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OZET

Amag: Multikistik displastik bobrek (MKDB) tanili hastalarda, boy ve fonksiyonel
bobrek vertikal uzunlugunun, antropometrik, laboratuvar ve ultrasonografik

Ol¢timlere etkisini belirlemek.

Gere¢ ve Yontem: MKDB tanili toplam 104 hasta ¢alismaya alindi. Hastalarin
cinsiyetleri, tan1 yasi, takip siiresi, eslik eden hastaliklari, son kontroldeki agirlik, boy
ve viicut kitle indeksleri (VKI), sistolik ve diyastolik kan basinci &lgiimleri,
laboratuvar degerleri (serum kreatinin, iire, sistatin C, idrarda protein ve kreatinin),
ultrasonografik parametreler (bobreklerin vertikal uzunlugu, her iki bobrek
uzunluklar1 arasindaki fark) dosyalardan kaydedildi. Calisma hastalarn MKDB
lokalizasyonuna gore iki gruba ayrildi. Her iki grup arasindaki demografik,

antropometrik, laboratuvar ve ultrasonografik parametreler karsilastirildi.

Bulgular: Hastalarin % 38,5’i (n= 40) kiz, % 61,5’1 (n= 64) erkek olup yas
ortalamasi 67,32 + 55,5 idi. 12 hastada (% 11,5) ek hastalik mevcuttu. Sag
MKDB-lilerin agirlik ve VKI z skorlart sol MKDB’lilere kiyasla yiiksek bulundu (p<
0,05). Sag ve sol MKDB’lilerde boy z skoru, fonksiyonel bobrek uzunlugu, serum
kreatinin, tre, sistatin c, idrar protein/kreatinin orani, Sistolik ve diyastolik kan
basinci degerleri istatistiksel agidan benzer saptandi (p> 0,05). MKDB’li hastalarin
boy z skorlart ile sistolik-diastolik kan basinci ve fonksiyonel bobrek uzunlugu
arasinda istatistiksel agidan anlamli pozitif iliski gozlendi (p< 0,05). Sag ve sol
MKDB’li hastalarda fonksiyonel bobrek uzunlugu ile yas, agirlik ve boy z skor
arasinda istatiksel olarak pozitif anlamli iligki tespit edildi (p< 0,05).

Sonu¢: MKDB’li ¢ocuk hastalar ek tliriner anomali varlig1 yoniinden incelenmelidir.
MKDB’nin saga ya da sola lokalizasyonu renal islevleri degistirmez. MKDB’li
cocuklarda fonksiyonel bobrek boyutundaki artis bobrek yetmezligine gidisi
belirlemeyebilir. Sistatin C, iiriner protein atilimi ve yasam igi kan basinci 6lgtimleri

MKDB’li hastalarin renal sagkaliminin izleminde kullanilabilir.

Anahtar kelimeler: Multikistik displastik bobrek, renal uzunluk, antropometri



ABSTRACT
Purpose: To assess the effect of height and functional kidney vertical length upon
anthropometric, laboratory and ultrasonographic measurements of patients with
Multicystic Displastic Kidney (MCDK).
Materials and Methods: A total of 104 patients with MCDK were included into the
study. Systolic and diastolic blood pressure measurements, laboratory values (serum
creatinine, urea, cystatin C, urinary protein and creatinine), gender, age at diagnosis,
accompanying disorders, weight, height and body mass index, ultrasonographic
parameters (vertical length of the kidneys, difference between both kidney lengths)
of patients were recorded. Patients were divided into two groups according to the
localization of the MCDK. Demographic, anthropometric, laboratory and
ultrasonographic parameters were compared between the two study groups.
Findings: There were 40 females (38,5 %) and 64 males (61,5 %). The mean age
was 67,32 £ 55,5 years. 12 patients (11,5 %) had additional disease. The weight and
BMI z scores of the patients with right MCDK were higher than those with left
MCKD (p <0,05). Height z scores, functional kidney lengths, serum creatinine, urea,
cystatin C, urine protein / creatinine ratio, systolic and diastolic blood pressure
values were statistically similar in study groups (p> 0,05). The height z scores were
positively correlated with systolic and diastolic blood pressure and kidney functional
length (p <0,05). The functional kidney lengths were positively correlated with age,
weight and height z scores in both patients with right and left MCDK (p <0,05).
Conclusion: Pediatric patients with MCDK should be examined for the presence of
additional urinary tract anomalies. Right or left localization of MCDK seems to be
not affecting the renal function. The increase in functional kidney size might not
presume the progression to chronic renal failure in children with MCDK. Cystatin C,
urinary protein excretion and ambulatory blood pressure measurements might be

used to monitor the renal survival in patients with MCDK.

Key words: Multicystic dysplastic kidney, renal length, anthropometry
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1. GIRIS

Multikistik displastik bobrek (MKDB) hastaligi bobregin en sik goriilen
konjenital anomalisidir. Non herediterdir olup 1:4300 dogumda bir goriilmektedir
(1). Biiyiik oranda tek tarafli gézlenmektedir. Prognoz genellikle hastalarin karsi
taraf bobreginin saglamligina, eslik eden bobrek dist  anomalilere  ve

komplikasyonlara baglidir.

Etyolojide erken embriyonik dénemde (10. hafta 6ncesi) proksimal iireter,
renal pelvis ve infundibulumun atrezisi sorumlu tutulmakta olup toplayic tiiplerde
kistik dilatasyonlar meydana gelmektedir. Bobregin goriiniimii, ortada solid bir yap1
etrafinda tiziim salkimi gibi bir¢ok Kistin varligi ile karakterizedir (2,3,4,5). Yapilan
caligmalarda olgularin %22-37’sinde fizik muayenede karinda Kitle ele geldigi
bildirilmektedir. Daha biiyiikk yas gruplarinda yan agrisi, iiriner enfeksiyon,
hipertansiyon ve hematiiri goriilebilir (6, 7).

Ultrasonografide tipik goriiniim, multiple kiigiik Kistler igeren tek biiyiik bir
Kisttir; konturlar1 lobtile izlenir. Ultrasonografi ile inceleme, bipolar bobrek
uzunlugunun, en biiylik kistin 6l¢iimii ve biiyiik Kist igerisindeki multiple kiigiik
Kistlerin yaklasik sayisinin belirlenmesini icermelidir. Pelvikalisyel sistem ve renal
parankim tanimlanamaz. Ayn1 anda renal pelvis ve infundibulumda atrezi soz
konusudur. Arteriyel vaskiiler yapilar tipik olarak yok ya da son derece azalmis
olarak izlenir. Intravendz pyelografi ve sintigrafik incelemede fonksiyon gozlenmez
3).

Multikistik bobrek prenatal veya postnatal donemde zamanla involiisyona
ugrar. Bilateral multikistik bobrek hayat ile bagdasmaz. Tek tarafli multikistik
bobregin prognozu diger bobregin fonksiyonu ile iliskilidir. Tim multikistik
bobrekler displastik degildir. Tek tarafli olgularda, karsi: bobrekte de %20-43 siklikta
ek anomaliler vardir. Ureteropelvik bileske tikanikhigi (UPBT) (%3-12),
vezikotreteral refli (VUR) (%15-30), ireterovezikal tikaniklik (%4-6), ektopik
tireter, lreterosel, ektopik bobrek, displazi veya renal hipoplazi en sik goriilen ek

tiriner sistem patolojilerdir (8, 9-10).



2. GENEL BILGIiLER

2.1. NORMAL BOBREK OLUSUMU

Insanda bébrek gelisimi gestasyonun 22. giiniinde bilateral, simetrik, epitelyal
hiicre kordonlarinin primer nefrik kanali (PNK) olusturmasi ile baglar (11). PNK
kaudal olarak ilerler, pronefroz ve mezonefroz olarak iki gecici bdbrek tipini
olusturur. Bunlar kloakaya agilirlar. Pronefroz primitif bobrektir ve embriyonun
servikal kismindan gelismeye baglar; 5-7 vezikiil veya kivrintili tiibiilden ibarettir
(nefrik vezikiil, nefrotom). Zamanla pronefrik kanalin bir kismi1 kalir ve bu kisimdan
da mezonefroz gelisir. Mezonefroz embriyonun torasik, lomber bolgeleri arasinda

intermediyer mezodermden gelisir ve 40 adet mezonefrik tiibiilden olusur.

Mezonefrik tiibiiliin distal u¢lar1 mezonefrik kanala (Wolfian Kanali) ac¢ilir.
Wolfian kanal da kloakaya agilir. Bu sirada kraniyaldeki mezonefrik tiibiiller 10.
Gestasyonel haftadan sonra dejenerasyona ugrarken distaldeki tiibiillerden yeni

yapilar olusur.

Mezonefrik tiibiillerin distalde kalan baz1 kisimlar1 erkek iireme organlarini
olusturur (12). Erkeklerde Wolfian kanalindan {ireme organlarinin olusumu fetiiste 8.
Haftadan itibaren dretilen androjenlere baglidir. Androjenler Wolfian kanalin korelip
kaybolmasini engeller ve erkek i¢ genital organlarinin olusumunu saglar. Bu yapilar
epididimis, vas deferens ve seminal keseciklerdir (13). Kadinda ise Wolfian kanalin
herhangi bir 6nemi yoktur ve korelir. Gestasyonun 28. giiniinde PNK ¢evresindeki
metanefrik mezenkim (MM) i¢ine ilerler ve ureterik tomucuk (UT) adi verilen
epitelyal olusumlar meydana gelir. UT ve onu ¢evreleyen MM hiicrelerine "cap"
mezenkim adi verilir (CM). CM, renal kesecikleri sonrasinda sirayla virgiil sekilli ve
S-sekilli nefronlar1 olusturur. S-sekilli nefronlarin distal kismi {ireterleri olusturmak

tizere farklilagirken, proksimal kismi1 glomeriilleri meydana getirir (14, 15).

Metanefrik bobrek 5. gestasyonel haftada sakral bolgedeki intermediyer
mezenkimden koken alir ve UT ile metanefrik blastemden olusur. UT teorisi Meckie
ve Stephens tarafindan gelistirilmistir (16). UT ve MM arasindaki karsilikli etkilesim
onemlidir (17) (Sekil 1). Distal UT dallanarak renal toplayict sistemi (toplayict

tiibiiller, kaliksler, renal pelvis ve iireterler); MM ise nefronlari olusturur. UT



dallanmasi1 gestasyonun 22. haftasi gibi tamamlanirken; nefrogenez 34-36. Haftaya
kadar uzar (Tablo 1) (18). Ust ve alt iiriner sistem &nce ayr1 ayri olusup ikinci
trimestirde birlesirler (16). Bu birlesme ger¢eklesmez veya diireter tomurcugu
gelismezse bobrekler olusamaz. Bobrekler once pelviste yer alirken 9. Haftada
viicudun uzamasi ile birlikte erigkindeki yerlerini alirlar; normal pozisyonlaria
gelirken de 90 derecelik bir rotasyona ugrayip ventral kisimlar ice bakacak sekilde
yerlesirler. Dort ile altinci gestasyonel haftalar arasinda iirorektal septum, kloakay1
onde primitif iirogenital siniis ve arkada anorektal kanal olmak {izere iki parcaya
boler. Primitif tirogenital siniis de ii¢ parg¢aya ayrilir; kraniyal vezikal parca, pelvik
ve fallik parcalar. Mesane, primitif {irogenital siniisiin kraniyovezikal pargasi ile
mezenkim ve mezonefrik kanalin distal kisimlarindan bazi pargalarin birlesmesi ile
olusur. Primitif trigon 33. giinde sag ve sol mezonefrik kanalin orta hatta birlesmesi
ile meydana gelir diiz kaslar mesane tavanindan tabana ve iiretraya kadar uzanir.

