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OZET

KARA, T. ’BOBREK DONORU HASTALARINDA POSTTRANSPLANT
DONEMDE GELISEN HASTALIKLARIN TESPITI VE RiSK
FAKTORLERININ ARASTIRILMASI. Y.Y.U.T.F. i¢ Hastaliklar1 Uzmanlk Tezi
Van 2016

Amag: Bilindigi gibi ilk bobrek naklinin bagarili sekilde yapildigi 1954 yilindan
itibaren diinyada bobrek nakli yapilma orani gittik¢e artmaktadir. Bobrek nakli hem
kadavradan hem de canli bir vericiden (donor) yapilabilmektedir. Bobrek donorleri
adaylar1; bobrek nakli 6ncesi mevcut hastaliklar ve ileride karsilasabilecegi saglik
problemleri acgisindan tarandiktan sonra donér olarak kabul edilmektedir. Nakilden
sonra bobrek donorleri gelisebilecek kronik bobrek yetmezligi, hipertansiyon, diyabet
ve kardiovaskiiler hastalik gibi saglik problemleri agisindan belli araliklarla takip
edilmektedir. Bu galismada Yiiziincii Y11 Universitesi Tip Fakiiltesi Nefroloji Bilim Dali
polikliniginde takip edilen bobrek donérlerinde bobrek naklinden sonra gelisen
hastaliklarin tespiti ve risk faktorlerinin arastirilmasi amaglanmustir.

Materyal ve Metod: Bu calismada Van Yiiziincii Y1l Universitesi Tip Fakiiltesi
(YYU) Hastanesi Nefroloji poliklinigine bagvuran ve bdbrek donérii olan yaslari 18-75
yaslar1 arasinda degisen 40 bobrek dondr alindi. Tiim dondérlerden; bobrek nakli sonrasi
gelisen herhangi bir hastaliginin olup olmadigina dair anamnez alindi ve tiim donoérlerin
fizik muayeneleri (tansiyon, nabiz ve sistemik muayene) yapildi.

Donorlerin daha once bakilan; 24 saatlik idrarda glomeriiler filtrasyon hizi
(GFH) ve proteiniiri dl¢iimii, periferik kandan bakilan kreatinin, potasyum, sodyum,
klor, kalsiyum, fosfor, {irik asit, albiimin, parathormon (PTH), aspartat aminotransferaz
(AST), alanin aminotransferaz (ALT), aclik glukoz ve hemoglobin Alc (HbAlc)
diizeyler kayit edildi. Donoérlerin fizik muayene ve laboratuvar sonuglarina gore nakil
sonras1 sistemik hastalik gelisip gelismedigi ve hastalik gelisimi i¢in risk faktorleri

degerlendirildi.

Bulgular: Calismaya dahil edilen 40 donoriin 29 (%72)'u kadin ve 11 (%18)'
erkek idi. Nakil sonrasit hikayelerinde; 3 (%7.5)linde diabetes mellitus (DM), 6



(%]15)'sinda hipertansiyon (HT) ve 1 (%2.5)'inde ise hem DM hem de HT tanis1 aldig:
goriildi. Ortalama sistolik arteriyel kan basinc1 127.17£16.9 mmHg, ortalama diastolik
arteriyel kan basmnci 76.3+14.5 mmHg, ortalama viicut kitle indeksi (VKI) 29.6+5.04
kg/m? idi. Hastalarin 24 saatlik idrar érneginde; ortalama GFH (Glomeriiler filtrasyon
hiz1) 81.62+21.31 ml/dk, ortalama proteiniiri diizeleri ise 138.84+72.7 mgr/giin idi.
Kidney Disease Improving Global Outcomes (KDIGO)'ya gore evre G1'de olan donor
sayist 14 (%35), evre G2 donor sayist 19 (%47.5), evre G3 dondr sayist 5 (%12.5) ve
evre G3b'de olan donor sayist da 2 (%5) oldugu goriildii. Evre G4 ve evre G5 de donor
olmadig1 gozlendi. Serum iirik asit diizeyleri 6.27+1.33 mg/dl, PTH diizeyleri
98.0£50.69 pg/ml ve 25-OH vitamin D diizeyleri 14.61+£6.35 ng/ml idi. Donerlerin viral
markerlar;; anti-HCV, anti-HIV ve HbsAg diizeyleri negatif idi. Dondrlerin 8
(%20)'inde tam idrar tetkikinde idrar yolu enfeksiyonu (idrarda l6kosit >5/hpf) gézlendi.

Sonuclar: Arastirmamiz sonucunda klinigimize bagvuran bdbrek dondrlerinin
nakilden sonra takiplerinde DM, HT, Gut ve kardiyovaskiiler hastaliklarin goriilme
siklig1 litaretiirdeki c¢aligmalar ile benzerdi. Nakilden sonra dondrlerde gelisen
hastaliklarin insidansinin toplumdaki insidansi ile ayn1 olmasi bobrek naklinin son

donem bobrek yetmezligi tedavisinde daha iyi bir segenek olmasinin yolunu agmaktadir.

Anahtar kelimeler: Bobrek dondrii, diyabetes mellitus, hipertansiyon, gut hastaligi

Vi



ABSTRACT

KARA, T." DETECTION OF INFLAMMATORY DISEASES EMERGING
DURING POST-TRANSPLANT PERIOD OF KIDNEY DONOR AND
INVESTIGATION OF RISK FACTORS”

Y.Y.U. Medical Faculty internal Medicine Speciality Thesis , Van City 2016

Objectives: As it is known, since 1954, when the first kidney transplant was
successfully performed; kidney transplantation rate has been increasing all over the
world. Although kidney transplantation can be done from cadaver, it is frequently
realised from a living donor. After medical screening of the renal donors for their
current disorders (diseases) and for their possible disorders they may encountered in the
future, they are adopted as donors. However, they are regularly followed up in terms of
health problems such as chronic renal failure, hypertension, diabetes, cardiovascular
disease that can develop in these patients. In this study, it was aimed to detect diseases
(disorders) of kidney donor patients and investigate the risk factors after renal
transplantation who are followed up at the Medical Faculty’s. Nephrology Department

Clinic of Yiiziincii Y1l University.

Material and Method: In this study, 40 kidney donors, aged between 18-75
years, were admitted to the Nephrology Clinic of Van Yiiziincii Y1l University(YYU)
Hospital. For all of the patients; an anemnesis was performed to determine if there was
any disease developing after kidney transplantation and physical examination (blood

pressure, pulse and systemic examination) was performed.

As routine laboratory observations; glomeriiler filtration rate (GFR) was tested
using 24 hour urine samples collected from patients; proteinuria was tested using usual
urine sample collected from patients; and peripheral blood samples were sent for tests
such as creatinine, potassium, sodium, chlorine, calcium, phosphorus, uric acid,
albumin, parathormone, AST, ALT, fasting (preprandial) blood glucose and HbAl..
According to the physical examination and laboratory results of the patients, the risk
factors for the development of systemic disease and disease development were

evaluated after transplantation.

Vii



Results: Of the 40 donors included in the study, 29 (72%) were females and 11
(18%) were males. In their stories after transplation; It was observed that 3 (7.5%) were
diagnosed with diabetes mellitus (DM), 6 (15%) were diagnosed with hypertension
(HT) and 1 (2.5%) were diagnosed with both DM and HT. Average systolic arterial
blood pressure was 127.17£16.9 mmHg, average diastolic arterial blood pressure was
76.3£14.5 mmHg, and average body mass index (BMI) was 29.6+5.04 kg/m?. As per of
the results of the 24-hour urine samples taken from the patients; average GFR was
observed as 81.62+21.31 ml/min and the average proteinuria rate was observed as
138.8+72.7 mg/day. In accordance with the Kidney Disease Improving Global
Outcomes (KDIGO), it has been observed that the number of donors in stage G1 was 14
(35%), the number of donors in stage G2 was 19 (47.5%), the number of donors in stage
G3a was 5 (12.5%) and the number of donors in stage G3b was 2 (5%). No donors
were observed in the stage G4 and stage G5. Serum iiric acid levels were 6.27+1.33
mg/dl, PTH levels were 98.0+50.69 pg/ml and 25-OH vitamin D levele were 14.61+
6.35 ng/ml. In the viral markers of the patients; positivity for Anti-HCV, anti-HIV and
HbsAg were not detected. As a result of urine analysis carried out; urinary tract

(system) infection (leukocyte 5/hpf in urine) was observed in 8 (20%) of patients.

Conclusions: As a result of our study carried out for the after transplation
follow-up procedure of kidney donors who admitted to our clinic; it was observed that
the incidence of DM, HT, Gout and cardiovascular diseases was similar to other studies
of the literature. Since the incidence of developing diseases in donors after transplantion
is the same as the incidence in the community, it leads the way to consider the kidney

transplation be a better option in the treatment of end stage renal failure.

Keywords: Renal donor, diabetes mellitus, hypertension, gout
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1. GIRIS VE AMAC

Diinya ¢apinda sik goriilen ve toplum sagligini ciddi sekilde tehdit eden kronik
bobrek yetmezligi (KBY) iilkemizde de 6nemli bir sorun teskil etmektedir (1). Ayrica
KBY; sikligi, tedavi zorlugu ve yiiksek ekonomik giderleri nedeniyle iilkemiz igin
ciddiyet arz eden bir halk saglig1 sorunu olmustur.

