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Saglik hizmetlerinin temel hedeflerinden biri, nitelikli ve etkili saglik hizmetlerini hakkaniyet icinde
sunmaktir. Saglik hizmetlerinin erisilebilir, etkili, etkin ve kaliteli sunumunu saglamak ta Bakanligimizin
2019-2023 Stratejik amag ve hedefleri arasindadir. Bu kapsamda Genel Miidiirliigiimiiz ¢atist altinda
hazirlanan klinik rehber ve protokoller, saglik olgularinin yonetiminde kanita dayali iyi klinik
uygulamalarini tanimlamay1, hasta bakim ve gilivenlik standartlarini belirlemeyi, etkili ve siirdiirtilebilir

stratejilerin se¢ciminde tiim saglik profesyonellerine rehberlik etmeyi hedeflemektedir.

Bu amagla, saglik olgularinin tani, tedavi, rehabilitasyon ve izlem siirecleri ile koruyucu ve onleyici
hizmetlerin yonetimine iligkin, uluslararasi kanitlarin, yerel yapilara uyumu g6z oniinde bulundurularak
hazirlanan rehber, protokol ve algoritmalar ile miidahale ve bakim siireclerinin standart hale getirilmesi igin

calismalar yiiriitiilmektedir.

Bobrek hastaliklari, tiim diinyada adeta salgin halini almis 6nemli bir halk sagligi sorunudur. Diinya
genelinde eriskinlerin yaklagik yiizde 10’unda bir ¢esit bobrek hasar1 oldugu tahmin edilmektedir.
Bobrek hastaligi olan bireylerde morbidite ve mortalite hizlar1 niifusun geneline gore 10-30 kat
yiiksektir. Yiiksek morbidite hizlar1 bu hastalarin aile ve sosyal yasantilarin1 olumsuz etkiler ve
iiretkenliklerini engeller. Kronik Bobrek Hastaligi (KBH), sik goriilen, morbidite ve mortalite oranlari
yiiksek olan, yasam kalitesini olumsuz etkileyen, saglik biit¢elerine biiyiik yiik getiren, farkindalig
ve erken tanisi diisiik olan, buna karsin erken tan1 konuldugunda 6nlenebilen veya ileri evrelere seyri
yavaslatilabilen bir hastaliktir. KBH’ nin giderek artan tibbi, sosyal ve ekonomik ytikiinii azaltmak i¢in
hastaligin tedavisinden ¢ok gelisimini 6nlemeye, erken tan1 ve uygun tedavi yontemleriyle ilerlemesini
engellemeye, hastalarin yasam siirelerini uzatmaya ve yasam kalitelerini arttirmaya yonelik ulusal
Olcekli hastalik yonetim modeli olusturulmasina ve bobrek hastaliklarinin 6nlenmesi, erken tanist ve

tedavisine iliskin standart yaklasimlarin gelistirilmesine gereksinim vardir.

Kronik Bobrek Hastaliginin kiiresel yiikiinii 5nemli derecede azaltmak ve saglik hizmeti saglayicilarinin
hastalar1 teshis ve etkili bir sekilde tedavi etmeleri amaciyla kanita dayali hazirlanmis iyilestirilmis
bakim standartlar1 biiyilk 6nem tagimaktadir. Bu amacla Kronik Bobrek Hastaliginin giincel tan1 ve
tedavi ilkelerini vurgulamak i¢in hazirlanan Klinik Protokoliin saglik hizmetleri sunumunda klinik
kalitenin iyilestirilmesi adina beklenen katkiy1 saglamasin1 ve faydali olmasini diler emegi gecen

caligma ekibi liyelerine tesekkiir ederim.

Prof. Dr. Ahmet TEKIN
Saglik Hizmetleri Genel Miidiirii



CALISMA EKiBi

Proje Koordinatorii

Olgun SENER

Kamu Yonetimi Uzmani

T.C. Saglik Bakanligi, Saglik Hizmetleri Genel Midiirliigii,
Arastirma, Gelistirme ve Saglik Teknolojisi
Degerlendirme Dairesi Baskanligi

Yazarlar (Yazar isimleri isme gore alfabetik siraya gore diizenlenmistir.)

Prof. Dr. Aysun KARABAY BAYAZIT

Cukurova Universitesi

Dog¢. Dr. Bahar BUYUKKARAGOZ

Gazi Universitesi

Prof. Dr. Halil Zeki TONBUL

Necmettin Erbakan Universitesi

Dog. Dr. Kaan Savas GULLEROGLU

Baskent Universitesi

Prof. Dr. Kenan ATES

Ankara Universitesi, Tiirk Nefroloji Dernegi

Prof. Dr. Mustafa ARICI

Hacettepe Universitesi

Prof. Dr. Sevcan BAKKALOGLU EZGU

Gazi Universitesi, Cocuk Nefroloji Dernegi

Prof. Dr. Umut Selda BAYRAKCI

Saglik Bilimleri Universitesi

Grafik Tasarim/Mizanpaj

Selda CAN

T.C. Saglik Bakanligi, Saglik Hizmetleri Genel Midiirliigii,
Arastirma, Gelistirme ve Saglik Teknolojisi
Degerlendirme Dairesi Baskanligi




ICINDEKILER

Onsoz.. iii
Calisma Ekibi ..... . . . . . . . . iy
I¢indekiler . . . . . . . . . “V
Tablolar . . . . . . . . . vii
Sekiller . . . . . . . . . vii
Kisaltmalar viii

1. GIRIiS VE EPIDEMIYOLOJI 1
2. KRONIK BOBREK HASTALIGININ TANIMI 2
3. KRONIK BOBREK HASTALIGININ EVRELERI 3
5
6

4. KRONIK BOBREK HASTALIGININ BELIRTI VE BULGULARI
5. KRONIK BOBREK HASTALIGI TANI TESTLERI

5.1. Bobrek Fonksiyonunun Degerlendirilimesi ........ccecueiierieriiiiieiesieie ettt 6
5.2. Bobrek Hasarinin BelirlenmeSi .......cc.eeueeiriiiiriiniricieiteieeeee ettt 6

6. AKUT BOBREK HASARI VE AKUT BOBREK HASARI-KRONiK BOBREK
HASTALIGI AYRIMI 8

7. KRONIK BOBREK HASTALIGI RISK FAKTORLERI.

8. KRONIK BOBREK HASTALIGININ ETYOLOJISI 10
9. KRONIK BOBREK HASTALIGI ICIN TARAMA 11
10. KRONIK BOBREK HASTALIGININ SAPTANMASI VE YONETIMI ICIN ALGORITMALAR........ 12
11. KRONIK BOBREK HASTALIGININ KOMPLIKASYONLARI 14
L1 L. HIP@TEANSTYOM . ¢ ceutteitieiteite ettt sttt ettt ettt ettt et h et e bt eat e sb e e bt enb e e et e es e e s bt e bt enbeesbeeseebeenbeensesneen 14
11,2, DASHPIA@INI 1.ttt sttt ettt e et e st e et e b e eb e ese et e eateseens et esseseeseeneeneeneeneensensenseanens 16
1.3, AN cutieiiieiie ettt ettt ettt ettt e ste et et e ete e e bt e s e esseesseeseeseeaseesseeas e seenbeenseens e st enseenbeenseerbenteenreenseeneas 17
11.3.1. Renal Aneminin TeAAVIST ......eueieriiriirieeieeiieeieiieietee ettt ettt e e e saeneens 19
11.4. Mineral ve Kemik BOZUKIUKIATT ........coooiiiiiiiiiicieeeeee e 19
11.4.1. Kemik HAStalIZ1 ..c.oocvieiiiiiiiieiieie ettt ettt et et e teebeenseeseesaeenseenns 22
11.4.2. Vaskiiler KalSTIKASYOMN ......cveiiiiiiiiriieieetietcet ettt ettt sae e 23
11.4.3. Mineral ve Kemik BozuKluKlarinin Tedavisi........ccccervierieriiecieiieiieieeieceeee e 23
11.5. MetabOlK ASIAOZ......viiuiiiieiieiieiieeieett ettt ettt ettt et e e e e e s se e beesbeessasseesseesbeenseessesseesseenseenns 24
11,60, HIPCTPOTASCIMI. .. eeuvieiiieeiiiieieeete et ettt ettt e et e st e teesbeesa e s st esseesseesseessessaesseenseessassseseesseensesssesseesseensennns 24
11.7. Kardiyovaskiller HaStallKIAr ...........c.ooieiiieriiiiiiieciieie ettt 25
11.8. Enfeksiyon RiSKi Ve ASIAMA.........cc.eiieiiieiiiiiiieiieie ettt esbeenae s e e sneeseenes 26
11.9. Blylme-GeliSME GeITIGi ... ccovieiirieiiieiiieiieiieiiesit ettt e ete sttt ae et esseesaeesseessessaesseesseesseensesseesseensennns 27
11.10. Diger KOMPIKASYONIAT ......cecvieiiiiiiiieiieiieieetesit ettt et eaessaesseebeesseensesseesseenseenns 27
 —



12. KRONIiK BOBREK HASTALIGININ PROGRESYONU VE IZLEM SIKLIGI 28

13. KRONIK BOBREK HASTALIGINDA SEVK KRITERLERI 31
14. KRONIK BOBREK HASTALIGINDA ILAC YONETIMI VE HASTA GUVENLIGI 33
15. KRONIK BOBREK HASTALIGINDA HASTA EGITIMI. 34
16. BOBREK YERINE KOYMA TEDAVILERINE HAZIRLIK VE DIYALIZE BASLAMA ZAMANIL...... 35
17. BOBREK YERINE KOYMA TEDAVILERI. 37
L T D) 71 -SSR PSSR 37

L7 1.1, HEMOAIYALIZ ..evieviiieiiieciiecieecie ettt ettt et e et e et esabeessbeetaeesaeessaeansaessseesnseesseenseeans 37

17.1.2. PEritOn DIYAIIZI ..uoieiiieiieeiiecii ettt ettt e et e s be e s b e e tseessaeessaesssaessseessseessseanseeans 38

17.2. BOBIEK NAKL .....cvooveoeeveecee e 38

18. KAYNAKCA 39

Vi



Tablolar

Tablo 1. Kronik bobrek hastaliZinin tant KIiterleri .......cc.iiviiiiiieiieiieieceectee et 2
Tablo 2. Kronik bobrek hastaliZINIm @VICIETT ........ccveruieriieiieierieiieieee ettt 3
Tablo 3. Kronik bobrek hastaliginin belirti ve bulgulari...........coociiiiiiiiiiiieiiee e 5
Tablo 4. Cocuklarda yasa gore serum kreatinin dUZEYICTT .......ocvvervieiieieiieiieeeece e 6
Tablo 5. Kronik bobrek hastaligt risk faktOrIeri. .........oocuiiiiiiiiiiiii e 9
Tablo 6. Kronik bobrek hastaligi agisindan diizenli tarama yapilmasi onerilenler...........occoevevierieiinieneennen. 11
Tablo 7. Kronik bobrek hastaliginda hemoglobin S1¢Um SIKIIG1......ceeviiiiieiiiiiiiiiieieeee e 18
Tablo 8. Kronik bobrek hastaliginda mineral-kemik metabolizma belirteglerinin 6l¢iim siklidi...................... 21
Tablo 9. Kronik bobrek hastaliginda mineral-kemik metabolizma belirteclerinin hedef araligi....................... 21
Tablo 10. Cocuklarda yasa gore normal serum fosfor dUzZeyler .........ccovveriieiiiiienienieiecieeeeee e 22
Tablo 11. Kronik bobrek hastaliginda renal 0steodiStrofi tipleri.........ooverieriieriiriienieiieieeeceeeee e 22
Tablo 12. Kronik bobrek hastaliginda kardiyovaskiiler risk faktorleri. .........cooeveririeieiiieninicccee 25
Tablo 13. Acil diyaliz endiKasyOnIart ...........cecueiiiiiiriieiiiiesieie ettt ettt ettt e seeennean 36
SEKILLER

Sekil 1. Glomeriiler filtrasyon hizi ve albliminiiriye gore kronik bobrek hastaliginin prognozu ....................... 4
Sekil 2. Kronik bobrek hastaligimin saptanmasina yonelik algoritma ...........oceevveeeeienienieneneseeeeeeeeeeeene 12
Sekil 3. Kronik bobrek hastaligimin yonetimi i¢in algoritma .........cceeveriieriieiieiieniieie e 13
Sekil 4. Kronik bobrek hastaliginda hipertansiyon yonetim algoritmast ...........c.eevevveeiiiiiieenieeieeeeseeeieeenens 15
Sekil 5. Aneminin Yol agtiZ1 SOTUNIAT . .....ccvieiiiiiiieiieie ettt ettt et seeesteebeeneesseeseeenseenneens 17
Sekil 6. Kronik bobrek hastaliginda sekonder hiperparatiroidizmin patogenezi ..........cceccveevveecreerreercveennennns 20
Sekil 7. Glomeriiler filtrasyon hizi ve albliminiiri kategorilerine gore onerilen yillik izlem sikligi ................. 28
Sekil 8. Kronik bobrek hastaliginda GFH ve albiiminiiri kategorilerine gore sevk onerileri ............ceeeennenne 32

Vii



KISALTMALAR

ABH
ARB

Akut bobrek hasari

Anjiotensin reseptor blokerleri

CKD-EPI Kronik Bobrek Hastaligi Epidemiyoloji Isbirligi
CREDIT Tiirkiye Kronik Bobrek Hastalig1 Prevalans Calismasi

ESA
FGF-23
GFH
KBH
KDIGO
PTH
SDBH
SGLT-2
TND

Eritropoezi uyaran ajan

Fibroblast biiytime faktorii-23

Glomertiler filtrasyon hizi

Kronik bobrek hastaligi

Bobrek Hastaligi: Kiiresel Sonuglarin lyilestirilmesi
Paratiroid hormon

Son dénem bdbrek hastaligi

Sodyum glukoz ko-transporter 2

Tirk Nefroloji Dernegi

viii



1. GiRiS VE EPiDEMiYOLOJI

1. GIRIS VE EPIDEMIYOLOJI

Kronik bobrek hastaligi (KBH), cesitli nedenlere bagli olarak gelisen, bobregin fonksiyonel kapasite-
sinin kronik, ilerleyici ve geri doniigsiiz olarak giderek kaybedilmesi durumudur. KBH, iilkemizde ve
Diinya’da 6nemli bir halk sagligi sorunudur. Diinya genelinde yapilan 100 epidemiyolojik calismanin
dahil edildigi meta-analizde, eriskinlerde KBH prevalans1 % 13.4 bulunmustur. Yakin donemde yayin-
lanan 2017 yil1 kiiresel hastalik yiikii ¢alismasinda, KBH’ nin kiiresel prevalansinin % 9.1 oldugu ve
diinya genelinde yaklagik 700 milyon KBH’l1 hasta bulundugu bildirilmistir. Tiirk Nefroloji Dernegi
(TND) tarafindan iilke ¢capinda 23 ilde kiime 6rneklem yontemiyle segilen 10.748 eriskin ve 3.622 ¢o-
cukta gergeklestirilen Tirkiye Kronik Bobrek Hastaligi Prevalans (CREDIT) calismasinda, Tiirkiye’de
eriskinlerde KBH prevalansi % 15.7 saptanmistir. Bu oran, tilkemizde her 6-7 erigskinden birinde degisik
diizeylerde KBH bulundugu anlamina gelmekte ve sorunun boyutunun iilkemiz i¢in ¢ok daha ciddi oldu-
gunu gostermektedir. Bu ¢alismada, ¢ocuklarda 90 ml/dk/1.73 m?’den diisiik glomeriiler filtrasyon hizi

(GFH) prevalans1 % 3.5 ve evre 3-5 KBH prevalansi ise % 0.13 bulunmustur.

