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¢EVĶRĶ ¥NS¥Z¦ 

Primer glomer¿ler hastalēklar (PGH), nefroloji pratiĵinde ­ok farklē klinik tablolarla karĸēmēza 

­ēkabilen ve y¿z g¿ld¿r¿c¿ sonu­larēn elde edilebildiĵi nadir hastalēklardēr. Ayrēca tanē veya 

sēnēflandērmada ortaya ­ēkabilen sorunlar yanēnda tedavileri konusunda yerleĸik standartlarēn hen¿z 

olmamasē, bu hasta grubu ile uĵraĸan hekimlerde ­ok farklē tedavi yaklaĸēmlarēna yol a­mēĸtēr. ¥zellikle 

g¿­l¿ klinik ­alēĸmalarēn eksikliĵi, kiĸisel deneyimlerle aĸēlmaya ­alēĸēlmaktan ºteye gidememektedir. 

Bu durumda hekimlere bir ­er­eve yaklaĸēm gºrevi gºren kēlavuzlarēn varlēĵē ºnem arzetmektedir. Bu 

ihtiya­tan kaynaklanarak KDIGO ºnderliĵinde, kanēta dayalē hekimlik prensipleri ile hazērlanan bu 

kēlavuz ger­ekten ºnemli bir boĸluĵu doldurmuĸtur. Tedavisinin zorluklar ve riskler barēndēran PGH ile 

uĵraĸan hekimlerin kendilerine bir nevi ēĸēk tutan bu kēlavuzdan olduk­a iyi yararlanmakta olduklarē 

gºr¿lmektedir. Ancak orijinali Ķngilizce olan kēlavuzdan yararlanmak isteyenlerin muhtemel dil 

problemi nedeniyle karĸēlaĸabilecekleri olasē zorluk ve hatalardan dolayē bu kēlavuzun T¿rk­eôye 

­evrilmesi ihtiyacē ortaya ­ēkmēĸtēr. Bu ihtiyacē karĸēlamak amacēyla T¿rk Nefroloji Derneĵi Glomer¿ler 

Hastalēklar Grubu bu kēlavuzu dilimize ­evirme gºrevini ¿stlenmiĸtir.  

T¿m ­eviri ekibi tarafēndan orijinal metne sadēk kalēnarak yapēlan bu ­eviriler ayrēca baĸka ekip 

tarafēndan da deĵerlendirilerek gerekli hata ayēklamalarē ve d¿zeltmeleri yapēlmēĸtēr. Ancak bu 

kēlavuzdan yararlanacaklar, gºzden ka­an imla hatasē veya mana deĵiĸikliklerine yol a­abilecek i­erik 

hatalarē olabileceĵini de gºz ºn¿nde bulundurmalēdērlar.  

Bir­ok klinisyenin ºnemli ºl­¿de yararlanacaĵēnē d¿ĸ¿nd¿ĵ¿m bu kēlavuzun t¿m ­eviri 

s¿recinde baĸta en fazla emek sarf eden Glomer¿ler Hastalēklar ¢alēĸma Grubu Sekreteri Uzm. Dr. 

Abdullah ķumnu olmak ¿zere t¿m ­eviri ekibine; ayrēca Prof. Dr. R¿meyza Kazancēoĵlu ve editºr 

ekibine; KDIGO ile iletiĸime ge­erek gereken izinlerin alēnmasē, ­eviri ile ilgili olduk­a titiz ºnerileri 

ve eleĸtirileri nedeniyle Prof. Dr. Mustafa Arēcēôya; destek ve teĸvikleri nedeniyle TND ¿yesi Prof. Dr. 

Aydēn T¿rkmenôe ve TND baĸkanē Prof. Dr. Turgay Arēnsoyôa sonsuz teĸekk¿rlerimi sunarēm.  

Do­. Dr. Savaĸ ¥zt¿rk 

TND Glomer¿ler Hastalēklar Grubu Baĸkanē 
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http://www.kdigo.org/clinical_practice_guidelines/GN.php
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REFERANS ANAHTARLARI  

 

 

KILAVUZ ¥NERĶLERĶNĶ DERECELENDĶRMEK Ķ¢ĶN KULLANILAN  

ĶSĶMLENDĶRME VE TANIMLAMALAR  

Her bir ºneride, ºnerinin g¿c¿ ñD¿zey 1ò, ñD¿zey 2ò ve ñDerecelendirilmemiĸò olarak 

belirtilmiĸtir ve destekleyici kanētlarēn kalitesi ise A, B, C veya D olarak gºsterilmiĸtir.  

 

Grade*  ¢ēkarēlmasē gereken anlam 

 Hastalar Klinisyenler Politika 

D¿zey 1 

óóTavsiye 

ediyoruzôô 

Sizin durumunuzdaki 

hastalarēn ­oĵunluĵu 

ºnerilen yºntemi 

isteyecektir, sadece 

k¿­¿k bir oran 

istemeyecektir. 

Hastalarēn ­oĵu, ºnerilen 

yºntemi almalēdēr. 

¥neri, bir politika 

veya performans 

ºl­¿t¿ geliĸtirmek 

i­in aday olarak 

deĵerlendirilebilir. 

. 

D¿zey 2 

óó¥neriyoruzôô 

  

Sizin durumunuzdaki 

hastalarēn ­oĵunluĵu 

ºnerilen yºntemi tercih 

edecektir, ancak 

bir­oĵu da 

istemeyecektir. 

Farklē hastalar i­in farklē 

se­enekler uygun olacaktēr. 

Her hastanēn kendi deĵerleri 

ve tercihleri ile uyumlu bir 

tedavi kararēna ulaĸmaya 

ihtiyacē vardēr. 

Bir politika 

belirlenmeden ºnce 

ºnerinin ºnemli 

ºl­¿de tartēĸēlmaya 

ve t¿m paydaĸlarēn 

dahil edilmesine 

ihtiya­ duymasē 

muhtemeldir. 

*ñDerecelendirilmemiĸò kategorisi, saĵduyunun gerektirdiĵi durumlar ile konu yeterli kanēta 

izin vermediĵi hallerde yºnlendirme i­in kullanēlmēĸtēr. En sēk ºrnekleri monitºrizasyon 

aralēklarē, kons¿ltasyon ve diĵer klinik uzmanlara yºnlendirme konularēndaki ºnerilerdir. 

Derecelendirilmemiĸ ºneriler genellikle basit a­ēklayēcē ifadeler ĸeklinde yazēlmēĸtēr, fakat 

D¿zey 1 ve D¿zey 2 ºnerilerden daha g¿­l¿ olarak yorumlanmamalēdēr. 
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Derece Kanēt kalitesi Anlamē 

A Y¿ksek Ger­ek etkisinin tahmini etkisine yakēn olacaĵēndan eminiz. 

B Orta Ger­ek etki muhtemelen tahmini etkiye yakēndēr, ancak hatērē 

sayēlēr derecede farklē olma ihtimali de vardēr. 

C D¿ĸ¿k Ger­ek etki tahmini etkiden ºnemli derecede farklē olabilir. 

D ¢ok d¿ĸ¿k Etkinin kestirilmesi g¿­t¿r ve sēklēkla ger­ekten uzak olacaktēr. 

 

 

 

METRĶK BĶRĶMLERĶN SI BĶRĶMLERE D¥N¦ķ¦M¦ Ķ¢ĶN D¥N¦ķ¦M 

FAKT¥RLERĶ 

 

Parametre Metrik birimler Dºn¿ĸ¿m faktºr¿ SI birimleri 

Albumin (serum)  g/dl 10  g/l 

Kreatinin (serum)  mg/dl 88.4 mmol/l 

Kreatinin klirensi  ml/dak 0.01667 ml/s 

Siklosporin (serum)  ng/ml 0.832 nmol/l 

iPKO  mg/g  0.1 mg/mmol 

Not: Metrik birim x dºn¿ĸ¿m faktºr¿= SI birim 
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KISALTMALAR:  

 

ABH  Akut bºbrek hasarē  KNĶ  Kalsinºrin inhibitºr¿ 

ACE-I Angiotensin converting enzim 

inhibitºr¿ 

KreKl  Kreatinin klirensi 

ACTH  Adrenokortikotropik hormon LN Lupus nefriti 

AD  Anlamlē deĵil MDH Minimal deĵiĸiklik hastalēĵē 

AFS Antifosfolipid sendromu MDRD Modification of Diet in Renal 

Disease 

ALMS  Aspreva Lupus Management Study MEPEX Methylprednisolone or Plasma 

Exchange 

ANCA  Antinºtrofil sitoplazmik antikor MMF Mikofenolat mofetil 

APOL1  Apolipoprotein L1 MN Membranºz nefropati 

ARB Angiotensin-reseptºr blokeri MPGN Membranoproliferatif 

glomer¿lonefrit 

ATN Akut tubuler nekroz MPO Miyeloperoksidaz 

CI Confidence interval OR  Odds ratio 

FSGS  Fokal segmental glomer¿loskleroz PKO Protein kreatinin oranē 

GBM Glomer¿ler bazal membran p.o. Peroral 

GFH  Glomer¿ler filtrasyon hēzē PR3  Proteinaz -3 

GN Glomer¿lonefrit RAS  Renin-angiyotensin sistem 

GRADE Grading of Recommendations 

Assessment Development and 

Evaluation 

RAVE Rituximab for the Treatment of 

Wegenerôs Granulomatosis and 

Microscopic Polyangiitis 

HBV Hepatit B vir¿s RK¢ RK¢ 

HCV Hepatit C vir¿s RR Risk ratio 

HIVAN  HIV iliĸkili nefropati RRT Renal replasman tedavisi 

HR Hazards ratio SB Steroid baĵēmlē 

HSP Henoch-Schºnlein purpurasē SDBY Son dºnem bºbrek yetmezliĵi 

HSV Herpes simplex vir¿s SDNS Steroid diren­li nefrotik sendrom 

IgAN IgA nefropatisi SKre Serum kreatinin 

INR International normalized ratio SLE Sistemik lupus eritematozus 

Ķpko Ķdrar protein kreatinin oranē SN Sēk n¿kseden 

ISKDC 

 

ĶMN 

International Study of Kidney Disease 

in Children 

Ķdiyopatik membranºz nefropati 

SHNS  

 

SNNS 

Steroide hassas nefrotik sendrom  

 

Sēk n¿kseden nefrotik sendrom  

IU International units tGFH  Tahmini glomer¿ler filtrasyon hēzē 

i.v. Ķntravenºz TMA Trombotik mikroanjiopati 

KBH Kronik bºbrek hastalēĵē TTP Trombotik trombositopenik purpura  

KDIGO Kidney Disease: Improving Global 

Outcomes 

   

KDT Kanēt Derleme Takēmē    
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UYARI  

B¥L¦M I: KLĶNĶK UYGULAMA  KILAVUZUNUN KULLANIMI  

Bu klinik uygulama kēlavuzu, son olarak Ocak 2011ôde yapēlan literat¿r taramasē 

temeline dayanmakta olup Kasēm 2011ôe kadar ek kanētlarla desteklenmiĸtir. Bilgi vermek ve 

karar vermeye yardēmcē olmak i­in tasarlanmēĸtēr. Bir standart bakēm yºnteminin tanēmlanmasē 

ama­lanmamēĸtēr ve tek yºntem olarak yorumlanmamalē, ayrēca m¿stesna bir tedavi yºntemini 

re­ete ettiĵi d¿ĸ¿n¿lmemelidir. Klinisyenler hastanēn ihtiya­larēnē, mevcut kaynaklarē, kuruma 

ya da ­alēĸēlan pozisyona baĵlē sēnērlamalarē gºz ºn¿ne aldēĵēnda, klinik uygulamada 

deĵiĸiklikler ka­ēnēlmazdēr. Bu ºnerileri kullanan her saĵlēk ­alēĸanē, her hangi bir klinik 

durumda bu ºnerileri uygulamanēn doĵruluĵunu sorgulamakla y¿k¿ml¿d¿r. Bu dok¿manda 

bulunan araĸtērma ºnerileri genel olup ºzel bir protokol¿ iĸaret etmemektedir.  

 

B¥L¦M II: A¢IKLAMA 

Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO), dēĸ iliĸkilerden ya da grup 

¿yelerinin kiĸisel, profesyonel ya da iĸ iliĸkilerinden kaynaklanabilecek ­ēkar ­atēĸmalarēnēn 

ºn¿ne ge­mek i­in her t¿rl¿ ­abayē sarf etmiĸtir. ¢alēĸma grubunun t¿m ¿yelerinden ­ēkar 

­atēĸmasē olarak algēlanabilecek t¿m iliĸkileri gºsteren bir a­ēklama ve tasdik formunu doldurup 

imzalayēp gºndermeleri istenmiĸtir. Bu form yēllēk olarak g¿ncellenmekte olup bilgiler bu 

formlara gºre d¿zenlenmektedir. Bildirilen t¿m bilgiler son nihai yayēnda basēlacaktēr, ayrēca 

ñNational Kidney Foundation (NKF), Managing Agent for KDIGOò da dosyalanmēĸtēr. 

 

KDIGO giriĸimlerimizi m¿mk¿n kēlan aĸaĵēdaki sponsor konsorsiyumuna minnetlerini sunar: 

Abbott, Amgen, Belo Foundation, Coca-Cola Company, Dole Food Company, Genzyme, 

Hoffmann-LaRoche, JC Penney, NATCOðThe Organization for Transplant Professionals, 

NKF-Board of Directors, Novartis, Robert and Jane Cizik Foundation, Roche, Shire, 

Transwestern Commercial Services, and Wyeth. KDIGO bir sponsorlar konsorsiyumu 

tarafēndan desteklenmiĸtir ve ºzel kēlavuzlarēn geliĸtirilmesinde finansman desteĵi kabul 

edilmemiĸtir. 
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¥NS¥Z-2

Bu dok¿manēn bir­ok faydalē amaca hizmet etmesini umut ediyoruz. Birinci amacēmēz hasta 

bakēmēnē iyileĸtirmektir. Bu amacē kēsa vadede klinisyenlerin g¿ncel uygulamalarēnē belirleyen 

kanētlarē/ya da kanētsēzlēĵē bilmelerini ve daha iyi anlamalarēnē saĵlayarak ger­ekleĸtirmeyi umuyoruz. 

Kapsamlē kanēta dayalē ºnerilerde bulunarak bu kēlavuz aynē zamanda kanētēn yetersiz olduĵu ve 

araĸtērmalara ihtiya­ olan alanlarē tanēmlar. Bir araĸtērma ajandasēnēn tanēmlanmasēna yardēm etmek, 

klinik uygulama kēlavuzu hazērlanmasēnēn sēklēkla ihmal edilen ancak ­ok ºnemli bir fonksiyonudur. 

Kanētlarēn ve ºnerilerin g¿c¿n¿ deĵerlendirmek i­in ñderecelendirmeò sistemini kullandēk. 

T¿m¿ i­erisinde sadece 4 ºnerinin (%2) genel kanēt kalitesi óAô olarak derecelendirilmiĸ, 34 kanēt (%20) 

óBô olarak, 66 kanēt (%40) óCô olarak ve 63 kanēt (%38) óDô olarak derecelendirilmiĸtir. Genel anlamda 

1. veya 2. derece ºneri yapmak i­in kanēt kalitesi dēĸēnda nedenler olsa da, kanētēn genel kalitesi ile 

ºnerilerin g¿c¿ arasēnda korelasyon vardēr.  Dolayēsēyla, ºnerilerin 46ôsē (%28) ó1ô ve 121ôi (%72) ó2ô 

olarak derecelendirilmiĸtir. D¿zey ó1Aô olarak derecelendirilmiĸ 4 (%2), ó1Bô olarak derecelendirilmiĸ 

24 (%14), ó1Cô olarak derecelendirilmiĸ 15 (%9), ve ó1Dô olarak derecelendirilmiĸ 3 (%2) ºneri 

mevcuttur. ó2Aô olarak derecelendirilmiĸ 0 (%0), ó2Bô olarak derecelendirilmiĸ 10 (%6), ó2Cô olarak 

derecelendirilmiĸ 51 (%31), ve ó2Dô olarak derecelendirilmiĸ 60 (%36) ºneri vardēr. 

Derecelendirilmemiĸ 28 (%14) ifade mevcuttur. 

Bazēlarē kanēt zayēf olduĵunda ºneride bulunulmamasē gerektiĵini savunur. Ancak, 

klinisyenlerin g¿nl¿k pratikte klinik kararlar vermesi gerekir ve sēklēkla óóBu durumda uzmanlar ne 

yapardē?ôô diye sorarlar. Biz sessiz kalmak yerine kēlavuzluk etmeyi tercih ettik. Bu ºneriler genellikler 

g¿­s¿z ve d¿ĸ¿k kanēt d¿zeyli olarak derecelendirilmiĸ ya da hi­ derecelendirilmemiĸtir. Bu kēlavuzun 

kullanēcēlarēnēn bundan haberdar olmalarē ºnemlidir (bakēnēz Uyarē). Her vakada, bu ºnerilerin 

klinisyenlerin g¿nl¿k pratikte karĸēlaĸtēklarē hastalarēn yºnetimi ile ilgili sorularda bir son nokta deĵil 

baĸlangē­ noktasē olmasē ama­lanmēĸtēr. 

Bu kēlavuzun geliĸtirilmesi sērasēnda sayēsēz saatlerini gºn¿ll¿ olarak harcayan t¿m ­alēĸma 

grubu ¿yeleri yanēnda ¢alēĸma Grubu Eĸbaĸkanlarē Dr. Dan Cattran ve Dr. John Feehallyôye teĸekk¿r 

etmek isteriz. Ayrēca bu projeyi m¿mk¿n kēlan Kanēt Derleme Takēmē (KDT) ¿yeleri ve Ulusal Bºbrek 

Vakfē ¿yelerine teĸekk¿r ediyoruz. Son olarak, kēlavuzun gºzden ge­irilmesinde saatlerini harcayan ve 

­ok faydalē ºnerilerde bulunan KDIGO ¿yeleri ve diĵer bireylere ĸ¿kran bor­luyuz. 

 

Kai-Uwe Eckardt, MD  

KDIGO Eĸbaĸkanē 

Bertram L Kasiske, MD  

KDIGO Eĸbaĸkanē 
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¥ZET 

2011 Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO), óGlomer¿lonefritler 

(GN) i­in Klinik uygulama Kēlavuzuô GNôi olan ­ocuk ve eriĸkin hastalarla ilgilenen hekimlere 

yardēmcē olmayē ama­lamaktadēr. Kēlavuzun geliĸtirilmesi ĸeffaf bir deĵerlendirme ve inceleme 

s¿recini takip etmiĸtir. Kēlavuz bir­ok glomer¿ler hastalēk ile ilgili bºl¿mler i­ermektedir: 

¢ocuklarda steroide hassas ve steroide diren­li nefrotik sendrom; minimal deĵiĸiklik hastalēĵē; 

idiyopatik fokal segmental glomer¿loskleroz; idiyopatik membranºz nefropati; 

membranoproliferatif glomer¿lonefrit; enfeksiyon iliĸkili glomer¿lonefritler; IgA nefropatisi; 

Henoch-Schonlein purpura nefriti ; lupus nefriti ; pauci-imm¿n fokal ve segmental nekrotizan 

glomer¿lonefrit ve antiïglomer¿ler bazal membran antikoru glomer¿lonefriti . Her bºl¿mde 

tedavi yaklaĸēmlarēna yer verilmiĸ ve kēlavuz ºnerileri ilgili ­alēĸmalarēn sistematik analizine 

dayandērēlmēĸtēr. Kanēt d¿zeyinin ve ºnerinin g¿c¿n¿n tahmin edilmesi i­in óderecelendirmeô 

yaklaĸēmē kullanēlmēĸtēr. Kanētlarēn sēnērlamalarē tartēĸēlmēĸ ve gelecekteki ­alēĸmalar i­in ºzel 

ºnerilerde bulunulmuĸtur. 

 

Anahtar kelimeler:  Glomer¿lonefrit; kanēta dayalē ºneri; KDIGO; klinik uygulama kēlavuzu; 

KDIGO; nefrotik sendrom; sistematik derleme. 

 

Keywords: Clinical Practice Guideline; KDIGO; glomerulonephritis; nephrotic syndrome; 

evidence-based recommendation; systematic review 

 

ATIF  

Bu dok¿mana atēf yaparken aĸaĵēdaki format kullanēlmalēdēr: 

Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO) Glomerulonephritis Work 

Group. KDIGO Clinical Practice Guideline for Glomerulonephritis. Kidney Inter., Suppl. 2012; 

2: 139ï274. 
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TAVSĶYE ĶFADELERĶNĶN ¥ZETĶ: 

B¥L¦M 3:  

¢OCUKLARDA STEROĶDE HASSAS NEFROTĶK SENDROM 

3.1: SHNSôun baĸlangē­ ataĵēnēn tedavisi 

3.1.1: Kortikosteroid tedavisinin (prednizon veya prednizolon)* en az 12 hafta 

olarak verilmesini ºneriyoruz. (1B) 

3.1.1.1: Oral prednizon g¿nl¿k tek doz (1B) olarak verilmek ¿zere 60 

mg/m2/g¿n veya 2 mg/kg/g¿n olarak en fazla 60 mg/g¿n (1D) baĸlanmasēnē 

ºneriyoruz. 

3.1.1.2: G¿nl¿k oral prednizon 4-6 hafta (1C) verilmesini takiben g¿n aĸērē 

g¿nde tek doz 40 mg/m2 veya 1,5 mg/kg (en fazla 40 mg g¿naĸērē) (1D) ve 2-

5 ay s¿reyle azaltēlan dozda devam edilmesini ºneriyoruz. (1B) 

3.2: SHNS n¿ks¿n¿n kortikosteroid ile tedavisi 

3.2.1: Seyrek n¿kseden SHNS ­ocuklar i­in kortikosteroid tedavisi 

3.2.1.1: Seyrek n¿kseden SHNS ­ocuklarēn tedavisinde g¿nl¿k tek doz 60 

mg/m2 veya 2 mg/kg (en fazla 60 mg/g¿n) prednizon en az 3 g¿n tam 

remisyona ulaĸana kadar verilmesini ºneriyoruz. (2D)  

3.2.1.2: Tam remisyon elde edildikten sonra prednizon g¿naĸērē tek doz (40 

mg/m2 veya 1,5 mg/kg, en fazla 40 mg g¿naĸērē) en az 4 hafta verilmesini 

ºneriyoruz. (2C) 

3.2.2: Sēk n¿kseden (SN) ve steroid baĵēmlē (SB) SHNS i­in kortikosteroid tedavisi  

3.2.2.1: SN veya SB SHNSôlu ­ocuklarda en az 3 g¿nl¿k remisyon elde 

edilene kadar g¿nl¿k; remisyonu takiben g¿naĸērē prednizon en az 3 ay 

verilmesini ºneriyoruz. (2C) 

3.2.2.2: SN ve SB SHNSôlu ­ocuklarda remisyon idamesini saĵlamak i­in 

en d¿ĸ¿k dozdaki g¿naĸērē prednizon tedavisini ºneriyoruz. (2D) 
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3.2.2.3: SB SHNSôda g¿naĸērē prednizon tedavisi etkisiz olduĵu zaman 

remisyon idamesinde majºr yan etki olmadēĵē s¿rece en d¿ĸ¿k dozda 

g¿nl¿k prednizon verilmesini ºneriyoruz. (2D) 

3.2.2.4: SN ve SB SHNSôlu g¿naĸērē prednizon almakta olan ­ocuklarēn ¿st 

solunum yolu ve diĵer enfeksiyon ataklarē sērasēnda n¿ks riskini azaltmak 

i­in g¿nl¿k prednizon tedavisini ºneriyoruz.(2C)  

*Prednizon ve prednizolon aynē dozlarda kullanēldēĵēnda eĸdeĵerdir. Her ikisi de ­alēĸmanēn kºken aldēĵē 

¿lkeye gºre RK¢ôlarda kullanēlmēĸtēr. Bu bºl¿mde prednizona ait olan ileride ge­en referanslar prednizon 

veya prednizolonu tanēmlar. Oral kortikosteroidlere iliĸkin referanslar ise yine prednizon veya 

prednizolonu tanēmlar. 

3.3: SN ve SB SHNS hastalarēnēn kortikosteroid -dēĸē ila­larla tedavisi 

3.3.1: Kortikosteroid  iliĸkili yan etkiler geliĸen SN ve SB SHNS hastalarēna 

kortikosteroid -dēĸē ila­larēn baĸlanmasēnē tavsiye ediyoruz. (1B) 

3.3.2: SN SHNS hastalarēna kortikosteroid -dēĸē ila­ olarak alkilleyici ila­lardan, 

siklofosfamid veya klorambusil verilmesini tavsiye ediyoruz. (1B) SB SHNS 

hastalarēna kortikosteroid -dēĸē ila­ olarak alkilleyici ila­lardan siklofosfamid veya 

klorambusil verilmesini ºneriyoruz. (2C) 

3.3.2.1: Siklofosfamidin (2 mg/kg/g¿n) 8-12 hafta verilmesini ºneriyoruz 

(maksimum k¿m¿latif doz 168 mg/kg). (2C)  

3.3.2.2: Hasta kortikosteroid  tedavisiyle remisyona girmeden 

siklofosfamidin baĸlanmamasēnē ºneriyoruz. (2D) 

3.3.2.3: Klorambusilin (0.1-0.2 mg/kg/g¿n) siklosfosfamide alternatif 

olarak 8 hafta s¿re ile verilebileceĵini ºneriyoruz (maksimum k¿m¿latif 

doz 11.2 mg/kg). (2C) 

3.3.2.4: Ķkinci defa alkilleyici ila­ tedavisinin verilmemesini ºneriyoruz. 

(2D) 

3.3.3: Levamizolun kortikosteroid -dēĸē ila­ olarak verilmesini tavsiye ediyoruz. 

(1B) 
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3.3.3.1: Levamizol kesildiĵinde ­oĵu ­ocuk n¿ksedeceĵinden, levamizol 

tedavisinin 2.5 mg/kg dozunda g¿n aĸērē (2B) en az 12 ay s¿re ile (2C) 

verilmesini ºneriyoruz. 

3.3.4: Kalsinºrin inhibitºrlerinden siklosporin veya takrolimusun kortikosteroid -

dēĸē ila­ olarak verilmesini tavsiye ediyoruz. (1C) 

3.3.4.1: Siklosporinin (baĸlangē­ dozu) 4-5 mg/kg/g¿n ikiye bºl¿nm¿ĸ 

dozlarda verilmesini ºneriyoruz. (2C) 

3.3.4.2: Siklosporinin kozmetik yan etkileri kabul edilemez olduĵunda 

takrolimusun (baĸlangē­ dozu) 0.1 mg/kg/g¿n ikiye bºl¿nm¿ĸ dozlarda 

baĸlanmasēnē ºneriyoruz. (2D) 

3.3.4.3: Tedavi s¿resince kalsinºrin inhibitºr¿ (KNĶ) d¿zeylerini takip 

ediniz. (derecelendirilmemiĸ) 

3.3.4.4: KNĶôleri kesildiĵinde ­oĵu ­ocuk n¿ksedeceĵinden, bu tedavinin en 

az 12 ay s¿rd¿r¿lmesini ºneriyoruz. (2C) 

3.3.5: Mikofenolat mofetilin (MMF)ôin kortikosteroid -dēĸē ila­ olarak verilmesini 

ºneriyoruz. (2C) 

3.3.5.1: MMF kesildiĵinde ­oĵu ­ocuk n¿ksedeceĵinden, MMF tedavisinin 

(baĸlangē­ dozu 1200 mg/m2/g¿n) ikiye bºl¿nm¿ĸ dozlarda en az 12 ay 

verilmesini ºneriyoruz. (2C) 

3.3.6: Rituksimab tedavisinin yalnēzca, optimal prednizon ve kortikosteroid -dēĸē 

ila­ kombinasyonuna raĵmen n¿kseden ve/veya tedaviye baĵlē ciddi yan etkileri 

olan SB SHNS hastalarē i­in d¿ĸ¿n¿lmesini ºneriyoruz. (2C) 

3.3.7: SN veya SB SHNS hastalarēnda mizoribinin kortikosteroid -dēĸē ila­ olarak 

verilmemesini ºneriyoruz. (2C) 

3.3.8: SN veya SB SHNS hastalarēnda azatiyopirin in kortikosteroid -dēĸē ila­ olarak 

verilmemesini tavsiye ediyoruz. (1B) 

3.4: Bºbrek biyopsisi endikasyonu 
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3.4.1: SHNSôlu ­ocuklarda bºbrek biyopsisi endikasyonlarē ĸunlardēr: 

(derecelendirilmemiĸ) 

¶ Kortikosteroide baĸlangē­ta yanētē takiben ge­ dºnemde yanētta 

yetersizlik 

¶ Altta yatan farklē bir patoloji i­in y¿ksek ĸ¿phe indeksi 

¶ KNĶ kullanan ­ocuklarda bºbrek fonksiyonlarēnēn azalmasē 

3.5: SHNSôlu ­ocuklarda imm¿nizasyon 

3.5.1: SHNSôli ­ocuklarda ciddi enfeksiyon riskini azaltmak i­in 

(derecelendirilmemiĸ):  

¶ ¢ocuklara pnºmokok aĸēsē yapēnēz. 

¶ ¢ocuklara ve ev halkēna yēlda bir kez influenza aĸēsē yapēnēz. 

¶ Canlē aĸēlarla aĸēlamayē prednizon dozu g¿nl¿k 1 mg/kg (<20 mg/g¿n) veya 

g¿naĸērē dozu 2 mg/kgôēn (<40 mg g¿n aĸērē) altēna d¿ĸ¿nceye kadar 

erteleyiniz.  

¶ Kortikosteroidden ka­ēnmak i­in imm¿nsupresif ila­ kullanan ­ocuklarda 

canlē aĸēlar kontrendikedir. 

¶ Ķmm¿nsuprese ­ocuĵa enfeksiyonun bulaĸma riskini en aza indirmek i­in 

ev halkēnē canlē aĸēlarla imm¿nize ediniz fakat ­ocuĵun, bu aĸēlanmēĸ 

bireylerin gastrointestinal, ¿riner veya solunumsal sekresyonlarēna, 

aĸēlanmadan sonraki 3-6 hafta boyunca doĵrudan temas etmesinden 

ka­ēnēnēz. 

¶ Varisella enfeksiyonu ile yakēn temas sonrasēnda, imm¿nsupresif ila­ alan 

imm¿nize olmamēĸ ­ocuĵa, eĵer m¿mk¿nse varisella zoster 

imm¿nglobulini veriniz.  

 

B¥L¦M 4:  

¢OCUKLARDA STEROĶDE DĶREN¢LĶ NEFROTĶK SENDROM (SDNS) 

4.1: SDNSôlu ­ocuklarēn deĵerlendirilmesi 

4.1.1:Kortikosteroid  direncini tanēmlamak i­in kortikosteroidlerle en az 8 haftalēk 

bir tedavi yapēlmēĸ olmasēnē ºneriyoruz. (2D) 
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4.1.2: SDNS ­ocuklarē deĵerlendirmek i­in aĸaĵēdakiler gereklidir 

(derecelendirilmemiĸ): 

¶ tanēsal bºbrek biyopsisi 

¶ bºbrek fonksiyonunun GFH veya tGFH ile deĵerlendirilmesi 

¶ protein¿ri miktarēnēn belirlenmesi 

 

4.2: SDNS i­in tedavi tavsiyeleri 

4.2.1: SDNSôlu ­ocuklarda baĸlangē­ tedavisi olarak KNĶ kullanēmēnē tavsiye 

ediyoruz. (1B) 

4.2.1.1: KNĶ tedavisine en az 6 ay devam edilmesini, sonrasēnda 

protein¿ride kēsmi veya tam remisyon elde edilememiĸ ise kesilmesini 

ºneriyoruz. (2C) 

4.2.1.2: Altē aylēk tedavi ile en azēndan kēsmi remisyon elde edildiĵi 

durumlarda KNĶôlerine en az 12 ay devam edilmesini ºneriyoruz. (2C) 

4.2.1.3: D¿ĸ¿k doz kortikosteroid tedavisinin KNĶ tedavisiyle kombine 

edilmesini ºneriyoruz. (2D) 

4.2.2: SDNSôlu ­ocuklar i­in ACE-Ķ veya ARBôlerle tedaviyi tavsiye ediyoruz. (1B) 

4.2.3: KNĶ tedavisiyle remisyon elde edilemeyen ­ocuklarda: 

4.2.3.1: KNĶ ve kortikosteroidlerle tam veya kēsmi remisyon elde 

edilemeyen ­ocuklarda MMF  (2D), y¿ksek doz kortikosteroid (2D) veya bu 

ila­larēn kombinasyonunu (2D) ºneriyoruz. 

4.2.3.2: SDNSôlu ­ocuklara siklofosfamid verilmemesini ºneriyoruz. (2B) 

4.2.4: Tam remisyondan sonra nefrotik sendromu tekrarlamēĸ hastalarda 

aĸaĵēdaki se­eneklerden herhangi birisini kullanarak tedavinin yeniden 

baĸlatēlmasēnē ºneriyoruz: (2C) 

¶ oral kortikosteroidler (2D)  

¶ ºnceki baĸarēlē imm¿nsupresif ilaca dºn¿lmesi (2D) 
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¶ potansiyel k¿m¿latif toksisiteyi en aza indirmek i­in alternatif bir 

imm¿nsupresif ila­ (2D) 

B¥L¦M 5: ERĶķKĶNLERDE MĶNĶMAL DEĴĶķĶKLĶK HASTALIĴI 

5.1: Eriĸkin MDHônēn baĸlangē­ epizodunun tedavisi  

5.1.1: Nefrotik sendromun baĸlangē­ tedavisi i­in kortikosteroidlerin verilmesini 

tavsiye ediyoruz. (1C) 

5.1.2: Prednizon veya prednizolon*  1 mg/kg (maksimum 80 mg) g¿nl¿k tek doz 

olarak veya 2 mg/kg (maksimum 120 mg) g¿naĸērē verilmesini ºneriyoruz. (2C) 

5.1.3: Y¿ksek doz kortikosteroid ile baĸlangē­ tedavisinin eĵer tolere edilirse ve 

tam (komplet) remisyon saĵlanērsa minumum 4 hafta s¿rd¿r¿lmesini, tam 

remisyon saĵlanamazsa maksimum 16 hafta verilmesini ºneriyoruz. (2C) 

5.1.4: Remisyona giren hastalarda, remisyondan sonraki 6 ay boyunca 

kortikosteroidlerin yavaĸ yavaĸ azaltēlmasēnē ºneriyoruz. (2D) 

5.1.5: Hastalar i­in y¿ksek doz kortikosteroidler rºlatif kontrendikasyon 

oluĸturuyorsa veya intoleransa yol a­ēyorsa (ºr. kontrols¿z diyabet, psikiyatrik 

durumlar, ĸiddetli osteoporoz), sēk tekrarlayan MDH bºl¿m¿nde tartēĸēldēĵē gibi 

oral siklofosfamid veya KNĶôlerini ºneriyoruz. (2D) 

5.1.6: Sēk olmayan n¿kslerde kortikosteroidlerin 5.1.2, 5.1.3 ve 5.1.4 noôlu 

ºnerilerdeki gibi aynē dozda ve aynē s¿re boyunca kullanēlmasēnē ºneriyoruz. (2D) 

*Prednizon ve prednizolon aynē dozlarda kullanēldēĵēnda eĸdeĵerdir. Her ikisi de ­alēĸmanēn kºken aldēĵē 

¿lkeye gºre RK¢ôlarda kullanēlmēĸtēr. Bu bºl¿mde prednizona ait olan ileride ge­en referanslar prednizon 

veya prednizolonu tanēmlar. Oral kortikosteroidlere iliĸkin referanslar ise yine prednizon veya 

prednizolonu tanēmlar. 

5.2: SN/SB MDH 

5.2.1: Oral siklofosfamidi 2-2.5 mg/kg/g¿n 8 hafta s¿reyle ºneriyoruz. (2C) 

5.2.2: 1-2 yēl s¿reyle siklofosfamide raĵmen n¿ksetmiĸ SN/SB MDH hastalarē veya 

doĵurganlēĵēnē korumak isteyen hastalar i­in KNĶ tedavisini (siklosporin 3-5 

mg/kg/g¿n veya takrolimus 0.05-0.1 mg/kg/g¿n bºl¿nm¿ĸ dozlarda) ºneriyoruz. 