KBY’de GFH (Glomeriiler filtrasyon hizi)'na gére evrelendirme yapilir. Dialysis
Outcome Quality Index (DOQI) GFH 15 mL/dk/1.73 m? 'den az olmasi evre 5 yani son
donem bobrek yetmezligi (SDBY) olarak smiflandirtir. Uremi varligmin olup
olmamasina gore bu deger renal replasman tedavileri (RRT) i¢in sinir olarak kabul
edilmektedir (2). RRT'de genel amag, diyaliz ya da renal transplantasyon (Tx) ile
hastalarda tiremi gibi ileri belirtilerin gelismesini 6nlemektir.

Canli veya kadavradan yapilan basarili renal Tx diyaliz tedavilerinin sagladigi
kismi bobrek fonksiyonlarindan ziyade tamamini yerine getirerek daha iyi bir yasam
kalitesi saglar.

Ulkemizde, SDBY olan hasta sayis1 60.000'i gegmektedir ve bu hastalarim her yil
ancak % 5.3'line renal Tx yapilabilmektedir (1). Tx sayisinin bu kadar diisiik olmasinin
en Onemli nedenlerinden bazilari; verici bulmaktaki zorluk ve etkili hasta takibi
yapabilen merkezlerin yetersizligidir.

Bu ¢alismada Yiiziincii Yil Universitesi Tip Fakiiltesi Nefroloji Bilim Dali
polikliniginde takip edilen bobrek dondrii hastalarinda bobrek nakli sonrasi gelisen

hastaliklarin tespiti ve risk faktorlerinin arastirilmasi amaclanmastir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Kronik Bobrek Yetmezliginin Tanimi

KBY, diinya ¢apinda énemi giderek artan bir halk sagligi sorunu haline gelmistir.
KBY, degisik etyolojik nedenlerinden dolayr bdbrekteki mutlak nefron sayisi ve
fonksiyonlarindaki azalma ile sonuglanan ve ardindan SDBY'ye gotiiren patofizyolojik
bir stirectir (3).

KBY, DOQI klavuzu tarafindan, GFH'nda azalma olsun ya da olmasin bobrek
biyopsisi veya diger parametrelerle (proteiniiri, anormal idrar sedimenti, goriintiileme
yontemleri gibi) gosterilen bobrek hasarinin 3 ay veya daha uzun slirmesi ya da bébrek
hasart olsun veya olmasin GFH’nin 60 mL/dk/1.73 m*den diisiik olmasi ile
tanimlanmistir  (2). Ayrica anemi, hiperfosfatemi, hipokalsemi ve radyolojik
incelemelerde bilateral kiiciik bobrekler gibi bulgular da KBY gostergelerinden
bazilaridir (4).

KBY’nin degisik evreleri Tablo 1'de oOzetlenmistir (5). SDBY; bobrek
fonksiyonlarinin geriye doniisiimsiiz kaybi ile karakterize ve hayati tehdit eden iiremik
bir tablodur. Uremiden korunmak i¢in SDBY olan hastaya devamli olarak diyaliz veya

renal Tx gibi RRT yontemlerinden birisinin uygulanmasi gerekmektedir (3).



Tablo 1: Glomeriiler filtrasyon hizina gore kronik bobrek hastaliginin evrelenmesi

Devamh albuminiiri kategorisi

tanim ve siirlari

KBY 'nin glomeriiler filtrasyon Al A2 A3

hiz1 ve albuminiiriye gore

Normal /hafif | Orta diizeyde | Ciddi diizeyde
prognozu

artmis artmig artmis
KDIGO 2012

<30 mg/g 30-300mg/g |>300mg/g

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

G1 |Normal veya}] >90 Hafif artmis | Ytksek risk

yiiksek

G2 |Hafif dustklik J60-89 Hafif artmis | Ytksek risk

G3a |Hafif-orta 45-59 Yiksek risk

dustikliik

Hafif artmis

G3b | Orta-ciddi 30-44) Yiksek risk

diisiikliik

Tanim ve sinirlari

G4 |Ciddi diistikliik | 15-29

GFH Kkategorisi (ml/dk/1.73m?)

G5 |Bobrek <15

yetersizligi

2.2. Kronik Bobrek Yetmezliginin Etyolojisi

KBY’nin nedenleri iilkeden iilkeye, itk ve cinsiyete bagli olarak degismekle
birlikte, tilkemizdeki ilk ii¢ siradaki nedenler; DM, HT ve kronik glomeriilonefrittir (1).
Ulkemizdeki KBY ’nin etyolojileri Tablo 2'de verilmistir.



Tablo 2: Ulkemizde KBY'ye yol acacak etyolojik faktorler

Etyoloji %
Diabetes Mellitus 36.5
Hipertansiyon 27.4
Glomerulonefrit 7.3
Polikistik Bobrek Hastaligi 4.2
Tiibiilointertisyel Nefrit 2.7
Amiloidoz 1.9
Renal Vaskiiler Hastalik 0.9
Diger 8.5
Etyoloji Bilinmeyen 10.6
Toplam 100

B.3. Genel Prevalans
ABD Bobrek Bilgi Sistemi verilerine gore Tiirkiye'de SDBY genel prevelansi
868'tir. SDBY ortalama prevelansi ise 985.5'tir (6).

Sekil 1: 2011 yili milyon niifusta son déonem bobrek hastaligi genel prevelansi
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2.4. Kronik Bobrek Yetmezliginde Renal Transplantasyon Tedavisi

SDBY’de iiremi ve diger metabolik bozukluklarin diizeltilmesi ve bdbregin
mevcut fonksiyonlarinin yerine getirebilmesi i¢cin RRT secenekleri gelistirilmistir. Bu
tedavi secenekleri sirasiyla hemodiyaliz (HD), periton diyalizi (PD) ve renal Tx'dir.
Ulkemizdeki RRT yontemleri Tablo 3'te goriilmektedir (1).

Tablo 3: Ulkemizde kullanilan RRT yéntemlerini oranlar

n %
Hemodiyaliz 9737  85.06
Periton diyalizi 969 8.47
Transplantasyon 741 6.47
Toplam 11447 100

RRT segeneklerinin farkli avantaj ve dezavantajlar1 mevcuttur. Bu agidan
replasman tedavileri se¢cimi hastanin klinigine ve istegine gore belirlenmektedir. Genel
tedavi stratejisi olarak; tedavilerin kendi igindeki eksiklikleri veya birbirine olan
alternatifleri olabileceginin doktor ve hasta tarafindan bilinmesidir. Hastaneye acil
basvurulari, gelisebilecek komplikasyonlar1 ve maliyeti 6nemli dl¢iide diisiirmek ancak
ilerleyici bobrek yetmezliginin erken tespit edilmesi ile olmaktadir. Erken tani ile
hastalara yasam tarzlarima ve sosyoekonomik diizeylerine uygun tedavi ydnteminin
se¢ilmesi temel hedefidir (7).

RRT seceneklerinden biri renal transplantasyondur. Transplantasyon; bir organ
ya da dokunun basgka bir bireye ya da ayni bireydeki farkli bir bolgeye nakli olarak
tanimlanir. Canlidan veya kadavradan alinan bobregin liremili hastaya nakli, en sik
yapilan ve en bagarili sonuglar veren organ nakillerindendir (8). SDBY'de diger RRT
seceneklerine gore morbidite ve mortalite bakimindan en optimal iyi tedavi renal Tx'dir.

2.4.1. Tarihcesi

Diinyada yapilan ilk renal transplantasyon 1954 yilinda, Tiirkiye'de ise 1975
yilinda yapilmistir. Immunosiipresif ilaclar kesfedilmeden 6nce renal Tx sadece tek
yumurta ikizleri arasinda yapilabilmekteydi. Bu yiizden basarili renal Tx'de en 6nemli
pay zamanla gelistirilen immunosiipresif ilaclara aittir. Azatioprinin ve ardindan 1980

yilinda siklosporinin kullanima girmesi ile akut rejeksiyon riskinde azalma ve greft sag



kalim siiresinde belirgin uzama gozlenmistir. Ve daha sonra 1996 yilinda diger bir
kalsindrin inhibitorii olan takrolimus; renal Tx i¢in kullanimi onay almis ve boylece
immunosiipresif ila¢ tedavisinde alternatif artmistir.

Ayrica renal tx protokollerinde infeksiyonlarin kontrolii ve cerrahi teknigin
zamanla gelistirilmesi renal Tx'in en bagarili RRT yontemi oldugunu giin 1s1gna
cikarmustir.

2.4.2. Transplantasyon Prensipleri

Renal Tx yapilmast icin alicit ile verici arasinda ABO kan grubu uyumu
olmalidir. Bu kurallar kan transfiizyonundaki gibidir. Rh sisteminin ise bir dnemi
yoktur. Doku grubu olarak bilinen human leukocyte antigens (HLA) sistemi 6.
kromozomun kisa kolu iizerinde yerlesmis doku uygunluk antijenlerini icerir. HLA
bolgesindeki antijenler 1. sinif (A, B, C) ve 2. sinif ( DR, DP, DQ) olmak iizere ikiye
ayrilir. Renal Tx’de dnemli olan A, B ve DR antijenleridir. Her insanda ikiser tane gen
bulundugundan toplamda 6 antijen degerlendirmeye alinmaktadir.

Renal Tx’de en iyi sonuglar doku uygunluk antijenlerinin tam uyum oldugu
durumlarda alinmaktadir. Vericide alicida olmayan A, B, DR antijenleri arttik¢a alicinin
bobregi reddetme olasiligr artmaktadir. Alicinin takilan bobregi kabul etmesini minor
doku uygunluk antijenleri de etkilemektedir (9).