Ozellikle erken evrelerde siklikla sessiz seyrettiginden, KBH nin farkindaligi ve erken tanisi diisiiktiir.
Yapilan calismalar, hastaligin farkindaliginin % 10’u gegmedigini géstermistir. Diigiik farkindalik nede-
niyle hastalarin 6nemli kisminda tan1 erken evrelerde konulamamakta; bu durum, KBH’nin 6nlenmesi
veya ilerlemesinin yavaslatilmasina yonelik yaklagimlarin baslatilmasini geciktirmekte ve hastaligin ile-
ri evrelere progresyonuna yol agmaktadir. Son donem bobrek hastaligi (SDBH) evresine ulasan hastalara
bobrek yerine koyma tedavilerinin (diyaliz ve bobrek nakli) uygulanmasi gerekmektedir. Bu tedaviler
hastalarin yasam kalitesini bozmakta, ayn1 zamanda yiiksek maliyetleri nedeniyle saglik biitcesine de
onemli bir yiik getirmektedir. Ote yandan, KBH nda erken evrelerden itibaren, baslica kardiyovaskiiler
nedenlere bagli olarak morbidite ve mortalite riskleri artmistir. Hastalik ilerledik¢e bu artis daha da
belirginlesmekte ve hastalarin ¢ogu son evreye ulasamadan kaybedilmektedir. Diinya genelinde her yil
yaklasik 2.5 milyon kisinin hastaligin yol ac¢tig1 sorunlar nedeniyle hayatini kaybettigi tahmin edilmek-
tedir. Bu nedenle, KBH’ nin sessiz ama oldukg¢a 6nemli bir saglik sorunu oldugu unutulmamali, risk
altindaki bireyler mutlaka KBH agisindan taranmali ve hastalik erken evrelerde saptanarak korunma ve

tedavi girisimlerine bir an dnce baglanmalidir.
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2. KRONIiK BOBREK HASTALIGININ TANIMI

Kronik bobrek hastaligi, bobrek yapisinda veya islevinde li¢ aydan uzun siireli anormallik olmasi seklin-
de tanimlanir. KBH tanisi konulabilmesi i¢in ya GFH’nin ii¢ aydan uzun siireyle 60 ml/dk/1.73 m*’den
diisiik olmas1 veya GFH’ndan bagimsiz olarak bobrekte bir hasar bulunmasi gerekir. Bobrek hasarina ait
kanitlar yapisal veya fonksiyonel nitelikte olabilir; bu bulgular idrar tetkiki, kan testleri, goriintiilleme
calismalar1 veya bobrek biyopsisinden elde edilebilir (Tablo 1). Tanimlamadaki 3 aylik siire, KBH n1
akut bobrek hasarindan (ABH) ayirt etmek i¢in gereklidir. Bu ayrimin nasil yapilacagina ileriki bélim-

lerde deginilecektir.

Tablo 1. Kronik bobrek hastaliginin tani Kriterleri

KBH Kriterleri (en az biri 3 aydan uzun siiredir var olmal)

» Albliminiri (idrarla albiimin atilimi >30 mg/24 saat; idrar
albiimin/kreatinin orani >30 mg/gr)

» Idrar sediment anormallikleri

Bibrek hasar belirtecleri » Tiibiiler bozukluklara bagl elektrolit veya diger anormallikler

» Histolojik olarak saptanmis anormallikler

» Goriintiileme ile saptanmis yapisal anormallikler

» Bobrek nakli oykiisii

GFH azalmasi GFH <60 ml/dk/1.73 m?

Eriskinlerdeki bu KBH tanimlamasi, asagidaki istisnalar ile ¢ocuklar i¢in de gecerlidir:

» Yenidoganlarda ve 3 ayliktan kiiclik bebeklerde, KBH tanisi i¢in bobrek hasarinin 3 aydan uzun
siirmesi gerekliligi yoktur.

» Yenidoganlarda normal GFH 60 ml/dk/1.73 m?'den diisiik oldugundan ve normal sinirlara ulasmasi
yaklagik 2 yasini buldugundan, 2 yasindan kiigiik ¢ocuklarda GFH <60 ml/dk/1.73 m? olmasi kurali

uygulanmaz.

P Albiiminiiri >30 mg/giin kriteri yerine, idrarda total protein veya alblimin atiliminin yasa gére normal
degerlerin {izerinde olmasi kullanilabilir.

» Elektrolit anormallikleri, yasa gore normal degerler dikkate alinarak tanimlanmalidir.



] 3. KRONiK BOBREK HASTALIGININ EVRELERI

3. KRONIiK BOBREK HASTALIGININ EVRELERI

Kronik bobrek hastaligi, GFH ve hasar belirteclerinin varligina gore evrelendirilmektedir (Tablo 2).
Tablodan da anlasildig: gibi, bir hastada evre 1 veya 2 KBH olabilmesi i¢in mutlaka bobrekte hasar be-

lirteglerinden en az birisinin bulunmas1 gerekmektedir.

Tablo 2. Kronik bobrek hastaliginin evreleri

KBH Evresi Isimlendirme GFH (ml/dk/1.73 m?)
Evre 1 Bobrek hasar1 (GFH normal) >90 + Hasar belirtecleri (+)
Evre 2 Hafif GFH azalmasi 60-89 + Hasar belirtegleri (+)
Evre 3a Hafif-orta GFH azalmasi 45-59

Evre 3b Orta-siddetli GFH azalmasi 30-44

Evre 4 Siddetli GFH azalmasi 15-29

Evre 5 Son donem bobrek hastaligi <15

Bu evreleme ¢ocuk hastalar i¢in de gecerlidir. Ancak, 2 yasindan kiigiik KBH’11 ¢ocuklarin yasa gore dii-

zeltilmis GFH'nin normal, orta derecede azalmis veya siddetli azalmis seklinde siniflandirilmasi gerekir.

KBH’nin evrelendirmesinin, progresyon ve komplikasyon risklerini 6ngoriicii nitelikte olmas1 gerekir.
GFH’nin yanisira idrarla albiimin atilim miktar1 da KBH ilerleme hizi i¢in 6nemli bir risk faktorii oldugu
i¢in 2012 yili Bobrek Hastaligi: Kiiresel Sonuglarin Iyilestirilmesi (KDIGO) KBH Degerlendirme ve
Yonetim Kilavuzunda albiimin atilimi KBH siniflamasina eklenmistir (Sekil 1). Artmis albiimin atilimi
ve diisik GFH sadece SDBH’na ilerleme hizi ile degil, ayn1 zamanda ylksek kardiyovaskiiler riskle de
iligkilidir. KDIGO kilavuzunda onerilen bu yeni siniflama, progresyon hizi ve komplikasyon riskleri
agisindan prognozun 6ngdriilmesi ve buna gore izlem sikliginin ve uzmana sevk zamaninin belirlenmesi

agisindan yol gosterici olabilir.



3. KRONIiK BOBREK HASTALIGININ EVRELERI

.“\\* ; X &

'\ -
Wi

Albliminiiri Kategorileri

Al A2 A3

Normal/
yiiksek normal
<30 mg/gr 30-300 mg/gr >300 mg/gr
<3 mg/mmol | 3-30 mg/mmol | >30 mg/mmol

Yiiksek Cok yiiksek

G1 | Normal veya yiiksek | >90

G2 Hafif azalmis 60-89
G3a Hafif - orta derecede 45-59
azalmig

Orta - siddetli

derecede azalmis 30-44

G3b

GFH Kategorileri
(ml/dk/1.73 m?)

G4 Siddetli azalmig 15-29

G5 Bobrek yetmezligi <15

Sekil 1. Glomeriiler filtrasyon hizi ve albiiminiiriye gore kronik bobrek hastaliginin prognozu

(Yesil: Diisiik risk, Sari: Orta derecede artmis risk, Turuncu: Yiiksek risk, Kirmizi: Cok yiiksek risk).
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4. KRONIiK BOBREK HASTALIGININ BELIRTI VE
BULGULARI

Kronik bobrek hastaliginin belirti ve bulgular: altta yatan etyolojik nedene ve hastaligin evresine gore
degiskenlik gosterir. Erken evrelerde hastalik siklikla asemptomatik olmakla beraber, 6zellikle idrar de-
gisiklikleri ve kan basinci yliksekligi altta yatan KBH acisindan uyarict olmalidir. Ancak, 6zellikle evre
3b’den itibaren bobrek hastaligina bagli belirti ve bulgular ortaya ¢ikar ve hastalik ilerledik¢e belirti
ve bulgularin siklig1 ve siddeti giderek artar. Bobreklerin viicuttaki tiim doku ve organlarin ¢aligmasini
etkileyen 6nemli islevleri dikkate alindiginda, KBH’ nin ilerlemesi siirecinde hastalarin adeta sa¢inin

telinden tirnaginin ucuna kadar tiim sistemlerine ait belirti ve bulgular goriilebilir (Tablo 3).

Tablo 3. Kronik bobrek hastaliginin belirti ve bulgular:

Noktiiri (>2 kez/gece) Higkirik

Politiri Uyku giicliigii

Idrar yapmada giicliik veya yanma Cinsel islevlerde azalma

Kanli iseme, idrarda kopiirme Bacaklarda his bozuklugu ve huzursuzluk
Susama hissinde artis Geceleri kas kramplar1

Bacaklarda ve goz ¢evresinde 6dem Kanama egilimi

Hipertansiyon Malniitrisyon

Halsizlik, gii¢siizliik, cabuk yorulma Nefes darligi

Solukluk Hipervolemi

Istah azalmasi Perikardit

Bulant1 ve kusma Ruhsal bozukluklar

Ciltte kuruma ve kasinti Konsantrasyon bozuklugu
Kirli-sar1 cilt rengi Letarji

Kemik agris1 ve deformiteleri Nobet

Biiyiime geriligi (¢ocuklarda) Koma
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5.1. Bobrek Fonksiyonunun Degerlendirilmesi

Serum kreatinin diizeyi pratikligi ve ucuzlugu nedeniyle bobregin siizme fonksiyonunun standart labo-
ratuvar Olciitii olarak kullanilmakla birlikte, aslinda GFH nin iyi bir gostergesi degildir. Serum kreatinin
diizeyi ile GFH arasinda dogrusal olmayan bir iliski vardir. Genellikle GFH % 50°den fazla azaldig:
zaman serumda kreatinin yiikselmeye baslar. Bu nedenle, erken evre bobrek hastaliginin saptanmasinda
siklikla yetersiz kalmaktadir. Ayrica, kas kitlesindeki degisiklikler, kas yikimina yol agan durumlar,
kreatininin proksimal tiibiiler sekresyonunu inhibe eden bazi ilaglar (simetidin gibi), diyetle et tiiketimi
kreatinin diizeyinde degisikliklere yol acabilir. Biiylik oranda kas kitlesindeki degisikliklerin sonucu
olarak cinsiyet ve yas da kreatinin diizeyini etkiler. Ayni serum kreatinin diizeyi, kadinlarda ve yaslilarda
daha diisiik GFH’n1 yansitir. Ote yandan, cocuklarda serum kreatinin diizeyinin eriskinlere gére daha
diistik oldugu dikkate alinmalidir (Tablo 4).

Serum kreatinin diizeyinin bobrek fonksiyonunun degerlendirilmesinde tek basina iyi bir belirteg ol-
mamas1 nedeniyle, serum kreatinin diizeyini ve baz1 demografik degiskenleri temel alan formiiller kul-
lanilarak hastanin tahmini GFH hesaplanmalidir. Bu agidan giiniimiizde en dogru sonu¢ veren formdil,
Kronik Boébrek Hastalig1 Epidemiyoloji Isbirligi (CKD-EPI) formiiliidiir. Ulkemizde birgok laboratuvar,
serum kreatinin diizeyi ile birlikte bu formiile gore hesaplanmis tahmini GFH degerini otomatik ola-
rak rapor etmektedir. Bu formiile, akilli telefonlar veya internetteki degisik siteler aracilig ile ulasip,
hastanin serum kreatinin diizeyi, yasi, cinsiyeti ve 1rki bilgilerini girerek hesaplama yapilmasi da miim-
kiindiir. Cocuklarda ise tahmini GFH’ nin hesaplanmasinda serum kreatinin diizeyi ve boyu esas alan

Schwartz formiili kullanilmaktadair.

Tablo 4. Cocuklarda yasa gore serum kreatinin diizeyleri

Yas Grubu Serum Kreatinin Diizeyi (mg/dl)
1 ay - 2 yas 0.2-04

2 - 12 yas 0.3-0.7

12 - 18 yas 0.5-1.0

5.2. Bobrek Hasarinin Belirlenmesi

Tam idrar analizi ile hastanin proteiniirisi olup olmadigini, idrarin mikroskobik incelemesi ile hematiiri

ve/veya silendirler (eritrosit, 16kosit, yag, graniiler, epitelyal) gibi patolojik bulgularin bulunup bulun-
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madigini saptamak da tan1 icin onemlidir. Normal kosullarda giinliik albiimin atilim1 30 mg’in, protein
atilimi ise 150 mg’in altindadir. Bu degerlerin iizerindeki atilimlarin {i¢ aydan daha uzun siirmesi, bob-
rek hasarinin gostergesi olarak kabul edilir. Proteiniirinin saptanmasinda tam idrar analizinin duyarliligi
¢ok iyi olmadigi igin, 6zellikle diyabetikler gibi riskli hastalarda spot idrarda protein/kreatinin veya

albliimin/kreatinin oranlarinin hesaplanmasi gereklidir.

Artmig albiimin atiliminin 3 ay ve uzun siireyle en az iki 6l¢iimde devam etmesi, KBH agisindan tani
koydurucudur. Ates, agir egzersiz, idrar yolu enfeksiyonu gibi gegici albiiminiiri yapan nedenlerin de-
gerlendirmede dikkate alinmas1 gerekir. Yeni tan1 diyabetik hastalarda kan sekeri regiilasyonu saglanana

kadar albiiminiiri bulunabilir, kan sekeri regiilasyonu sonrasi degerlendirme daha saglikli olacaktir.

Diger tani kriterleri arasinda uygun hastalarda elektrolit diizeylerinin 6l¢iilmesi ve goriintiileme yontem-
leri yer almaktadir. En yaygin kullanilan goriintiileme yontemi bobrek ultrasonografisidir. Ultrasonog-
rafide bilateral kiiciik bobrekler veya kistik hastalik varligi KBH tanisi i¢in anlamlidir. KBH tanisi igin
altin standart yontem bobrek biyopsisi olmakla beraber, biyopsi daha ¢ok secilmis olgularda altta yatan

etyolojik nedenin ve hasar tipinin belirlenmesi amaciyla kullanilmaktadar.
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Glomertiler filtrasyon hiz1 diisiik veya hasar belirtegleri olan bir hasta ile karsilasildiginda ABH ile KBH
arasindaki ayirim dogru bir sekilde yapilmalidir. ABH kisa siire i¢inde gelisir ve uygun tedavi ile geri
dontstimlidir. KBH ise kalic1 ve ilerleyicidir, ancak bazi durumlarda KBH tablosunun tizerine ABH
eklenebilecegi de unutulmamalidir. ABH serum kreatinin diizeyinde 48 saat i¢inde en az 0.3 mg/dl artis,
7 giin icerisinde serum kreatininin en az 1.5 katina ¢ikmas1 veya 6 saat slireyle idrar miktarinin 0.5 ml/

kg/saat’in altina inmesi olarak tanimlanir.

