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Amac: Az nefron sayisina sahip ¢ocuklarda, yagamlarinin ilerleyen donemlerinde hiper-
tansiyon, proteiniiri ve kronik bébrek yetmezligi gelisme riski yiiksektir. Bu renal hasar,
glomeriiler hiperfiltrasyondam kaynaklanmaktadir. Bu ¢alismanin amac, tek tarafh age-
nezik ve hipoplazik bébregi olan ¢ocuklarin klinik 6zelliklerinin ve izlem sonu¢larimin
degerlendirilmesidir.

Yontem: Celal Bayar Universitesi Tip Fakiiltesi ve Dr. Behget Uz Cocuk Hastanesinde
takip edilen, tek tarafli renal agenezisi ve hipoplazisi olan hastalarin klinik, radyolojik ve
niikleer tip inceleme bulgular: degerlendirildi.

Bulgular: Bu ¢alisma ortalama yas1 8,9+4 yil olan 30 (%60) erkek ve 20 (%40) kiz hasta-
dan olugmaktaydi. Yirmi bes hasta renal agenezi, 25 hasta renal hipoplazi tamsi aldi.
Laboratuvar incelemesinde ortalama serum kreatinin diizeyi 0,45+0,22 mg/dl ve tahmin
edilen glomeriiler filtrasyon hizi (eGFR) 144+30,3 ml/dk. idi. Yirmi dokuz (%58) hastada
hiperfiltrasyon saptandi. Proteiniiri ve hipertansiyonu olan 1 (%4) hasta vardi. On bes
(%30) hastada iirolojik anamoli mevcuttu.

Sonug: Bu ¢ahgsmada, tek tarafh renal agenezisi ve hipoplazisi olan hastalari serum kreatinin
diizeyi normal bulundu. Ancak bu hastalarin 29 (%58) hiperfiltrasyon vardi. Hiperfiltasyonu
olan ¢ocuklarm ¢ogunda yagamlarmin ilerleyen doneminde renal hasar gelistigi i¢in bu ¢ocuk-
larin dogumdan itibararen klinik takiplerinin yapilmas: gerekmektedir.

Anahtar kelimeler: Konjenital bobrek hastaliklari, renal agenezi, renal hipoplazi
ABSTRACT

Objective: Children with an inadequate number of nephrons have an increased risk of
developing hypertension, proteinuria and chronic kidney disease in later life. This renal
injury is caused by glomerular hyperfiltration. The aim of this study is to evaluate clinical
characteristics and follow-up results of the children with unilateral renal agenesis and
hypoplasia.

Methods: We evaluated the clinical, radiological, and nuclear medicine findings of the
children with unilateral agenetic or hypoplastic kidneys who were followed at Celal Bayar
University School of Medicine and Dr. Behcet Uz Children’s Hospital between 2005 and
2012.

Results: The study consisted of 30 (60%) males and 20 (40%) females with a mean age of
8.9+4 years. A total of 25 patients were with renal agenesis and 25 with renal hypoplasia
were diagnosed. On laboratory evaluation, mean serum creatinine level was 0.45+0.22 mg/
dl and the mean estimated glomerular filtration rate (eGFR) was 144+30.3 ml/min. 29
patient (58%) had hyperfiltration according to an eGFR. Proteinuria and hypertension
were noted in 1 (4%) patient. Urological anomalies were found in 15 patients (30%).
Conclusion: Our study has determined that children with unilateral renal agenesis and
hypoplasia had normal serum creatinine values. Howewer 29 patients (58%) had hyper-
filtration according to eGFR. Because many children with hiperfiltration develop renal
injury in later life, we emphasize the need for clinical follow- up in these patients starting
at birth.
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GIRIS

Renal agenezi, renal parankim dokusunun dogum-
sal yoklugu olup, metanefrik blasterm ile iireteral
tomurcuk arasindaki indiiksiyon yoklugundan kay-
naklanir. Etiyolojide renal gelisimden sorumlu gen
mutasyonlari, teratojen maruziyeti ve cevresel faktor-
ler (retinoik asit veya kokain maruziyeti) sorumlu
tutulmaktadir. Tek tarafli renal agenezi tanisi renal
fossa ve ektopik lokalizasyonda ikinci bobregin
goriilememesi ile konulur .

