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Oz

Amacg: Bu c¢alismann amaci erigkin  nefrotik
sendromlu olgularda, tani anindaki hiperdriseminin
sikhgini tespit etmek ve hiperdriseminin bodbrek
sonlanimina etkisinin olup olmadigini aragtirmaktir.

Gerec ve Yontemler: Nefroloji Klinigi'ne, 2010-2021
yillart arasinda basvuran ve bobrek biyopsisi yapilan
olgular degerlendirmeye alindi. Hastalarin laboratuvar
ve takip veriler degerlendirilerek istatistiksel analiz
yapildi.

Bulgular: Calismaya dahil edilen 106 hastanin
9%59,4'U erkek olup ortalama yas 49,4 yildi. Olgularin
%72,6'0 primer, geri kalanlar ise sekonder nefrotik
sendrom hastasiydi.  Olgularn 54 (%51) 'Unde

hiperdrisemi  tespit edildi. ortalama Urik asit dUzeyi
6,80+1,77 mg/dl'di. Primer nefirotik sendromda
hiperdrisemi  sikligi %47,4  sekonder nefrotik

sendromda ise %62,1 idi. Primer nefrotik sendromiu
hastalarin %62,3'Unde, sekonder nefrotik
sendromlulalarin ise %17,2'sinde  izlemde tedaviye
yanit alindi (p<0,0001). Hipertrisemisi olanlarda
n=54) glomertler filtrasyon hizi daha dusuk
(64,4+31,0'e kargl 72,67+35,5 ml/dk.

p=0.007) ve steril piyUri oranlari ise daha fazlaydr (%
38,9'a kars! %19,6; p=0,03).

Sonug: HiperUrisemi erigkin  nefrotik sendromiu
olgularin yarnsinda goértlmektedir. Bu durum bdbrek
yetmezIiginin siddetiyle iligkilidir.

Anahtar Soézcikler: Hiperurisemi; nefrotik sendrom;
bobrek sonlanimi

Abstract
Am; The am of this study is to determine the

frequency of hyperuricemia at the time of diagnosis
and to investigate whether hyperuricemia has an
effect on renal outcome in adult patients with
nephrotic syndrome.

Material and Methods: Patients who applied to the
Nephrology Clinic  between 2010-2021 and
underwent kidney biopsy were evaluated. Statistical
analysis was performed by evaluating the laboratory
and follow-up data of the patients.

Results: Of the 106 patients included in the study,
59.4% were male and the mean age was 49.4 years.
Of the cases, 72.6% had primary and the rest had
secondary nephrotic syndrome. Hyperuricemia was
detected in 54 (51%) of the cases. The mean uric
acid level was ©6.80 mg/dl. The frequency of
hyperuricemia in primary nephrotic syndrome was
47.4% and 62.1% secondary nephrotic syndrome.
Response to treatment was observed in 62.3% of
patients with primary nephrotic syndrome and 17.2%
of patients with  secondary nephrotic syndrome
(p<0.0001). In patients with hyperuricemia (n=54),
the glomerular filtration rate was lower (54.4 vs.
72.67 ml/min. p=0.007) and the rate of sterile pyuria
pyuria was higher (38.9vs 9.6%; p=0.03).

Conclusion: Hyperuricemia is seen in half of adult
nephrotic syndrome cases This situation is correlated
with the severity of the kidney failure.

Keywords: Hyperuricemia;
renal outcome

nephrotic  syndrome;
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Giris

Nefrotik ~ sendrom; masif  proteinGri  (>3500
mg/gun/1.73 m2), hiperlipidemi, 6dem, lipidlri ve
hipoalbUminemi (<3,5 g/dl) ile karakterize bir bdbrek

hastaligl tablosudur . Tek basina bir hastalik degildir,
bobreklerin yeterince calismamasina baglh olusmus
bir tabloya verilen isimdir. Altta yatan veya eslik eden

bir hastaliga bagliysa sekonder nefrotik sendrom
olarak isimlendirilir. Sistemik bir has talkla beraber
degilse primer (idiyopatik) olarak adlandirilir.

Nefrotik sendrom toplumda sik gortlen, ¢ocuklari
daha fazla etkileyen, altta yatan bir sebebe bagl
olusan klinik durumdur. Eriskinde kronik bdbrek
hastaligina (KBH) ilerleyebilir ve hatta &lumlere yol

acabilir. Nefrotik sendromun yonetimi  altta yatan
sebebe bagl olarak, tani ve tedavide zorluklar
icermektedir. Hastalarin degerlendirilen laboratuvar

bulgulannin  bdbrek sonlanimi ve tedaviye yanit

acisindan hekimine yon godstermesi hasta ve hekimin
yararinadir.