(2C) 
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5.2.3: Kortikosterid, siklofosfamid ve KNĶôlerine intoleransē olan hastalara MMF 

500-1000 mg g¿nde iki kez 1-2 yēl s¿reyle ºneriyoruz. (2D) 

5.3: Kortikosteroid diren­li MDH 

5.3.1: Kortikosteroide diren­li hastalarē nefrotik sendromun diĵer sebepleri i­in 

yeniden deĵerlendiriniz. (derecelendirilmemiĸ)  

5.4: Destekleyici tedavi 

5.4.1: ABH olan MDHônda ilk epizod gibi kortikosteroid  tedavisini ve endikeyse 

renal replasman tedavilerini ºneriyoruz. (2D) 

5.4.2: MDHônēn ilk epizodunda statinler ile hiperlipidemi  tedavisini ve 

normotansiflerde ACE-I /ARB ile protein¿ri tedavisini ºnermiyoruz. (2D) 

B¥L¦M 6: ERĶķKĶNLERDE ĶDĶYOPATĶK FOKAL SEGMENTAL 

GLOMER¦LOSKLEROZ  

6.1: FSGSônin baĸlangē­ deĵerlendirmesi 

6.1.1: FSGSônin sekonder formlarēnē dēĸlamak i­in kapsamlē deĵerlendirme 

ĸarttēr. (derecelendirilmemiĸ) 

6.1.2: Genetik testler rutin olarak uygulanmamalēdēr. (derecelendirilmemiĸ) 

6.2: FSGSônin baĸlangē­ tedavisi 

6.2.1: Sadece nefrotik sendrom kliniĵi olan idiyopatik FSGSôde kortikosteroid ve 

imm¿nsupresif tedavinin d¿ĸ¿n¿lmesini tavsiye ediyoruz. (1C) 

6.2.2: G¿nl¿k tek doz 1 mg/kg (en fazla 80 mg) prednizon* veya g¿n aĸērē 2 mg/kg 

(en fazla 120 mg) ºneriyoruz. (2C)  

6.2.3: Baĸlangē­ta en az 4 hafta y¿ksek doz kortikosteroid; devamēnda tolere 

edilirse ya 16. haftaya ya da tam remisyon saĵlanana kadar (hangisi daha erken 

olursa) y¿ksek doz kortikosteroid ºneriyoruz. (2D) 

6.2.4: Kortikosteroidlerin, tam remisyon saĵlandēktan sonraki 6 aylēk dºnemde 

yavaĸ­a dozunun azaltēlēp kesilmesini ºneriyoruz. (2D) 
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6.2.5: Y¿ksek doz kortikosteroidlere intolerans (ºrneĵin: kontrols¿z diyabet, 

psikiyatrik durumlar, ciddi osteoporoz) veya gºreceli kontrendikasyon varlēĵēnda 

ilk basamak tedavide KNĶônin d¿ĸ¿n¿lmesini ºneriyoruz. (2D) 

*Prednizon ve prednizolon aynē dozlarda kullanēldēĵēnda eĸdeĵerdir. Her ikisi de ­alēĸmanēn kºken aldēĵē 

¿lkeye gºre RK¢ôlarda kullanēlmēĸtēr. Bu bºl¿mde prednizona ait olan ileride ge­en referanslar prednizon 

veya prednizolonu tanēmlar. Oral kortikosteroidlere iliĸkin referanslar ise yine prednizon veya 

prednizolonu tanēmlar. 

6.3: N¿ks tedavisi 

6.3.1: Bir nefrotik sendrom n¿ks¿n¿n, eriĸkinde n¿kseden MDH i­in yapēlan 

ºnerilere uygun olarak tedavi edilmesini ºneriyoruz (bkz. bºl¿m 5.1 ve 5.2). (2D)  

6.4: Kortikosteroid e diren­li FSGS tedavisi 

6.4.1: Kortikosteroid e diren­li FSGSôde en az 4-6 ay s¿reyle, bºl¿nm¿ĸ dozlarda 

3-5 mg/kg/g¿n siklosporin verilmesini ºneriyoruz. (2B) 

6.4.2: Eĵer kēsmi veya tam remisyon varsa, siklosporin tedavisine en az 12 ay 

devam edilmesini ve takibinde yavaĸ bir azaltma ºneriyoruz. (2D) 

6.4.3: Siklosporini tolere edemeyen kortikosteroide diren­li FSGSônin y¿ksek doz 

deksametazon ve MMF  kombinasyonu ile tedavi edilmesini ºneriyoruz. (2C) 

B¥L¦M 7: ĶDĶYOPATĶK MEMBRAN¥Z NEFROPATĶ (ĶMN) 

7.1: ĶMN deĵerlendirilmesi  

7.1.1: Biyopsi ile kanētlanmēĸ ĶMN olan b¿t¿n olgularda sekonder nedenleri 

dēĸlamak i­in uygun tetkikleri yapēnēz. (derecelendirilmemiĸ)  

7.2: Ķmm¿nsupresif ila­larla tedavi gerektiren eriĸkin ĶMN hastalarēnēn se­imi (­ocuk 

ĶMN hastalarē ile ilgili tavsiyeler i­in 7.8'e bakēnēz) 

7.2.1: Sadece nefrotik sendromu olan ve aĸaĵēdaki durumlardan en az biri olan 

hastalara baĸlangē­ tedavisinin yapēlmasēnē tavsiye ediyoruz: 

¶ Antihipertansif ve antiprotein¿rik tedavi ile (bkz. bºl¿m 1) en az 6 aylēk 

gºzlem s¿recinde; protein¿rinin s¿rekli 4 g/g¿n'¿n ¿zerinde olmasē, VE 
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baĸlangē­ deĵerinin %50'sinden fazla d¿zeyde kalmasē, VE takipte 

progresif azalma olmamasē; (1B) 

¶ Nefrotik sendromla iliĸkili ciddi, yaĸamē tehdit eden veya kēsētlayan 

semptomlarēn olmasē ; (1C) 

¶ tGFH'nēn 25-30ml/dk/1.73m2'den az olmamasē koĸuluyla tanēdan sonraki 

6-12 aylēk s¿re­te sKre deĵerlerinde %30 veya daha fazla artēĸ olmasē VE 

bu artēĸēn baĸka komplikasyonlarla a­ēklanmamasē. (2C)  

7.2.2: sKre s¿rekli  >3.5 mg/dl (>309 Õmol/l) ( veya tGFH <30 ml/dk/1.73m2) olan 

VE ultrasonda bºbrek boyutlarē k¿­¿lm¿ĸ (ºr. <8 cm) olan VEYA birlikte ciddi 

veya yaĸamē tehdit eden enfeksiyonlarēn olmasē durumunda imm¿nsupresif 

tedaviyi ºnermiyoruz. (derecelendirilmemiĸ) 

7.3: ĶMN baĸlangē­ tedavisi  

7.3.1: Baĸlangē­ tedavisi olarak 6 ay s¿reyle, dºn¿ĸ¿ml¿ olarak 1 ay iv ve oral 

kortikosteroid, ert esi ay oral alkilleyici ila­ tedavisini tavsiye ediyoruz. (bkz. Tablo 

15). (1B) 

7.3.2: Baĸlangē­ tedavisinde siklofosfamid kullanēmēnēn klorambusile tercih 

edilmesini ºneriyoruz. (2B) 

7.3.3: Bºbrek fonksiyonlarēnda bozulma, yaĸam kalitesini bozan, ciddi veya 

potansiyel olarak hayatē tehdit eden nefrotik sendrom ile iliĸkili bir komplikasyon 

olmadēk­a ilk tedavi rejimi bitiminden sonra tedavi baĸarēsēzlēĵēna karar vermek 

i­in en az 6 ay s¿reyle konservatif tedavi (bkz. 7.2.1) verilmesini tavsiye ediyoruz. 

(1C) 

7.3.4: Bºbrek biyopsisi tekrarēnē, eĸlik eden masif protein¿ri (>15 g/g¿n) yokken 

hēzla kºt¿leĸen bºbrek fonksiyonu varlēĵēnda (sKre deĵerinin 1-2 ay i­inde 2 

katēna ­ēkmasē) yapēnēz. (derecelendirilmemiĸ) 

7.3.5: Siklofosfamid veya klorambusil dozunu hastanēn yaĸēna ve tGFH'na gºre 

ayarlayēnēz. (derecelendirilmemiĸ) 

7.3.6: Oral alkilleyici ila­larēn s¿rekli g¿nl¿k (dºn¿ĸ¿ml¿ olmayan) kullanēmēnē 

da ºneriyoruz. Ancak etkinliĵi benzer olsa da ºzellikle 6 aydan uzun s¿reli 
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kullanēmēnda toksisite riskinin daha fazla olabileceĵini d¿ĸ¿n¿yoruz. (2C) 

7.4: ĶMN baĸlangē­ tedavisinde alternatif rejimler: KNĶ tedavisi 

7.4.1: Tedaviye baĸlama kriterlerine uygun (bkz. 7.2.1) grupta; dºn¿ĸ¿ml¿ 

kortikosteroid/alkilleyici ila­ rejimini almayē tercih etmeyen veya bu tedavi 

rejimine kontrendikasyonu olan hastalarda en azēndan 6 aylēk periyotta 

siklosporin veya takrolimus kullanēmēnē (tedavi s¿resince dozaj ile ilgili spesifik 

tavsiyeler i­in bkz. tablo 18) tavsiye ediyoruz. (1C)  

7.4.2: Altē aylēk tedavi sonunda tam veya kēsmi remisyon saĵlanamamēĸ hastalarda 

KNĶôlerinin kesilmesini ºneriyoruz. (2C)  

7.4.3: KNĶ dozunun 4-8 haftalēk aralēklarla baĸlangē­ dozunun %50ôsine kadar 

azaltēlmasēnē ve hem remisyonun idamesi hem de KNĶ iliĸkili nefrotoksisiteden 

ka­ēnēlmasē saĵlanarak en azēndan 12 ay devam edilmesini ºneriyoruz. (2C)  

7.4.4: KNĶ kan d¿zeyinin tedavinin baĸlangē­ dºneminde d¿zenli aralēklarla takip 

edilmesini ve sKre deĵerinde >%20 a­ēklanamayan artēĸ olduĵunda kontrol¿n¿ 

ºneriyoruz. (derecelendirilmemiĸ) (KNĶ-tabanlē rejimin doz ºnerileri i­in bkz. 

tablo 18) 

7.5: ĶMN baĸlangē­ tedavisinde tavsiye edilmeyen veya ºnerilmeyen rejimler 

7.5.1: ĶMN baĸlangē­ tedavisinde kortikosteroid monoterapisinin 

kullanēlmamasēnē tavsiye ediyoruz. (1B)  

7.5.2: ĶMN baĸlangē­ tedavisinde MMF monoterapisinin kullanēlmamasēnē 

ºneriyoruz. (2C)  

7.6: Tavsiye edilen baĸlangē­ rejimlerine diren­li ĶMN tedavisi 

7.6.1: Alkilleyici ila­/kortikosteroid  tabanlē baĸlangē­ tedavisine diren­li ĶMN 

hastalarēnda bir KNĶ ile tedaviyi ºneriyoruz. (2C) 

7.6.2: Baĸlangē­ tedavisi olarak KNĶ kullanēlēp tedaviye diren­li ĶMN hastalarēnda 

alkilleyici ila­/kortikosteroid  tabanlē tedaviyi ºneriyoruz. (2C) 

7.7: Eriĸkin ĶMN hastalarēnda nefrotik sendrom n¿kslerinin tedavisi,  
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7.7.1: ĶMNôde nefrotik sendrom n¿kslerinde, remisyonla sonu­lanmēĸ baĸlangē­ 

tedavisinin aynēsēnēn verilmesini ºneriyoruz. (2D)  

7.7.2: Eĵer baĸlangē­ tedavisi olarak 6 aylēk dºn¿ĸ¿ml¿ kortikosteroid/alkilleyici 

ila­ rejimi verilmiĸ ise (bkz. 7.3.1), n¿ks durumunda aynē rejimin sadece bir kez 

tekrarēnē ºneriyoruz. (2B) 

7.8: ¢ocuklarda ĶMN tedavisi 

7.8.1: ¢ocuklarda ĶMN tedavisinde, eriĸkinlerdeki ĶMN tedavi tavsiyelerinin 

izlenmesini ºneriyoruz. (2C) (bkz. 7.2.1 ve 7.3.1.)  

7.8.2: ¢ocuklarda birden fazla dºn¿ĸ¿ml¿ kortikosteroid/alkilleyici ila­ tedavisini 

ºnermiyoruz. (2D) 

7.9: ĶMNôde profilaktik antikoag¿lanlar 

7.9.1: ĶMN ve nefrotik sendromlu hastalarda serum albumin d¿zeyinin belirgin 

d¿ĸ¿k olduĵu (<2.5 g/dl) ve tromboz i­in ek risk faktºrlerin olduĵu hastalarda oral 

warfarin ile profilaktik antikoag¿lan tedavinin d¿ĸ¿n¿lmesini ºneriyoruz. (2C) 

B¥L¦M 8: 

ĶDĶYOPATĶK MEMBRANOPROLĶFERATĶF GLOMER¦LONEFRĶT 

8.1: MPGN deĵerlendirilmesi 

8.1.1: Histolojik olarak (ēĸēk mikroskobu) MPGN tanēsē alan hastalarda spesifik 

tedavi gerektiren altta yatan hastalēklar (bkz. tablo 20) gºz ºn¿nde 

bulundurulmalēdēr. (derecelendirilmemiĸ) 

8.2. Ķdiyopatik MPGNônin tedavisi      

8.2.1. Eriĸkin veya ­ocuklarda nefrotik sendrom ve ilerleyici bºbrek fonksiyon 

kaybēna neden olan idiyopatik MPGNôde ilk tedavi olarak altē aydan kēsa bir s¿re 

i­in oral siklofosfamid veya MMFôe ilaveten g¿naĸērē ya da g¿nl¿k d¿ĸ¿k doz 

kortikosteroid ºneriyoruz. (2D)  

B¥L¦M 9: ENFEKSĶYON ĶLĶķKĶLĶ GLOMER¦LONEFRĶT 
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9.1 Aĸaĵēda belirtilen enfeksiyon iliĸkili GN i­in, enfeksiyºz hastalēĵēn uygun tedavisi ve 

bºbrek tutulumlarē i­in standart yaklaĸēmlarēn uygulanmasēnē ºnermekteyiz : (2D) 

¶ Post-streptokokkal GN 

¶ Enfektif endokardit iliĸkili GN 

¶ ķant nefriti 

 

9.2: Hepatit C vir¿s (HCV) enfeksiyonu iliĸkili G N 

(L¿tfen bkz. óKDIGO Kronik Bºbrek Hastalēĵēnda Hepatit Côyi ¥nleme, Tanē Koyma, 

Ķnceleme ve Tedavi Klinik Kēlavuzuô.342) 

9.2.1: HCV ile enfekte KBH evre 1 veya 2 ve GN hastalarda, pegile interferon ve 

ribavirin kombinasyon tedavisinin herkeste olduĵu gibi kullanēmēnē ºneriyoruz. 

(2C) [KDIGO HCV ºnerileri 2.2.1 temel alēnarak]  

9.2.1.1: Ribavirin dozu hastanēn toleransē ve bºbrek fonksiyonlarēna gºre 

titre edilmelidir. (derecelendirilmemiĸ) 

9.2.2: HCV ile enfekte KBH evre 3, 4 veya 5 ve GN olup hen¿z diyalize girmeyen 

hastalarda pegile interferon monoterapisinin bºbrek fonksiyonlarēna gºre doz 

ayarlamasē ile kullanēlmasēnē ºneriyoruz. (2D) [KDIGO HCV ºnerileri 2.2.2 temel 

alēnarak]  

9.2.3: HCV ve mikst kriyoglobulinemisi (IgG/IgM) olup nefrotik d¿zeyde 

protein¿risi veya ilerleyici bºbrek hastalēĵē olanlar veya kriyoglobulinemi 

alevlenmesi ge­iren hastalarda plazmaferez, rituximab veya siklofosfamid 

tedavisinin; i.v. metilprednizolon ve eĸ zamanlē anti-viral tedavi ile beraber 

verilmesini ºneriyoruz. (2D) 

 

9.3: Hepatit B vir¿s (HBV) enfeksiyonu iliĸkili GN 

9.3.1: HBV enfeksiyonu ve GN olan hastalar herkes i­in ge­erli olan HBV 

enfeksiyonu klinik uygulama kēlavuzlarēnda ºnerildiĵi gibi interferon-Ŭ veya 

n¿kleozid analoglarē ile tedavi edilmelidir (Bkz. Tablo 23). (1C) 
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9.3.2 Bu antiviral ila­larēn doz ayarē bºbrek fonksiyonlarēna gºre yapēlmalēdēr. 

(1C) 

9.4: HIV enfeksiyonu iliĸkili glomer¿ler bozukluklar  

9.4.1: Biyopsi ile kanētlanmēĸ HIV iliĸkili nefropati hastalarēnda CD4 sayēsēna 

bakmaksēzēn antiretroviral tedavinin t¿m hastalarda baĸlanmasēnē tavsiye 

ediyoruz. (1B) 

9.5: ķistozoma, filarya ve malarya nefropatileri 

9.5.1: Eĸ zamanlē GN ve malarya, ĸistozoma veya filarya enfeksiyonlarē olan 

hastalarda, uygun bir antiparazitik ilacēn yeterli doz ve s¿re kullanēlmasēnē 

enfektif organizmanēn eradike edilmesi i­in ºneriyoruz. (derecelendirilmemiĸ) 

9.5.2 ķistozoma iliĸkili GNôde, GNôin enfeksiyonun doĵrudan etkisiyle ve enfektif 

organizmaya gºsterilen imm¿n yanētēn sonucu olarak ortaya ­ēktēĵē 

d¿ĸ¿n¿ld¿ĵ¿nden, kortikosteroidlerin veya imm¿nsupresif ila­larēn 

kullanēlmamasēnē ºneriyoruz. (2D) 

9.5.3 Hepatosplenik ĸistozomiazis saptanēp, idrar anormallikleri ve/ veya azalmēĸ 

GFH olan t¿m hastalardan Salmonella i­in kan k¿lt¿r¿ alēnmasēnē ºneriyoruz. 

(2C) 

9.5.3.1 Kan k¿lt¿r¿nde Salmonella saptanan t¿m hastalarēn Salmonella 

tedavisi almasēnē ºneriyoruz. (2C) 

10. B¥L¦M: ĶMM¦NGLOBULĶN A NEFROPATĶSĶ 

10.1: Ķlerleyici bºbrek hastalēĵē riskinin deĵerlendirilmesini de i­eren baĸlangē­ 

deĵerlendirmesi  

10.1.1: Biyopsi ile kanētlanmēĸ t¿m IgAN hastalarēnēn IgANônin sekonder 

nedenleri i­in deĵerlendirilmesi. (derecelendirilmemiĸ) 

10.1.2: Tanē anēnda ve takip s¿resince protein¿ri, kan basēncē ve tGFH ile t¿m 

vakalarda progresyon riskinin  deĵerlendirilmesi. (derecelendirilmemiĸ) 

10.1.3: Patolojik ºzellikler prognozu deĵerlendirmede kullanēlabilir. 

(derecelendirilmemiĸ) 
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10.2: Antiprotein¿rik ve antihipertansif tedavi 

10.2.1: Protein¿ri >1 g/g¿n olduĵunda uzun s¿reli ACEi ya da ARB tedavisini kan 

basēncēna baĵlē olarak doz artēĸēyla birlikte tavsiye ediyoruz. (1B) 

10.2.2: Protein¿ri 0.5 ile 1 g/g¿n arasēnda ise ACEi ya da ARB tedavisini 

ºneriyoruz (­ocuklarda 0.5 ile 1 g/g¿n/1.73 m2 arasēnda). (2D) 

10.2.3: Protein¿ri d¿zeyinin <1 g/g¿nôe inmesini saĵlayabilmek i­in ACEi ya da 

ARBônin dozunun tolere edilebildiĵi kadar artērēlmasēnē ºneriyoruz. (2C) 

10.2.4: IgANônde kan basēncē tedavi hedefi olarak protein¿risi <1 g/g¿n olan 

hastalarda <130/80 mmHg; baĸlangē­ proten¿risi >1 g/g¿n olan hastalarda ise 

<125/75 mmHg kullanēlmalēdēr. (Bkz. Bºl¿m 2) (derecelendirilmemiĸ) 

10.3: Kortikosteroidler  

10.3.1: GFH >50 ml/dk/1.73m2 olan ve 3-6 aylēk etkin destek tedavisine raĵmen 

(ACEi veya ARBôler ile kan basēncē kontrol¿n¿n saĵlanmasē) kalēcē protein¿risi 

(Ó1 g/g¿n) olan hastalara 6 aylēk kortikosteroid tedavi uygulanmasēnē ºneriyoruz. 

(2C) 

10.4: Ķmm¿nsupresif ila­lar (siklofosfamid, azatiyopirin , MMF, siklosporin)  

10.4.1: IgAN hastalarēnda siklofosfamid veya azatiyopirin in kortikosteroidlerle 

kombine edilmemesini ºneriyoruz (hēzla kºt¿leĸen bºbrek fonksiyonu ve kresentik 

IgAN olmadēĵē s¿rece; bkz. ºneri 10.6.3). (2D) 

10.4.2: Bºbrek fonksiyonlarēnēn hēzla bozulduĵu kresentik IgAN olmadēĵē s¿rece, 

GFH<30 ml/dk/1.73m2 olan hastalarda imm¿nsupresif tedavinin kullanēlmamasēnē 

ºneriyoruz (Bkz. Bºl¿m 10.6). (2C) 

10.4.3: IgAN hastalarēnda MMF kullanēlmamasēnē ºneriyoruz. (2C) 

10.5: Diĵer tedaviler 

10.5.1: Balēk yaĵē tedavisi 
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10.5.1.1: 3-6 aylēk optimal destekleyici tedaviye (ACEĶ ya da ARB ile kan 

basēncē kontrol¿n¿n saĵlanmasē) raĵmen kalēcē protein¿risi (Ó1 g/g¿n) olan 

IgAN tedavisinde balēk yaĵē kullanēmēnē ºneriyoruz. (2D) 

10.5.2: Antit agregan ila­lar  

10.5.2.1: IgAN tedavisinde antiagregan ila­larēn kullanēlmamasēnē 

ºneriyoruz. (2C) 

10.5.3: Tonsilektomi 

10.5.3.1: IgAN tedavisinde tonsilektominin yapēlmamasēnē ºneriyoruz. (2C) 

10.6: IgANônin atipik formlarē 

10.6.1: Mezangiyal IgA birikimi ile seyreden MDH  

10.6.1.1: Bºbrek biyopsisinde mezangiyal IgA birikimleri ile MDHônēn 

patolojik bulgularēnē gºsteren nefrotik hastalarda MDH  i­in olan tedaviyi 

(bkz. Bºl¿m 5) ºneriyoruz. (2B) 

10.6.2: Makroskopik hemat¿ri ile iliĸkili ABH 

10.6.2.1: Makroskopik hemat¿ri iliĸkili ABH olan IgAN hastalarēnda 

bºbrek fonksiyonu bozulmaya baĸladēktan beĸ g¿n sonra hala d¿zelme 

yoksa bºbrek biyopsisini tekrarlayēnēz. (derecelendirilmemiĸ) 

10.6.2.2: Makroskopik hemat¿ri ataĵēnēn olduĵu sērada yapēlan bºbrek 

biyopsisinde sadece ATN ve intratubuler eritrosit silendirleri gºr¿len 

ABHôlē IgAN hastalarē i­in genel destekleyici tedaviyi ºneriyoruz. (2C) 

10.6.3: Kresentik IgAN 

10.6.3.1: Renal biyopside glomer¿llerin %50ôden fazlasēnda kresent 

gºr¿len ve hēzlē ilerleyen renal hasarla giden IgANôni kresentik IgAN 

olarak tanēmlayēnēz. (derecelendirilmemiĸ) 

10.6.3.2: ANCA vask¿litlerin tedavisine benzer ĸekilde, hēzlē ilerleyen 

kresentik IgAN hastalarēnda da kortikosteroid  ve siklofosfamid 
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kullanēlmasēnē ºneriyoruz. (2D) 

B¥L¦M 11: HENOCH-SCH¥NLEĶN PURPURASI 

11.1: ¢ocuklarda HSP nefriti tedavisi 

11.1.1: HSP nefriti ve kalēcē protein¿risi (>0,5-1 g/g¿n/1,73 mĮ) olan ­ocuklarda 

tedavide ACEĶ veya ARB kulanēlmasēnē ºneriyoruz. (2D) 

11.1.2: Kalēcē protein¿risi (>1 g/g¿n/1,73 mĮ) olan ­ocuklarda ACEĶ veya ARB 

denendikten sonra, eĵer GFH>50 ml/dk/1,73 mĮ ise, IgAN tedavisinde olduĵu gibi 6 

ay s¿reyle kortikosteroid tedavisi ºneriyoruz. (bkz. Bºl¿m 10). (2D) 

11.2: ¢ocuklarda kresentik HSP nefriti tedavisi 

11.2.1: HSP nefriti bulunan ­ocuklarda nefrotik sendrom ve/veya bºbrek 

fonksiyonlarēnda bozulma varsa, kresentik IgAN gibi tedavi edilmesini ºneriyoruz 

(bkz. ºneri 10.6.3). (2D) 

11.3: ¢ocuklarda HSP nefritinin ºnlenmesi 

11.3.1: HSP nefritinin ºnlenmesi amacē ile kortikosteroid kullanēmēnē tavsiye 

etmiyoruz. (1B) 

11.4: Eriĸkinde HSP nefriti 

11.4.1: Eriĸkinde HSP nefriti tedavisinin ­ocuklarda olduĵu gibi yapēlmasēnē 

ºneriyoruz. (2D) 

B¥L¦M 12: LUPUS NEFRĶTĶ 

12.1: Sēnēf I LN (minimal -mezangiyal LN) 

12.1.1: Sēnēf I LN hastalarēnēn, lupusun ekstrarenal klinik bulgularēnēn 

gerektirdiĵi gibi tedavi edilmesini ºneririz. (2D) 

12.2: Sēnēf II LN (mezangiyal-proliferatif LN)  

12.2.1: Sēnēf II LN ve protein¿risi <1 gr/g¿n olan hastalarē, lupusun ekstrarenal 

klinik bulgular ēnēn gerektirdiĵi gibi tedavi ediniz. (2D) 



27 
 

12.2.2: Proten¿risi >3 gr/g¿n olan sēnēf II LN'i MDHônda (bkz. Bºl¿m 5) 

tanēmlandēĵē gibi kortikosteroidler veya KNĶ ile tedavi etmenizi ºneriyoruz. (2D) 

12.3: Sēnēf III LN (fokal LN) ve sēnēf IV LN (diff¿z LN); baĸlangē­ tedavisi 

12.3.1: Baĸlangē­ tedavisinde kortikosteroid i (1A), siklofosfamid (1B) ya da MMF 

(1B) ile kombine olarak tavsiye ediyoruz.  

12.3.2: Eĵer hasta tedavinin ilk 3 ayēnda kºt¿leĸiyorsa (serum kreatinin artēĸē, 

protein¿rinin artēĸē) baĸlangē­ tedavisi i­in tavsiye edilen diĵer tedaviye ge­iĸ ya da 

yeniden bºbrek biyopsisi yaparak ona gºre bir tedavi verilmesini ºneriyoruz (2D). 

12.4: Sēnēf III LN (fokal LN) ve Sēnēf IV LN (diff¿z LN) idame tedavisi 

12.4.1: Baĸlangē­ tedavisi tamamlandēktan sonra, sēnēf III ve IV LNôde idame 

tedavinin azatiyopirin  (1.5-2.5 mg/kg/g¿n) veya MMF (1-2 g/g¿n, bºl¿nm¿ĸ dozda) 

ve d¿ĸ¿k doz oral kortikosteroid (Ò10 mg/g¿n prednizona eĸdeĵer) olmasēnē tavsiye 

ediyoruz. (1B) 

12.4.2: MMF ve azatiyopirini tolere edemeyen hastalarda KNĶ ve d¿ĸ¿k doz 

kortikosteroidin birlikte kullanēlmasēnē ºneriyoruz. (2C) 

12.4.3: Tam remisyon saĵlandēktan sonra en az bir yēl idame tedavi ile devam 

edilmesini ve sonrasēnda azaltēlarak tedavinin kesilmesinin d¿ĸ¿n¿lmesini 

ºneriyoruz. (2D) 

12.4.4: 12 aylēk idame tedaviden sonra tam remisyon saĵlanamamēĸ ise tedavide 

deĵiĸiklikten ºnce bºbrek biyopsisinin tekrarlanmasē d¿ĸ¿n¿n¿z. 

(derecelendirilmemiĸ) 

12.4.5: Ķdame tedavi azaltēlērken bºbrek fonksiyonlarē bozuluyor ve/veya 

protein¿ri kºt¿leĸiyor ise, imm¿nsupresyonun hastalēĵēn kontrol altēnda olduĵu 

bir ºnceki seviyeye artērēlmasēnē ºneriyoruz. (2D) 

12.5: Sēnēf V LN (Membranºz LN) 

12.5.1: Sēnēf V LN olup bºbrek fonksiyonlarē normal, nefrotik d¿zeyde protein¿risi 

olmayan hastalarēn antiprotein¿rik ve antihipertansif ila­larla tedavi edilmesini, 
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kortikosteroid ve imm¿nsupresif ila­larēn sistemik lupusun ekstrarenal 

bulgularēnēn gerektirdiĵi durumlarda kullanēmēnē ºneriyoruz. (2D)     

12.5.2: Sadece saf Sēnēf V LN ve s¿rekli nefrotik protein¿rili hastalarēn 

kortikosteroidlere ek olarak; siklofosfamid (2C) veya KNĶ (2C) veya MMF (2D) 

veya azatiyopirin  (2D) gibi imm¿nsupresif ila­lar verilerek tedavi edilmesini 

ºneriyoruz. 

12.6: LNôde genel tedavi ºnerileri 

12.6.1: Hidroksiklorokin ile ilgili bir kontrendikasyon olmadēĵē s¿rece LNônin t¿m 

sēnēflarēndaki b¿t¿n hastalara hidroksiklorokin (ideal v¿cut aĵērlēĵēna gºre 

maksimum 6-6,5 mg/kg/g¿n dozunda) verilmesini ºneriyoruz. (2C) 

12.7: Sēnēf VI LN ( ilerlemiĸ sklerotik LN)   

12.7.1: Sēnēf VI LN olan hastalarda kortikosteroid ve imm¿nsupresif tedavinin yalnēzca 

sistemik lupusun ekstrarenal bulgularēna yºnelik yapēlmasēnē ºneriyoruz. (2D) 

12.8: LN n¿ks¿ 

12.8.1: Tam ya da kēsmi remisyondan sonra ortaya ­ēkan LN n¿ks¿nde; ilk remisyonu 

saĵlayan orjinal baĸlangē­ ve idame tedavisinin verilmesini ºneriyoruz. (2B) 

12.8.1.1:  Eĵer orijinal tedaviye devam etmek hastayē, siklofosfamidin ­ok uzun 

s¿re kullanēlmēĸ olmasē nedeniyle riske atacaksa siklofosfamid i­ermeyen bir 

baĸlangē­ tedavi rejimi kullanēlmasēnē ºneriyoruz (Rejim D, Tablo 28). (2B) 

12.8.2: N¿ks olduĵunda, LN histolojik sēnēfēnda deĵiĸiklik olduĵu ĸ¿phesi varsa veya 

serum kreatinin seviyesi artēĸē ve/veya protein¿ride kºt¿leĸmenin hastalēk 

aktivitesinden mi, kronikleĸme y¿z¿nden mi olduĵu konusunda kararsēz kalēnēyorsa 

bºbrek biyopsisinin tekrar edilebileceĵi gºz ºn¿nde bulundurulmalēdēr. 

(derecelendirilmemiĸ) 

12.9: Diren­li hastalēk tedavisi  
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12.9.1: Baĸlangē­ tedavi rejimlerinden birini tamamladēktan sonra serum kreatinin 

deĵerinde ve/veya protein¿ride kºt¿leĸme olmasē halinde aktif LNôni, skarlaĸmadan 

ayērdetmek a­ēsēndan bºbrek biyopsisinin tekrarēnē d¿ĸ¿n¿n¿z (derecelendirilmemiĸ) 

12.9.2: Serum kreatinin ve/veya protein¿ride kºt¿leĸme olan, bºbrek biyopsisinde aktif 

LNônin devam ettiĵi gºr¿len hastalarda alternatif bir baĸlangē­ tedavisine ge­iniz. (bkz. 

Bºl¿m 12.3) ( derecelendirilmemiĸ) 

12.9.3: Tavsiye edilmiĸ birden fazla baĸlangē­ tedavi rejimi denenip yanēt alēnamamēĸ 

hastalarda (bkz. Bºl¿m 12.3); rituximab, ĶVĶG veya KNĶ d¿ĸ¿n¿lebilir. (2D) 

12.10: Sistemik Lupus ve trombotik mikroanj iyopati 

12.10.1: Sistemik lupus hastalarēnda, óLN ile birlikte olsun olmasēnô, bºbrekleri de 

tutan antifosfolipid antikor sendromu (AFS) varlēĵēnda antikoag¿lan tedavi 

uygulanmasēnē ºneriyoruz. (hedef INR: 2-3 ) (2D) 

12.10.2: Sistemik lupus ve trombotik trombositopenik purpura (TTP) olan hastalara 

sadece TTP olanlardaki gibi plazma deĵiĸimi yapēlmasēnē ºneriyoruz. (2D) 

12.11: Sistemik lupus ve gebelik 

12.11.1: LN olan kadēnda tam remisyon saĵlanana kadar gebeliĵin ertelenmesinin 

tavsiye edilmesini ºneriyoruz (2D) 

12.11.2: Gebelik sērasēnda siklofosfamid, MMF, ACE-Ķ ve ARBôlerin kullanēlmamasēnē 

tavsiye ediyoruz. (1A) 

12.11.3: Gebelik sērasēnda hidroksiklorokinin devam edilmesini ºneriyoruz. (2B) 

12.11.4: MMF ile tedavi edildiĵi sērada hamile kalan LNôli kadēnda azatiyopirine 

ge­ilmesini tavsiye ediyoruz. (1B)  

12.11.5: LNôli hastada gebelik sērasēnda n¿ks olursa kortikosteroid ve n¿ks¿n ĸiddetine 

gºre azatiyopirin  ile tedavi edilmesini tavsiye ediyoruz. (1B) 
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12.11.6: Gebe kadēn kortikosteroid veya azatiyopirin  kullanēyorsa bu ila­larda gebelik 

sērasēnda ve doĵumdan en az 3 ay sonrasēna kadar doz azaltēmē yapēlmamasēnē 

ºneriyoruz. (2D) 

12.11.7: Gebelik sērasēnda fetal kayēp riskini azaltmak i­in d¿ĸ¿k doz aspirin 

kullanēmēnē ºneriyoruz. (2C) 

12.12: ¢ocuklarda Lupus Nefriti  

12.12.1: LNôli ­ocuklarēn da aynē eriĸkin LN gibi tedavi edilmesini, dozlarēn hastanēn 

v¿cut boyutu ve GFHôna gºre ayarlanmasēnē ºneriyoruz. (2D) 

 

B¥LUM 13: PAUCĶ-ĶMM¦N FOKAL VE SEGMENTAL NEKROTĶZAN 

GLOMER¦LONEFRĶT 

13.1: Pauci-imm¿n fokal ve segmental nekrotizan glomer¿lonefritin baĸlangē­ tedavisi 

13.1.1: Baĸlangē­ tedavisi olarak siklofosfamid ve kortikosteroidler kullanēlmasēnē 

tavsiye ediyoruz. (1A) 

13.1.2: Siklofosfamidin kontrendike olduĵu veya aĵēr hastalēĵē bulunmayan 

hastalarda alternatif bir tedavi olarak ritixumab ve kortikosteroidler in 

kullanēlmasēnē tavsiye ediyoruz. (1B) 

13.2: ¥zel hasta gruplarē 

13.2.1: Diyaliz tedavisi gerektiren veya hēzlē sKre artēĸē olan hastalarda 

plazmaferezin baĸlangē­ tedavisine eklenmesini tavsiye ediyoruz. (1C)  

13.2.2: Yaygēn pulmoner hemorajisi olan hastalara ek olarak plazmaferez 

tedavisini ºneriyoruz. (2C) 

13.2.3: Anti -GBM GNôi ve ANCA vask¿liti birlikte saptanan hastalarda, anti-

GBM GNôi i­in ºnerilen kriterler ve tedavi rejimine gºre plazmaferez eklenmesini 

ºneriyoruz (bkz. bºl¿m 14). (2D) 
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13.2.4: Diyalize baĵēmlēlēĵē 3 aydēr devam eden ve bºbrek dēĸē sistemik bulgularē 

olmayan hastalarda siklofosfamid tedavisinin kesilmesini ºneriyoruz. (2C) 

13.3: Ķdame tedavi 

13.3.1: Remisyona girmiĸ hastalara idame tedavisi verilmesini tavsiye ediyoruz. 