Renal hipoplazi, bobregin yapisal olarak normal
olmasina ragmen, bobrek boyutunun, yasa gore 2
standart deviasyon (SD) altinda olmasi olarak tanim-
lanir. Etiyolojide damarsal anomaliler ve genetik
faktorler sorumlu tutulmaktadir. Sekil bozuklugunun
olmamasi ve dimerkaptosiiksinik asit (DMSA) ile
renal skar olmadiginin gosterilmesi ile atrofik bob-
rekten ayirt edilir @.

Tek tarafli agenezik ve hipoplazik bobrekli hasta-
lar uzun dénemde, azalmig nefron sayisini kompanse
etmek icin gelisen glomeriiler hiperfiltrasyona ve
artmig glomeriil boyutuna sekonder gelisen fokal
segmental glomeriiloskleroz (FSGS) nedeni ile kro-
nik bobrek yetmezligi gelisme riskini artirir. Bu olgu-
larin yaklagik %25°1 son donem bobrek yetmezligine
ilerler &9,

Bu caligsmada, tek tarafli agenezik ve hipoplazik
bobregi olan hastalarin klinik 6zelliklerinin ve izlem
sonuglarmin degerlendirilmesi planlandi.

GEREC ve YONTEM

Celal Bayar Universitesi Cocuk Nefroloji
Poliklinigi ve Dr. Behcet Uz Cocuk Hastanesi Cocuk
Nefroloji Polikliniginde 2005-2012 yillar1 arasinda
renal hipoplazi veya agenezi tanisi ile takipli olan, 50
hastanin dosya kayitlar1 incelendi.

Ultrasonografi ile yapilan dl¢limlerde normalden
kiiciik boyutlarda (<2 SDS) olan, DMSA ile deger-
lendirmede skar veya hipoaktif alan gostermeyen,
homojen yapiya sahip bobrekler hipoplazik olarak
tanimlandi. Yasa ve boya gore olmasi gereken normal
bobrek boyutlarinin 2SD iistiinde ki degerlere sahip
bobrekler kompansatris hipertrofik olarak nitelendi-
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rildi @. Ultrosonografik olarak goriilmeyen, DMSA
ile niikleer degerlendirmede, tek tarafli radyofarmasi-
tik uptake goriilen bobrekler unilateral renal agenezi
olarak degerlendirildi.

Hastalarin takibe alinma yaglari, cinsleri, bagvuru
semptomlari, hangi bobregin tutuldugu, klinik izlem,
araya giren enfeksiyonlar, eslik eden iiriner veya sis-
temik malformasyonlarin varligi ve izlem siiresince
bobrek fonksiyonlarinin seyri dosya kayitlarindan
retrospektif olarak degerlendirildi.

Ebeveynler arasinda akrabalik, ailede kronik has-
talik ve bobrek hastaligi varligi, bobrek hastalig
varsa niteligi ve izlemi detayli olarak not edildi.

Uygun sartlarda ve uygun mangonla olciilen en az
3 kan basinci 6l¢timiiniin alinan ortalamasinda sisto-
lik kan basinct (SKB) ve/veya diastolik kan basinci
(DKB) degerlerinin yas, cins ve boya gore hazirlanan
Task Force’un dordiincii raporunda belirtilen 95. per-
sentil tizerindeki degerleri hipertansiyon olarak kabul
edildi ®.

Uygun sekilde toplanmis 24 saatlik idrarda 150
mg/giin veya 4mg/m?/ giiniin lizerinde proteinin atili-
mu proteiniiri olarak degerlendirildi. Idrar toplanama-
yanlarda, spot idrar protein/kreatinin orant degerlen-
dirilerek 2 yas altinda 0,5 mg/mg, 2 yasindan biiyiik
olanlarda 0,2 mg/mg’in iistiinde olanlar proteintiri
olarak tanimland1 ©.