Hastanin primer bobrek hastaligi, yapilan kan transfiizyon sayist ve daha 6nceki
Tx’ler de basariy1 etkileyen faktorlerdendir (10). Renal Tx canlidan ve kadavradan
olmak ftizere iki sekilde yapilabilmektedir. Canlidan yapilan renal Tx elektif sartlarda
yapilirken, kadavradan yapilan renal Tx ise acil sartlarda yapilmaktadir. Amerika ve
Avrupa’da kadavradan yapilan renal Tx canlidan yapilanlardan daha fazla iken
tilkemizde canlidan yapilan renal Tx sayisi ise kadavradan yapilanlarin yaklasik 4 kati
kadardir (11,12).

2.4.3. Renal Transplantasyonda Hasta Secimi

HLA antijenlerine karsi sitotoksik antikor varligi (pozitif T hiicresi crossmatch),
metastatik veya tedavi edilmemis kanser, aktif enfeksiyon, kronik aktif hepatit,
karaciger sirozu, aktif vaskiilit veya glomeriilonefrit, diizeltilemeyen alt iiriner sistem
hastalig1, aktif peptik iilser, tedaviye uyumsuzluk, tedavi edilemeyen psikoz, primer
oksalozis, ciddi kalp yetersizligi veya koroner yetersizlik gibi kardiyovaskiiler a¢idan

stabil olmayan hastalarda renal Tx kontrendikedir (13).



Geng yetiskin renal Tx'li hastanin yasam orani diyalize gore ¢ok daha iyi iken,
yash hasta grubunda ise bu oran nispeten azalmaktadir (2). Renal Tx'de bobrek alicisi
icin list yas sinir1 belirlenmesi uygun olmadigi halde, yasli hasta grubuna daha az
oncelik verilmesi dogru olacaktir. Bu konudaki yaklagim; 60 yasa kadar renal Tx
kabulii, 60-70 yas arasinda daha siki bir eleme ve 70 yasindan sonra ise ¢ok sinirlayici
davranmak daha uygun olacaktir.

2.4.4. Renal Transplantasyonda Donor Se¢imi

Canli renal tx dondr secimi ilk asamada; daha 6ncede bahsedildigi gibi ABO
kan grubu uyumunu, HLA doku tiplendirilmesini ve muhtemel aliciya karsi lenfosit
crossmatch testini kapsar. Cok sayidaki donor aday se¢iminde genelde; biyolojik olarak
daha yakin donér adaylar tercih edilir. Donér aday1 degerlendirmesinde bakilan genel
testler Tablo 4'de belirtilmistir.

Tablo 4: Canli bobrek nakli aday1 degerlendirilmesi

Laboratuar testleri

Kan grubu, HLA doku tiplemesi ve crossmacth

Idrar testi ve idrar kiiltiirii

24 saatlik idrarda protein ve kreatin klirensi veya Niikleer tip yontemi ile GFH 6l¢iimii
Tam kan sayimi, protrombin zamani1 ve parsiyel tromboplastin zamani,

Tam metabolik panel; karaciger fonksiyon testleri, albumin, kalsiyum ve fosfor

Viral seroloji; HIV, Hepatit B ve C, EBV, CMV, HSV ve RPR

Erkek ise eger yas >50 yas PSA

Diger testler

Elektrokaridyografi

Akciger Grafisi

Pap smear (bayanlarda)

Mamografi (bayanlarda yas >40 ise)

Bobrek goriintiillemesi: BT, BT anjiografi veya MR anjiografi

Yag/oykii/anormal labaratuar bulgusu /aile oykiisiine bagh diger testler

Kolonoskopi

Kalp hastaliklar1 agisindan tarama: Ekokardiyografi ve Myokardiyal perfiizyon sintigrafisi
24 saat ayaktan kan basinci izlemi

Bobrek biyopsisi

Sistokopi

PPD

Hiperkoagilabilite taramasi

Ailede DM veya DM gelisimi ig¢in risk faktorleri varliginda glukoz tolerans testi

GFH:Glomeriiler filtrasyon hizi, HIV :Human immunodeficiency virus, EBV:Epstein-barr viriisii, CMV:
Sitomegalo viriis, HSV:Herpes simplex viriisii, RPR:Rapid plasma reagin, BT:Bilgisayarli tomografi,
MR: Manyetik rezonans , PPD: Piirified protein derivative, DM:Diabetes Mellitus, PSA: Prostat spesifik

antijen



[k basamak testlerinden sonra canli dondr adaymin genel tibbi degerlendirmenin
yapilmasi gerekir. Bu degerlendirmeler nakli merkezlerine gore belirgin farkliliklar arz
eder, fakat temel olarak;

1) Ameliyat olacak kadar saglikli, 2) Normal bobrek fonksiyonu olan ve
nakilden sonra bobrek fonksiyon bozuklugu gelismesi agisindan minimal risk
gelisebilecek ve 3) Alict i¢in herhangi bir bulasici hastalik olmadig1r veya malignensi
riski tagimadigini ortaya koymaktir (14). Dondr se¢imi konusunda kesin ve goreceli

bobrek naklinin sakincali oldugu durumlar Tablo 5'da listelenmistir.

Tablo 5: Canli donor adayindan bobrek bagisinin yapilamayacagi durumlar

Kesin yapilamayacagi durumlar

Bobrek hastaligi bulgusu (GFH <80 ml/dk, mikroalbuminiiri veya asikar proteiniiri)
Kesim bobrek veya tirolojik anormallikler

Tasinabilir infeksiy6z hastalik (HIV, hepatit B ve C)

Aktif malignensi

Cerrahi acidan risk yaratacak kronik hastalik

Kontrolsiiz psikiyatrik hastalik veya aktif madde kullanimi

Akli dengesizlik

Hamilelik

Hipertansiyon (klinik anlaml1)

DM

Tekrarlayan bobrek tasi veya her iki tarafli bobrek tasi

Daha sonrasi i¢in risk olusturan trombotik hastaliklar veya kalitimsal pihtilagsma durumlari

Goreceli yapilamayacagi durumlar

Yas <18 veya >65 yas

Sinirda veya hafif hipertansiyon

Bobrek fonksiyon bozuklugu olmadan sinirda idrar degisikligi
Tekrarlama riski tasimayan tek bobrek tas1 dykiisii

Sismanlik

Gelecekte DM riski tagiyan geng¢ donor aday1

GFH:Glomeriiler filtrasyon hizt, , HIV :Human immunodeficiency virus, DM:Diabetes Mellitus

2.4.4.1. Canli Dondr Seciminde Renal Fonksiyonlarin Degerlendirilmesi

Renal Tx dondr adaymnin renal fonksiyonlarmin degerlendirilmesi i¢in GFH
bakilmasi gerekmektedir. GFH'nin  hesaplanmasinda iyotalamat  veya
dietilentriaminpentasetik asid (DTPA) hastaya verilerek bdbrekden atilma orani
kullanilsada, 24 saatlik idrarda kreatin klirensinin 6l¢iilmesi de kullanilmaktadir. Genel
olarak tim merkezlerde dondér adaymmn GFH diizeyinin 80ml/dk/1.73m* olmasi

gerektigi kabul edilmektedir. Fakat bu genel kabuliin aksine bazi klavuzlarda canli



donér adaylari i¢in yas temelli bazal GFH diizeyi belirlenmistir. Bu genellemede 6rnek
olarak; 30 yasindaki bir renal tx donérii aday1 i¢in GFH'nin en az 123/ml/dk/1.73m?
olmasi, 70 yagindaki donér adayr icin ise GFH'nin en az 68ml/dk/1.73m* olmasi
yeterlidir (15).

2.4.4.2. Canl Donor Adayinda Hipertansiyon

Uygun dondr adaylarinda; hipertansiyon kontrol altinda olmalidir. GFH'nin
uygun oldugu dondr adaylarinda hipertansiyon varliginda ise end organ hasarinin
olmamas1 gerekir. Bu agidan sinirda yiiksek arteriyal kan basinci olan canli bdbrek
donorii adaylar1 yakin tansiyon takibine alinir ve yiiksek bir deger saptanirsa end organ
hasar1 agisindan; ekokardiyografi (sol ventriikiil hipertrofisinin degerlendirilmesi igin),
oftalmolojik muayene (hipertansif retinal degisiklilkleri gérmek icin), mikroalbuminiiri
varlig1 icin idrar tetkiki (bobrek hasarini degerlendirmek i¢in) yapilir ve end organ
hasarina yonelik bir patoloji saptanirsa canli dondr adayi nakil islemine dahil edilmez
(16,17).

Cogu dis merkez obez dondr adayini kabul etmektedir. Obez hastalarin;
perioperatif komplikasyon riski daha yiiksektir. Ayrica ameliyattan sonraki uzun
donemde ise bobrek fonsiyonlarinda bozukluk ve kardiovaskiiler hastalik gelisme
ihtimalinin de daha yiiksek oldugu akilda tutulmalidir. Donér adayinda; obezite,
dislipidemi, 6zge¢cmisinde gestasyonel DM hikayesi ve tip 2 DM'li bir hastaya birinci
dereceden yakinligin olmasi1 gibi 0Ozelliklerden herhangi birinin varligi dondr
adaylarinda gelecekte tip 2 DM gelisme riskini arttirir. Bu agidan gelecekte tip 2 DM
gelisme riski olan bu donor adaylarina 2 saatlik OGTT yapilmasi 6nerilmektedir. Hafif
veya orta derecede bozulmus glukoz toleransi veya kan sekeri yiliksek olanlarin bagis
yapmas1 Onerilmemektedir (18).