Akut bobrek hasarint KBH’ndan ayirmanin en ideal yolu mevcut serum kreatinin diizeyini veya idrar tet-
kiki bulgularini hastanin daha dnceki sonuclariyla kargilastirmaktir. Bununla beraber, eger hastanin daha
onceki serum kreatinin, idrar tetkiki veya goriintiileme sonuglari bilinmiyorsa asagida verilen oykii,

fizik inceleme ve laboratuvar bulgular iki klinik tabloyu ayirmada yardimei olabilir:

P Anibaslangicli belirti ve bulgular (yaygin 6dem, idrar renk degisikligi, vb.) akut bir siireci diisiindiiriir.

» KBH yavas ilerleyen bir siire¢ oldugundan ileri evrelerde bile oligiiri ve aniiri goriilmesi beklenmez.
Hastada oligiiri veya aniiri varligi, ABH oldugunu diisiindiiren bir bulgudur.

» Hastada KBH i¢in risk faktorii sayilan durumlardan bir ya da daha fazlasinin bulunmasi KBH
olasiligini, ABH’na yol acabilecek nedenlerin varlig1 (sivi kaybi, siddetli enfeksiyon, nefrotoksik
ilag/ajan maruziyeti gibi) ABH olasiligin1 arttirir.

» Hastanin serum kreatinin diizeyinde giinliik artis saptanmasi ABH lehine alinmalidir.

» Ultrasonografik olarak normal boyutlarda bobrek varligt KBH’y1 diglamaz. Ancak, hastada ekojenik,
parankimi incelmis kiigiik bobreklerin varligr siddetle KBH diistindiiriir.

» Hastada ndropati, radyolojik renal osteodistrofi bulgular1 gibi kronik komplikasyonlarin varligt KBH
lehinedir. Ancak anemi, hiperfosfatemi gibi bulgular ABH/KBH ayrimi i¢in yol gosterici degildir.
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Kronik bobrek hastaligi i¢in en onemli risk faktorleri diabetes mellitus, hipertansiyon, kalp ve damar
hastaliklari, ileri yas, ailede bobrek hastaligi varligi, obezite, liriner sistem sorunlari (tas, tikaniklik,
veziko-tireteral reflii, tekrarlayan enfeksiyonlar, renal hipoplazi/displazi), otoimmiin hastaliklar, nefro-
toksik ila¢ kullanimi ve akut bobrek hasar1 gecirme Oykiisiidiir. Bunlarin disinda degisik cevresel ve
genetik etmenler, sigara kullanimi, diisiik egitim diizeyi, diisiik sosyoekonomik durum, diisiik dogum
agirligi gibi faktorler de KBH riski i¢in duyarliligi artiran durumlardir. KBH risk faktorleri Tablo 5°de

goriilmektedir.

Tablo 5. Kronik bobrek hastalig: risk faktorleri.

Ileri yas Diabetes mellitus Kalp ve damar hastaliklar1
Siyah 1rk Hipertansiyon Proteiniiri

Ailede KBH oykiisii Otoimmiin hastaliklar Obezite

Diisiik dogum agirligi Uriner enfeksiyonlar Dislipidemi

Bobrek kitlesinde azalma

Uriner sistem taslari

Ilag toksisitesi

Diisiik sosyoekonomik durum

Uriner sistemde tikanikliklar

Sigara i¢imi

Diisiik egitim diizeyi

Sistemik enfeksiyonlar

Agir metal toksisitesi
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Kronik bobrek hastaligi i¢in risk faktorii olan durumlarin dnemli bir kismi, ayn1 zamanda KBH’na yol
acan etyolojik nedenleri de olusturmaktadir. Bugiin i¢gin hem Diinya’da, hem de iilkemizde eriskinlerde
KBH’nin en 6nemli nedeni diabetes mellitustur. TND Kayit Sistemi verilerine gore iilkemizde diyaliz
tedavisine bagslayan her 5 hastadan 2’si diyabet iliskili bobrek hastasidir. Diyabetten sonra etyolojik
dagilimda ikinci sirada hipertansiyon gelmektedir. Hipertansiyon olarak siniflandirilan olgularin bir
kismi, bobrek hastaligina ikincil hipertansiyon hastalar1 olsa bile, primer hipertansiyonun toplumdaki
yayginlik diizeyi, hipertansiyonu KBH nedenleri arasinda énemli bir yerde tutmaktadir. Yaglanma ile
birlikte ortaya ¢ikan damar sorunlari, hipertansiyon ve iskemik nedenli bobrek hastaliklarinin sikligim
artirmaktadir. Her yas grubunda goriilebilen glomeriilonefritler, KBH nin etyolojik dagiliminda {i¢lincii
sirada yer almaktadir. KBH nin etyolojisinde yer alan diger nedenler arasinda genetik bobrek hastalik-
lar1 (6zellikle polikistik bobrek hastaligi), iirolojik sorunlar ve tiibiilointerstisyel nefritler sayilabilir.
Ailevi Akdeniz atesine sekonder gelisen amiloidoz da iilkemiz i¢in énemli bir KBH nedenidir. Onemli
oranda hasta KBH’nin son evresinde Nefroloji kliniklerine bagvurdugu i¢in hastaligin nedeni kesin ola-
rak anlasilamamaktadir. Bu nedenle, etyolojik daglim tablolarinda “nedeni bilinmeyen KBH” da 6nemli

bir oran tutmaktadir.

Cocuklarda KBH’nin etyolojik dagilimi eriskinlerden farklidir. Cocuklarda en sik goriilen KBH ne-
denleri yapisal iiriner sistem anormallikleri (veziko-iireteral reflii, obstriiktif liropati, renal hipoplazi/
displazi, nérojenik mesane gibi) ve tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonlaridir. Bunu glomeriilonefritler ve
kistik bobrek hastaliklari izlemektedir. Ayrica yas, ¢evresel ve irksal faktorler de KBH etyolojik dagili-
min1 etkilemektedir. Ornegin, 2 yas alt1 cocuklarda posterior iiretral valv ve renal hipoplazi gibi yapisal
sorunlar KBH etyolojisinde 6n planda yer alirken, 12 yas tstii cocuklarda en dnemli neden glomeriiler
hastaliklardir. Cocuklarda SDBH etyolojik nedenleri arasinda glomeriilonefritlerin oran1 giderek art-
makta, yapisal bozukluklarin orani ise giderek azalmaktadir. Ulkemizde de cocuklarda en sik goriilen
KBH nedenleri veziko-iireteral refliiye bagli reflii nefropatisi, obstriiktif iropati ve nérojenik mesane

gibi liriner sistem anomalilerdir.

10
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Kronik bobrek hastalig risk faktorleri olan bireylerde “serum kreatinin diizeyine dayanan tahmini GFH
hesaplanmasi ve tam idrar analizi” ile diizenli tarama yapilmasi, KBH nin erken saptanmasi i¢in 6neril-
mektedir. KBH riski agisindan diizenli olarak tarama yapilmasi dnerilen gruplar Tablo 6°da listelenmis-
tir. Bu gruplar i¢inde yer alan diyabetiklerde tam idrar analizi disinda mutlaka yillik spot idrar albiimin/
kreatinin orani da 6l¢ililmelidir. Bu degerin 30 mg/gr’in lizerinde olmasi diyabetik bobrek hastaligi tanisi
icin 6nemlidir. Tarama diyabeti ve hipertansiyonu olan bireylerde en az yilda bir, diger risk faktorlerine

sahip bireylerde ise 1-2 yilda bir yapilmalidir.

Tablo 6. Kronik bobrek hastaligi acisindan diizenli tarama yapilmasi onerilenler

» 60 yasindan biiyiik bireyler

» Diyabetikler

» Hipertansifler

» Kardiyovaskiiler hastaligi bulunanlar (iskemik kalp hastaligi, kalp yetersizligi, periferik damar

hastalig1 veya serebrovaskiiler hastalik)
» Yapisal idrar yolu anomalisi, tekrarlayan iiriner sistem tasi veya enfeksiyonu olanlar
» Akut bobrek hasar1 dykiisii olanlar
» Ailesinde bobrek hastaligr 6ykiisii bulunanlar
» Bobregi etkileyebilen sistemik hastaligi bulunanlar (sistemik lupus eritematozis, vb.)

» Uzun siireli agr1 kesici veya baska nefrotoksik ilag kullananlar

11
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10. KRONiK BOBREK HASTALIGININ SAPTANMASI VE
YONETIMI iICIN ALGORITMALAR

Kronik bobrek hastaliginin saptanmasi ve yonetimine iligkin algoritmalar Sekil 2 ve 3’de goriilmektedir.

KBH i¢in Risk Faktorii Var m1?
Diyabet Ailede KBH oykiisii
KBH icin taramaya Hipertansivon % i ik
Rk p y apisal Griner anormalli
Kalp-damar hastaligi  Sistemik hastalik (SLE gibi)
Obezite Yas>60

1-2 y1lda bir Albiimin/kreatinin Tahmini Idrar
testleri tekrarla ve GFH normal GFH albiimin/kreatinin

<60 ml/dk/1.73 m?

AKkut bobrek FH’ . . .
ut bobre (ELHELE <@ 7 giin icinde tekrar et 3 ay icinde iki kez
hasar >20 azalma tekrar et

GFH’da

degisiklik yok

3 ay icinde iki kez
tekrar et
3 oOl¢iimiin en az

ikisinde albiimin/
kreatinin yiiksek

3 ol¢iimde de
GFH diisiik

Kronik bobrek hastahig:

Sekil 2. Kronik bébrek hastaliginin saptanmasina yonelik algoritma
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ICIN ALGORITMALAR

KRONIK BOBREK HASTALIGI

v

EVRELENDIR

GFH kategorisi
Albtiminiiri kategorisi

v

ETYOLOJIiK NEDENI ARASTIR
Anamnez
Fizik inceleme
Biyokimyasal-immiinolojik tetkikler
Gorlintiileme yontemleri
Bobrek biyopsisi

v

PROGNOZU DEGERLENDIR

Etyolojik neden

GFH kategorisi

Albliminiiri kategorisi

Eslik eden hastaliklar/durumlar

(Bakiniz Sekil 1)

HASTALIGI YONET
Izlem sikliginin belirlenmesi
Progresyonun degerlendirilmesi ve yavaslatilmasi
Kardiyovaskiiler riskin degerlendirilmesi ve azaltilmasi
Komplikasyonlarin arastirilmasi ve tedavisi

Sekil 3. Kronik bobrek hastalifinin yonetimi icin algoritma.
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11.1. Hipertansiyon

Kronik bobrek hastaliginin erken evrelerinden itibaren, baslica sodyum ve su retansiyonu ve renin-an-
jiotensin-aldosteron ile sempatik sistemlerin uygunsuz aktivasyonuna bagli olarak kan basinci yiikselir.
Erken evrelerde % 50 civarinda olan hipertansiyon sikligi, son donemde % 90’a kadar yiikselir. Hiper-
tansiyon dnemli bir kardiyovaskiiler risk faktoriidiir, ayn1 zamanda kontrolsiiz hipertansiyon KBH nin
ilerlemesini de hizlandirir. Ozellikle ileri evre olmak {izere KBH 1 hastalarda “nondipper” hipertansi-
yon siklig1 arttigindan, bu hastalarda hipertansiyon takibinde ofis 6l¢iimlerinin yanisira ev ve ambulatu-

var kan basinci dl¢iimleri de kullanilmalidir.

Kronik bobrek hastalikli erigkinlerde antihipertansif tedavi esigi 140/90 mmHg’dir. Ancak, albliminiirisi
(>30 mg/giin) olan hastalarda daha diisiik kan basinci degerlerinde de antihipertansif tedaviye baslana-
bilir. KBH progresyonunu ve kardiyovaskiiler olaylari azaltmak i¢in hedef kan basincinin ne olmasi ge-
rektigi netlik kazanmamaistir. Genel olarak, diyastolik kan basincinin tiim yas gruplarinda 70-80 mmHg
arasinda tutulmasi onerilir. Sistolik kan basinct hedefi ise >65 yas hastalarda 130-140 mmHg, <65 yas
hastalarda ise 120-130 mmHg’dir. KBH’11 ¢ocuklarda ise hedef kan basinci diizeyleri albliminiiri yok-
sa <75 persentil, albliminiiri varsa <50 persentil olmalidir. Hastanin yasi, eslik eden diyabet ve/veya
kardiyovaskiiler hastalik varligi, albiiminiiri varlig1 ve siddeti, KBH’nin ilerleme riski dikkate alinarak

tedavinin bireysellestirilmesi gerektigi unutulmamalidir.

Antihipertansif tedaviden bagimsiz olarak tuz aliminin azaltilmasi (sodyum kloriir olarak <5 gr/giin),
diizenli egzersiz yapilmasi (haftada 5 giin en az 30 dakika), viicut agirliginin korunmasi (viicut kitle
indeksi 20-25 kg/m?) ve alkol aliminin kisitlanmasi gibi yagam tarzi degisiklikleri tiim hastalara oneril-
melidir. KBH’l1 hastalarda seckin antihipertansif ilag gruplari, bobrek hasarinin ilerlemesini yavaslattik-
lar1 kanitlanmis olan ACE inhibitorleri ve anjiotensin reseptor blokerleridir (ARB). Albliminiirisi olan
olgularda, bu ajanlar 6zellikle tercih edilmelidir. KBH’l1 hastalarin ¢ogunda sodyum ve su retansiyonu
oldugundan, tedaviye ACE inhibitorii veya ARB ile tiyazid grubu ditiretik kombinasyonu ile baglanmasi
mantiklidir. GFH <30 ml/dk/1.73 m? olan hastalarda tiyazidlerin yerine loop diiiretikler kullanilabilir.
Mineralokortikoid antagonistlerinin kardiyovaskiiler ve renal koruyucu etkileri olmakla beraber, hi-
perpotasemi riski nedeniyle ¢ok dikkatli kullanilmalidir. Tedavide bir diger mantikli kombinasyon, ACE
inhibitorii/ARB ile kalsiyum kanal blokerlerinin birlikte kullanimidir. Dihidropiridin grubu kalsiyum
kanal blokerleri ile kombinasyon, kan basincini diisiirmede non-dihidropiridin grubu ile kombinasyon-
dan daha etkilidir. Ancak, kombinasyon se¢iminde non-dihidropiridin kalsiyum kanal blokerlerinin an-
tiproteiniirik etkileri oldugu dikkate alinmalidir. Beta blokerler ise siklikla KBH’na eslik eden kardiyak
hastalig1 olan bireylerde tercih edilir. Ancak, karvedilol gibi baz1 beta blokerlerin de proteiniiriyi azaltici
etkisi olabilir. ACE inhibitorii ve ARB’nin birlikte kullanilmas1 dnerilmemektedir (Sekil 4).
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KBH olan hastalarda ACE inhibitorii veya ARB ile tedaviye baglamadan 6nce GFH ve serum potasyum
diizeyi olgiilmelidir. Serum potasyum diizeyi 5 mmol/L’nin iistiinde olan hastalara bu ilaglar baglanma-
mali, 6ncelikle potasyumu 5 mmol/L’nin altina diisiiriicii onlemler (potasyumdan fakir diyet, potasyumu
arttiran ilaglarin gdzden gecirilmesi gibi) alinmalidir. ACE inhibitdrii veya ARB tedavisi basladiktan
1-2 hafta sonra GFH ve serum potasyum diizeyi 6l¢iimii tekrarlanmalidir. GFH nin tedavi dncesi degere
gore % 25'ten fazla azalmasi, serum kreatinin diizeyinin % 30’dan fazla artmasi veya serum potasyum
diizeyinin 5.5 mmol/L’nin istiine ¢ikmasi durumunda ACE inhibitorii/ARB tedavisi kesilmelidir. Bu
arada bobrek fonksiyonunu bozacak (nefrotoksik ila¢ kullanimi, s1vi kayb1 gibi) ve potasyum diizeyini
ylikseltecek (diyet, renal tiibiiler asidoz, diger ilaglar gibi) diger nedenler gozden gecirilmelidir. Serum
kreatinin diizeyinde % 30’dan az yilikselme durumunda, bu ilaglarin bobrek koruyucu etkileri dikkate

alinarak tedaviye devam edilmeli, ancak kreatinin 6l¢iimii belirli araliklarla tekrarlanmalidir.