(1B) 

13.3.2: Remisyona girmiĸ hastalarda idame tedavisinin en az 18 ay s¿rd¿r¿lmesini 

ºneriyoruz. (2D) 

13.3.3: Diyaliz ihtiyacē devam eden ve bºbrek dēĸē organ tutulumu olmayan 

hastalarda idame tedavisi ºnermiyoruz. (2C) 

13.4: Ķdame tedavi i­in ila­ se­imi: 

13.4.1: Ķdame tedavisi olarak oral azatiyopirinin  1-2 mg/kg/g¿n dozunda 

kullanēlmasēnē tavsiye ediyoruz. (1B) 

13.4.2: Azatiyopirin  alerjisi veya intoleransē olan hastalarda MMFôin g¿nde 

maksimum 2x1 g olacak ĸekilde idame tedavide kullanēlmasēnē ºneriyoruz. (2D) 

13.4.3: ¦st solunum yolu hastalēĵē olanlarda idame tedavisine ek olarak 

trimetoprim -sulfamethoksazol tedavisini ºneriyoruz. (2B) 

13.4.4: GFH >60 ml/dk/1.73m2 olan, azatiyopirin  ve MMF intoleransē olan 

hastalarda idame tedavi i­in metotreksat (baĸlangē­ta 0.3 mg/kg/hafta, maksimum 

25 mg/hafta) tavsiye ediyoruz. (1C) 

13.4.5: Ek tedavi i­in etanercept kullanēlmamasēnē tavsiye ediyoruz. (1A) 

13.5: N¿ks tedavisi: 

13.5.1: ANCA vask¿litinin ciddi n¿kslerinin tedavisinin (hayatē veya organē tehdit 

eden) bu kēlavuzda yer alan (bkz 13.1) baĸlangē­ tedavisi gibi yapēlmasēnē tavsiye 

ediyoruz. (1C) 

13.5.2: ANCA vask¿litinin diĵer n¿kslerinin tedavisinde, siklofosfamid dēĸēndaki 

diĵer ila­larla, imm¿nsupresif tedavinin yeniden baĸlatēlmasēnē veya dozlarēnēn 

artērēlmasēnē ºneriyoruz. (2C) Kortikosteroidlerin tek baĸēna yeniden baĸlanmasē 
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ya da dozunun arttērēlmasē veya azatiyopirin /MMF ikilisinden birinin eklenmesi 

tedavinin yoĵunlaĸtērēlmasē i­in se­eneklerdir. 

13.6: Diren­li hastalēĵēn tedavisi  

13.6.1: Siklofosfamid ve kortikosteroid ile yapēlan ind¿ksiyon tedavisine diren­li 

olan hastalarda rituximab  (1C) eklenmesini tavsiye ediyor ve alternatif olarak 

ĶVĶG (2C) veya plazmaferezi (2D)  ºneriyoruz.  

13.7: Ķzlem 

13.7.1: Tek baĸēna ANCA titrelerine gºre imm¿nsupresif tedavi deĵiĸikliĵi 

yapēlmasēnē ºnermiyoruz. (2D) 

13.8: Transplantasyon 

13.8.1: Bºbrek dēĸē tutulumu olup tam remisyona giren hastalarda 

transplantasyonun 12 ay ertelenmesini tavsiye ediyoruz. (1C) 

13.8.2: Tam remisyonda olup ANCA pozitifliĵi devam eden hastalarda 

transplantasyonun ertelenmesini tavsiye etmiyoruz. (1C) 

B¥L¦M 14: ANTĶGLOMER¦LER BAZAL MEMBRAN ANTĶKOR 

GLOMER¦LONEFRĶTĶ 

14.1: Anti-GBM GN Tedavisi 

14.1.1: Baĸlangē­ta diyalize baĵēmlē ve yeterli bir bºbrek biyopsi ºrneĵinde %100 

kresenti (yarēmayē) olan ve pulmoner hemorajisi olmayanlar dēĸēndaki t¿m anti-

GMB GNôi olan hastalarda plazmaferez ilavesiyle siklofosfamid ve 

kortikosteroidleri  baĸlangē­ imm¿nsupresif tedavisi (bkz. Tablo 31) olarak tavsiye 

ediyoruz. (1B)  

14.1.2: Tanē bir kez doĵrulanēnca gecikme olmadan anti-GBM GN i­in tedaviye 

baĸlayēnēz. Tanēdan b¿y¿k ºl­¿de ĸ¿pheleniliyorsa, tanēyē doĵrulayana kadar 

y¿ksek doz kortikosteroid ve plazmaferez baĸlanmasē uygun olabilir. 

(derecelendirilmemiĸ) 

14.1.3: Anti-GMB GN i­in idame tedavisini tavsiye etmiyoruz. (1D) 
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14.1.4: Anti-GBM GNôden sonra bºbrek transplantasyonunu anti-GBM 

antikorlarē en az 6 ay negatif olana kadar erteleyiniz. (derecelendirilmemiĸ) 
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B¥L¦M 1: GĶRĶķ 

Kidney International Supplements (2012) 2, 154ï155; doi:10.1038/kisup.2012.14 

AMA¢  

Bu klinik uygulama kēlavuzu glomer¿lonefrit (GN) tanēsē almēĸ hastalarēn tedavisi i­in 

geliĸtirilmiĸtir. ¢ocuklarda ve eriĸkinlerde en sēk gºr¿len formlarē olan imm¿n aracēlē 

glomer¿ler hastalēklar ¿zerinde durulmuĸtur. Bu kēlavuz bºbrek sēnērlē GN histolojik varyantlarē 

yanē sēra, sistemik baĵēĸēklēk sistemi hastalēklarē ile iliĸkili en yaygēn GN varyantlarēnē da i­erir. 

Bu rehber GN tanēsē veya ºnlenmesini kapsamamaktadēr. 

Kēlavuz aĸaĵēdaki GN formlarēnē i­erir: 

¶ ¢ocuklarda steroide hassas nefrotik sendrom (SHNS) ve steroid diren­li nefrotik 

sendrom (SDNS); 

¶ ¢ocuk ve eriĸkinlerde minimal deĵiĸiklik hastalēĵē (MDH) ve idiyopatik fokal 

segmental glomer¿loskleroz (FSGS);  

¶ Ķdiopatik membranºz nefropati (ĶMN); 

¶ Ķdiopatik membranoproliferatif GN (MPGN); 

¶ Enfeksiyon iliĸkili GN; 

¶ Ķmm¿nglobulin A (IgA) nefropatisi ve Henoch Schºnlein purpurasē (HSP); 

¶ Lupus nefriti (LN); 

¶ Renal vask¿lit; 

¶ Antiglomer¿ler bazal membran (anti-GBM) GN. 

Y¥NTEM 

Kēlavuzun t¿m konu ve hedeflerini ­alēĸma grubu ¿yeleri tanēmladēlar. Ardēndan, KDT 

ile iĸbirliĵi i­inde, her bir sistematik konuyu belirtilen tarama kriterleri, literat¿r tarama 

stratejileri ve veri ­ēkarma formlarē ile daha da geliĸtirdi ve sadeleĸtirdi. 

KDT literat¿r taramalarēnē yaptē, ºzet ve makale taramalarēnē organize etti, raporun 

metodolojik ve analitik s¿re­lerini koordine etti, bu araĸtērmalarē ve veri ­ēkarēmē ile ilgili 

metodolojiyi standardize etti ve kanētlarēn ºzetlerini ¿retti. ¥nerilerin deĵerlendirilmesinin 

sēnēflandērēlmasē ve deĵerlendirme ve geliĸtirme (GRADE) yaklaĸēmē kullanēlarak, KDT 

­alēĸma grubu ¿yeleri tarafēndan gºzden ge­irilmiĸ ve tamamlanmēĸ ºn kanēt profillerini 
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(kēlavuz geliĸimi i­in yºntemlerde a­ēklandēĵē ĸekilde) oluĸturdular. KDT araĸtērmalarē Ocak 

2011 de g¿ncellenmiĸ ve Kasēm 2011 de ¢alēĸma Grubu ¿yelerince bilinen ek ­alēĸmalarla 

desteklenmiĸtir. T¿m grup ¿yelerinin, katēlēmcēlarēnēn ve KDTônēn dahil olduĵu tekrarlayan bir 

s¿re­ yoluyla, bireysel bºl¿mleri sadeleĸtirilmiĸ, gºzden ge­irilmiĸ ve sonu­landērēlmēĸtēr. 

Sēnēflamalarēn deĵerlendirilmesi ve delillerin g¿c¿ bir­ok aĸamada t¿m bºl¿mlerde 

detaylandērēlmēĸ, tam olarak kēlavuz geliĸtirme yºntemleri ayrēntēlē olarak a­ēklanmēĸtēr. 

¢alēĸma grubu ºnerilerini, net tēbbi yarar; deĵerler, tercihler ve maliyetler ve son olarak 

destekleyen kanētlarēn g¿c¿ne dayalē olarak (1 veya 2) iki d¿zeyde yaptē. ¥neriler de kanētlarēn 

genel kalitesine gºre derecelendirildi (A-D). Rutin tēbbi bakēm (ve ilgili konular) hakkēndaki 

genel rehberlik saĵlayan ºneriler derecelendirilmemiĸtir.  

Bu kēlavuz i­in yapēlan ºneriler, kanētlanmēĸ ºzel tedavi se­eneklerini desteklemek i­in 

mevcut kanētlara gºre yºnlendirilmiĸtir. Yayēnlanan kanētlar ­ok zayēf veya kanēt yoksa, bu t¿r 

eksikliklerin nedeni her bir bºl¿mde gerek­eli olarak a­ēklanmas ile birlikte herhangi bir ºneri 

yapēlmamēĸtēr. Kēlavuzda yer alan mevcut klinik uygulamada yaygēn olarak kullanēlan tedaviler 

sadece d¿zey iki (ºr. ºnerilen) olarak verilmiĸtir, kanēt olmayanlar dahil edilmemiĸtir.  

 Bu kēlavuz i­in baĸlangē­ noktasē, glomer¿ler lezyonlarēn morfolojik olarak bºbrek 

biyopsisi veya nefrotik sendromlu ­ocuklar i­in klinik bulgular ile belirlenmesidir. Bu kēlavuz 

glomer¿ler hastalēktan ĸ¿phe edilen hastalarēn nasēl deĵelendirileceĵi, kime ve ne zaman 

biyopsi yapēlacaĵē konusunda herhangi bir ºneri saĵlamamaktadēr. Bu hastalarēn yºnetimi ile 

ilgili bazē sorunlar tanēmlanmēĸtēr, baĸlangē­ olarak ise bilgili bir nefropatolog tarafēndan 

deĵerlendirilen yeterli bir biyopsi sonucu tanē konulmasē ile kēlavuza baĸlamayē uygun gºrd¿k.  

KULLANICILARA  

Bu rehber ºncelikle nefrologlar i­in yazēlmēĸtēr, fakat aynē zamanda diĵer hekimler, 

hemĸireler, eczacēlar, GNôli hastalar i­in ­alēĸan saĵlēk ­alēĸanlarē i­in de yararlēdēr. Saĵlēk 

yºneticileri ve d¿zenleyicileri i­in geliĸtirilmemiĸ ve klinik performans ºl­¿mlerini geliĸtirmek 

i­in hazērlanmamēĸtēr. Bu kēlavuz doĵrudan hastalar ve bakēcēlarē i­in de oluĸturulmamēĸtēr, 

ancak kēlavuz ºnerilerinin uygun bir ĸekilde belirtilmesi bu gruplarēn bilgilendirilmesi 

a­ēsēndan yararlē bilgiler saĵlayabilir.   

 

FERAGATNAME  
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Bu dergide yanlēĸ veya yanēltēcē bir veri olmamasē i­in yayēncēlar, yayēn kurulu ve ISN 

tarafēndan her t¿rl¿ ºzveri ortaya konulmuĸtur. Makalelerdeki veri, gºr¿ĸ ve ilanlarēn buradaki 

ilanlara katkēda bulunanlarēn, telif hakkē sahiplerinin ve ilanlarē hazērlayanlarēn sorumluluĵunda 

olduĵu belirtilmektedir. Dolayēsēyla; yayēncēlar, ISN, yayēn kurulu, kendi iĸverenleri, ofis ve 

acenteleri bu t¿r yanlēĸ veya yanēltēcē veri, gºr¿ĸ veya beyanlarēn sonucunda hi­bir sorumluluk 

kabul etmemektedirler. ¢alēĸmalar sērasēnda ila­ dozlarē ve diĵer miktarlar doĵru sunulmuĸtur, 

okuyuculara bu dergi i­inde a­ēklanan yeni metod ve ila­ kullanēmlarēnē i­eren teknik 

tavsiyelerde bulunulabilir. Ancak bu tavsiyeler ila­ ¿reticisinin kendi yayēnladēĵē literat¿r ile 

birlikte takip edilmelidir. 
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B¥L¦M 2:  

GLOMER¦LER HASTALIKLARIN TAKĶBĶNDE GENEL PRENSĶPLER  

Kidney International Supplements (2012) 2, 156ï162; doi:10.1038/kisup.2012.15 

Glomer¿ler hasarēn deĵerlendirilmesinde, bu kēlavuzun kapsadēĵē GNôlerin histolojik 

varyantlarēnēn ­oĵu veya hepsi i­in ge­erli bir dizi genel ilke vardēr. Biz bu bºl¿mde, kēlavuzda 

tekrarē en aza indirmek i­in bu genel ilkeleri tartēĸtēk. Bu genel ifadeler ile uyuĸmayan spesifik 

veya istisnai uygulamalar varlēĵēnda, her bºl¿mde bu varyasyonlar i­in bir paragraf a­ēlarak 

mantēklē a­ēklama-gerek­e ve/veya tavsiyeler yapēldē. 

Bºbrek Biyopsisi 

Bºbrek biyopsisi tanē i­in zorunludur. Bºbrek biyopsisi, bu kēlavuzda mercek altēna 

yatērēlan GNôlerin morfolojik modelini tanēmlar. ¢ocuklardaki SHNS bu konuda bir istisna 

oluĸturmaktadēr. SHNS iĸlevsel bir klinik tanē olup ilk basamak tedaviye baĸlamak i­in 

klinisyene yeterli yetkiyi verir. Bºbrek biyopsisi, kliniĵi atipik olan olgular i­in saklanēr.  

Bºbrek Biyopsisinin Uygunluĵu: 

Doku ºrneĵinin yeterliliĵinin deĵerlendirilmesi a­ēsēndan iki ºge vardēr. Birincisi; 

spesifik bir histopatolojik paterni makul seviyede bir g¿venle dēĸlamak veya tanēmak i­in, 

biyopsinin boyutu; ikincisi akut veya kronik hasarēn uygun deĵerlendirilmesi i­in ihtiya­ 

duyulan dokunun miktarē ile ilgilidir. Bazē olgularda, tek bir glomer¿l¿n incelenmesiyle (ºr; 

MN) bir tanē m¿mk¿n olmakla birlikte genel olarak nefropatolog tarafēndan gºzden ge­irilen 

materyalin, bºbreĵin glomer¿ler, tubuler, interstisyel ve vask¿ler kompartēmanlarēnē uygun 

olarak temsil etmesini saĵlayan daha geniĸ bir ºrnek lazēmdēr. Sadece ēĸēk mikroskopisi i­in 

deĵil, imm¿nreaktanlarē (imm¿nglobulin ve kompleman komponentleri) tespit etmek i­in 

kullanēlan imm¿nhistokimyasal boyama ve imm¿n depozitlerin yerini ve yayēlēmēnē kesin 

olarak bildirmekle kalmayēp potansiyel olarak spesifik ºzelliklerini de tanēmlayabilen elektron 

mikroskopisi i­in de yeterli doku gereklidir. D¿nyanēn bir­ok bºlgesinde elektron 

mikroskopisinin rutin olarak mevcut olmadēĵēnēn farkēndayēz, fakat bu teknikle ek olarak 

tanēmlanan bilgi, histolojik tanēyē modifiye edebilir, hatta deĵiĸtirebilir ve tedavi kararlarēnē 

etkileyebilir. Bundan dolayē m¿mk¿n olduĵu her zaman tavsiye edilmektedir.  
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Bazē hastalēklarda, (ºr. FSGS ve antinºtrofil sitoplazmik antikorlarla (ANCA) iliĸkili 

nekrotizan GN) lezyonlar glomer¿llerin sadece bazē kēsēmlarēnda gºr¿l¿rler. Bu olgularda, 

biyopsi alērken lezyonlar ka­ērēlmadē ise, biyopsinin ēĸēk mikroskopisi ile farklē seviyelerde 

incelenmesi ºnemlidir. Eĵer bir lezyon glomer¿llerin sadece %5ôini etkiliyorsa; %95 g¿ven ile 

saptanmasē veya dēĸlanmasē i­in biyopsi ºrneĵinde 20ôden fazla glomer¿le ihtiya­ vardēr.1 

Bununla birlikte ­oĵu biyopside daha az glomer¿l mevcuttur ve bunun, ºzellikle lezyonlar fokal 

ve/veya segmental olduĵu zaman, tanēsal doĵruluĵu sēnērladēĵēnēn farkēna varmak ºnemlidir.  

Bºbrek biyopsisinin deĵerlendirilmesinin ºnemli bir ºgesi óaktiviteô ve ókronisiteô 

ayērēmēdēr. Aktivite kavramē akut ve spesifik tedaviye g¿­l¿ yanēt veren lezyonlarē tarif ederken, 

ókronisiteô ise geri dºn¿ĸs¿z ve tedavi edilemez lezyonlarē anlatēr. Glomer¿lde skar dokusunun 

oluĸmasēyla birlikte, nefronun geri kalan kēsmēnda, interstisyel fibrozisle birlikte atrofi 

meydana gelir. Bu durum GNôlerde, kronik geri dºn¿ĸ¿ms¿z hasarēn derecesinin en kolay 

olarak tubuler atrofinin miktarē ile deĵerlendirilmesine yol a­mēĸtēr. Bu deĵerlendirmenin 

doĵruluĵu daha geniĸ biyopsilerle artar. Bir fokal kortikal skardan alēnmēĸ biyopsinin yanlēĸ 

yorumlanmasēndan ka­ēnmak i­in kronik hasar deĵerlendirmesi her zaman klinik verilerle 

birlikte yorumlanmalēdēr. Esasen bºbrek patolojisinden elde edebileceĵimiz verilerin miktarē 

farklē GN tiplerinde deĵiĸir. Bu konu uygun bºl¿mlerde spesifik olarak ele alēnmēĸtēr. 

Bºbrek biyopsisinin tekrarlanmasē: 

Bºbrek biyopsisinin tekrarlanmasē tedavi sērasēnda veya n¿ks durumunda bilgi verici 

olabilir. Biyopsi tekrarēnēn ne zaman veya hangi sēklēkta yapēlmasē gerektiĵine dair yapēlacak 

ºneriler i­in sistemik kanēt yoktur. Ancak prosed¿r¿n bilinen invazif doĵasē ve d¿ĸ¿k fakat 

ka­ēnēlmaz riskleri nedeniyle biyopsi tekrarēna dikkatlice karar verilmelidir. Genellikle bu 

kararē verirken sonucun tedavide bir deĵiĸiklik yapēp yapmayacaĵē gºz ºn¿ne alēnmaktadēr. 

Daha spesifik olarak, bir biyopsi tekrarē ĸu durumlarda d¿ĸ¿n¿lmelidir:  

¶ Primer tanēda bir deĵiĸiklik veya eklenme olduĵunu d¿ĸ¿nd¿ren bºbrek 

fonksiyonlarēnda beklenmeyen ve hastalēĵēn doĵal seyriyle baĵdaĸmayan bir bozulma 

olmasē (ºr. bilinen ĶMNôde kresentik GN geliĸmesi veya hastalēĵēn tedavisinde 

kullanēlan ila­lara sekonder intersitisyel nefrit geliĸmesi) 

¶ Klinik veya laboratuvar parametrelerindeki deĵiĸikliĵin aynē tanēnēn farklē hasar 

paterninin geliĸtiĵini d¿ĸ¿nd¿rmesi (ºr. membranºz LNônin diff¿z proliferatif LNôe 

dºn¿ĸmesi)  
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¶ Hastalēk aktivitesi ve kronisitesi hakkēnda klinik tablo yeterli katkē saĵlamadēĵēnda, 

tedavi deĵiĸikliĵi (yoĵunlaĸtērmak, korumak veya azalmak) kararēndaki belirsizlik 

¶ Geri dºn¿ĸ¿n olmadēĵē noktayē tanēmlaya yardēm ve tedavinin boĸuna olup olmadēĵēnē 

belirlemek (mevcut tedavilere yanēt beklenemeyen yaygēn ve geri dºn¿ĸs¿z bºbrek 

hasarē) 

  

Bºbrek Fonksiyonunun Deĵerlendirilmesi  

GNôlerin takibinde bºbrek fonksiyonlarēnē deĵerlendirmede anahtar ºl­¿mler, 

protein¿ri ve glomer¿ler filtrasyon hēzēdēr (GFH). 

Protein¿ri 

Glomer¿ler hasarēn deĵerlendirmesinde idrar albumin atēlēmēnēn mē yoksa idrar protein 

atēlēmēnēn mē ºl­¿t alēnacaĵē halen tartēĸma konusudur. Bununla birlikte GN hastalarē i­in 24 

saatlik protein atēlēmē, protein¿ri miktarē ºl­¿m¿nde halen referans (altēn standart) metot 

olmaya devam etmektedir. Bu metot ile protein¿rideki sirkadiyen ritim, fiziksel aktivite ve 

post¿r gibi faktºrlere baĵlē deĵiĸimlerin ortalamasē alēnmēĸ olur. Bu kēlavuzun oluĸturulmasēnda 

kullanēlmēĸ klinik ­alēĸmalarēn neredeyse tamamēnda, tedavi yanētlarēnēn deĵerlendirilmesinde 

24 saatlik protein¿ri ºl­¿m¿ kullanēlmēĸtēr. Bu metot fazla ya da eksik toplama nedeniyle hataya 

a­ēk olmasēna raĵmen, eĸ zamanlē idrar kreatinin ºl­¿m¿ toplamanēn doĵruluĵu a­ēsēndan testin 

standartize edilmesine yardēm ederek g¿venilirliĵi arttērēr.  

Rastgele (spot) idrar veya sabah ilk idrar ºrneĵinde, protein-kreatinin oranē (PKO) veya 

albumin-kreatinin oranē 24 saatlik idrar toplanmasēna pratik bir alternatiftir.2 Klinik 

uygulamada artarak kullanēlmaktadēr, ­¿nk¿ elde etmek kolaydēr, su alēmē veya idrar akēm 

hēzēndaki deĵiĸikliklerden etkilenmez. Halen hesaba katēlmamēĸ cinsiyet ve ērk gibi kreatinin 

¿retimini etkileyebilecek faktºrlere baĵlē farklēlēklar olabilir. PKO ve 24 saatlik idrarda protein 

atēlēmē arasēnda bir korelasyon vardēr. PKOônēn tedavi sērasēnda protein¿riyi izlemek i­in 

g¿venilirliĵi halen kanētlanmamasēna raĵmen, ºzellikle ­ocuklarda klinik uygulamada 

kullanēmē vardēr. Yakēn zamandaki bazē ­alēĸmalarda, idrar ºrnekleri, óspotô idrar ºrneklerinin 

aktivite ve sirkadyen ritimden etkilenebilen sēnērlamalarēnē iĸaret etmek aynē zamanda 24 saatlik 

idrar toplama ile iliĸkili problemler de olmadan, g¿n¿n belli saatlerinde (ºr. 4 saat) 

toplanmēĸtēr.3 PKOônēn 24 saatlik idrar protein¿ri ile korelasyonu, toplama s¿resi uzadēk­a 

s¿rekli artmēĸtēr. T¿m bunlara raĵmen GNôlerin takibinde protein¿ri i­in idrar toplama 
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yºntemlerinden (24 saat, daha kēsa s¿re yada spot idrar) birini tercih edecek yeterli kanēt halen 

yoktur.  

Literat¿rde nefrotik sendromun geleneksel tanēmē, 24 saatlik protein¿rinin 3.5 g/g¿nden 

fazla olmasēna (­ocuklarda >40 mg/m2/saat veya PKO>2000 mg/g [>200mg/mmol] veya 

>+300 mg/dl veya idrar stripinde 3+ ) hipoalbuminemi ve ºdem eĸlik etmesidir. Nefrotik 

d¿zeyde protein¿ri hemen t¿m kaynaklarda klinik olarak aĸikar nefrotik sendrom yokluĵunda 

protein¿rinin 3.5 g/24 saatten fazla olmasē (­ocuklarda iPKO >2000mg/g [>200mg/mmol]) 

ĸeklinde tanēmlanmēĸtēr. Asemptomatik protein¿ri, klinik semptomlarēn yokluĵunda 24 saat 

idrar proteininin 0.3-1.5 g aralēĵēnda (veya eĸdeĵeri) olmasēdēr. Farklē tedavi ­alēĸmalarē aynē 

paterndeki GNôlerde bile protein¿rinin aĵērlēĵēna gºre farklē ­alēĸmaya dahil edilme kriterleri 

kullanmēĸlardēr. Sadece bu konu bile ­alēĸmalarēn klinik sonlanēmlarēnē karĸēlaĸtērmayē 

zorlaĸtērmaktadēr. Bununla birlikte, protein¿rinin miktarēnē belirleme (ve belki de kalitatif 

olarak belirleme) GNôi olan bir hastanēn deĵerlendirilmesinde ºnemli bir ºl­¿md¿r. Bu, 

kēlavuzdaki neredeyse t¿m primer ve sekonder glomer¿ler hastalēklarda ge­erlidir. Daha 

sonraki bºl¿mlerin kapsamēndaki spesifik GN tiplerinin her birinde, protein¿rideki belli d¿zey 

ve miktardaki deĵiĸikliklerin progresyon riskini ve tedaviye yanētēn tanēmlanmasēnē belirlemesi 

a­ēsēndan da protein¿rinin ºnemi artmaktadēr. GN spektrumunda protein¿ri parametreleri geniĸ 

ºl­¿de deĵiĸir. Ķmm¿nglobulin G (IgG), ɓ-2 mikroglobulin, retinol baĵlayēcē protein veya Ŭ-1 

makroglobulinin fraksiyonel idrar atēlēmēnēn ºl­¿m¿ gibi protein¿ri miktarēnēn daha ayrēntēlē 

analizine dayandērēlan tedavi kararlarēnē tavsiye etmek i­in halen yeterli kanēt yoktur. 

GFH tahmini  

GNôlerin tedavisi i­in olan ge­erli kanētlarēn ­oĵu, serum kreatinin (sKre) veya 24 

saatlik idrar toplanmasēnē gerektiren kreatinin klirensi (KreKl) kullanarak bºbrek eksresyon 

fonksiyonunu deĵerlendirmeyi temel almēĸtēr. ¢alēĸmalarēn ­ok azē, in¿lin ve radyoizotop 

klirens tekniklerini kullanarak yapēlan GFH ºl­¿mlerini altēn standart olarak bildirmiĸlerdir. 

Ge­miĸteki ­alēĸmalar sKreôini yaĸ, aĵērlēk ve cinsiyete gºre d¿zelten Cockcroft-Gault 

form¿l¿n¿ ve sKreôin resiprokal veya log dºn¿ĸ¿m¿n¿ kullananan teknikleri kullanēlmēĸtēr. 

sKreôin bir alternatifi olan serum sistatin C, GNôli olgularda hen¿z onaylanmamēĸtēr. Bu 

metotlarēn hepsinin sēnērlamalarē vardēr, fakat her bir vakada yapēlan ardēĸēk ºl­¿mlerde 

bilgilendiricidirler.  
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GN hastalarēnda spesifik olarak onaylanmamasēna raĵmen, son zamanlarda dºrt 

deĵiĸkenli óModification of Diet in Renal Diseaseô (MDRD) form¿l¿ kullanēlarak yapēlan GFH 

tahmini artan kabul kazanmēĸtēr. Yakēn zamanda, ºzellikle >60 ml/dkôdaki deĵerlerde, MDRD 

denkleminden daha kesin olan sonu­lar verebilen baĸka bir GFH tahmin denklemi olan CKD-

EPI ºnerilmiĸtir. Etnik kºken de tahmini glomer¿ler filtrasyonu (tGFH) etkileyebilir. GN 

takibinde, GFHônē tahmin eden mevcut hi­bir metotun diĵerine gºre ¿st¿nl¿ĵ¿ne dair g¿­l¿ 

kanēt yoktur. Nefrotik sendromda tubuler kreatinin transportundaki deĵiĸiklikler nedeniyle 

kreatinin tabanlē form¿lleri kullanan tGFH dikkatle yorumlanmalēdēr. Bu durumda KreKl ve 

tGFH ger­ek GFHônē %50 veya daha fazla ¿zerinde tahmin edebilir.4 Ayrēca GFH 

deĵerlendirmeleri akut bºbrek hasarē (ABH) epizodlarēnda da g¿venilmezdir.  

¢ocuklarda, ºzellikle Schwartz form¿l¿ gibi tGFH i­in kabul gºrm¿ĸ alternatif 

form¿ller vardēr. 

Prognoz ºl­¿tleri 

Tam remisyon, son dºnem bºbrek yetmezliĵi, mortalite 

Bir GN tedavisinin etkinliĵinin tam deĵerlendirmesi, son dºnem bºbrek yetmezliĵinin 

(SDBY) engellenmiĸ olduĵunun ve mortalitenin azaltēldēĵēnēn gºsterilmesini gerektirir. ¢ok az 

sayēda GN ­alēĸmasē bu sonu­larē kesin deĵerlendirebilecek ­alēĸma s¿resine ya da yeterli olgu 

sayēsēna sahiptir. Aslēnda bu kēlavuzdaki GNôlerin bir­ok varyantēnēn yavaĸ doĵasē gºz ºn¿ne 

alēndēĵēnda bu sonu­ pek de ĸaĸērtēcē deĵildir. Kabul gºrm¿ĸ bir diĵer prognoz ºl­¿t¿ anormal 

protein¿rinin (<300 mg/24saat) tam kaybolmasēyla tanēmlanan komplet remisyondur. Ancak 

­oĵu ­alēĸma, klinik sonu­larēn prediktºrleri olarak baĸka parametreler se­miĸtir. Bu 

parametrelerden bazēlarē protein¿rideki deĵiĸiklik (ºr. parsiyel remisyon), bºbrek 

fonksiyonlarēndaki deĵiĸiklik, ôgeri dºn¿ĸ¿n olmadēĵē noktaô, hayat kalitesi ve saĵlēk 

kalitesidir. 

Protein¿rideki deĵiĸiklikler  

¢oĵu ­alēĸma protein¿rideki nicel deĵiĸikliĵi esas alēr. Bu nicel deĵiĸiklik komplet 

remisyon (protein¿ri: <0.3 g/24saat veya iPKO<300 mg/g veya <30 mg/mmol)  veya parsiyel 

(kēsmi) remisyon (protein¿ri: 0.3-3.5 g/24 saat veya bazal protein¿rinin en azēndan %50ôden 

fazla azalarak <3.5 g/24saat olmasē) olarak kategorize edilir. Ancak, tanēmlar farklēlēklar 
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gºstermekte ve aynē spesifik GN paterninde bile tutarlēlēk gºstermeyebilmektedir. 

Tanēmlamalardaki bu farklēlēklar her bir bºl¿mde tartēĸēlacaktēr. 

Bºbrek fonksiyonunda deĵiĸiklikler 

Bºbrek fonksiyonundaki deĵiĸiklikler genellikle sKre veya KreKlôndeki deĵiĸikliklerle 

ºl­¿l¿r. Hastalēĵēn ger­ek progresyonunu belirlemek i­in (ºrneĵin sKre deĵerinin iki  katēna 

­ēkmasē, KreKl veya eGFHônin yarēya d¿ĸmesi gibi) bu deĵerlerin eksiksiz olmasē gerekir. 

Bunun nedeni, ­oĵu GNôli hastanēn bºbrek fonksiyonun kademeli olarak deĵiĸmesi ve bºbrek 

hastalēĵēnēn ilerlemesi dēĸēnda sKre deĵerine etki edebilecek bir­ok baĸka faktºr¿n 

bulunmasēdēr. Bu faktºrler intravask¿ler vol¿mdeki deĵiĸiklikler, araya giren baĸka bir hastalēk, 

komorbid durumlar ve bir­ok ilacē kapsar. Ek olarak, sKre ºl­¿m¿ i­in kullanēlan metot, kas 

kitlesindeki deĵiĸiklikler, tubuler kreatinin sekresyonunu deĵiĸtiren idrar akēmēndaki ve bºbrek 

fonksiyonunun seviyesindeki deĵiĸimler gibi sKre ile iliĸkili ve bºbrek hastalēĵēndan baĵēmsēz 

spesifik konular vardēr. Son ­alēĸmalarda, eGFHôde yaĸla beraber deĵiĸiklikler bildirilmiĸtir. 

Olumsuz bir sonlanēm olarak tanēmlanan SDBYônin yokluĵunda, KreKl veya eGFHônin d¿ĸme 

eĵrisi, ardēĸēk zamanlarda ºl­¿len verilerin yeterli olmasē ve eĵrinin yeterince lineer olmasē 

ĸartēyla,  bºbrek fonksiyonundaki deĵiĸikliĵin uygun ve g¿venilir bir belirteci olabilir.5 Genelde 

GFHôdeki deĵiĸiklikler niteliksel olarak bºbrek fonksiyonunun ókºt¿leĸmesiô veya óhēzlē 

kºt¿leĸmesiô olarak tanēmlanēr. Tam tanēmlarē olmamasēna raĵmen, bu terimler ºzellikle 

vask¿litler veya lupus nefritleri gibi belli histolojik kategorilerde yaygēn kullanēlērlar. Bunlar 

tanēmlayēcē terimlerdir ve belli bir tedavinin deĵeri sadece benzer klinik ve histolojik ºzellikleri 

olan baĸka bir grupla karĸēlaĸtērēldēĵēnda ve bir RK¢ (RK¢) ortamēnda uygun bir ĸekilde 

deĵerlendirilebilir. Bu tedaviler ilgili bºl¿mlerde sunulacaklardēr.  

óGeri dºn¿ĸ¿n olmadēĵē noktaô 

Bu kavramēn kesin tanēmē olmamakla birlikte,  kronik glomer¿ler hastalēĵēn doĵal 

seyrinde, bºbrek fonksiyonundaki ilerleyen bozulmanēn uygulanacak herhangi bir tedavi 

stratejisi ile deĵiĸmesinin beklenmediĵi (terapºtik faydasēzlēk) yaygēn ve geri dºn¿ĸs¿z bºbrek 

hasarēnēn eĸlik ettiĵi, bºbreĵin fonksiyon kaybēnē tanēmlar. Genel kabule gºre bu gibi hastalar, 

tedavi etkisini azaltabildikleri ve ­alēĸmanēn g¿c¿n¿ olumsuz etkileyebildikleri i­in, óyanētsēzô 

olmalarē beklendiĵi andan itibaren, klinik ­alēĸmalardan ­ēkarēlmalēdēr. Dahasē, azalmēĸ bºbrek 

fonksiyonlu bu olgular, test edilen tedavilerin yan etkileri a­ēsēndan daha y¿ksek risk altēnda 

olabilirler.ô Geri dºn¿ĸ¿ olmayan noktaô i­in kesin tanēmlar olmadēĵēndan ­alēĸmalarēn ­oĵunda 
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bu gibi hastalarēn dahil edilmesinin veya hari­ tutulmasēnēn tedavi yararēnē maskelemiĸ 

olabilmesini bilmek m¿mk¿n olmayacaktēr. 

Yaĸam ve saĵlēk kalitesi 

Hastalarēn kendi yaĸam ve saĵlēk kalite algēlarē ve tercihleri tedavinin 

deĵerlendirilmesinde son derece ºnemlidir, fakat bu kēlavuzda gºzden ge­irilen klinik 

­alēĸmalarēn ­oĵunda sēklēkla yeterince deĵerlendirilememiĸ ve/veya ºl­¿lemeyen bir 

parametre olarak kalmēĸtēr. Bu parametre ºzellikle imm¿nsupresif tedavilerin uzun ve kēsa 

dºnemli risklerini i­eren m¿dahalelerin risk-yarar analizi gºz ºn¿ne alēndēĵēnda ºnem kazanēr 

fakat sēklēkla hastanēn yaĸam kalitesi ile ilgili ger­ek veya algēladēĵē etkilerine bakēĸēnē hesaba 

katmaz. Bu deĵerlendirilmeyen parametrelerin klinik sonu­larē belirgin olarak bulandērma 

potansiyelleri vardēr (kortikosteroidle tedavi edilen  gen­ kadēnlardaki v¿cut imajē ile alakalē 

endiĸelerin tedaviye uyumu etkileyebilmesi gibi). PROMS (patient related outcomes) son 

zamanlarda ortaya atēlan, t¿m kronik hastalēklarda yaĸam kalitesinde standart olarak daha 

homojen ve daha hēzlē bir deĵerlendirmeye imkan saĵlayan bir sistemdir. Bu gibi bir verinin 

yokluĵu, GNôlerin takibiyle ilgili ­alēĸmalarēn deĵerlendirilmesinde ºnemli bir kanēt boĸluĵu 

yaratēr. 

