahip hastalara gore daha yiiksek diizeyde NLO ve TLO duzeylerine
sahip olduklar1 ve KBH’nin evresi arttik¢a bu seviyenin yiikseldigi saptanmustir (6). Ancak
bizim ¢alismamizda tGFH 60 ml/dk/1,732 ‘ye denk gelen bTBH nin kesim degerine gore
hastalarin inflamatuvar belirtegleri karsilagtirilmis olup, istatistiksel olarak anlamli bulunan
tek degisken CRP/Albliimindir (p = 0,016). TBH 692,3 mL/m ve iizeri olan hastalarda
CRP/Albiimin oraninin, bu hacmin altinda olan hastalara gére anlamli derecede daha ytiksek

oldugu bulundu (siras1 ile CRP/Alb orani; 0,85°e karsin 0,34; p=0,016).
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6. SONUC

Bu ¢alismaya Istanbul Medeniyet Universitesi Prof. Dr. Siileyman Yalgm Goztepe
Sehir Hastanesi nefroloji poliklinigimizde ODPBH tanist ile takip edilen dahil edilme ve
dislanma kriterlerini karsilayan 18 yas ve lizeri 104 hasta alindi. Ocak 2021 ile Ocak 2024
tarthleri arasinda takipleri yapilan hastalarin tiim bilgileri hastanemizin otomasyon
sisteminden taranarak elde edildi. MRG ile tespit edilen bobrek boyutlari bilgisayar
ortaminda hesaplayicilara yiiklenerek TBH, bTBH ve Mayo smiflamalar: tespit edilip
hastalar bu degerlere gore kategorize edildi. MR cekimlerinin yapildigi tarihte yapilan tam
kan sayimlarindaki parametreler kullanilarak SII, NLO, TLO ve CRP/Albiimin indeksler1

hesaplandi ve ayrica biyokimyasal parametreleri kiyaslandu.

Literatiir incelendiginde SII ile ODPBH’nin iliskisini inceleyen bir calismaya
rastlanamamuigtir. SII’nin ilk kullanimi1 Hu ve arkadaslar1 tarafindan yapilmis olup malignite
prognozu iizerinedir ve siklikla ayni sekilde ¢alismalarda bu indeks incelenmistir, yiliksekligi

siklikla kotii prognoz ile iliskilendirilmistir (94).

Bu c¢alismada SII ile CRP, CRP/albiimin orani, ferritin, {irik asit, tGFH, TBH ve
bTBH arasinda anlamli bir korelasyon bulunmadi (p>0,05). SII ile NLO ve TLO arasinda
anlamli bir korelasyon vardi ancak bu hesaplamalarm ayni parametreleri kullanmasma
baglandi. tGFH 60 mL/dak/1,73m? ve 30 mL/dak/1,73m?ye denk gelen bTBH nin kesim
degerleri bulunup hastalar kategorize edilerek incelendiginde yine SII ile TBH arasinda

herhangi anlaml bir iligki bulunmadi (p>0,05).

Calismamizin tek merkezli olmasi, retrospektif verilere dayanmasi, hastalarm ek
hastaliklar1 ve 6zellike immun durumlar hakkinda bilgi sahibi olunmamasi, hipertansif
ilaglar1 disinda kullandig: ilaglarin bilinmemesi, ve baktigimiz inflamatuvar parametrelerin
dinamik oluglar1 g6z 6niine alindiginda sadece kesitsel bir zaman dilimi i¢in inceleme
yapmigs olmamiz, bu degerlerin yillar icindeki degismini incelememis olmamiz

kisitliliklarimizda.
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SII, 2014 yilindan itibaren giindemimize hizla giren, klinik pratigimizde kullanim
alan1 olusturmaya calistigimiz bir parametre olarak, bu alanda daha fazla ¢ok merkezli

calismaya ihtiyag vardir.

38



10.

11.

12.

13.
14.

15.

16.

17.

18.

19.

KAYNAKLAR

Torra R. Autosomal dominant policystic kidney disease, more than a renal disease. Minerva Endocrinol.
2014;39(2):79-87.

lliuta 1A, Kalatharan V, Wang K, Cornec-Le Gall E, Conklin J, Pourafkari M, et al. Polycystic Kidney
Disease without an Apparent Family History. J Am Soc Nephrol. 2017;28(9):2768-76.

Balbo BE, Sapienza MT, Ono CR, Jayanthi SK, Dettoni JB, Castro I, et al. Cyst infection in hospital-
admitted autosomal dominant polycystic kidney disease patients is predominantly multifocal and
associated with kidney and liver volume. Braz J Med Biol Res. 2014;47(7):584-93.

Papanicolaou N, Pfister RC, Yoder IC. Spontaneous and traumatic rupture of renal cysts: diagnosis and
outcome. Radiology. 1986;160(1):99-103.

Pirson Y. Extrarenal manifestations of autosomal dominant polycystic kidney disease. Adv Chronic
Kidney Dis. 2010;17(2):173-80.

Liu J, Fujikura K, Dev H, Riyahi S, Blumenfeld J, Kim J, et al. Pericardial Effusion on MRI in
Autosomal Dominant Polycystic Kidney Disease. J Clin Med. 2022;11(4).