Hiperurisemi;  cesitli  hastalklara baglh  olarak
gbrulebilen bir laboratuvar bulgusu olmakla beraber,

toplumda asemptomatik hipertrisemi oldukca sik
gorulmekt edir. Bir calismada dunyada hipertrisemi
skligr %20 olarak bildirilmistir (1), Erkeklerde sikhig
daha fazladir. Bu olgularin ¢ok blyUk bir kisminin ise
asemptomatik oldugu bilinmektedir. HiperUrisemi

bobrek hastaliklarinda ve kardiyovaskuUler
hastaliklarda k&td sonlanim ile i ligkilendirilmistir. Son
yillarda yapilmis bir calismada, serum Urik asit
dizeyinin KBH gelismesine ve KBH'nin ilerlemesinde
etkili oldugu, bununla beraber Urik asit dustricl
tedavinin KBHnin ilerlemesini yavaslattigi
goérulmustar . Bazi calismalarda hipertriseminin renal
hastalik icin nedensel bir rol oynamadig 1, ancak bir risk

faktort  oldugu  bildirimektedir  (2).  KBH'lilerde
hipertrisemi  siklig  acisindan  dunyanin  farkli
Ulkelerinde  farkli  oranlar bildirilmekle  beraber,

Japonya genelinde yaplimis genis ¢apli(n=35,508) bir
calismada KBH'li hastalarda hipertrisemi sikligi % 26,5
olarak bulunmustur (3). 2014 vyiinda Cin'de yapilan
nefrotik sendromiu hastalarda hiperturisemi sikligini

arastiran  bir c¢cocuk calismasinda ise nefrotik
sendromda hipertrisemi sikligi % 45 bulunmustur (4).

Literatlrde erigkin nefrotik sendromlu hastalarda

hipertrisemi  sikhgr ile ilgili
bulunmamaktadir.

PiyUri tam idrar tetkikinde dnemli  sayida (>10/mikroL
veya 10,000/ml) l6kosit olmasi anlamina gelmektedir,
Steril piyuri ise semptom ve/veya kulltirde Ureme

olmaksizin tam idrar tetkikinde I6kosit saptanmasi

olarak tanimlanmistr,

Biz bu calismada, eriskin nefrotik sendromlu
olgularda, tani anindaki hipertriseminin  sikigini
tespit etmek ve ayni zamanda bdbrek sonlanimina

cok sayida calisma

etkisinin olup olmadigini degerlendirmeyi amagcladik.
Gereg ve Yontemler

Bu calismada hastanemizin  Nefroloji  Klinigi'nde
2010-2021 villarn arasinda yapilan bdbrek biyopsileri
geriye donuk incelendi. Hasta verileri dijital hastane
kayitlanndan ve hasta dosyalarindan elde edi ldi.
Calismamiz icin SBU izmir Bozyaka Egitim ve Arastirma
Hastanesi Hik Kurulundan onay alindi (karar no:
2021/118). Nefotik sendrom klinigi ile basvuran 18 yas
ve UstU hastalar calismaya dahil edildi. Hastalarn
baslangigtaki Urik asit degerleri incelendi. Urik asit
dlzeyine gbore; kadinlar icin 6,0 mg/d!, erkekler icin ise
7,0 mg/dl Uzerinde degerler hiperlris emi olarak kabul
edildi. HiperUrisemisi olan hastalardan kristal artropati
tanisi alanlar ve bdbrek biyopsisi yaplimadan takip
edilen hastalar galismaya alinmadi. Hastalar patoloji
sonuclarina goére gruplandinldi. Primer ve sekonder
nefrotik sendrom olarak hastalar iki grupta incelendi.
Hastalar bobrek sonlanimlarina goére de gruplandinl di.
Kidney Disease improving Global Outcomes (KDIGO)
kriterlerine gdre primer nefrotik sendroml u, tam ve
kismi yanit veren hastalar yanit vermis olarak kabul
edildi, sekonder nefrotik sendromda ise yine KDIGO
Kterlerine gdre hastanin kreatin, albUmin, proteinri ve
glomertler filtrasyon hizi (GFH degerlerine gére

stabil hastalik ve progresif hastalik olarak iki grupta
incelendi. Stabil hastalik yanit var, progresif hastalik ise
yanit yok olarak kabul edildi.