KRONIK BOBREK HASTALIGI

v

Kan basinc1 >2140/90 mmHg
Albiiminiiri varsa >130/80 mmHg

v

Yasam tarzi degisiklikleri 6ner
ACE inhibitorii veya ARB basla
GFH ve serum potasyumunu izle

L]

Kan basinci hedefte degil

L]

ilac ve yasam tarz1 degisikliklerine uyumu gozden gecir
ACE inhibitorii/ARB dozunu artir

Diiiretik ve/veya kalsiyum kanal blokeri eklemeyi diisiin
Gerekirse beta bloker (karvedilol) ekle

L]

En az ii¢ antihipertansife ragmen kan
basinci hedefte degil

v

Nefroloji uzmanina yonlendir

Sekil 4. Kronik bobrek hastaliginda hipertansiyon yonetim algoritmasi
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11.2. Dislipidemi

Kronik bobrek hastaliginda dislipidemi siktir. GFH diizeyi, proteiniirinin siddeti, 6zellikle diyabet olmak
iizere eslik eden hastaliklar, beslenme durumu, kullanilan ilaglar ve uygulanan bébrek yerine koyma te-
davi yontemi dislipideminin sikligini etkiler. KBH’ nda tipik olarak trigliserid diizeyinde yiikseklik, total
kolesterol ve LDL kolesterol diizeylerinde hafif yiikseklik, HDL kolesterol diizeyinde diisiikliik, apoli-
poprotein C-III diizeyinde yiikseklik ve apolipoprotein A-I ve A-II diizeylerinde diisiikliik ile karakterize

tip I'V hiperlipoproteinemi goézlenir.

Dislipidemi ateroskleroz i¢in énemli bir risk faktorii olmasinin yanisira bobrek hasarinin ilerlemesini
de hizlandirir. Bu nedenle, kilavuzlarda diyaliz ve transplantasyon hastalar1 dahil yeni saptanan tiim
KBH’l1 eriskinlerde lipid profilinin (total kolesterol, LDL kolesterol, HDL kolesterol ve trigliserid)
degerlendirilmesi tavsiye edilmektedir. Ancak, genel popiilasyonda LDL kolesterol diizeyi ile koroner
olaylar ve mortalite arasinda dogrusal bir iliski olmasina karsin, KBH’nda 6zellikle ileri evrelere gittik-
ce bu iliski zayiflar. Bu hastalarda koroner risk belirteci olarak yiiksek LDL-kolesterol diizeyinin yara-

rinin az olmasi nedeniyle, lipid profilinin rutin izlemi hastalarin ¢ogunda gerekli olmayabilir.

Lipid diisiiriicii tedavinin temel amaci, ateroskleroza eslik eden morbidite ve mortaliteyi azaltmaktir.
Diyaliz 6ncesi KBH’I1 hastalarda yapilan 31 prospektif-randomize ¢alismanin meta-analizinde, statin
tedavisi ile major kardiyovaskiiler olay riskinde %23, koroner olay riskinde %31 ve mortalite riskinde
%14 azalma saptanmistir. Risk azalmasi evre 2-3 hastalarda en belirgindir, ancak evre 5 hastalarda an-
lamin1 yitirmektedir. Bu veriler 1513inda KDIGO kilavuzunda 50 yas ve {izeri diyaliz 6ncesi hastalarda
statin veya statin/ezetimib kombinasyonu ile tedavi baslanmasi tavsiye edilmekte, 50 yasindan kii¢iik

hastalarda ise asagidakilerden en az birinin varliginda statin ile tedavi 6nerilmektedir:

» Bilinen koroner hastalik (miyokart infarktiisii veya koroner revaskiilarizasyon)
» Diabetes mellitus
» Onceki iskemik inme

» 10 yillik koroner 6liim veya dliimciil olmayan miyokart infarktiisti insidans1 >% 10

Ancak, diyaliz hastalarindaki ¢aligmalarda statin tedavinin kardiyovaskiiler olaylar ve mortalite {izerine
anlamli bir etkisi saptanamamistir. Bu nedenle, KDIGO kilavuzunda diyaliz hastalarina statin veya sta-
tin/ezetimib kombinasyonu baglanmamasi, ancak diyalize baglandigi sirada tedavi altinda olan hastalar-

da, bu ajanlara devam edilmesi 6nerilmektedir.

Hipertrigliseridemisi olan KBH’l1 eriskinlere (diyaliz ve renal transplant hastalari1 dahil) 6ncelikle ya-
sam tarzi degisiklikleri 6nerilmeli, aglik serum trigliserid diizeyi >1000 mg/dl ise dozu azaltilarak fibrik
asit deriveleri ile tedavi diisiintilmelidir. Yararina iliskin kanitlarin yeterli olmamas1 ve toksik etki riski

nedeniyle statin + fibrat kombinasyonundan kaginilmalidir.
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11.3. Anemi

Kronik bobrek hastaliginda anemi sikti. GFH 60 ml/dk/1.73 m?’nin altina indiginde anemi ortaya ¢ikar
ve son doneme dogru ilerledik¢e aneminin siklig1 ve siddeti artar. Son doneme ulasan hastalarin yaklagik
%80’inde anemi saptanir. KBH’nda aneminin en 6énemli nedeni eritropoetin eksikligidir, bunu demir eksik-
ligi izlemektedir. Ayrica tiremik toksinlerin kemik iliginde eritropoezi baskilamasi, kan kayiplari, inflamas-
yon ve oksidatif stres, eritrosit yasam stiresinin kisalmasi, malniitrisyon, sekonder hiperparatiroidizm, B ,
vitamini, folik asit ve karnitin gibi vitamin eksiklikleri, aliiminyum intoksikasyonu ve kullanilan bazi ilaglar

(ACE inhibitorleri) gibi bir¢ok faktor de anemi gelisimine ve siddetine katkida bulunabilir.

Anemi, dokulara oksijen sunumunu azaltarak bir¢ok énemli soruna yol agabilir. Bunun sonucunda, ya-
sam kalitesini ve hasta rehabilitasyonunu bozar ve 6zellikle kardiyovaskiiler sistem iizerine olumsuz

etkileriyle yasam siiresinin de kisalmasina neden olabilir (Sekil 5).

Aneminin Etkileri

Dokulara oksijen sunumunun | | 5 | Biligsel ve mental islevlerin

ve kullaniminin azalmasi bozulmas1
Kardiyak output artis1 | «—34+—3 | Entellektiiel performansin azalmasi
Sol ventrikiil hipertrofisi | <€—1—> | Seksiiel fonksiyonun azalmasi
Kalp biiylimesi | «—}—>» | Menstruasyon bozukluklar1
Angina pektoris | €«—1— | Immiinitenin bozulmasi
Konjestif kalp yetersizligi | €—1—» | Gelisme geriligi
-
\/

Yasam siiresinin kisalmasi

Sekil 5. Aneminin yol a¢tig1 sorunlar

Aneminin tanisi ve siddeti en iyi hemoglobin diizeyi 6l¢iimii ile degerlendirilir. Hematokrit diizeyi, nis-
peten kararsiz bir dl¢im oldugu, otomatik analizérlerde dolayli olarak belirlendigi ve voliim durumun-
dan daha fazla etkilendigi i¢in tercih edilmemelidir. Anemi tanisi ve izlemi i¢in hemoglobin diizeyinin
6lctiim siklig1 KBH nin evresi, eslik eden hastaliklar, 6nceki 6l¢iimlerde diisiik deger saptanip saptanma-
mas1 ve hastanin anemiye ydnelik tedavi alip almamasina gére degisebilir. Onerilen hemoglobin dl¢iim

siklig1 Tablo 7°de goriilmektedir. Anemiye yonelik tedavi alanlarda dlgiimler daha sik yapilabilir.
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Tablo 7. Kronik bobrek hastaliginda hemoglobin 6l¢iim sikhigi.

KBH Evresi Onceki Ol¢iimde Anemi Yok |Onceki Olciimde Anemi Var
Evre 1-2 Klinik endikasyon oldugunda

Evre 3 En az yilda bir En az 3 ayda bir

Evre 4-5 En az yilda iki En az 3 ayda bir

Diyaliz En az 3 ayda bir En az ayda bir

Kronik bobrek hastalikli bireylerde anemi tanist genel popiilasyondan farkli degildir. Bu hastalarda da
anemi tanisi i¢in Diinya Saglik Orgiitii’niin 6nerdigi kriterler kullanilmaktadir. Buna gore, KBH nin
evresi ne olursa olsun, eriskinlerde ve 15 yasindan biiyiikk ¢cocuklarda hemoglobin diizeyi erkeklerde
<13 gr/dl, kadinlarda <12 gr/dl oldugunda anemi tanisi konulur. Onbes yasindan kii¢lik cocuklarda ise
anemi tanisi i¢in esik degerler 0.5-5 yas i¢in <11 gr/dl, 5-12 yas i¢in <11.5 gr/dl, 12-15 yas grubu igin
<12 gr/dI’dir. Hemoglobin diizeyi yukaridaki esik degerlerin altinda olan her hastada, KBH evresinden

bagimsiz olarak asagidaki incelemeler yapilmalidir:

» Tam kan sayimi (hemoglobin diizeyi, eritrosit indeksleri, [6kosit sayist ve formiilii ve trombosit
sayis1 dahil)

» Mutlak retikiilosit sayist

» Serum ferritin diizeyi

» Transferrin satiirasyonu

» Serum B, vitamini ve folik asit diizeyleri

Tam kan sayiminda hemoglobin disindaki o6l¢iitler, aneminin nedeni konusunda 6nemli bilgiler sagla-
yabilir. KBH’ndaki anemi hipoproliferatif, genelde normokromik ve normositerdir. Mikrositer anemi
varlig1 demir eksikligi, hemoglobinopati, aliiminyum intoksikasyonu gibi nedenleri; makrositer anemi
varligi B, vitamini ve folik asit eksiklikleri diisiindiiriir. Anemiye 16kopeni veya trombositopeninin
eslik etmesi toksinler (alkol gibi), niitrisyonel eksiklik (B, vitamini veya folik asit eksikligi) veya mi-

yelodisplazi gibi kemik iligi bozukluklarina bagli olabilir.

Etkin eritropoetik proliferatif aktivite, en basit sekilde mutlak retikiilosit sayimi ile degerlendirilir. Re-
nal anemi gibi hipoproliferatif eritropoez durumunda mutlak retikiilosit sayisi diigiik bulunur. Yiiksek
degerler, aktif kan kaybini veya hemolizi diisiindiirmelidir. Klinik gereklilik durumunda aneminin diger
nedenlerini degerlendirmek i¢in C-reaktif protein diizeyi, gaitada gizli kan, hemolize yonelik testler,

hemoglobin elektroforezi ve kemik iligi biyopsisi gibi incelemeler de yapilabilir.

Demir durumu, depo demiri ve devam eden eritropoezi desteklemek i¢in mevcut demir ile degerlendi-

rilir. Depo demirini degerlendirmek i¢in altin standart yontem kemik iligi aspirasyonunun demir i¢in
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boyanmasi olmakla beraber, en yaygin olarak serum ferritin diizeyi kullanilmaktadir. Ferritin, ayn1 za-
manda bir akut faz reaktanidir ve diizeyi inflamasyondan etkilenir. Bu nedenle, subklinik inflamasyonun
sik olarak gozlendigi KBH’l1 hastalarda, serum ferritin diizeyi dikkatli yorumlanmalidir. Eritropoezi
desteklemek i¢in mevcut demiri degerlendirmek igin ise siklikla transferrin satiirasyonu [(serum demi-
ri/total demir baglama kapasitesi) x 100] kullanilir. Transferrin satiirasyonu, demir eksikligi tanisinda
ferritin diizeyinden daha duyarlidir. Ferritin diizeyinin <100 ng/ml ve transferrin satiirasyonunun <% 20
olmasi1 mutlak demir eksikligini gdsterir. Ancak, diyaliz 6ncesi hastalarda bu sinirlarin gegerliligi tartis-
malidir. Demir parametrelerinin 6l¢limii, diyaliz hastalarinda ve eritropoezi uyaran ajan (ESA) tedavisi

uygulanan hastalarda en az 3 ayda bir, diger hastalarda klinik gereklilik durumunda yapilmalidir.

11.3.1. Renal Aneminin Tedavisi

Anemi tedavisinde Oncelikle basta demir eksikligi gibi sekonder nedenler dislanmalidir. Anemisi olan
KBH’l hastalarda transferrin satiirasyonu <%?20 ve ferritin diizeyi <100 ng/ml ise oral veya intrave-
ndz demir tedavisi baslanmalidir. Intravendz demir tedavisinin etkinligi daha iyi oldugu icin, 6zellikle
hemodiyaliz hastalarinda intravendz yol tercih edilmelidir. Transferrin satiirasyonu >%50 ve ferritin
diizeyi >800 ng/ml olan hastalara demir uygulanmamali, ayrica aktif enfeksiyon varliginda intravenoz

demir tedavisi kesilmelidir.

Hastada normokrom-normositer bir anemi var ve incelemelerde baska bir neden saptanamiyorsa ESA
(eritropoetin alfa, beta, zeta; darbepoetin alfa) tedavisi diisiiniilmelidir. Giincel kilavuzlarda, KBH evre-
sinden bagimsiz olarak hemoglobini 10 gr/dl’nin altinda olan hastalara ESA tedavisi baglanmas1 ve ESA
tedavisi ile hemoglobin diizeyinin 11.5 gr/dI’nin iizerine ¢ikarilmamasi onerilmektedir. Ancak, daha
yliksek hemoglobin diizeylerinde yasam kalitesinde iyilesme beklenen hastalarda 11.5 gr/dl’nin tizerin-
de hemoglobin diizeyleri de hedeflenebilir. Yiiksek doz ESA uygulamasi ve ESA tedavisi ile hemoglobin
diizeyinin hizl yiikseltilmesi riskli olabilir. Aktif solid organ malignitesi olan hastalarda ESA tedavisin-
den kacinilmalr; malignite oykiisii, inme 6ykiisii, kontrolsiiz hipertansiyonu ve tromboembolik olaylara
egilimi olan hastalarda ¢ok dikkatli kullanilmalidir. ESA tedavisi hemoglobin diizeyini yiikseltir, kan
transflizyonu ihtiyacini azaltir, anemiye bagh semptomlar1 diizeltir, egzersiz kapasitesini artirir, kardi-

yak performansi iyilestirir, yasam kalitesini iyilestirir, ancak yasam siiresi iizerine etkisi agik degildir.