Kataoka H, Akagawa H, Yoshida R, lwasa N, Ushio Y, Akihisa T, et al. Impact of kidney function and
kidney volume on intracranial aneurysms in patients with autosomal dominant polycystic Kidney
disease. Sci Rep. 2022;12(1):18056.

Haemmerli J, Morel S, Georges M, Haidar F, Chebib FT, Morita A, et al. Characteristics and
Distribution of Intracranial Aneurysms in Patients with Autosomal Dominant Polycystic Kidney
Disease Compared with the General Population: A Meta-Analysis. Kidney360. 2023;4(4):e466-e75.

Kimura T, Kawano H, Muto S, Muramoto N, Takano T, Lu Y, et al. PKD1 Mutation Is a Biomarker for
Autosomal Dominant Polycystic Kidney Disease. Biomolecules. 2023;13(7).

Reiterova J, Tesaf V. Autosomal Dominant Polycystic Kidney Disease: From Pathophysiology of
Cystogenesis to Advances in the Treatment. Int J Mol Sci. 2022;23(6).

Cakar A, Sener K, Guven R. Diagnostic Value Of Systemic Immune—Inflammation Index (SII) in Acute
Ischemic Stroke. Journal of Contemporary Medicine. 2023;13:1-6.

Xue C, Zhou CC, Wu M, Mei CL. The Clinical Manifestation and Management of Autosomal Dominant
Polycystic Kidney Disease in China. Kidney Dis (Basel). 2016;2(3):111-9.

Perrone RD. Extrarenal manifestations of ADPKD. Kidney Int. 1997;51(6):2022-36.

Cortinovis R, Dordoni C, Mescia F, Mazza C, Rigato M, Corradi V, et al. #5542 THE ITALIAN
REGISTRY OF POLYCYSTIC KIDNEY DISEASE (RIRP): DESIGN, PATIENT
CHARACTERISTICS AND INITIAL RESULTS. Nephrology Dialysis Transplantation.
2023;38(Supplement_1).

Gkika V, Louka M, Kanellopoulou K, Fokas S, Tigka E, Tsagkatakis M, et al. MOO0O7: Clinical and
Laboratory Profile of Patients with Autosomal Dominant Polycystic Kidney Disease (ADPKD).
Nephrology Dialysis Transplantation. 2022;37(Supplement_3).

Fick GM, Duley IT, Johnson AM, Strain JD, Manco-Johnson ML, Gabow PA. The spectrum of
autosomal dominant polycystic kidney disease in children. J Am Soc Nephrol. 1994;4(9):1654-60.

Bengtsson U, Hedman L, Svalander C. Adult type of polycystic kidney disease in a new-born child.
Acta Med Scand. 1975;197(6):447-50.

Torres VE, Harris PC. Autosomal dominant polycystic kidney disease: the last 3 years. Kidney Int.
2009;76(2):149-68.

Gabow PA. Autosomal dominant polycystic kidney disease. N Engl J Med. 1993;329(5):332-42.

39



20.

21.

22.
23.

24,

25.
26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

Chebib FT, Torres VE. Autosomal Dominant Polycystic Kidney Disease: Core Curriculum 2016. Am
J Kidney Dis. 2016;67(5):792-810.

Dernegi TN. geneik bobrek hastaliklari. In: 6zkan giingdr su, editor. genetik bobrek hastaliklar12022. p.
100.

Taktak A, Cakar N. Approach To Inherited Cystic Kidney Disease. J Cur Pediatrics. 2015;13(1):0-.

Carone FA, Nakamura S, Bacallao R, Nelson WJ, Khokha M, Kanwar YS. Impaired tubulogenesis of
cyst-derived cells from autosomal dominant polycystic kidneys. Kidney Int. 1995;47(3):861-8.

Sedman A, Bell P, Manco-Johnson M, Schrier R, Warady BA, Heard EO, et al. Autosomal dominant
polycystic kidney disease in childhood: a longitudinal study. Kidney Int. 1987;31(4):1000-5.

Wilson PD. Polycystic kidney disease. N Engl J Med. 2004;350(2):151-64.

Grantham JJ. The etiology, pathogenesis, and treatment of autosomal dominant polycystic kidney
disease: recent advances. Am J Kidney Dis. 1996;28(6):788-803.

Ong AC, Harris PC. Molecular pathogenesis of ADPKD: the polycystin complex gets complex. Kidney
Int. 2005;67(4):1234-47.

Gallagher AR, Germino GG, Somlo S. Molecular advances in autosomal dominant polycystic kidney
disease. Adv Chronic Kidney Dis. 2010;17(2):118-30.

Qian F, Watnick TJ, Onuchic LF, Germino GG. The molecular basis of focal cyst formation in human
autosomal dominant polycystic kidney disease type I. Cell. 1996;87(6):979-87.

Brasier JL, Henske EP. Loss of the polycystic kidney disease (PKD1) region of chromosome 16p13 in
renal cyst cells supports a loss-of-function model for cyst pathogenesis. J Clin Invest. 1997;99(2):194-
9.

Lu W, Peissel B, Babakhanlou H, Pavlova A, Geng L, Fan X, et al. Perinatal lethality with kidney and
pancreas defects in mice with a targetted Pkd1 mutation. Nat Genet. 1997;17(2):179-81.

Pei Y, Watnick T, He N, Wang K, Liang Y, Parfrey P, et al. Somatic PKD2 mutations in individual
kidney and liver cysts support a "two-hit" model of cystogenesis in type 2 autosomal dominant
polycystic kidney disease. J Am Soc Nephrol. 1999;10(7):1524-9.