Yaĸ, cinsiyet, etnik kºken ve genetik zeminin etkisi 

Glomer¿lonefrit tedavisi i­in yayēnlanmēĸ RK¢ôlar halen azdēr ve ­oĵu k¿­¿k, izlem 

s¿releri kēsa ve kaliteleri farklēdēr. Bu faktºrler ­alēĸma sonunda elde edilen sonucun 

genellemesinde belirsizliĵe yola­ar. ¥rneĵin yayēnlanmēĸ ­alēĸmalarēn i­erdiĵi hastalardan 

farklē etnik kºkende ve/veya farklē yaĸ veya cinsiyetteki hastalar tedavi edildiĵinde,  uygulanan 

tedavinin bildirilen yararēnēn (ya da etkisinin yokluĵu) gºr¿lmeye devam edip etmeyeceĵi soru 

iĸareti olarak kalmaktadēr. MDHôdaki tedavi ºnerilerinin ­ocuklardan eriĸkinlere veya tam tersi 

ĸekilde genellenmesinin akēlcē olup olmadēĵē, beyazlarda lupus nefriti i­in kanētlanan rejimlerin 

etkilerinin diĵer etnik gruplara geniĸletilebilir olup olmadēĵē, gen­lerde imm¿nsupresif tedavi 

protokol¿nde izlenen g¿venlik profilinin yaĸlēlarda da aynē ĸekilde ge­erli olup olmadēĵē gibi 

bu konunun ºrnekleri olmakla birlikte, ­alēĸmalarēn konuyla ilgili ºzel sēnērlamalarē daha 

sonraki bºl¿mlerde tartēĸēlacaktēr  

Ayrēca, az sayēda mevcut RK¢ tedavinin daha az gºr¿len yan etkilerini yeterli 

istatistikse g¿­ ile araĸtērmēĸtēr. Ķmm¿nsupresif ila­larēn ve diĵer medikal tedavilerin 

farmakokinetiklerini ve farmakodinamiklerini deĵiĸtirebilecek olan farmakogenetik  
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varyasyonlarēn daha iyi anlaĸēlmasēnēn bu ve benzeri konulara yeni ufuklar oluĸturacaĵē hen¿z 

kesin deĵildir. Bu gibi genetik ºzelliklerin klinik sonu­larē deĵiĸtirebileceĵini hatērlatan erken 

dºnem ­alēĸmalara raĵmen, testlerin maliyeti gºz ºn¿nde tutulmalēdēr. ķimdiye kadar bu 

faktºrlerin GN tedavisini deĵiĸtirdiĵine dair g¿­l¿ ­ok az kanēt vardēr. 

Glomer¿ler hastalēklarēn komplikasyonlarēnēn takibi 

Glomer¿ler hastalēklarēn komplikasyonlarē spesifik histopatolojik paternden ­ok klinik 

tablonun bir sonucudur. Bu kēlavuzda yer alan kanētlardan baĵēmsēz olarak komplikasyonlarēn 

aktif tedavisi her zaman d¿ĸ¿n¿lmelidir ­¿nk¿ hastalēĵēn doĵal s¿reci ¿zerine belirgin pozitif 

bir etkisi olabilir. Komplikasyonlarēn tedavisi; kan basēncēnēn tedavi edilmesi, protein¿rinin 

azaltēlmasē, ºdemin kontrol edilmesi, nefrotik sendromun diĵer aĸikar morbidite ve hatta 

mortalite ile sonu­lanabilen metabolik ve trombofilik sonu­larēnēn gºz ºn¿ne alēnmasēnē 

kapsar. Nispeten toksik olmayan bu tedaviler eĵer baĸarēlē olursa, ºnemli yan etkileri olan 

imm¿nsupresif ila­lara olan ihtiyacē engeller ya da en azēndan azaltēr. Bu gibi destekleyici 

tedavilere, kortikosteroide duyarlē, hēzlē iyileĸen MDHôda veya sadece mikroskopik hemat¿risi 

olan, GFH korunmuĸ, protein¿risi ve hipertansiyonu olmayan GNôli hastalarda genellikle 

ihtiya­ duyulmaz. Bahsedilen ikinci durum ºzellikle IgA nefropatisinde en sēk gºr¿len 

senaryodur. 

Hipertansiyon  

Kronik bºbrek hastalēĵē (KBH) olan t¿m hastalarda olduĵu gibi, kan basēncēnēn kontrol 

edilmesinin amacē, hipertansiyonun kardiyovask¿ler risklerine karĸē korunmak ve GFHônēn 

progresif kaybēnē geciktirmektir. Hayat tarzēnēn modifiye edilmesi (tuz kēsētlamasē, kilonun 

normale ­ekilmesi, d¿zenli egzersiz ve sigaranēn kesilmesi)  kan basēncēnēn kontrol¿ i­in 

yapēlan tedavinin tamamlayēcē bir par­asē olmalēdēr.  

Kan basēncē i­in ideal hedef kesin olarak belirlenmemiĸtir, fakat yakēn zamanda tedavi 

hedefinin 130/80 mmHgônēn olmasē gerektiĵi yºn¿nde ºneriler mevcuttur. 1 g/g¿nô¿n ¿zerinde 

protein¿ri varsa, 125/75 mmHg gibi daha d¿ĸ¿k bir hedefi destekleyen sēnērlē veri vardēr.7 Bu 

konu KBHôda kan basēncēnēn kontrol¿ne iliĸkin gelecek KDIGO kēlavuzunun kapsamēnda 

olacaktēr. GN takibinde sistolik veya diyastolik kan basēncē ºl­¿mlerinden hangisinin daha 

ºnemli olduĵu veya kan basēncē ºl­¿mlerinin hangi aralēklarla yapēlmasē gerektiĵine iliĸkin bir 

ºneriyi temel alan spesifik bir kanēt yoktur. Anjiyotensin dºn¿ĸt¿r¿c¿ enzim inhibitºrleri 

(ACE-I) ve anjiyotensin reseptºr blokerlerinin (ARB) tedavide ilk se­enek olmasē i­in, klinik 
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­alēĸmalarla da yeterince belgelenmiĸ8, g¿­l¿ teorik ve deneysel gerek­eler vardēr. GNôli 

­ocuklarēn, sistolik ve diyastolik basēn­larē; yaĸa ve cinsiyete gºre yayēnlanmēĸ veya lokal 

olarak ge­erli standartlarēn %50 persentilin altēnda olacak ĸekilde kontrol edilmelidir.9,10  

    Kan basēncē hedefleri i­in kanētlar ile GN ve diĵer KBH olanlarda antihipertansif ila­ 

se­imine iliĸkin sistematik deĵerlendirme bu kēlavuzda yer almamakta olup bunlar gelecek 

KDIGO klinik uygulama kēlavuzunun konusu olacaktēr. 

Protein¿ri 

Protein¿rideki azalma, primer hastalēĵēn kontrol¿n¿, glomer¿ler hipertansiyonun 

d¿ĸmesini ve ayrēca podosit hasarēnēn gerilemesini  (glomer¿ler hasarda su­lanan en ºnemli 

olaĵan ĸ¿pheli) saĵladēĵē i­in ºnemlidir. Bir­ok ­alēĸma protein¿rinin 0.5 g/g¿nô¿n altēna 

d¿ĸ¿r¿lmesi halinde GNôlerin farklē histolojik tiplerinde gºr¿len ilerleyici bºbrek fonksiyon 

kaybēnēn geniĸ oranda engellenebileceĵini gºstermektedir. Ķstisnalar, komplet remisyonun 

hastalēĵē tanēmladēĵē MDH ve SHNSôdur. Protein¿rinin kendisi veya protein¿rik idrarda 

gºr¿len baĸka faktºrler de tubulointerstisyuma toksik etki gºsterebilir. Nefrotik sendromda, 

protein¿rinin non-nefrotik aralēĵa gerilemesi, serum proteinlerinde (ºzellikle albuminde) bir 

artēĸ ile sonu­lanēr. Bu y¿kselme, ­oĵu hastada semptomlarēnēn yanē sēra nefrotik sendromun 

metabolik komplikasyonlarēnē azaltarak hayat kalitesini iyileĸtirir. 

Antiprotein¿rik ila­ se­enekleri ACE-Ķ ya da ARBôdir. ¥zellikle hastanēn diyet tuzunun 

kēsētlanmasēna uyumu halinde, protein¿riyi doz baĵēmlē olarak %40-50ôye kadar azaltabilirler. 

Bu konuda ACE-Iôlerinin ARBôlerden farklē olduĵunu d¿ĸ¿nd¿ren az kanēt vardēr. ¥zellikle 

GFH d¿ĸ¿k olan hastalarda iki ilacēn kombinasyonun risk yarar oranē hakkēnda kafa karēĸtērēcē 

kanētlar olsa da kombinasyon protein¿ri ¿zerinde additif etki oluĸturmaktadēr. ACE-I ve 

ARBôler GFHônē azalttēĵē i­in, sKreôde sēklēkla  %10-20ôlik bir artēĸ gºzlenir.  sKre y¿kselmeye 

devam etmedik­e bu ēlēmlē artēĸ ilacēn bºbrek hemodinamikleri ¿zerindeki etkisini 

yansētmaktadēr ve hastalēĵē daha da kºt¿leĸtirmez. Bu y¿zden tedavi hemen kesilmemelidir.  

Bu ila­larēn dozunun ayarlanmasē ve protein¿rinin hedef seviyeleri i­in ºneriler 

bºl¿m¿n kapsamē dēĸēnda olmakla birlikte sonraki bºl¿mlerde GNôin spesifik formlarē i­in 

kanēt olduk­a bu konuya deĵinilecektir.  

Protein¿rik hastada, uygun diyet proteiniyle (0.8-1 g/kg/g¿n) birlikte, bu proteinin 

kullanēmēnē maksimize etmek i­in y¿ksek bir karbonhidrat alēmē saĵlanmalēdēr. 
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Genel olarak KBHôda protein¿riyi azaltmanēn yararlarēnēn kanētlarē ve spesifik ila­larēn 

se­imi, ilgili bºl¿mlerde tartēĸēlan kēsmi remisyonun deĵeri hari­, bu kēlavuz i­in sistematik 

olarak deĵerlendirilmemiĸtir. Renal koruyucu tedavinin kanētlarē gelecek óKDIGO Clinical 

Practice Guideline on Evaluation and Management of Chronic Kidney Diseaseô kēlavuzunun 

konusu olacaktēr.  

Hiperlipidemi  

Glomer¿ler hastalēĵē olan hastalarda hiperlipideminin tedavisi, kardiyovask¿ler hastalēk 

geliĸme riski y¿ksek olanlar i­in baĸvurulan kēlavuzlarē izleyerek yapēlmalēdēr. Bu en fazla, 

hastalēĵēn belirtilerinin tam olarak iyileĸmediĵi ve hipertansiyon, protein¿ri baĸta olmak ¿zere 

kardiyovask¿ler hastalēk i­in baĸka risk faktºrleri ortaya ­ēkan hastalara uygundur. ¥zellikle 

nefrotik sendromda, tek baĸēna kolesterol ve yaĵlarēn diyette kēsētlanmasēnēn glomer¿ler 

hastalēktaki hiperlipidemiye etkisi pek azdēr. Statinler, (HMG CoA red¿ktaz inhibitºrleri) 

nefrotik sendromda kardiyovask¿ler olaylarē azalttēklarē kanētlanmamasēna raĵmen iyi tolere 

edilirler ve lipid profilini d¿zeltmede etkilidirler. Kanētlanmēĸ olmamasēna raĵmen, statin 

terapisi GFHôda bir azalmadan koruyor da olabilir. Statinler diĵer ila­larla kombine 

kullanēldēĵēnda dikkat edilmesi gereklidir. ¥zellikle kalsinºrin inhibitºrleriyle kombine 

edildiklerinde artmēĸ miyalji /miyozit riski mevcuttur. 

Nefrotik ¥dem  

Tedavinin dayanak noktasē, diyet sodyumunun orta derecede kēsētlanmasēyla (1,5-2 

g/24sa [60-80 mmol/24sa]) desteklenen di¿retiklerdir. Nefrotik hastalar genelde GFH normal 

olsa bile di¿retiĵe diren­lidir. Uygulanmasēnēn kolaylēĵē ve i.v. tedavi ile karĸēlaĸtērēldēĵēnda 

daha uzun etkili olduĵu belirlenmiĸ oral loop d¿retiklerinin g¿nde 1-2 kere uygulanmasē tercih 

edilir. Ancak, ĸiddetli nefrotik sendromda, di¿retiklerin gastrointestinal emilimi barsak duvarē 

ºdemi nedeni ile belirsizdir ve bolus veya inf¿zyon yoluyla i.v. di¿retik uygulamasē etkin bir 

di¿rezi saĵlamak i­in ºnemlidir. Alternatif olarak loop di¿retiĵinin, bir tiazid di¿retiĵi veya 

metolazon ile kombinasyonu sēklēkla di¿retik direncini yenecek etkili bir oral tedavidir. 

Di¿retik direncini tedavi etmek i­in i.v. albumin inf¿zyonlarē di¿retiklerle kombine edilebilir; 

fakat yararē kanētlanmamēĸtēr. Bazen, diren­li ºdem i­in mekanik ultrafiltrasyon gerekir.  

Sēvē uzaklaĸtērēlmasēnēn kontroll¿ ve kademeli olmasē koĸuluyla, belirgin hipovolemi 

sēk bir klinik problem deĵildir, fakat bu komplikasyon i­in ­ocuk ve yaĸlē hasta grubu daha 
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fazla risk altēndadēr. Yaĸlēlarda, diyabetes mellitus ve hipertansiyon gibi iliĸkili durumlar 

hipovolemik ĸokun ve akut iskemik bºbrek hasarēnēn olasēlēĵēnē arttērēr. 

Hiperkoagulabilite  

Serum albumin deĵeri 2.5 g/dl (25 g/l) altēna d¿ĸt¿ĵ¿nde trombotik olay riski giderek 

daha belirginleĸir. ¥dem, obezite, malignite, araya giren hastalēklar veya cerrahi i­in hastaneye 

yatēĸ gibi faktºrler immobiliteye yol a­arak riski daha da alevlendirebilir. Y¿ksek risk 

durumunda proflaktik d¿ĸ¿k doz antikoagulasyon  (ºr. g¿nde iki kere subk¿tan 5000 ¿nite 

heparin) uygulamasē yaygēn bir kullanēmdēr. Dok¿mente edilmiĸ, arteryel/venºz tromboz ya da 

pulmoner emboli varlēĵēnda d¿ĸ¿k molek¿l aĵērlēklē heparin veya warfarin ile tam doz 

antikoagulasyon zorunludur.  Serum albumin deĵerinin 2-2.5 g/dl (20-25 g/l) altēna d¿ĸmesine;  

>10 g/g¿n protein¿ri, v¿cut kitle indeksinin >35kg/m2 olmasē, ispatlanmēĸ genetik yatkēnlēk ile 

birlikte ailesel tromboembolizm ºyk¿s¿, New York Heart Association sēnēf III veya IV 

konjestif kalp yetersizliĵi, yakēn zamanda abdominal veya ortopedik cerrahi veya uzamēĸ 

immobilizasyon gibi risk faktºrlerinden biri veya daha fazlasē eĸlik ediyorsa antikoag¿lasyon 

mutlaka dikkate alēnmalēdēr. Proflaktik antikoagulasyon i­in kontrendikasyonlar; uyumsuz 

hasta, kanama bozukluĵu, eski gastrointestinal kanama, kanamaya eĵilimli bir merkezi sinir 

sistemi lezyonu (beyin t¿mºr¿, anevrizma) veya warfarin metabolizmasēnē veya etkinliĵini 

etkileyen genetik anormalliklerdir.  

Heparin etkisinin bir kēsmēnēn nefrotik hastada idrarla kaybedilebilinen antitrombin III 

¿zerinden olmasē nedeniyle, heparin tedavisinde dozun beklenen ortalamadan belirgin olarak 

daha y¿ksek olmasē gerekebilir. Warfarin uzun dºnem tedavi se­eneĵidir fakat nefrotik 

hastadaki serum albumin d¿zeyinin dalgalanmalarēyla ilacēn proteine baĵlanma potansiyelinin 

deĵiĸmesi nedeniyle ºzel bir dikkatle takip edilmelidir. Spesifik kanētla desteklenmemesine 

raĵmen, uluslararasē normalize oran (INR)ónin 2-3 arasēnda olmasē hedeflenir. 

 

Enfeksiyon riski 

Nefrotik hastalarda bakteriyel enfeksiyon i­in klinik olarak son derece tedbirli olmak 

hayatidir. Asiti olan nefrotik sendromlu ­ocuklar ºzellikle risk altēnda olup, spontan bakteriyel 

peritonit i­in asit sēvēsēnēn mikroskopik incelemesi ve k¿lt¿r¿ gerekebilir. Klinik belirtiler 

sadece karēnda lokalize olsa bile bakteriyemi oluĸabilir. Eritrosit sedimantasyon hēzē yardēmcē 
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deĵildir, fakat y¿kselmiĸ C reaktif protein bilgi verici olabilir. K¿lt¿r alēndēktan sonra parenteral 

antibiyotikler baĸlanmalēdēr ve tedavi benzilpenisilin (pnºmokok enfeksiyonunu tedavi etmek 

i­in) i­ermelidir. Eĵer tekrarlayan enfeksiyonlar oluĸursa, serum imm¿nglobulinleri 

ºl­¿lmelidir. Serum IgG 600 mg/dl (6 g/l)ônin altēnda ise, serum IgGôyi 4600 mg/dl (46g/l)óde 

tutmak i­in aylēk 10-15 g i.v. imm¿nglobulin uygulanmasēnēn enfeksiyon riskini azalttēĵēna dair 

sēnērlē kanēt vardēr.11 

Nefrotik sendromu olan GN hastalarē pnºmokok enfeksiyonu i­in artmēĸ risk altēndadēr 

ve yēllēk influenza aĸēsē ile birlikte, heptavalan konjuge aĸē (7vPCV) ve 23-valan polisakkarit 

aĸē (23vPPV) ile pnºmokok aĸēsē olmalēdērlar. Yanēt eĸ zamanlē kortikosteroid tedavisi ile 

bozuluyor gibi gºz¿kmemektedir. Ķmm¿nsupresif veya sitotoksik ila­lar kullanērken canlē 

aĸēlarla aĸēlama (kēzamēk, kabakulak, rubella, varicella, rotavirus ve sarē humma) 

kontrendikedir ve prednizon dozu 20 mg/g¿nôe d¿ĸ¿lene ve/veya imm¿nsupresif ila­larēn en az 

1-3 aydēr kesilmiĸ olmasēna dek ertelenmelidir. ¢ocuklarda su ­i­eĵine maruz kalmak hayatē 

tehdit edici olabilir. Maruziyet anēnda zoster imm¿nglobulin ile tedavi verilmelidir ve su 

­i­eĵinin ilk lezyonlarē ile birlikte asiklovir veya valasiklovir ile antiviral tedavi baĸlanmalēdēr. 

12 (­ocuklarda tedavide ek ayrēntēlar i­in bkz. bºl¿m 3, SHNS) 

Kortikosteroidlerin ve imm¿nsupresif tedavilerin kullanēmē 

Sonraki bºl¿mler en sēk gºr¿len GN histolojik tiplerinin tedavi etkinliĵine g¿ncel 

kanētlar ēĸēĵēnda odaklanacaktēr.  

Klinisyenin tedavi kararlarēndaki temel dayanak noktasē kar zarar oranēnē s¿rekli bir 

denge i­inde tutmasēdēr. Bu a­ēdan bu kēlavuzda yer alan hi­bir ºneri bu dayanak noktasēnēn 

ºn¿ne ge­emez. Klinisyen ideal olarak, minimum imm¿nsupresif ila­ maruziyeti ile acil 

morbiditeyi en aza indirecek (ºr. nefrotik sendromun remisyonunu saĵlayarak) ve hastalēĵēn 

ilerlemesini engelleyecek bir tedavi rejimini araĸtērmalēdēr. Ancak bazē gerek­elerle 

klinisyenlerin daha uzun s¿reli tedavilere de gerek olabileceĵini kabul etmeleri gerekir. Bu 

gerek­eler uzun dºnemde SDBYône gidiĸin engellenememesinin yaĸam beklentisini kēsaltmasē 

ve olasē bºbrek transplantasyonundan sonra zaten hastalarēn uzun s¿reli imm¿nsupresif ila­lara 

maruz kalacaĵē ger­eĵidir. 

Kēsa ve uzun dºnemde protein¿rideki azalmanēn faydalarēnēn gºsterilmesiyle (komplet 

remisyonla saĵlanan faydalara ek olarak) kronik GNôin takibindeki odak, tedaviden kontrole 
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kaymēĸtēr. Bu model sonu­ olarak, daha fazla toksik ila­ maruziyeti ile birlikte olan, daha 

geniĸletilmiĸ (veya tekrarlayan) tedavi rejimlerinin ortaya ­ēkmasēna neden olmuĸtur. 

¥nerilen imm¿nsupresif ila­larēn spesifik yan etkileri ve gereken rutin proflaktik 

ºnlemler bu kēlavuzun kapsamē dēĸēnda olmakla birlikte, klinik uygulamada bilinmekte ve daha 

ºnce derlenmiĸtir.13 Ķmm¿nsupresif ila­lara uzamēĸ maruziyeti gerektiren durumlarda 

kullanēlan ºzel tedavilere izleyen bºl¿mlerde deĵinilmiĸtir.  

Yan etkiler 

Ķmm¿nsupresif tedavinin potansiyel yan etkileri tedaviye baĸlamadan ºnce daima hasta 

ve ailesi ile tartēĸēlmalēdēr. Bu duruma gereĵinden fazla vurgu yapēlmamalēdēr.  Tedavinin 

riskleri ­oĵu ila­la anlamlēdēr ve kayda deĵer bir latent periyodu olabilir(ºr. siklofosfamid). GN 

i­in imm¿nsupresif tedavinin potansiyel riskleri ve hastanēn durumunun ciddiyeti arasēnda bir 

denge saĵlanmalēdēr Bazen klinik olarak iyi olan bir hastada imm¿nsupresyonun beklenen 

yakēn yan etkileri ile uzun dºnem SDBYône ilerleme potansiyeli arasēndaki dengeyi kurmak 

zor olabilir. Ancak risk yarar dengesi kurulurken ileri dºnem KBH ve ºzellikle SDBYônde 

diyaliz veya transplantasyonla birlikte bile yaĸam beklentisinin anlamlē olarak kēsalmasē 

dikkate alēnmalēdēr. Klinisyen bu muammanēn farkēnda olmalē, tedavi i­in kanēt az (fakat hayatē 

deĵiĸtiren potansiyelde) ve zarar verme riski y¿ksek ise, tam bir a­ēklēk zorunludur. Hasta i­in 

herhangi bir yan etkinin kabul edilebilirliĵinin bireysel algēsē kararē g¿­l¿ bir ĸekilde etkiler (ºr. 

siklosporin tedavisi, hirsuitism olasēlēĵē olan gen­ bir kadēn hastada yaĸlē bir erkeĵe gºre daha 

az tolere edilebilir gibi algēnlanabilir). Klinisyen tarafēndan pazarlēksēz kabul edilebilir gibi 

gºr¿nenin, hasta tarafēndan aynē gºr¿lemeyebilir olmasē tedavi ile uyumda bir soruna yol 

a­abilir  

Daha yoĵun imm¿nsupresif rejimlerle birlikte, olasē yan etkileri minimalize etmek i­in 

proflaksi gerekebilir. GNôin tedavisi i­in bir kanēt temeli olmayan, fakat bºbrek 

transplantasyonunda kullanēldēĵēnda daha iyi kanētlanan spesifik ºneriler bu kēlavuzun kapsamē 

dēĸēndadēr. Fērsat­ē enfeksiyonlarē minimalize etmek i­in kullanēlan proflaktik 

antimikrobiyallerin ve peptik ¿lserasyonu engellemek i­in kullanēlan H2 reseptºr 

antagonistlerinin veya proton pompa inhibitºrlerinin bilinen ºrnekleri kullanēmdadēr. Ķki farklē 

ºnemli ve daha spesifik ila­ ºrnekleri de, kortikosteroidlerle uzamēĸ tedavi sērasēnda kemik 

yoĵunluĵunun kaybēnē en aza indirmek i­in bifosfanatlarēn kullanēlmasē (bºbrek yetmezliĵinin 
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yokluĵunda) ve gonodotoksik ila­lar olan siklofosfamid ve klorambusil ile tedaviden ºnce 

imkan varsa sperm veya ovum depolanmasē/korunmasē fērsatēnēn ºnerilmesi ihtiyacēdēr. 

Ķla­ d¿zeyi takibi  

Ķmm¿nsupresif ila­lardan kalsinºrin inhibitºrleri, siklosporin ve takrolimusun dar bir 

terapºtik indeksi vardēr. GN tedavisinde bu ila­lara karĸē, farklē kan d¿zeylerinde yanētlarē 

karĸēlaĸtēran RK¢ôlar yoktur. Doz ve hedef kan d¿zeyi bºbrek transplantasyonundaki 

uygulamayla belirlenmiĸtir. Kan d¿zeyinin takibinin ana amacē, etkinliĵi korurken y¿ksek ila­ 

seviyelerine baĵlē toksisiteden ka­ēnmaktēr. Etkinlik, sēklēkla protein¿rinin azalmasē ile 

deĵerlendirilebilir ki bazen solid organ transplantasyonunda kalsinºrin inhibitºrlerinin 

subterapºtik olduĵu d¿ĸ¿n¿len ­ukur kan d¿zeyi ile de bu etki saĵlanabilir. Mikofenolat dozunu 

ayarlamada mikofenolik asit seviyelerinin deĵeri GNôde ­alēĸēlmamēĸtēr.  

Glomer¿lonefriti olan kadēnlarda gebelik 

¢ocuk doĵurma potansiyeli olan kadēnlarda, gebelik riski dikkate alēnmalēdēr. Gebeliĵin 

sonucunu esas belirleyen faktºr konsepsiyon sērasēndaki GFHôdēr. Diĵer sorunlar ºzellikle ilk 

trimesterde imm¿nsupresif ila­lar ve ACE-Ķ/ARBôleri ile toksisite, konrols¿z protein¿rik 

durumlarla iliĸili fetal ve maternal komplikasyonlarē kapsar. Ayrēca hem gebelikte hem de 

sonrasēnda lupus nefriti n¿ks riski vardēr. 

Tedavi maliyeti ve ilgili sorunlar 

Bu kēlavuzlar d¿nyanēn her tarafēnda klinisyenler tarafēndan kullanēlabilsin diye GN i­in 

kanēta dayalē tedavi ºnerilerini saĵlama amacēyla geliĸtirilmiĸtir. ¥nerilen ­oĵu ila­ (prednizon, 

azatiyopirin ve siklofosfamid tabletleri) d¿nyanēn ­oĵu bºlgesinde d¿ĸ¿k maliyette elde 

edilebilir. Takip testleri(ºrneĵin kan sayēmēnēn d¿zenli takibi) de ucuzdur ve yaygēn olarak 

kullanēlēr. 

Bazē ila­larēn maliyeti (ºr. kalsinºrin inhibitºrleri ve mikofenolat) halen y¿ksektir fakat 

ĸu anda jenerik ve biyoeĸdeĵer ila­larēn geliĸtirilmesi ve pazarlanmasē hēzla maliyeti 

d¿ĸ¿rmektedir. Ancak bu daha az pahalē jenerik ila­larēn biyouyumluluk farklēlēklarēnēn 

etkinliĵi ve g¿venliĵi riske atmamasē garantiye alēnmalēdēr. 
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Y¿ksek maliyet ve replasman sēvēlarēna (human albumin ve taze donmuĸ plazma) kēsētlē 

ulaĸēm, ayrēca ekipman ve personel maliyetleri nedeniyle, plazmaferez halen d¿nyanēn bazē 

yerlerinde uygulamamaktadēr. 

Bu kēlavuzda potansiyel kurtarēcē tedaviler (ºr. rituximab) olarak sunulan bazē ila­lar 

d¿nyanēn bir­ok yerinde halen kullanēmē m¿mk¿n olamayacak derecede pahalēdēr. Bu da, bu 

ila­larēn etkinliĵi i­in g¿­l¿ kanēt saĵlayacak daha geniĸ ­alēĸmalara olan acil ihtiya­ i­in ayrēca 

bir endikasyondur. Eĵer kullanēmlarē i­in ulusal veya uluslararasē geniĸ kapsamlē gºzlemsel 

veri kayētlarē olsa, bu gibi y¿ksek maliyetli ila­larēn deĵerlerinin belirsizliĵi de azalacaktēr. 

Ancak bu konuda ne yazēk ki b¿y¿k bir eksiklik sºz konusudur.  

Nakil sonrasē glomer¿lonefrit  

Aslēnda bu kēlavuzda tartēĸēlan t¿m histolojik varyantlar (MDH dēĸēnda) 

transplantasyondan sonra tekrarlayabilir. Hastalēk n¿ks¿ renal transplantasyon baĸarēsēzlēĵēnēn 

¿­¿nc¿ en sēk nedenidir. Halen, bºbrek nakli alēcēlarēnda GN n¿ks¿n¿ engelleyen kanētlanmēĸ 

stratejiler yoktur. Y¿ksek hastalēk n¿ks oranēna raĵmen, uzun dºnemde graft saĵkalēmē hala 

­ok iyidir ve transplantasyon, GNôe sekonder SDBY hastalarē i­in en iyi tedavi se­eneĵi olmayē 

s¿rd¿rmektedir. GNôlerin ºzel tiplerinin transplantasyon ºncesi takibine iliĸkin spesifik ºneriler 

ilgili bºl¿mlerde tartēĸēlacaktēr  

ARAķTIRMA ¥NERĶLERĶ 

Kanētlarēn derlenmesiyle desteklenmiĸ bu klinik uygulama kēlavuzu, RK¢ôlarda yapēlan 

tedavi tavsiye ve ºnerilerini destekleyecek g¿­l¿ verilerin yokluĵunu teyit etmiĸtir. Bu da, 

nefrolojinin ve i­ hastalēklarēnēn diĵer alanlarē ile karĸēlaĸtērēldēĵēnda GNôlerde iyi dizayn 

edilmiĸ ve yeterli g¿­te RK¢ônēn neden az olduĵu sorusunu akla getirmektedir. GNôlerin bir­ok 

tipinin yavaĸ ilerleyen doĵal s¿reci kesin veri saĵlamak ¿zere dizayn edilen (SDBY veya 

mortalite gibi sonlanēm noktalarēnē kullanarak) ­alēĸmalarēn, daha uzun izlem gerektireceĵi, 

maliyetlerinin belirgin olarak y¿kseleceĵi ve hem klinisyen hem de hastanēn ­abalarēnē ºnemli 

ºl­¿de arttēracaĵē anlamēna gelir. ¢alēĸmalar sonlanēm noktasēna ulaĸmēĸ hasta oranlarēnē 

y¿kseltmek i­in sēklēkla óbileĸik son noktalarēô kullanēr. Dahasē GN ­alēĸma dizaynēnda 

araĸtērmacēyē zorlayan iki tane faktºr vardēr. Bunlar bazē GN t¿rlerinin insidansēnēn azlēĵē ve 

her baĸarēlē ­alēĸmanēn ºnemli bir faktºr¿ olan, makul bir zaman aralēĵēnda yeterli b¿y¿kl¿kte 

ºrneklem saĵlama ihtiyacēdēr. Bu faktºrler beraberinde gerek organizasyonel gerekse maliyet 

a­ēsēndan g¿­l¿kleri getiren ­ok merkezli ve ­ok uluslu ­alēĸma organizasyonlarēnē 
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gerektirmektedir. T¿m bu nedenlerle kardiyovask¿ler hastalēklar ve kanser gibi y¿ksek profilli 

ve daha ­ok gºr¿len klinik alanlara oranla, GN ­alēĸmalarē fon aracēlarē ve ila­ firmalarē i­in 

daha az cazip hale gelmiĸtir. 

Bununla birlikte bu gibi ­alēĸmalarēn ger­ekleĸtirilmesine acilen ihtiya­ vardēr. 

Hastalēĵēn ilerlemesi engellenmediĵinde hem topluma, hem GNôli hastalara ve onlarēn 

ailelerine d¿ĸen maliyet y¿k¿ genellikle b¿y¿k ºl­¿de gºz ardē edilmektedir. 

Bu kēlavuzun tamamlayēcē par­asē olarak, her bºl¿mde acil a­ēklēĵa kavuĸmasē gereken 

ve klinik uygulamalara ēĸēk tutacak RK¢ ve diĵer araĸtērma uygulamalarēnēn konusu olabilecek 

alanlara dair ºnerilerde bulunduk 
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B¥L¦M 3:  

¢OCUKLARDA STEROĶDE HASSAS NEFROTĶK SENDROM (SHNS) 

Kidney International Supplements (2012) 2, 163ï171; doi:10.1038/kisup.2012.16 

GĶRĶķ 

Bu bºl¿mde kortikosteroid tedavisine hassas ve bu yolla tam remisyon elde edilen 1-18 

yaĸ arasē nefrotik sendromlu ­ocuk hastalar i­in tedavi ºnerilerinde bulunulmaktadēr. Bu 

klavuzun global uygulamasēnēn maliyet etkileri bºl¿m 2ôde belirtilmiĸtir. Bu bºl¿m 1 yaĸ altē 

­ocuklar i­in uygulanamaz. Bu dºnemdeki nefrotik sendromlu hastalar MDHôdan farklē 

histolojiliye sahip olup genellikle altta yatan gen mutasyonlarē ile iliĸkilidir.  

3.1: SHNSôun baĸlangē­ ataĵēnēn tedavisi 

3.1.1: Kortikosteroid tedavisinin (prednizon veya prednizolon)* en az 12 hafta 

olarak verilmesini ºneriyoruz. (1B) 

3.1.1.1: Oral prednizon g¿nl¿k tek doz (1B) olarak verilmek ¿zere 60 

mg/m2/g¿n veya 2 mg/kg/g¿n olarak en fazla 60 mg/g¿n (1D) baĸlanmasēnē 

ºneriyoruz. 

3.1.1.2: G¿nl¿k oral prednizon 4-6 hafta (1C) verilmesini takiben g¿n aĸērē 

g¿nde tek doz 40 mg/m2 veya 1,5 mg/kg (en fazla 40 mg g¿naĸērē) (1D) ve 2-

5 ay s¿reyle azaltēlan dozda devam edilmesini ºneriyoruz. (1B) 

*Prednizon ve prednizolon eĸdeĵer olup aynē dozlarda kullanēlēr. ¦lke merkezlerine baĵlē 

olarak RK¢ôlarda her ikisi de kullanēlmaktadēr. Bu bºl¿mdeki prednizon i­in sonraki t¿m 

referanslar prednizon veya prednizolon olarak belirtilmiĸtir. Oral kortikosteroidler i­in t¿m 

sonraki referanslar prednizon veya prednizolon olarak tanēmlanmēĸtēr. 

ARKA PLAN  

Nefrotik sendrom 16 yaĸ altēndaki ­ocuklarda her 100.000 kiĸide 1-3 kiĸide 

gºr¿lmektedir.14 ¢ocuklarēn %80ôi kortikosteroid tedavisine yanēt verir.14 ¢ocuklardaki 

uluslararasē bºbrek hastalēĵē ­alēĸmasē (ISKDC) gºstermiĸtir ki MDH olanlarēn %93ô¿, MPGN 

veya FSGSôli ­ocuklarēn %25-50ôsi kortikosteroide hassastēr.15 Bundan dolayē teĸhiste rutin 

olarak bºbrek biyopsisi yapēlmasē gerekli deĵildir. Kortikosteroid tedavisi boyunca s¿rekli tam 
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yanēt veren ve n¿ks eden ­ocuklarēn ­oĵunluĵunun sonraki seyri, uzun dºnem prognozlarē, 

bºbrek fonksiyonlarēnēn idamesi iyidir.16-18 Buna karĸēlēk ­ocuklarda nefrotik sendromun tedavi 

edilememesi ºzellikle bakteriyel enfeksiyonlardan dolayē y¿ksek ºl¿m riski ile iliĸkilidir. 