Glomeriiler filtrasyon hizi1 (GFH) Schwartz for-
miili ile hesaplandi ve yasa gore normal GFH deger-
leri baz alinarak smiflandirildi. Yagina gére normal
sinirlarin  tistinde GFH degerine sahip olanlarda
GFH hiperfiltrasyon olarak tanimland1 “?. Diger
bobregi ultrosonografik olarak normal olmayan ve
idrar yolu enfeksiyonu oykiisii olan hastalara voi-
dingsistotiretrografi (VCUG) yapildi. Tiim olgulara
eslik eden anomaliler a¢isindan goz, isitme degerlen-
dirmesi, norolojik, iirogenital ve kardiyolojik incele-
me ve ekokardiyografi ve abdominal ultrasonografi
yapildi.

Calismaigin Celal Bayar Universitesi T1p Fakiiltesi
Etik Kurulundan 2011-014 proje numarasiyla onay
alindi.
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BULGULAR

2005-2012 yillart arasi, yas ortalamasi 8,9+4 yil
olan, 30’u (% 60) erkek (E), 20’si (%40) kiz (K) top-
lam 25 tek tarafli renal agenezi, 25 tek tarafi renal
hipoplazi tanisi ile izlenen toplam 50 hasta hasta
caligsmaya dahil edildi. Hastalarin ortalama tani alma
yast 4,5+4.3 yil (range 1-15 y1l), ortalama takip edil-
me siiresi 4,1+3,1 yil (range 0,5-15 yil) idi. Renal
anamolili bobrek 19 (%38) hastada sag, 31 (%62)
hasta solda idi. Laboratuvar degerlendirilmesinde
tiim hastalarin kreatinin seviyesi normal (0,45+0,22
mg/dl) diizeyde idi. Hesaplanan ortalama GFR
(eGFR) 144+30,3 mL idi. Yirmi bes hastada (%58)
hastada referans degerlere gore hiperfiltrasyon mev-
cut idi. Otuz (%060) hastada karst bobrekte kompan-
satris hipertrofi saptandi. Tek tarafli renal agenezisi
olan bir hastada nefrotik diizeyde olmayan proteintiri
(6 mg/m?*/saat) ve hipertansiyon vardi.

Renal agenezi grubu, yag ortalamasi 9,153 yil
olan 8 (%32) kiz ve 17 (%68) erkek hastadan olus-
maktaydi. On alt1 (%64) hastada sol bobregin olma-
dig1 tespit edildi. On bir (%44) hastada kompansatris
hipertrofi vardi. On bir (%44) hastada ek anamoli
saptandi. Renal agenezi grubu hastalarinin klinik
ozellikleri ve izlem sonuclar1 Tablo 1’de verildi.
Ailelerinde bobrek hastaligi bulunan olgular ayrintilt
olarak degerlendirildiginde, bir olgunun babasinda
renal agenezi, bir olgunun kardesinde, bir olgunun da
halasinda nedeni belli olmayan kronik bobrek yet-
mezligi vardi.

Tablo 1. Tek tarafl renal agenezi olgularm klinik ozellikleri
ve izlem sonuclari.

Renal Agenezi

n (%)
Cinsiyet (K/E) 8 (32)/17 (68)
Etkilenen bobrek (Sag/Sol) 9 (36)/16 (64)
Kompansatris hipertrofi 11 (44)
Ek anamoli 11 (44)
Anne-baba akrabalig1 2 (8)
Ailede bobrek hastaligi varligi 3(12)
Idrar yolu enfeksiyonu 4 (16)
Iseme disfonksiyonu 10 (40)
Hipertansiyon 14)
Proteiniiri 14
Hiperfiltrasyon 16 (64)

Renal hipoplazi grubu, yas ortalamasi 8,8+44 yil
yil olan 12 (%48) kiz ve 13 (%52) erkek hastadan olus-
maktaydi. On bes (%60) hastada sol bobrek hipoplazik
olarak degerlendirildi. On (%40) hastada kompansatris
hipertrofi eglik etmekteydi. 11 (%44) hastada ek ana-
moli saptandi. Renal hipoplazi grubu hastalarmin kli-
nik ozellikleri ve izlem sonuglart Tablo 2°de verildi.