Watnick TJ, Torres VE, Gandolph MA, Qian F, Onuchic LF, Klinger KW, et al. Somatic mutation in
individual liver cysts supports a two-hit model of cystogenesis in autosomal dominant polycystic kidney
disease. Mol Cell. 1998;2(2):247-51.

Mochizuki T, Wu G, Hayashi T, Xenophontos SL, Veldhuisen B, Saris JJ, et al. PKD2, a gene for
polycystic kidney disease that encodes an integral membrane protein. Science. 1996;272(5266):1339-
42

Torres VE, Harris PC, Pirson Y. Autosomal dominant polycystic kidney disease. Lancet.
2007;369(9569):1287-301.

Nicolau C, Torra R, Badenas C, Vilana R, Bianchi L, Gilabert R, et al. Autosomal dominant polycystic
kidney disease types 1 and 2: assessment of US sensitivity for diagnosis. Radiology. 1999;213(1):273-
6.

Raj S, Singh R, Das P. Mutational screening of PKD1 and PKD2 in Indian ADPKD patients identified
95 genetic variants. Mutation Research/Fundamental and Molecular Mechanisms of Mutagenesis.
2020;821:111718.

Demetriou K, Tziakouri C, Anninou K, Eleftheriou A, Koptides M, Nicolaou A, et al. Autosomal
dominant polycystic kidney disease-type 2. Ultrasound, genetic and clinical correlations. Nephrol Dial
Transplant. 2000;15(2):205-11.

Barua M, Pei Y. Diagnosis of autosomal-dominant polycystic kidney disease: an integrated approach.
Semin Nephrol. 2010;30(4):356-65.

Gradzik M, Niemczyk M, Gotebiowski M, Paczek L. Diagnostic Imaging of Autosomal Dominant
Polycystic Kidney Disease. Pol J Radiol. 2016;81:441-53.

Gabow PA, Kimberling WJ, Strain JD, Manco-Johnson ML, Johnson AM. Utility of ultrasonography
in the diagnosis of autosomal dominant polycystic kidney disease in children. J Am Soc Nephrol.
1997;8(1):105-10.

40



42.

43.

44,

45.

46.
47.

48.

49.

50.

51

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

Bae KT, Grantham JJ. Imaging for the prognosis of autosomal dominant polycystic kidney disease. Nat
Rev Nephrol. 2010;6(2):96-106.

Liebau MC, Serra AL. Looking at the (w)hole: magnet resonance imaging in polycystic kidney disease.
Pediatr Nephrol. 2013;28(9):1771-83.

Agarwal R, Brunelli SM, Williams K, Mitchell MD, Feldman HI, Umscheid CA. Gadolinium-based
contrast agents and nephrogenic systemic fibrosis: a systematic review and meta-analysis. Nephrol Dial
Transplant. 2009;24(3):856-63.

Harris PC, Rossetti S. Molecular diagnostics for autosomal dominant polycystic kidney disease. Nat
Rev Nephrol. 2010;6(4):197-206.

Mario Codreanu LHD. Genetic diagnosis of ADPKD. Practica veterinararo. 2022;4:8-.

Soroka S, Alam A, Bevilacqua M, Girard LP, Komenda P, Loertscher R, et al. Updated Canadian Expert
Consensus on Assessing Risk of Disease Progression and Pharmacological Management of Autosomal
Dominant Polycystic Kidney Disease. Can J Kidney Health Dis. 2018;5:2054358118801589.

Lantinga M, Gevers T, Drenth J. Evaluation of hepatic cystic lesions. World journal of gastroenterology
: WIG. 2013;19:3543-54.

Reddy BV, Chapman AB. The spectrum of autosomal dominant polycystic kidney disease in children
and adolescents. Pediatr Nephrol. 2017;32(1):31-42.

Tsirpanlis G, Palaiologou D, Lazaros L, Louka M, Evangelou E, Gkalitsiou D, et al. #3593
COEXISTENCE OF 2 (DE NOVO) MUTATIONS IN 2 DIVERSE GENES (PKD1, LRP5) IN A
PATIENT WITH RENAL AND LIVER POLYCYSTIC DISEASE. Nephrology Dialysis
Transplantation. 2023;38.

Chou YH, Lai TS, Lin YC, Chiang WC, Chu TS, Lin SL, et al. Age-Dependent Effects of Acute Kidney
Injury on End-Stage Kidney Disease and Mortality in Patients with Moderate to Severe Chronic Kidney
Disease. Nephron. 2023;147(6):329-36.

Gittus M, Harris T, Ong AC. Patient Perspectives on ADPKD. Adv Kidney Dis Health. 2023;30(3):294-
302.

Catapano F, Pancaldi S, Pace Napoleone C, De Sanctis LB, Gargiulo G, Emiliani G, et al. An unusual
cardiac manifestation in autosomal dominant polycystic kidney disease. Case Rep Nephrol.
2012;2012:978170.

Nishiura JL, Eloi SR, Heilberg IP. Pain determinants of pain in autosomal dominant polycystic kidney
disease. J Bras Nefrol. 2013;35(3):242-3.