2.4.4.3. Canl Donor Adaylarinda Renal Anormallikler

Canli dondr adaylarinda mikrohematuri varligunda; bdbrek tasi, prostat
hipertrofisi ve idrar yolu enfeksiyonlar1 gibi etyolojiler kolaylikla fark edilebilir. Fakat
renal scar ile sonuglanan hastaliklar (reflii nefropatisi gibi), renovaskiiler anormallikler
ve kitle, kist gibi durumlarin fark edilmesi zordur ve arastirilmasi énemlidir (18).

Izole hematiirinin etyolojisinde, nefrolityiazis, idrar yolu enfeksiyonu ve
malignensi vb hastaliklarin yaninda; ince bazal membran hastaligi, alport sendromu ve

IgA nefropatisi gibi daha nadir hastaliklarinda var olabilecegi unutulmamalidir (19).



Izole hematurinin olas1 etyolojileri arasinda olan IgA nefropatisinin kesin
kontrendikasyon icermesine ragmen ince bazal membran hastaligimin ise goreceli
kontrendike oldugu séylenmektedir (20).

Eger dondr adaylarinda direncli asemptomatik bir mikrohematuri var ve
glomeriiler kaynakli olmadig: diisiiniiliiyorsa, lriner sistemde malignite taramasi igin
hastaya sistoskopi ve {iriner sitoloji yapilmasi planlanabilir. Eger donoér adayinin
glomeriiler kaynakli bir mikrohematurisi var ise ve ailesinde Alport sendromu, IgA
nefropatisi gibi ailesel gecisli bir nefropati de mevcut ise donor adaymnin nakilden sonra
ileri bobrek yetmezligi gelisme olasiligi vardir. Bu agidan nakilden sonra bobrekte
fonksiyon bozuklugu gelisme ihtimalini anlamak i¢in renal biyopsi yapilabilir (21).

2.4.4.4. Canh Dondérler Adaylarinda Nefrolitiazis

Canli donor adaylarinda; bilarteral bobrek tasi veya tekrarlayan tas hikayesi
(sistemik hastaliktan dolay1 olsun veya olmasin) olmasi nakil i¢in kontrendikasyon
teskil eder. Asemptomatik sadece tek sayida tasi olan donor adayi; eger tas 1.5 cm den
kiigiik, tekrarlama sanst1 yok ve perioperatif donemde ¢ikartilmasinda zoluk
yasanmayacagl  dusiiliyorsa dondr olabilir. Rekiirren nefrolitiazis  riskini
degerlendirmek i¢in ise serum kalsiyum, kreatin, albumin ve paratiroid hormon diizeyi,
spot idrarda sistin diizeyi, tam idrar tetkiki, idrar kiiltiirii, spiral bilgisayarli tomografi
istenmesi; tagin kimyasal analizi ve eger imkan varsa 24 saatlik idrarda oxalat, {lirik asit
ve kreatin miktarinin dl¢lilmesi gerekir.

2.4.4.5. Canl Donor Adaylarinda Renal Arterde Anormallik

Aterosklerotik reno-vaskiiler hastaligi olan donor adaylari normotansif durumda,
bobrek fonksiyonlari nomal ve lezyon tek tarafli ise goreceli kontrendikasyoni vardir
(24). Aterosklerotik reno-vaskiiler hastaligi olan dondr adaylarinda periferal veya
koroner arterde de ateroskleroz olabilecegi gozoniinde bulundurulmasi gerekir.

2.4.4.6. Canli Donor Adaylarinda Kanser

Donor adaylarinda melenoma, testis kanseri, renal hiicreli kanser, bronsial
kanserler, meme kanseri, koryokarsinoma ve multiple myeloma gibi kesin tani almig
malign tiimorlerin olmast durumunda dondr olmasi dnerilmez (16). Fakat mevcut kanser
tedavisi bobrek rezervini azaltmiyor, bobregin alinmasinda preoperatif riskin artisi
yoksa veya postoperatif donemde malignitenin ve ileri bobrek yetmezligi hastaliginin

ilerlemesini arttirmiyorsa, dondr aday1 olarak kabul edilebilir.
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2.4.4.7. Canl Donor Adaylarinda Kardiyak Durum

Hikaye, risk faktoreleri, muayene ve elektrokardiyografi bulgularn ile
degerlendirilmesi  gerekiyor. Egzersiz veya farmakolojik stress testleri ve
ekokardiyografi kardiyak hastaliga yonelik ipucu varliginda yapilmasi gerekir.
Miyokardiyal disfonksiyon ve koroner iskemi bulunmasi perioperatif riski arttirmakta
ve dondr adayligi kabul edilmemektedir.

Canli donor adayinda kronik akciger hastaliginin varlig1 anestezi agisindan riski
arttirmasindan dolayr nakil kontrendikedir. Dondr adayligi uygun oldugu durumlarda;
hikayenin alinmasi, genel muayenin yapilmasinin yaninda, ekokardiyografi, akciger
fonksiyon testleri veya gerekirse uyku testi calismalarinin da yapilmasi gerekir. Tiim
dondr adaylarinda, postoperatif donemde akciger enfeksiyonun gelisim ihtimali vardir.
Bunu engellemek i¢in sigaranin nakil isleminden en az 8 hafta dnce kesilmesi gerekir
(18).

2.4.5. Renal Transplantasyonda Operasyon Teknikleri

Gerekli hazirliklardan sonra vericiden alinan bobrek, alicinin iliak fossasina
yerlestirilir. Vericiden alinan sol bobrek alicinin tercihen sag iliyak bolgesine konulur.
Sag greft bobrek ise her iki fossaya yerlestirilebilirse de renal venin kisaligina ve
anastomoz yapilacak iliyak venin derinligine ragmen genellikle sol tarafa yerlestirilir.

Greft arter anastomozlari, tek arter anastomozunda internal iliyak artere end to
end ya da verici aort duvarindan greftle beraber alinan yama kullanilarak eksternal
iliyak artere end to side, greft ven ise eksternal iliyak vene end to side anastomoz edilir.
Greftin iireteri ise alict mesanesine antireflii mekanizmasi gozetilerek genellikle mesane
iist dis yan yiliziine katlanma olmayacak sekilde ayri bir sistostomi insizyonuyla
intravezikal olarak mesane tabanina intravezikal mukoza alti hazirlama teknigiyle
anastomoz edilir.

2.4.6. Renal Transplantasyon Isleminde Mortalite Ve Morbidite

Canli donorlerde nakille alakali mortalite beklenmeyen bir durumdur. Mevcut
datalara gore perioperatif riskin 3/10000 oldugu sdylenmektedir (22). Donor mortalitesi
ve major komplikasyonlarin gelisme olasiligi agik nefrektomi ve laparoskopik
nefrektomide esit gozlenmekte. Acik cerrahide risk; perioperatif risklerin yaninda

pulmoner emboli, pndmoni ve iskemik hadiseler ile iligkilidir. Laparoskopik islemde ise
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perioperatif donemde gelisen ani olaylara veya postoperatif donemde gelisen kanama
(vaskiiler ayaklarin tam anlamiyla iyi greftlenmemesi ile alakali) genellikle
komplikasyon olarak gozlenmekte (22,23). Yakin donemlerde yapilan bazi vaka
serilerinde laparaskopik ve agik cerrahiden sonra gelisen operatif komplikasyonlarin %3
ile %38 arasinda oldugu beliritilmis. Bu arastirmalarda; transfiizyon ihtiyaci duyulacak
kadar kanama, ileus, pnomotorax, pndmoni, iiriner retansiyon ve infeksiyon gibi
komplikasyonlar dahil edilmektedir. Bu vaka serileri ayrica dondrlerin fiziksel ve
psikolojik durumlarin toplum ortalamasinin iizerinde oldugu belirtiliyor (25,26).

2.4.7. Postoperatif Donemde Canli Donérlerin Takibi

Operasyondan sonra ilk 24 saat hastanin yogun bakim sartlar1 altinda takibi
onerilmektedir. Giinliik biyokimyasal tetkiklerin ve vital bulgularin takibinin yapilmasi
gerekir. Hastanin genel vital ve labaratuar bulgulari normal diizeye geldikten sonra
taburcu edilebilir. Ve nakilden 3 ay sonra da tamamen diizelmesi beklenir (27).
Operasyondan yaklasik 1 hafta sonra bobrek dondrlerinde GFH ve kan akisinda;
nefrektomiden Oncesine gore %70 oraninda artis gozlenir (28,29). Bu kompanzasyon
kisiden kisiye degiskenlik gostermekle beraber, nakil isleminde, daha gen¢ yasta olan
dondrler nakilden sonra daha yiiksek GFH'na ulagsmistir (30). Yakin zamanda Rook ve
arkadaslarmin 178 bobrek donér ile yaptig1 ¢alismada; yas ortalamasi 48, ortlama VKI'
si 25.5+4.1 kg/m? oldugu gozlenmis. Nakilden 4 hafta once dopamin verilmis ve
iotalamat ile GFH degeri 0l¢iilmiis. Ayrica bu islem ile nakilden 2 hafta sonrada
yapilmis. Nakilden 6nce ki GFH 114+£20 mL/dk, nakilden sonra ki ise 72+12 ml/dk
gbzlenmis. Dopamin; nakilden 6nce %11+£10, nakilden sonra ise %5+7’lik bir artig
yapmustir. Ilging olarak dondr adaymin yas1 ve VKI'si nakil 6ncesi renal rezervi tahmin
etmede yardime1 olmamaktadir. Fakat VKI ve yas nakilden sonra kalan bobrek rezervini
tahmin etmede yardimci olur (31).