Kortikosteroid ve antibiyotik kullanēmēndan ºnceki dºnemlerde bunlarēn yarēsē enfeksiyondan 

olmak ¿zere ­ocuklarēn yarēsē ºlm¿ĸt¿r.19 Son yapēlan bir ­alēĸmada 1970 ve 2003 yēllarē 

arasēnda SHNSôlu 138 ­ocuktan sadece 1 ºl¿m (%0,7) rapor edilmiĸtir.20  

Nefrotik sendrom i­in kullanēlan tanēmlamalar; tam remisyon, baĸlangē­ yanētlē, 

baĸlangē­ ve ge­ steroid yanētsēz (steroid diren­li), seyrek n¿ks, sēk n¿ks ve steroid baĵēmlē 

olacak ĸekilde Tablo 1ôde listelenmiĸtir. Baĸlangē­ kortikosteroide yanētsēzlēk ihtimali, 

hastalēĵēn ortaya ­ēktēĵē yaĸēn y¿kselmesiyle14 Afrikalē ve Afrikalē-Amerikalē ­ocuklarda21 

MDHôdan baĸka bºbrek patolojileri olan ­ocuklarda artmaktadēr.15 Kortikosteroidlere ge­ 

diren­ olasēlēĵē, ilk n¿kse kadar ge­en s¿renin kēsalēĵē ve kortikosteroid tedavisinin baĸlangē­ 

seyri sērasēnda n¿ks geliĸmesi ile iliĸkilidir.22  

GEREK¢E 

SHNSôlu ­ocuklarēn ilk ataĵēnda n¿ks riskini azaltmada 3 ay s¿reyle prednizon 

verilmesinin orta d¿zeyde kanētē bulunmaktadēr. Tedavinin yaklaĸēk 6 ay olmasēyla yararēn 

arttēĵē gºr¿lm¿ĸt¿r. 

¶ Kortikosteroid tedavisinin en az 4 hafta g¿nl¿k tek doz verilmesini takiben 2-5 ay 

boyunca g¿naĸērē verilmesinde orta d¿zeyde kanēt bulunmaktadēr. 

¶ Kortikosteroid tedavisinin baĸlangē­ doz rejimi ISKDC tarafēndan olan ºnerilere 

dayanēr ve RK¢ôlar ile tanēmlanmēĸ deĵildir. 

 

SHNSôlu ­ocuklarēn ilk ataĵēnda kortikosteroid kullanēmē 

¢ocukluk dºnemi nefrotik sendromlu hastalarēn kortikosteroid ile tedavisiyle %80-90 

oranēnda tam remisyon elde edilir.14,17 ¦stelik bu ­ocuklarēn %80-90ôē Arbeitsgemeinschaft fur 

Padiatrische Nephrologie24 tarafēndan uyarlanan ve ISKDC23 ile ºnerilen 2 aylēk kortikosteroid 

rejimini takiben bir veya daha fazla n¿kse17,18 sahiptir. Bu nedenle SHNSôun baĸlangē­ ataĵē 

i­in uzatēlmēĸ tedavi s¿resinin yararlarē RK¢ôda deĵerlendirilmiĸtir. 6 tane RK¢ônēn (422 

­ocuk) meta-analizi25 kortikosteroid tedavisinin 3 ay veya daha fazla s¿re ile kullanēmēnēn, 2 ay 

kullanēmēna gºre 12-24. aylarda n¿ks riskini %30 azalttēĵēnē gºstermiĸtir. (n¿ks risk oranē 0.70 
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; %95 g¿ven aralēĵē ïCI 0.58-0.84). 6 ay s¿reyle prednizon verildiĵinde tedavi s¿resiyle n¿ks 

riski arasēnda ters doĵrusal iliĸki vardēr. (risk oranē =1.26  -0.112 s¿re; r2 =0.56, p=0.03).25 

Ayrēca 4 tane RK¢ônēn meta-analizinde (382 ­ocuk) 6 aylēk tedavi s¿resi 3 aya kēyasla 12-24. 

aylarda n¿ks riskini belirgin olarak azaltmēĸtēr ( RR 0.57 ; %95 CI: 0.45-0.71). Her iki tedavi 

gruplar arasēnda yan etki insidanslarē a­ēsēndan belirgin bir fark gºsterilmemiĸtir. Ancak 

kortikosteroid zararlarē ile ilgili spesifik bireysel bir ­alēĸma tasarlanmadēĵēndan dolayē 

kortikosteroidlerin yan etkilerini saptamadaki etki g¿c¿ zayēftēr.25  

¢ocukluk ­aĵē nefrotik endromunda ilk atak tedavisinde kortikosteroidlerin farklē 

baĸlangē­ dozlarēnēn deĵerlendirilmesine ait hi­bir RK¢ bulunmamaktadēr. 1979ôda ISKDC 

tarafēndan ampirik olarak prednizon 60 mg/m2/g¿n dozu ºnerilmiĸtir. Bu kabaca 2mg/kgôa denk 

gelir. Bir teorik ­alēĸmada v¿cut aĵērlēĵē ile iliĸkili toplam doz, y¿zey alanē ile ilgili toplam doza 

kēyasla daha d¿ĸ¿k gºsterilmiĸ olmasēna raĵmen bunun klinik etkisinin olup olmadēĵēna dair 

bir veri yoktur. Bºylece her iki prednizon dozu hesaplama metodu da kullanēlabilir.26 

Kortikosteroid tedavisinin bºl¿nm¿ĸ dozda veya g¿nl¿k tek doz verilmesinin remisyona 

giriĸteki ortalama zamanda belirgin bir fark oluĸturmadēĵē iki tane RK¢ôda 

gºsterilmiĸtir.(Aĵērlēklē ortalama fark 0.04 g¿n ; %95 CI  -0.98-1.06).25 

¢ocuklarēn b¿y¿k ­oĵunluĵu (%94) g¿nl¿k prednizon tedavisine 4 hafta i­inde yanēt 

verirler.27 N¿ks riskini azaltmak i­in nefrotik sendrom baĸlangē­ ataĵēnda en az 4 hafta g¿nl¿k 

prednizon tedavisi verilmelidir. Bir RK¢ôda prednizonun 2 aya gºre 1 ay verilmesiyle 6 ve 12. 

ci aylarda n¿ks riski belirgin olarak y¿ksektir. (RR 1.46 ; %95 CI 1.01-2.12 12.ci ayda). 28 

Prednizonun 4 hafta g¿nl¿k kullanēm sonrasēnda g¿naĸērē kullanēmē, 3 g¿n ardēĸēk alēp diĵer 

g¿nler almamaya gºre daha ­ok ºnerilir. Bu veri n¿ks riskinin daha d¿ĸ¿k olarak gºsterildiĵi 

bir RK¢ôya dayanmaktadēr. 29 G¿naĸērē (herg¿n yerine) prednizon remisyon idamesi i­in 

ºnerilmiĸtir ­¿nk¿ ­ocuklardaki doĵrusal b¿y¿me daha az etkilenmektedir.30 Kortikosteroid 

diren­li demeden ºnce 4 hafta s¿reyle g¿nl¿k kortikosteroid sonrasē remisyona ulaĸmayan 

nefrotik sendromlu ­ocuklara i.v. y¿ksek doz metilprednizolon verilmesi ºzellikle Fransaôda31 

yaygēn olarak kullanēlmasēna raĵmen bunu destekleyici hi­bir kanēt yoktur. 
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Tablo 1: ¢ocuklarda nefrotik sendrom tanēmlarē 

Sēnēflama                              Tanēmlar    

Nefrotik Sendrom ¥dem, iPKOÓ2000 mg/g (Ó200 mg/mmol), veya Ó300 mg/dl, 

veya idrar ­ubuĵuyla 3+ protein, hipoalbuminemi Ò 2,5 g/dl (25 

g/l) 

Tam remisyon iPKO<200 mg/g (20 mg/mmol) veya <1+protein idrar 

­ubuĵuyla ardēĸēk 3 g¿n 

Kēsmi remisyon Baĸlangē­ deĵerden %50 veya daha fazla protein¿ri azalmasē ve 

mutlak iPKO 200 ve 2000 mg/g arasēnda olmasē (20-200 

mg/mmol) 

Remisyon yok Baĸlangē­a gºre %50 protein¿ri azalmasēnēn olmamasē veya 

diren­li protein¿ri iPKO>2000 mg/g (200 mg/mmol) 

Baĸlangē­ yanētlē 

(steroide hassas) 

Kortikosteroid tedavisinin ilk 4 haftasē i­inde tam remisyona 

ulaĸma 

Baĸlangē­ yanētsēz/ 

Steroid diren­li 

 

Kortikosteroid tedavinin 8 hafta sonrasēnda tam remisyona 

ulaĸamama 

N¿ks                         

 

iPKOÓ 2000mg/g (Ó200 mg/mmol) veya Ó3+ protein idrar 

­ubuĵuyla ardēĸēk 3 g¿n 

Sēk olmayan n¿ks            

 

Baĸlangē­daki yanētēn 6 ayē i­inde 1 n¿ks veya herhangi 12 aylēk 

s¿rede 1-3 n¿ks 

Sēk n¿ks       Baĸlangē­daki yanētēn 6 ayē i­inde Ó2 n¿ks veya herhangi 12 

aylēk s¿rede Ó4 n¿ks 

 

Steroid baĵēmlē           

 

Kortikosteroid tedavisi sērasēnda 2 ardēĸēk n¿ks veya tedavi 

kesilip 14 g¿n i­inde n¿ks 

Ge­ yanētsēz             Ó1 remisyonu takiben kortikosteroidlerin Ó4 hafta verilmesine 

diren­li protein¿ri 

iPKO: Ķdrar protein kreatinin oranē 
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3.2: SHNS n¿ks¿n¿n kortikosteroid ile tedavisi 

3.2.1: Seyrek n¿kseden SHNS ­ocuklar i­in kortikosteroid tedavisi 

3.2.1.1: Seyrek n¿kseden SHNS ­ocuklarēn tedavisinde g¿nl¿k tek doz 60 

mg/m2 veya 2 mg/kg (en fazla 60 mg/g¿n) prednizon en az 3 g¿n tam 

remisyona ulaĸana kadar verilmesini ºneriyoruz. (2D)  

3.2.1.2: Tam remisyon elde edildikten sonra prednizon g¿naĸērē tek doz (40 

mg/m2 veya 1,5 mg/kg, en fazla 40 mg g¿naĸērē) en az 4 hafta verilmesini 

ºneriyoruz. (2C) 

3.2.2: Sēk n¿kseden (SN) ve steroid baĵēmlē (SB) SHNS i­in kortikosteroid tedavisi  

3.2.2.1: SN veya SB SHNSôlu ­ocuklarda en az 3 g¿nl¿k remisyon elde 

edilene kadar g¿nl¿k; remisyonu takiben g¿naĸērē prednizon en az 3 ay 

verilmesini ºneriyoruz. (2C) 

3.2.2.2: SN ve SB SHNSôlu ­ocuklarda remisyon idamesini saĵlamak i­in 

en d¿ĸ¿k dozdaki g¿naĸērē prednizon tedavisini ºneriyoruz. (2D) 

3.2.2.3: SB SHNSôda g¿naĸērē prednizon tedavisi etkisiz olduĵu zaman 

remisyon idamesinde majºr yan etki olmadēĵē s¿rece en d¿ĸ¿k dozda 

g¿nl¿k prednizon verilmesini ºneriyoruz. (2D) 

3.2.2.4: SN ve SB SHNSôlu g¿naĸērē prednizon almakta olan ­ocuklarēn ¿st 

solunum yolu ve diĵer enfeksiyon ataklarē sērasēnda n¿ks riskini azaltmak 

i­in g¿nl¿k prednizon tedavisini ºneriyoruz.(2C)  

 

ARKA PLAN  

Steroide hassas nefrotik sendromu olan ­ocuklarēn %80-90ôēnda bir veya daha fazla 

n¿ks ihtimali vardēr.17,18 Bu n¿kslerin yarēsē sēk olmayan tipte gºr¿l¿r ve kēsa s¿reli 

kortikosteroid tedavisi ile tedavi edilebilir. Diĵer ­ocuklarda sēk n¿kseden (SN) veya steroide 

baĵēmlē (SD) SHNS gºr¿l¿r.17,18 Ķlk n¿kse kadar ge­en s¿renin kēsa olmasē32,  ilk tedaviden 

sonraki altē ay i­erisinde gºr¿len n¿ks sayēsē, 15,18, ilk atakta yaĸēn k¿­¿k olmasē, 33,34 erkekler, 

34 ilk remisyon i­in uzun s¿re gerekmesi31,35, ilk n¿kste enfeksiyon olmasē32 ve ilk atakta 
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hemat¿ri gºr¿lmesi35 hastada sēk n¿ks veya kortikosteroide baĵēmlēlēk riskini arttēran 

faktºrlerdir. Sēk n¿ks i­in en tutarlē gºsterge ilk tedaviden sonra erken n¿ks gºr¿lmesidir. Diĵer 

etmenlerin sēk n¿ks veya kortikosteroide baĵēmlēlēk a­ēsēndan baĵēmsēz risk faktºrleri olup 

olmadēĵē araĸtērēlmamēĸtēr. SN veya SB SHNS ve k¿­¿k yaĸta ilk SHNS ataĵē ge­iren 

­ocuklarda, seyrek n¿ksler veya hastalēĵē b¿y¿k yaĸta baĸlayan ­ocuklara gºre daha uzun s¿re 

n¿kseden veya SB nefrotik sendrom tablosu gºr¿l¿r.16,33 Remisyon saĵlamak i­in 

kortikosteroidler gereklidir ve SN SHNS hastalarda d¿ĸ¿k doz g¿naĸērē kortikosteroid tedavisi 

ile kortikosteroid-dēĸē ila­lara gerek kalmaksēzēn remisyon idamesi saĵlanabilir. Kortikosteroid-

dēĸē ila­larēn yanē sēra, SB SHNS hastalarēnda remisyonu idame edebilmek i­in d¿ĸ¿k doz 

g¿nl¿k veya g¿naĸērē kortikosteroid tedavisi de gerekebilir. 

 

GEREK¢E 

¶ Seyrek n¿ksleri olan SHNS hastalarēndaki kortikosteroid tedavisi rejimlerinin temeli, 

ISKDCôdeki ampirik ºnerilere ve SN SHNS hastalarēndaki RK¢ôlara dayanmaktadir. 

¶ SN ve SB SHNS hastalarēnda kortikosteroid tedavi s¿resinin uzatēlmasēnēn remisyon 

s¿resini uzatacaĵēna dair d¿ĸ¿k kalitede kanēt bulunmaktadir. 

¶ SB SHNS hastalarēnda ¿st solunum yolu enfeksiyonu baĸladēĵēnda kullanmakta 

olduklarē g¿naĸērē kortikosteroid tedavisini g¿nl¿k tedaviye deĵiĸtirmenin n¿ks riskini 

azaltacaĵēna dair d¿ĸ¿k kalitede kanēt bulunmaktadēr. 

¶ SN ve SB SHNS hastalarēnda d¿ĸ¿k doz g¿naĸērē veya g¿nl¿k kortikosteroid tedavisinin 

n¿ks riskini azaltacaĵēna dair ­ok d¿ĸ¿k kalitede kanēt bulunmaktadir. 

Seyrek n¿ks¿ olan SHNS hastalarēnda n¿ksler sērasēnda kortikosteroid tedavisi 

Seyrek n¿ks¿ olan SHNS hastalarēnda n¿ks rejimleri ile ilgili RK¢ bulunmamaktadēr. 

ISKDCôde sēk n¿kseden SHNS hastalarēnda 8 haftalēk kortikosteroid tedavisi ile remisyona 

kadar g¿nl¿k kortikosteroid tedavisine ek olarak 4 hafta s¿re ile haftanēn 3 ardēĸēk g¿n¿nde 

g¿nl¿k kortikosteroid tedavisi arasēnda, tedavi tamamlandēktan sonraki 7 ay i­erisinde gºr¿len 

n¿ks sayēlarē bakēmēndan fark olmadēĵē gºsterilmiĸtir (9 aylēk karĸēlaĸtērmada RR 1.07; %95 

CI: 0.77-1.50).25 Bu verilere dayanarak seyrek n¿kseden SHNS hastalarēna remisyona kadar 

g¿nl¿k ve ardēndan 4 hafta s¿re ile g¿naĸērē kortikosteroid tedavisi verilmesini ºneriyoruz. 
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Sēk n¿kseden ve steroid baĵēmlē SHNS hastalarēnda kortikosteroid  tedavisi 

SHNS hastalarēnēn yaklaĸēk %40ôē SN ve SB SHNSôlu ­ocuklardēr. N¿kseden nefrotik 

sendromlu ­ocuklarda yapēlan tek RK¢ôda 12 ve 24 aylēk n¿ks riskinin 2 aylēk tedaviye gºre 7 

aylēk prednison tedavisi ile anlamlē derecede d¿ĸt¿ĵ¿ gºsterilmiĸtir.25 Bu ve ilk SHNS 

ataĵēndaki prednison s¿resi verilerine gºre, seyrek n¿kseden hastalara gºre SN veya SB SHNS 

hastalarēna daha uzun s¿reli kortikosteroid tedavisi verilmesini makul buluyoruz. SB SHNS 

hastalarēnda ¿st solunum yolu ve diĵer enfeksiyonlar sērasēnda g¿nl¿k prednison tedavisinin 

n¿ks riskini azalttēĵēnē gºsteren ¿­ RK¢ bulunmaktadēr.25,36,37 

SB SHNS hastalarēnda remisyonu idame ettirebilmek i­in m¿mk¿n olan en d¿ĸ¿k dozda 

prednison tedavisi verilebilir. Gºzlemsel bir ­alēĸmada, SN SHNS hastalarēnda d¿ĸ¿k doz 

g¿naĸērē prednizon tedavisinin ( g¿naĸērē ortalama doz 0.48 mg/kg) eski kontrollere gºre n¿ks 

riskini azalttēĵē gºsterilmiĸtir. 38 Britanya Pediyatrik Nefroloji Derneĵi SB SHNS hastalarēna 

doz azaltēmēna baĸlanmadan ºnce en az 3-6 ay s¿re ile 0.1-0.5 mg/kg g¿naĸērē kortikosteroid 

verilmesini ºnermektedir.39 Hindistan Pediyatrik Nefroloji Derneĵi ise prednizon tedavisinin 

0.5-0.7 mg/kg g¿naĸērē dozuna ve daha d¿ĸ¿k dozlara azaltēlarak 9-18 ay s¿re ile kortikosteroid 

toksisitesi a­ēsēndan dikkatli bir takiple devam edilmesini ºnermektedir.40 Randomize 

edilmemiĸ karĸēlaĸtērmalē bir ­alēĸmada, d¿ĸ¿k doz g¿nl¿k prednizon tedavisinin (0.25 mg/kg) 

ge­miĸ kontrollere gºre n¿ks sēklēĵēnē 2.25/hasta-yēldan 0.5/hasta-yēla kadar azalttēĵē 

gºsterilmiĸtir.41 

 

3.3: SN ve SB SHNS hastalarēnēn kortikosteroid -dēĸē ila­larla tedavisi 

3.3.1: Kortikosteroid  iliĸkili yan etkiler geliĸen SN ve SB SHNS hastalarēna 

kortikosteroid -dēĸē ila­larēn baĸlanmasēnē tavsiye ediyoruz. (1B) 

3.3.2: SN SHNS hastalarēna kortikosteroid -dēĸē ila­ olarak alkilleyici ila­lardan, 

siklofosfamid veya klorambusil verilmesini tavsiye ediyoruz. (1B) SB SHNS 

hastalarēna kortikosteroid -dēĸē ila­ olarak alkilleyici ila­lardan siklofosfamid veya 

klorambusil verilmesini ºneriyoruz. (2C) 

3.3.2.1: Siklofosfamidin (2 mg/kg/g¿n) 8-12 hafta verilmesini ºneriyoruz 

(maksimum k¿m¿latif doz 168 mg/kg). (2C)  
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3.3.2.2: Hasta kortikosteroid  tedavisiyle remisyona girmeden 

siklofosfamidin baĸlanmamasēnē ºneriyoruz. (2D) 

3.3.2.3: Klorambusilin (0.1-0.2 mg/kg/g¿n) siklosfosfamide alternatif 

olarak 8 hafta s¿re ile verilebileceĵini ºneriyoruz (maksimum k¿m¿latif 

doz 11.2 mg/kg). (2C) 

3.3.2.4: Ķkinci defa alkilleyici ila­ tedavisinin verilmemesini ºneriyoruz. 

(2D) 

3.3.3: Levamizolun kortikosteroid -dēĸē ila­ olarak verilmesini tavsiye ediyoruz. 

(1B) 

3.3.3.1: Levamizol kesildiĵinde ­oĵu ­ocuk n¿ksedeceĵinden, levamizol 

tedavisinin 2.5 mg/kg dozunda g¿n aĸērē (2B) en az 12 ay s¿re ile (2C) 

verilmesini ºneriyoruz. 

3.3.4: Kalsinºrin inhibitºrlerinden siklosporin veya takrolimusun kortikosteroid -

dēĸē ila­ olarak verilmesini tavsiye ediyoruz. (1C) 

3.3.4.1: Siklosporinin (baĸlangē­ dozu) 4-5 mg/kg/g¿n ikiye bºl¿nm¿ĸ 

dozlarda verilmesini ºneriyoruz. (2C) 

3.3.4.2: Siklosporinin kozmetik yan etkileri kabul edilemez olduĵunda 

takrolimusun (baĸlangē­ dozu) 0.1 mg/kg/g¿n ikiye bºl¿nm¿ĸ dozlarda 

baĸlanmasēnē ºneriyoruz. (2D) 

3.3.4.3: Tedavi s¿resince kalsinºrin inhibitºr¿ (KNĶ) d¿zeylerini takip 

ediniz. (derecelendirilmemiĸ) 

3.3.4.4: KNĶôleri kesildiĵinde ­oĵu ­ocuk n¿ksedeceĵinden, bu tedavinin en 

az 12 ay s¿rd¿r¿lmesini ºneriyoruz. (2C) 

3.3.5: Mikofenolat mofetilin (MMF)ôin kortikosteroid -dēĸē ila­ olarak verilmesini 

ºneriyoruz. (2C) 

3.3.5.1: MMF kesildiĵinde ­oĵu ­ocuk n¿ksedeceĵinden, MMF tedavisinin 

(baĸlangē­ dozu 1200 mg/m2/g¿n) ikiye bºl¿nm¿ĸ dozlarda en az 12 ay 

verilmesini ºneriyoruz. (2C) 
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3.3.6: Rituksimab tedavisinin yalnēzca, optimal prednizon ve kortikosteroid -dēĸē 

ila­ kombinasyonuna raĵmen n¿kseden ve/veya tedaviye baĵlē ciddi yan etkileri 

olan SB SHNS hastalarē i­in d¿ĸ¿n¿lmesini ºneriyoruz. (2C) 

3.3.7: SN veya SB SHNS hastalarēnda mizoribinin kortikosteroid -dēĸē ila­ olarak 

verilmemesini ºneriyoruz. (2C) 

3.3.8: SN veya SB SHNS hastalarēnda azatiyopirin in kortikosteroid -dēĸē ila­ olarak 

verilmemesini tavsiye ediyoruz. (1B) 

 

ARKA PLAN  

N¿kseden SHNS hastalarēnēn yaklaĸēk yarēsēnda SN veya SB SHNS geliĸecektir.17,18 

SHNS hastalarēnēn uzun vadeli prognozu ­oĵunlukla zamanla tam iyileĸme ve renal 

fonksiyonlarēn korunmasē ĸeklindedir. Dolayēsēyla tedavinin uzun vadeli yan etkilerini 

kēsētlamak ºnemli bir ama­tēr. SN veya SB SHNS hastalarēnda, lineer b¿y¿mede bozulma, 

davranēĸ deĵiĸiklikleri, obezite, Cushing sendromu, hipertansiyon, oftalmolojik bozukluklar, 

bozulmuĸ glukoz toleransē ve kemik mineral yoĵunluĵunda azalma gibi ciddi yan etkileri olan, 

uzun s¿reli kortikosteroid tedavisi gerekmektedir. Ergenlikten sonra n¿ksetmeye devam eden 

hastalarda yan etkiler eriĸkin dºnemde de devam edebilir.42 Kortikosteroidle iliĸkili yan etki 

riskini azaltmak i­in SN veya SB SHNS hastalarēna, alkilleyici ila­lar (siklofosfamid, 

klorambusil) ve KNĶ (siklosporin, takrolimus) gibi baĸka ila­lar gerekmektedir. Bu ila­larēn 

yan etkileri arasēnda artmēĸ enfeksiyon riski ve azalmēĸ fertilite (alkilleyici ila­lar) 42,43 ve renal 

disfonksiyon ve hipertansiyon (KNĶ) 44 yer alēr. KNĶ ve MMF diĵer ila­lardan ­ok daha pahalē 

olduĵu i­in ­oĵu ¿lkede bunlara eriĸim kēsētlē olabilir. 

GEREK¢E 

SN ve SB SHNS ­ocuklarda: 

¶ Alkilleyici ila­larēn (siklofosfamid, klorambusil), levamizol ve KNĶ (siklosporin, 

takrolimus) kullanēlmasēnē destekleyen orta kalitede kanēt bulunmaktadēr. 

¶ MMF kullanēlmasēnē destekleyen d¿ĸ¿k kalitede kanēt bulunmaktadēr. 

¶ Rituksimabôēn etkinliĵini destekleyen ­ok d¿ĸ¿k kalitede kanēt bulunmaktadēr. 
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¶ Mizoribine ve azatiyopirinin etkin olmadēĵēnē gºsteren orta kalitede kanēt 

bulunmaktadēr. 

SN veya SB SHNS hastalarē sēklēkla ergenlik veya erkin dºnemlerinde de n¿ksetmeye 

devam eder ve remisyonun saĵlanmasē ve idamesi i­in deĵiĸik dozlarda uzun s¿reli 

kortikosteroid tedavisine ihtiya­ duyarlar. Kortikosteroid-dēĸē ila­larla baĸarēlē bir ĸekilde 

tedavi edilen hastalarēn b¿y¿me hēzlarē iyileĸmiĸ, v¿cut kitle indeksleri azalmēĸ, Cushingoid 

ºzellikleri gerilemiĸ ve kortikosteroidle ile iliĸkili diĵer yan etkilerinde iyileĸme gºr¿lm¿ĸt¿r.45-

48 Kortikosteroid-dēĸē ila­ tedavisi d¿ĸ¿n¿len b¿t¿n hastalarda, bºyle bir tedavinin hem n¿ks 

sēklēĵēnē hem de kortikosteroidlerin yan etkilerini azaltmasē ile birlikte kendi yan etkileri de 

yararlarēna karĸē mutlaka deĵerlendirilmesi gerekmektedir. 

SN ve/veya SB SHNS hastalarēnda, 14 RK¢ôda siklofosfamid (¿­ ­alēĸma), klorambusil 

(iki ­alēĸma), levamizol (altē ­alēĸma), mizoribine (bir ­alēĸma) ve azatiyopirin (iki ­alēĸma) ile 

plasebo, spesifik tedavisiz veya prednizona karĸē kēyaslanmēĸtēr. ¢alēĸmalarda SN ve SB SHNS 

hastalarē birbirinden ayērt edilmemiĸ veya yalnēzca SB SHNS hastalarē yer almēĸtēr. 

Siklofosfamid, klorambusil ve levamizol kēsa s¿reli takipte (6-12 ay) n¿ks riskini %50ôden 

fazla oranda azaltēmēĸtēr (Tablo 2). Ķki RK¢ôda siklosporin ve siklofosfamid arasēnda veya 

siklosporin veya klorambusil arasēnda n¿ks riski bakēmēndan fark olmadēĵē gºsterilmiĸtir. 

RK¢ôlarda n¿ks riski bakēmēndan levamizole ile i.v. siklofosfamid arasēnda ve oral 

siklofosfamid ile oral klorambusil arasēnda fark olmadēĵē gºsterilmiĸtir.49 

Alkilleyici Ķla­lar 

Alkilleyici ila­larēn (siklofosfamid, klorambusil) ciddi yan etkilerine raĵmen t¿m 

tedavilerde bu ila­larla uzamēĸ remisyon elde edilebilir. Alkilleyici ila­lar RK¢ôlarda 6-12 aylēk 

takipte n¿ks riskini prednizon, plasebo veya spesifik olmayan tedavilere kēyasla %65 oranēnda 

azalttēĵē gºsterilmiĸtir (RR 0.34; %95 CI 0.18-0.63)49 (Tablo 2). SN SHNSôlu hastalarda 

alkilleyici ila­lar RK¢ ve gºzlemsel ­alēĸmalarēn sistematik analizinde 2 yēl sonunda %72 

oranēnda remisyon saĵlamēĸlar fakat 5 yēl sonra bu oran sadece %36 olmuĸtur. Bu ila­lar SB 

SHNS hastalarēnda 2 ve 5 yēl sonunda sērasēyla %40 ve %24 olarak daha aza etkilidir.43 

Baĸlangē­ yaĸē 3ôten k¿­¿k olan ve onlarēn 3,8 yēldan51 ºnce siklofosfamid baĸlanan SHNS50 

hastalarēnda siklofosfamidle uzun s¿reli remisyona ulaĸma olasēlēĵē d¿ĸ¿kken 7,5 yaĸ 

¿zerindeki hastalarda bu oran daha y¿ksektir.51 Siklofosfamidle 8 haftalēk tedavi n¿ks riskini 

azaltmada 2 haftalēk tedaviye gºre belirgin olarak daha etkilidir (Tablo 3) Ayrēca 

Arbeitsgemeinschaft fur Padiatrische Nephrologie sonu­larēna gºre 12 haftalēk siklofosfamid 
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tedavisi ºnceki 8 hafta tedavi edilen kontrol grubuna gºre daha etkili bulunmuĸtur.52 

Siklofosfamid hemorajik sistite yol a­ar fakat bu dozda kullanēmlarda seyrek olarak gºr¿l¿r. 

Yine de y¿ksek sēvē alēmē ve iyi idrar akēmē saĵlanabilen ­ocuklarda siklofosfamid 

kullanēlmalēdēr. Tedaviye uyumsuzlukta i.v.yol d¿ĸ¿n¿lmelidir. 2 tane RK¢ôda 12-24. aylarda 

siklofosfamidin oral ve i.v. tedavisi ile n¿ks riskleri a­ēsēndan hi­bir fark bulunmamēĸtēr. 

Bununla birlikte 6.ayda aylēk i.v. siklofosfamid 6 aylēk s¿reyle, oral 8-12 hafta tedaviye gºre 

belirgin olarak daha fazla hastayē remisyona sokmuĸtur. (Tablo 3; Online Suppl Tablo 1-3 ). 

¢alēĸmalarda klorambusilin 0.1-0.2 mg/kg/g¿n dozunda 8 hafta (k¿m¿latif doz 11.2 mg/kg) 

verilmesiyle etkinliĵi gºsterilmiĸtir (Tablo 2). Daha y¿ksek dozlarēnda etkinliĵi artmadēĵē gibi 

ºzellikle hematolojik ve enfeksiyºz yan etkileri artmaktadēr. 53 

 

Tablo 2: SHNSôlu ama SN veya SB olan ­ocuklarda kortikosteroidden ka­ēnma ila­larē 

ile ilgili RK¢ôlarēn meta-analizi 

Ķla­ RK¢ 

sayēsē 

Hasta 

sayēsē 

N¿ks RR  

(%95 CI) 

Sonlanēm 

noktasē (ay) 

RR azalmasē 

Siklofosfamida 3 102 0.44 (0.26,0.73) 6-12 %56 

Klorambusil b 2 32 0.13 (0.03,0.57) 12 %87 

Levamizolc,d 5 269 0,43(0.27,0.68) 4-12 %57 

Mizoribin e 1 197 N¿ks hēzē oranēf 

0,81(0.61,1.05) 

18 AD 

Azatiyopirin g 2 60 0.90 (0,59,1,38) 6 AD 

AD: anlamlē deĵil, CI: g¿ven aralēĵē; RR: risk ratio, SN: sēk n¿kseden; RK¢: RK¢; SB: steroid baĵēmlē; SHNS: steroide hassas nefrotik 

sendrom 

a Siklofosfamid ve prednizona karĸē prednizon 

b Klorambusil ve prednizona karĸē prednizon veya plasebo ve prednizon 

c Levamizol ve prednizona karĸē plasebo ve prednizon, Levamizol ve prednizona karĸē prednizon, levamizole karĸē prednizon, levamizole karĸē 

spesifik tedavi yok 

d Levamizol¿n ­ok d¿ĸ¿k dozu kullanēlan bir ­alēĸma dēĸlanmēĸtēr (yazēya bakēn) 

e Mizoribin ve prednizona karĸē plasebo ve prednizon 

f N¿ks hēzē oranē = (n¿ks total sayēsē/tedavi grubunda gºzlem s¿resi)/(n¿ks total sayēsē/kontrol grubunda gºzlem s¿resi) 

g Azatiyopirin ve prednizona karĸē plasebo, prednizon, azatiyopirin ve prednizona karĸē prednizon 

Veriler Hudson ve arkônēn49 ­alēĸmasēndan alēnmēĸtēr 
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Alkille yici ila­larēn ikinci defa verilmemesi ºnerilir. Yine bu ila­larēn gonadal 

toksisitesi iyi tanēmlanmēĸ olup erkekleri kadēnlara gºre daha fazla etkiler. Siklofosfamidin total 

dozu ile sperm sayēsēnēn 106 /ml altēnda olma olasēlēĵē arasēnda doza baĵēmlē bir iliĸki vardēr. 

Siklofosfamidin g¿venli dozu belirsizdir, maksimum k¿m¿latif doz erkeklerde 168 mg/kgôdēr 

(2 mg/kg g¿n 12 hafta). Bu da azospermi rapor edilen total dozun (>200-300 mg/kg) 

altēndadēr.43-54 Klorambusil ile ilgili birka­ veri vardēr, lenfoma tedavisinde azospermi ile ilgili 

total doz 10-17 mg/kg olarak bulunmuĸtur. Bu durum da klorambusilin etkinlik ve toksisite 

arasēndaki sēnērēn ­ok dar olduĵunu gºstermektedir.55 ¢alēĸmalarda klorambusil kullanēmē 

sonrasēnda siklofosfamide kēyasla malignensi geliĸme riskinin daha y¿ksek olduĵu 

belirtilmiĸtir.43 

Levamizol 

Levamizol¿n prednizon, plasebo veya spesifik olmayan tedavilere kēyasla n¿ks riskini 

azalttēĵē 6 RK¢ônēn 5ôinde gºsterilmiĸtir.49 (Tablo 2) SB ve SN SHNSôlu ­ocuklarē i­eren 5 

RK¢ônēn 4ô¿nde levamizol 2,5 mg/kg g¿naĸērē dozunda kullanēlmēĸtēr. 6. ­alēĸmada daha d¿ĸ¿k 

doz (2,5 mg/kg haftanēn 2 ardēĸēk g¿n¿ verilen) levamizol plaseboya kēyasla n¿ks riskinde 

azalma yapmamēĸtēr.56 Levamizol kesildiĵinde ­oĵu ­ocukta n¿ks gºr¿l¿r. Gºzlemsel 

­alēĸmalar gºstermiĸtir ki levamizol 12-24 ay kullanēldēĵē zaman n¿ks sēklēĵē daha fazla 

azalmēĸtēr.57-59 Levamizol¿n yan etkileri hafif lºkopeni ve gastrointestinal ĸikayetler gibi minºr 

durumlar dēĸēnda yaygēn deĵildir. Levamizol tedavisi ile seyrek kutanºz vask¿lit vakalarē 

tanēmlanmēĸtēr.60 Levamizol bir­ok ¿lkede mevcut deĵildir.  