Winterbottom J, Simms RJ, Caroli A, Gall EC, Demoulin N, Furlano M, et al. Flank pain has a
significant adverse impact on quality of life in ADPKD: the CYSTic-QoL study. Clin Kidney J.
2022;15(11):2063-71.

Sans-Atxer L, Torra R, Ferndndez-Llama P. Hypertension in autosomal-dominant polycystic kidney
disease (ADPKD). Clin Kidney J. 2013;6(5):457-63.

De Almeida EA, Prata MM. Hypertension in autosomal dominant polycystic kidney disease:
observational study in 207 patients with a mean follow-up of 107 months. Rev Port Cardiol.
2007;26(11):1173-82.

Schrier RW. Decade in review--polycystic kidney disease: Slowing progression of autosomal dominant
polycystic kidney disease. Nat Rev Nephrol. 2015;11(11):638-9.

Garimella PS, Miskulin DC. Role of Renin-Angiotensin-Aldosterone System Inhibition in Autosomal
Dominant Polycystic Kidney Disease. In: Cowley JBD, Bissler JJ, editors. Polycystic Kidney Disease:
Translating Mechanisms into Therapy. New York, NY: Springer New York; 2018. p. 209-18.

Covic A, Gusbeth-Tatomir P. The role of the renin-angiotensin-aldosterone system in renal artery
stenosis, renovascular hypertension, and ischemic nephropathy: diagnostic implications. Prog
Cardiovasc Dis. 2009;52(3):204-8.

Kim HJ, Jeong J. Renal diseases causing hematuria. Journal of the Korean Medical Association.
2023;66:348-54.

Chasan O, Ucar A, Gursu M, Mirioglu S, Kazancioglu R, Elcioglu O. MO128: Predisposing Metabolic
Factors to Urinary System Stone Formation in Patients with Autosomal Dominant Polycystic Kidney
Disease2022.

41



63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74,

75.

76.

77.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

Duriseti P, Radhakrishnan Y, Chedid M, Hanna C, Potrezke TA, Chebib FT. Life-Threatening
Retroperitoneal Hemorrhage Following Cyst Rupture in Autosomal Dominant Polycystic Kidney
Disease (ADPKD): A Case Report. Am J Case Rep. 2023;24:6938889.

X. J, W. H. The mechanics involved in ADPKD and nephrolithiasis interaction: SPIE; 2023.

Koorevaar IW, Gansevoort RT, Leliveld AM, Casteleijn NF. Renal stones in patients with autosomal
dominant polycystic kidney disease, a treatment challenge? Clin Exp Nephrol. 2020;24(11):1088-9.

Lanktree MB, Chapman AB. New treatment paradigms for ADPKD: moving towards precision
medicine. Nat Rev Nephrol. 2017;13(12):750-68.

Nishiura JL, Neves RF, Eloi SR, Cintra SM, Ajzen SA, Heilberg IP. Evaluation of nephrolithiasis in
autosomal dominant polycystic kidney disease patients. Clin J Am Soc Nephrol. 2009;4(4):838-44.

Grampsas SA, Chandhoke PS, Fan J, Glass MA, Townsend R, Johnson AM, et al. Anatomic and
metabolic risk factors for nephrolithiasis in patients with autosomal dominant polycystic kidney disease.
Am J Kidney Dis. 2000;36(1):53-7.

Lee CU, Choi DK, Chung JH, Song W, Kang M, Sung HH, et al. Comparison of Risk Factors for the
Development of Proteinuria After Radical Nephrectomy for Renal Cell Carcinoma. Res Rep Urol.
2021;13:407-14.

Chapman AB, Johnson AM, Gabow PA, Schrier RW. Overt proteinuria and microalbuminuria in
autosomal dominant polycystic kidney disease. J Am Soc Nephrol. 1994:5(6):1349-54.

Kola K, De Rosa L, Catania M, Vespa M, Bucci R, Joli G, etal. #6841 IS NEPHRECTOMY ALWAY'S
USEFUL IN ADPKD? A CASE REPORT OF HEPATIC FIBROSIS WITH SPLENOMEGALY AND
PANCYTOPENIA AS LATE CONSEQUENCE. Nephrology Dialysis Transplantation. 2023;38.

Arjune S, Grundmann F, Todorova P, Hendrix C, Pfister R, Ten Freyhaus H, et al. Cardiac
Manifestations in Patients with Autosomal Dominant Polycystic Kidney Disease (ADPKD): A Single-
Center Study. Kidney360. 2023;4(2):150-61.

Liebau MC. Is There a Functional Role of Mitochondrial Dysfunction in the Pathogenesis of ARPKD?
Front Med (Lausanne). 2021;8:739534.

Senum SR, Li YSM, Benson KA, Joli G, Olinger E, Lavu S, et al. Monoallelic IFT140 pathogenic
variants are an important cause of the autosomal dominant polycystic kidney-spectrum phenotype. Am
J Hum Genet. 2022;109(1):136-56.

Edelstein C. Other Extrarenal Manifestations of Autosomal Dominant Polycystic Kidney Disease. 2018.
p. 197-206.

Carbone V, Gazzin M, Bursi R, Magistroni R, Corsi C. #3390 ADPKD PREDICTOR: A CLOUD-
BASED PROGNOSTIC TOOL FOR AUTOSOMAL DOMINANT POLYCYSTIC KIDNEY
DISEASE. Nephrology Dialysis Transplantation. 2023;38.