2.4.7.1. Nakilden Sonra Donor Hastalarinda Son Donem Bobrek Yetmezligi
Gelisme Ihtimali

Cok merkezli arastirmalarda bobrek naklinin dondr hastalarinda bdbrek
fonksiyonlarinda ciddi bir degisiklige neden oldugunu kanitlayan bir rapor yoktur.
Gibney ve arkadaslar1 1993 ten 2005'e kadar 172 bobrek dondriinii bobrek yetmezligi

acisindan takip etmis. En fazla bobrek yetmezligi gelisenlerin afriko-amerikalilarin
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oldugunu gormiis ve irkin nakilden sonra bobrek yetmezligi gelisimi agisindan risk
faktorii olabilecegini belirtmis (32).

Fehrman-Ekholm ve arkadaslar1 1965 yilindan 2000 yilina kadar takip ettigi
1112 bobrek dondriinden sadece 6 tanesinde SDBY gelistigini gézlemis. Bu insidansin
toplumda SDBY gelisme riskiyle ayni oldugu fark etmisler (33). Genel olarak bobrek
naklinde; dondrlerin ve saglik bireylerin SDBY gelisme riskinin ayni oldugu gozlenmis.
Fakat tam tersini iddaa eden 2 ¢alisma da mevcuttur:

I)Norvecte yapilan bir ¢alismada (HUNT-I); 1901 dondr ve 32621 saglikh
kisinin oldugu kontrol grubu SDBY agisindan karsilastirilmis. 1901 dondriin 9 (%0.47)'
unda SDBY, kontrol grunundaki 32621 saglikli kisinin ise 22 (%0.07)'sinde SDBY
gelistigi fark edilmis. Ve dondrlerde nakilden sonra son donem bdbrek yetmezligi
gelisme riskinin anlamli olarak arttig1 gézlenmis (34).

2)US (birlesik devletler)'de yapilan bir ¢alismada 98.217 donor ile 9364 dondr
adayr (20.024 saghikli kisi icinden bobrek dondér adayr olarak herhangi bir
kontrendikasyonu olmayan) kisiler ile karsilastirilmis. Bobrek naklinden ortalama 8.6
yil sonra 99 dondrde SDBY gelismesine ragmen kontrol grubunda ise 36 kiside son
donem bobrek yetmezligi gelistigi belirlenmis. 15 yillik donemde, son donem bobrek
yetmezliginin kimiilatif insidans1 karsilagtirildiginda; dondrlerde 30.8/10.000 Kkisi,
donodr adaylarinda ise 3.9/10.000 kisi oldugu goézlenmis olup SDBY insidansinin
26.9/10.000 kisi arttig1 belirtilmis (35).

2.4.7.2. Bobrek Donérlerinin Uzun Donem Takiplerinde Mortalite

Dondr hastalarinin uzun dénem takiplerinde mortalite ile ilgili veriler sinirhidir.
Uzun soluklu bir ¢alismada 80.000 yasayan bobrek dondrii ve saglikli katilimcilarin
olusturdugu kontrol grubu ortalama 6.3 yillik siirede takibleri yapilmis ve demogrofik
ozelliklerine gore karsilastirilmis. Surviv agisindan bir fark gozlenmemis (36).

2.4.7.3. Bobrek Naklinden Sonra Donoérlerin Kardiyovaskiiler Durumu

Donorlerin, nakilden sonra kardiyovaskiiler durumu ile ilgili sinirh sayida bilgi
mevcuttur.

The Chronic Renal Impairment in Birmingham (CRIB) dondr caligmasinda
Ingiltere'de takipli 124 bobrek dondriiniin sol ventriikiil kitle ol¢iimii ve diger
kardiyolojik markerlar 2011'den 2014'e kadar prospektif olarak dondr olmayan kisiler

ile birlikte degerlendirilmis. Dondrlerde saglikli kisilere kiyasla, sol ventrikiil kitlesinde
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(-3£8g'e karsin +7+10 g), sol ventrikiil/voliim oraninda (-0.01£0.09g/ml'e karsin
+0.06+0.12g/ml) yiikseklik ve aortik distensibilitesinde ise diisiikliik gozlenmis. Artan
sol ventriikiil miktar1 nakilden sonra artan GFH’na baglanmis (37).

2.4.7.4. Bobrek Naklinde Sonra Donorlerde Hipertansiyon

Nakilden sonra dondrlerde hipertansiyon hastaligi gozlenebilir. Sadece 6 tanesi
kontrollii calisma olan toplamda 48 c¢alismada, toplamda 5149 hastay1 kapsayan
metaanalizler sonucunda nakilden sonra artmis kan basinci riski gozlenmistir. En
azindan 5 yillik takipli ¢aligmalarda donér ile kontrol grubu arasinda kan basinglari
karsilastirtlmig, dondr hastalarinin; saglikli kisilere gore sistolik kan basincinda 6
mmHg, diastolik kan basincinda ise yaklasik 4 mmHg'lilk bir artis gozlendigi
belirtilmistir (38).

Baska bir calismada; nefrektomiden sonra 3.yilin1 dolduran 182 bdbrek
dondriiniin 24 saatlik kan basinci takipleri yapilmi ve kontrol grubu ile karsilastiriimas.
Diizenlenen bu prospektive ¢alismada kontrol grubu arasinda kan basinci yoniinden bir
fark gézlenmemis (39).

Tam tersini iddaa eden bir ¢aligma ise Oronto, Kanada'da yapilmis. 1278 dondr
ve kontrol grubu ortalama 6 yil (1yil-16yil) takip edilmis. Hipertansiyon acisindan
degerlendirildiginde ise; dondrlerin %16.3'linde kan basincinda yiikseklik olmasina
karsin kontrol grubunun %11.9'unda kan basincinda yiikseklik gézlenmis (40).

2.4.7.5. Bobrek Donorlerinde Nakilden Sonra Metabolik Hastaliklar:

Nakilden sonra metabolik hastalik gelisme ihtimali ile ilgili yapilan arastirmalar
sinirhidir. Tbrahim ve arkadaslarinin yaptig1 arastirmada donérlerin ve kontrol grubunun
DM ve HT gibi sistemik hastaliklarin gelisimi agisindan karsilastirilmasinda, anlamli bir
farklilik olmadig1 gézlenmis (30).

Fakat Amerika, Kanada ve Avusturalya'da yapilan giincel arastirmalarda;
nakilden sonra donérlerde DM, HT, KBY ve hiperlipidemi gibi hastaliklarin artis
gosterebilecegi belirtiliyor (41-43).

Bir ¢alismada da dondrlerde, saglikli kontrol grubuna gore, serum fibroblast
growth factor-23 (FGF-23) diizeyinin ve idrardaki fosfatin fraksiyonel atiliminin daha
ylksek olabilecegi kesfedilmis (44).

The Assessing Long-Term Outcomes in Living Kidney Donors (ALTOLD)'un
yaptig1 prospektif kontrollii kohort ¢aligsmasinda; nakilden 6 ay sonra 206 dondr hastasi
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ile 198 saglikl1 kisi PTH diizeyleri agisindan karsilastirilmis; donérlerin %23'tiinde PTH
diizeyi yiiksek gozlenmis olup ortalama PTH diizeyi 52.7 pg/mL olmasina karsin
kontrol gurubunda ise 42.8 pg/mL goézlenmis ve oratalama serum fosfat diizeyi de
dondrlerde daha diisiik ¢ikmis. Bu calismada baska degerler de bakilmis ve donorlerde
daha diisiik hemoglobiilin (donérlerde 13.1 g/dl olmasina karsin kontrol grubunda 13.6
g/dl), daha yiiksek iirik asit (donorlerde 5.3mg/dl olmasina karsin kontrol grununda
4.9mg/dl), daha yiiksek homosistein (dondrlerde 1.5mg/l olmasma karsin kontrol
grubunda 1.2 mg/l), ve daha diisiik HDL kolestrol (donorlerde 54.1 mg/dl olmasina
karsin kontrol grunda 54.9 mg/dl) goézlemlenmistir (45).

ALTOLD'un daha sonra yapilan 3 yillik ¢alismasinda ise 182 dondr, 173 saglikli
birey ile karsilastirilmis. Sonug olarak donér hastalarinda kontrol grubuna gore; daha
yiiksek PTH, {irik asit, homosisstein, potasyum ve daha diisiik hemoglobin diizeyi
belirlenmistir (39).

2.4.7.6. Bobrek Donor Hastalarinda Nakilden Sonra Malignite

Malignite riskinin nakilden sonra dondrlerde artisindan s6z edilemez. Kontrollii
bir ¢alismada deri kanseri haricindeki kanserler donérlerde kontrol grubuna gore az
gozlenmis. Ayrica bu ¢aligmada dondrlerinde prostat kanserinin kontrol grubuna gore
daha fazla gozlendigi belirtilmis (46).

2.4.7.7. Bobrek Donérii Hastalarinda Gut

Ontario, Kanada da yapilan bir ¢caligmada 1988 donor ortalama 8 yil boyunca
kontrol grubuyla karsilastirilmis ve calisma sonucunda gut hastaliginin daha fazla

oranda donorlerde gozlendigi belirtilmis (47).