11.4. Mineral ve Kemik Bozukluklari

Kronik bobrek hastaliginin ilerlemesi siirecinde mineral ve kemik metabolizmasinda, dnemli klinik so-
nuglar1 olabilen gesitli bozukluklar ortaya ¢ikar. Mineral ve kemik bozukluklari teriminin i¢inde kalsi-
yum, fosfor, D vitamini, paratiroid hormon (PTH) ve fibroblast biiyliime faktorii-23’ii (FGF-23) ilgilen-
diren anormallikler; kemik dongiisii, mineralizasyonu ve voliimiindeki sorunlar ve vaskiiler ve yumusak
doku kalsifikasyonlar1 yer almaktadir. Ozellikle vaskiiler kalsifikasyonlar morbidite ve mortaliteye an-

laml katkida bulunmaktadir.
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Bobreklerde la-hidroksilaz enzimi araciligryla 25 (OH) vitamin D’den, aktif D vitamini [1,25(OH),
vitamin D] olusur. Aktif D vitamini, kalsiyum ve fosforun bagirsaklardan emilimi, PTH ile beraber
kemikten kalsiyum ve fosforun serbestlesmesi, PTH sentez ve saliniminin baskilanmasi, kalsiyum ve
fosforun idrarla atiliminin azalmasi gibi etkilere sahiptir. PTH ise bobrekten kalsiyum atilimini azaltip,

fosfor atilimin1 artirir, ayrica renal aktif D vitamini yapimini uyarir.

Kronik bobrek hastaliginin progresyon siirecinde fonksiyon géren bobrek kitlesinin azalmasi sonucu
fosfor retansiyonu ortaya cikar. Serum fosfor diizeyinin yiikselmesini onlemek i¢in kemiklerden fos-
fatiirik bir hormon olan FGF-23 salinimi1 artar. Fosfor retansiyonu ve FGF-23, 1a-hidroksilaz enzimini
baskilayarak aktif D vitamini yapimini azalir. Nefron kitlesi azaldik¢a D vitamini eksikligi daha da
belirginlesir. D vitamini eksikligi sonucu bagirsaklardan kalsiyum emilimi ve kemikten kalsiyum ¢ikis1
azalir ve hipokalsemi gelisir. Hiperfosfatemi, hipokalsemi ve aktif D vitamini eksikliginin kombine et-
kisi ile paratiroid bezinde proliferasyon ve hiperplazi ortaya ¢ikar ve PTH sentezi artar. D vitamini ve
kalsiyum algilayan reseptorlerin sunumunun azalmasi, sekonder hiperparatiroidizm gelisimini daha da
siddetlendirir (Sekil 6).

En erken saptanabilir laboratuvar bozuklugu aktif D vitamini eksikligidir, bunu PTH artis1 izler. Hiperfos-
fateminin en erken ortaya ¢ikan patogenetik bozukluk olmasina karsin, FGF-23 ve PTH artisinin fosfatii-
rik etkileri fosfor diizeyindeki artig1 6nler. Ancak, GFH 40 ml/dk/1.73 m*’nin altina indiginde bu etkiler

anlamsizlagir ve hiperfosfatemi ortaya ¢ikar. Hipokalsemi ise siklikla evre 4’den itibaren belirginlesir.

Bobrek kitlesinde azalma

- T~
1,25(OH),D,| | — Fosfor |
S V'

FGF-23 |

Hipokalsemi

PTH 1

RN

VDR | |——>| CaSR|

Paratiroid hiicre

Sekil 6. Kronik bobrek hastaliinda sekonder hiperparatiroidizmin patogenezi

(VDR: Vitamin D reseptorii; CaSR: Kalsiyum algilayan reseptir).
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Kronik bobrek hastaliginda mineral-kemik metabolizmasinin biyokimyasal belirte¢lerinin 6l¢iim sikligi
Tablo 8’de verilmistir. Kilavuzlar, evre 3a’dan itibaren 6l¢iimlerin yapilmasini dnermektedir. Cocuk
hastalarda ise 6l¢limler evre 2°den itibaren yapilmalidir. Tedavi alan veya 6l¢limlerde bozukluk saptanan
hastalarda izlem daha sik yapilabilir. Evre 3°den itibaren 25(OH) vitamin D diizeyinin de 6l¢lilmesi ve

eksiklik saptanan hastalarin genel toplumdakine benzer sekilde tedavi edilmesi Onerilir.

Tablo 8. Kronik bobrek hastaliginda mineral-kemik metabolizma belirteclerinin 6l¢iim siklig1

Kalsiyum/Fosfor PTH Alkalen fosfataz
Evre 1 Klinik endikasyon varsa Klinik endikasyon varsa Klinik endikasyon varsa
Evre 2 Klinik endikasyon varsa Klinik endikasyon varsa Klinik endikasyon varsa
) Basglangic degerine ve .. .

Evre 3a 6-12 ayda bir . Klinik endikasyon varsa
renal progresyona gore
Basl degeri

Evre 3b 6-12 ayda bir ay angly CeEEHNC Ve 1 K linik endikasyon varsa
renal progresyona gore

Evre 4 3-6 ayda bir 6-12 ayda bir Yilda bir

Evre 5 1-3 ayda bir 3-6 ayda bir Yilda bir

Yapilan ¢aligsmalarda, KBH’l1 hastalarda serum kalsiyum, fosfor ve PTH diizeyleri ile mortalite arasinda
“U” seklinde bir iligski saptanmistir. Hem dislik diizeylerde, hem de daha belirgin olmak iizere yiiksek
degerlerde morbidite ve mortalite riskleri artmaktadir. Bu riskleri azaltmak i¢in biyokimyasal belirtec-
lerin Tablo 9°da belirtilmis olan hedef araliklarda tutulmasi gerekir. Serum fosfor diizeyini degerlendi-
rirken, ¢ocuklardaki diizeyin yasa gore degiskenlik gosterdigi dikkate alinmalidir (Tablo 10). Diyaliz
oncesi hastalarda optimal PTH diizeyi bilinmemektedir. PTH diizeyi normalin iist sinirindan yiiksek olan
hastalarda oncelikle hiperfosfatemi, hipokalsemi ve D vitamini eksikligi gibi nedenler arastirilmali ve dii-

zeltilmelidir. Diyaliz hastalarinda ise PTH diizeyi, normalin {ist sinirinin 2-9 kat1 araliginda tutulmalidir.

Tablo 9. Kronik bobrek hastaliginda mineral-kemik metabolizma belirteclerinin hedef arahg:

Fosfor Kalsiyum PTH
Evre 3 ?
Evre 4 Normal sinirlara dogru Normal aralikta tutulmali 0
v ?
diistiriilmeli Hiperkalsemiden kaginilmali
Evre 5 Ust siirin 2-9 kati
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Tablo 10. Cocuklarda yasa gore normal serum fosfor diizeyleri

Yas Grubu Serum Fosfor Diizeyi (mg/dl)
0-5 ay 5.2-8.4
6-12 ay 5.0-7.8
1-5 yas 4.5-6.5
6-12 yas 3.6-5.8
>12 yas 2.3-4.5

11.4.1. Kemik Hastahigi

Kronik bobrek hastaliginda kemik dongiisii (kemik yapim hizi), mineralizasyonu ve voliimiinde (kemik
yapim hizi/kemik yikim hiz1) bozukluklar ortaya ¢ikar. Bunun sonucunda kemik agrisi, kiriklar, iskelet
deformiteleri ve ¢ocuklarda biiyiime geriligi gelisebilir. Kirik riski genel toplumdan 4-15 kat daha yiik-
sektir. Hastalarda kemik histolojisinde osteitis fibroza, osteomalasi ve adinamik kemik hastalig1 olmak
tizere li¢ farkli bozukluk ortaya ¢ikar (Tablo 11). Altta yatan kemik bozuklugunun tanisinda altin stan-
dart yontem kemik biyopsisidir. Ancak, invaziv bir islem olmasi nedeniyle, se¢ilmis olgulara uygulanir.
Serum PTH ve kemik kaynakli alkalen fosfataz dlgiimleri, altta yatan kemik dongiisii hakkinda fikir
verir. Kemik mineral dansitesinin rutin 6l¢giimii 6nerilmez, ancak osteoporoz igin risk faktorleri olan

hastalarda dl¢iim sonucunun tedavi kararini etkileyecegi diisiiniililyorsa yapilabilir.

Tablo 11. Kronik bobrek hastaliinda renal osteodistrofi tipleri.

Patogenez Dongii Mineralizasyon Voliim
Osteitis fibroza PTH artis1 Yiiksek Normal Yiiksek
Osteomalasi D vitamini eksikligi Diistik Anormal Normal
Adinamik Asir1 PTH baskilanmasi Diistik Normal/anormal Diistik
Mikst bozukluk Yiiksek Anormal Normal
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11.4.2. Vaskiiler Kalsifikasyon

Kronik bobrek hastaliginda tipik olarak arterlerin media tabakasinda kalsifikasyon gelisir ve arteriyel
sertligi artirarak kardiyovaskiiler riske katkida bulunur. KBH’nin erken evrelerinden itibaren vaskiiler
kalsifikasyon siklig1 artar, ileri evrelere gittikge daha da belirginlesir. Siklik insidan hastalarda %60’a,
prevalan hastalarda %80’e kadar yiikselir. Ayrica, kalp kapaklarinda ve yumusak dokuda da kalsifikas-
yon gelisebilir. Vaskiiler kalsifikasyonu olan hastalarda mortalite riski belirgin olarak artmistir. Vaskiiler
kalsifikasyona katkida bulunan ¢ok sayida faktdor mevcuttur. Ancak, hiperfosfatemi ve hiperkalsemi en
onemli risk faktorleridir. KDIGO kilavuzunda bilinen vaskiiler kalsifikasyonu olan hastalarin en yiiksek
kardiyovaskiiler risk grubu olarak kabul edilmeleri ve vaskiiler kalsifikasyonu degerlendirmek i¢in basit

yan karin grafisinin kullanilabilecegi 6nerilmistir.

11.4.3. Mineral ve Kemik Bozukluklarinin Tedavisi

Oncelikle yiiksek fosfor diizeyi kontrol altina alinmalidir. Hiperfosfatemi tedavisinde ilk basamak di-
yetle fosfor aliminin kisitlanmasidir (eriskinlerde <1000 mg/giin). Cocuklarda alinmas1 gereken giinliik
fosfor miktar1 yasla orantili olarak arttigindan, hastanin yas grubu dikkate alinmali ve fosfor alimi sag-
likl1 yasitlart i¢in Onerilen miktarin yaklasik %80’i olacak sekilde kisitlanmalidir. Diyetle fosfor alimi
kisitlanirken fosforun kaynagi ve besinlerin fosfor/protein orani dikkate alinmali ve 6zellikle yiiksek
miktarda inorganik fosfor igeren hazir-islenmis gidalar ile fosfor/protein orani yiiksek besinlerin (6rne-
gin yumurta saris1) alimi kisitlanmalidir. Diyetle fosfor alimi ile yeterli fosfor kontrolii saglanamayan
hastalarda fosfor baglayici ajanlar (kalsiyum asetat, kalsiyum karbonat, sevelamer, lantanyum karbonat,
aliminyum gibi) kullanilir. Ciddi yan etkileri nedeniyle aliiminyum igeren fosfor baglayici ajanlarin
uzun siireli kullanimindan kaginilmali, vaskiiler kalsifikasyon riskini artirdiklarindan kalsiyum iceren
fosfor baglayicilarin dozu kisitlanmalidir. Ancak, hipokalsemisi olan hastalarda kalsiyum i¢eren ajanlar
tercih edilmelidir. Cocuk hastalarda, biiyiiyen iskelet yapisi nedeniyle kalsiyum gereksiniminin yiiksek
oldugu diisliniilerek, oncelikle serum kalsiyum diizeyine bakilmali ve eger hiperkalsemi egilimi yoksa
ilk segcenek olarak kalsiyum igeren fosfor baglayici ajanlar tercih edilmelidir. Cocuk hastalarda lantan-

yum karbonat kullanim1 dnerilmemektedir.

Hiperfosfatemi ve hipokalseminin 6nlenmesi, yiiksek PTH diizeylerinin kontroliine katk: saglar. PTH
diizeyi hedefin iistiinde olan hastalarda D vitamini (kalsitriol, kalsidiol), D vitamini analoglar1 (parikal-
sitol) ve kalsimimetikler (sinakalset) tek basina veya kombine olarak kullanilabilir. D vitamini preparat-
lar1 ve daha az olarak D vitamini analoglar1 bagirsaklardan kalsiyum ve fosfor emilimini ve kemiklerden
kalsiyum ve fosfor ¢ikisini artirdiklarindan hiperfosfatemi ve hiperkalsemiye yol agabilirler. Kalsimi-
metikler ise kalsiyum ve fosfor diizeylerinde artisa yol agmaksizin hizli ve etkin bir PTH baskilanmasi
saglar. Bu ajanlarin kullanimina hipokalsemi eslik edebilir. Medikal tedaviye direncli siddetli hiperpa-

ratiroidizmli hastalarda paratiroidektomi diistiniilmelidir.
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Osteoporozu ve artmis kirik riski olan evre 1 ve 2 hastalar genel toplumdaki gibi tedavi edilebilirler.
Ancak, evre 3’den itibaren, kemik biyopsisi ile adinamik kemik hastalig1 varligi dislanmadikga bisfos-

fonatlarin rutin kullanimi 6nerilmez.

11.5. Metabolik Asidoz

Kronik bobrek hastaliginda bobreklerin asitleri yeterince atamamasi sonucu metabolik asidoz ortaya ¢i-
kar ve GFH azaldik¢a metabolik asidozun siklig1 ve siddeti artar. Erken evrelerde bobrekler asit atilimini
artirarak serum bikarbonat konsantrasyonundaki diisiisii engeller. Ancak, GFH 40 ml/dk/1.73 m*’nin

altina indiginde siklikla asidoz gelisir.

Kronik metabolik asidoza protein katabolizmasinda artma, kas yikimi, albiimin yapiminda azalma, kro-
nik inflamasyon, D vitamini eksikligi, kemik hastaligi, glukoz metabolizmasinda bozulma, kardiyak
fonksiyonlarda bozulma ve artmis mortalite riski eslik eder. Metabolik asidoza yanit olarak ortaya ¢ikan
net asit atiliminda artma, ayn1 zamanda bdbreklerde lokal amonyum birikimine ve kompleman aktivas-
yonuna, bu sekilde tiibiilointerstisyel hasara yol acarak KBH nin ilerlemesini de hizlandirir. Bu risk-
ler serum bikarbonat konsantrasyonu 22 mmol/L’nin altina diistiiglinde belirginlesir. Bu nedenle, evre
3b’den itibaren KBH’l1 hastalarda vendz bikarbonat diizeyinin rutin olarak 6l¢limlenmesi ve bikarbonat
konsantrasyonu 22 mmol/L’nin altina diisen hastalara oral bikarbonat tedavisi baglanmasi onerilir. Ya-
pilan ¢alismalarda, oral bikarbonat replasmaninin KBH’ nin ilerlemesini yavaslattigi ve beslenme duru-

munu iyilestirdigi gosterilmistir.