Li H, Wang C, Che R, Zheng B, Zhou W, Huang S, et al. A Potential Therapy Using Antisense
Oligonucleotides to Treat Autosomal Recessive Polycystic Kidney Disease. J Clin Med. 2023;12(4).

Gallo G, Volpe M, Savoia C. Endothelial Dysfunction in Hypertension: Current Concepts and Clinical
Implications. Front Med (Lausanne). 2021;8:798958.

Chapman AB, Torres VE, Perrone RD, Steinman TI, Bae KT, Miller JP, et al. The HALT polycystic
kidney disease trials: design and implementation. Clin J Am Soc Nephrol. 2010;5(1):102-9.

Steele CN, Nowak KL. Nonpharmacological Management of Autosomal Dominant Polycystic Kidney
Disease. Adv Kidney Dis Health. 2023;30(3):220-7.

Ackley W, Dahl NK, Park M. Pharmacologic Management of Autosomal Dominant Polycystic Kidney
Disease. Adv Kidney Dis Health. 2023;30(3):228-35.

Zhou JX, Torres VE. Autosomal Dominant Polycystic Kidney Disease Therapies on the Horizon. Adv
Kidney Dis Health. 2023;30(3):245-60.

Shrestha BM. Surgical Management of Autosomal Dominant Polycystic Kidney Disease: Principles
and Current Practice. JNMA J Nepal Med Assoc. 2023;61(261):485-91.

Patel SJ, Sadowski CK. An update on treatments for autosomal dominant polycystic kidney disease.
Jaapa. 2023;36(6):11-6.

42



85.

86.

87.

88.

89.

90.

91.

92.

93.

94.

95.

96.

97.

98.

99.

100.

101.

102.

Kremer LE, Fosso B, Groothuis L, Chapman A, Armato SG, editors. Radiomics-based classification of
autosomal dominant polycystic kidney disease (ADPKD) Mayo imaging classification (MIC) and the
effect of gray-level discretization. 3rd International Conference on Laser, Optics, and Optoelectronic
Technology (LOPET 2023); 2023 April 01, 2023.

Oikonomaki D, Liatsos A-N, Paikopoulou A, Avgikos D, Choulitoudi V, Christodoulidou C. #4209 A
COMPARATIVE RETROSPECTIVE STUDY OF PATIENTS WITH ADPKD: FIRST RESULTS
RELATING TO THE USE OF TOLVAPTAN. Nephrology Dialysis Transplantation. 2023;38.

Gkika V, Louka M, Evangelou E, Vasileiou K, Gkalitsiou D, Kanellopoulou K, et al. #2845
TOLVAPTAN TREATMENT FOR THREE YEARS SIGNIFICANTLY IMPROVED RENAL
PROGNOSIS IN AUTOSOMAL DOMINANT POLYCYSTIC KIDNEY DISEASE (ADPKD)
PATIENTS. Nephrology Dialysis Transplantation. 2023;38(Supplement_1).

Gkika V, Evangelou E, Gkalitsiou D, Liaveri P, Louka M, Drakopoulos A, et al. #2841 AUTOSOMAL
DOMINANT POLYCYSTIC KIDNEY DISEASE (ADPKD) PATIENT CHARACTERISTICS
ASSOCIATED WITH BETTER RESPONSE TO TOLVAPTAN TREATMENT. Nephrology Dialysis
Transplantation. 2023;38(Supplement_1).

Todorova P, Arjune S, Hendrix C, Oehm S, Schmidt J, KrauB D, et al. #4377 IMPACT OF
TOLVAPTAN ON 24H-URINE VOLUME AND OSMOLALITY DURING THE UP-DOSING
PHASE IN ADPKD PATIENTS: A SINGLE-CENTER STUDY. Nephrology Dialysis Transplantation.
2023;38.

Bakaj I, Pocai A. Metabolism-based approaches for autosomal dominant polycystic kidney disease.
Front Mol Biosci. 2023;10:1126055.

Gopala Rangan AW, Alexandra Munt, Irene Sangadi, Sayan Saravanabavan, Jennifer Zhang.
Autosomal Dominant Polycystic Kidney Disease. In: Jonathan C. Craig MBChB D, MMed(Clin Epi),
PhD, FAHMS, Donald A. Molony MD, Giovanni F.M. Strippoli MD, PhD, MPH, MM (Epi), editor.
Evidence-Based Nephrology, Second Edition2022. p. 288-304.

Chebib FT, Perrone RD. Drug Development in Autosomal Dominant Polycystic Kidney Disease:
Opportunities and Challenges. Adv Kidney Dis Health. 2023;30(3):261-84.

Guo W, Song Y, SunY, DuH, Cai Y, You Q, et al. Systemic immune-inflammation index is associated
with diabetic kidney disease in Type 2 diabetes mellitus patients: Evidence from NHANES 2011-2018.
Front Endocrinol (Lausanne). 2022;13:1071465.

Hu B, Yang XR, Xu Y, Sun YF, Sun C, Guo W, et al. Systemic immune-inflammation index predicts
prognosis of patients after curative resection for hepatocellular carcinoma. Clin Cancer Res.
2014;20(23):6212-22.

Hirahara N, Matsubara T, Fujii Y, Kaji S, Kawabata Y, Hyakudomi R, et al. Comparison of the
prognostic value of immunoinflammation-based biomarkers in patients with gastric cancer. Oncotarget.
2020;11(27).