Saglikli bireylerin ve 4650 dondr ve karsilastirildigi baska bir ¢aligmada ise;
afriko-amerikanli donérlerde diger donorlere gore daha fazla oranda gut hastaligi tespit
edildigi bildirilmis. Ayrica nakilden sonra Gut'a yakalanma orani erkek ve yaslilarda
daha fazla giézlemis. Gut'a yakalanan kisilerde akut bobrek yetmezligi ve kronik bébrek

yetmezligi gibi bobrek hastaliklarinin daha sik oldugu goriilmiistiir (48).
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3. GEREC ve YONTEM

Bu c¢alismaya Temmuz 2015 tarihinden Eyliil 2016 tarihine kadar Van Yiiziincii
Y1l Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Nefroloji Klinigine basvuran 40 bdbrek
donori alimmustir.

Calismaya katilan tiim dondrlere calisma hakkinda bilgi verildi ve aydinlatilmig
onamlar1 alindi. Calisma i¢in Van Yiiziincii Y1l Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu
onay1 alindi. Nakil tarihi, nakilden sonra kontrole diizenli gidip gitmedigi ve nakilden
sonra yeni hastalik gelisip gelismedigi sorgulandi. Daha sonra donérlerin kan basinglari,
nabizlari, kilolar1 ve boylar olciildii. Hastalarin geriye doniik bakilan kan ve idrar
tetkikleri degerlendirildi.

Calismaya Dahil Olma Kriterleri

Van Yiiziincli Y1l tiniversitesi Tip Fakiiltesi Nefroloji poliklinigine daha 6nce
bagvurmus olan tiim bobrek dondrleri arasindan; kendileriyle iletisime gegilen, ardindan
poliklinigimize gelip ¢aligmaya katilmay1 kabul eden ve bilgilendirilmis onam formunu
imzalayan 18yas ile 75 yas arasindaki bobrek dondrleri alindi.

Cahsmadan Dislanma Kriterleri

Calismaya katilmak istemeyenler, 18 yasindan kiiciik ve 75 yasindan biiyiik
bobrek dondrleri caligsmaya alinmadi.

Hastalarin Takibi

Donorler hastanemize basvurdugunda hikayeleri ve fizik muayenelerri kayit
altina alind1.

Donorlerin daha 6nce bakilan kan ve idrar tetkiklerine gore; 24 saatlik idrarda
Olclilen GFH (GFH: idrar kreatinini (mg/dl) x idrar voliimii (ml) / Serum kreatinini
(mg/dl)/1440) proteiniiri Ol¢limii, periferik kandan bakilan hemogram, kreatinin,
potasyum, sodyum, klor, kalsiyum, fosfor, iirik asit, albiimin, PTH, AST, ALT, aglk
glukoz, HbAlc, tam idrar tetkik degerleri kayit altina alindi. Donoérlerin GFH degerleri
KDIGQO'ya gore evrelendirildi. Donorler igerisinde kan ve tam idrar tekiklerinde

anormallik goriilenler ayrica degerlendirildi.
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Istatistik Analiz

Uzerinde durulan 6zellikler bakimindan tamimlayici istatistikler; ortalama ve
standart sapma olarak ifade edildi (Ortalama + SS). Risk faktorlerinin belirlenmesi i¢in
person korelasyon analizi yapildi. Hastalik gelisen ve gelismeyen dondrlerin fizik
muayene ve laboratuvar sonuglar1 sayisal normal dagiliml veriler i¢in student-t testi ile
normal dagilim gostermeyen degerler icin nonparametrik bagimsiz gruplar t-testi ve

kategorikal veriler icin ki-kare testi ile karsilagtirildi.
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4. BULGULAR

Calismamiz Van Yiiziincii Y1l Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklari

Nefroloji Kliniginde yapildi. Caligmaya Temmuz 2015 ile Eyliil 2016 tarihleri arasinda

I¢ Hastaliklar1 Nefroloji klinigine bagvuran 40 bdbrek donérii dahil edildi.

Hastalarin demografikve fizik muayene bulgular1 Tablo 6'da ve labaratuar

sonuglarinin ortalama degerleri ise Tablo 7'de verilmistir.

Tablo 6: Hastalarin demografik ve fizik muayene 6zellikleri

Parametre Bobrek donor hastalar
Kadin (n, %) 29 (%72)
Cinsiyet
Erkek (n, %) 11 (%28)
Yas ortalamasi (Yil) 52.02+12.80
Yas aralig: (Yil) 27 ile 74
Viicut Kitle indeksi kg/m? 29.6+5.04
Nakilden sonra gecen ortalama siire (Ay) 57.45+32.94
Nakilden sonra takibe gitmis mi? |Evet 33 (%82)
Hayir 7 (%18)
Nakilden sonra gelisen hastahk DM 3 (%7.5)
(n, %) HT 6 (%15)
DM ve HT 1 (%2.5)
Gut 1 (%2.5)
Fizik muayene bulgular: Sistolik tansiyon |127.17+£16.9
(mmHg)
Diastolik tansiyon ]76.3+14.5
(mmHg)
Nabiz (/dKk) 76.4+12.6

DM:Diabetes Mellitus, HT: Hipertansiyon

Calismaya dahil edilen 40 dondriin 29'u (%72) kadin ve 11'1 (%18) de erkek idi.

Donorlerin yas ortalamalar1 52.02+12.80 yil (27 ile 74 arasinda) idi. Dondrlerin

nakilden sonra gegen siire ortalama 57.45+32.94 ay idi. Dondrlerin 33 (%82)'{i nakilden

sonra diizenli bir sekilde poliklinik kontrollerine gelmisti ancak 7 (%18)'si ise diizenli
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gelmedigi goriildi. Nakilden sonra dondrlerin 3 (%7.5)'i DM, 6 (%15)'st HT ve 1
(%2.5)'1 ise hem DM hem de HT tanis1 almisti. Dondrlerin; ortalama sistolik arteriyel
kan basinct 127.17+#16.9 mmHg, ortalama diastolik arteriyel kan basinc1 76.3+14.5

mmHg ve ortalama nabizlar1 76.4+12.6/dk oldugu goriildii. Donérlerin ortalama VKi'si
29.6+5.04 kg/m? idi.

Tablo 7: Kan ve idrar tahlilleri degerleri

Parametre Bobrek donorlerindeki degerler
(ortalama) (n:40)
Kreatinin (mg/dl) 0.93+0.21
Proteiniiri (mg/giin) 138.8+£72.7
GFH (ml/dk) 81.62+21.31
Urik asit (mg/dl) 6.27+1.33
Kalsiyum (mg/dl) 9.4+0.45
Fosfor (mg/dl) 3.5+0.48
Albumin (g/dl) 4.0+0.26

PTH (pg/ml) 98.0+50.69
25-OH vitamin D (ng/ml) 14.61+£6.35
Glukoz (mg/dl) 95.854+21.73
HbA1C (%) 5.8+1.0

Total kolesterol (mg/dl) 186.05+28.75
LDL (mg/dl) 107.47+28.74
HDL (mg/dl) 45.85+9.42
Lokosit (n/pl) 7502.5+2031.73
Hb (g/dl) 13.93+1.83
Ferritin (ng/ml) 87.62+21.31
TSH (mIU/L) 1.3£0.97

GFH:Glomeriiler filtrasyon hizi, PTH: Paratiroid hormon, LDL:Low Density Lipoprotein,
HDL :High Density Lipoprotein, TSH :Tiroid Situmulan Hormon

Dondrlerin bakilan kan degerlerinde ortalama kan; serum kreatin diizeyleri
0.93+0.21 mg/dl, {iirik asit diizeyleri 6.27+1.33 mg/dl, kalsiyum diizeyleri 9.4+0.45
mg/dl, fosfor diizeyleri 3.5+0.48 mg/dl, albumin diizeyleri 4.0+0.26 g/dl, PTH diizeyleri
98.0+50.69 pg/ml, 25-OH vitamin D diizeyleri 14.61+6.35 ng/ml, aclik glukoz diizeyleri
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95.85+21.73 mg/dl, HbAIl. diizeyleri % 5.841.0, total kolesterol diizeyleri
186.05+28.75mg/dl, LDL diizeyleri 107.47+£28.74 mg/dl, HDL diizeyleri 45.85+9.42
mg/dl, ferritin diizeyleri 87.62+21.31 ng/ml, TSH diizeyleri 1.3+0.97 mIU/L idi.
Periferik kandan bakilan hemogramda; ortalama beyaz kiire sayis1 7502.5+2031.73 n/ul,
hb 13.93+1.83 g/dl idi. Donorlerin 24 saatlik idrar tetkiklerinden bakilan; ortalama
GFH 81.62+21.31 ml/dk ve ortalama proteiniiri diizeyleri 138.8+72.7 mg/giin idi.

Tablo 8: bakilan viral ve enfeksiyon hastaliklarina yonelik parametreler

Parametre Bobrek donorlerinde (n:40)
HbsAg Pozitif (n;%) 0(%0)
Negatif (n;%) 40(%100)
Anti-HCV Pozitif (n;%) 0(%0)
Negatif (n;%) 40(%100)
Anti-HIV Pozitif (n;%) 0(%0)
Negatif (n;%) 40(%100)
Idrar yolu Pozitif (n;%) 8 (%20)
enfeksiyonu
Negatif (n;%) 32(%80)

Anti-HCV: Anti hepatit —C antikor, Anti-HIV: Anti Human immunodeficiency virus antikor

Donbrlerin  bakilan viral markerlarinda, anti-HCV, anti-HIV ve HbsAg
pozitifligi goriilmedi. Ayrica dondrlerin 8 (%20)'inde tam idrar tetkikinde idrar yolu
enfeksiyonu (idrarda l6kosit >5 /hpf) gozlendi.