Tablo 2. Tek tarafh renal hipoplazi olgularin klinik 6zellikleri
ve izlem sonuclari.

Renal Hipoplazi

n (%)
Cinsiyet (K/E) 12 (48)/13 (52)
Etkilenen bobrek (Sag/Sol) 10 (40)/15 (60)
Kompansatris hipertrofi 10 (40)
Ek anamoli 11 (44)
Anne-baba akrabalig1 3(12)
Ailede bobrek hastaligi varligi 0 (0)
Idrar yolu enfeksiyonu 10 (40)
Iseme disfonksiyonu 12 (48)
Hipertansiyon 0(0)
Proteiniri 0 (0)
Hiperfiltrasyon 13 (52)

Olgularin agenezi ve hipoplazi tanilarina gore
degerlendirip, klinik izlem ve sonug¢larmin karsilasti-
rilmasi Tablo 3’te verildi. Ortalama yas cinsiyet, etki-
lenen bobrek, aile i¢i akrabalik, ailede hastalik, ve aile
Oykiisii, idrar yolu enfeksiyonu, iseme disfonksiyonu,
hipertansiyon, proteinuri, GFR acisindan fark saptan-
maz iken, hipoplazi grubunda idrar yolu enfeksiyonu
geciren hasta sayist artmig bulundu (p=0,05).

Tablo 3. Renal agenezi ve hipoplazili olgularin karsilastiril-
masl.

Renal Renal p
Agenezi Hipoplazi
n (%) n (%)

Cinsiyet (K/E) 8 (32)/17 (68) 12 (48)/13 (52) 0,2
Etkilenen bobrek (Sag/Sol) 9 (36)/16 (64) 10 (40)/15 (60) 0,7
Kompansatris hipertrofi 11 (44) 10 (40) 0,1
Ek anamoli 11 (44) 11 (44) 0,6
Anne-baba akrabalig1 2(8) 3(12) 0.6
Ailede bobrek hastaligi 0,2
varlig1 3(12) 0 ()

Idrar yolu enfeksiyonu 4 (16) 10 (40) 0,05
Iseme disfonksiyonu 10 (40) 12 (48) 04
Hipertansiyon 14) 0 () 0,3
Proteintiri 1(4) 0 (0) 0,1
Hiperfiltrasyon 16 (64) 13 (52) 04
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Eslik eden sistemik ve tirogenital patalojiler acisindan
gruplar kargilagtirildiginda ise 15 (%30) hastada iiro-
genital sistemde patoloji, 7 (%28) hastada diger sis-
temlere ait patoloji mevcuttu. Eglik eden sistemik ve
irogenital patalojiler Tablo 4’te 6zetlendi.

Tablo 4. Eslik eden sistemik ve iirogenital anomaliler.

Renal Agenezi Renal Hipoplazi

n (%) n (%)
Ek anomali olan 11 (44) 11 (44)
*Urogenital anomali 6(24) 9 (45)
VUR 4 (16) 2 (8)
Mesane divertikiilii 14) 14)
Hipospadias 1(4) 0 (0)
Ektopik Bobrek 0 (0) 6 (24)
*Sistemik anomali 5 (20) 2 (8)
Kardiyak patoloji 2(8) 0(0)
Immun Yetmezlik 14) 0 (0)
Metabolik Hastalik 14) 0 (0)
Panhipoparatroidi 14) 0 (0)
Ailevi Akdeniz Atesi 0 (0) 14)
Tromboz 0 (0) 14)

TARTISMA

Azalmis renal doku ile dogan cocuklar bobrek
fonksiyonlarini idame ettirebilmek icin fonksiyonel
ve yapisal adaptasyon gelistirirler. Erken donemde
hiperfiltrasyon ve kompansatris hipertrofi ile bobrek
fonksiyonlarinin idamesi saglanirken, uzun dénemde
hiperfiltrasyona sekonder renal hasar bulgular1 gelis-
meye baglar “*. Bu caligmada renal kitlesi azalmig
olan tek bobregi olmayan renal agenezili hastalar ve
yapisal olarak kii¢iik olan tek tarafli hipoplazili has-
talarin bobrek fonksiyonlart normal olmasina rag-
men, her iki grupta eGFR ye gore 29 (%58) hastada
hiperfiltrasyon ve 21 (%42) hastada kompansatris
hipertrofi saptandi.