Mesane i¢ yiizii 21.haftada bes katli epitel ortiiyle kaplanmistir (19).

Ureterler 28. giinde tek katli epitel ve az miktarda mezenkimal dokudan
olusan bir tiip seklinde liimeni agik olarak belirir, sonradan 37-40. giinlerde gecici bir
tikaniklik olusur; sonra orta kisimdan baslayarak her iki yonde kanalize olmaya
baglar. Otuzdokuzuncu ve kirkinci giinlerde iireter orifisini kaplayan iki hiicre
kalinligindaki "Chwalla" membrani perfore olur. Diiz kas ve elastik lifler 12. Haftada
ureterovezikal bileskeden baslayip yukar1 dogru ¢ikarak tireterde belirir; 14. Haftada
i¢ yiizii degisici epitelle ddselidir. Uretra kizlarda kraniyovezikal parcanin bir kismi
ve fallik parcalardan olusurken; erkeklerde kraniyovezikal, pelvik ve fallik

kisimlardan olusur.



Sekil 1. Bobregin embriyolojik gelisimi

(CD collecting duct, MM metanephric mezenkim, MD mezonefrik duct, AL allantois, MV metanefrik
vezikiil, UB ureteric bud)



Tablo 1. Bobregin embriyojenik semasi

EMRIYODAKI YAPILAR ERiISKIiN iNSANDA KARSILIGI
Ureterik Tomurcuk Toplayici tiipler
Minor kaliksler

Major kaliksler

Ureterler
Metanefrik mezenkim Bowman kapsiilii
Renal kesecikler Toplayict kanal
Virgiil/S-sekilli cisimcikler Proksimal tiibiil
Distal tiibiil
Henle kulpu

Normal bdbrek gelisimi icin UT’deki epitel hiicreleri ve ¢evresindeki
mezenkimal hiicrelerin birbiri ile etkilesimi gerekmektedir. UT farklilagmast;
biiyiime faktorleri, matriks molekiilleri ve transkripsiyonel faktdrlerin kontrolii
altindadir (20). Ilk olarak mezenkimden salman “glial cell line-derived neurotropic
factor (GDNF)”, mezenterik tiibiildeki “tirozin kinaz reseptorii (RTK)” ve “GDNF-
family receptor al” reseptorlerine baglanir ve sinyal yolagi aktive olur; bdylece

epitel hiicre cogalmasi ve dallanmas1 gerceklesir (21).

UT olustuktan sonra MM ‘deki blastemle etkilesir ve sonra ikiye ayrilarak
renal vezikiilleri olusturur. Hiicreler arasi iletisimi saglayan kalsiyum bagimli
cadherin molekiilleridir (22). Bu molekiiller bes tekrar iceren ekstraseliiler (CAD)
domain, transmemrandz domain ve sitoplazmik parga icermektedir. Nefrogenezde E-
cadherin, cadherin-6, cadherin-11, P-cadherin gérev alir. Bobrek olusumunun ilk
baslarinda indiiklenen MM’de cadherin-11 gorev alir. Mezenkimal hiicre toplulugu
arasindaki iligki, renal vezikiil ve proksimal tiibiil olusumu sirasinda cadherin-6,
glomeriil yumaginin ve podositlerin olusumunda P-cadherin, UT, toplayici tiibiil ve
olgun tiibiillerin olusumunda E-cadherin gorev alir (23). Renal vezikiil ¢evresindeki
MM ile arasinda E-cadherin baglar1 kurulur; daha distal kisimlar ve MM arasindaysa

cadherin-6 (farelerde K-cadherin) baglari olusur. Renal vezikiiller sonra uzayarak



once virgiil sonra S-sekilli cisimler halini alir. E-cadherin baglar1 kurulan proksimal
kisimlar distal tiiblil ve toplayicit kanallar1 olustururken daha distal kisimlardaki

MM’den "WNT" alt gruplar1 salinarak glomeriiler epitel oluturulur.

WNT metanefrik mezenkimi indikleyen WNT genlerinin kodlandigi
proteinlerdir.

WNTI1 normalde UT’den salgilanmaz. WNT11, 7b, 4 genleri embriyonik
memeli bobreginde ifade edilirler (24). WNTI11 mRNA’lar1 uzayan Wolfian
kanaldan sentezlenir. WNT11 sentezi i¢in MM ve UT’ nin etkilesim i¢inde olmasi
gerekmektedir (25).

WNT4, virgiil ve S- seklindeki iireter parcasinda epitel olusumu igin
MM’deki hiicrelerden sentezlenir (24). WNT4’de homozigot veya heterozigot
mutasyonu olan farelerin (null mutasyon) renal agenezi nedeniyle oldigi
gosterilmistir (26). WNT4 MM hiicrelerinin epitelyum hiicrelerine doniisimiinii
saglar. Diger biiyiime ve transkripsiyon faktorleri ortamda olsa bile WNT4 olmadigi

icin renal parankimal gelisimi olmaz (26).

BMP7, bobregin olusumu sirasinda gorev alan ve TGF-B ailesinde yer alan
bir biiyiime faktoriidiir (27). BMP7 virgiil ve S-sekilli iireter vezikiillerinden salinir.
Yapilan deneylerde her iki BMP7 gen allelinde mutasyon olan farelerde displastik
bobrek gelistigi ve bunlarin kisa siirede 6ldiigii, BMP 7 geninin bir allelinde

mutasyonu olan farelerde normal bobrek gelisimi oldugu goriilmiistiir (27).

MM Kkiiltiirlerinde in vitro tespit edilen, bobrek olusumunu tamamlayan diger
bir faktor ise lityum kloriirdiir (LiCl) (28). Bu madde Wnt sinyal yolaginda gorev
alan "glikojen sentaz kinaz 3 (GSK3)" ’ii inhibe eder. Boylece GSK3’iin hiicre
cekirdeginden transkripsiyon faktorlerinin salinmasiyla ilgili baskilamasi ortadan
kalkar (29). Yine bobrek gelisiminde onemli olan bir diger faktor "Wilms’ tiimor
WT1" geninin ifade ettigi dort adet parmak seklinde c¢inko igeren protein
molekiiliidiir. Heterozigot olarak genin mutasyonu renal timdér (Wilms’ tiimorii) ve
tirogenital malformasyonlara yol agar (30). WT1 embriyogenezde rol alan birgok

molekiili diizenlemektedir.

GDNF seviyeleri ve ifadesi PAX2, EYAL, SIX1 FOXC1, ROBO2, SLIT2,
WNTI11 gibi bir¢ok biiylime ve transkripsiyonel faktorler tarafindan kontrol edilir.



RTK ifadesi ve aktivitesi ise PAX2 ve retinoik asit tarafindan indiiklenir.
RTK veya GDNF olmadig1 durumlarda FGF10, UT’yi indiikler; dallanma ve epitel
hiicre ¢ogalmasi1 gergeklesir. UT, ortama WNO9b salarak MM’i uyarir ve FGFS,
LHX1 ve WNT4 salinimini saglar. WNT4 ise MM’1 uyararak mezenkimin epiteliyal
hiicreye doniistimiinii ve sonrasinda da nefron epiteline farklilagmasini saglar (31).
Yine bu doniisiim sirasinda HNF1B gorev alir. Mezenkimden epitel hiicre doniisiimii
sirasinda renal vezikiiller de olusur ve proksimalden distale dogru uzar; sonrasinda
da glomeriil, proksimal ve distal tiibiiller ile Henle kulpundan olugsan matiir nefron
meydana gelir. Bu doéniisiimde; "LHX1, BRNI1, Iroquois-class homedomain (Irx)
transkripsiyon faktor 3 (IRX3)" gorev alir.Podosit farklilasmast "WTI1, PAX2,
LMX1B ve semaphorin 3a (SEMA3a)"tarafindan kontrol edilir (32, 33).

Ureterin nefrik tiipten ayrilip mesane ile birlesmesi retinoik asit, c-Ret ve
"leukocyte angiotensin related (LAR)" ailesi iliskili protein tirozin fosfataz aracili

apoptozis ile gergeklesir (34).

Bobregin embriyogenezi sirasinda Wolfian kanaldan UT olusarak dallanir;
MM ile etkilesir ve sonugta glomeriiller, kaliksler, renal pelvis, tireter olusur. Bu
olusumun baglangi¢ noktasi olan Wolfian kanaldan UT ¢ikisini, ¢ikis noktasini neyin
belirledigi tam anlasilamasa da son yillarda yapilan ¢alismalarda bu konu
aydinlatilmaya baglamistir. UT’nin Wolfian kanaldan c¢ikis noktasinda Wolfian
kanalda "c-ret"; kanal komsulugundaki MM’de ise c-ret ligand1 olan "GDNF" yogun
bir sekilde ifade edilmeye baslar. C-ret ve GDNF etkileserek UT olusumunu
saglarlar. Bu arada BMP4, UT’nin olustugu nokta hari¢ Wolfian kanala komsu olan
MM’de cok miktarda salinir. BMP4 ya GDNF’1 direkt olarak ya da GDNF/c-ret
kompleksine baglanarak dolayli olarak inhibisyon yapar (35, 36, 37). Boylece diger

noktalarda UT olusumu engellenip tek bir tomurcuk olusumu saglanir.

BMP4’iin bobrek morfogenezinde birgok fonksiyonu bulunmaktadir. Ureterin
tomurcuklanmasinda inhibitor etkisi bulunurken (dogru bolgeden bir tane UT
cikmasi ic¢in etki gosteririr) c¢ikan UT’nin uzamasi ve biiylimesini, MM’deki

hiicrelerin 6liimiinii engelleyerek hiicrelerin ¢ogalmasini dolayl olarak etkiler.

MM’nin UT etrafinda yogunlasmasina engel olup iireterik diiz kasin diizgiin

bir sekilde olusumunu saglar (38).



2.2. URINER SISTEM ANATOMISI

Uriner sistem bobrekler, iireterler, mesane ve iiretradan olusur. Uriner
sistemin; idrar olusumu ve atilimi, asit-baz dengesi, sivi ve elektrolit dengesinin
saglanmasi, iire, amonyak gibi toksik maddelerin, bazi ilag metabolitlerinin viicuttan
atilmast gibi gorevleri bulunmaktadir. Bobrekler retroperitoneal olarak vertebranin

her iki yaninda, 12. torasik ve 3. lomber vertebralar arasinda yer alirlar.

Oblik pozisyonda psoas kasmin her iki yaninda yag dokusu i¢inde gomiilii
halde bulunurlar. Karacigerin pozisyonundan dolay1 sag bobrek sola gore biraz daha
asagida yer alir. Iki yas alt1 bir cocukta bobregin longitudinal uzunlugu lomber
birinci ve dordiincii vertebra arasi mesafe kadarken eriskinde uzunluk 12-14 cm’ye
kadar ulasir. Agirlig1 yenidoganda viicut agirliginin % 1°1 iken, eriskinde % 0,4’0
kadardir (39). Her iki bobrek renal kapsiil ve bunun da yiizeyinde anteriyordan
Gerota fasyasi, posteriordan ise Zuckerkandl fasyasi ile ¢evrelenmektedir. Renal
kapsiil ve faysalar arasi bogluga perirenal bosluk, Gerota fasyasiyla retroperitoneal
bosluga ise pararenal bosluk denir. Morfolojik olarak parankim ve siniis olarak ikiye

ayrilir.