11.6. Hiperpotasemi

Potasyum dengesini diizenleyen esas organlar bobreklerdir. Bu nedenle, KBH’11 olgularda hiperpotase-
mi beklenen bir bulgudur. Ancak, gelisen sekonder hiperaldosteronizmin renal ve intestinal potasyum
atilimini artirmasi nedeniyle, ek bir faktor olmadikga (diyet, ilaglar, asidoz, eslik eden hastaliklar, vb.)
genellikle son doneme kadar ciddi hiperpotasemi goriilmeyebilir. Bu nedenle, GFH 30 ml/dk/1.73 m?'nin
altina inene kadar potasyumdan kisitlt bir diyet uygulanmasi gerekmeyebilir. Bu noktadan sonra diyetle
potasyum alim1 40-60 mmol/giin’e azaltilmali, 6zellikle kuru fasulye, patates, kavun, turunggiller, muz,
kayist, lizlim, avokado, hurma gibi besinlerin tiiketimi kisitlanmalidir. Ayrica, hiperpotasemisi olan has-
talarda potasyum diizeyini yiikseltebilecek ilaglarin (spironolakton, triamteren, amilorid, trimetoprim,
ACE inhibitorleri, ARB’ler, beta blokerler, steroid dis1 anti-inflamatuvar ilaglar, vb.) kullanimindan
kaginilmali ve eslik eden metabolik asidoz diizeltilmelidir. Kronik hiperpotasemili hastalarda, bagirsak-

larda potasyumu baglayan polistiren sulfonat tuzlar1 kullanilabilir.
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11.7. Kardiyovaskiiler Hastaliklar
Kronik bobrek hastaligi ile kardiyovaskiiler hastalik arasinda giiclii bir iliski vardir. GFH 60 ml/dk/1.73

m*’nin altina indiginde, hatta GFH’nda azalma olmasa da proteiniiri varliginda kardiyovaskiiler risk
artar. Hastalik son evreye dogru ilerledikce risk artis1 giderek belirginlesir. Diyaliz asamasina gelmis
hastalarin %40’1inda koroner arter hastaligi, %30-35’inde kalp yetersizligi ve %75 inde sol ventrikiil
hipertrofisi saptanir. Ayrica, aritmi siklig1 da oldukga yiiksektir. Hastalardaki Sliimlerin yaklasik ya-
risindan kardiyovaskiiler hastaliklar sorumludur ve kardiyovaskiiler nedenlere bagli 6liim riski genel

toplumdan 10-30 kat daha yiiksektir.

Bu hastalarda geleneksel ve geleneksel olmayan ¢ok sayida risk faktorii yliksek kardiyovaskiiler hastalik
sikligina katkida bulunabilir (Tablo 12). Geleneksel olmayan risk faktorleri, biiyiik oranda KBH ile ilis-
kili hemodinamik ve metabolik bozukluklari igerir. Ayn1 zamanda, hipertansiyon, diyabet, dislipidemi,
ileri yas ve fiziksel aktivite azlig1 gibi geleneksel risk faktorlerinin sikligi da KBH’11 hastalarda oldukca
ylksektir.

Tablo 12. Kronik bobrek hastahi@inda kardiyovaskiiler risk faktorleri.

Geleneksel Risk Faktorleri Geleneksel Olmayan Risk Faktorleri

[leri yas Glomeriiler filtrasyon hizi azalmasi
Erkek cinsiyet Proteiniiri
Hipertansiyon Hipervolemi

Diabetes mellitus

Uremik toksinler

Dislipidemi Elektrolit ve asit-baz denge bozukluklari
Obezite Anemi
Sigara Kalsiyum-fosfor bozukluklari

Fiziksel aktivite azlig1

Sekonder hiperparatiroidizm

Aile oykiisii

Vaskiiler-valviiler kalsifikasyonlar

Menapoz Oksidatif stres

Sol ventrikiil hipertrofisi Inflamasyon
Malniitrisyon
Hiperhomosisteinemi

Endotel disfonksiyonu

Trombojenik egilim
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Kronik bobrek hastalikli bireylerde kardiyovaskiiler morbidite ve mortalite risklerini azaltmak i¢in Tab-
lo 12°de belirtilen risk faktorlerinden ‘degistirilebilir’ olanlarin uygun sekilde yonetilmesi gerekir. Bun-

larin ¢ogu ilgili boliimlerde tartigilmistir.

» KBH’l1 hastalarda iskemik kalp hastaligi ve kalp yetersizligi genel toplumdakine benzer
sekilde yonetilir. Ancak, GFH 60 ml/dk/1.73 m* nin altinda olan hastalarda, akut koroner
olay olmasa da serum troponin diizeyinin yiiksek bulunabilecegi, bu nedenle akut koroner
sendrom tanisinda dikkatli yorumlanmas1 gerektigi unutulmamalidir. Ayrica, bu hastalarda
kalp yetersizligi tanisinda serum BNP/NT-proBNP diizeyleri de dikkatli yorumlanmalidir.

» Kardiyovaskiiler hastaliklarin yonetimine iliskin ¢eliskili noktalardan birisi asetilsalisilik asit
gibi anti-platelet ajanlarin kullanimidir. KBH’l1 hastalarda artmis trombojenik egilim dikkate
alindiginda, 6zellikle aterosklerotik olaylar acgisindan risk altindaki kisilerde bu ajanlarin
kullanilmasi yararli olabilir. Ancak, artmis kanama riski mutlaka dikkate alinmali ve sadece

sekonder korunma amaciyla kullanilmalidir.

Kronik bobrek hastaliginda periferik arter hastalig1 da sik goriiliir ve GFH azaldikga siklik daha da artar. Bu
nedenle, tiim hastalar kladikasyo gibi periferik arter hastaligi bulgular1 yoniinden sorgulanmali ve uygun

muayeneleri yapilmalidir. Ozellikle diyabetik hastalarda diizenli ayak muayenesi ihmal edilmemelidir.

11.8. Enfeksiyon Riski ve Asilama

Kronik bobrek hastaliginda, 6zellikle hiicresel immiinite olmak iizere immiin sistemde baskilanma or-
taya ¢ikar ve hastalik ilerledik¢e bu etki belirginlesir. Bu nedenle, basta pndmoni ve sepsis olmak iizere
enfeksiyonlar genel popililasyondan 3-4 kat daha sik goriiliir ve kardiyovaskiiler hastaliklardan sonra
ikinci en 6nemli 6liim nedenidir. Asilamaya yanit oran1 daha diisiik olmakla beraber, KBH’l1 hastalar

genel popiilasyon gibi enfeksiyonlara karsi bagisiklamadan yarar goriirler.

» Kronik bobrek hastaligi olan tiim erigkinlere, bir kontrendikasyon bulunmadigi siirece her yil

influenza agis1 yapilmalidir.

» GFH 30 ml/dk/1.73 m?nin altinda olan tim eriskinlere ve pnémokok enfeksiyonu riski
ylksek olan hastalara (nefrotik sendrom, diabetes mellitus, immiinsiipresif tedavi kullanimi
gibi), bir kontrendikasyon bulunmadig: siirece polivalan pndmokok asisi yapilmali ve 5 yil

icinde tekrarlanmalidir.

» Bir kontrendikasyon bulunmadigi siirece, GFH 30 ml/dk/1.73 m*nin altinda olan hastalar
oncelikli olmak iizere KBH’l1 tiim hastalar hepatit B enfeksiyonuna karsi asilanmali ve ast
cevab1 uygun serolojik testler ile kontrol edilmelidir. Standart asilama 0,1 ve 6. aylarda
erigkinlerde 20 mcg, 10 yas alt1 ¢ocuklarda 5 mcg, 10 yas iistii cocuklarda ise 10 mcg seklinde
uygulanir. Ancak, 6zellikle ileri evre KBH’l1 bireylerde asilamaya antikor yanit orani saglikli
bireylerden diisiiktiir. ileri evre hastalarda yanit oranini artirmak icin ¢ift doz (40 mcg)
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ve dortlii doz semasi (0, 1, 2 ve 6. aylar) gibi uygulamalar yapilabilir. Immiinstimiilan ve

adjuvanlarin yarar ise agik degildir.
» KBH’l1 ¢ocuklarda tiim gocukluk ¢agi asilar1 standart as1 semasina gore uygulanmalidir.

» Immiinsiipresif tedavi almayan hastalarda kontrendike olmamakla beraber, KBH’I1 hastalarin
immiin sistemleri baskili oldugu i¢in canli agilar dikkatli uygulanmali ve iki canli as1 arasinda

en az bir ay siire olmasina dikkat edilmelidir.

11.9. Biiyiime-Gelisme Geriligi

Kronik bobrek hastalikli ¢ocuklarin 6nemli bir kisminda altta yatan hastaligin tipi ve uygulanan
tedaviler, eslik eden metabolik bozukluklar, beslenme yetersizligi, anemi, renal osteodistrofi ve biiylime
hormonundaki salinim bozukluklar1 gibi pek ¢cok nedene bagli olarak biiylime-gelisme geriligi gelisir.
Biiylime geriligi lilkeden iilkeye degisen oranlarda (% 7-44) goriilmekle birlikte, en yiiksek oranlar

Tirkiye’den bildirilmektedir.

Biiyiimeyi olumsuz etkileyen nedenlerin diizeltilmesi, etkin diyaliz yapilamasi ve basarili bobrek nakli
en uygun tedavi yontemleridir. Bunlara ragmen lineer biiylimedeki gerilik devam eden ¢ocuklarda biiyii-
me hormonu tedavisi (0.045-0.05 mg/kg/giin, cilt alt1) diigiiniilebilir. Evre 3-5 KBH’l1 6 ayliktan biiyiik
cocuklarda yasa ve cinsiyete gore boy 3. ve 25. persentil arasinda ise biiylime hormonu tedavisi uygula-
nabilir. Ancak, tedavi uygulanmadan dnce 6zellikle sekonder hiperparatiroidizm olmak iizere biiyimeyi
olumsuz etkileyen diger faktorlerin diizeltildiginden ve epifizlerin kapanmadigindan emin olunmalidir.

Tedavinin etkinligi KBH evresi ile ters orantilidir ve evre ilerledik¢e yarari azalir.

11.10. Diger Komplikasyonlar

Kronik bobrek hastalikli bireylerde kanama egilimi, gastrointestinal sorunlar (glossit, gastro-6zefageal
refll, 6zefajit, peptik tlser, gastrit, duodenit, mide bosalma siiresinde gecikme, gastroparezi, vb.), en-
dokrin bozukluklar (insiilin direnci, vb.), noérolojik sorunlar (periferik néropati, otonom ndropati, uyku
bozukluklari, huzursuz bacak sendromu, liremik ensefalopati, vb.), iireme ve cinsel islev bozukluklar1

gibi ¢esitli komplikasyonlar da goriilebilir.
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12. KRONIK BOBREK HASTALIGININ PROGRESYONU
VE IZLEM SIKLIGI

Kronik bobrek hastaliginin olagan seyri zaman siirecinde progresyon gostermektir. Ancak, progres-
yon hizi hastalar arasinda anlamli degiskenlik gosterebilir. KBH’ nin etyolojisi (diyabetik nefropati ve
membrandz nefropatide progresyon daha hizli, IgA nefropatisi ve polikistik bobrek hastaliginda daha
yavas olma egilimindedir), GFH diizeyi, proteiniirinin varlig1 ve siddeti, ileri yas, irk ve etnik kdken,
hipertansiyon, kardiyovaskiiler hastalik 6ykiisii, obezite, hiperglisemi, dislipidemi, anemi, hiperkalsemi,
hiperfosfatemi, metabolik asidoz, oksidatif stres, inflamasyon, hiperiirisemi, beslenme bozuklugu, siga-
ra, nefrotoksik ajanlara maruziyet progresyonu etkileyen baslica faktorlerdir. Bunlar i¢inde en énemli-

leri hipertansiyon ve proteiniiridir.

Kronik bobrek hastalikli bireylerde progresyonu degerlendirmek i¢in yilda en az bir kere GFH ve albii-
miniri 6l¢timleri yapilmalidir. Diisitk GFH ve yiiksek albliminiirinin her ikisi de hizli progresyon ile ilis-
kilidir. Bu nedenle, GFH azaldik¢a ve albiiminiiri arttik¢a daha sik izlem yapilmalidir (Sekil 7). Ayrica,
hastanin 6ykiisii, altta yatan etyoloji, eslik eden hastaliklar, laboratuvar bulgulari, kullanilan tedaviler

dikkate alinarak izlem siklig1 bireysellestirilmelidir.

Albiiminiiri Kategorileri

Al A2 A3
yﬁkI:eOl:l;li/mal Yiiksek Cok yiiksek

<30 mg/gr 30-300 mg/gr >300 mg/gr
<3 mg/mmol | 3-30 mg/mmol | >30 mg/mmol

G1 | Normal veya yiiksek

G2 Hafif azalmis

Hafif - orta derecede
azalmis
Orta - siddetli
derecede azalmis

G3a

G3b

GFH Kategorileri
(ml/dk/1.73 m?)

G4 Siddetli azalmis

G5 Bobrek yetmezligi

Sekil 7. Glomeriiler filtrasyon hizi ve albiiminiiri kategorilerine gore onerilen yilhik izlem siklig:
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Kronik bobrek hastaliginin seyrinde GFH’nda kii¢iik degisiklikler sik olarak goriiliir ve her zaman prog-
resyon anlami1 tasimaz. Hastanin GFH kategorisinde azalma, progresyonu gdosterir. GFH’nda bazale gore
%25 veya daha fazla azalma “ani diisiis”, yilda 5 ml/dk/1.73 m*’den daha fazla azalma “hizli progres-
yon” olarak tanimlanir. Progresyon gozlenen hastalarda kullanilan tedaviler gdzden gecirilmeli, progres-
yona yol acabilecek diizeltilebilir nedenler acisindan inceleme yapilmali ve hastalar nefroloji uzmanina

sevk edilmelidir.

Kronik bobrek hastaliginin progresyonunun engellenmesi/yavaslatilmasi i¢in oneriler:

» Albiimin atilimi <30 mg/glin ve kan basinct >140/90 mmHg olan hastalarda, albiimin
atitlimt >30 mg/glin ve kan basinct >130/80 mmHg olan hastalarda antihipertansif ilag
tedavisi baglanmalidir. Hedef kan basinci diizeyi <65 yas hastalarda 120-130/70-80, >65
yas hastalarda 130-140/70-80 mmHg dir. Ozellikle yasli hastalarda antihipertansif tedavi
dikkatli uygulanmali ve hipotansiyondan ka¢inilmalidir. Cocuklarda ise albiiminiiri yoksa
<70. persentil, albliminiiri varsa <50. persentil kan basinci diizeyi hedeflenmelidir.

> Antihipertansif ilag olarak albiimin atiltmi 30-300 mg/giin arasinda olan diyabetik
hastalarda ve albiimin atilim1 300 mg/giin’lin iizerinde olan diyabetik olmayan hastalarda
ACE inhibitorleri veya ARB’ler tercih edilmelidir. ACE inhibitorleri ve ARB’lerin birlikte
kullanimini destekleyen kanitlar yeterli degildir.

» KBH’l1 tiim hastalarda ABH riski artmistir. Nefrotoksik ila¢ kullanimindan ka¢inilmali ve
araya giren akut hastaliklar, radyo-kontrast ajan kullanimi gerektiren incelemeler gibi ABH

riskini artiran durumlar uygun sekilde yonetilmelidir.

» GFH 30 ml/dk/1.73 m*’nin altinda olan hastalarda diyetle protein alimi 0.8 gr/kg/giin’e
kisitlanmalidir. Albiiminiirisi olan hastalar, protein kisitlamasindan daha fazla yarar
goriirler. GFH >30 ml/dk/1.73 m? olan hastalarda, protein kisitlamasinin klinik avantaji
gosterilememistir. Ancak, 6zellikle progresyon riski yliksek olan hastalarda 1.3 gr/kg/giin’den
daha fazla protein alimindan kaginilmalidir. Diisiik proteinli diyetin biiyiime tizerinde olumsuz
etkileri olacagindan, ¢ocuk hastalarda asir1 protein kisitlamasi yapilmamalidir. Hastalarin

kalori alimi kisitlanmamalidir.