Istatistiksel degderlendirme ve veri yorumlanma s icin
SPSS versiyon 26.0 kullanidi. Calismanin tanimlayici
analizleri icin SPSS 26.0 (StatisticaPackage for the
Social Sciences) programinda veri tabani olusturulup,
verilerin frekans, yUzde, ortal ama ve standart sapma,
medyan, ceyreklikler arasi uzaklik (inter guartile range;
IQR) degerleri hesaplandi. Bagdmli ve bagmsiz
degiskenler arasindaki iligkinin sapta nmasinda hangi
analizler in kullanilmasi gerektigine karar vermek icin
normalite analizleri yapildi.  Degiskenlerin  normal

dagilima uygunlugu
Kolmogor ov-Smirnov/ShapiroWilk testleri ile
incelendi. Verilerin analizinde normal dagihimda

bagimsiz gruplarda t-testi, normal dagilim olm ayan
durumda ise Mann-Whitney U testi kullanildi.

Kategorik degiskenlerin karsilastirmasinda Pearson’s
ve Fisher'skesin (Exact) Ki-Kare (ChiSquare) testleri

uygulandi. p degeri 0,05 altinda istatiksel olarak
anlamii kabul edildi.
Bulgular

Calismaya dahil edilme kriterlerini karsilayan toplam

106 hasta alinmistir. Hastalarin 63 (%59 U erkek olup,
43 (%41) U kadindi. Hastalann yas ortalamasi
49,4+15,5 (18-87) yildi. Hastalarn 77 (%2,6)'si primer
nefrotik sendrom, 29'u (%27,4) sekonder nefrotik
sendromluydu . Toplam 106 hastanin 54 (%51) inde
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asit degeri 1,44 mg/dl, en blylk degeri 10,60
mg/dl'ydi.  Ortalama Urik asit  degeri  duzeyi
6,80+1,77(1,44-10,60) mg/dl saptandi. Hastalarin tani
aninda serum alblmin degeri ortalama 2,58+0,62
(1,20- 3,49) g/dl" di. LDL degeri baslangicta ortalama
220.2+113,04 mg/dl'di (66-967).

Hastalarin tani anindaki GFR degeri ortalama olarak
63,09+34,26 (8-146) ml/dk/1,73 m2 saptandi.
hastanin 52 (%49,05) sinde tani annda bdbrek
yetmezligi (GFR<60 ml/dk/1,73 m2) mevcuttu, geri
kalan 54 (%50,95) hastada bobrek yetmezligi yoktu.
Tani aninda serum kreatinin degeri ortalama 1,73+1.5
(0,560-9,70) mg/dl bulundu.

Hastalann baslangictaki proteintri degeri en kuguk
3500 mg/gun iken, en buylk 20916 mg/gun’ du.

Ortalama proteintri 7851,6+4022,1 mg/gun idi.
Yetmigyedi  primer nefrotik sendrom hastasinin
patoloji  sonuclarina  gore; 23  (%29,8) hasta

membrandz nefropati (MN), 25 (%32,4) hasta fokal
segmental glomerUloskleroz (FSGS), 14 (%18,1) hasta
minimal lezyon hastaligr (MLH), 8 (%10,3) hasta Ig A
nefropatisi (IgAN), 7 (%9,1) hasta membranoproliferatif
glomerUlonefrit  tanisi  almisti.  Sekonder nefrotik
sendromlu 29 hastanin 20 (%68,9)' si amiloidoz, 5
(9%17,3)'i diyabetik nefropati, 2 (%6,9)'si sistemik lupus
eritematozus (SLE) nefriti (LN) ve 2 (%6,9) si
hipertansif nefropati olarak raporlanmistir.

Sekonder nefrotik sendromlu 29 hastanin 20'si (%68,9)
amiloidoz, &I (%17,3) diyabetik nefropati, 2'si (%6,9)
LN ve 2si (%6,9) hipertansif nefropati olarak
raporlanmistir. Primer nefrotik sendromlu hastalardan
48 (% 62,3)inin, sekonder nefrotik sendromlu
hastalarin ise 5 (% 17,2)inin tedaviye yanit verdigi
kabul edildi. Primer NS'li hastalarda total olarak yanit
verme durumu daha fazlaydi. Sekonder sebeplerde ise
yanit veren hasta orani daha dustk gortldd (p
degeri<0,001). Fark anlamli kabul edildi.