Tablo 9: Bobrek donodrlerinin KBY evrelerine gore dagilimi

KBY evreleri GFH Bobrek donor sayisi

diizeyi (n)
ml/dk

G1 >90 14 (%35)

G2 60-89 19 (%47.5)

G3a 45-59 5(%12.5)

G3b 30-45 2 (%5)

G4 15-29 0

G5 <15 0
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2

Evre G1'de olan donor sayist 14 (%35), evre G2'de olan dondr sayist 19 (%47.5),
evre G3a'da olan donoér sayisi 5 (%12.5), evre G3b'de olan donor sayist 2 (%5) iken
evre G4 ve evre G5'de hasta olmadigr goézlendi. Dondérlerimizin KDIGO 2012

Guidline'ninda yayinlanan KBY evrelerine gore dagilimi Tablo 9'da verildi.

Tablo 10: Labaratuar diizeylerinin cinsiyetlere gére sonuglari

Veri tiirii Erkek Kadin P value
Hb (g/dl) 15.10+1.2 13.4+1 p<0.001
Kreatinin (mg/dl) 1.13+0.24 0.85+0.14 p<0.001
Urik asit (mg/dl) 7.0+1.15 5.9+1.2 p=0.025
HDL (mg/dl) 38.36+8.52 48.68+8.2 p=0.001
TDBK (pg/dl) 307.54+51.91 35.17+61.08 p=0.043
Ferritin (ng/ml) 148.81£110,45 85.39+83.42 p=0.002
PTH (pg/ml) 60.62+18.16 111.65+£51.38 p=0.003

PTH: Paratiroid hormon, HDL :High Density Lipoprotein, TDBK: Total demir baglama kapasitesi

Donorler arasinda yapilan incelemelerde; ortalama hb erkeklerde 15.10+1.2g/dl
ve kadmlarda ise 13.4+10 g/dl idi. Ortalama serum kreatinin diizeyleri erkeklerde
1.134+0.24 mg/dl kadinlarda ise 0.854+0.14 mg/dl idi. Ortalama serum iirik asit diizeyleri
erkeklerde 7.0+1.5 mg/dl ve kadinlarda ise 5.9+1.2 mg/dl idi. Ortalama serum ferritin
diizeyleri erkeklerde 148.81+£110.45 ng/ml kadinlarda ise 85.39+83.42 ng/ml olarak
saptandi. Ayrica ortalama serum HDL diizeyleri kadinlarda 48.68+8.20 mg/dl
erkeklerde 38.36+8.52 mg/dl idi. Ortalama total demir baglama kapasitesi (TDBK)
kadinlarda 351+61.08 mg/dl erkeklerde 307.54+51.91 mg/dL idi. Ortalama serum PTH
diizeyleri kadmlarda 111.65+51.38 pg/ml erkeklerde ise 60.62+18.16 pg/ml oldugu
goriildii (Tablo 10).
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5. TARTISMA

Ik kez 1954 yilinda Dr. Joseph E. Murray tarafindan Boston'da tek yumurta
ikizleri arasinda yapilan renal Tx o zamana kadar renal Tx'te asilamamuis bir sorun olan
doku uyusmazligi sorununu ¢ézmiistiir. Renal tx hastalarinin sag kalimi giderek artt1 ve
prednol ve azatioprinin kesfi ile greft sag kalimi bir y1l gibi kisa bir siirede ile %50'den
%60'lara kadar geldi. Siklosporinin 1980'lerde bulunmasi ile bir yillik sagkalim %
90'ara ve greft sagkalimi da %80'lere kadar artt1. Kalsinorin inhibitdrii olan Takrolimus,
antimetabolitler (mikofenolat mofetil/sodyum) ve m-TOR inhibitérleri Sirolimus/
Everolimus gibi baska immiin siipresiflerin kesfi ile bir yillik hasta ve greft sag kalimi
% 95'lere kadar ¢ikmustir.

Basarili renal Tx; diyaliz tedavisine gdére daha iyi yasam kalitesi ve siiresi
saglamaktadir. Ayrica maliyet etkin bir tedavi segenegidir. Diizgiin igleyen bir renal Tx
merkezi kurulmasi i¢in yogun bir caba ¢aba gerekmektedir.

Nefrolog, cerrah, laborant, patolog, immiinolog ve radyolog vs. arasindaki
uyum, basarili bir renal Tx hizmeti saglanmasinda ¢ok énemli bir rol oynamaktadir.

Renal Tx'de bilindigi gibi nakil ihtiyaci olan kisiye ya uygun kadavradan ya da
uygun canli dondr adayindan nakil yapilmaktadir. Tiirkiye 2014 renal transplant
Registry raporlarina gére 2014 yili i¢cinde yapilan nakillerin %78.59'u canli dondrlerden
yapilmustir.

Tablo 11'de 2014 Registry raporu yapilan tiim nakillerin (preemptif nakiller

dahil) nakiller ile ilgili oranlar gériilmekte

Tablo 11: 2014 yil1 icinde bdbrek nakli yapilan hastalarin donoér kaynagina gore
dagilimi

Canh vericiden bobrek nakli 2298  (%78.59)

Kadavra vericiden bobrek nakli 626 (%21.41)

Toplam 2924 (%100.00)

Canli donorlerden nakil yapilma oram iilkemizde bu kadar yiiksek oldugundan
nakil alicisinin takibi kadar bobrek vericisinin takibinin de 6nemli oldugu giindeme

gelmektedir. Bu agidan ¢ogu iilkede yapilan Registry raporlarinda dondrlerin hem kisa
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donem hemde uzun dénem takiplerinin dneminden bahsedilmektedir. Bu raporlarin ve
kontrol gruplariyla yapilan arastirmalarin sonuglari hem dondrler hem de gelecekteki
dondr adaylart i¢in ¢ok Onemlidir. Renal Tx ile aslinda nakil yapilarak hem hastanin
optimal sagaltimin1 saglaniyor hem de daha yorucu ve maliyetli olan diger RRT
se¢eneklerinden uzaklasilmakta. Fakat canli donorlerde nakillerden sonra bazi kronik
hastaliklarin insidansinda artiglar olabilir. Bobrek nakil isleminde; KBY hastas1 kendi
saglhigina kavusurken dondriin saglik durumunun bozulma ihtimali, daha &nce
belirtildigi gibi en efektif tedavi seceneklerinden birinin oldugu konusunda akillari
karistirmaktadir. Bu a¢idan donérlerin nakilden sonra kisa ve uzun donem
takiplerindeki geri bildirimleri Onemlidir. Ayrica, donériin tek bobrekli oldugu
diistiniildiigli zaman ve nakilden sonra gelisebilecek DM ve HT gibi; donérii SDBY'ye
gotliren veya GFH diizeyini azaltan; hastaliklarin nakilden sonra gelisebilecegi de
hesaba katilirsa yakin takibin ne kadar 6nemli oldugu goriilecektir.

Nakilden sonra en erken takip nakilden 1 hafta sonra yapilmali. 1k takibe geldigi
zaman dondriin bobrek fonksiyonlarina, yara yerinde enfeksiyon veya yara
iyilesmesinde gecikme gibi komplikasyonlara bakilmali. Daha sonraki takip 3 ay sonra
bakilmali. 3. aym sonunda ise hasta tamamen sagligina kavusmasi beklenir.

Donériin uzun dénem takiplerinde ise hangi siklikta kontrole gitmesi gerektigi
konusunda kesin bir fikir birligi yoktur. Bazi merkezler; nakilden 3 ay sonra ve daha
sonra 1 yilim1 doldurdugu giin, daha sonraki uzun doénem takipleri i¢in ise ilk 5 sene
icinde her yil daha sonraki donemlerde 5 yilda bir takibe gelmesi onermektedir. Bagka
merkezlerde ise 3. aydan sonra l.yil 3. yil, 5. y1l 7. y1l ve 10.y1l olacak sekilde takip
edilmesi Onerilmektedir. Ama tiim merkezler dondr takibe gelindiginde; kan basinci,
VKI, serum kreatinine gore GFH (eGFH) veya 24 saatlik idrardaki kreatinin klirensine
gore GFH, albuminiiri varligi ve diyabet varligina bakilmasi Onerilir. Ayrica hayat
stilini (egzersiz, diet ve sigara i¢imi), nakilden sonra psikolojik durumunu gézlemlemek
gerekir. Kilavuzlarda donoériin nakil oldugu merkeze, herhangi bir nefroloji uzmanina
veya aile hekimine basvurabilecegi belirtilmistir.

Bu c¢alismada amacimiz; donorlerin nakil sonrasinda olasi hastaliklarini
arastirmak ve risk faktorlerini degerlendirilmektir.

Calismaya bir y1l boyunca nefroloji poliklinigimize basvuran 40 bobrek donorii

alindi. Donérlerin 29 (%72)'u kadin ve 11 (%28)'1 erkek idi.
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Ibrahim ve arkadaslarmin yaptiklar1 ¢alismada donérlerin nakilden sonra
gelisecek herhangi bir hastaligin cinsiyet ile iliskisi olmadig gosterilmistir (30).
Calismamizda yapilan istatiksel analizde; cinsiyetin nakilden sonraki hastalik gelisim ile
korele olmadig1 gozlendi.