Altunova M, Karakayali M, Kahraman S, Avci Y, Demirci G, Seving S, et al. Systemic Immune-
Inflammatory Index Is Associated with Residual SYNTAX Score in Patients with ST-Segment
Elevation Myocardial Infarction. Anatol J Cardiol. 2023;27(8):472-8.

Tang Y, Zha L, Liu Z, Chen Q, Feng Y, Juaiti M, et al. Systemic immune-inflammation index predicted
clinical outcome in patients with aortic stenosis2023.

Jiang D, Bian T, Shen Y, Huang Z. Association between admission systemic immune-inflammation
index and mortality in critically ill patients with sepsis: a retrospective cohort study based on MIMIC-
IV database. Clin Exp Med. 2023;23(7):3641-50.

Wang C, Jin S, Xu S, Cao S. High Systemic Immune-Inflammation Index (SIl) Represents an
Unfavorable Prognostic Factor for Small Cell Lung Cancer Treated with Etoposide and Platinum-Based
Chemotherapy. Lung. 2020;198(2):405-14.

Fest J, Ruiter R, Mulder M, Groot Koerkamp B, Ikram MA, Stricker BH, et al. The systemic immune-
inflammation index is associated with an increased risk of incident cancer-A population-based cohort
study. Int J Cancer. 2020;146(3):692-8.

Li L, Chen K, Wen C, Ma X, Huang L. Association between systemic immune-inflammation index and
chronic kidney disease: A population-based study. PLoS One. 2024;19(2):e0292646.

Aydogdu S, Giiler K, Bayram F, Altun B, Derici U, Abac1 A, et al. [2019 Turkish Hypertension
Consensus Report]. Turk Kardiyol Dern Ars. 2019;47(6):535-46.

43



103.

104.
105.

106.

107.

108.

109.

110.

111.

112.

113.

114.

115.

116.

117.

118.

119.

120.

121.

Timéteo AT, Miranda F, Carmo MM, Ferreira RC. Optimal cut-off value for homeostasis model
assessment (HOMA) index of insulin-resistance in a population of patients admitted electively in a
Portuguese cardiology ward. Acta Med Port. 2014;27(4):473-9.

Papageorgiou SN. On correlation coefficients and their interpretation. J Orthod. 2022;49(3):359-61.

Zheng D, Wolfe M, Cowley BD, Jr., Wallace DP, Yamaguchi T, Grantham JJ. Urinary excretion of
monocyte chemoattractant protein-1 in autosomal dominant polycystic kidney disease. J Am Soc
Nephrol. 2003;14(10):2588-95.

Menon V, Rudym D, Chandra P, Miskulin D, Perrone R, Sarnak M. Inflammation, oxidative stress, and
insulin resistance in polycystic kidney disease. Clin J Am Soc Nephrol. 2011;6(1):7-13.

Liu B, Wang J, Li YY, Li KP, Zhang Q. The association between systemic immune-inflammation index
and rheumatoid arthritis: evidence from NHANES 1999-2018. Arthritis Res Ther. 2023;25(1):34.

Chen JH, Zhai ET, Yuan YJ, Wu KM, Xu JB, Peng JJ, et al. Systemic immune-inflammation index for
predicting prognosis of colorectal cancer. World J Gastroenterol. 2017;23(34):6261-72.

Agus HZ, Kahraman S, Arslan C, Yildirim C, Erturk M, Kalkan AK, et al. Systemic immune-
inflammation index predicts mortality in infective endocarditis. J Saudi Heart Assoc. 2020;32(1):58-64.

Karaaslan T, Karaaslan E. Predictive Value of Systemic Immune-inflammation Index in Determining
Mortality in COVID-19 Patients. J Crit Care Med (Targu Mures). 2022;8(3):156-64.

Sena Ulu SK, Elif Dizen Kazan,Onur Tunca. Systemic Immune-Inflammation Index as a marker of
subclinical Inflammation in Patients with Familial Mediterranean Fever. European Journal of
Biomedical and Pharmaceutical Sciences. 2020;7(2):60-5.

Lassen MCH, Qasim AN, Biering-Sgrensen T, Reeh JLT, Watnick T, Seliger SL, et al. Cardiac function
assessed by myocardial deformation in adult polycystic kidney disease patients. BMC Nephrol.
2019;20(1):324.

Seliger SL, Watnick T, Althouse AD, Perrone RD, Abebe KZ, Hallows KR, et al. Baseline
Characteristics and Patient-Reported Outcomes of ADPKD Patients in the Multicenter TAME-PKD
Clinical Trial. Kidney360. 2020;1(12):1363-72.

Nowak KL, Steele C, Gitomer B, Wang W, Ouyang J, Chonchol MB. Overweight and Obesity and
Progression of ADPKD. Clin J Am Soc Nephrol. 2021;16(6):908-15.

Gul CB, Yildiz A, Sag S, Oruc A, Ersoy A, Gullulu S. The Effect of Smoking on Endothelial
Dysfunction in Autosomal Dominant Polycystic Kidney Disease Patients with Preserved Renal
Function. Ren Fail. 2021;43(1):1124-9.