Parankim korteks ve mediilladan olusur. Medulla, siniise piramis isimli
(piramit sekilli) ¢ikintilar verir. Bunlarin u¢ kisimlarina da papilla denir. Piramis ve
buna uyan renal korteks bir renal lobu olusturur. Her bir papilla mindr kalliks adi
verilen 7-14 arasi degisen bosluklara agilir. Minor kaliksler birleserek 2-3 major
kallikse onlar da renal pelvise acilir. Pelvisin devami iireterdir. Renal siniiste
bobregin arter, ven, sinirleri ve iireter bulunur. Bu yapilar1 yag dokusu cevreler.

Olusan idrar bobreklerden iireter yoluyla mesaneye bosalir (40).

Bobreklerde idrar olusumunda gorev alan en kiigiik birim nefronlardir.
Nefron iki kisimdan olusur; renal tiibiiliis ve renal korpiiskiil. Renal korpiiskiil
glomeriil ve Bowman kapsiiliinden, renal tiibiiliis Henle kulpu, distal ve proksimal

tiibiiller ile toplayici kanallardan olusur (41).

Bobrege ulasan afferent arteriyoller renal korpiskiiller icinde kapiller
damarlar1 olusturur. Bu kapiller damar agi Bowman kapsiilii ad1 verilen yapinin

icinde yer alir ve sonradan efferent arteriyol olarak Bowman kapsiiliinii terk eder.



Bowman kapsiilii parietal ve visseral tabakadan olusur (41). Bobrek tiibiilleri;
proksimal tiibiil, Henle kulpu, distal tiibiil ve toplayic1 kanaldan olugmaktadir (42)
(Sekil 2, 3). Distal tiibiiliin glomeriilde afferent arteriyolle temas ettigi yerde afferent

arteriyol ve distal tiibiil hiicreleri degisiklige ugrayarak "makiila densa" adin1 alir.

Degisiklige ugrayan afferent arteriyol ve distal tiibiil hiicrelerine glomeriiliin
hemen yaninda yer aldig1 i¢in "juxtaglomeriiler aparatus" (glomeriil yaninda yer alan
aygit) adi1 verilmistir (43) (Sekil 4). Gorevi kan basicini kontrol etmek, viicudun

sodyum dengesini saglamak ve glomeriiler filtrasyon hizini kontrol etmektir.

Afferent arteriole : . Efferent arteriole
U % - Distal tubule

Bowman's capsule

Bowman's space Endothelial cell fenestration

s— Endothelial cell

- Mesangial cell

# Mesangial channel

#~ Mesangial matrix
Epithelial cell foot pracess
Visceral epithelial cell

Parietal epithelial cell

Lamina rara interma
Lamina densa
Lamina rara externa

Proximal tubule

Sekil 2. Glomeriiliin yapisi1 (42)
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Glomertiilde kapillerden siiziilen plazma glomeriiler bazal membran ve

Bowman kapsiiliiniin visseral tabakasini gecerek Bowman bosluguna dokiiliir.

Bowman’in visseral epiteli genis parmaksi ¢ikintilar olusturarak podositlerin
ayaksi1 ¢ikintilarin1 meydana getirir. Ayaksi ¢ikintilar birbirine ¢ok siki bir sekilde
baglanirlar ve sadece aralarinda 20-30 nm mesafe birakacak sekilde dizilirler. Bu
araliklara "filtrasyon yariklar" adi verilir (44). Siiziilen filtrat buradan proksimal
tibiil, Henle kulpu, distal tiibiil ve toplayici kanala dogru ilerler, geri emilim,
sekresyon igslemlerine ugrar, idrar halini alir ve buradan mesanede depolanmak {izere

uretere gecer.

2.3. FETUS VE YENIiDOGANDA BOBREK FONKSiYONLARI

Normal bir fetiista idrar yapimi 8-9. gebelik haftasinda baslar ve gebeligin
son doneminde 40 ml/saat gibi ¢ok yiiksek bir debiye ulasir. Intrauterin dénemde
idrarin baslica fizyolojik rolii, amniyon sivisinin yapimma katkida bulunmasidir. iki
tarafli bobrek parankim yoklugu veya bozuklugu nedeniyle fetiisiin idrar yapiminin
yetersiz olmasi, ya da idrar bosaltiminin iki tarafli engellenmesi oligohidramniyoza

yol agar.

Oligohidramniyozla birlikte sik olarak akciger hipoplazisi ortaya cikar. Hig
bobrek fonksiyonu olmayan bir fetiiste bile, metabolik artiklar plasenta yoluyla
uzaklastirilir ve sivi-elektrolit dengesi saglanir. Yenidoganin bobregi 36. gestasyonel
haftadan itibaren histolojik diferansiyasyonunu tamamlamis bir organdir ve erigkin
bobregiyle esit sayida nefrona sahiptir. Buna karsilik yetiskin bobregine gore hala
yetersizdir. Glomeriil ve tiibuluslardaki immatiirite nedeniyle yenidoganlar en basta
idrarlarin1  yogunlastirmak ve sodyumu emmekte zorlanirlar. Bobrekler 13-
14 haftalardan itibaren sodyum atabilmeye ve iireyi yogunlastirabilmeye de baslarlar.
Fetal idrar 18. haftadan itibaren amniyon sivisinin tamamina yakinini olusturmaya
baglar (45, 46).
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2.4. MULTIKISTIK DISPLASTIK BOBREK (MKDB)
2.4.1. Epidemiyoloji

1864 yilinda ilk kez Hurley tarafindan tanimlanmistir, fakat daha sonra en
givenilir tanmm1  1936’da  Schwartz yapmustir. Kistler tiziim salkimi  gibi
dizilmislerdir (47).

Schwartz’1n tarifledigi bu klasik tipin disinda hidronefrotik tip olarak bilinen
ikinci bir MKDB tipi de mevcuttur. Daha nadir goriilen ikinci tip tireteropelvik

birlesim yerinde tikanikliga ve hidronefroza yol acana kadar tan1 almayabilir (48).

MKDB isim benzerligi nedeniyle polikistik bobrek hastaligi ile
karigtirilmamalidir. 1950’lerde Spence ve ark. MKDB’in tipik olarak tek tarafli
benign bir bozukluk oldugunu gostermistir (48). Oysa polikistik bobrek hastalig
bilateral tutulum yaparak ilerleyici bobrek yetmezligine neden olur ve patolojik
incelemelerde normal korteksin kiiglik kistlerle dolu oldugu izlenir. MKDB’de ise
kortekste birbiri ile iligkisi olmayan kiiciikten biiylige degisen boyutlardaki kistlerin
yerlestigi ve bunlarin displastik parankim ile birbirlerinden ayrildiklar: goriliir (Sekil
5) (50).

LONG LT MID

Sekil 5. Bir giinliik yenidogan bebegin ultrasonografisi; birbiri ile iligkisi olmayan

farkli boyutlardaki kistler
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2.4.2. insidans

MKDB infantlarda en sik goriilen konjenital iiriner sistem anomalisidir. Fetal
tiropatilerin % 10’undan daha fazlasini olusturur (48,50). Prenatal ultrasonografinin
(USG) rutin olarak kullanilmaya baslanmasindan Once, asemptomatik donemde
nadiren muayenede bobregin ele geldigi fark edilerek tani konurdu. Rutin fetal USG,
bobrekler heniiz non-palpabl iken hastaligin erken tespitini miimkiin kildi ve boylece
MKDB’nin gercek insidansinin daha dogru bir bicimde hesaplanmasini sagladi.
Yapilan ¢alismalar ve iilkelere gore degismekle birlikte insidansi 1/3640-1/4300
canli dogum seklindedir (50).

MKDB olgularimin biiyiik kismi tek tarafli ve asemptomatiktir. Nadiren
bilateral tutulum olur ve bu durum yasamla bagdasmaz (48). Tek tarafli vakalarda ise
en ¢ok sol bobrek etkilenir. MKDB erkeklerde daha sik goriiliir. Bilateral MKDB ise
kizlarda iki kat daha fazla goriilmektedir (48).

2.4.3. Embriyoloji

Renal displazi, bobrek gelisiminin immatiir ve diizensiz nefronlarla
karakterize oldugu histolojik tanidir. Birgok nefron olusamaz ve mikroskobik
goriinim konnektif doku yigin1 bi¢imindedir. Eger displazik bobrekte Kkistler
goriiliirse, bu duruma multikistik displastik bobrek denir (50). Nefron segmentleri
etkilenebilir; atrofik veya kistik gériiniimle beraber tiibiil ¢evresindeki mezenkimal
doku halkalar halinde izlenebilir (51) (Sekil 6).

Sekil 6. Renal displazinin kiigiik (A), orta (B) ve yiiksek (C) biiylitmede histolojik

gorunimu
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2.4.4. Patoloji

MKDB normal bobrek dokusu arasina yerlesmis farkli boyutlardaki kistler ve
bunlar1 ayiran az miktardaki displastik parankim ile karakterizedir. Klasik ve
hidronefrotik olmak tizere iki alt tipi vardir (48). Klasik tip MKDB’de normal bobrek
gelisiminden yaygin kistik hastaliga kadar ¢esitli patolojiler goriilebilir (Sekil 7).

Hidronefrotik tip MKDB ise normal bobrek gelisimine daha yakin 6zellikler
tasir. Her iki tipte de kistlerin birbirleriyle ve toplayict sistemle iligkisi yoktur (48).

MKDB’de bobrek boyutu, tek tek Kkistlerin boyutlarina gore oldukca
degiskenlik gosterir. Biiyiik kistleri olanlarda parankim dokusu daha az iken; daha
kiigilik kistleri olanlarda stroma daha fazladir (48). Hidronefrotik tipte iireter atretik
olabilir veya tam olarak tanimlanamayabilir ve bir de renal pelvis bulunur. Ayni
sekilde kanlanma, kii¢iik damarlar ihtiva eden pedikiillerle olabilir ya da hig
olmayabilir (48).

Sekil 7. Multikistik displastik bobregin makroskobik goriiniimii

Makroskopik goriiniim farkli olabilmekle beraber MKDB mikroanatomisi
ortaktir (48). Kistler cesitli biiyiiklilkte olup skuamdz veya kiiboidal epitelle
doselidir.
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Kistler arasinda kalan bdlmeler genellikle immatiir glomeril igeren displastik
renal doku, primitif tiibiil ve metaplastik kartilajdan olusur (48). Bazi vakalarda
displastik dokular arasinda matiir glomeriil adalar1 ve tiibiiller yer alir (48) (Sekil 8).