Fakat bizim arastirmamizda; erkek ve bayan donoérlerinin labratuar parametreleri
karsilastirildiginda; ortalama hb (p<0.001), kreatinin (p<0.001), iirik asit (p=0.025), ve
ferritin (p=0.002) diizeyleri erkek dondrlerde, ortalama HDL (p=0.001), total demir
baglama kapasitesi (TDBK) (p=0.043), PTH (p=0.003) diizeyleri ise bayan donorlerde
anlamli bir sekilde yiiksek oldugu gozlendi.

Yapilan bir caligmada hb diizeyleri erkeklerde ortalama 16+2 g/dl iken
kadinlarda ise 13+£2 g/dl oldugu tespit edilmis (49). Bizim calismamizda ise hb
diizeyleri toplumdaki erkek ve bayanlarin hb ortalamasiyla ayni ¢ikmistir.

Serum ferritin diizeyleri erkeklerde 29-248 ng/ml ve kadinlarda 10-150 ng/ml,
HDL cinsiyet fark etmeksizin 30-60 mg/dl, TDBK 251-406 pg/dl, kalsiyum 8.8-10.6
mg/dl ve fosfor diizeyleri 2.1-4.8 mg/dl arasinda normal kabul edilmektedir (50). Bizim
calismamizda dondr hastalarinin serum ferritin, HDL, TDBK, kalsiyum ve fosfor
diizeyleri benzer oranlarda oldugu goriildii.

Calismamizda bayan dondrlerde serum PTH diizeyleri erkeklere gore daha
yiiksek oldugu gozlendi. Erkek ve bayan donorlerin serum vitamin D diizeyleri ise
diisiik oldugu gozlendi. Serum vitamin D diizeyleri agisindan erkek ve bayan dondrler
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig: gortildii (p=0.072).

Ibrahim ve arkadaslarmimn yaptiklar1 bir ¢alismada donérlerin yas ortalamasi
52.9+9.9 yil ve ortalama VKI'si 29.3kg/m?, ortalama sistolik kan basinci 121.8+14.6
mmHg ve ortalama diastolik kan basinci 73.0£8.9 mmHg olarak rapor edilmistir (30).
Bizim calizmamizda ise dondrlerin yas ortalamasi 52.02+12.80 yil ve VKI diizeyleri
29.6+5.04 kg/m?, ortalama sistolik ve diastolik kan basinglar1 sirasiyla 127.17+16.9
mmHg ve 76.3+14.5 mmHg olarak bulundu. Sonuglarimiz literatiir sonucu ile benzerdi.

Garg ve arkadaslari nakilden ortalama 85 ay sonra 5048 dondr ile yapmis
olduklar1 ¢alismalarinda; ortalama proteiniiri diizeylerini 154 mg/dl olarak tespit
etmiglerdir (51). Calismamizda; nakilden 57.45+£32.94 ay (12-156 ay) sonra 40 dondriin
bakilan ortalama proteiniiri diizeyleri 138.8+72.7 mg/dl olarak goriildii. Sonuglarimiz

literatlr sonucu ile benzerdi.
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Nakilden sonra gut gelisimi ve donér hastalariin {irik asit miktari ile ilgili Lam
ve arkadaglar1 35 donor ve kontrol grubu ile yaptiklart bir arastirmada donorlerde %3.4
kontrol grubunda ise %2 oraninda gut hastalig1 saptanmis ve sonugclar istatiksel olarak
anlamli goriilmistiir (p<0.001). Bu caligmada ortalama {irik asit diizeyi ise 5.3+1.1
mg/dl olarak bulunmus (47). Calismamizda bakilan ortalama serum iirik asit diizeyleri
6.27+1.33 mg/dl idi. 1 (%2.5) donorde nakilden 1 yil sonra gut hastaligi gelisti. Bizim
calismamizda gut siklig1 daha diisiik gozlenmesine ragmen ortalama iirik asit miktar1 ise
daha yiiksek cikt1. Urik asit yiiksekliginin beslenme aligkanlig: ile ilgili olabilecegini
diistiniiyoruz.

Calismamizda 40 donériin ortalama aglik kan glukozu 95.85+£21.73 mg/dl ve
ortalama HbAlc %5.8+1.0 idi. Dondrlerin 4 (%10)'inde DM gelistigi goriildii.
TURDEP-II'nin iilkemizde 2011 yilinda yapmis oldugu en genis DM epidemiyoloji
raporuna goére DM insidanst %9 olarak belirtilmis. Sonuglarimiz literatiir sonucu ile
benzerdi.

Calismamizda bakilan HbsAg, anti-HCV ve anti HIV gibi viral markerlar negatif
idi. Bilindigi lizere nakil yapilmadan 6nce donor adaylarinda viral markerlar bakilmakta
ve ardindan viral markerlarin negatif ¢ikmasi tizerine nakil i¢in uygunluk verilmektedir.
Bundan dolay1 viral markerlarin negatif ¢cikmasi bekledigimiz bir sonugtur.

Tam idrar tetkiklerinde 8 (%20) dondrde idrar yolu enfeksiyonu gdzlendi. idrar
yolu enfeksiyonu gozlenen dondrlerin tamami bayan idi. Erkek dondr hastalarinda ise
idrar yolu enfeksiyonu tespit edilmedi. Toplum genelinde bayanlarda idrar yolu
enfeksiyonu %10-%40 arasinda gozlenmektedir (52). Calismamizda idrar yolu
enfeksiyonu insidansi benzer oranda goriildii.

Calismamizda; 40 dondriin ortalama GFH'1 81.62+21.31 ml/dk olarak gdzlendi.
KDIGO 2012 klinik klavuzuna goére yapilan KBY evreleme sistemine gore evre G1'de
olan dondr sayis1 14 (%35), evre G2'de olan dondr sayist 19 (%47.5), evre G3a olan
dondr sayist 5 (%12.5) ve evre G3b'de olan donor sayist 2 (%5) iken evre G4 ve evre
G5'de hasta olmadig1 goriildi.

fbrahim ve arkadaslarmin yaptiklar1 bir ¢alismada hastalarm %80'inin GFH
degeri >60 ml/dk gozlenmis olup GFH <30 ml/dk olan hasta yoktu (30). Fehrman-
Ekholm ve arkadaslarinin 1965 yilindan 2000 yilina kadar takip ettikleri 1112 bdbrek

donorii hastasindan sadece 6 tanesinde SDBY gelistigi gozlenmis ve sonuglarin
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toplumdaki SDBY gelisme insidansi ile ayni oldugu rapor edilmistir (33). Bizim
calismamizdaki donoérlerin ortalama GFH diizeyleri ve SDBY gelisme oranlar1 benzer
idi.

Norveg'te yapilan HUNT-I calismasinda; 1901 dondr ve 32621 saglikl kisi ile
yapilan bir calismada SDBY agisindan karsilagtirilmig; 1901 donériin 9 (%0.47)'unda ve
32.621 saglikli kisinin ise 22 (%0.07)'sinde SDBY gelistigi rapor edilmistir. Dondrlerde
SDBY gelisme riski artmis olarak belirtilmistir (34). Bizim calismamizda ise daha
diisiik oranda SDBY gozlendi. US'de yapilan bir ¢aligmada 98.217 dondr ile 9.364
dondr aday1 (20.024 NHANES 111 ¢alismast goniilliisii icinden segilen ve bobrek donorii
aday1 olarak herhangi bir sakinca goriilmeyen kisiler) karsilagtirilmis. Bobrek naklinden
ortalama 8.6 yil sonra dondrlerin 99’unda ve kontrol grubunda ise 36'sinda SDBY
gelistigi  tespit edilmistir. 15 yillik donemde, SDBY'nin kiimiilatif insidansi
karsilastirildiginda; donorlerde 30.8 /10.000 kisi ve donér adaylarinda ise 3.9/10.000
kisi oldugu goriilmiis ve SDBY insidansinin 26.9/10 000 kisi oldugu belirtilmistir (35).

Calismamizda 40 dondriin 6 (%15)'sinda nakilden sonra (bazi dondrlerde
nakilden 1 yil bazilarinda ise nakilden 7 yil sonra) HT gelistigi gorildi. 1 (%2.5)
hastada ise sadece muayene sirasinda sistolik kan basincinin yiiksek oldugu tespit
edildi. ibrahim ve arkadaslarinin 255 donér ile yaptiklart bu calismada 82 (%32.1)
dondrde HT'yi tespit etmislerdir. 19 dondrde muayene sirasinda tansiyonun 140/90
tizerinde olmasi nedeniyle HT tanis1 konmus (30). Oronto, Kanada’da yapilan baska bir
calismada 1278 dondr ve kontrol grubu ortalama 6 (1-16) yil takip edilmis. HT
acisindan degerlendirildiginde donérlerin %16.3'i ve kontrol grubunun ise %11.9'unda
kan basinci yiiksek olarak rapor edilmistir (40). Bizim calismamiz Oronto, Kanada da

yapilan c¢alisma ile istatistik olarak benzer idi.

Sonug¢ olarak c¢alismamizda bobrek dondrlerinin nakilden sonra takiplerinde
DM, HT, Gut ve aterosklerotik kardiyovaskiiler hastalik gibi kronik hastaliklara
yakalanma riskinin artmadigi goriildii. Bizim ¢alismamizda dondrlerin SDBY geligsme
riskleri toplumdaki saglikli bireyler ile benzerdi. Diinyada obezite, DM ve HT gibi
kronik hastaliklarin insidansinin artmasi nedeniyle dondrlerin diizenli bir sekilde

takiplerini yaptirmasini 6nermekteyiz.
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