Kocyigit I, Eroglu E, Orscelik O, Unal A, Gungor O, Ozturk F, et al. Pentraxin 3 as a novel bio-marker
of inflammation and endothelial dysfunction in autosomal dominant polycystic kidney disease. J
Nephrol. 2014;27(2):181-6.

Naranjo J, Furlano M, Torres F, Hernandez J, Pybus M, Ejarque L, et al. Comparative analysis of tools
to predict rapid progression in autosomal dominant polycystic kidney disease. Clin Kidney J.
2022;15(5):912-21.

Park HC, Hong Y, Yeon JH, Ryu H, Kim YC, Lee J, et al. Mayo imaging classification is a good
predictor of rapid progress among Korean patients with autosomal dominant polycystic kidney disease:
results from the KNOW-CKD study. Kidney Res Clin Pract. 2022;41(4):432-41.

Odedra D, Sabongui S, Khalili K, Schieda N, Pei Y, Krishna S. Autosomal dominant polycystic kidney
disease: Role of imaging in diagnosis and management. Radiographics. 2022;43(1):e220126.

Irazabal MV, Rangel LJ, Bergstralh EJ, Osborn SL, Harmon AJ, Sundsbak JL, et al. Imaging
classification of autosomal dominant polycystic kidney disease: a simple model for selecting patients
for clinical trials. J Am Soc Nephrol. 2015;26(1):160-72.

Pietrzak-Nowacka M, Safranow K, Byra E, Binczak-Kuleta A, Ciechanowicz A, Ciechanowski K.
Metabolic syndrome components in patients with autosomal-dominant polycystic kidney disease.
Kidney Blood Press Res. 2009;32(6):405-10.

44



EKLER

EK 1: ETiK KURUL ONAY FORMU

V .
$% MEDIPOL ‘ " x
* UNV-ISTANBUL -~

ISTANBUL MEDIPOL UNIVERSITESI T.C. TURKIYE CUMHURNETTHiN YOzel YL
ISTANBUL MEDIPOL UNIVERSITESI
Girisimsel Olmayan Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu Basgkanligi

Sayr : E-10840098-202.3.02-3040 20/05/2024
Konu : Etik Kurulu Karar1

Sayin Zeyneb Nehar Toprak

Universitemiz Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kuruluna yapmis oldugunuz
‘Otozomal Dominant Polikistik Bobrek Hastalarinda Bobrek Hacmi ile Sistemik Immiin inflamatuvar
Indeks Arasmndaki liski’ isimli bagvurunuz Etik Kurulumuzca degerlendirilerek uygun goriilmiis olup
Etik Kurulu karar1 ekte sunulmustur.

Bilgilerinize rica ederim.

Dr. Ogr. Uyesi Mahmut TOKAG
Girisimsel Olmayan Klinik Aragtirmalar
Etik Kurulu Bagkan1

Bu belge, glivenli elektronik imza ile imzalanmistir.
Evraginizi https://turkiye.gov.tr/istanbul-medipol-universitesi-ebys linkinden A185607FX9 kodu ile dogrulayabilirsiniz.

Medipol Universitesi Kavacik Yerleskesi (Ana Yerleske Rektorliik) Ayrmtih Bilgi i¢in: Esra KAN
Kavacik Mah. Ekinciler Cad. No: 19, Kavacik Kavsagi, 34810 Beykoz,istanbul Tel: 5461 E-Posta:esra. kan@medipol.edu.tr 2
T: 444 8544 F: 0212 531 75 55

E-Posta: bilgi@medipol.edu.tr internet Adresi: www.medipol.edu.tr
Kep Adresi: medipoluniversitesi@hs03.kep.tr

45



ISTANBUL MEDIPOL UNiVERSITESI
GIRISIMSEL OLMAYAN KLINiK ARASTIRMALAR
ETIK KURULU KARAR FORMU

Otozomal Dominant Polikistik Bobrek Hastalarinda
ARASTIRMANIN ACIK ADI Bobrek Hacmi ile Sistemik Immiin Inflamatuvar Indeks
Arasindaki Iligki
.H . .
=4 KOORDINATOR/SORUMLU
= ARASTIRMACI Zeyneb Nehar Toprak
d UNVANI/ADI/SOYADI
=
) KOORDINATOR/SORUMLU )
ARASTIRMACININ UZMANLIK | I¢ Hastaliklar
a ALANI
)
% KOORDINATOR/SORUMLU )
< ARASTIRMACININ BULUNDUGU | Istanbul
=) MERKEZ
DESTEKLEYICi -
ARASTIRMAYA KATILAN TEK MERKEZ | COK MERKEZ ULUSAL ULUSLARARAS]I
MERKEZLER
. Versiyon -
Belge Ad1 Tarihi Dili
Numarasi
=
% y ARASTIRMA PROTOKOLU/PLANI Tirkge (] Ingilizce ] Diger (]
= B
- g OLGU RAPOR FORMU Tiirkge (] Ingilizce [J Diger [
D
o0
D
BILGILENDIRIEI;)déSM GUONULLU OLUR Tirke O] ingilizee O Diger O
Karar No: 498 Tarih: 09.05.2024
. £ | Yukanda bilgileri verilen Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu bagvuru dosyas1 ile
g % | ilgili belgeler arastirmanin gerekge, amag, yaklasim ve yontemleri dikkate alinarak incelenmis ve
¥ & |arastirmanin etik ve bilimsel yénden uygun olduguna “oybirligi” ile karar verilmistir.