Sekil 8. Multikistik displastik bobregin mikroskobik goriinimii

2.4.5. Patogenez

MKDB patogenezi multifaktoriyeldir (49,50). Etyolojide en ¢ok kabul
goriilen goriis Beck’in deneysel modelinde kanitladig1 gibi, erken obstriiksiyonun bir
sonucu olarak ortaya ¢iktigidir. Beck ilk trimesterdeki koyun fetiislerinde iireteri
baglamis ve uniform renal displazi olustugunu belirlemistir. Diger yandan ikinci
trimesterde ligate ettigi koyun bdobreklerinde sadece hidronefroz oldugunu ve
morfolojik olarak bu bdbreklerin normal oldugunu tespit etmistir. Benzer bir
calismada farkli evrelerde farkli derecelerde iireteral obstriiksiyon yapilarak benzer
sonuglara ulagilmis; yani erken ve komplet obstriiksiyonun renal displazi olusturdugu
fark edilmistir. Nitekim obstriiksiyonun zamanlamasi, konjenital obstriiktif
tiropatideki bu genis yelpazenin varhigina aciklik getirebilir. Erken iireteral
obstriiksiyonun yol agtig1 klasik tip yelpazenin bir ucunda iken, geg iireteral darligin
sonucu olan UPJ obstriiksiyonuna sekonder hidronefroz da yelpazenin diger ucunda

yer alir. Hidronefrotik tip MKDB bu yelpazenin ortalarina yerlestirilebilir. Bu teoriyi
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dolayli olarak destekleyen bir diger kanit ise UPJ obstriiksiyonlarinda da tipki
MKDB hastalarinda oldugu gibi, sol bobregin daha sik etkileniyor olmasidir (48).

MKDB etyolojisi ile ilgili 6ne siirilen diger bir hipotez ise, erken fetal
hayatta metanefrik blastem indiiksiyonunun iireterik tomurcuk go¢ii tarafindan
kesintiye ugratilmasidir. Renal displazi iireteral ektopi ile iligkilendirilmis ve Mackie
ve Stephens (1975) ektopik iireterin Wolf kanalinin ekzantrik pargalarindan
olustugunu 6ne siirmiislerdir (49). Bu ckzantrik yerlesimin etkisi ile metanefroz
indiiksiyonu gerceklesemez ve bu sekilde displastik bobrek olusur. Bu hipotezi
elestirenler treteral orifisin bir ¢ok MKDB hastasinda normal pozisyonunda
oldugunu; bu yiizden iireteral ektopinin renal displazinin bu spesifik formuna bir
aciklama getiremedigini belirtmislerdir. Oysa farelerde yapilan giincel ¢aligmalar
anatomik dilizeydekinden ziyade molekiiler diizeyde gerceklesen mezenkimal
indiiksiyon degisimlerinin renal displaziye ve kist olusumuna yol acabildigini
gostermistir (48). Genlerdeki mutasyonlarin MKDB’ye benzer anomalilere yol acan
tireterik tomurcuk dallanmasinda ve erken epitelyal-mezenkimal indiiksiyonda rolii

oldugu bilinmektedir (48,49).

Konjenital iiriner sistem ve bobrekle ilgili; biiyiilk bir kohort ¢aligmasinda
konjenital iiriner sistem ve bobrek anomalilerin MCDK, CHD 1L, ROBO2, HNF 1B,
ve SALL1 genlerdeki kodlayici ekzon bolgelerindeki mutasyonlarla iligkili oldugu
gosterildi (51).

2.4.6. Klinik

MKDB en sik goriilen kistik bobrek hastaligidir ve bebeklerde karinda kitle
yapan nedenlerin basinda gelir (48).

Gegmiste MKDB hastalarinin biiyiikk bir kismina yasamlarimin ilk yilinda
teshis konuluyordu. Bunlarin yaklasik iicte biri batinda ele gelen kitle ile, licte biri
MKDB’nin bas1 etkisine bagh istahsizlik ve kusma sikayetleri ile bagvurur iken; geri
kalanlar1 ise idrar yolu enfeksiyonlar1 ve konjenital anomaliler arastirilirken

tesadiifen tespit edilirdi (48).
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Rutin prenatal USG ile birlikte MKDB’nin klinik prezentasyonu da dramatik
olarak degismistir. Giinlimiizde prenatal tani standart iken semptomatik tani ¢ok
nadir goriilmektedir (49). Daha ge¢ tan1 almis olan biiyiik ¢ocuklarda karin agrisi,

hematiiri, hipertansiyon ve ele gelen kitle gibi semptomlara neden olabilir (48).

Kontralateral bobrek normal ise,in uterin déoneminde itibaren Kontralateral
bobrekte genellikle kompansatuar hipertrofiye ugrar ve bu ortalama iki standart
sapmadan daha biiylik bobrek boyutlara neden olabilir. Kompansatuar hipertrofi
yoklugunda ise rotasyonel veya pozisyonel anomaliler, hipoplazi, displazi alanlari,
vezikotireteral reflii (VUR), iireterosel, lireteropelvik bileske (UPJ) tikanikligi veya
genital anormallikler gibi anomaliler disiiniilebilir (52,53-55). VUR, bdobrek
anormalilerde yaygin goriiliir ve %25’inde kontralateral bobrekte goriiliir (52,53,54).
Kardiyak, gastrointestinal  sistemleri, miyelomeningosel gibi  Ekstarenal

malformasyonlar da goriilebilir.

2.4.7. Hastahgin Dogal Seyri ve Komplikasyonlar
2.4.7.1. Bobrek Fonksiyonu

Bilateral MKDB fetal renal fonksiyonun olmayisi ve pulmoner hipoplazi ile
sonuglanmasi nedeniyle yasamla bagdasmaz (48). Bir¢cok bilateral MKDB vakasi

dogar; ancak erken postnatal donemde 6liimle sonuglanir (48).

Tersine unilateral MKDB’de bagska bir ciddi anomali yok ise prognoz olduk¢a
iyidir. Kontralateral renal hipertrofide total kreatinin klirensi genellikle normaldir;
ancak ortalama serum kreatinin degerleri yiikselmistir. Kontralateral bobrekle iliskili
anomaliler ¢ok yaygindir ve renal fonksiyonun diizgiin bir sekilde islemesi i¢in bir an

once tedavi edilmesi gerekir (48,49).

Obstriiktif lezyonlar diizeltme gerektirir. Diigiik dereceli reflii cerrahi
gerektirmeden profilaktik antibiyotik ile takip edilir ve genellikle intravezikal
ireterin gelismesi ile spontan diizelir. Yiiksek dereceli reflii ayn1 sekilde takip

edilebilir; ancak cerrahi miidahale de gerekebilir (56).
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2.4.7.2. Multikistik Displastik Bobrek Involusyonu

MKDB’nin dogal seyri zamanla bobregin kiiclilmesidir. Mekanizmasi tam
olarak anlasilamamistir. Involiisyon, antenatal veya postnatal donemde goriilebilir
(49). Calismalar involiisyonun hayatin ilk yilinda daha hizli oldugunu gostermistir
(49). Dokuz ay ile on yil arasinda involiisyon oran1 % 19-74’tiir (49). Bu siire 20 yila
kadar uzayabilir. Baz1 vakalarda kitlenin boyutu giderek artis gdstermektedir.

2.4.7.3. Enfeksiyon ve Agr1

MKDB’nin enfeksiyon ve agriya yol actigi pek gozlenmemistir. Olgularin
cogunda bebeklik doneminde tani konuldugu i¢in agrinin tanimi giictiir. Ulusal
Multikistik Bobrek verilerinin analizinde abse formasyonu veya iiriner enfeksiyonu

sonucu cerahi islem yapildigina dair bir kayit bulunmamaktadir.

MKDB’li hastalarin yapilan otopsilerinde etkilenmis bobrekte pyelonefrit
bulgularma rastlanmamistir. Ambrose, 11 yas ve iistinde 20 MKDB vakasini
incelemistir. 10 hastada agr1 mevcut iken hastalarin hepsinde agr1 nefrektomi sonrasi
ortaya ¢ikmistir. Sadece bir hastada MKDB’ye bagli {iriner sistem enfeksiyonu
gorilmistiir. Diger hastalardaki komplikasyonlar MKDB ile iligkili bulunmamaistir
(48).

2.4.7.4. Hipertansiyon

MKDB ile hipertansiyon iliskisi ve bu komplikasyonun insidansi hakkinda
farkli yayinlar vardir (58). Nefrektomi sonrasi hipertansiyonu diizelen MKDB’li bir
hastanin patolojisinde jukstaglomeriiler aparatta hiperplaziye rastlanmis ve

hipertansiyonun renin kaynakl olduguna karar verilmistir (58).

Ulusal Multikistik Bobrek ilk verileri (260 hasta), 4 vaka sonucunda minimal
hipertansiyonun MKDB ile iligkilendirilemeyecegi seklindedir (48,49). Son donem
verilerinde ise (660 hasta) MKDB’li hastalardan bir kisminda hastalikla iliskili
hipertansiyona rastlandigi bildirilmistir (48).
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2.4.7.5. Malign Dejenerasyon

MKDB’den kaynaklanan malignensi ¢ok nadirdir ve malign dejenerasyon
riskini saptamak mimkiin degildir. Ulusal Multikistik Bobrek verilerine gore
yalnizca bir hastada Wilms tiimoriine rastlanmistir ve 7500 Wilms tiimorli hastanin
bulundugu c¢alisma grubunda sadece 5 hastada MKDB goriilmiistiir. MKDB’ nin
nefrojenik kalintilara siginak gorevi gordiigii (immatiir hiicrelerin anormal artiklari),
bu artiklarin ise normal bobreklerden daha yiiksek olasilikla Wilms tiimoriine
prekiirsor oldugu bilinmektedir. Nefrojenik kalintilar yenidoganlarda % 0,8-1
oraninda, MKDB’li hastalarda % 4 oraninda ve Wilms tiimorlii bobreklerde % 20-40
oraninda bulunur. Bu durum MKDB hastalarinda Wilms tiimoériiniin gelisme riskinin
yiiksek oldugunu gosterir; ancak MKDB’deki nefrotik kalintilarin malignensi
riskinin diisiik olduguna inanilmaktadir. Beckwith, eger nefrotik kalintilar
MKDB’lerde 5 kat daha fazla ise normal bobreklerde 1: 10000 ve MKDB’de 1: 2000
oraninda Wilms tiimorii goriilme ihtimali oldugunu vurgulamis ve riskin rutin
nefrektomi uygulamasi i¢in ¢ok diisiik oldugunu belirtmistir (48,50). Son yillarda
yapilan calismalarda bu oranin daha da az oldugu tespit edilmistir. Tek tarafh
MKDB'’li 1041 ¢ocukta konservatif tedavi yapilmis ve hi¢ birisinde Wilms tiimoriine
rastlanmamistir. MKDB ile Wilms tiimoriiniin birlikte goriildiigli olgularin hepsi 4
yas altinda imis ve higbir hasta 6lmemis. Buna gére MKDB’nin Wilms tiimoriine
malign transformasyonu minimaldir ve yiiksek oranda Kkiiratiftir. Involiisyona

ugramis MKDB’de Wilms tiimoriine hig rastlanilmamigtir (49).

MKDB’de bildirilen diger nadir karsinomlar renal hiicreli ve transizyonel
hiicreli karsinomdur. Literatiirde 15-44 yas araliginda toplam 6 renal hiicreli
karsinom olgusu ve 63 yasinda bir transizyonel hiicreli karsinom olgusu
bildirilmistir. Ancak bu hastalarin hi¢ birisinde 6nceden alinmis MKDB tanisi
yoktur. Daha ileri genis ¢alismalar, MKDB’deki karsinom riskini belirleyecektir
(49).

2.4.8. Tan1 ve Tedavi

Oncelikle MKDB’nin kesin tanisi radyografik olarak konulmalidir. Sintigrafi

ile non-fonksiyone olan bobrek gosterilir. Antenatal siiphesi olan yenidoganda, eger
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postnatal USG bulgulart normal ise 6 haftalik iken USG kontrolii gerekir; ¢linkii
dogumda relatif oligiiriye bagl yalanci negatif sonuglar alinabilir (49).