> Bir kontrendikasyon olmadik¢a sodyum alimi giinde 2 gr’in altina azaltilmalidir (sodyum
kloriir olarak <5 gr/giin). Cocuk hastalarda 6nerilen sodyum alim miktarlari ise 0-2 yas grubu
i¢in 1.5-2.4 gr/giin, 2 yasindan biiyiikler i¢in 2-3 gr/giin’diir. Ancak, poliiirisi olan ¢ocuklarda
tuz kisitlamasindan kaginilmalidir. Sodyum kisitlamasi, kan basinci kontroliine ve KBH
progresyonunun yavaslatilmasina katki saglar; ayrica kardiyovaskiiler olaylar1 ve mortaliteyi

de azaltabilir.

» Diyabetik hastalarda mikrovaskiiler komplikasyonlari engellemek icin HbAlc %7 diizeyinde
tutulmalidir. Son zamanlarda yapilan ¢alismalarda, hafif-orta diizeyde KBH’l1 hastalarda
sodyum glukoz ko-transporter 2 (SGLT-2) inhibitorleri ve glukagon benzeri peptid-1 reseptor
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agonistlerinin kardiyovaskiiler olaylar {izerine olumlu etkileri oldugu ve renal hasarin
progresyonunu yavaslattiklar1 gosterildiginden, bu ajanlar KBH’I1 diyabetik hastalarda
ozellikle tercih edilebilir. Ancak, glisemik kontrol iizerine etkili olamayacaklar1 i¢in GFH
<45 ml/dk/1.73 m? olan hastalarda SGLT-2 inhibitérlerinin kullanimi 6nerilmemektedir.

» KBH’l1i tiim hastalarda diizenli egzersiz yapilmasi (haftada 5 giin en az 30 dakika), ideal viicut
agirhiginin korunmasi (viicut kitle indeksi 20-25 kg/m?), sigaradan ve asir1 alkol tiiketiminden
kacginilmas1 gibi saglikli yasam tarzi degisiklikleri tesvik edilmelidir.

» Dislipidemi, anemi, hiperfosfatemi, hiperkalsemi, hiperparatiroidi, metabolik asidoz ve

hiperiirisemi uygun sekilde diizeltilmelidir.
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Kronik bobrek hastaliginin erken tanisi ve hastalarin zamaninda uzmana yonlendirilmesi ¢ok dnemlidir.
Erken sevkin temel amaclari:

» KBH’nin etyolojik nedeninin saptanmasi ve nedene yonelik tedavilerin uygulanmasi,

» KBH’nin ilerlemesinin yavaglatilmasi/durdurulmasi,

» Eslik eden hastaliklarin/durumlarin degerlendirilmesi ve yonetimi,

» Kardiyovaskiiler hastaliklarin 6nlenmesi ve yonetimi,

» KBH’na 0zgii komplikasyonlarin (anemi, mineral-kemik bozukluklari, metabolik asidoz,

malniitrisyon gibi) saptanmasi, 6nlenmesi ve yonetimi,
» Bobrek yerine koyma tedavileri i¢cin zamaninda planlama ve hazirlik yapilmasi,
» Hastalara psikososyal destek ve gerektiginde konservatif ve palyatif bakim saglanmasi.
Kronik bobrek hastaliginda KDIGO kilavuzunun GFH ve albiiminiiri kategorilerine gore sevk onerileri
Sekil 8’de goriilmektedir. KBH’na 6zgii komplikasyonlar ortaya ciktig1 ve kardiyovaskiiler risk artisi
belirginlestigi i¢in, evre 3b’den itibaren tiim KBH’11 hastalar nefroloji uzmanina sevk edilmelidir. KBH

evresinden bagimsiz olarak asagidakilerden herhangi birinin varliginda da hastalar nefroloji uzmanina

yonlendirilmelidir:
» ABH veya GFH'da beklenmeyen ani azalma,
» KBH’da progresyon,
» Sebat eden anlamli albiiminiiri (>300 mg/giin) veya proteiniiri (>500 mg/giin),
» Baska nedenle aciklanamayan hematiiri,
» Uclii antihipertansif tedaviye ragmen kontrol edilemeyen hipertansiyon,
» Sebat eden hiperpotasemi,
» Tekrarlayan veya yaygin tas hastalig,
» Ailevi bobrek hastaligi,

» Renal arter stenozu siiphesi,

» Diyabetik hastada bobrek hastaliginin diyabet dis1 bir nedenden kaynaklandig siiphesi.
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Albiiminiiri Kategorileri

Al A2 A3

Normal/

yliksek normal Yiksek

Cok yiiksek

30-300 mg/gr
3-30 mg/mmol

>300 mg/gr
>30 mg/mmol

<30 mg/gr
<3 mg/mmol

Normal veya yiiksek

>90 izle

Hafif azalmis

60-89 izle

Hafif - orta derecede
azalmis

Orta - siddetli
derecede azalmig

30-44

Siddetli azalmis

15-29

Gl
- G2
o &0
=
ép G3a
B S
< T~
“ 5 | G3b
mv—i
= 8
G4
G5

Bobrek yetmezligi

<15

Sekil 8. Kronik bobrek hastaliginda GFH ve albiiminiiri kategorilerine gore sevk dnerileri

Birgok ¢alismada nefroloji uzmanina erken sevkin hastaligin ilerleme hizini yavaglattigi, hastaneye yatig

ihtiyacini azalttigi ve hasta sagkalimini iyilestirdigi gosterilmistir. Konu ile ilgili 40 ¢aligmanin me-

ta-analizinde, nefroloji uzmanina erken sevk edilen hastalarda diyalize arteriyo-venoz fistiille baglama

olasiliginin 3.2 kat arttigi, kan basinci, anemi ve beslenme durumunun daha iyi kontrol edildigi, yasam

kalitesinin daha iyi ve hastaneye yatis gereksiniminin daha az oldugu ve hem erken, hem de ge¢ donem

oliim riskinin % 40-45 oraninda azaldig1 saptanmistir. Ustelik, nefrolog tarafindan izlenme siiresi arttik-

¢a bu yararlar daha da belirginlesmektedir.

32



14. KRONIK BOBREK HASTALIGINDA iLAC YONETIMI VE

HASTA GUVENLIGI

14. KRONIK BOBREK HASTALIGINDA ILAC YONETIMI VE
HASTA GUVENLIGI

Birgok ilag veya inceleme amacli kullanilan ajan bobrekler yoluyla viicuttan atilir. Eger dozaji uygun
sekilde ayarlanmazsa KBH’11 hastalarda toksik etkiler sik goriiliir. KBH’I1 hastalara yeni bir ilag regete

ederken, ila¢ dozu diizenleme rehberlerine bakilmalidir.

» KBH’l1 hastalara bobrekler yoluyla atilan ilaglar regete edilirken, hastanin mevcut GFH
diizeyi mutlaka dikkate alinmalidir. Bazi ilaglar i¢in uygulanan dozun azaltilmasi, bazilari

icin ise doz araliklarinin uzatilmasi gerekebilir.

» GFH <60 ml/dk/1.73 m? olan hastalarda ABH riski dogurabilecek durumlarda (diyare, kusma,
atesli hastalik, iyotlu kontrast madde kullanimi gibi) kullanilan ilaglar gbzden gecirilmeli
ve nefrotoksisite potansiyeli olan veya bobrekler yoluyla atilan ACE inhibitorleri, ARB’ler,
aldosteron antagonistleri, diliretikler, steroid dis1 anti-inflamatuvar ilaglar, metformin, SGLT-
2 inhibitdrleri, digoksin gibi ilaglar gegici olarak kesilmelidir.

» GFH <60 ml/dk/1.73 m? olan hastalarda iyotlu radyokontrast ajanlarin intravendz olarak
uygulanmasi kontrast nefropati riski yaratabilir. Yiiksek ozmolar ajanlardan kaginilmasi,
miimkiin olan en diisiik volimde kontrast ajan kullanilmasi, islem Oncesi ve sonrasinda
izotonik NaCl ile yeterli hidrasyon saglanmasi ve potansiyel nefrotoksik ajanlarin kesilmesi
gibi onlemlerle bu risk azaltilabilir. Ancak, gerekli degil ise kaginmak en etkin dnlemdir.
Islemden 48-96 saat sonra bobrek fonksiyon testleri kontrol edilmelidir. Evre 5 hastalarda
gadolinyum igeren kontrast ajanlar kullanilmamalidir.

» GFH <60 ml/dk/1.73 m? olan hastalarda, fosfat nefropati riski nedeniyle, goriintiilleme
tetkikleri oncesinde barsak temizligi amaciyla ya da kabizlik tedavisinde oral fosfat iceren

preparatlar kullanilmamalidir.

» GFH >45 ml/dk/1.73 m? olan diyabetik hastalarda metformin kullanimina devam edilebilir.
Ancak, laktik asidoz riski nedeniyle GFH <45 ml/dk/1.73 m? olan hastalarda dozu yariya
diistiriilmeli, <30 ml/dk/1.73 m? olan hastalarda ise kesilmelidir.

> Potansiyel olarak nefrotoksik ajan (sitotoksik ilaglar, lityum, kalsindrin inhibitorleri
gibi) kullanan tim hastalarin aralikli olarak bobrek fonksiyonlari, elektrolit diizeyleri ve
yapilabiliyorsa ilag diizeyleri takip edilmelidir.

» KBH’lihastalardabitkisel iriinler dahil recetesiz satilanilaglarin kullanimindan kaginilmalidir.
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15. KRONIiK BOBREK HASTALIGINDA HASTA EGIiTiMi

Biitiin kronik hastaliklarda oldugu gibi KBH’l1 bireylerde de hasta egitim programlarinin gelistirilmesi,
hastaligin ilerlemesinin yavaglamasi ve hastanin yasam kalitesinin iyilesmesine katki saglamaktadir.
Egitim; doktor, hemsire, diyetisyen ve hastanin beraber diizenledigi bir programla yapilmali ve takip
edilmelidir. Egitimdeki amag, klinisyenle birlikte hastaligin progresyonunun yavaslamasini saglamak
icin onlemler almak ve tedavi segenekleri konusunda beraber karar verebilmektir. Egitim programina
alinan hastalarda GFH’ndaki azalmanin yavagladigi, kan basinci kontroliiniin iyilestigi, lipid profilinin

diizeldigi ve kardiyovaskiiler olaylarin daha az siklikta goriildiigli saptanmistir.
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16. BOBREK YERINE KOYMA TEDAVILERINE
HAZIRLIK VE DIiYALIZE BASLAMA ZAMANI

Evre 4’e ulasan KBH’11 hastalar, bobrek yerine koyma tedavi secenekleri (diyaliz ve bobrek nakli) hak-
kinda bilgilendirilmeli ve gerekli hazirliklar planlanmalidir. Bu baglamda, hastalarin dominant olmayan
kollar1 olas1 arteriyo-vendz fistiil i¢in korunmaya alinmali ve immiin duyarlagsmay1 dnlemek i¢in gerekli
olmadik¢a kan transfiizyonlarindan kaginilmalidir. Ayrica, hastalarin rutin asilamalar1 bu dénemde ta-

mamlanmalidir.

Glomertiler filtrasyon hizinin 15 ml/dk/1.73 m*’nin altina inmesi “SDBH” olarak tanimlanmakla be-
raber, bu esik deger ‘diyalize baslanmas1 gereken zaman’ olarak algilanmamalidir. Ge¢miste yapilan
kiiciik 6lcekli gozlemsel calismalarda diyalize erken baslanmasinin hasta sagkalimi ve yasam kalitesini
iyilestirdigi ileri siiriilmiis olmakla beraber, kanit diizeyi yliksek ¢aligmalarda erken diyalizin prognozu
olumlu olarak etkilemedigi, hatta kotiilestirebilecegi gosterilmistir. GFH 10-14 ml/dk/1.73 m? arasinda
olan 824 evre 5 KBH’l1 hastanin erken diyaliz (GFH 10-14 ml/dk) ve ge¢ diyaliz (GFH 5-7 ml/dk) grup-
larina randomize edildigi IDEAL calismasinda, diyalize erken baslanmasinin mortalite, kardiyovaskiiler
ve enfeksiy0z olaylar ile diyaliz komplikasyonlari iizerine olumlu bir etkisi gozlenmemistir. Bu nedenle,
diyalize baslama karar1 biitiiniiyle kreatinin diizeyi ve GFH’na dayandirilmamalidir. Ornegin, diisiik
kreatinin degeri genellikle daha iyi GFH anlamina gelse de malniitrisyonu veya hipervolemisi olan has-
talarda yanlis degerlendirme yapilmasina yol agabilir. Hastanin semptom ve bulgular1 degerlendirilerek

diyalize baslama zamaninin kararlastirilmasi daha dogru bir yaklasimdir.

KDIGO kilavuzunda asagidakilerden herhangi birinin varliginda diyaliz tedavisine baslanmasi tavsiye
edilmektedir:

» Bobrek yetmezligine bagli semptom ve bulgular (serozit, kasinti, asit-baz veya elektrolit
bozukluklar1)

» Voliim durumunun ve kan basincinin kontroliinde giiglitk
» Beslenme durumunda diyet miidahalelerine direngli ilerleyici bozulma

» Bilisgsel bozukluk

Bu belirti ve bulgular genellikle GFH 10 ml/dk/1.73 m* nin altina distiigiinde ortaya ¢ikmaktadir. Bu
nedenle, hastalarin gogunda GFH 5-10 ml/dk/1.73 m? arasinda iken diyalize baslanmasi gerekir. Diyabe-
ti ve/veya kalp yetersizligi olan hastalarda ve bliylime-gelisme geriligini 6nlemek i¢in ¢ocuklarda diya-
lize daha erken baslanabilir. Ancak, diyalize baslamak i¢in yasami tehdit edebilecek ve diyalize baslansa
bile kolayca geri doniisiimlii olmayabilecek ciddi komplikasyonlarin gelismesini beklenmemelidir. Bazi
durumlarda diyaliz tedavisine acil olarak baslanmasi1 gerekir. Acil diyaliz endikasyonlar1 Tablo 13°de

goriilmektedir.
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Tablo 13. Acil diyaliz endikasyonlari

» Siddetli bulanti-kusma

» Uremik ensefalopati

» Uremik perikardit

» Uremik kanama

P Diiiretik tedavisine yanit vermeyen siddetli voliim yiiklenmesi veya akciger 6demi
» Tedaviye direngli hiperpotasemi (>6.5 mmol/L)

» Siddetli metabolik asidoz (pH <7.15, bikarbonat <15 mmol/L)
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17. BOBREK YERINE KOYMA TEDAVILERI

Son donem bobrek hastaligi gelisen hastalarin yagamlarint devam ettirebilmeleri igin bobrek yerine
koyma tedavilerinin uygulanmasi gerekir. Diyaliz (hemodiyaliz ve periton diyalizi) ve bobrek nakli, iki
ana bobrek yerine koyma tedavi secenegidir. Tiim diinyada en yaygin uygulanan yontem hemodiyaliz

olmakla beraber, seckin tedavi bobrek naklidir.

17.1. Diyaliz

Diyaliz, temelde bobregin atilim islevini idame ettiren bir tedavi yontemidir. Hemodiyaliz ve periton diyalizi
olmak ftizere iki diyaliz yontemi vardir. Hangi yontem olursa olsun, diyaliz tedavisi yar1 gecirgen bir memb-
ranla ayrilmig kan ve diyalizat kompartmanlarindan olusan bir modeldir. Viicutta birikime ugrayan toksinler
ve fazla su, yar1 gegirgen bir membran araciligiyla kandan diyalizata gecerek temizlenir. Membran tizerindeki
"por" denilen mikroskopik delikler su, sodyum, potasyum, iire gibi kii¢iik molekiil agirlikli maddelerin bir
taraftan diger tarafa gegmesine engel olmazken, proteinler gibi makromolekiiller, bakteriler ve kan hiicreleri,
caplar1 porlardan daha biiyiik oldugundan membrandan gegemezler. Porlardan gegebilen kii¢clik molekiiller,
membranin iki tarafindaki konsantrasyonlari esitlenene kadar yiiksek konsantrasyonda olduklar taraftan diger
tarafa dogru yer degistirir. Bu durum, hasta kani, diyaliz membrani ve diyaliz sivisi yan yana getirildiginde
diyaliz sivisinda bulunmayan {ire, kreatinin, fosfor ve bir¢ok {iremik toksinin membrandan gecerek diyaliz

stvisina karigacagi, bu sivinin uzaklastirilmasi ile de viicuttan atilmis olacagi anlamina gelir.