Ik kez Brenner ve ark. tarafindan fonksiyonel
renal doku kitlesinin azalmasinin uzun zamanda glo-
mertiiler degisikliklere neden oldugunu gosterilmigtir
(LD T jteratiirde tek bobregi olan kigilerde %22,9-48
oraninda kompansatris hipertrofi gelistigi bildirilmig-
tir !9, Bu c¢alismada, saptanan oran literatiir ile
uyumu olup, her iki grup arasinda kompansatris
hipertrofi acisindan fark saptanmadi (p=0,1).

Karg1 bobrekte kompansatris hipertrofi intrauterin
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donemde baglar ve cocukluk ¢agi boyunca devam
eder 1419 Yapilan caligmalarda, tek bobrekli insan
fetiislerinde yaklasik olarak %11°lik bir voliim artigt
oldugu gosterilmigtir. Bu voliim artiginin hem hiperp-
lazi hemde hipertrofiye neden olmasi olasidir.
Fonksiyonel bobrek yasamin erken doneminde hizli
biiyliyerek kompansatris hipertrofi tamamlanir sonra-
sinda viicut biiylimesine paralel olarak biiylimeye
devam eder. Kompansatris hipertrofi baglangicta glo-
meriiler hipertansiyon ve biiyiime ile iligkilidir. Bunu
sistemik hipertansiyon, proteiniiri ve glomeriiloskle-
roz izler @.

Deneysel ve insanlar {izerinde yapilmig caligmalar
gostermektedir ki azalmig nefron sayist kalan nefron-
larda hiperfiltrasyona neden olarak bobrek fonksi-
yonlarindaki bozulma sonucu hipertansiyon ve prote-
iniiriye neden olur 7. Bu caligmada, her iki grupta
eGFR’na gore %58 oraninda hiperfiltrasyon saptan-
di. Displastik ve hipoplastik hasta grubunda yapilan
bir calismada, bu oran %29,1 olarak bildirilmistir ¥.
Bu oranmn daha diisiik olmasinin nedeni bildirilen
caligmadaki hastalarin %37,5’inin son donem bdbrek
yetmezligi olmasindan kaynaklanabilir.

Her iki grup kendi arasinda degerlendirildiginde
ise, tek tarafli renal agenezik olan 16 (%64) hasta ve
tek tarafli hipoplazik bobregi olan 13 (%52) hastada
hiperfiltrasyon mevcuttu. Agenezi grubundaki hasta-
larda daha yiiksek oranda hiperfiltrasyon izlenirken,
her iki grup arasinda fark istatistiksel olarak anlamli
degildi (p=0.4). Renal agenezik gruba gore daha
fazla fonksiyonel doku kitlesi olan fakat normalden
az renal doku kitlesi olan hipoplazi grubunundaki
hastalarda dahi %52 oraninda hiperfiltrasyon tespit
edilmesi bu hastalarda bobrek hasarlanma bulgulari-
nin erken dénemde baslamis oldugunu diisiindiir-
mektedir. Bu yiizden bu hastalarin yakin izlemi son
donem bobrek yetmezligine gidisi geciktirmek igin
onemli olabilir.

Renal fonksiyonlar yagamim erken donemimde
diizenlenmesine ragmen, GFR ve renal fonksiyonlarda
azalma tek bobrekli cocuklarda 2. dekatta olmaktadir.
Tek bobregi olan hastalarda renal fonksiyon bozuklu-
gun %10-21 oraninda goriildiigii bildirmektedir “'¥.
Dursun ve ark. ® karg1 bobrekte skar olmadan konje-
nital tek bobregi olan kisilerde 1limli renal fonksiyon
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bozuklugu oldugunu gosterdiler . Bununla birlikte,
tek bobrekli hastalarda kargt bobregin saglam oldugu
durumda kan basinci ve renal fonksiyonlarinin kontrol
grubu ile benzer oldugunu gosteren calismalar da mev-
cuttur @2V, Bu ¢aligmada her iki grupta renal fonksi-
yon bozuklugu saptanmadi.