MKDB’li hastalar diger {riner sistem anomalileri agisindan kontrol

edilmelidir.

VUR agisindan VCUG yapilmalidir. VUR elimine edilene kadar yenidoganda
antibiyotik proflaksisine baglanmalidir (49).

Genellikle asemptomatik olan MKDB’nin yonetimi son zamanlarda pediatrik
iirolojinin tartismali konularindan biridir. Onceleri displastik dokunun neoplastik
potansiyeli distiniilerek nefrektomi onerilir iken giinimizde USG ve Klinik

degerlendirme ile takip onerilmektedir (49,56).

2.4.8.1. Medikal izlem

Wilms tiimdrii gelisme riski diigiik olmasina ragmen 6nerilen ultrasonografik
degerlendirme siklig1 konusunda bir fikir birligi bulunmamaktadir. USG genellikle
hayatin ilk 2 yilinda ii¢ ayda bir, 5 yasina kadar ya da kitle kiigiilene kadar 6-12 ayda
bir yapilmalidir. Kontralateral bobrekte kompansatris hipertrofi beklenir. Bu
bobregin
boyutlar1 ve ekojenitesi de dikkatli izlenmelidir. Hastada UPJ darlik, renal pelvis
dilatasyonu tespit edilmis ise daha yakin USG takibi gerekir (49) (Tablo-2).

Aileler kan basimcimin belirli araliklarla Olgiilmesi ve karin muayenesi
yapmak iizere bilgilendirilmelidirler. Wilms tiimérii ¢ok hizli bir sekilde gelisebilir
ve negatif bir USG sonrasindaki 6 ay i¢inde kitle palpe edilebilir hale gelebilir.
MKDB kaynakli diger renal malignensiler i¢in ise hayat boyunca radyolojik kontrol
gereklidir. MKDB’de siipheli bir biiyliime veya genisleme oldugunda ise cerrahi
gerekir (50).
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Tablo 2. Multikistik displastik bobrek tanisi alan hastalarin perinatal ve neonatal

takip araliklar1

Yontem Takip sikhgi Takip amaci

Rutin ¢ocuk poliklinik takibi (yasamin ilk
Abdominal ayl, 2. ay, 4. ay, 6. ay, 9. ay, 12. ay, 15.| Kijtle degerlendirme
muayene ay, 18. ay, 2 yas, sonraki yillar y1llik) (hidronefroz veya tiimor)

Abdominal kitle takibi (hidronefroz veya
tiimor)
Kanbasinci degerlendirme

Yillik takip

Kan basinci

degerlendirme

3 yas alti ¢ocuklar HT ag¢isindan yillik
takip

Hipertansiyon

idrar tahlili

Yillik takip

Proteiniiri, hematiiri

tespiti

Serum kreatinin

(ve GFR degeri)

2, 5,10. yaslarda

Bobrek yetmezligi tespiti

Renal ultrason

2,5, 10. yaslarda

Komplikasyon tespiti;
hidronefroz, etkilenmis
bobrekte involusyon,

kars1 bobrekte

kompansatuvar hipertrofi

2.4.8.2. Cerrahi Tedavi

Stipheli biiyiime, malign doniisiimii diisiindiiren bulgu varsa cerrahi islem

uygulanabilir. Hipertansiyon, kitle etkisi, agri, enfeksiyon varligi ve ailenin tercihi

diger nefrektomi endikasyonlaridir. islem laparoskopik olarak da yapilabilir (48).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu c¢alisma Ocak 2000 ile Eyliil 2017 tarihleri arasinda Kanuni Sultan
Stileyman Egitim ve Aragtirma Hastanesi Cocuk Nefroloji Klinigi’nde MKDB tanisi
konulup takibe alinan 104 hasta ile retrospektif olarak yapildi. Calisma baslangicinda
etik kurul onayir alindi. Hastalarin cinsiyetleri, tan1 yasi, takip siiresi, eslik eden
hastaliklar1, son kontroldeki agirlik, boy ve viicut kitle indeksleri (VKI), sistolik ve
diyastolik kan basinci 6l¢timleri, laboratuvar degerleri (serum kreatinin, iire, sistatin
C, idrarda protein ve kreatinin), ultrasonografik parametreler (bobreklerin vertikal
uzunlugu, her iki bobrek uzunluklari arasindaki fark) dosyalardan kaydedildi.
Hastalarin yas1 ve cinsiyetine gore agirlik, boy ve VKI z skorlar1 Tiirk
cocuklarlarinin verileri referans alinarak hesaplandi (59). Calisma hastalar1 MKDB
lokalizasyonuna gore iki gruba ayrildi. Her iki grup arasindaki demografik,

antropometrik, laboratuvar ve ultrasonografik parametreler karilagtirild.

3.1. iISTATIKSEL ANALIiZ

Arastirma verilerinin degerlendirilmesinde Statistical Package for Social
Sciences (SPSS) Windows version 18 (SPSS Inc. Chicago, IL, USA) yazilim
programi kullanildi. Tanimlayici istatistikler, kategorik degiskenler i¢in say1 ve
yiizdeler, sayisal degiskenler i¢in ortalama (ort) ve standart sapma (SS) degerler
olarak sunuldu. Homojenite levene testine gore yapildi ve p> 0,05 homojen olarak
degerlendirildi. Siirekli degiskenlerin dagiliminin normale yakin dagilip dagilmadig:
Kolmogorov Smirnov normalite testi ile p> 0,05 normal dagilim olarak
degerlendirildi. Gruplar arasinda ortalama degerler yoniinden farkin Onemliligi
independ t testi ile degerlendirildi. Nominal degiskenler Pearson’un Ki-Kare (x2)
veya Fisher’in Ki-kare testi ile incelendi. Korelasyon analizi parametrik degerler igin
Pearson, nonparametrik degerler icin ise Spearman testine gore degerlendirildi.

Istatiksel agidan p degerinin 0,05°den kiigiik olmas1 anlaml1 kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya alinan toplam 104 hastadan 59’unda (% 56,7) MKDB sagda,
45’inde (% 43,3) sol tarafta lokalize idi (Sekil 9).

MKDB TARAF

W sAG
EsoL

Sekil 9. Hastalarin multikistik displastik bobrek lokalizasyonuna gore dagilimi

Hastalarin % 38,5’i (n= 40) kiz, % 61,5’i (n= 64) erkek idi (Sekil 9, Tablo 3).
Toplam 59 sag MKDB’li hastanin 23’1 (% 38,9) kiz, 36’s1 (% 61,1) erkekti. Toplam
45 sol MKDB’li hastanin 17’si (% 37,7) kiz, 28’1 (% 62,3) erkek idi. Her iki gruptaki
erkek/kiz oranlari birbirine yakin olsa da istatistiksel olarak gruplar arasinda cinsiyet

acisindan anlamli farklilik tespit edildi (p= 0,019, y?= 5,53) (Tablo 3).
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CINSIYET

Okiz
B ERKEK

Sekil 10. Hastalarin cinsiyete gore dagilimlari

Hastalarin yas dagilimi 1-204 ay arasinda olup ort-SS degeri 67,32 + 55,5
bulundu. Sag MKDB’lerin yast 68,05 £ 55,4 ay, sol MKDB’lerin yas1 ise 66,37 +
56,4 ay olup her iki grup arasinda yas dagilimi yoniinden istatiksel agidan anlamli bir

farklilik saptanmadi (p= 0,88) (Tablo 3).

Toplam 12 hastada (% 11,5) ek hastalik mevcuttu. Sag MKDB’li hastalarin
2’sinde vezikoiireteral reflii, 1 tanesinde iireterovezikal bileske darligi,1’inde
pulmoner hipertansiyon, 1’inde hipertansiyon ve 1’inde hidrosefali; sol
MKDB’lilerin ise 3’iinde VUR, 1’inde ¢ift toplayict sistem, 2’sinde hipertansiyon ve
I’inde hidrosefali mevcuttu. Ek hastalik agisindan sag ve sol MKDB gruplarinda
istatiksel olarak anlamli fark tespit edilmedi (p=0,1; °= 1,88) (Tablo 3).
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Tablo 3. Hastalarim demografik verileri ve MKDB

lokalizasyonuna gore verilerin

karsilagtirilmasi

Parametre Sag MKDB Sol MKDB Total p
(n=59) (n=45) (n=104)

Yas (ay) 68,05+55,4 66,37+56,4 67,324+55,5 0,88
Cinsiyet (n,%)
Kiz 23(38,9) 17 (37,7) 40 (38,5) 0,019
Erkek 36 (61,1) 28 (62,3) 64 (61,5) x*= 5,53
Ek hastalik (n)
VUR 2 3 5 01
UVB darlik 1 1 x’=1,88
Cift toplayici sistem 1 1
Pulmoner hipertansiyon 1 1
Hipertansiyon 1 2 3
Hidrosefali 1 1

VUR: Vezikoiireteral Reflii, UVB darlik: Ureterovezikal bileske darligi, MKDB: Multikistik
displastik bobrek

Sag MKDB’li hastalarin ortalama viicut agirhigr 24,74 + 20,3 kg, sol
MKDB’li hastalarin ortalama viicut agirligi 20,6 + 14,3 kg, tiim ¢aligma hastalarinin
ortalama viicut agirliklar1 22,95 + 18 kg 6l¢iilmiis olup sag ve sol MKDB gruplarinda
agirlik agisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p= 0,22) (Tablo 4).

Agirlik z skorunun ort + SS degeri sag MKDB’lilerde -0,81 + 2,3, sol
MKDB’lilerde -1,88 + 1,7, tiim hastalarda ise -1,28 + 2,1 olarak hesaplanmis olup

sag MKDB’lilerde sola kiyasla istatiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulundu
(p=0,008) (Tablo 4).

Sag MKDB’li hastalarin ortalama boy uzunlugu 108,88 + 34,4 cm, sol
MKDB’li hastalarin ortalama boy uzunlugu 106,06 + 33,4 cm, tim ¢alisma
hastalarinin ortalama boy uzunlugu 107,66 + 33,8 cm oOl¢iilmiis olup sag ve sol
MKDB gruplarinda boy uzunlugu acisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmadi (p= 0,89) (Tablo 4).
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Boy z skorunun ort + SS degeri sag MKDB’lilerde -1,35 + 3,25, sol
MKDB’lilerde -1,92 + 2,1, tiim hastalarda ise -1,6 + 2,8 olarak hesaplandi. Her iki

calisma grubu arasinda boy z skoru yoniinden istatistiksel olarak anlamli fark

bulunmadi (p= 0,28) (Tablo 4).

VKIi z skorunun ort = SS degeri sag MKDB’lilerde 0,12 + 2,5, sol
MKDB’lilerde -0,78 + 1,4, tiim hastalarda -0,27 + 2,13 hesaplanmis olup sag MKDB

grubunda VKI sola nazaran istatiksel acidan daha yiiksek bulundu (p= 0,02) (Tablo
4).

