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Giris :

Nefrotik sendrom; cegitli klinik ve patolojik belirtileri bulunan,
prognozu ve terapdtik ajanlara cevabi degisik olan bir lipido-protein
bozuklugudur.

Odem, massif proteiniiri (giinde 0,1 gr/kgr. veya daha fazla)
hipoalbunemi, alfa 2 globulinde artma (% 15 den fazla), hiper lipide-
mi (% 1 gr. dan fazla) ile karakterize kronik bir hastaliktir. Bazi
sekonder nefrotik sendromlarda hiperlipidemi bulunmadig1 gibi esas
teshis renal biyopsi ve immunolojik yolla konur.

Nefrotik sendromlu gocuklarin kortikosteroidlerle uzun siire te-
davisi esnasinda, 1srarli guatr vakalarina rastlanilmaktadir. Idiopatik
olsun, ikineil olsun nefrotik sendromun seyrinde tiroid bezinin fonk-
siyonunun incelenmesi yeni bir sorun degildir. Epstein, nefropatinin
patogenizinde tiroid fizyopatolojisine 6zel bir nem vermis ve 1924 te
nefrozdatefrozda ortaya cikan artmig protein kullanilmasina iligkin
clarak tiroid ekstrelerinin yararliligina deginmistir.

Bircok yazarlar tarafindan miigtereken kabul edilen sonuca go-
re, nefrotik sendromda tiroidin baglhica etkisi, hastaligin akut fazim
karakterize eden protein kaybidir. Bu massif protein kaybi, albumi-
nin bilyiik bir kismiyla nakledilen tiim plazma maddelerinin eliminas-
yonuna yol acar. Boylece, klinik tablosu normal olan, hipotiroidizime
kenzer bir durum ortaya cikar, Bickimyasal goriigler ile klinik goriis-
ler arasinda tezat vardir (Bazal metabolizma ve PBI azalmig, koles-
terolemi artmastir).

Tircid hiperfonksiyonu, proteiniiri ile birlikte olan hormon kay-
bin1 onlemek igin gosterilen bir caba olarak kabul edilebilir. Bu du-
rum agagidaki aragtiricilar tarafindan kromatografik ve otoradyaok-
romatografik incelemelerle gosterilmistir: Decart ve Riggs, 1952;
Rasmusse nve Rapp, 1956; Ferrini ve arkadaslari, 1957; Ronin, 1958;

(*) Sigli Cocuk Hastanesi, III. Cocuk Klinigi.
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Bernheim ve arkadaglari, 1960; Neimann ve arkadaslari, 1961; Fer-
rante ve Ferlin, 1966. (5, 8, 9)

Nefrotik sendromlu kisilerin idrarlarinda da tiroksin ve az mik-
tarda diiodo ve triiodotironin’e rastlanmigtir (Rasmussen ve Rapp).

Normal tiroidli kigilere kortikostercidlerin verilmesi, dokularda
abartilmis hormon degredasyonu ile birlikte idrarda artmis iyod eli-
minasyonunu uyarir.

Normal olarak tiroid hormonunu tagiyan proteinlerin ugradigi de-
gisiklikler lizerine yoneltilmig aragtirmalardan cikarilan neticelere go-
re; akut proteiniiri fazinda idrarda kaybedilen tiroksinin, normal ola-
rak spesifik plazma proteinlerine bagh oldugu gosterilmistir. Fakat
nefrotik sendromlu kigilerde, tiroksin ile spesifik protein arasindaki
karsilikli baglanma yetenegi, gerek bu proteinin (TBG) ve gerekse al-
buminin azalmasi sebebiyle diigmiistiir. Tiroid hormonunun biiyiik bir
kisminda bulunan bir interalfa globulin olan TBG, nefrozda alfa ve
beta lipoproteinden daha kolaylikla renal filtrati asar. Bundan bas-
ka, tiroksin nefrotik kiginin plazmasinda rastlanmayan bir albumin
tizerine de (TBPA) fikse olur. Ote yandan, kortikosteroidlerin tirok-
sin tagiyan protein konsentrasyonu fiizerine, TBG'nin azalmas1 ve
TBPA’'nin artmasi yoluyla etki yaptig: belirtilmistir. (Oppenheimer ve
arkadaslari, 1960).

Netice olarak, nefrotik kisilerde, tiroid’in fonksiyonel bozuklu-
gunu uyarabilen iki kogul saptanmigtir: 1 — Esas hastaligin kompleks
metabolik bozuklugu, 2 — Uzamis kortikoterapi.