Kalsinºrin Ķnhibitºrleri (KNĶ) 

Ķki RK¢ôda n¿ks riskleri a­ēsēndan siklosporin tedavisiyle, sikfosfamid ve klorambusil 

tedavisi arasēnda anlamlē bir fark saptanmamēĸtēr.61,62 Bununla birlikte tedavi sonrasē 12-24 

aylēk dºnemler deĵerlendirildiĵinde siklosporin alkilleyici ila­lara gºre daha y¿ksek n¿ks 

oranlarēna sahiptir. Japonyaôdan yapēlan bir RK¢ôda 24 haftalēk tedavi esnasēnda siklosporinle 

tedavi edilen 49 ­ocuĵun %50ôsi, plasebo verilen 59 ­ocuĵun %70ôinde n¿ks rapor edilmiĸtir.63 

Gºzlemsel ­alēĸmalarda, alkilleyici ila­larēn tedavisinden sonra n¿ks eden SB SHNSôlu 

­ocuklarēn %60-90óēnda siklosporin verilmesi remisyon saĵlamēĸtēr.64-66 Ayrēca biyopsi ile 

MDH olduĵu ispatlanmēĸ SB SHNSôlu ­ocuklarda yalnēzca %40ôēnda iki yēl tedaviden sonra 

remisyon devam etmiĸ ve t¿m¿nde siklosporin kesilmesinden ortalama 26 g¿n sonra n¿ks 

gºr¿lm¿ĸt¿r.65 ¢oĵu ­alēĸma ­ocuklarda siklosporin nefrotoksitesini en aza indirmek i­in, 3-6 

aylēk dºnem s¿resince sabit remisyon saĵlayan en d¿ĸ¿k dozda (3-6 mg/kg/g¿n iki bºl¿nm¿ĸ 
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dozda) 12. saat ila­ ­ukur seviyesi 80-150 ng/ml (67-125 nmol/l) hedeflenerek siklosporin 

kullanmēĸtēr. Bir RK¢ôda 12. saat ila­ ­ukur seviyesi 60-80 ng/ml (50-67 nmol/l) (ortalama doz 

4,7 mg/kg/g¿n) olan hastalar 2,5 mg/kg/g¿n ile tedavi edilen ­ocuklarla kēyaslandēĵēnda kalēcē 

remisyon oranlarē belirgin olarak y¿ksek bulunmuĸtur (Tablo 3, online Tablo 6-7)67 Sēnērlē 

veriler C0ôdan ­ok C2 tepe seviyesinin takip i­in kullanēlabileceĵini ºnermektedir.68 

 

Tablo 3. SHNSôlu ama SN veya SB olanlarda kortikosteroidden ka­ēnma ila­larēnē 

karĸēlaĸtēran RK¢ôlar 

Ķla­ RK¢ 

sayēsē 

Hasta 

sayēsē 

N¿ks RR  

(%95 CI) 

Sonlanēm 

noktasē (ay) 

Sonu­ 

Siklofosfamid  

8 hf vs 2 hf 

1 29 0.25 (0.07-0.92) 12 8 hf anlamlē derecede 

etkili 

Siklofosfamid  

8 hf vs 12 hf 

1 73 0.98 (0.74-1,28) 24 anlamlē fark yok 

Siklofosfamid 8 hf  

vs Klorambusil 8 hf 

1 50 1,15 (0.69-1,94) 12 anlamlē fark yok 

Siklofosfamid 

iv ve oral 

2 83 0.99 (0.76-1,29) 12-24 anlamlē fark yok 

Siklofosfamid vs 

siklosporin 

1 55 1,07 (0.48-2.35) 9 Tedavi sērasēnda 

anlamlē fark yok 

Klorambusil vs 

siklosporin 

1 40 0.82 (0,44-1,53) 6 Tedavi sērasēnda 

anlamlē fark yok 

i.v. Siklofosfamid  

vs levamizol 

1 40 1.00 (0.7-1,43) 12 anlamlē fark yok 

Mikofonolat vs 

siklosporin 

1 24 5.0 (0.68-36,66) 12 anlamlē fark yok 

(az sayē) 

Siklosporin 5mg/kg 

vs 2,5mg/kg     

1 44 HR: 0.37  

(0.18-0.79) 

24 Y¿ksek doz anlamlē 

dercede etkili 

CI: g¿ven aralēĵē; HR: Hazard ratio; SN:sēk n¿ks; RK¢: RK¢; SB: steroid baĵēmlē; SHNS: steroide hassas nefrotik sendrom; 

vs: karĸē 

Veriler Hudson ve arkônēn49 ­alēĸmasēndan alēnmēĸtēr 

 

Takrolimus SHNSôlu ­ocuklarda RK¢ôda araĸtērēlmamēĸtēr. Siklosporinin kozmetik yan 

etkilerinden dolayē takrolimus Kuzey Amerikaôda SN ve SB SHNSôlu ­ocuklarda yaygēn olarak 
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kullanēlmaktadēr. SB SHNSôda bir gºzlemsel ­alēĸmada siklosporine benzer etkinlik 

gºsterilmesine raĵmen takrolimusun kullanēlmasēnē destekleyen ­ok az ­alēĸma vardēr.69 

Bºbrek transplant ­alēĸmalarēna dayanan bilgilerden takrolimus dozu baĸlangē­ta 12. saat ila­ 

­ukur seviyesi 5-10 ng/ml (6-12 nmol/l) olacak ĸekilde ayarlanēr.  

Siklosporinin esas yan etkileri, bºbrek fonksiyon bozukluĵu, hipertansiyon, diĸ eti 

hipertrofisi ve hipertansiyondur. ¢ocuklarēn %5-10ôunda hipertansiyon ve bºbrek fonksiyon 

bozukluĵu rapor edilmiĸtir.49,64,66 T¿ylenme ve diĸ eti hipertrofisi bir yēldan fazla siklosporin 

kullanan ­ocuklarda sērasēyla %70 ve %30 oranēnda geliĸir.64 Takrolimus aynē zamanda bºbrek 

fonksiyon bozukluklarē ve hipertansiyona yol a­ar fakat bu yan etkiler belirgin olarak 

t¿ylenmeden daha azdēr; nefrotik sendromlu ­ocuklarda takrolimusla iliĸkili diyabetes mellitus 

tanēmlanmēĸtēr.70 

Oniki ay veya daha fazla siklosporin alan ­ocuklarēn %30-40ôēnda bºbrek biyopsisi ile 

tubulointerstisyel lezyon rapor edilmiĸtir. Bu yan etki 4 yēl veya daha fazla tedaviden sonra 

%80ôi ge­er.71 Siklosporin ile iliĸkili arteriyopati seyrektir. G¿venli tedavinin s¿resi 

tartēĸmalēdēr. Bazē otºrler KNĶôleri ile tedaviyi 2 yēl71 ile sēnērlamasēna raĵmen diĵerleri 

siklosporinin daha uzun s¿re tolere edilebileceĵini ºnermiĸlerdir.72 

 SB SHNSôlu ­ocuklarda non-randomize karĸēlaĸtērmalē bir ­alēĸmada siklosporine 

ketokonazol eklenmesi siklosporin dozunu %48 oranēnda azaltmēĸ, maliyeti %38 oranēnda 

d¿ĸ¿rm¿ĸ ve etkinliĵi de deĵiĸtirmemiĸtir.73 Bu tedavi yaklaĸēmē ila­larēn maliyetlerini 

azaltmak i­in ºnerilmiĸtir.  

Mikofenolat mofetil (MMF)  

ķimdiye kadar nefrotik sendrom i­in yapēlan t¿m ­alēĸmalarda mikofenolik asit ºn 

ila­larēndan MMF kullanēlmēĸtēr. K¿­¿k bir RK¢ôda bir yēl s¿reyle karĸēlaĸtērēldēĵēnda MMF 

kullanan 12 ­ocuĵun beĸinde, siklosporin kullanan 12 ­ocuĵun birinde n¿ks gºr¿lm¿ĸt¿r. 

Ķstatistiki olarak anlamlē bir farklēlēk bulunmamasēna raĵmen MMF ve siklosporinin gºreceli 

etkinliklerini ēyaslamak i­in vaka sayēsē ­ok d¿ĸ¿kt¿r. (Tablo 3, Online Suppl Tablo 4-5)74 

MMF tedavi s¿resince GFH deĵiĸmemiĸ fakat siklosporin kullanmēnda d¿ĸm¿ĸt¿r. 33 ­ocuĵu 

i­eren (bunlarēn 26ôsē SN SHNS) prospektif bir ­alēĸmada 6 aylēk s¿reyle MMF ile tedavi edilen 

24 ­ocuk (%75) tedavi s¿resince remisyonda kalmēĸ, 12 sinde tedavi kesildikten 6 ay sonrasēna 

kadar n¿ks gºr¿lmemiĸ, bu 12 hastanēn 8 inde 18-30 ay takip boyunca remisyon devam 

etmiĸtir.75 Bir retrospektif ­alēĸmada en az 6 ay s¿reyle tedavi edilen SB SHNSôlu 42 ­ocukta 
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ortalama yēllēk n¿ks oranēndaki azalma yēllēk 3,8ôdir.76 MMF ­ok az sayēdaki ­ocukta geliĸen 

lºkopeni ve karēn aĵrēsēna raĵmen genellikle iyi tolere edilir. Gºzlemsel ­alēĸmalarda 45 aya 

kadar kullanēlmēĸ ve iyi tolere edilmiĸtir.76 ¢oĵu ­alēĸmada MMF 1200 mg/m2/g¿n veya 

yaklaĸēk 30 mg/kg/g¿n ikiye bºl¿nm¿ĸ dozda verilmiĸtir. MMF kºt¿ kontroll¿ SB SHNSôlu 

­ocuklarda siklosporinle birlikte kullanēlmēĸ ve siklosporin dozunda azalma saĵlanmēĸtēr.77. 

Mikofenolat sodyum, MMF yan etkilerinden dolayē tolere edilemiyorsa alternatif olabilir fakat 

nefrotik sendromda bu kullanēmē destekleyen bilgi yoktur. Siklosporin kullanan pediyatrik 

bºbrek transplantlē hastalarda tek doz farmakokinetik ­alēĸmayla 450 mg/m2 mikofenolat 

sodyum ve 600 mg/m2 MMFôin benzer doz mikofenolik asit maruziyeti saĵladēĵē 

gºsterilmiĸtir.78 MMF ve siklosporini karĸēlaĸtēran bir RK¢ baĸlatēlmēĸtēr (clinicaltrials.gov 

identifier NCT 01092962) 

SN veya SB SHNSôda ilk ila­ se­imi  

RK¢ôlarda SN veya SB NSNS lu ­ocuklar icin kortikosteroidden ayēracak ilk se­enek 

ila­ ile ilgili herhangi bir veri saptanmamēĸtēr. Tablo 4ôte alkilleyici ila­lar, levamizol, KNĶ ve 

MMFôin avantajlarē ve dezavantajlarē gºsterilmiĸtir.  Bu tablo klinisyenlere ve ailelelere SN ve 

SB SHNSôlu ­ocuklarda kortikosteroidden ayēracak ilk ilaca karar vermede yardēmcē olabilir.  

SB SHNSôda Rituksimab 

SB SHNSôlu hastalarēn tedavisinde rituksimabēn yeri araĸtērma konusudur. Prednizon 

ve KNĶ baĵēmlē SB SHNSôlu 54 ­ocuĵun katēldēĵē tek a­ēk etiketli bir RK¢ôda rituksimab 3. 

ayda n¿ks riskini belirgin olarak azaltmēĸ (deney ve kontrol grubunda sērasēyla %18,5 ve 

%48,1), KNĶ ve prednizolonsuz tedavi olasēlēĵēnē da artērmēĸtēr.79 Bu veri ­ocuklarēn %80ôinde 

uzamēĸ remisyon saĵlayan rituksimabēn (haftalēk olarak toplam 4 kez 375 mg/m2 dozunda 

verilen anti-CD20 monoklonal ankikoru) olgu serisi sonu­larēnē da doĵrulamēĸtēr.80,81 Bir seride 

rituksimab hastalarēn yaklaĸēk ¿­te birinde ateĸ, kusma ve diyare, cilt dºk¿nt¿s¿, bronkospazm 

gibi akut reaksiyonlara sebep olmuĸtur.81 Pnºmosistis jiroveci pnºmonisi ve pulmoner fibrozis 

diĵer rapor edilen ciddi yan etkilerdir.80,82 SB SHNSôda rituksimab ve plasebonun 

karĸēlaĸtērēldēĵē RK¢ baĸlatēlmēĸtēr (Clinicaltrials.gov tanēmlayēcē NCT 01268033). 

Tablo 4. SHNSôlu ama SN veya SB olanlarda kortikosteroidden ka­ēnma i­in kullanēlan 

ilk ilacēn avantaj ve dezavantajlarē  

Ķla­ Avantajlar  Dezavantajlar 

Siklofosfamid Daha uzun remisyon 

Pahalē deĵil 

SB SHNSôda daha az etkili  

Tedavi sērasēnda kan sayēmē takibi gerekir  
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Potansiyel ciddi kēsa ve uzun dºnem yan etkiler  

Sadece bir k¿r verilmelidir 

Klorambusil  Daha uzun remisyon 

Pahalē deĵil 

SB SHNSôda daha az etkili 

Tedavi sērasēnda kan sayēmē takibi gerekir  

Potansiyel ciddi yan etkiler  

Sadece bir k¿r verilmelidir 

Bazē ¿lkelerde SHNSôda onaylē deĵildir.  

Levamizol Birka­ yan etki  

Genel olarak ucuz 

Remisyon idamesi i­in s¿rekli tedavi gereklidir 

Sēnērlē kullanēlabilirlik  

Bazē ¿lkelerde SHNS i­in onaylē deĵildir 

Siklosporin SB SHNS bazē 

­ocuklarda daha uzun 

remisyon 

Remisyon idamesi i­in genellikle s¿rekli tedavi 

gereklidir  

Pahalē  

Nefrotoksik  

Kozmetik yan etkiler 

Takrolimus SB SHNS bazē 

­ocuklarda daha uzun 

remisyon 

Remisyon idamesi i­in genellikle s¿rekli tedavi 

gereklidir  

Pahalē  

Nefrotoksik  

Diyabet riski  

Bazē ¿lkelerde SHNS i­in onaylē deĵildir 

Mikofenolat  

mofetil 

SN ve SB SHNS bazē 

­ocuklarda daha uzun 

remisyon 

Birka­ yan etki  

 

Remisyon idamesi i­in genellikle s¿rekli tedavi 

gereklidir  

Olasēlēkla KNĶôden daha az etkilidir  

Pahalē  

Bazē ¿lkelerde SHNS i­in onaylē deĵildir 

SN: sēk n¿kseden; SB: steroid baĵēmlē; SHNS: steroide hassas nefrotik sendrom  

 

 

Diĵer ila­lar 

Mizoribin kortikosteroidden ka­ēnma tedavisinde Japonyaôda yaygēn olarak 

kullanēlmaktadēr. Bir RK¢ôda (197 hasta) n¿ks oranlarēnda (mizoribin tedavi grubu ve plasebo 
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grubunda total n¿ks sayēsē/gºzlem s¿resi oranē olarak hesaplanmēĸtēr) plasebo ile tedavi grubu 

arasēnda anlamlē bir farklēlēk yoktur (n¿ks hēzē oran 0.81 ; %95 CI 0.61-1.05)63 (Tablo 2). 

Ķki RK¢ôda azatiyopirin ve plasebo arasēnda n¿ks riski a­ēsēndan anlamlē bir fark 

saptanmadēĵēndan dolayē azatiyopirinin SN SHNSôda kortikosteroidden ayērēcē tedavi olarak 

kullanēlmamasē ºnerilir (RR 0.90 ; %95 CI 0.59-1.38)49 (Tablo 2). 

3.4: Bºbrek biyopsisi endikasyonu 

3.4.1: SHNSôlu ­ocuklarda bºbrek biyopsisi endikasyonlarē ĸunlardēr: 

(derecelendirilmemiĸ) 

¶ Kortikosteroide baĸlangē­ta yanētē takiben ge­ dºnemde yanētta 

yetersizlik 

¶ Altta yatan farklē bir patoloji i­in y¿ksek ĸ¿phe indeksi 

¶ KNĶ kullanan ­ocuklarda bºbrek fonksiyonlarēnēn azalmasē 

GEREK¢E 

Bºbrek biyopsisi; bir veya daha fazla remisyondan sonra kortikosteroide yanēt 

vermeyen nefrotik sendromlu ­ocuklarda bºbrek patolojisini tayin etmek i­in yapēlmalēdēr (ge­ 

yanētsēzlar). ¥zellikle Kuzey Avrupa ve Hindistan gibi bºlgelerde adºlesan dºnemde nefrotik 

sendrom nedeniyle bºbrek biyopsisi yapēlan hastalarēn %40-50ôsinin MDH olmasē nedeniyle 

nefrotik sendromlu ­ocuklarē biyopsisiz tedavi etmek i­in sabit bir ¿st yaĸ limiti yoktur.14,83,84 

Bununla birlikte ºzellikle FSGS ve diĵer patolojilerin y¿ksek olduĵu Afrika veya siyahi 

toplumlarda nefrotik sendromun tanēsē koyulduĵunda tedaviden ºnce biyopsi yapēlmasē 

d¿ĸ¿n¿lmesi mantēklēdēr.85 Ķki yēldan fazla KNĶ tedavisi alan SHNSôlu ­ocuklarda yēllēk bºbrek 

biyopsisi bazen ºnerilse de75 d¿zenli bºbrek biyopsisi yapmanēn yararēnēn zararēna ¿st¿nl¿ĵ¿n¿ 

gºsteren bir veri yoktur. Biyopsiler KNĶ dozlarē d¿ĸ¿ld¿kten sonra devam eden bºbrek 

fonksiyon bozukluklarēnda d¿ĸ¿n¿lmelidir. SN veya SB SHNSôlu ­ocuklarda 

kortikosteroidden ka­ēnma tedavisinden ºnce rutin biyopsi yapmanēn endikasyonu yoktur. 

¢alēĸmalar ­ocukluk ­aĵē nefrotik sendromda bºbrek saĵkalēmēnēn en ºnemli belirleyicisinin 

bºbrek biyopsisi deĵil, herhangi bir tedavi ile remisyonun saĵlanmasē ve s¿rd¿r¿lmesi 

olduĵunu gºstermiĸtir.86 

3.5: SHNSôlu ­ocuklarda imm¿nizasyon 
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3.5.1: SHNSôli ­ocuklarda ciddi enfeksiyon riskini azaltmak i­in 

(derecelendirilmemiĸ):  

¶ ¢ocuklara pnºmokok aĸēsē yapēnēz. 

¶ ¢ocuklara ve ev halkēna yēlda bir kez influenza aĸēsē yapēnēz. 

¶ Canlē aĸēlarla aĸēlamayē prednizon dozu g¿nl¿k 1 mg/kg (<20 mg/g¿n) veya 

g¿naĸērē dozu 2 mg/kgôēn (<40 mg g¿n aĸērē) altēna d¿ĸ¿nceye kadar 

erteleyiniz.  

¶ Kortikosteroidden ka­ēnmak i­in imm¿nsupresif ila­ kullanan ­ocuklarda 

canlē aĸēlar kontrendikedir. 

¶ Ķmm¿nsuprese ­ocuĵa enfeksiyonun bulaĸma riskini en aza indirmek i­in 

ev halkēnē canlē aĸēlarla imm¿nize ediniz fakat ­ocuĵun, bu aĸēlanmēĸ 

bireylerin gastrointestinal, ¿riner veya solunumsal sekresyonlarēna, 

aĸēlanmadan sonraki 3-6 hafta boyunca doĵrudan temas etmesinden 

ka­ēnēnēz. 

¶ Varisella enfeksiyonu ile yakēn temas sonrasēnda, imm¿nsupresif ila­ alan 

imm¿nize olmamēĸ ­ocuĵa, eĵer m¿mk¿nse varisella zoster 

imm¿nglobulini veriniz.  

 

GEREK¢E 

Nefrotik sendromlu ­ocuklar invazif pnºmokok hastalēĵēnēn artmēĸ riski altēndadēr87, 

baĸlangē­ ve tekrar imm¿nizasyon i­in lokal ºnerilere gºre heptavalan konjugat aĸē (7vPCV) 

ve 23-valan (23vPPV) polisakkarit aĸē ile pnºmokok imm¿nizasyonu yapēlmalēdēr. Nefrotik 

sendromlu ­ocuklarda 7vPCV aĸēsēna yanētēn yeterliliĵi araĸtērēlmamēĸtēr. Aktif nefrotik 

sendromlu ve y¿ksek doz prednizon (60 mg/m2/g¿n) alan ­ocuklarla, g¿naĸērē d¿ĸ¿k doz 

prednizon alērken aĸē yapēlan ­ocuklar arasēnda 23vPPVôye serolojik yanēt farklē deĵildir.88 

Hastalarēn ­oĵunda antikor d¿zeyleri en az 36 ay i­in varlēĵēnē s¿rd¿rm¿ĸt¿r.89 SHNSôlu 

­ocuklar ve bunlarēn ev halkē yēllēk influenza aĸēsē olmalēdēr.90,91 

Canlē aĸēlar 

Canlē aĸēlar (kēzamēk, kabakulak, rubella, varisella, rotavir¿s) imm¿nsupresif veya 

sitotoksik ila­ kullanan ­ocuklarda kontrendikedir90,91 ve ĸu zamana kadar ertelenmelidir: 
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¶ Prednizon dozu 1 mg/kgôdan az  (20 mg/g¿n) veya g¿naĸērē dozu 2 mg/kgôdan (g¿naĸērē 

40 mgôdan az) az oluncaya kadar 

¶ ¢ocuĵun kullandēĵē sitotoksik ilacē (siklofosfamid, klorambusil) bēraktēktan 3 aydan 

fazla zaman ge­ene kadar  

¶ ¢ocuĵun kullandēĵē diĵer imm¿nsupresif ila­larē (KNĶôleri, levamizol, MMF) 

bēraktēktan 1 aydan fazla zaman ge­ene kadar 

Baĵēĸēklēĵē zayēflamēĸ ­ocuĵun kardeĸleri ve ev halkēna, ­ocuĵu enfekte etmelerini 

ºnlemek i­in, kēzamēk, kabakulak, rubella, varisella ve rotavir¿s aĸēlarē yapēlmalēdēr.90 Bununla 

birlikte, imm¿nsuprese ­ocuk, aĸēlanmēĸ bireylerin gastrointestinal, ¿riner ve solunumsal 

sekresyonlarēna temas etmekten, aĸēlanmadan sonraki 3-6 hafta boyunca ka­ēnmalēdēr.  

Varisella imm¿nizasyonu 

Varisella enfeksiyonu imm¿nsupresif ila­ kullanan ­ocuklarda hayatē tehdit eden 

hastalēklara neden olabilir. Varisella imm¿nizasyonu g¿naĸērē d¿ĸ¿k doz prednizon alan 

­ocuklar da dahil olmak ¿zere nefrotik sendromlu ­ocuklarda g¿venli ve etkilidir.12 

¶ G¿nl¿k veya g¿naĸērē d¿ĸ¿k doz prednizon kullananlar ve imm¿nsupresif veya 

sitotoksik ila­ almayan SNSSôli ­ocuklara, eĵer imm¿nize deĵiller ise varisella 

imm¿nizasyonu ºnerilmelidir.90,91 

¶ Ķmm¿nsupresif ila­ kullanan non-imm¿n SHNSôlu ­ocuklarēn aileleri, ­ocuklarē 

su­i­eĵi olan bir baĸka ­ocukla veya herpes zosterli bir eriĸkin ile yakēn temasta 

bulunmasē halinde en kēsa s¿rede, hekimleriyle irtibata ge­melidir, bºylece ­ocuklara 

temastan sonraki 72 saat i­inde zoster imm¿nglob¿lini (eĵer mevcutsa) verilebilir. 

¶ Asiklovir veya valasiklovir, imm¿nsuprese ­ocuklara su­i­eĵi lezyonlarē baĸladēĵēnda 

uygulanmalēdēr.  

ARAķTIRMA ¥NERĶLERĶ  

RK¢ôlar ile aĸaĵēdaki konular i­in daha fazla bilgiye ihtiya­ vardēr:  

¶ SN ve SB SHNSôda alkilleyici ila­larēn, levamizol¿n, MMFôin, KNĶôlerin rºlatif 

etkinliklerini belirlemek i­in 

¶ SN ve SB SHNSôda siklosporin ve takrolimusun rºlatif fayda ve yan etkilerini 

belirlemek i­in  



72 
 

¶ SB SHNSôde mikofenolik asitin KNĶôlerine eklendiĵinde ilave fayda ve risklerini 

belirlemek i­in 

¶ Rituksimabēn SB SHNSôlu hastalarda diĵer kortikosteroidden kurtarēcē ila­lara ilave 

olarak veya onlara kēyasla ilave fayda ve risklerini belirlemek i­in  

SUPPLEMENTARY MATERIAL  

Supplementary Table 1: Evidence profile of studies examining i.v. vs. p.o. Cyc treatment in children with 

frequently relapsing nephrotic syndrome. 

Supplementary Table 2: Existing systematic review on i.v. vs. p.o. Cyc treatment in children with frequently 

relapsing nephrotic syndrome. 

Supplementary Table 3: Summary tables of studies examining i.v. vs. p.o. Cyc treatment in children with 

frequently relapsing nephrotic syndrome (categorical outcomes). 

Supplementary Table 4: Summary table of RK¢ examining MMF vs. CsA in frequently relapsing nephrotic 

syndrome in children (categorical outcomes). 

Supplementary Table 5: Summary table of RK¢ examining MMF vs. CsA in frequently relapsing nephrotic 

syndrome in children (continuous outcomes). 

Supplementary Table 6: Summary table of RK¢ examining low vs. fixed dose CsA treatment in children with 

frequently relapsing nephrotic syndrome (categorical outcomes). 

Supplementary Table 7: Summary table of RK¢ examining low vs. fixed dose CsA treatment in children with 

frequently relapsing nephrotic syndrome (continuous outcomes). 

Not: Ek materyal htpp://www.kdigo.org/clinical_practice_guidlines/GN.php adresinde makalenin online 

versiyonuna eklenmiĸ bulunmaktadēr. 
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B¥L¦M 4:  

¢OCUKLARDA STEROĶDE DĶREN¢LĶ NEFROTĶK SENDROM (SDNS) 

Kidney International Supplements (2012) 2, 172ï176; doi:10.1038/kisup.2012.17 

GĶRĶķ  

Bu bºl¿m kortikosteroid tedavisiyle tam remisyon saĵlanamamēĸ 1-18 yaĸēndaki 

nefrotik sendromlu ­ocuklar i­in tedavi tavsiyeleri yapmaktadēr. Bu bºl¿m 1 yaĸēn altēndaki 

hastalar veya MDH, MPGN veya FSGS dēĸēnda bir glomer¿ler hasar histolojik paternine baĵlē 

steroid diren­li nefrotik sendrom olgularē i­in ge­erli deĵildir. Bu kēlavuzun global 

uygulamasēnēn ekonomik sonu­larē bºl¿m 2ôde belirtilmiĸtir. 

4.1: SDNSôlu ­ocuklarēn deĵerlendirilmesi 

4.1.1:Kortikosteroid  direncini tanēmlamak i­in kortikosteroidlerle en az 8 haftalēk 

bir tedavi yapēlmēĸ olmasēnē ºneriyoruz. (2D) 

4.1.2: SDNS ­ocuklarē deĵerlendirmek i­in aĸaĵēdakiler gereklidir 

(derecelendirilmemiĸ): 

¶ tanēsal bºbrek biyopsisi 

¶ bºbrek fonksiyonunun GFH veya eGFH ile deĵerlendirilmesi 

¶ protein¿ri miktarēnēn belirlenmesi 

ARKA PLAN  

Genel olarak SDNS ve spesifik olarak FSGS hastalarēnda tam veya kēsmi bir remisyon 

saĵlanamaz ise teĸhisin ilk 5 yēlē i­erisinde %50 oranēnda SDBY geliĸebilir.86 Devam eden 

nefrotik sendrom durumu, d¿ĸ¿k hasta yaĸam kalitesi, tromboembolik olaylar, hipertansiyon, 

peritonit ve diĵer ciddi enfeksiyonlar, dislipidemi ve ºl¿m ile iliĸkilidir.92-95 SDBYône ulaĸan 

­ocuklarda yaĸam beklentisi b¿y¿k oranda azalmēĸtēr, diyalizin baĸlamasēnē takiben ortalama 

19 yēl ve transplantasyonu takiben yaklaĸēk olarak 40 yēllēk bir yaĸam s¿resi beklentisi vardēr.96 

Devam eden hastalēĵa iliĸkin komplikasyonlarēn k¿m¿latif y¿k¿ kortikosteroidlere ve 

diĵer imm¿nsupresif ila­lara baĵlē potansiyel ila­ iliĸkili toksisite ile karĸēlaĸtērēlmalēdēr. Bu 

konular bºl¿m 3 (SHNS) ve bºl¿m 1 (Giriĸ) kēsmēnda tartēĸēlmēĸtēr. 
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Tedavinin potansiyel yararlarē hastalēĵēn iyileĸmesi, nefrotik sendromun kontrol¿, 

ve/veya SDBYône ilerleyiĸin yavaĸlatēlmasēnē i­ine alēr. Nefrologun ve beraberinde ­ocuĵun 

ailesinin s¿rekli ve ilerleyici bºbrek fonksiyon kaybē, ­oklu ila­ tedavilerine diren­ veya 

k¿m¿latif ila­ iliĸkili toksisite endiĸesi ile karakterize yarar elde edilemeyen bir noktaya 

geldiklerini kabul etmek zorunda kalacaklarē zamanlar vardēr.  

GEREK¢E 

¶ SDNSôlu ­ocuklarēn tedavisi kortikosteroidlere direncin teyit edilmesini gerektirir. 

Diren­ genellikle oral prednizon veya prednizolona* en az 8 hafta s¿reyle yanētsēzlēk 

olarak tanēmlanēr. 

¶ Nefrotik sendromun sekonder nedenlerini dēĸlamak ve intersitisyel ve glomer¿ler 

fibrozisin boyutunu belirlemek i­in bºbrek biyopsisinin yapēlmasē gereklidir. 

¶ tGFH ile ºl­¿len bºbrek fonksiyonunun baĸlangē­ta d¿ĸ¿k olmasē ve zamanla 

bozulmasē uzun dºnemde bºbrek yetmezliĵi ile iliĸkilidir. 

¶ Protein¿ri miktarēnēn belirlenmesi sonraki tedaviye yanētlarēn karĸēlaĸtērēlabilmesi i­in 

elzem bir husustur. 

*Prednizon ve prednizolon birbirine eĸtir, aynē dozda kullanēlērlar, ¿lkelere baĵlē olarak 

RK¢ôlarda her ikisi de kullanēlmēĸtēr. Bu bºl¿mde prednizona yapēlacak sonraki t¿m atēflar 

prednizon ve prednizolonu ifade etmektedir. Oral kortikosteroidlere yapēlacak t¿m atēflar 

prednizon veya prednizolonu ifade eder.  

Kortikosteroid  direnci 

Direnci tarif etmek i­in gerekli kortikosteroid maruziyetinin en d¿ĸ¿k d¿zeyi 

belirsizliĵini korumaktadēr. SDNS tanēmēndaki deĵiĸkenlikler terapºtik ­alēĸmalarēn 

karĸēlaĸtērēlmasēnda zorluk oluĸturmaktadēr. ISKDC temel alēndēĵēnda, SHNSôlu ­ocuklarēn 

%95ôi 4 haftalēk g¿nl¿k kortikosteroid tedavisiyle ve %100ô¿ ilave 3 haftalēk g¿naĸērē tedaviyle 

protein¿ride gerileme gºsterecektir.27 Takip eden ­alēĸmalar RK¢ôēn d¿ĸ¿k doz prednizon 

kontrol grubunda kortikosteroidlere uzamēĸ maruziyetten sonra, gºzlemsel ­alēĸmalarda ise iv 

veya oral y¿ksek doz kortikosteroidlerden sonra ilave remisyonlar rapor edilmiĸtir.97,98 Bu ge­ 

yanētlarēn uzamēĸ kortikosteroid maruziyetine, ºnceki tedavinin ge­ etkisine veya hastalēĵēn 

doĵal s¿recine mi baĵlē olduĵu belirli deĵildir. Sonu­ olarak direncin yaygēn kullanēlan 

tanēmlarēndan birisini kullanēlmasē tercih edilmiĸtir. Buna gºre minimum 8 hafta s¿resince 2 

mg/kg/g¿n veya 4 hafta boyunca 40 mg/m2/g¿n dozunda prednizonu, takiben 4 hafta boyunca 
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1.5 mg/kg veya 40 mg/m2 dozunda g¿naĸērē prednizon kullanēmē direnci tanēmlamada 

kullanēldē.99 Bu noktada kortikosteroid direnci histopatolojiyi tanēmlamak i­in bºbrek biyopsisi 

gerektiĵini dikte eder. Histopatoloji sonu­larē beklenirken, kortikosteroid kullanēmē ilave 4 

hafta daha total olarak 12 haftaya uzatēlabilir. 

Biyopsi 

SDNSôun deĵerlendirilmesinde bºbrek biyopsisi tavsiye edilir. Iĸēk mikroskopisi, 

imm¿nfloresan inceleme ve elektron mikroskopisini i­ine alan bu deĵerlendirme IgA 

nefropatisi ve lupus nefriti gibi aynē zamanda nefrotik sendrom klinik ºzelliklerine neden olan 

hastalēklarē belirleyebilir. Tedavi altta yatan tanēya gºre d¿zenlenir (IgA ve LN i­in sērasēyla 

bºl¿m 10 ve 12ôye bakēnēz). Biyopsi alternatif olarak FSGSônin patolojik lezyonlarēnē 

gºsterebilir veya kortikosteroid direncine raĵmen hala MDHônē iĸaret edebilir. Bºl¿m 2ôde 

belirtildiĵi gibi glomer¿llerin sadece %5ôini etkileyen lezyonlarēn g¿venli bir ĸekilde 

dēĸlanmasē i­in biyopside 20 glomer¿le ihtiya­ duyulur; bºylelikle bu sayēnēn daha altēnda kalan 

pek ­ok rutin biyopside bir FSGS lezyonunun gºr¿lmeme olasēlēĵē vardēr. Bºbrek biyopsisi 

ayrēca SDNSôlu ­ocuklarēn prognozunun belirlenmesinde kullanēlabilecek interstisyel ve 

glomer¿ler fibrozisin derecesi hakkēnda bilgi saĵlar. Biyopsi sonu­larē hasta ve aileye tedaviye 

neden yanēt alēnamadēĵēnē ve prognozun ilk duruma gºre belirgin bir ĸekilde deĵiĸmiĸ 

olabileceĵini a­ēklamak i­in de kullanēlēr. 

Laboratuar ile deĵerlendirme  

SDNS tanēsē anēnda bºbrek fonksiyonunun ºl­¿lmesi tedaviye yanētēn ve prognozun 

belirlenmesinde bilgi saĵlar. Nefrotik sendromun varlēĵēnda tGFH belirlenmesindeki hatalara 

raĵmen, teĸhis anēndaki bºbrek fonksiyonu uzun dºnemde bºbrek yetmezliĵinin tahmin 

edilmesinde ºnemli ipu­larē verir. Yapēlacak tedaviye tam, kēsmi veya yanētsēzlēk ĸeklinde 

alēnacak yanētlarēn belirlenmesi i­in protein¿ri miktarē idrar protein-kreatinin oranē (iPKO) 

kullanēlarak belirlenmelidir (Tablo 1, Bºl¿m 3).86,100-103 iPKO belirlenmesinde ortostatik 

etkilere baĵlē deĵiĸkenliklerin ºn¿ne ge­ilebilmesi i­in sabah ilk idrardan ºl­¿m 

yapēlmalēdēr.104 24 saatlik idrardan da protein ºl­¿m¿ yapēlabilir ancak bu uygulama tuvalet 

eĵitimi olmayan k¿­¿k ­ocuklarda uygulanabilir deĵildir. FSGSôli hastalarda yapēlan 

gºzlemsel ­alēĸmalar tek veya kombine tedaviyi takiben tam remisyon geliĸen hastalarēn 

%90ônēnda 5 yēllēk bºbrek saĵkalēmē olduĵunu gºstermiĸtir.86,103 ¢ocuklarda yapēlmēĸ ­alēĸma 

bulunmamakla birlikte eriĸkinlerdeki ­alēĸmalar kēsmi remisyon saĵlanan olgularda 5 yēllēk 
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bºbrek saĵkalēmēnēn %80 oranēnda olduĵunu gºstermiĸtir.103 Yanētsēzlēk durumunda ise 5 yēllēk 

bºbrek saĵkalēm oranē yaklaĸēk olarak %50ôdir.86,100,103 

SDNS ve FSGSôli hastalarda ­ok sayēda genetik mutasyon belirlenmiĸtir. Bir yaĸēn 

¿zerindeki SDNSôlu ­ocuklarda podosin mutasyonu %0-30 oranēnda rapor edilmiĸtir. SDNS 

iliĸkili mutasyonlarēn prevelansēndaki deĵiĸkenliĵin varlēĵē 18 siyahi FSGSôli ­ocuk hastanēn 

oluĸturduĵu bir kohortta podosin mutasyonlarēnēn bulunmamasē105 ve yine aynē araĸtērēcē 

grubunun yayēnladēĵē ve 25 Avrupalē ­ocuktan oluĸan bir diĵer kohortta podosin mutasyon 

prevelansēnēn %28 olmasēyla ortaya konmuĸtur.106 Bu kēlavuzda mevcut genetik testlerin 

deĵiĸkenliĵi, belirgin maliyet, bazē populasyonlarda mutasyon prevelansēnēn d¿ĸ¿k yada hi­ 

olmamasē, spesifik genetik polimorfizme gºre tedavi yanētē ve prognozu gºsteren sistematik 

­alēĸmalarēn olmamasē nedeniyle bu kēlavuzda rutin olarak genetik mutasyon deĵerlendirilmesi 

tavsiye edilmemektedir.  