Tablo 4. Hastalarin antropometrik ve kan basinci 6lgiimlerinin MKDB lokalizasyonuna gore

karsilagtirilmasi
Parametre Sag MKDB Sol MKDB Total p
(n=59) (n=45) (n=104)

Agirlik (kg) 24,74420,3 20,6+14,3 22,95+18 0,22
Agirlik z skor -0,81+2,3 -1,88+1,7 -1,28+2,1 0,008
Boy (cm) 108,88+34,4 106,06+33,4 107,66+33,8 0,89
Boy z skor -1,35+3,25 -1,92+42.1 -1,642,8 0,28
VKI z skor 0,12+2,5 -0,78+1,4 -0,2742,13 0,02
Sistolik KB (mmHg) 89,05+14,7 86,15+14.,5 87,79+14,6 0,32
Diastolik KB (mmHg) 55,88+11,37 55,55+13,35 55,74£12,2 0,89

MKDB: Multikistik Displastik Bobrek, VKI: Viicut Kitle Indeksi, KB: Kan Basinci,

Sag MKDB’li hastalarin ortalama sistolik kan basinci 6l¢iimii 89,05 + 14,7
mmHg, sol MKDB’li hastalarin ortalama sistolik kan basinci 6l¢timii 86,15 + 14,5
mmHg, tim hastalarin ortalama sistolik kan basinci ol¢iimi 87,79 + 14,6 olup

gruplar arasinda sistolik kan basinci dl¢iimii acgisindan istatistiksel olarak anlamli

fark bulunmadi (p= 0,32), (Tablo 4).

Sag MKDB’li hastalarin diastolik kan basinci 6l¢iimii 55,88 + 11,37 mmHg,
sol MKDB’li hastalarin diastolik kan basinci ol¢iimii 86,15 + 14,5 mmHg, tim

calisma hastalarinin ortalama diastolik kan basinci 6l¢timii 87,79 + 14,6 mmHg olup
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gruplar arasinda diastolik kan basinci 6l¢limii agisindan istatistiksel olarak anlamli

fark bulunmadi (p=0,89) (Tablo 4).

Sag MKDB’li hastalarin fonksiyonel bobrek (sol bobrek) vertikal uzunlugu
92,87 + 22,4 cm, sol MKDB’li hastalarin fonksiyonel bobrek (sag bobrek) vertikal
uzunlugu 85,8 + 21,26 cm odlgiildii. Istatistiksel olarak sag ve sol MKDB’li gruplar
arasinda fonksiyonel bobrek uzunlugu agisindan anlamli fark saptanmadi: (p= 0,104)
(Tablo 5).

Sag MKDB’li hastalarin her iki bobrek arasindaki vertikal uzunluk farki
20,53 + 18,5 cm, sol MKDB’li hastalarin her iki bobrek ararasindaki vertikal
uzunluk farki 22,42 + 17,6 cm bulundu. Sag ve sol MKDB gruplari arasinda vertikal

renal uzunluk farki agisindan istatistiksel olarak anlamli fark gézlenmedi (p= 0,59)

(Tablo 5).

Sag MKDB’li grupta kan tire degeri 27,37 + 6,8 mg/dl, sol MKDB’li grupta
26,65 + 8,1 mg/dl, tiim ¢aligma hastalarinda 27,06 + 7,4 mg/dl 6lgiilmiis olup gruplar

arasinda kan {ire degeri agisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p=

0,63) (Tablo 5).

Sag MKDB’li grupta serum kreatinin degeri 0,49 + 0,15 mg/dl, sol MKDB’li
grupta 0,53 £+ 0,24 mg/dl, tim ¢alisma hastalarinda 0,5 + 0,19 mg/dl 6l¢iilmiis olup
gruplar arasinda serum kreatinin degeri agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi (p= 0,38) (Tablo 5). Toplam 104 hastanin 4’tinde (% 3,8) serum
kreatinin degerleri yasina gore yiiksek dl¢iildii.

Sag MKDB’li grupta serum sistatin C degeri 1,0 = 0,19 mg/L, sol MKDB’li
grupta 1,08 £ 0,32 mg/L, tiim calisma hastalarinda 1,04 £ 1,0 mg/L 6l¢iilmiis olup
gruplar arasinda serum sistatin C degeri agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi (p= 0,13) (Tablo 5). Toplam 104 hastanin 33’tinde (% 31,7) serum

sistatin C degerleri referans degerlerin iizerinde 6l¢iildii.

Idrar proteini/idrar kreatinini oram sag MKDB’li grupta 0,08 + 0,07 mg/mg,
sol MKDB’li grupta 0,34 + 1,52 mg/mg, tiim ¢aligsma hastalarinda 0,19 + 1,0 mg/mg
idi. Istatistiksel olarak gruplar arasinda idrar proteini/idrar kreatinini oran1 agisindan
anlaml fark saptanmadi (p= 0,26) (Tablo 5). Toplam 104 hastanin 5’inde (% 4,8)

idrar protein/idrar kreatinin degerleri yiiksek saptandi.
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Tablo 5. Hastalarin  renal  ultrasonografik  olglimlerinin ~ ve  laboratuvar
parametrelerinin MKDB tarafina gore karsilastirilmasi
Parametre Sag MKDB Sol MKDB Total p
(n=59) (n=45) (n=104)

Fonksiyonel bobrek (cm) 92,87+£22,4 85,8+21,26 0,104
Bobrek boyut farki (cm) 20,53+18,5 22,42+17,6 0,59
Ure (mg/dl) 27,37+6,8 26,65+8,1 27,06+7,4 0,63
Serum kreatinin (mg/dl) 0,49+0,15 0,53+0,24 0,5+0,19 0,38
Sistatin C (mg/L) 1,0+0,19 1,08+0,32 1,04+0,25 0,13
Idrar protein/kreatinin 0,08+0,07 0,34+1,52 0,19+1,0 0,26

MKDB: Multikistik Displastik Bobrek

Korelasyon analizinde hastalarin boy z skorlarmin kan basinci, bobrek
boyutu, multikistik displastik-saglam bobrek boyut farki ve renal fonksiyonlar ile
iliskili olup olmadig1 degerlendirildi (Tablo 6). MKDB’li hastalarin boy z skorlar1 ile
sistolik kan basinci, diastolik kan basinct ve fonksiyonel bobrek boyutu arasinda
istatistiksel agidan anlamli pozitif iliski saptandi1 (p= 0,001, r= 0,394; p= 0,001, r=
0,422; p= 0,00, r= 0,501, sirasiyla) (Tablo 6).

Hastalarin boy z skorlar1 ile saglam-kistik bobrek boyut farki, serum
kreatinin, iire, sistatin C ve idrar protein/idrar kreatinin oranlar1 arasinda istatiksel
acidan anlamli iligki tespit edilmedi (p= 0,056, r= 0,188; p= 0,467, r= 0,072; p=
0,495, r=0,068; p= 0,69, r=-0,40; p= 0,56, r= 0,058, sirasiyla) (Tablo 6).

Tablo 6. Hastalarin boy z skorlarinin kan basinci, bobrek boyutu, multikistik

displastik-saglam bobrek boyut farki ve renal fonksiyonlar ile iliskisi

Parametre p r Parametre p r
Sistolik KB 0,001 0,394 Ure 0,495 0,068
Diastolik KB 0,001 0,422  Serum kreatinin 0,467 0,072
Fonksiyonel bobrek boyutu 0,001 0,501  Sistatin C 0,69 -0,40
Bobrek boyut farki 0,056 0,188  Uprotein/kreatinin 0,56 0,058

KB: Kan Basinci, Uprotein/kreatinin: idrar protein/idrar kreatinin orani
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Korelasyon analizinde hastalarin fonksiyonel bobrek boyutu ile yas,
antropometrik ve laboratuvar Sl¢lim degerleri arasinda bir iliski olup olmadigi
degerlendirildi (Tablo 7). Sag ve sol MKDB’li gruplarda fonksiyonel bobrek boyutu
ile yas, agirlik z skorlar1 ve boy z skorlar1 arasinda istatistiksel agidan anlamli pozitif
bir iligki tespit edildi (p= 0,001, r=0,81ve p= 0,001, r=0,927; p= 0,001, r= 0,569 ve
p= 0,001, r=0,606; p= 0,001, r= 0,540 ve p= 0,001, r= 0,506, sirasiyla) (Tablo 5).

Sag ve sol MKDB’li hastalarda fonksiyonel bobrek boyutu ile VKI z skoru
arasinda istatiksel olarak anlamli bir iliski gézlenmedi (p= 0,052, r= 0,254 ve p=
0,289, r = 0,162), (Tablo 7).

Sag ve sol MKDB’li hastalarda fonksiyonel bobrek boyutu ile saglam-
displastik bobrek boyut farki arasinda istatiksel agidan anlamli bir baglanti
saptanmadi (p= 0,073, r= 0,225 ve p= 0,141, r = 0,223), (Tablo 7).

Sag ve sol MKDB’li hastalarda fonksiyonel bobrek boyutu ile kan iire degeri
arasinda istatiksel olarak anlamli bir iligki tespit edilmedi (p= 0,445, r=-0,101 ve p=
0,739, r =-0,51), (Tablo 7).

Sag ve sol MKDB’li hastalarda fonksiyonel bobrek boyutu ile serum

kreatinin degeri arasinda istatiksel agidan anlamlt bir iliski bulunmadi (p= 0,08, r=

0,23 ve p= 0,977, r = -0,004), (Tablo 7).

Sag ve sol MKDB’li hastalarda fonksiyonel bobrek boyutu ile sistatin C

degeri arasinda istatiksel olarak anlamli bir baglanti saptanmadi (p= 0,965, r=-0,14
ve p= 0,621, r =-0,76), (Tablo 7).

Sag ve sol MKDB’li hastalarda fonksiyonel bobrek boyutu ile idrar protein/
idrar kreatinin orani arasinda istatiksel olarak anlamli iliski tespit edilmedi (p= 0,915,

r= 0,235 ve p= 0,141, r = 0,223), (Tablo 7).
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Tablo 7. Sag ve sol MKDB’li hastalarda fonksiyonel bobrek boyutunun yas, antropometrik

ve laboratuvar 6l¢iim degerleri ile iliskisi

Sag MKDB Sol MKDB

Parametre p R p r

Yas 0,001 0,81 0,001 0,927
Agirlik z skor 0,001 0,569 0,001 0,606
Boy z skor 0,001 0,540 0,001 0,506
VKI z skor 0,052 0,254 0,289 0,162
Bobrek boyut farki 0,073 0,235 0,141 0,223
Ure 0,445 -0,101 0,739 -0,51
Serum kreatinin 0,08 0,23 0,977 -0,004
Sistatin C 0,965 -0,14 0,621 -0,76
Uprotein/kreatinin 0,915 0,235 0,141 0,223

VKI: Viicut Kitle Indeksi, Uprotein/kreatinin: idrar protein/idrar kreatinin orani, MKDB: Multikistik
Displastik Bobrek,
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5. TARTISMA

MKDB, displastik doku ile ayrilan ve birbiri ile iliskisi olmayan ¢ok sayidaki
kistlerden olusur. Proksimal iireter atretik ya da agenetiktir. Gegmis yillarda
tesadiifen fark edilen, hatta involiisyon nedeni ile renal agenezi olarak da
degerlendirilebilen bu durum giiniimiizde USG’nin yaygin kullanimi ile prenatal

donemde tanimabilmektedir (60).

MKDB’nin etyolojisi heniiz tam olarak anlasilamamakla birlikte bu konuda
iki hipotez ortaya atilmistir. ilk gériis renal pelvik iireteral atrezinin agir obstriiktif
hidronefroz ve MKDB’ye yol actigidir. ikinci hipotez iireterik tomurcuk ve
metanefrik blastem arasindaki baglanti bozuklugunun bu yapilarda anormal
farklilasma meydana getirdigidir. Ayrica viral enfeksiyonlar ve ilaglar gibi

teratojenler de su¢lanmustir (60).