Tek bobrekli kisilerde hastalarda %5,8-16 oranin-
da hipertansiyon goriilebilmektedir “'*’. Bu caligma-
da, renal agenezi grubunda bir hastada hipertansiyon
saptandi. Bu sonug hasta sayisinin yetersiz olmasi ve
hasta yas ortalamasinin kiiclik olmasindan kaynakla-
nabilir.

Konjenital bobrek anomalisi olan ¢ocuklarda
%10-50 oraninda iirogenital sistem ve diger sistemle-
re ait anormalikler eslik edebilir 922, Tek tarafli
renal agenezi ve hipoplazi hastalarindan olusan bu
calismada, 15 (%30) hastada iirogenital sistem ano-
malisi saptanirken, 7 (%28) hastada diger sistemlere
ait anomali mevcuttu. Renal agenezi grubunda VUR
(%16), hipoplazi grubunda ise renal ektopi (%24) en
stk karsilagilan anomaliydi. Eglik eden anomaliler
Tablo 3’te verildi.

Tek tarafli konjenital bobrek hastaliklarinda sol
bobregin daha sik olarak etkilendigi bildiren caligma-
lar vardir @, Bu ¢alismada da, agenezi grubunda 16
(%64), hipoplazi grubunda ise 15 (%60) hastada sol
bobrek ile ilgili patolojinin daha sik oldugu saptandi.

Bobrek anomalisi olan cocuklarda idrar yolu
enfeksiyonu (IYE) sikligiin topluma gére artig gos-
terdigi bilinmektedir ©. Calisma grubumuzda agene-
zi grubunda 4 (%16) hastada hipoplazi grubunda 10
(%40) hastada IYE gecirme 6ykiisii mevcuttu. Renal
hipoplazi grubunda IYE gecirme orani daha yiiksekti
(p=0.05). Bu farkliligin, renal hipoplazi grubunda,
kiz cinsiyetin ve iseme disfonksiyonu olan hasta
sayisinin daha fazla olmasindan kaynaklanabilecegi-
ni diistinmekteyiz.

Tek tarafli renal agenezili kigsilerin ¢cocuklarinda
bu patolojinin goriilme riski %7 olarak bildirilmisgtir.
Bu nedenle, bu kisilerin 1. derece akrabalaria ultro-
sonografi taramasi onerilir ¥, Calismamizda, renal
agenezi ve hipoplazi olgularinda ailede bobrek hasta-
lig1 bulunma oranlart sirastyla, %12 ve %0 idi.
Ailelerinde bobrek hastaligi bulunan ii¢ renal agene-
zili bir olgunun babasinda da renal agenezi mevcuttu.

Diger iki olgunun biri kardes, digeri hala olup, ikisin-
de de etiyolojisi bilinmeyen nedenle kronik bobrek
yetmezligi mevcuttu. Bu bulgu hastaligin genetik
gecisi ile ilgili hipotezleri desteklememesine ragmen,
bu varsayim i¢in kargilastirilan olgu sayilarinin daha
fazla olmas1 gerektigi aciktir.

Calismanin kisitliligir retrospektif diizenlenmis
olmasi ve sinirli sayida hasta ile yapilmig olmasidir.
Uzun izlem siireli ve daha fazla sayida hasta ile yapi-
lacak caligmalar ile bu hastalarin uzun dénem sonug-
lar1 hakkinda ayrintili bilgi sahibi olunabilir.

Sonug olarak, renal kitlenin azalmasina yanit ola-
rak gelisen kompansatris hipertrofi ve hiperfiltrasyon
uzun donemde bobrek fonksiyonlarinda bozulmaya
neden olmaktadir. Ilk iki dekatta bobrek fonksiyon
testleri normal olabilmesine ragmen, bobrek hasarini
erken evrede saptayabilecek yeni belirtecler ile erken
donemden itibaren hastalarin yakin takibi son dénem
bobrek yetmezligi gelisimini Onlemek agisindan
onemlidir.
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