4.2: SDNS i­in tedavi tavsiyeleri 

4.2.1: SDNSôlu ­ocuklarda baĸlangē­ tedavisi olarak KNĶ kullanēmēnē tavsiye 

ediyoruz. (1B) 

4.2.1.1: KNĶ tedavisine en az 6 ay devam edilmesini, sonrasēnda 

protein¿ride kēsmi veya tam remisyon elde edilememiĸ ise kesilmesini 

ºneriyoruz. (2C) 

4.2.1.2: Altē aylēk tedavi ile en azēndan kēsmi remisyon elde edildiĵi 

durumlarda KNĶôlerine en az 12 ay devam edilmesini ºneriyoruz. (2C) 

4.2.1.3: D¿ĸ¿k doz kortikosteroid tedavisinin KNĶ tedavisiyle kombine 

edilmesini ºneriyoruz. (2D) 

4.2.2: SDNSôlu ­ocuklar i­in ACE-Ķ veya ARBôlerle tedaviyi tavsiye ediyoruz. (1B) 

4.2.3: KNĶ tedavisiyle remisyon elde edilemeyen ­ocuklarda: 

4.2.3.1: KNĶ ve kortikosteroidlerle tam veya kēsmi remisyon elde 

edilemeyen ­ocuklarda MMF  (2D), y¿ksek doz kortikosteroid (2D) veya bu 

ila­larēn kombinasyonunu (2D) ºneriyoruz. 

4.2.3.2: SDNSôlu ­ocuklara siklofosfamid verilmemesini ºneriyoruz. (2B) 
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4.2.4: Tam remisyondan sonra nefrotik sendromu tekrarlamēĸ hastalarda 

aĸaĵēdaki se­eneklerden herhangi birisini kullanarak tedavinin yeniden 

baĸlatēlmasēnē ºneriyoruz: (2C) 

¶ oral kortikosteroidler (2D)  

¶ ºnceki baĸarēlē imm¿nsupresif ilaca  dºn¿lmesi (2D) 

¶ potansiyel k¿m¿latif toksisiteyi en aza indirmek i­in alternatif bir 

imm¿nsupresif ila­ (2D) 

 

ARKA PLAN  

Kalēcē nefrotik sendromlu hastalarda bºbrek yetmezliĵi riskinin bulunmasē 

kortikosteroid direnci tespit edildiĵi durumlarda bir alternatif tedavi kullanēlmasē i­in gerekli 

rasyonel zemini oluĸturur. 

Siklosporin ve kortikosteroidler imm¿nmod¿lator ºzelliklerinin yanē sēra podosit ­atēsē 

¿zerinde de direk etkiye sahiptir. Bu durum sºz konusu ila­larēn nefrotik sendromda birden 

fazla yararlē etki mekanizmalarēna sahip olabileceklerini iĸaret eder. 

GEREK¢E 

¶ Siklosporinin SDNSôlu ­ocuklarēn ­oĵunda tam veya kēsmi remisyon saĵladēĵēna dair 

kalite d¿zeyi orta derecede olan kanētlar mevcuttur.  

¶ Takrolimusun protein¿ri kontrol¿ ¿zerinde benzer etkiye sahip olduĵuna ve 

siklosporinle karĸēlaĸtērēldēĵēnda daha d¿ĸ¿k hipertrikoz ve gingival hipertrofi 

yapmasēna dayanarak tedaviye uyumu iyileĸtirebileceĵine deĵin d¿ĸ¿k kalitede kanētlar 

mevcuttur. 

¶ Renin-angiotensin sistem blokajēnēn protein¿ride azalmayla iliĸkili olduĵuna dair orta 

derecede kaliteli kanētlar mevcuttur. 

¶ Bºbrek yetmezliĵi geliĸim riski herhangi bir ila­ yada kombinasyon tedavisiyle kēsmi 

veya tam remisyon saĵlanamayan hastalarda belirgin bir ĸekilde daha y¿ksektir. 

KNĶ tedavisi 

Siklosporin SDNSôun tedavisinde en yaygēn ­alēĸēlmēĸ olan ila­tēr. Kērk dokuz hasta 

i­eren 3 RK¢ôda, 26 hasta siklosporin, 23 hasta plasebo veya kontrol tedavisi aldē108-110 (Tablo 

5). Siklosporin 6 aylēk tedavi boyunca hastalarēn %31ôinde tam remisyon, %38ôinde ise kēsmi 

remisyon saĵladē. %69ôluk k¿m¿latif tam veya kēsmi remisyon oranē randomize ­alēĸmalarēn 
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kontrol kollarēndaki %0-16ôlēk remisyon oranēndan belirgin bir ĸekilde daha iyiydi. Siklosporini 

(n=72) y¿ksek doz oral deksametazon-mikofenolat kombinasyonu (n=66) ile karĸēlaĸtēran 138 

­ocuk ve eriĸkin hastayē i­eren randomize klinik bir ­alēĸmada, siklosporin 12 aylēk bir tedavi 

s¿resince %19.4 oranēnda tam, %26.4 oranēnda kēsmi remisyon saĵladē.111 Vaka serileri gºz 

ºn¿ne alēndēĵēnda, podosin mutasyonlarē ile iliĸkili nefrotik sendrom varlēĵēnda tam veya kēsmi 

remisyonlar daha az gºr¿lmektedir. Bununla birlikte remisyonlar rapor edilmiĸtir ve bu 

remisyonlar KNĶ tedavisinin bu hastalarda en azēndan kēsmi remisyonu ind¿kleyebildiĵine 

iĸaret etmiĸtir.112 

 

Tablo 5. SDNSôda KNĶ ­alēĸmalarē 

 

Yazar 

 

n 

 

Ķla­ 

 

Kontrol  

 

Tedavi 

s¿resi 

(ay) 

 

Remisyon: 

(tam/kēsmi) 

 

Remisyon i­in 

RR deĵeri 

 

Sonu­ 

Lieberman 

1996109 

24 csA Plasebo 6 12 (%100) 

vs.2 (%17) 

5.48  

(1.95-15.44) 

Remisyon 

siklosporin>plasebo 

Ponticelli 

1993110 

17a csA Destek 

Tedavi 

12b 6 (%60)  

vs. 0 (%0) 

9.45  

(0.62-1.51) 

Remisyon 

Siklosporin>kontrol 

Garin 

1988108 

8 csA hi­biri 2 0 (%0) 

vs.0(%0) 

0  

(0.0-0.0) 

anlamlē fark yok 

Choudhry 

2009113 

41 Tac+ 

pred 

csA+ 

pred 

12 18 (%86) vs. 

15 (%75) 

1.14  

(0.84-1.55) 

anlamlē fark yok 

Gipson 

2011111 

138 csA MMF+ 

Deksa 

12 33 (%45.8) 

vs. 22 (%33) 

1.35  

(0.90-2.10) 

anlamlē fark yok 

csA: siklosporin A; deksa: deksametazon; MMF: mikofenolat mofetil; SDNS: steroid diren­li nefrotik sendrom; Tac: Tacrolimus; pred: 

Prednison;  
a: ¢ocuklar;  
b: Altē ay tam doz takiben her 2 ayda %25 azaltma 

 

Takrolimus toplam 41 hastanēn katēldēĵē bir ­alēĸmada siklosporinle karĸēlaĸtērēlmēĸ ve 

protein¿ri kontrol¿nde belirgin bir fark bulunmamēĸtēr.113 Bu ­alēĸmada, nefrotoksisite, 

hipertansiyon ve diyabetes mellitus sēklēĵē siklosporin ve takrolimus arasēnda fark 

gºstermemiĸtir. Bu ila­lar arasēndaki tek fark hipertrikoz (siklosporin grubunda %95, 

takrolimus grubunda %0, P<0.001) ve gingival hipertrofi oluĸumunda (siklosporin grubunda 

%60, takrolimus grubunda %5, P<0.001) gºr¿lm¿ĸt¿r ki bu durumlar hastanēn tedavi 

tavsiyelerine uyumu belirgin bir ĸekilde etkileyebilmektedir.  
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KNĶ tedavisinin optimal s¿resi bilinmemektedir. ¢ocuklarda yapēlmēĸ RK¢ôlarda 6 ve 

12 aylēk tedavi fazlarē kullanēlmēĸtēr. Protein¿rideki azalma 4.4Ñ1.8 haftada gºr¿lm¿ĸ109, tam 

ve kēsmi remisyona ulaĸmak i­in ge­en zamanēn median deĵeri ise 8 ve 12. haftalar olmuĸtur.113 

KNĶ tedavisine yanēt verenlerin %70 kadar olan kēsmēnda 6 ve 12 aylēk tedavilerin 

kesilmesinden sonra n¿ks gºr¿lm¿ĸt¿r. N¿ks¿ ºnlemek i­in tedavinin 12 aydan sonrada devam 

ettirilmesi yaygēn bir uygulamadēr; bununla birlikte bu uygulamanēn n¿ks riski, uzun dºnem 

bºbrek fonksiyonlarē ve nefrotoksisite riskine etkisi belirlenmemiĸtir. Ķla­ d¿zeylerinin takibi 

yaygēndēr ancak SDNS i­in optimal d¿zeyler bilinmemektedir. 

Tek baĸēna siklosporin kullanēmē d¿ĸ¿k doz kortikosteroidle birlikte siklosporin 

kullanēmēyla karĸēlaĸtērēlmamēĸtēr. Sonu­ olarak SDNS i­in KNĶône kortikosteroid eklenme 

ihtiyacēnēn olup olmadēĵē bilinmemektedir. Bu kēlavuzda d¿ĸ¿k doz kortikosteroidler klinik 

­alēĸmalarēn ­oĵunluĵuyla uyumlu olarak tavsiye edilmektedir. Dozun remisyonu devam 

ettiren en d¿ĸ¿k miktara indirilmesi tavsiye edilir. 

Podosit deĵiĸtirici genetik polimorfizmlerin imm¿nmod¿latºr tedaviye yanēt ¿zerine 

etkisi kohort b¿y¿kl¿klerinin 4 ila 34 hasta arasēnda deĵiĸtiĵi k¿­¿k genetik SDNS kohort 

­alēĸmalarēnda incelenmiĸ, yanēt oranlarēnēn %7 ila %80 arasēnda deĵiĸtiĵi rapor edilmiĸtir. 

SDNS hastalarda altta yatan genetik polimorfizimlerin etkisini deĵerlendiren RK¢ 

bulunmamaktadēr.114 

RAS blokajē  

SDNSôda protein¿riyi azaltmak i­in KNĶ tedavisine ek olarak RAS blokajē tavsiye 

edilmektedir. ACE inhibitºr¿ olarak enalapril ve fosinoprilin kullanēldēĵē 2 RK¢ôda 

protein¿ride azalma olduĵu gºsterilmiĸtir.115,116 Protein¿rideki azalmanēn doz baĵēmlē olduĵu 

gºzlenmiĸtir: 0.2 mg/kg enalapril dozuyla protein¿ride %33ôl¿k azalma olurken 0.6 mg/kg 

enalapril dozu ile protein¿ride %52ôlik azalma meydana gelmiĸtir.115 

FSGSôli eriĸkin ve ­ocuk hastalarda yapēlan retrospektif kohort ­alēĸmalarēndan elde 

edilen epidemiyolojik veriler bºbrek yetmezliĵi riskinin protein¿ride tam veya kēsmi remisyon 

saĵlanamayan hastalarda belirgin bir ĸekilde y¿ksek olduĵunu gºstermiĸtir.99,103 SDNS 

hastalarda siklosporin ve RAS blokajē kombinasyonunun kanētlarēnē saĵlayan sadece 2 RK¢ 

mevcuttur.  
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Kalsinºrin inhibitºrlerine karĸē alternatif tedaviler 

Y¿ksek doz kortikosteroid 

Geleneksel baĸlangē­ kortikosteroid tedavisini takiben uzamēĸ oral ya da iv 

kortikosteroid kullanēmēnēn remisyon olasēlēĵēnē artērabildiĵini gºsteren ­ok d¿ĸ¿k d¿zeyde 

kanēt mevcuttur. Direncin 4 hafta g¿nl¿k ve 4 hafta g¿naĸērē prednizona yanētsēzlēk olarak kabul 

edildiĵi SDNSôlu ­ocuklarda yapēlan bir ­alēĸmada 6 doz iv kortikosteroid (metilprednizolon 

veya deksametazon) oral prednizon ile kombine edildi ve kēsa dºnem sonucu 2 haftalēk rejimin 

sonunda deĵerlendirildi. Metilprednizolona randomize edilenlerin sadece k¿­¿k bir bºl¿m¿ 

ger­ekte bu ilacē aldēĵēndan dolayē ­alēĸma ­ok d¿ĸ¿k kalitededir. Geri kalan hastalar 

deksametazon ile tedavi edildiler. Tedavi edilen 81 hastadan 78ôi deĵerlendirildi. Pulse 

kortikosteroid tedavisi %34 oranēnda tam, %13 oranēnda kēsmi remisyon oluĸturdu ve 

metilprednizolon ve deksametazon tedavi gruplarē arasēnda belirgin bir fark gºstermedi. 117 

SDNS hastalarēnda yapēlan k¿­¿k randomize ­alēĸmalarda d¿ĸ¿k doz kortikosteroid 

kullanēmēndan elde edilen remisyon oranlarē Tablo 6ôda ºzetlendi ve uzamēĸ kortikosteroid 

tedavisiyle SDNSôlu hastalarēn %53ô¿ne varan oranda remisyon saĵlandē; %0-17ôsinde 

(ortalama %8) ilave tedavi olmaksēzēn remisyon ger­ekleĸtirildi.  

Tablo 6: SDNSôun randomize ­alēĸmalarēnēn kortikosteroid tedavisi kullanēlan kontrol 

gruplarēnda remisyon 

¢alēĸma Tedavi Remisyon outcome Olay Total n Yanēt (%) 

ISKDC 197497 

Tarshish 199698 

Prednizon 

Prednizon 

Tam 

Tam veya kēsmi 

6 

12 

13 

21 

46.2 

57.1 

Prednizon yanētē  Tam veya kēsmi 18 34 52.9 

Lieberman 1996109 

Ponticelli 1993110 

Garin 1988108 

Plasebo 

Steroid yok 

Plasebo 

Kēsmi 

Tam veya kēsmi 

Tam 

2 

0 

0 

12 

7 

4 

16.7 

0.0 

0.0 

Prednizonsuz yanēt  Tam veya kēsmi 2 23 8.7 

ISKDC, International Study of Kidney Disease in Children; SDNS, steroid diren­li nefrotik sendrom 

MMF   

Bir randomize klinik ­alēĸmada MMFôin oral deksametazon veya siklosporin ile 

kombinasyonu deĵerlendirilmiĸtir. Bu ­alēĸmanēn MMF grubundaki hastalar tedavinin 12 

ayēnda %33 kombine tam ve kēsmi remisyon oranē gºstermiĸtir. ¢alēĸmada tedavi kollarē 
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arasēnda belirgin bir fark bulunmamēĸtēr (bkz Tablo 5).111 Benzer ĸekilde mikofenolatla en az 6 

ay tedavi edilen SDNSôlu ­ocuklarē kapsayan gºzlemsel ­alēĸmalar %23 ila %62 arasēnda 

deĵiĸen oranlarda tam remisyon, %25 ila %37 arasēnda kēsmi remisyon gºsterirken, %8 ila %40 

olguda yanēt elde edilemedi.116,118 

Sitotoksik ila­lar 

Tek baĸēna kortikosteroid kullanēmēna karĸēlēk prednizon ile kombine edilmiĸ sitotoksik 

ila­ kullanēmēnēn etkisini araĸtēran 2 RK¢ôda sitotoksik ila­larēn faydasēnēn gºr¿lmemiĸ 

olmasēndan dolayē sitotoksik ila­larēn SDNSôlu ­ocuklarda kullanēlmamasē ĸeklindeki yaklaĸēm 

orta derece kanēt d¿zeyine sahiptir. Elde edilen kanēt k¿­¿k ºrneklem sayēsē nedeniyle orta 

derecelidir. (Tablo 7).97,98 ISKDC ­alēĸmasēnda siklofosfamidle birlikte kortikosteroid 

kullanēmē tek baĸēna kortikosteroid kullanēmēyla karĸēlaĸtērēldēĵēnda tam remisyon saĵlamada 

belirgin bir fark oluĸturmamēĸtēr. Kombine tedavi grubundaki 18 hastadan 10ôunda, 

kortikosteroid grubunda ise 13 hastanēn 6ôsēnda tam remisyon saĵlanmēĸtēr. Yan etkiler 

kombine tedavi grubunda daha fazla olmuĸtur.119 Tutarsēzlēĵēn bu risk tahminini 

etkileyebilmesine raĵmen, RR ve CI 1 ­evresinde toplanmēĸtēr. Siklofosfamidle birlikte 

kortikosteroid kullanēmēnē tek baĸēna kortikosteroid kullanēmē ile karĸēlaĸtēran Tarshish 

­alēĸmasēnda tedaviye siklofosfamid eklenmesinin bir yararē gºsterilemedi. Kombinasyon 

tedavisi ile 32 hastanēn 16ôsēnda tam remisyon saĵlanērken, tek baĸēna kortikosteroidler 21 

hastanēn 12 sinde tam remisyon oluĸturdu (p=AD). Bir randomize ­alēĸmada da siklofosfamid 

(n=17) siklosporinle (n=15) karĸēlaĸtērēldē. Kombine tam ve kēsmi remisyon oranlarē siklosporin 

grubunda %60, siklofosfamid grubunda %17 (p<0.05) olacak ĸekilde belirgin bir fark 

gºsterince daha ºnceden tanēmlanan kriterlere dayanēlarak ­alēĸma durduruldu.120 Aynē 

zamanda sitotoksik ila­larēn kullanēmēndan kaynaklanan potansiyel zararlar (ciddi 

enfeksiyonlar, ge­ dºnemde malignite riski, azalmēĸ fertilite, hemorajik sistit ve alopesi) 

faydalarēna kēyasla daha ºn plana ­ēktē (Online Suppl Tablo 14).43 

Rituksimab 

RK¢ôlarēn eksikliĵine ve ciddi yan etki riskine baĵlē olarak (yan etki riski tedavinin 

kesilmesinden sonra uzunca bir s¿re devam edebilir) rituksimab SDNS i­in bir tedavi se­eneĵi 

olarak tavsiye edilmemektedir.82 Umut verici bir ila­ olmakla birlikte prospektif randomize 

­alēĸmalar gereklidir. 
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Tablo 7: SDNSôda sitotoksik tedavi 

 

Yazar 

 

n 

 

Ķĸlem 

 

Kontrol  

 

Remisyon: 

(tam/kēsmi) 

 

Remisyon i­in 

RR deĵeri 

 

Sonu­ 

ISKDC 

197497 

31 Siklofosfamid po. + 

prednizon 3 ay 

Prednizon 3 

ay 

10 (%56) vs.6 

(%46) 

1.20 (0.59-

2.47) 

Fark yok 

Tarshish 

199698 

53 Siklofosfamid po x 3 

ay + prednizon 12 ay 

g.a. 

Prednizon 

12 ay g.a. 

16 (%50) vs. 

12 (%57) 

0.88 (0.53-

1.45) 

Fark yok 

g.a.: g¿naĸērē; po: peroral; RR: risk ratio; SDNS: steroid diren­li nefrotik sendrom; vs: karĸē  

 

Tekrarlayan hastalēk  

Tam remisyondan sonra n¿ks gºsteren SDNSôlu hastalarda imm¿nsupresif tedavinin 

yeniden baĸlatēlmasēnē ºneriyoruz. Kontrols¿z SDNSôlu hastalarēn devam eden nefrotik 

durumdan kaynaklanan komplikasyonlara maruz kalabilmesi ve bºbrek yetmezliĵi geliĸme 

riskinin y¿ksek olmasē nedeniyle bu tavsiye yapēlmaktadēr. Spesifik bir tedavi tercihi 

oluĸturacak literat¿r bilgisi mevcut deĵildir. Herhangi bir ºncelik oluĸturmaksēzēn, oral 

kortikosteroid kullanēmē, ºnceki etkili imm¿nsupresif ilaca geri dºn¿lmesi veya potansiyel 

toksisiteden korunmak i­in alternatif bir imm¿nsupresif ila­ baĸlanēlmasē ĸeklinde ­eĸitli 

se­enekler mevcuttur. Risk/fayda belirlenmesi yeniden deĵerlendirmeyi gerektirir ve her n¿ksle 

birlikte daha belirgin olur.  

 

ARAķTIRMA ¥NERĶLERĶ  

¶ Diren­li nefrotik sendromda KNĶ ile alternatif imm¿nsupresif ve non-imm¿nsupresif 

ila­larē karĸēlaĸtēran RK¢ôlara ihtiya­ vardēr. 

¶ Genetik mutasyonlarla iliĸkili nefrotik sendromu olan hastalarda tedavi se­eneklerinin 

araĸtērēlmasēna ihtiya­ duyulmaktadēr. 

¶ SDNSôda rituksimab tedavisini araĸtēran RK¢ôlara ihtiya­ duyulmaktadēr. 

SUPPLEMENTARY MATERIAL  

Supplementary Table 8: Evidence profile of RCTs examining CsA vs. placebo in steroid-resistant nephrotic 

syndrome in children. 

Supplementary Table 9: Meta-analyses and systematic reviews on steroid-resistant nephrotic syndrome in children. 

Supplementary Table 10: Evidence profile of studies examining CsA vs. Cyc treatment in children with steroid-

resistant nephrotic syndrome. 
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Supplementary Table 11: Summary table of studies examining CsA vs. Cyc treatment in children with steroid-

resistant nephrotic syndrome (categorical outcomes). 

Supplementary Table 12: Evidence profile of RCTs examining ACE-I treatment for steroid-resistant nephrotic 

syndrome in children. 

Supplementary Table 13: Summary table of RCTs examining ACE treatment for steroid-resistant nephrotic 

syndrome in children (continuous outcomes). 

Supplementary Table 14: Evidence profile of studies examining p.o. Cyc plus steroid vs. steroid in steroid-resistant 

nephrotic syndrome and/or FSGS in children. 

Supplementary Table 15: Summary table of studies examining p.o. Cyc plus steroid vs. steroid in children with 

SRNS or FSGS (categorical outcomes). 

Supplementary Table 16: Summary table of studies examining p.o. Cyc plus steroid vs. steroid in children with 

SRNS or FSGS (continuous outcomes). 

Supplementary Table 17: Summary table RCTs examining IV vs. p.o. Cyc treatment in children with steroid-

resistant nephrotic syndrome (continuous outcomes). 

Supplementary Table 18: Summary table of RCT examining TAC vs. CsA treatment in children with steroid-

resistant nephrotic syndrome (categorical outcomes). 

Supplementary Table 19: Summary table of RCT examining TAC vs. CsA treatment in children with steroid-

resistant nephrotic syndrome (continuous outcomes). 

Not: Ek materyal htpp://www.kdigo.org/clinical_practice_guidlines/GN.php adresinde makalenin online 

versiyonuna eklenmiĸ bulunmaktadēr. 
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B¥L¦M 5: ERĶķKĶNLERDE MĶNĶMAL DEĴĶķĶKLĶK HASTALIĴI 

Kidney International Supplements (2012) 2, 177ï180; doi:10.1038/kisup.2012.18 

GĶRĶķ 

Bu bºl¿m minimal deĵiĸiklik hastalēĵē (MDH) olan eriĸkinlerde tedavi tavsiyelerini 

sunar. Bu kēlavuzun k¿resel uygulamalarē i­in maliyet etkileri 2. bºl¿mde ele alēndē.    

5.1: Eriĸkin MDHônēn baĸlangē­ epizodunun tedavisi  

5.1.1: Nefrotik sendromun baĸlangē­ tedavisi i­in kortikosteroidlerin verilmesini 

tavsiye ediyoruz. (1C) 

5.1.2: Prednizon veya prednizolon*  1 mg/kg (maksimum 80 mg) g¿nl¿k tek doz 

olarak veya 2 mg/kg (maksimum 120 mg) g¿naĸērē verilmesini ºneriyoruz. (2C) 

5.1.3: Y¿ksek doz kortikosteroid ile baĸlangē­ tedavisinin eĵer tolere edilirse ve 

tam (komplet) remisyon saĵlanērsa minumum 4 hafta s¿rd¿r¿lmesini, tam 

remisyon saĵlanamazsa maksimum 16 hafta verilmesini ºneriyoruz. (2C) 

5.1.4: Remisyona giren hastalarda, remisyondan sonraki 6 ay boyunca 

kortikosteroidlerin yavaĸ yavaĸ azaltēlmasēnē ºneriyoruz. (2D) 

5.1.5: Hastalar i­in y¿ksek doz kortikosteroidler rºlatif kontrendikasyon 

oluĸturuyorsa veya intoleransa yol a­ēyorsa (ºr. kontrols¿z diyabet, psikiyatrik 

durumlar, ĸiddetli osteoporoz), sēk tekrarlayan MDH bºl¿m¿nde tartēĸēldēĵē gibi 

oral siklofosfamid veya KNĶôlerini ºneriyoruz. (2D) 

5.1.6: Sēk olmayan n¿kslerde kortikosteroidlerin 5.1.2, 5.1.3 ve 5.1.4 noôlu 

ºnerilerdeki gibi aynē dozda ve aynē s¿re boyunca kullanēlmasēnē ºneriyoruz. (2D) 

*Prednizon ve prednizolon aynē dozlarda kullanēldēĵēnda eĸdeĵerdir. Her ikisi de ­alēĸmanēn kºken aldēĵē 

¿lkeye gºre RK¢ôlarda kullanēlmēĸtēr. Bu bºl¿mde prednizona ait olan ileride ge­en referanslar prednizon 

veya prednizolonu tanēmlar. Oral kortikosteroidlere iliĸkin referanslar ise yine prednizon veya 

prednizolonu tanēmlar.  

ARKA PLAN  

MDH, ēĸēk mikroskopunda glomer¿ler lezyonun saptanmadēĵē (hafif mezangiyal 

birikim olabilir), imm¿nflorosan mikroskopide boyanmanēn gºsterilemediĵi (C3 ve IgM i­in 
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d¿ĸ¿k yoĵunluklu boyanma olabilir) ve elektron mikroskopide elektron-yoĵun depozitler 

olmadan ayaksē ­ēkēntēlarda silinmenin gºzlendiĵi bir nefrotik sendrom tablosunu tanēmlar.121 

MDHônda spontan remisyon gºr¿lebilmesine raĵmen,122-125 tedavisiz nefrotik sendrom 

kēsmen dislipidemiden kaynaklanan hēzlanmēĸ ateroskleroz,126 enfeksiyon,125,127 ve 

tromboembolik olaylardan128 dolayē ºnemli morbidite ile iliĸkilidir.  Bu nedenle spesifik tedavi 

remisyon hedefi ile verilmelidir. Tedavinin temel taĸē kortikosteroidlerdir. ¢ocuklardaki MDH 

kortikosteroidlere son derece hassas olmasēna raĵmen, eriĸkinlerde tedaviye yanēt daha yavaĸ 

olma eĵilimindedir ve tedaviye baĸladēktan sonra 3-4 ay kadar gecikebilir. Aynē zamanda 

eriĸkinlerde kortikosteroidlere yanēt ºngºr¿l¿rl¿ĵ¿ daha azdēr, eriĸkin MDH olan hastalarēn 

sadece %75ôi steroide hassastēr (Tablo 8). Bununla birlikte, ­ocuklarēn aksine eriĸkinlerde 

MDHônēn tedavisini araĸtēran iyi dizayn edilmiĸ RK¢ yetersizliĵi vardēr. 

Eriĸkin MDH olanlarda akut bºbrek hasarē (AKI) yaygēndēr (%20-25ôe kadar).129,130 

MDH olan eriĸkinlerde progresif KBH hastalēĵēn doĵal bir par­asē deĵildir ve KBH geliĸimi 

altta yatan FSGSôyi telkin eder. 

Eriĸkin MDH olan hastalarēn yarēsēndan fazlasēnda n¿ks geliĸir ve ¿­te birine yakēnēnda 

sēk n¿ks gºr¿lebilir veya kortikosteroid baĵēmlē olur.130-133 Ayrēca, ­ocukluĵunda MDS olan 

eriĸkinlerde %40ôe varan n¿ks oranlarē ve bu hastalarda n¿kslerin devam ettiĵi rapor 

edilmiĸtir.16 MDH ile iliĸkili sekonder etyolojiler yaygēn deĵildir fakat akēlda tutulmalēdēr. 

Bunlar Hodgkin hastalēĵē, lityum tedavisi ve nonsteroid antienflamatuar ila­lardēr.134  

Kortikosteroidler genellikle iyi tolere edilir, fakat steroid diren­li veya SN hastalarda 

uzun s¿reli/ yinelenen kullanēmlarēnda yan etkileri yaygēndēr.  

Hastalēkla ilgili t anēmlar 

Protein¿rinin klinik sonu­larēnēn tanēmlarē bºl¿m 6 Tablo 10ôda listelendi. 

Protein¿rideki kēsmi (parsiyel) remisyon MDHôda gºzlenmez.  

 

GEREK¢E 

¶ Eriĸkin MDHônēn tedavisinde kortikosteroidleri tavsiye etmek i­in sadece d¿ĸ¿k kaliteli 

kanēt vardēr. Bu tavsiye b¿y¿k ºl­¿de ­ocuklardaki RK¢ôlardan ­ēkarēmlara bunun yanē 

sēra eriĸkinlerdeki k¿­¿k RK¢ôlara ve gºzlemsel ­alēĸmalara dayanēr. 
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¶ Eriĸkinlerde kortikosteroidlerin optimal dozu ve s¿resini tanēmlamak i­in sadece d¿ĸ¿k 

kaliteli kanētlar vardēr fakat n¿ksleri azaltmak i­in genellikle remisyon elde edene kadar 

y¿ksek doz uygulamasēnē takiben yavaĸ doz azaltēmē tercih edilmektedir. 

¶ Eriĸkinlerde kortikosteroidlerin g¿naĸērē kullanēmēnēn g¿nl¿k kullanēma eĸit olduĵunu 

ºnermek i­in ­ok d¿ĸ¿k kaliteli kanēt vardēr. 

¶ Eriĸkinlerdeki MDHôda remisyon i­in ge­en s¿re, ­ocuklardakine gºre daha uzun 

olabilir. 

Tablo 8: MDHôda doz rejimleri 

Ķla­ ve doz ĸemasē 

Baĸlangē­ tedavisi 

Prednizon 

G¿nl¿k tek doz 1 mg/kg (maksimum 80 mg) veya g¿naĸērē tek doz 2 mg/kg (maksimum 120 

mg) 

- tam remisyona kadar (minimum 4 haftadan maksimum 16 haftaya) 

- tam remisyondan sonra 6 ay boyunca yavaĸ yavaĸ azaltēlarak  

SN veya SB MDH 

1. Siklofosfamid (oral) tek doz 2-2.5 mg/kg/g¿n tolere edilirse 8 hafta 

2. Siklofosfamide raĵmen n¿ks olduĵunda veya doĵurgan yaĸtaki hastalara.  

     a. Siklosporin baĸlangē­ dozu 3-5 mg/kg/g¿n (iki eĸit bºl¿nm¿ĸ doz ĸeklinde) 

     b. Takrolimus 0.05-0.1 mg/kg/g¿n (iki eĸit bºl¿nm¿ĸ doz ĸeklinde) 

3. Kortikosteroidlere, siklofosfamide ve/veya KNĶôlerine intolerans 

   a. Mikofenolat mofetil 500-1000 mg g¿nde iki kez 1-2 yēl  

MDH: minimal deĵiĸiklik hastalēĵē; SB: steroid baĵēmlē; SN: sēk n¿kseden. 

 

Kortikosteroidler ­ocuklarda birka­ b¿y¿k prospektif RK¢ônēn99,135 yanē sēra ­ocuk ve 

eriĸkinlerde yapēlmēĸ gºzlemsel ­alēĸmalarēn da129-133 konusu olmuĸtur. Eski tarihli, ­ok 

merkezli, kontroll¿, 125 eriĸkin nefrotik sendrom hastasēnē i­eren (hastalarēn 35 tanesi sadece 

ēĸēk mikroskopisi ile deĵerlendirilmiĸ) bir ­alēĸmada tedavi grubu ile (g¿nde 20 mg prednizolon 

ile en az 6 ay) tedavisiz bērakēlan grup karĸēlaĸtērēlmēĸ ve tedavi grubunda protein¿ride erken ve 

hēzlē azalma gºr¿lm¿ĸt¿r. Bununla birlikte 2.5 yēllēk takipte her iki grup arasēnda protein¿ri ve 

serum albumin yºn¿nden bir fark saptanmamēĸtēr. 28 eriĸkin MDH hastasēnēn alēndēĵē benzer 
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k¿­¿k bir RK¢ôda 2 ay s¿reyle iki g¿nde bir 125 mg prednizon tedavisi plasebo ile 

karĸēlaĸtērēldēĵēnda 77 aylēk takip s¿resince t¿m remisyon oranlarēnda fark bulunmamēĸtēr. 

¦stelik bu zaman diliminde plasebo grubunun prednizon ile tedavi baĸlanmasēndan dolayē olan 

ºnemli bir y¿zdesi sonlandērēlmēĸtēr. Bununla birlikte, prednizon ile tedavi olan hastalar daha 

hēzlē remisyona gitmiĸtir (tedavi alan 14 hastadan 12ôsi, 14 kontrol¿n 6ôsē ile karĸēlaĸtērēldēĵēnda 

2 ay daha ºnce tam remisyona girmiĸtir).124,136   

G¿nl¿k ve g¿naĸērē kortikosteroid kullanēmēmē karĸēlaĸtēran kontroll¿ ­alēĸma 

olmamasēna raĵmen, gºzlemsel ­alēĸmalar yanēt oranlarēnda herhangi bir fark olmadēĵēnē 

gºstermiĸtir.130 Kortikosteroid tedavisi eriĸkin MDHôlē hastalarēn %80ôninde tam remisyon 

saĵlar. Tam remisyon i­in ge­en s¿re ­ocuklarla karĸēlaĸtērēldēĵēnda daha uzundur (%50 hastada 

4 hafta, geriye kalan %10-25 i­in 12-16 haftalēk tedavi gerekmektedir).129-130 ¢ocuklarda 6 

aylēk kortikosteroid tedavisinin 3 aylēk tedaviye gºre daha az n¿ks oranēyla iliĸkili olduĵu 

bilinmektedir. Eriĸkinlerde kortikosteroid azaltma yºntemi bilinmemektedir; fakat yaygēn 

olarak kullanēlan tedavi ĸekli kortikosteroide toplam maruziyetin en az 24 hafta olduĵu ve 

remisyon saĵlandēktan sonra dozun 5-10 mg/hafta veya daha az dozda azaltēldēĵē 

tedavidir.125,129,130  

¢ok az hasta ilk prezentasyon zamanēnda kortikosteroidsiz bir rejim ile tedavi edilir 

(ºrneĵin, siklofosfamid132,137,138 veya siklosporin139). Bu ­ok sēnērlē deneyimde tipik % 75ôlik 

yanēt oranē kortikosteroidler ile karĸēlaĸtērabilir bir orandēr.  

Sēk olmayan MDH n¿kslerinde ilk prezantasyondaki gibi kortikosteroid tedavisi 

tekrarlanabilir. Eriĸkinlerde n¿ks tedavisi ile ilgili RK¢ yoktur. N¿kslerde prednisolonun 

yeniden baĸlanmasē sēklēkla remisyon ile sonu­lanmaktadēr.  

5.2: SN/SB MDH 

5.2.1: Oral siklofosfamidi 2-2.5 mg/kg/g¿n 8 hafta s¿reyle ºneriyoruz. (2C) 

5.2.2: 1-2 yēl s¿reyle siklofosfamide raĵmen n¿ksetmiĸ SN/SB MDH hastalarē veya 

doĵurganlēĵēnē korumak isteyen hastalar i­in KNĶ tedavisini (siklosporin 3-5 

mg/kg/g¿n veya takrolimus 0.05-0.1 mg/kg/g¿n bºl¿nm¿ĸ dozlarda) ºneriyoruz. 