MKDB olgularmin biiyiik kismi tek tarafli ve asemptomatiktir. Nadiren
bilateral tutulum olur ve bu durum yasamla bagdasmaz (48). Hangi tarafin daha fazla
etkilendigi konusunda literatiirde farkli goriisler vardir. 67 ¢alismanin derlendigi bir
meta-analizde 3500 hastada % 53 oraninda hafif sol predominansisi gozlenmistir
(61). Aksine bizim ¢aligmamizda % 56,7°lik bir oranla sag baskinligi saptanmistir.

Bu oran tek merkezin verilerini yansittig1 i¢in kiyaslama yetersiz kalabilir.

MKDB erkeklerde daha sik goriiliir. Bilateral MKDB ise kizlarda iki kat daha
fazla goriilmektedir (48). Benzer sekilde bizim ¢alismamizda da erkek agirligi goze

carpmistir. Bilateral MKDB olgusuna ise rastlanmamustir.

Bobregin en sik goriilen anomalilerinden birisi olan MKDB’de prognozu
fonksiyonel bobregin islevi belirler. MKDB’de ek anomali insidans1 % 5-48 arasinda
degiskenlik gosterir. 3500 hasta {izerinde yapilan genis bir meta-analiz ¢alismasinda
hastalarin % 33’iinde kars1 bobrekte anomali oldugu ve en sik goriilen bozuklugun
ise VUR (% 20) oldugu gosterilmistir (61). MKDB’de bildirilmis ek anomaliler
VUR (%7-26), kontralateral iireteropelvik bileske obstrikksiyonu (% 1,5-5),
kontralateral iireterovezikal bileske obstriiksiyonu (% 2), daha az siklikla iireterosel
ve atnali bobrektir (60). Bizim ¢alismamizda literatiir verileri ile benzer sekilde

MKDB olgularinin % 12, 5’inde ek anomali tespit edildi ve bunlarin ¢ogunlugunu
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VUR (% 41) olusturuyordu. Calismamizda bir diger dikkat ¢eken nokta ise MKDB
tarafinin ek tiriner anomali insidansini etkilememesi idi. Bununla birlikte, literatiirde
sag-sol MKDB’deki ek anomali sikligimin karsilastirildigi kapsamli bir ¢alisma

olmadig1 i¢in verilerimizin gegerlililigi teyit edilememistir.

MKDB’li hastalarin yaklagik ticte birinde goriilen kontralateral renal
anomaliler bireyi IYE’ye yatkin hale getirebilir. Uriner enfeksiyona sekonder renal
skarlanma kronik bobrek yetmezligine yol agabilir. Diger yandan, unilateral
MKDB’de konjenital renal kitle azalir. Hiperfiltrasyon hipotezine gore diisiik nefron
kitlesi arta kalan glomeriillerde hipertrofi ve hiperfiltrasyon yaparak hipertansiyon,
proteiniiri ve glomeriiloskleroza neden olur. Bu nedenle fonksiyonel soliter bobregin

fonksiyonun takibi hayati 6nem kazanir (60).

MKDB’nin potansiyel bir komplikasyonu olan hipertansiyon kistik bobregin
nefrektomi endikasyonlarindan birini de dogurur. Soliter fonksiyon gosteren
bobrekle dogan hastalarda hiperfiltrasyon ve/veya renin aktivitesindeki artisa bagl
olarak yasamin ilerleyen yillarinda hipertansiyon riski artar (60). Pardo de la Vega ve
ark ile Seeman ve ark’nin yaptiklar1 iki farkli ¢alismada ambulatuvar kan basinci
Ol¢timii ile gizli hipertansiyon ortaya ¢ikarilmistir (62, 63). Ancak daha ¢ok sayida
hasta ile yapilan g¢aligmalarda MKDB’li hastalarda genel populasyona kiyasla
hipertansiyon riskinde artis gosterilememistir. Bu konuda yapilmis en kapsamli ve
ikna edici ¢aligma Narchi ve ark.’nin yaptig1 sistematik derleme olup 1115 MKDB’li
hastanin sadece 6’sinda hipertansiyon gelistigi gdzlenmistir ve genel populasyondaki
5,4/1000’lik hipertansiyon oranindan daha yiiksek bulunmamistir (64). Son
yayinlarda MKDB’de % 1,5 ile % 6 arasinda degisen oranlarda goreceli olarak diistik
hipertansiyon rakamlari bildirilmistir (65-68). 300 MKDB’li hastada yapilan yeni bir
kohort ¢alismasinda hipertansiyon insidansi % 3 bulunmustur (% 75) (66). Bizim
calismamizda da 104 MKDB hastasinin sadece 3’tinde (% 2,9) hipertansiyon tespit
edilmistir. Diger yandan hastalarimizin tiimiine ambulatuvar kan basinct olgiimii
yapilamadigindan maskelenmis hipertansiyon gozden kacirilmis olabilir. Ayrica
verilerimiz pediatrik yas grubunda degerlendirilmis olup erigkin donemi de
kapsayacak uzun donem galismalar MKDB’de hipertansiyon riski konusunda daha

aydinlatici olacaktir.
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MKDB’li hastalarda hiperfiltrasyon hasarina bagli olarak uzun dénem renal
fonksiyonlarda kdtiilesme beklenebilir. Az sayidaki ¢alismada 6zellikle komplike (ek
iiriner anomali) veya bilateral MKDB olgularinda bobrek islevlerinde ilerleyici
bozulma gosterilmistir. Basit MKDB’de ise glomeriiler filtrasyon hizinin normale
yakin degerlerde seyrettigi bildirilmistir (69). Ulkemizde Dogan ve ark’nin 59
MKDB’li ¢ocuk iizerinde yaptigi calismada hastalarin % 3’linde kronik bobrek
yetmezligi tespit edilmistir (67). Aym sekilde Kuwertz-Broeking ve ark. 97
MKDB’li hastanin yaklasitk % 3’tinde serum kreatinin degerlerini yiiksek
bulmuslardir (70). Kiyak ve ark.’nin daha oOnce merkezimizde yaptiklari bir
caligsmada ise tiim MKDB’li ¢ocuk hastalarin iire ve serum kreatinin degerleri normal
olarak bildirilmistir (71). Bizim ¢alismamizda hastalarin % 3,8’inde serum kreatinin

degerleri yiiksek bulunmustur.

Sistatin C renal fonksiyonlar1 degerlendirmede serum kreatininden daha {istiin
olup hafif-1limli renal hasar1 ¢gok daha erken haber verebilmektedir. Caligmamizda
MKDB’li ¢ocuk hastalarin yaklasik iicte birinde kan sistatin C degeri yiiksek
saptanmigtir.  Literatiirde saf MKDB’li hastalarda serum sistatin  C’nin
degerlendirildigi bir calisma mevcut degildir. Soliter bobrekli hastalarda yapilmis az
sayidaki ¢aligmada serum kreatinin diizeyleri normalken sistatin C’nin arttig1 ve
sistatin C’nin fonksiyonel renal rezervi daha iyi yansittigi gosterilmistir (72, 73).
MKDB’de ilk kez serum sistatin C’nin degerlendirildigi ¢alismamizda ayrica MKDB

lokalizasyonunun renal fonksiyonlar: etkilemedigi ortaya konulmustur.

Proteiniiri glomeriiler hiperfiltrasyon ve bobrek hasarinin oncii bir belirtecidir
(60). Mansoor ve ark non-komplike MKDB’li hastalarda % 9,8’¢ varan oranda
proteiniiri  bildirmiglerdir (74). Dogan ve ark’nmin yaptigi pediatrik MKDB
calismasinda bu oran % 1,7 iken Kiyak ve ark MKDB’li ¢ocuk hastalarda proteiniiri
tespit etmemislerdir (67,71). Bizim c¢alismamizda ise % 5’¢ varan oranda proteiniiri
tespit edildi. Ayrica MKDB lokolizasyonun renal fonksiyon testlerinde oldugu gibi
tiriner protein atilimini etkilemedigi gézlendi. Hem bizim hem de daha 6nce yapilan
caligmalarda daha hassas bir gosterge olan mikroalbumin bakilmis olsa idi daha

yiiksek proteiniiri sonuglarinin tartisilmasi daha muhtemel olacakti.
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MKDB spontan involusyona egilim gosterir. Involusyon genellikle antenatal
donemde baslayip dogum sonu ve hatta ilerleyen yillarda devam eder. Involiisyon
orant % 35-62 olarak bildirilmistir. Bununla birlikte, MKDB erigkinlerde nadir
rastlandigindan bu rakam gercek degerin altinda olabilir. Kisa siireli izlemde
involiisyon meydana gelmezse MKDB boyutu azalabilir (% 30-44) ya da degiskenlik
gostermeyebilir (% 13-34) (60). Eickmeyer ve ark. kiimiilatif involiisyon olasiligini 1
yasta % 9,8, 5 yasta % 38,5 ve 10 yasta % 53,5 saptamislardir. Tam involiisyonun
tek ve mutlak belirleyicisi ise bazal MKDB boyutu bulunmustur. Esasen kii¢iik
MKDB’lerde (ilk boyut < 5 cm) biiyiik olanlara kiyasla involiisyon deneyiminin
daha fazla oldugu ve ¢ok daha erken yaslarda gergeklestigi bildirilmistir (66). Ote
yandan, cesitli ¢alismalarda involiisyonla birlikte non-kistik bobrekte % 45-81
oraninda kompasatuar hipertrofi tespit edilmistir (60). Ne yazik ki bizim ¢alismamiz
longitudinal olmadig1 i¢in involiisyon ya da kompansatuar hipertrofi gelisim oranlari

belirlenememisgtir.

Pek ¢ok yayinda saglam c¢ocuklarda bobregin vertikal uzunlugunun yas ve
viicut yiizey alani ile dogru orantili olarak arttig1 rapor edilmistir (75,76). MKDB’de
kompansatuar hipertrofiyi belirleyen parametrelerle ilgili veriler ise smirhidir.
Alaygut ve arkadaglarinin yaptiklar1 g¢alismada hastalar unilateral renal atrofi/
displazi ve renal agenezi/MKDB olarak ikiye ayrilmig. Ikinci grupta agirlik, boy,
viicut ylizey alani ve fonksiyonel bobrek uzunlugu daha diisiik bulunmustur (77). Saf
MKDB hastalarinda yaptigimiz ¢aligmamizda digerlerinden farkli olarak sag ve sol
MKDB’lerde antropometrik, radyolojik ve laboratuvar dlgiimleri karsilastirilmistir.
llging olarak sag§ MKDB’li hastalarda agirhk ve VKI daha yiiksek saptanmistir.
Bobrek boyutlart (kistik-fonksiyonel) ise birbirine yakin bulunmustur.