Materyal ve Metod :

Materyalimizi 1974 - 1975 senelerinde, degisik zamanlarda 1. Co-
cuk Dahiliye Klinigimize yatan klinik ve laboratuar bulgular ile «nef-
rotik sendrom» olarak kabul edilen ve tiroid bezinin agikar olarak bii-
yiimils oldugunu saptadigimiz ii¢ ¢ocuk tesgkil etti. Bunlar 7-9-10
yaslarinda iic erkek cocuktu. Ikisi daha énce hastanede yatirilarak te-
davi edilmigler ve halen idame dozunda kortikosteroid aliyorlardi;
fakat gikayetlerinin tekrarlanmasi nedeniyle Klinigimize miiracaat et-
misglerdi. Bir tanesi akut fazda Klinigimize miiracaat etmis ve tam bir
kortikosteroid tedavisine tabi tutulmustu.

Biitiin hastalarda BM, total protein, total lipid, kolesterol, pro-
teiniiri ve PBI tayin edilerek tiroid fonksiyonu incelendi. Sadece 1
vak’ada iyod uptake yaptirilabildi.

BM, Hastanemiz Dahiliye Kliniginde, PBI ve iyod uptake Cerrah-
pasa Tip Fakiiltesi Tedavi Kliniginde yaptirildi.
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I. Vak’a :

AS. 9 yasinda, E.C., Memleketi: Adapazari.

Daha once bir hastanede 2 ay siireyle yatarak tedavi edilmis, top-
lam 8 ay kortikostercid almis, son 2 aydir ilac1 birakmis ve kontrol-
lerine gitmemis (8 aylik siire icinde ilacini muntazam aldigindan emin
clamadik).

Bize miiracaat ettiginde yaygin ddem ve tiroid guddesinde belirli
bilylime mevcuttu.

Proteiniiri % 14 gr.
Total protein  : % 3,7 gr.
Total Lipid : 9% 2560 mgr.
Kolesterol : % 525 mgr.
BM : — 6

PBI % 2ugr.

II. Vak’a :

T.K. 3 yasinda, E.C., Memleketi: Istanbul.

Daha once klinigimizde 1 ay yatarak tedavi gérmiig, kontrola ge-
len bir gocuktu ve toplam 4 aydan keri kortekosteroid aliyordu. Tiroid
guddesi belirli bir gekilde biiyiimiigtii. Odemleri hafifti.

Proteiniiri . % 2 gr.
Total protein : % 5,65 gr.
Total lipid ;9% 2350 mgr.
Kolesteral ;% 360 mgr.
BM : — 8

PBI : % 3 ugr.
III. Vak’a :

S.A. 10 yaginda, E.C., Memleketi: Tekirdag.

Klinigimize ilk olarak miiracaat ediyordu. Sikayetleri yaklasik
olarak 3 ay once basglamis, memleketinde degisik teghislerle tedavi
edilmigti (kortikostercid kullamilmamig). Klinigimize miiracaat etti-
ginde yaygin 6dem mevcuttu. Klinik ve Laboratuar bulgulariyla nef-
rotik sendrom teshisi konularak kortikosteroid tedavisine baglandi.
Tedavinin takriben 7. haftasinda tiroid guddesinde ¢ok az bir biyiime
oldugu dikkatimizi cekti. Bu devrede yaptigimiz incelemelerde su ne-
niceleri elde ettik:
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Proteiniiri : % 4 gr.
Total protein : 9% 4,2 gr.
Total lipid : % 1800 mgr.
Kolesterol : % 260 mgr.
BM : 4+ 5

PBI : 9% 4 ugr.

Iod uptake : % 21-56-68

Netice ve Tartisma :

Hastalarimizda ortaya cikan verilerin degerlendirilmesiyle su so-
nuca ulastik:

Yiiksek kortizon dozlariyla uzun siire tedavi edilen hastalarda,
massif proteiniiri ile beraber tiroid hormonunun idrarla atilisinin art-
masinin, kanda PBI konsentrasyonunun azalmasina yol a¢tigini ve do-
layisiyla organizmanin hormon ihtiyacini kompanse edebilmek icin
tiroid aktivitesinde bir artma oldugunu ve neticede tiroid bezinin bii-
yiidiigiinii kabul ediyoruz. Yalniz 3. vak’amizda yaptirabildigimiz Iod
uptake’de tiroidin hiperfonksiyonunu gostermektedir.

Ug faktoriin kombinasyonu (akutluk, yiiksek doz steroidle teda-
vi, uzun siiren uygulama zamani) tiroid dokusunun kompansatuar ye-
tenegi iizerine etkili bir uyaran olmustur. Ayrica nefrozlu hastalarda
aktif kas kiitlesinin azalmas: da bazal metabolizma hizinin diismesi-
nin 6nemli bir nedenidir.

Yaptigimiz arastirmalarla elde ettigimiz sonuclar, klinik 6nem-
leri ve cikarilabilecek pratik ve terapodtik neticeler bakimindan bir
tartigmay1 gerektirir. Bizim sadece 3 vak’a lizerinde yapabildigimiz
incelemeler R. Genova, E. Beerner ve F. Ballini'nin elde ettigi neti-
celere uymaktadir. (4, 5)

Nefrotik sendromlu hastalarin tedavisinde kortikosteroidlerin et-
kisi bilinmektedir. U¢ vak’amizda da kortikosteroid verilmesiyle pro-
teiniiri’nin normallesmeye dogru gitmesi, kompansatuar tiroid hiper-
fonksiyonunu baslatmig ve tiroid bezi bilylimiistiir.