17.1.1. Hemodiyaliz

Hemodiyaliz, ekstrakorporeal bir tedavi yontemidir. Hastanin kan1 arteriyo-venoz fistiil, greft veya ka-
teter gibi bir damar erisim yolu araciligiyla yaklasik 200-400 ml/dk’lik akim hiz1 ile diyalizore (yapay
diyaliz membrani) gonderilir ve temizleme isleminden sonra kan hastaya geri doner. Hemodiyaliz in-
termittan bir tedavi yontemidir, standart olarak diyaliz merkezlerinde her defasinda en az 4 saat olmak
iizere haftada 2-3 seans seklinde uygulanir. Ayrica, evde haftada 3-6 kez 6-8 saat siireyle uygulanan ev

hemodiyalizi seklinde uygulama da mevcuttur.

Hemodiyaliz uygulamast i¢in bir damar erisim yoluna ihtiya¢ vardir. ideal damar erisim yolu, arteriyo-vendz
fistiildiir. Hastanin dominant olmayan kolunun el bileginde, muhtemel diyaliz tarihinden 3-6 ay 6nce kii¢iik
bir cerrahi iglemle radial arter ile sefalik ven arasinda anastomoz olusturulur. Bilek bolgesi basarisiz olursa,
brakiyo-sefalik bolgeye gecilebilir. Hasta egitiminde damar yolu konusu ¢ok 6nemlidir. Etkin bir damar
yolu olmadan hemodiyaliz yapma sansi yoktur. Bu nedenle, KBH tanisi kondugu andan itibaren hastalarin
dominant olmayan kollar1 korunmali, o koldan kan alinmamali ve enjeksiyon yapilmamalidir. Fistiil

acildiktan sonra da o koldan kesinlikle kan basinc1 6l¢iilmemeli ve o taraf elle agir yiik tasinmamalidir.
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17.1.2. Periton Diyalizi

Periton diyalizi, periton boslugu ve periton membranmi kullanilarak uygulanan bir diyaliz yontemidir. Bu
yontemde, dnceden karin bosluguna yerlestirilen bir kateter araciligiyla belirli voliimdeki diyaliz soliis-
yonu (eriskinlerde genellikle 2 litre) periton bosluguna doldurulur, belirli bir siire bekletildikten sonra
bosaltilir. Periton diyalizinin haftada 7 giin 24 saat siireyle uygulanan ‘siirekli ayaktan periton diyalizi’
ve genellikle geceleri 8-10 saat siireyle uygulanan ‘aletli periton diyalizi’ tipleri mevcuttur. Siirekli
ayaktan periton diyalizinde diyaliz soliisyonu giinde 4-5 kez degistirilir. Aletli periton diyalizinde ise

tedavi siiresince 4-8 degisim yapuilir.

Farkli avantaj ve dezavantajlari olmakla beraber, iki diyaliz yonteminden birinin digerine agik bir iistiin-
liigl yoktur. Diyaliz yontemine hastanin mevcut klinik durumu ve kisisel tercihi dikkate alinarak karar
verilmelidir. Daha esnek bir diyet alimi1 sundugu, okula devami ve sosyal aktivitelere katilimi daha az

engelledigi i¢in ¢cocuk hastalarda periton diyalizi daha ¢ok tercih edilmektedir.

Diyaliz, SDBH’l1 hastalar i¢in yasam kurtarici bir tedavidir. Diyaliz teknolojisindeki gelismelerin hasta-
larin yasam kalitesini iyilestirmesine ve yasam siiresini anlamli olarak uzatmasina karsin, bu hastalarda

morbidite ve mortalite oranlar1 genel popiilasyondan 10-30 kat yiiksek olmaya devam etmektedir.

17.2. Bobrek Nakli

Bobreklerin toksinlerin ve sivinin atilimini saglamanin 6tesinde kan basinci, elektrolit ve asit-baz dengeleri-
nin diizenlenmesi, endokrin ve metabolizma, ilaglarin eliminasyonu gibi bir¢ok énemli islevi vardir. Diyaliz,
bobregin sadece atilim islevini idame ettiren bir tedavi yontemidir. Bobregin tiim islevleri, ancak basarili bir
bobrek naklinden sonra geri doner. Bu nedenle, bobrek nakli ideal bobrek yerine koyma tedavi yontemidir.
Bobrek nakli, hastalarin yasam kalitesini artirmasinin yanisira yasam siiresinin de anlamli olarak uzamasini
saglar. Bir diyaliz hastasinda ortalama yasam beklentisi yaklasik 7 yil iken, bobrek nakli bu siirenin 18-20

yila kadar uzamasini saglar. Ayni zamanda, bobrek naklinin maliyeti de diyalize gore daha diisiiktiir.

Ilerleyici KBH’l1 hastalar evre 4’den itibaren bdbrek nakli hakkinda bilgilendirilmeli, evre 5’e ula-
san hastalar bobrek nakline uygunluk agisindan degerlendirilmeli ve herhangi bir kontrendikasyonu
bulunmayan hastalarda, tercihan pre-emptif (diyaliz uygulanmadan bobrek nakli) olmak tizere bobrek
nakli planlanmalidir. Bébrek nakli canli veya kadavra vericiden yapilabilir. Ideal olani, bobrek naklinin
mimkiin oldugunca kadavra vericiden yapilmasidir. Avrupa llkelerinin ¢ogunda organ kaynagi olarak
daha ¢ok kadavra vericiler kullanilmaktadir. Ulkemizde ise kadavradan bobrek nakli % 20 civarindadir.
Canli vericisi olmayan hastalar, organ nakil merkezlerinde kadavradan nakil i¢in gerekli incelemeleri
yapilarak Ulusal Bobrek Bekleme Listesine kayit ettirilirler. Ulusal Doku ve Organ Nakli Koordinasyon
Sistemi, Saglik Bakanlig1 biinyesinde iilke genelinde organ ve doku nakli hizmetleri alaninda ¢alisan
kurum ve kuruluslar arasinda gerekli koordinasyonu saglamak, bagislanan organ ve dokularin bilimsel
kurallara ve tibbi etik ilkelere uygun olarak adaletli bir dagitimla, en uygun hastalara, en kisa siire ige-

risinde naklini saglamak amaciyla olusturulmustur.

38



G

\

* x \‘\.

~ *",
)

¥y
‘ *;z 18. KAYNAKCA
*7

W ¥ &

18. KAYNAKCA

1. Hill NR, Fatoba ST, Oke JL, et al. Global prevalence of chronic kidney disease-A systematic review and meta-analysis.
PLoS One 2016, 11(7): e0158765.

2.GBD Chronic Kidney Disease Collaboration. Global, regional, and national burden of chronic kidney disease, 1990—
2017: a systematic analysis for the Global Burden of Disease Study 2017. Lancet 2020, 395: 709-733.

3. Siileymanlar G, Utas C, Arinsoy T, et al. A population based survey of chronic renal disease in Turkey - The CREDIT
study. Nephrol Dial Transplant 2011; 26: 1862-1871.

4.Soylemezoglu O, Duzova A, Yalginkaya F, et al. Chronic renal disease in children aged 5-18 years: a population-based
survey in Turkey, the CREDIT-C study. Nephrol Dial Transplant 2012;27 Suppl 3:iiil146-151.

5. Tuot DS, Plantinga LC, Hsu C, et al. Chronic kidney disease awareness among individuals with clinical markers of
kidney dysfunction. Clin J Am Soc Nephrol 2011, 6: 1838-1844.

6.Go AS, Chertow GM, Fan D, et al. Chronic kidney disease and the risks of death, cardiovascular events, and
hospitalization. N Engl J Med. 2004, 351: 1296-1305.

7.Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO) CKD Work Group. KDIGO 2012 Clinical practice guideline for
the evaluation and management of chronic kidney disease. Kidney Int 2013, Suppl 3: 1-150.

8. Levey AS, Stevens LA. Estimating GFR using the CKD epidemiology Colloboration (CKD-EPI) creatinine equation. more
accurate GFR estimates, lower CKD prevalence estimates, and better risk predictions. Am J Kidney Dis 2010, 55: 662-667.

9. http://www.nefroloji.org.tr/folders/file/TND-2017-Kayit-Sistemi-Verileri.pdf

10. Harambat J, van Stralen KJ, Kim JJ, et al. Epidemiology of chronic kidney disease in children. Pediatr Nephrol 2012;
27:363-373.

11. Bek K, Akman S, Bilge I, et al. Chronic kidney disease in children in Turkey. Pediatr Nephrol 2009, 24: 797-806.
12. Aydogdu S, Giiler K, Bayram F, et al. Tiirk Hipertansiyon Uzlasi Raporu 2019. Turk Kardiyol Dern Ars 2019, 47: 535-546.

13. Wiihl E, Trivelli A, Picca S, et al. Strict blood-pressure control and progression of renal failure in children. N Engl J
Med 2009; 361: 1639-1650.

14. Kasiske BL. Hyperlipidemia in patients with chronic renal disease. Am J Kidney Dis 1998, 32: S142-156.

15. Tonelli M, Muntner P, Lloyd A, et al. Association between LDL-C and risk of myocardial infarction in CKD. J Am Soc
Nephrol 2013; 24: 979-986.

16. Wanner C, Krane V, Marz W, et al. Atorvastatin in patients with type 2 diabetes mellitus undergoing hemodialysis. N
Engl J Med 2005, 353: 238-248.

17. Fellstrom BC, Jardine AG, Schmieder RE, et al. Rosuvastatin and cardiovascular events in patients undergoing

hemodialysis. N Engl J Med 2009, 360: 1395-1407.

18. Hou W, Lv J, Perkovic V, et al. Effect of statin therapy on cardiovascular and renal outcomes in patients with chronic

kidney disease: a systematic review and meta-analysis. Eur Heart J 2013; 34: 1807-1817.

19. Roberts TL, Foley RN, Weinhandl ED, et al. Anaemia and mortality in haemodialysis patients: interaction of propensity
score for predicted anaemia and actual haemoglobin levels. Nephrol Dial Transplant 2006, 21: 1652-1662.

20. Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO) Anemia Work Group. KDIGO Clinical Practice Guideline for
Anemia in Chronic Kidney Disease. Kidney Int 2012; Suppl 2: 279-335.

21. Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO) CKD-MBD Work Group. KDIGO 2017 Clinical Practice

39



G

\

* x \‘\.

~ *",
)

O A
*;2 18. KAYNAKCA
*7

WOF X
M

Guideline Update for the Diagnosis, Evaluation, Prevention, and Treatment of Chronic Kidney Disease—Mineral and

Bone Disorder. Kidney Int 2017; Suppl 7: 1-59.

22. Floege J, Kim J, Ireland E, et al. Serum iPTH, calcium and phosphate, and the risk of mortality in a European
haemodialysis population. Nephrol Dial Transplant 2011; 26: 1948-1955.

23. Kramer H, Toto R, Peshock R, Cooper R, Victor R. Association between chronic kidney disease and coronary artery

calcification: the Dallas Heart Study. J Am Soc Nephrol 2005, 16: 507-513.
24. Rodriguez-Garcia M, Gomez-Alonso C, Naves-Diaz M, et al. Vascular calcifications, vertebral fractures and mortality
in haemodialysis patients. Nephrol Dial Transplant 2009, 24.: 239-246.
25. Menon V, Tighiouart H, Vaughn NS et al. Serum bicarbonate and long-term outcomes in CKD. Am J Kidney Dis 2010;
56: 907-914.
26. de Brito-Ashurst I, Varagunam M, Raftery MJ et al. Bicarbonate supplementation slows progression of CKD and
improves nutritional status. J Am Soc Nephrol 2009; 20: 2075-2084.
27. Foley RN, Parfrey PS, Harnett JD, et al. Clinical and echocardiographic disease in patients starting end-stage renal
disease therapy. Kidney Int 1995; 47: 186-192.
28. Stack AG, Mohammed A, Hanley A, et al. Survival trends of US dialysis patients with heart failure: 1995 to 2005. Clin
J Am Soc Nephrol 2011, 6: 1982-1989.
29. Siileymanlar G, Ates K, Seyahi N. Tiirkiye'de Nefroloji, Diyaliz ve Transplantasyon — Registry 2018. Tiirk Nefroloji
Dernegi Yaywnlari, Ankara, 2019.
30. Foley RN, Parfrey PS, Sarnak MJ. Clinical epidemiology of cardiovascular disease in chronic renal disease. Am J
Kidney Dis 1998, 32(5 Suppl 3): S112-119.
31. Palmer SC, Di Micco L, Razavian M, et al. Antiplatelet agents for chronic kidney disease. Cochrane Database Syst
Rev 2013, (2): CD008834.
32. Nagvi SB, Collins AJ. Infectious complications in chronic kidney disease. Adv Chronic Kidney Dis 2006, 13: 199-204.

33. Neu AM. Immunizations in children with chronic kidney disease. Pediatr Nephrol 2012; 27: 1257-1263.

34. Drube J, Wan M, Bonthuis M, et al. Clinical practice recommendations for growth hormone treatment in children with

chronic kidney disease. Nat Rev Nephrol 2019, 15: 577-589.

35. Wanner C, Inzucchi SE, Lachin JM, et al. Empagliflozin and progression of kidney disease in type 2 diabetes. N Engl
J Med 2016, 375: 323-334.

36. Neal B, Perkovic V, Mahaffey KW, et al. Canagliflozin and cardiovascular and renal events in type 2 diabetes. N Engl
J Med 2017; 377: 644-657.

37. Mann JFE, Orsted DD, Brown-Frandsen K, et al. Liraglutide and renal outcomes in type 2 diabetes. N Engl J Med
2017; 377: 839-848.

38. Smart NA, Dieberg G, Ladhani M, Titus T. Early referral to specialist nephrology services for preventing the progression
to end-stage kidney disease. Cochrane Database Syst Rev 2014, 6: CD007333.

39. Jungers P, Massy ZA, Nguyen-Khoa T, et al. Longer duration of predialysis nephrological care is associated with
improved long-term survival of dialysis patients. Nephrol Dial Transplant 2001, 16: 2357-2364.

40. http.://www.nefroloji.org.tr/folders/file/Bobrek YetmezligindellacDozuDuzenlemeRehberi (1).pdf

41. Lacson E, Jr, Wang W, DeVries C, et al. Effects of a nationwide predialysis educational program on modality choice,
vascular access, and patient outcomes. Am J Kidney Dis 2011; 58: 235-242.

40



i 18. KAYNAKCA

. .
I,
"\, b 3

Wk T
Wi

42. Cooper BA, Branley P, Bulfone L, et al. A randomized, controlled trial of early versus late initiation of dialysis. N Engl
J Med 2010; 363: 609-619.

43. Rosansky SJ, Eggers P, Jackson K, et al. Early start of hemodialysis may be harmful. Arch Intern Med 2011; 171 396-403.

44. USRDS. United States Renal Data System 2017 Annual Data Report: Atlas of Chronic Kidney Disease and End-Stage
Renal Disease in the United States. Bethesda, MD. United States Renal Data System; 2017.

41