Alaygut ve ark. vertikal bobrek uzunlugunun yas, viicut agirligi, viicut yiizey
alan1 ve VKI ile korelasyon gdsterdigini; bunlarin arasinda en belirleyici faktoriin
boy uzunlugu oldugunu bildirmislerdir (77). Boydan yola ¢ikilarak bizim
calismamizda MKDB hastalarinin boy uzunlugunun fonksiyonel bdbrek boyutu,
sistolik ve diastolik kan basinci ile pozitif baglantili oldugu gosterilmistir. Benzer
sekilde bizim ¢alismamizda hem sag hem sol MKDB’li ¢ocuk hastalarda fonksiyonel
bobrek boyutunun yas, agirlik ve boy z skoru ile dogrudan iliskili oldugu tespit

edilmistir. Ayrica, bobrek vertikal uzunlugunun serum kreatinin, iire, sistatin C ve
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idrar protein/kreatinin oranlari ile korelasyon gostermedigi saptanmistir. Baska bir
deyisle MKDB’li ¢ocuklarda fonksiyonel bobrek boyutundaki artisin bobrek
yetmezligine gidisi etkilemedigi ortaya konulmustur. Yine de bu prematiire
hipotezimizin uzun siireli, genis hasta gruplarinda yapilacak ¢alismalarla irdelenmesi

gerekir.

Bu ¢alismada birtakim simirlamalar s6z konusudur. Oncelikle kesitsel olup tek
merkezin deneyimini yansitmaktadir. Hastalarin bir kisminin antropometrik
Olctimleri eksik oldugu icin longitudinal ¢alisma yapilamamistir. Saglam bireylerden
kan sistatin C c¢alisilmast ve idrarda protein bakilmasi i¢in onay alinamadigindan
kontrol grubu olusturulamamistir. Uzun soluklu, ¢cok sayida merkezin katilacagi ve
kontrol grubunun dahil edilecegi prospektif ¢alismalar MKDB’nin morbiditesinin ve

prognozunun daha iyi anlagilmasina katki saglayacaktir.

Sonu¢ olarak MKDB’li ¢ocuk hastalar ek iiriner anomali varlig1r yoniinden
incelenmelidir. MKDB’nin saga ya da sola lokalizasyonu renal islevleri degistirmez.
MKDB’li ¢ocuklarda fonksiyonel bobrek boyutundaki artis bobrek yetmezligine
gidisi belirlememektedir. Sistatin C, iiriner protein atilimi ve yasam ig¢i kan basinci

6lgtimleri MKDB’li hastalarin renal sagkaliminin izleminde kullanilabilir.
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6. SONUCLAR

Calismaya dahil edilen toplam 104 hastanin 40’1 (% 38.5) kiz, 64’1 (%
61,5) erkekti (Tablol, Sekill). MKDB etkilenen tarafta cinsiyete gore
degerlendirdigimizde, sag MKDB’lerde kiz sayis1 23 (% 38,9), erkek
sayist 36 (% 61,1) ve sol MKDB’lerde ise kiz sayist 17 (% 37,7),erkek
sayis1 28 (% 62,3) idi (Tablo 1).

Hastalarin yas dagilimi 1-204 ay olup ort-SS degeri 67,32 + 55,5 ay idi
(Tablo 1).

Hastalarin 92’sinde (% 88,4) eslik eden hastalik yok iken, sag MKDB’li
hastalarin 2’sinde (% 1,9) vezikoiireteral reflii, 1 hastada (% 0,9)
ureterovezikal darlik, 1 hastada(% 0,9) pulmoner hipertansiyon, 1
hastada (% 0,9) hipertansiyon ve 1 hastada (% 0,9) hidrosefali, sol tarafli
MKDB’lilerde ise 3’tinde (% 2,88) vezikotireteral reflii, 1 hastada (%
0,9) ¢ift toplayici sistem, 2 hastada (% 1,9) hipertansiyon ve 1 hastada
(% 1,9) hidrosefali mevcuttu. Istatiksel olarak olarak gruplar arasinda

anlamali farklilik saptanmadi ( p= 0,1, = 1,88) (Tablo 1).

Sag MKDB bdbregi olan hastalar ile sol MKDB bdbregi olan hastalar
(p=0,88) (Tablo 1).

Sag MKDB bobregi olan hastalar i¢in viicut agirhigr (kg) ort = SS degeri
24,74 + 20,3, sol MKDB bobregi olan hastalar i¢in viicut agirligi (kg) ort
+ SS degeri 20,6+14,3, total olarak ort £ SS degeri 22,95+18 idi.
[statistiksel olarak anlaml1 fark bulunmadi (p= 0,22) (Tablo 2).

Agirlik z skoru parametresi olarak sag MKDB bdbregi olan hastalar ile
sol MKDB bobregi olan arasinda istatiksel olarak anlamli fark tespit
edildi (p=0,008) (Tablo 2).

Boy uzunlugu olarak sag MKDB bdbregi olan hastalar ile sol MKDB
bobregi olan hastalar karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark

bulunmadi (p= 0,89) (Tablo 2).
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14.

Boy z skoru parametresi sag MKDB bobregi olan hastalar ile sol MKDB
bobregi olan hastalar karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark

bulunmadi (p= 0,28) (Tablo 2).

Viicut Kitle Indeksi (VKI) z skoru parametresi sag MKDB bébregi olan
hastalarla, sol MKDB bobregi olan hastalar karsilastirildiginda istatiksel
olarak anlamli fark tespit edildi (p= 0,02) (Tablo 2).

Sag MKDB bobregi olan hastalarin sistolik kan basinci 6l¢iimii, sol
MKDB bobregi  olan hastalarin  sistolik kan basmci  6lgtiimii
karsilagtirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p=0,32)
(Tablo 2).

Sag MKDB bobregi olan hastalarin diastolik kan basinct 6l¢limii ile sol
MKDB bébregi olan hastalarin  diastolik kan basinct  6l¢timii
karsilagtirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi(p= 0,89)
(Tablo 2). Sag MKDB’li hastalarin fonksiyonel bdbrek (sol bobrek)
longitudinal uzunlugu 92,87 + 22,4 cm, sol MKDB’li hastalarin
fonksiyonel bobrek (sag bobrek) longitudinal uzunlugu 85,8 + 21,26 cm
olgiildii. Istatistiksel olarak sag ve sol MKDB’li gruplar arasinda
fonksiyonel bobrek uzunlugu acisindan anlamli fark saptanmadi (p=
0,104) (Tablo 3).

Sag MKDB’li hastalarin her iki bobrek arasindaki longitudinal uzunluk
farki 20,53 + 18,5 cm, sol MKDB’li hastalarin her iki bobrek
ararasindaki longitudinal uzunluk farki 22,42 + 17,6 cm bulundu. Sag ve
sol MKDB gruplari arasinda bobrek uzunluk farki agisindan istatistiksel
olarak anlamli fark gézlenmedi (p= 0,59) (Tablo 3).

Sag MKDB’li grupta kan iire degeri 27,37 + 6,8 mg/dl, sol MKDB’li
grupta 26,65 + 8,1 mg/dl, tiim ¢alisma hastalarinda 27,06 + 7,4 mg/dI
Ol¢iilmiis olup gruplar arasinda kan tire degeri agisindan istatistiksel

olarak anlamli fark bulunmad: (p=0,63) (Tablo 3).

Sag MKDB’li grupta serum kreatinin degeri 0,49 + 0,15 mg/dl, sol
MKDB’li grupta 0,53 + 0,24 mg/dl, tiim ¢alisma hastalarinda 0,5 + 0,19
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mg/dl 6l¢lilmiis olup gruplar arasinda serum kreatinin degeri agisindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p= 0,38) (Tablo 3).

Sag MKDB’li grupta serum sistatin C degeri 1,0 = 0,19 mg/L, sol
MKDB’li grupta 1,08 + 0,32 mg/L, tim ¢alisma hastalarinda 1,04 = 1,0
mg/L Slglilmiis olup gruplar arasinda serum sistatin C degeri agisindan

istatistiksel olarak anlamli fark bulunmad: (p=0,13) (Tablo 3).

Idrar proteini/idrar kreatinini oran1 sag MKDB’li grupta 0,08 = 0,07
mg/mg, sol MKDB’li grupta 0,34 + 1,52 mg/mg, tim c¢alisma
hastalarinda 0,19 + 1,0 mg/mg idi. Istatistiksel olarak gruplar arasinda
idrar proteini/idrar kreatinini oran1 agisindan anlamli fark saptanmadi (p=
0,26) (Tablo 3). Korelasyon analizinde hastalarin boy z skorlarinin kan
basinci, bobrek boyutu, multikistik displastik-saglam bobrek boyut farki
ve renal fonksiyonlar ile iliskili olup olmadigi degerlendirildi (Tablo 4).
MKDB’li hastalarin boy z skorlari ile sistolik kan basinci, diastolik kan
basinci ve fonksiyonel bobrek boyutu arasinda istatistiksel agidan
anlaml pozitif iliski saptand1 (p= 0,001, r= 0,394; p= 0,001, r= 0,422; p=
0,00, r= 0,501, sirasiyla) (Tablo 4).

Hastalarin boy z skorlar1 ile saglam-kistik bobrek boyut farki, serum
kreatinin, iire, sistatin C ve idrar protein/idrar kreatinin oranlar1 arasinda
istatiksel agidan anlamli iligki tespit edilmedi (p= 0,056, r= 0,188; p=
0,467, r=0,072; p= 0,495, r=0,068; p= 0,69, r=-0,40; p= 0,56, r= 0,058,
sirastyla) (Tablo 4). Korelasyon analizinde hastalarin fonksiyonel bobrek
boyutu ile yas, antropometrik ve laboratuvar 6lgiim degerleri arasinda bir
iliski olup olmadig1 degerlendirildi (Tablo 5). Sag ve sol MKDB’li
gruplarda fonksiyonel bobrek boyutu ile yas, agirlik z skorlar1 ve boy z
skorlar1 arasinda istatistiksel agidan anlamli pozitif bir iliski tespit edildi
(p= 0,001, r=0,81ve p= 0,001, r=0,927; p= 0,001, r= 0,569 ve p= 0,001,
r=0,606; p= 0,001, r= 0,540 ve p= 0,001, r= 0,506, sirastyla) (Tablo 5).

Sag ve sol MKDB’li hastalarda fonksiyonel bébrek boyutu ile VKI z
skoru arasinda istatiksel olarak anlamli bir iliski gozlenmedi (p= 0,052,

r= 0,254 ve p= 0,289, r = 0,162) (Tablo 5).
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Sag ve sol MKDB’li hastalarda fonksiyonel bobrek boyutu ile saglam-
displastik bobrek boyut farki arasinda istatiksel agidan anlamli bir
baglant1 saptanmadi (p= 0,073, r= 0,225 ve p= 0,141, r = 0,223) (Tablo
5).

Sag ve sol MKDB’li hastalarda fonksiyonel bobrek boyutu ile kan iire
degeri arasinda istatiksel olarak anlamli bir iligki tespit edilmedi (p=

0,445, r=-0,101 ve p= 0,739, r =-0,51) (Tablo 5).

Sag ve sol MKDB’li hastalarda fonksiyonel bobrek boyutu ile serum
kreatinin degeri arasinda istatiksel agidan anlamli bir iliski bulunmadi

(p=0,08, r=0,23 ve p= 0,977, r =-0,004) (Tablo 5).

Sag ve sol MKDB’li hastalarda fonksiyonel bobrek boyutu ile sistatin C
degeri arasinda istatiksel olarak anlamli bir baglanti saptanmadi (p=

0,965, r=-0,14 ve p= 0,621, r = -0,76) (Tablo 5).

Sag ve sol MKDB’li hastalarda fonksiyonel bobrek boyutu ile idrar
protein/ idrar kreatinin orani arasinda istatiksel olarak anlamli iliski tespit

edilmedi (p= 0,915, r=0,235 ve p= 0,141, r = 0,223) (Tablo 5).
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