PBI'nin diisiik plazma seviyesi ve bazal metabolizmanin azalmasi,
tiroid fonksiyonunun aktivitesinin artmasiyla sonuclanmaktadir.

Hipotiroidizmin klinik igaretlerinin tiim yokluguna ragmen, PBI
ve BM degerlerinin diisiik bulunmasiyla laboratuar bulgular1 yoniin-
den bir hipotiroidizm tablosu ortaya ¢ikmaktadir. Hipotiroidizmin kli-
nik bulgular: olmaksizin PBI'nin azalmas: celigkisi bircok arasgtirici-
lar tarafindan incelenmis ve ¢ok sayida varsayimlar ortaya cikmigtir.
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Fakat hicbir kesin dayanak mevcut degildir. Organizmada iodun ce-
gitli dagilimi (Swyngedaw ve Delencourt, 1960) kortizon tedavisi si-
rasinda yeni baglarin tesekkiilil ile tiroid hormonlar: ve onlarin tasi-
yic1 proteinleri arasinda normal dengenin kaybi (Neimann ve arka-
daglar, 1961), dokular tarafindan hizlanmig hormon kullanimi (Bern-
heim ve arkadaslari, 1960) gibi cesitli fikirler ileri siiriilmiigtiir.

Aragtirmalarimizi tiroid guddesi belirli olarak biiyiiyen ii¢ vak’a
izerinde yapabildik. Biitiin nefrotik sendromlu hastalarda (tiroid gud-
desi bilylisiin veya biiylimesin) tiroid fonksiyonunu arastirma firsa-
tin1 bulamadik. Fakat R. Genova ve arkadaglar: 43 vak’a iizerinde
yaptiklar: aragtirmalar sonucunda nefrotik sendromun akut fazinda
ve uzun siire kortikosteroid alanlarda tiroid bezinin kompansatuar
hiperfenksiyonunu ve laboratuar bulgulariyla organizmada hipotiroi-
dizmin mevcut oldugunu gdstermiglerdir. Yani nefrotik sendromlu
hastalarad idrarla hormon kaybi nedeniyle plazmada tircid hormonu
seviyesi dilgmekte ve dolayisiyl acrganizmanin artan hormon ihtiya-
cini kargilayabilmek cabasiyla tiroid bezi biiylimektedir.

Bu hipotiroidizmden kacinmak icin terapdtik olarak ne gibi on-
lemler gerekmektedir.

Bu soruya cevap verebilmek icin hastalarimiza tiroid ekstreleri
tatbik etmek istedik; fakat cesitli nedenlerle bunu yapamadik. Bu ko-
nu iizerinde yapilan cegitli aragtirmalar, kortikosteroid tedavisi esna-
sinda hastalara tiroid ekstrelerinin verilmesinin faydali oldugu gorii-
slindedirler.

R. Genova ve arkadaglari, kortikosteroid tedavisi yaptiklar:1 10
hastada, yaklagik olarak 2 ay siiresince kiigiik dozlarda (30 - 50 mgr.)
tiroid ekstresi vererek BM ve kolesteroleminin normale dondiigiiniin
tespit etmislerdir (5).

Sonug olarak, ister hastaligin baglangicinda, ister idame korti-
kesteroid tedavisi sirasinda tiroid terapisinin yararh olacag: kanisin-
dayiz. Tircid ekstresi verilmesi organizmaya diizenli bir destek ola-
caktir. Magssif albuminiiri organizmay: zayif diiglirerek ve lipid meta-
hclizmas bozuklugunu arttirarak, tiroksin kaybini uyaracaktir. Tiroid
ekstrelerinin verilmesi, tiroidi zorlayan asiri hiperaktiviteyi onleye-
rek, kortikosteroidlerin antitiroid etkisine kars:1 cikacaktir.

Ozet

Uzun siire kortikosteroid tedavisi uygulanmig nefrotik sendrom-
lu hastalarda, tiroid guddesi kompansatuar olarak biiyiimekte, labo-
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ratuar bulgular: yoniinden bir hipotiroidizm tablosu ortaya ¢cikmakta-
dir. Bunu 6nlemek igin nefrotik sendromlu hastalarda kortikosteroid-
lerle beraber tiroid ekstreleri vermek yararhidir,

Summary

The nephrotic sendrom’s patients who has beer treated with

corticosteroids long time, tiroid glands are getting bigger and this
patiens shows hypothyroidizm.

For this reason, in nephrotic sendrom’s patients corticosteroids

must be given with thyroids extraites.
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