Olgularin 564°'Unde (%51) ise hiperurisemi tespit edildi
ve hiperUrisemik olgularda kadinlar (n=26) ve erkekler
(n=28) arasinda anlamli fark bulunmadi ( p=0.079).
Ortalama Urik asit dlzeyi 6,80+1,77 (1,44-10,60) mg/dl
idi. Primer nefrotik sendromda hipertrisemi sikhigi
%47,4 sekonder nefrotik sendromda ise %62,1 idi ve
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p=0,178).
Bdtin olgular ele alindiginda hipertrisemisi  olan

hastalarda (n=53) GFH daha dusuk (54,4+31,0%e kars

72,67+35,5 ml/dk.; p=0.007) ve steril piyUri oranlari ise

daha fazlaydi (%38,9%e karsi %19,6; p=0,03). Gruplar

arasinda tedaviye yanitta hipertrisemisi olan hastalar
degerlendirildiginde anlamli farkliik  saptanmadi
(0=0,920). Bu durum primer ve sekonder gruplar
arasinda devam etmekteydi (p=0,178). Bu veriler
Tablo 1'de 6zetlenmistir,

Tartisma
Literatrde hipertrisemi sikhigl ve hiperdris eminin

bobrek sonlanmina olan etkisinin  aras tnldigl az
sayida calisma mevcuttur,  Bilgilerimize  gore
calismamiz Ulkemizde nefrotik sendroml u
eriskinlerde  hiperdriseminin - bobrek s onlanmina
etkisinin arastinldidgi ilk ca hismadir. Nefrotik sendrom

106 toplumda sik gordlen, cocuklar daha fazla etkileyen,

altta yatan bir sebebe bagl olusan kli nik durumdur.
Eriskinde KBH've ilerleyebilir ve hatta olumlere yol
acabilir. Nefrotik sendromun yodnetimi altta yatan
sebebe bagl olarak, tani ve tedavide zorluklar
icermektedir. Hastalann degerlendi rilen laboratuvar
bulgular inin - bébrek sonlanimi ve tedaviye yanit
agisindan hekimine yon gostermesi hasta ve hekimin
yararinadir,

Hiperurisemi;  ¢esitli  hastalklara baglh  olarak
gbrulebilen bir laboratuv ar bulgusu olmakla beraber,
toplumda asemptomatik hipertrisemi oldukca sik
gorulmekt edir. Bir galismada dunyada hiperdrisemi
sikhgr %20 olarak bildirilmektedir (1). Hi pertrisemi
erkeklerde daha siktir. HiperGrisemi li olgulann ¢ok
baytuk  bir  kisminin  asemptomatik  oldugu
bilinmektedir. HiperUrisemi bdbrek hastalikla rinda ve
kardiyovaskuler hastalklarda kot sonlanim ile
iliskilendiriimistir. Son yillarda yapil mis bir calismada,
serum Urik asit duzeyinin KBH gelismesine ve KBHnin
ilerlemesinde etkili oldugu, bununla beraber Urik asit
dusuricu tedavinin KBH'nin ilerlemesi ni yavaslattigs
gortimustur. Bazi galismalarda hipertriseminin renal
hastalik icin nedensel bir rol oynamadigi, ancak bir
risk faktoérl oldugu bildiriimektedir (2). KBH'lilerde
hiperGrisemi  skligi  agisindan  diUnyanin  farkli
Ulkelerinde  farkli  oranlar  bildiriimekle  beraber,
Japonya genelinde yapilmis genis ¢capli (n:35,508) bir
calismada KBH'li hastalarda hipertrisemi sikligr %
26,5 olamk bulunmustur (3). 2014 yilinda Cinde
yapllan nefrotik sendromlu ¢ocuklarda hipertrisemi
sikhgini arastiran bir calismada ise hipertrisemi siklig
%45 olarak bulunmustur (4). Bizim calismamizda ise
toplam 106 hastanin 54 (% 51) Unde tani aninda
hiperUr isemi vardi.

Cinde vyapllan baska bir calismada; LN olan
hastalardaki serum  Urik asit  dlzeyi  sinirlan
caligmamizdaki gibi alinmisg olup, 177 hastanin 77 (%
43,5) sinde hipertrisemi gordimustar. Bu durumun
sag kallima ve bobrek sonlanimina kotd yansidig
belir tilmistir (5).