Bu belge, glivenli elektronik imza ile imzalanmistir.
Evragdinizi https://turkiye.gov.tr/istanbul-medipol-universitesi-ebys linkinden A185607FX9 kodu ile dogrulayabilirsiniz.

46




ISTANBUL MEDIPOL UNIVERSITESI
GIRISIMSEL OLMAYAN KLINiK ARASTIRMALAR
ETIK KURULU KARAR FORMU

ISTANBUL MEDIPOL UNiVERSITESI GIRISIMSEL OLMAYAN KLIiNiK ARASTIRMALAR ETiK KURULU

BASKANIN UNVANI/ ADI/ SOYADI | Dr. Ogr. Uyesi Mahmut TOKAC

Unvani/Ady/Soyad: Uzmanhk Alam Kurumu Cinsiyet Arasi:;;Ea ile Katihm * imza
a - Tstanbul
Dr. Ogr. Uyesi Mahmut Tip Tarihi ve Medinol E K E H E H Ei d
TOKAC Etik Yoo I 0|0 X | X | O imzalidir
Universitesi
Istanbul E K E u E u
Prof. Dr. Mete UNGOR Endodonti Medipol E imzalidir
Universitesi X OO0 x K0
Tstanbul
Prof. Dr. ilknur KESKIN Histoloji ve | Medipol E| I%, E‘ % % E‘ E imzalidir
Embriyoloji | Universitesi
Dog. Dr. Devrim Fizyoterapi ve %\j[t::jlibli)ll E K E H E H E imzaldir
TARAKCI Rehabilitasyon | 20 | X | 0O |0 | X | K| O
Universitesi
Dr. Ogr. Uyesi Neziha Istanbul 4 - o . e °
HACIHASANOGLU Biyokimya | Medipol 0 XIOIXI X|O E imzalidir
CAKMAK Universitesi
e o N istanbul
Dr. Ogr. Uyesi Erman . A F E K E H E H .
GEDIKLI Saglik Yénetimi Me.dlpol' ' X O O X X O E imzalidir
Universitesi

* :Toplantida Bulunma

Bu belge, glivenli elektronik imza ile imzalanmistir.
Evragdinizi https://turkiye.gov.tr/istanbul-medipol-universitesi-ebys linkinden A185607FX9 kodu ile dogrulayabilirsiniz.

47



EK 2: INTIHAL RAPORU

OTOZOMAL DOMINANT
POLIKISTIK BOBREK
HASTALARINDA BOBREK
HACMI ILE SISTEMIK IMMUN
INFLAMATUVAR INDEKS
ARASINDAKI ILISKI

Yazar Zeyneb Nehar Toprak

Goénderim Numarasi: 2397864763

48



OTOZOMAL DOMINANT POLIKISTIK BOBREK HASTALARINDA
BOBREK HACMI ILE SISTEMIK IMMUN INFLAMATUVAR INDEKS
ARASINDAKI ILiSKi

ORIINALLIK RAPORU

w10 13 %10 «7

BENZERLIK ENDEKSI INTERNET KAYNAKLARL  YAYINLAR OGRENCI ODEVLERI

BIRINCIL KAYNAKLAR

acikbilim.yok.gov.tr %3

Internet Kaynagi

H

Submitted to Eskisehir Osmangazi University ‘
Ogrenci Odevi %
tipfakultesiklinikleri.aydin.edu.tr /
Internet Kaynag %
Submitted to Saglik Bilimleri Universitesi ‘1
Ogrenci Odevi %
B www.utsakcongress.com /
Internet Kaynagi %
dergipark.org.tr ‘
E I'ntern?t Igynagl g <%
acikerisim.baskent.edu.tr <o
Internet Kaynag %
n Submitted to Istanbul Medeniyet Aniversitesi <%'

Ogrenci Odevi

www.researchgate.net

49



	SII; Sistemik İmmün İnflamatuvar İndeks, NLO; Nötrofil Lenfosit Oranı, TLO; Trombosit Lenfosit Oranı, CRP/ALB; C- Reaktif Protein Albümin Oranı
	KBH: Kronik Böbrek Hastalığı, G1; tGFH ≥90, SII; Sistemik İmmün İnflamatuvar İndeks, NLO; Nötrofil Lenfosit Oranı, TLO; Trombosit Lenfosit Oranı, CRP/ALB; C- Reaktif Protein Albümin Oranı
	KBH: Kronik Böbrek Hastalığı, G2; tGFH 60-89, SII; Sistemik İmmün İnflamatuvar İndeks, NLO; Nötrofil Lenfosit Oranı, TLO; Trombosit Lenfosit Oranı, CRP/ALB; C- Reaktif Protein Albümin Oranı
	KBH: Kronik Böbrek Hastalığı, G3; tGFH 30-59, SII; Sistemik İmmün İnflamatuvar İndeks, NLO; Nötrofil Lenfosit Oranı, TLO; Trombosit Lenfosit Oranı, CRP/ALB; C- Reaktif Protein Albümin Oranı
	KBH: Kronik Böbrek Hastalığı, G3; tGFH 15-29, SII; Sistemik İmmün İnflamatuvar İndeks, NLO; Nötrofil Lenfosit Oranı, TLO; Trombosit Lenfosit Oranı, CRP/ALB; C- Reaktif Protein Albümin Oranı