Kore'de vyapilan bir ¢alismada ise MLH olgularinda
hipertr isemi sikligi %35,6 olarak bulunmus olup, MLLH
olgulannda hiperUrisemi  varliginin - son dénem
bobrek yetmezligine gidis agisindan risk faktoru
oldugu gortlmUstlr (6). Bizim calismam izda ise
hiperUrisemi varligiyla tedavi yaniti arasinda anlamli
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Tablo1. Primer ve sekonder nefrotik sendromlu hastalarin bobrek sonlanim verileri
Primer Nefrotik Sendrom Sekonder Nefrotik Sendrom
Klinik Durum Yanitsiz (n=29) | Yanitl (n=48) | p degeri |Progresif Hst. |Stabil Hst. p degeri
Ortalama=SS /| Ortalama+SS/ Ortalama+SS /|Ortalama+SS /
Medyan (IQR) | Medyan (IQR) Medyan (IQR) [Medyan (IQR)
Yas (yil) 53,3+17,0 47,4415,2 0,120 51 (22) 34(16) | 0,010
Cinsiyet (E/K) 20/9 21/27 0,032 177 5/0 0,296
Tani Serum Kreatinin | 1,6 (0,96) 1,2(0,82) 0,027 1,39 (1,26) 2,99 (6,92) | 0,273
(mg/dl)
GFH (mi/dk/1.73 m2)| 46 (26) 64 (58) ,092 48 (56) 47,5 (86) 0,811
Bobrek yetmezIigi 12/17 29/19 0,105 11/13 2/3 1,000
(yok/var)
Tani Serum AlbUmin 2,7+0,6 2,6+0,7 0,417 2.3(1,0) 2,95 (0,45) | 0,229
(g/dl)
Tani LDL (mg/dl) 184 (150) 207 (109) 0,956 177 (54) 126 (129 0,142
(n=22)
Piylri (yok/var) 23/6 29/19 0,086 18/6 4/1 1,000
Serum Urik asit 6,7+1,8 6,6+1,6 0,716 6,8 (2,42) 8,36 (2,3) 0,157
(mg/dl)
Kontrol Idrar 6535 (6965) | 1474 (3008) | <0,0001 | 7090 (8388) | 940 (4375) | 0,042
proteindri (mg/gun)
2.Kontrol proteinUri 3167 (5015) 254 (739) <0,0001 | 5450 (5424) | 196 (1305,5) | 0,005
(mg/glin)
Kontrol Serum 3,6+0,3 4,0+0,6 <0,0001 2,8 (1,6) 4.5 (0,4) 0,006
Albumin (mg/dl)
Kontrol serum 1,6 (2,24) 0,93 (0,57) 0,003 2,0 (3,7) 4,28 (6,79) 0,904
Kreatinin (mg/dl)
Kontrol serum LDL 157 (42) 137 (38) 0,133 140 (68) 127 (96) 0,752
(mg/dl) (n=16) (n=39)
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bir iliski bulunamadi, bu durum bizim hasta
grubumuzun homojen olmamasindan ve hem primer
nefrotik sendrom hem de sekonder nefrotik sendrom
hasta sayisinin yeterli olmamasindan kaynaklanmis
olabilir. Erigkin nefrotik sendromda primer, sekonder
ve bunlann alt gruplarnda hipertrisemi ile bodbrek

sonlanimi arasindaki iligkiyi inceleyecek genis gapli ve
¢cok merkezli bir calismanin yapilmasi hastalarnn ve biz
hekimlerin yararina olacagini disuntyoruz.

Kontrol grubunun olmamasi, olgu sayisinin az olmasi,
olgularin tani olarak homojen dagimamasi ve tek
merkezli bir calisma olmasi calismamizin  kisitl
yonleridir. Calismamizin guclt yani ise bu konuda
Ulkemizde ilk ve arastirdigmiz kadaryla dinyada bu
konuda yapilmis az sayida calismadan biri olmasidir.

Sonug

Hipertrisemi erigskin nefrotik sendromlu olgularin

varisinda  gortlmektedir.  Bu  durum  bdbrek
yetmezliginin - siddetiyle iliskilidir. Ayni zamanda

hiperdrisemik olgularda steril piyUri daha fazlaydi. Bu
durum bu olgularda bdbrek yetmezIliginin siddeti ile

iliskili olabilir. Bu konunun neden sonuc iliskisini
ortaya koymak igin genis Olgekli calismalara intiyag
vardir,

Calismada hicbir  hibe veya destek kaynadl
kullaniimamustir,  Yazarlann  herhangi  bir  ¢ikar
catismasi yoktur.

Yazarlarin ~ tUmu arastirmay! her  asamada

desteklediklerini  beyan etmiglerdir. TUm yazarlar
calisma tasarminda yer almis ve makalenin son halini
onaylamigtir.
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