(2C) 

5.2.3: Kortikosterid, siklofosfamid ve KNĶôlerine intoleransē olan hastalara MMF 

500-1000 mg g¿nde iki kez 1-2 yēl s¿reyle ºneriyoruz. (2D) 
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GEREK¢E 

¶ Eriĸkin SN/SB MDH hastalarēnda alkilleyici ila­larēn deĵerini ºnermek i­in d¿ĸ¿k 

kalitetede deliller vardēr. Bu yaklaĸēm i­in destek ­ocuklardaki RK¢ôlardan ve 

eriĸkinlerdeki gºzlemsel ­alēĸmalardan gelmektedir.  

¶ Eriĸkin MDHônda KNĶôlerinin tam veya kēsmi remisyonu uyarabileceĵini ºnermek i­in 

d¿ĸ¿k kalitede delil vardēr fakat n¿ks oranlarē KNĶôn¿n kesilmesinden sonra alkilleyici 

ila­lar ile olan tedaviden daha y¿ksek olabilir. 

¶ Kortikosteroidsiz veya KNĶôs¿z bir ila­ olarak MMF kullanēmēnē ºnermek i­in d¿ĸ¿k 

kalitede kanēt vardēr.  

Gºzlemsel ­alēĸmalarda, siklofosfamid ile tedavi eriĸkinlerin ºnemli bir kēsmēnda 

remisyon saĵlar.129,130,132 N¿ks¿z dºnem siklosporinden daha uzun gºz¿kmektedir (aĸaĵēya 

bakēnēz). Gºzlemsel ­alēĸmalarda,  SB eriĸkinlerde siklofosfamid ile baĸlangē­ yanēt oranlarē 

m¿kemmel gºr¿ld¿ (bir ­alēĸmada dokuz hastanēn tamamē kortikosteroid tedavisinden 

kurtuldu)129; bununla birlikte bu hastalarēn beĸinde n¿ks geliĸti. Bu ­alēĸmada hastalarēn % 

80ôinde ortalama 9.1 yēl olan s¿rekli remisyonla SN MDH hastalarēnēn SB MDH hastalarēndan 

daha iyi seyirli olduĵu gºr¿ld¿. Benzer ĸekilde SB MDH olan ­ocuklar siklofosfamide SN 

MDHôdan daha az yanēt verebilir.43 Bir diĵer ­alēĸmada 36 eriĸkin SN/SB MDH hastasēnēn 21ôi 

8 haftada ve ilave 4 hasta da 16 haftada remisyon elde etti (toplamda 25/31 hasta - %69). 

Siklofosfamide prednizon ilavesi ek fayda saĵlamamēĸtēr. Kortikosteroidle karĸēlaĸtērēldēĵēnda 

siklofosfamid ile remisyon daha uzu s¿reli gºz¿kmektedir.132 Bir diĵer ­alēĸmada siklofosfamid 

ile (SN veya SB MDH i­in)  tedavi edilen 20 hastanēn % 55ôi tam veya kēsmi remisyona 

sahipti.130 Eriĸkinlerde i.v. siklofosfamid kullanēmēnēn etkinliĵi ile ilgili sadece bir ­alēĸma 

vardēr.140   

Bir­ok gºzlemsel ­alēĸma %70-90 remisyon oranēyla siklosporinin etkinliĵini rapor 

etmiĸtir.130,141 Bir RK¢ôda, SN/SB nefrotik sendromlu 73 eriĸkin ve ­ocuk hastada (31 MDHôli; 

42 FSGSôli), ya 8 hafta siklofosfamid 2.5 mg/kg/g¿n ya da 9 ay siklosporin tedavisi verildi, 

ila­lar azaltēlarak kesildi. Dokuzuncu ayda remisyon oranlarē ºnemli bir farklēlēk gºstermedi 

(siklofosfamidde %64 (18/28), siklosporinde %74(26/35) remisyon s¿rd¿r¿ld¿). 

Bununla birlikte ikinci yēl sonunda siklofosfamid alan hastalarēn %63ô¿ siklosporin alan 

hastalarēn ise %25ôi hala remisyondaydē.62 Bir baĸka 52 hastalēk RK¢ kortikosteroidlere daha 

az maruz kalmanēn ek faydasēnē ºnererek siklosporine ek 0.8 mg/kg/g¿n prednizonun sadece 1 
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mg/kg/g¿n prednizonla karĸēlaĸtērēldēĵēnda daha erken remisyon saĵladēĵēnē gºsterdi (Online 

Suppl Tablo 20, 21).142  

Siklosporinin optimal dozu ve s¿resi bilinmemektedir. Bir RK¢ôda, SN/SB nefrotik 

sendromlu eriĸkin ve ­ocuklarda siklosporin 9 ay s¿reyle 5 mg/kg/g¿n dozunda verilerek takip 

eden 3 ay boyunca azaltēlarak kesildi. Siklosporin baĵēmlēlēĵē olasēlēĵē tam remisyon elde 

ettikten sonra aniden kesildiĵinde y¿ksektir. Bununla birlikte 36 eriĸkin hastada ortalama 26 

aya uzatēlmēĸ tedaviyi takiben yavaĸ doz azaltēmē, kortikosteroidsiz 14 hastanēn 11ôinde ve 

d¿ĸ¿k doz kortikosteroidle 3 hastada uzun s¿reli remisyon saĵladē. Siklosporine baĵēmlē kalan 

%20 hastada, 3 mg/kg/g¿n dozu remisyonun s¿rd¿r¿lmesi i­in yeterliydi. Remisyonun 

k¿m¿latif oranē 6. ayda bir plato yapmēĸ gºz¿k¿yordu.143,144 

K¿­¿k bir RK¢ôda SB hastalarda 24 hafta uygulanan takrolimus ile i.v. siklofosfamid 

karĸēlaĸtērēldē. Siklosoprine benzer yanēt oranlarēna ulaĸēlēp t¿m hastalarda kortikosteroid 

tedavisinin kesilmesi baĸarēldē.140 

Eriĸkin MDH hastalarēnda KNĶôlerinin terapºtik seviyesini ºnermek i­in yetersiz bilgiler 

vardēr. Tablo 8ôde ºnerilen doz rejimi ile tedaviye baĸlayēp remisyon elde ettikten sonra KNĶ 

dozu progresif olarak remisyonu s¿rd¿recek en d¿ĸ¿k seviyeye azaltēlmalēdēr. Bir­ok hasta 

tamamēyla kortikosteroidlerden kurtulabilmektedir.140 KNĶ baĸladēktan sonra kortikosteroidleri 

azaltmak ve kesmek i­in t¿m ­aba gºsterilmelidir.  

MDH olan ­ocuklarda MMF kortikosteroidsiz bir tedavi se­eneĵi olarak kullanēlmēĸtēr (bkz. 

ºneri 3.3.5.). Eriĸkinlerde MMF ile deneyimler olgu sunumlarēyla sēnērlēdēr.145-147  

 

5.3: Kortikosteroid diren­li MDH 

5.3.1: Kortikosteroide diren­li hastalarē nefrotik sendromun diĵer sebepleri i­in 

yeniden deĵerlendiriniz. (derecelendirilmemiĸ)  

GEREK¢E 

¶ Kortikosteroide diren­li MDH FSGSôyi akla getirir.  

Eriĸkin MDH hastalarēnēn yaklaĸēk %10ôu steroid diren­lidir (daha ºnce belirtildiĵi gibi 

g¿nl¿k veya g¿naĸērē kullanēlan toplam 16 haftalēk kortikosteroid tedavisi baĸarēsēz olduĵunda). 

Kortikosteroid direnci, tespit edilmemiĸ FSGSôye baĵlē olabilir (fokal lezyondan dolayē biyopsi 
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ºrneĵinde gºr¿nmeyebilir). Biyopsi tekrarē d¿ĸ¿n¿lebilir ve biyopsi MDHôdan daha kºt¿ 

prognozla iliĸkili olan FSGSôyi gºsterebilir. Eriĸkinlerde kortikosteroid diren­li MDHônēn 

tedavi stratejisinde RK¢ yoktur ve ­ok az gºzlemsel bilgi vardēr. Tedavi stratejisi bºl¿m 6'da 

belirtildiĵi gibi ºnerilmektedir. 

5.4: Destekleyici tedavi 

5.4.1: ABH olan MDHônda ilk epizod gibi kortikosteroid tedavisini ve endikeyse 

renal replasman tedavilerini ºneriyoruz. (2D) 

5.4.2: MDHônēn ilk epizodunda statinler ile hiperlipidemi  tedavisini ve 

normotansiflerde ACE-I /ARB ile protein¿ri tedavisini ºnermiyoruz. (2D) 

GEREK¢E 

¶ ABH eriĸkinlerde MDHôna eĸlik edebilir. Bu genellikle devam eden kortikosteroid 

tedavisi ile geri dºn¿ĸ¿ml¿d¿r. Renal replaman tedavisi i­eren destekleyici tedavi 

ge­ici olarak gerekebilir. Eriĸkin MDHônda protein¿ri tipik olarak 

kortikosteroidlerle d¿zelecektir. Sonu­ olarak protein¿rinin tedavisi ile birlikte eĸlik 

eden hiperlipideminin de gerilemesiyle statin tedavisi ihtiyacē da ortadan 

kalkacaktēr. 

¶ Eriĸkin MDHônda protein¿ri tipik olarak kortikosteroidlerle gerileyecektir. Eĵer 

erken remisyon saĵlanērsa protein¿riyi azaltmak i­in RAS blokajē ve statinler 

gereksizdir.  

MDHônda bazen diyaliz gerektirecek kadar ĸiddetli ABH oluĸabilir. Risk faktºrleri ileri 

yaĸ, hipertansiyon, ĸiddetli nefrotik sendrom ve altta yatan bºbrek arteriosklerozudur.130,148 

ABH geliĸen hastalar tablo ne kadar aĵēr olursa olsun tipik olarak iyileĸir. Bununla birlike ABH 

geliĸen hastalarēn bir kēsmēnda rezid¿el kronik bºbrek hasarē geliĸebilir.130 ABH i­in 

kortikosteroidlerle tedavinin devamēnēn yanē sēra vol¿m durumuna dikkat edilmesi ve diĵer 

destekleyici tedavi ºnerilir. 

¢ocukluk ­aĵēnda n¿kseden nefrotik sendrom hikayesi olan 40 eriĸkin hastada yapēlan 

bir ­alēĸma ­ocuklarda n¿ksler sērasēnda oluĸan intermittan hiperlipideminin uzun dºnem 

kardiyovask¿ler riski arttērmadēĵē sonucunu ­ēkarmēĸtēr.149 Antihiperlipidemik ila­larēn ve 

ACEĶ/ARBôlerin kullanēmē, hēzlē remisyon saĵlanamayan SN/SB MDH hastalarēnda 



91 
 

d¿ĸ¿n¿lebilir. ACEĶ veya ARBôlerin eklenmesinin aĵēr nefrotik sendrom hastalarēnda di¿retik 

tedavi ile beraber ABH zemini hazērlayabildiĵini hatērlatmak gerekir.150  

Maliyet faktºrleri 

Prednizon ve siklofosfamid, KNĶ ve MMF tedavilerine gºre daha az maliyetlidir. 

Maliyet faktºrleri daha pahalē ila­lara g¿c¿ yetmeyen veya eriĸemeyen hastalarda dikkate 

alēnmasē gerekir.151 Ketokonazol eklenmesi g¿venlidir ve KNĶ ile ilgili maliyette ºnemli 

azalmalar saĵlayabilir, fakat nefrotoksisiteden sakēnmak i­in ila­ d¿zeylerinin 

deĵerlendirilmesi gerekmektedir.73 

ARAķTIRMA ¥NERĶLERĶ 

¶ RK¢ôlarēn eriĸkin MDHônēn ilk epizodu i­in kortikosteroide alternatif olarak 

KNĶôlerinin veya MMFôin kullanēmēnē araĸtērmalarē gerekir. 

¶ SN/SB MDHônda KNĶôni siklofosfamid ile karĸēlaĸtēran ve takrolimus siklosporin 

ikilisinden hangisinin tercih edilmesi gerektiĵini saptayacak RK¢ôlara ihtiya­ vardēr.  

¶ SN/SB MDHôda rituksimabēn rol¿n¿ incelemek i­in RK¢ôlara ihtiya­ vardēr.  

¶ SN/SB MDHôda levamizol¿n rol¿n¿ incelemek i­in RK¢ôlara ihtiya­ vardēr.  

¶ Bu RK¢ôlarda SN/SB MDHônēn ve iliĸkili tedavilerin uzun s¿reli kardiyovask¿ler, 

metabolik, enfeksiyºz, ve kemik risklerini deĵerlendirmek i­in deliller toplanmalēdēr. 

 

SUPPLEMENTARY MATERIAL  

Supplementary Table 20: Summary table of RCT examining CsA vs. steroid treatment after first relapse in adults 

with minimal change disease (categorical outcomes). 

Supplementary Table 21: Summary table of RCT examining CsA vs. steroid treatment after first relapse in adults 

with minimal change disease (continuous outcomes). 

Not: Ek materyal htpp://www.kdigo.org/clinical_practice_guidlines/GN.php adresinde makalenin online 

versiyonuna eklenmiĸ bulunmaktadēr. 
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B¥L¦M 6: ERĶķKĶNLERDE ĶDĶYOPATĶK FOKAL SEGMENTAL 

GLOMER¦LOSKLEROZ   

Kidney International Supplements 2012 (2):181-185; doi:10.1038/kisup.2012.19 

GĶRĶķ 

Bu bºl¿mde, biyopsi ile kanētlanmēĸ idiyopatik FSGS tanēsē olan eriĸkinler i­in tedavi 

tavsiyeleri yer almaktadēr. Bu rehberin k¿resel uygulamada maliyet etkileri Bºl¿m 2ôde 

tartēĸēlmēĸtēr. 

6.1: FSGSônin baĸlangē­ deĵerlendirmesi 

6.1.1: FSGSônin sekonder formlarēnē dēĸlamak i­in kapsamlē deĵerlendirme 

ĸarttēr. (derecelendirilmemiĸ) 

6.1.2: Genetik testler rutin olarak uygulanmamalēdēr. (derecelendirilmemiĸ) 

ARKA PLAN  

FSGSônin klasik tanēmēnda segmental mezangiyal matriks artēĸē ile birlikte kapiller 

tēkanma, skleroz, hiyalinoz, kºp¿k h¿creler ve segmental skarlaĸma, Bowman kaps¿l¿ ile 

glomer¿ler yumak arasēnda yapēĸma vardēr.152 Yakēn zamanda ºnerilen bir patolojik 

sēnēflamada FSGSôde nonsklerotik formlarēnēn varlēĵē bildirilmiĸtir.152 Son 10-20 yēl i­inde, 

FSGS lezyonlarēna yol a­tēĵē bilinen etkenlerin sayēsēnda belirgin artēĸ olmuĸtur. Belki bunun 

sonucu olarak bu s¿re­te FSGSônin insidansē, baĸlangē­ yaĸē, klinik tablosu dramatik olarak 

deĵiĸkenlik gºstermiĸtir. ķimdilerde FSGS, insanlarda yapēlan bºbrek biyopsilerinde en sēk 

rastlanan glomer¿ler hasar tiplerinden birisidir.153,154 Siyahi ērkta ve ABDôdeki Ķspanyol kºkenli 

pop¿lasyonda protein¿rinin en sēk nedeni FSGSôdir. 

GEREK¢E 

¶ FSGS, idiyopatik (primer) FSGS ve sekonder FSGS olarak sēnēflandērēlabilir. Bu 

sēnēflama sadece anlam bakēmēndan deĵildir ve tedavi ile iliĸkili etkileri vardēr. 

Ķdiyopatik FSGS, sekonder FSGSônin ayērt edilebilir diĵer t¿m nedenlerinin dēĸlanmasē 

olarak tanēmlanēr.155 FSGSônin sekonder nedenleri Tablo 9ôda listelenmiĸtir ve hastanēn 
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fizik muayenesi, tēbbi ºyk¿s¿, aile ºyk¿s¿, renal gºr¿nt¿leme ve elektron mikroskopisi 

­alēĸmalarē da dahil olmak ¿zere bºbrek patolojisi ile ayrēntēlē deĵerlendirilmelidir.156  

¶ Eriĸinlerde, steroide diren­li FSGS vakalarēnda bile, genetik test yapēlmasēnē 

destekleyen yeterli veri yoktur. FSGSôde aile ºyk¿s¿ yoksa NPHS1 (nefrin), NPHS2 

(podosin), alfa-aktinin-4, CD2AP ve TRPC-6 mutasyonlarē ancak eriĸkin FSGS 

olgularēnēn %0-3ô¿nde saptanmaktadēr.105,157-163 Ķlaveten, genetik anomalili bazē 

hastalarēn tedaviye yanēt vermesi, genetik analiz sonu­larēnēn tedavi kararēnē 

deĵiĸtirmemesi gerektiĵini telkin etmektedir. 

¶ FSGSôsi olan Amerika zencilerinde apolipoprotein L1 (APOL1) gen mutasyonu olmasē 

muhtemeldir.164 ¢oĵu hasta non-nefrotik protein¿ri ile ortaya ­ēkmaktadēr. Bu 

mutasyonda g¿ncel tedavi yaklaĸēmē hen¿z bilinmemektedir, bu nedenle bu kēlavuz 

APOL1 mutasyonunun rutin testlerde bakēlmasēnē ºnermemektedir. 

 

6.2: FSGSônin baĸlangē­ tedavisi 

6.2.1: Sadece nefrotik sendrom kliniĵi olan idiyopatik FSGSôde kortikosteroid ve 

imm¿nsupresif tedavinin d¿ĸ¿n¿lmesini tavsiye ediyoruz. (1C) 

6.2.2: G¿nl¿k tek doz 1 mg/kg (en fazla 80 mg) prednizon* veya g¿n aĸērē 2 mg/kg 

(en fazla 120 mg) ºneriyoruz. (2C)  

6.2.3: Baĸlangē­ta en az 4 hafta y¿ksek doz kortikosteroid; devamēnda tolere 

edilirse ya 16. haftaya ya da tam remisyon saĵlanana kadar (hangisi daha erken 

olursa) y¿ksek doz kortikosteroid ºneriyoruz. (2D) 

6.2.4: Kortikosteroidlerin, tam remisyon saĵlandēktan sonraki 6 aylēk dºnemde 

yavaĸ­a dozunun azaltēlēp kesilmesini ºneriyoruz. (2D) 

6.2.5: Y¿ksek doz kortikosteroidlere intolerans (ºrneĵin: kontrols¿z diyabet, 

psikiyatrik durumlar, ciddi osteoporoz) veya gºreceli kontrendikasyon varlēĵēnda 

ilk basamak tedavide KNĶônin d¿ĸ¿n¿lmesini ºneriyoruz. (2D) 

*Prednizon ve prednizolon aynē dozlarda kullanēldēĵēnda eĸdeĵerdir. Her ikisi de ­alēĸmanēn kºken aldēĵē 

¿lkeye gºre RK¢ôlarda kullanēlmēĸtēr. Bu bºl¿mde prednizona ait olan ileride ge­en referanslar prednizon 

veya prednizolonu tanēmlar. Oral kortikosteroidlere iliĸkin referanslar ise yine prednizon veya 

prednizolonu tanēmlar. 
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ARKA PLAN  

Kalēcē (persistan) protein¿risi olan FSGSôli hastalarda ilerleyici KBH ve ona eĸlik eden 

kardiyovask¿ler mortalite ve morbidite riski artmēĸtēr. Riskler, protein¿ri miktarē ve bºbrek 

fonksiyonlarēnēn d¿zeyi ile iliĸkilidir.  

Tedavinin potansiyel faydalarē hastalēkta tam ĸifa, hastalēĵēn kontrol altēna alēnmasē 

ve/veya SDBYône gidiĸte yavaĸlamadēr. FSGSôde prognoz parametreleri renal olaylar ve 

protein¿rideki deĵiĸimler olmak ¿zere ikiye ayrēlabilir. Hastalēkta ĸifa ve hastalēĵēn kontrol 

altēna alēnmasē esas olarak protein¿rideki deĵiĸiklerle tanēmlanēr (bkz. Tablo 10).  

Ķdiyopatik FSGSôli olgularēn ­oĵunluĵunda hastalēĵēn doĵal seyri uzundur, tam 

remisyon olanlarda bile hastalēk n¿ks¿ %40ôa kadar ­ēkabilir. Kēsmi remisyona girenlerde bile 

yavaĸ, ilerleyici bºbrek fonksiyon kaybē riski vardēr. FSGSôde tedaviye yanēt vermeyen, sayēsē 

az da olsa, kayda deĵer bir grup hasta vardēr. Bu hastalarda tedavinin potansiyel faydalarē ve 

se­ilen imm¿nsupresif tedavinin riskleri iyice tartēlmalēdēr.13 

Ķdiyopatik FSGSôli hastalarda protein¿rinin ciddiyeti ve s¿rekliliĵi prognozu tahmin 

ettirir. Nefrotik protein¿risi olmayanlar iyi prognoza sahiptir; ortalama 6.5-9.3 yēl izlemden 

sonra, sadece birka­ hastanēn RAS blokerleriyle tedavi edilebildiĵi eski ­alēĸmalarda bile renal 

saĵkalēm oranlarē %95ôten fazladēr.165-167 Bu sonu­ hala ge­erli gibi gºr¿nmektedir, hatta ­ok 

yakēn zamandaki bir ­alēĸmada kēsmi remisyona girenler (protein¿rinin nefrotik olmayan 

d¿zeylere indiĵi hastalar) remisyona girmeyenlerle karĸēlaĸtērēldēĵēnda renal saĵkalēmda 

belirgin iyileĸme (%80ôe karĸē %40) olduĵu sonucuna varēlmēĸtēr.103  

Bir­ok gºzlemsel ­alēĸma, protein¿ride ister spontan ister tedavi ile remisyon saĵlanērsa 

hastalēk prognozunun iyi olduĵunu gºstermiĸtir.103,168-171 Bir­ok ­alēĸmada hem tek deĵiĸkenli 

hem de ­ok deĵiĸkenli analizlerde, remisyon geliĸiminin prednizon tedavisi ile iliĸkili olduĵu 

gºsterilmiĸtir.103,172-174 

Nefrotik sendromlu primer FSGSôde hastalēk seyri olduk­a deĵiĸkendir. ¥nemli 

prediktºrler protein¿rinin miktarē, bºbrek fonksiyonlarēnēn derecesi, ve tubulointersitisyel 

hasarēn miktarēdēr.101,165,175 G¿n¿m¿zde kortikosteroid ve imm¿nsupresif tedaviye diren­, 

SDBYônin en g¿­l¿ ºngºr¿c¿s¿ olarak kabul edilmektedir.166,175 Remisyon saĵlanamayan 

hastalarda prognoz kºt¿d¿r; ortalama 5 yēl renal saĵkalēm %65 (%60-90) ve 10 yēllēk saĵ-kalēm 

%30ôdur (%25-56).165-167,177 
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Tablo 9 | FSGS Nedenleri 

 
Ķdiyopatik (primer) FSGS 

 

Sekonder FSGS 

1. Ailesel 

  a. Ŭ-aktinin 4 mutasyonlarē 

  b. NPHS1 (nephrin) mutasyonlarē 

  c. NPHS2 (podosin) mutasyonlarē 

  d. WT-1 mutasyonlarē 

  e. TRPC6 mutasyonlarē 

  f. SCARB2 (LIMP2) mutasyonlarē 

  g. INF2 (formin) mutasyonlarē 

  h. CD2-iliĸkili protein mutasyonlarē 

  i. Mitokondriyal sitopatiler 

 

2. Vir¿s iliĸkili 

  a. HIV-iliĸkili nefropati 

  b. Parvovirus B19 

 

3. Ķla­lar 

  a. Eroin-nefropatisi 

  b. Ķnterferon-Ŭ 

  c. Lityum 

  d. Pamidronat/alendronat 

  e. Anabolik steroidler 

 

4. Muhtemelen glomer¿ler hipertrofi veya hiperfiltrasyon aracēlēĵēyla oluĸmuĸ  

yapēsal fonksiyonel yanētlar 

4.1 Azalmēĸ bºbrek kitlesi 

  a. Oligomeganefroni 

  b. Tek taraflē bºbrek agenezi 

  c. Bºbrek displazisi 

  d. Kortikal nekroz 

  e. Refl¿ nefropati 

  f. Cerrahi olarak bºbreklerin ­ēkarēlmasē 

  g. Kronik allograft nefropatisi 

  h. Fonksiyonel nefron sayēsēnda azalma olan herhangi bir aĵēr bºbrek hastalēĵē 

4.2 Baĸlangē­ta normal bºbrek kitlesi 

  a. Diyabetes mellitus 

  b. Hipertansiyon 

  c. Obezite 

  d. Siyanotik konjenital kalp hastalēĵē 

  e. Orak h¿creli anemi 

 

5. Malignite (lenfoma) 

 

6. Glomer¿ler hastalēklarda bºbrek skarēnēn neden olduĵu, spesifik olmayan FSGS ºrneĵi 

  a. Fokal proliferatif glomer¿lonefrit  

 (IgAN, LN, pauci-imm¿n fokal nekrotizan ve kresentik GN) 

  b. Herediter nefrit (Alport sendromu) 

  c. Membranºz glomer¿lopati 

  d. Trombotik mikroanjiyopati 

 
FSGS: fokal segmental glomer¿loskleroz; GN: glomer¿lonefrit; HIV: Human imm¿ndeficiency virus; IgAN: Ig A nephropatisi; LN: lupus 

nefriti. Kaynaktan uyarlanmēĸtēr; Deegens JK, Steenbergen EJ, Wetzels JF. Review on diagnosis and treatment of focal segmental 
glomer¿losclerosis. Neth J Med 2008; 66: 3ï12. Van Zuiden Communications B.V.155 izniyle. Eriĸim: http://www.njmonline.nl/ 

getpdf.php?t=a&id=10000260. 
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Tablo 10: Eriĸkinlerde FSGSôde nefrotik sendrom tanēmlarē 

Sēnēflama Tanēm 

Tam remisyon Protein¿ride azalma  <0.3 g/g¿n veya iPKO <300 mg/gr (<30 

mg/mmol) ve normal serum kreatinini ve serum albumin > 3.5 

g/dL(35 g/L) 

Kēsmi remisyona Protein¿ride azalma 0.3-3.5 g/g¿n [veya iPKO 300ï3500 mg/g 

(30ï350 mg/mmol)] ve kararlē serum kreatinini (kreatinin 

deĵiĸimi <%25)  

VEYA   

protein¿ride azalma 0.3-3.5 g/g¿n [veya iPKO 300ï3500 mg/g 

(30ï350 mg/mmol)] ve baĸlangēca gºre %50ôden fazla azalma 

ve stabil serum kreatininini (kreatinin deĵiĸimi <%25)  

N¿ks Tam remisyondan sonra protein¿rinin >3.5 g/g¿n veya  

iPKO>3500 mg/g (>350 mg/mmol) olmasēdēr. 

Sēk n¿ks Eriĸkinde tanēmlanmamēĸtēr 

Steroid baĵēmlē Kortikosteroid tedavisinin kesilme s¿recinde veya 

kesilmesinden sonra 2 hafta i­inde geliĸen n¿ks¿n iki kez 

ger­ekleĸmesi 

Steroid diren­li 4 aydan uzun s¿reli, 1 mg/kg/g¿n veya 2 mg/kg (g¿naĸērē)  

prednizon kullanēmēna raĵmen protein¿rinin sebat etmesi 

FSGS, fokal segmental glomer¿losklerozis; GFH, glomer¿lar filtrasyon hēzē; iPKO: spot idrar protein/kreatinin oranē. 
a Kēsmi remisyonun her iki tanēmē da literat¿rde kullanēlmēĸtēr 

 

GEREK¢E 

¶ Nefrotik d¿zeyde protein¿risi olan hastalarēn ­oĵu ilerleyici iken, kºt¿leĸen hastalarēn 

­oĵunluĵunun, s¿rekli, nefrotik d¿zeyde protein¿rileri vardēr; non-nefrotik protein¿risi 

olan hastalarda ilerleyici bºbrek yetmezliĵi ve SDBY riski d¿ĸ¿kt¿r. 

¶ Devamlē (sustained) non-nefrotik protein¿risi olan hastalarda kardiyovask¿ler mortalite 

ve morbidite riski artmēĸtēr. Bu riskler ¿zerinde durulmalē, protein¿rinin RAS blokajē 

ile tedavisi ve kan basēncē kontrol¿ tedavinin bir par­asē olmalēdēr.  

¶ Nefrotik sendromla giden primer FSGSôde kortikosteroid veya imm¿nsupresif tedaviyi 

ºneren d¿ĸ¿k kalitede kanētlar vardēr. 
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¶ Sekonder FSGSôde kortikosteroid veya imm¿nsupresif tedaviyi ºnermek i­in kanēt 

yoktur. 

RAS blokajē ve kan basēncē kontrol¿ 

FSGSôli hastalarēn optimal konservatif tedavisi i­in protein¿rili hasta kēlavuzlarēnē takip 

etmek gerekir (bkz.bºl¿m 2). RAS blokerleri rutin olmalēdēr, bununla birlikte baĸlangē­ta 

kortikosteroid tedavisine yanēt veren nefrotik sendromda RAS blokerleri geciktirilebilir.  Eĵer 

nefrotik sendrom aĵēr ise bu durum ºzellikle ge­erlidir, ­¿nk¿ aĵēr nefrotik sendromda 

hipoperf¿zyon ve ATN y¿z¿nden AKI geliĸme riski artmēĸtēr.148,178 

Kortikosteroidler  

Kortikosteroid tedavisi sadece nefrotik sendromla giden idiyopatik FSGSôde 

d¿ĸ¿n¿lmelidir. Nefrotik d¿zeyde protein¿risi olmayan hastalarda kortikosteroid tedavisini 

destekleyen veri yoktur ve RK¢ olmamasēna raĵmen, FSGSôde nefrotik d¿zeyde protein¿ri 

varlēĵēnda kortikosteroid verilmesini destekleyen ­ok sayēda gºzlemsel ­alēĸma vardēr.  

1985ôden ºnce, idiyopatik FSGS steroide diren­li ve kºt¿ sonlanēmlē bir hastalēk olarak 

deĵerlendirilirdi.165 Bunun aksine, 1985ôden sonra y¿r¿t¿len gºzlemsel ­alēĸmalar daha iyi 

sonu­lar bildirmiĸ ve yanēttaki bu d¿zelmenin baĸlangē­ta daha y¿ksek doz ve daha uzun s¿reli 

kortikosteroid tedavisiyle iliĸkili olduĵu ĸeklinde yorumlanmēĸtēr. 

Tedavi alēĸkanlēklarē deĵiĸkenlik gºstermiĸtir; ºrneĵin, tedavi s¿resi 4-24 ay, prednizon 

dozu da 0.3-1.5 mg/kg/g¿n olarak bildirilmiĸtir. Benzer ĸekilde, yanēt oranlarē da deĵiĸkenlik 

gºstermektedir; tam remisyon oranlarē %28-74 arasēnda, kēsmi remisyon oranlarē %0-50 

arasēnda bildirilmiĸtir. Tedavi baĸlangēcēndan tam remisyona kadar ge­en ortalama s¿re 3-4 

aydēr, 8 aya kadar uzayabilir.166,168,169,171 

Prednizon tedavisine baĸlama zamanē tartēĸmalēdēr. Spontan remisyon oranlarē %5-23 

arasēnda bildirilmiĸtir. Spontan remisyonlarēn, renal fonksiyonlarē korunmuĸ, tip lezyonu olan 

ve d¿ĸ¿k d¿zeyde protein¿risi olan hastalarda olmasē daha muhtemeldir.179 RAS blokajē ve 

diĵer konservatif yaklaĸēmlarla spontan remisyon gºr¿l¿rse prednizon tedavisi geciktirilebilir, 

ancak bu yaklaĸēmē deĵerlendiren, risklerini ve faydalarēnē sistematik olarak inceleyen ­alēĸma 

yoktur. 
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FSGS i­in spesifik herhangi bir kanēt yokluĵunda, steroide hassas primer FSGSônin 

tedavi devamēnēn MDH kēlavuzlarēna gºre yºnlendirilmesini ºneriyoruz (bkz.bºl¿m 5). 

Sekonder FSGSôde kortikosteroid kullanēmēnē destekleyen kanēt yoktur ve g¿ncel 

yaklaĸēmda bu hastalar imm¿nsupresifler ile tedavi edilmemektedir.180 

Diĵer imm¿nsupresifler 

Eriĸkinlerde primer FSGSôde ºnerilen uzun s¿reli kortikosteroid tedavisi iyi tolere 

edilmeyebilir, ancak FSGSôde ilk basamak tedavide alternatif imm¿nsupresifleri destekleyen 

RK¢ yoktur.  

Retrospektif gºzlemsel bir ­alēĸmada en az 4 ay s¿reyle ve sonrasēnda doz azatlēmē 

yapēlarak verilen oral y¿ksek doz prednizon (1 mg/kg/g¿n) tedavisi; d¿ĸ¿k doz prednizon (0.5 

mg/kg/g¿n) ile siklosporin (3 mg/kg/g¿n baĸlangē­ dozu; azaltēlarak 50 mg/g¿n) kombinasyonu 

ve azatiyopirin (2 mg/kg/g¿n baĸlangē­ dozu azaltēlarak 0.5 mg/kg/g¿ne inilecek) ile d¿ĸ¿k doz 

prednizon tedavisi olmak ¿zere 3 grup karĸēlaĸtērēlmēĸtēr. Ortalama tedavi s¿resi 20 ay idi. 

D¿ĸ¿k doz kortikosteroid hafif diyabeti, obezitesi ve kemik hastalēĵē olan 16 hastaya verildi. 

Remisyon oranlarē birbirine yakēn idi; prednizon grubunda (n=9) %63 iken prednizon ile 

azatiyopirin kombinasyonunda (n=6) %80, prednizon ile siklosporin kombinasyonunda (n=10) 

%86 idi.172 Takrolimusun baĸlangē­ tedavisi olarak kullanēldēĵē bir baĸka ­alēĸmada 6 hastanēn 

tamamēnda remisyon gºr¿lm¿ĸt¿r.181 

Altē ay RAS blokajē sonunda kalēcē nefrotik sendromu olan eriĸkin FSGSôli hastalarē 

i­eren bir RK¢ôda MMFôe (2 g/g¿n, 6 ay)  ilave d¿ĸ¿k doz kortikosteroid (0.5 mg/kg/g¿n, 8-

12 hafta) ile y¿ksek doz prednizon (1 mg/kg/g¿n, 12-24 haftayē takiben 8 haftada doz 

azaltēlmēĸ) karĸēlaĸtērēlmēĸtēr. Her iki tedavi yºntemiyle de benzer remisyon oranlarē 

gºzlemlenmiĸtir; %71ôe (12/17 hasta) karĸēlēk %69 (11/16 hasta).111 Bu sēnērlē veriler, uzun s¿re 

y¿ksek doz kortikosteroidi tolere edemeyen hastalarda, alternatif imm¿nsupresif ila­larēn tek 

baĸēna veya d¿ĸ¿k doz prednizonla kombine ĸekilde faydalē olabileceĵini tavsiye etmektedir. 

¢alēĸmalardan elde edilen kanētlar ēĸēĵēnda, steroide diren­li FSGSôde bir KNĶ tercih edilir. 

(Aĸaĵē bakēnēz). 

6.3: N¿ks tedavisi 

6.3.1: Bir nefrotik sendrom n¿ks¿n¿n, eriĸkinde n¿kseden MDH i­in yapēlan 

ºnerilere uygun olarak tedavi edilmesini ºneriyoruz (bkz.bºl¿m 5.1 ve 5.2). (2D) 
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GEREK¢E 

Steroide hassas FSGSônin n¿kslerinin tedavisine iliĸkin d¿ĸ¿k kalitede kanētlar vardēr. 

Bunun i­in kēlavuzun n¿kseden MDH ile ilgili  bºl¿m¿n¿n takip edilmesini ºneriyoruz (bkz. 

bºl¿m 5.2)  

6.4: Kortikosteroid e diren­li FSGS tedavisi 

6.4.1: Kortikosteroid e diren­li FSGSôde en az 4-6 ay s¿reyle, bºl¿nm¿ĸ dozlarda 

3-5 mg/kg/g¿n siklosporin verilmesini ºneriyoruz. (2B) 

6.4.2: Eĵer kēsmi veya tam remisyon varsa, siklosporin tedavisine en az 12 ay 

devam edilmesini ve takibinde yavaĸ bir azaltma ºneriyoruz. (2D) 

6.4.3: Siklosporini tolere edemeyen kortikosteroide diren­li FSGSônin y¿ksek doz 

deksametazon ve MMF  kombinasyonu ile tedavi edilmesini ºneriyoruz. (2C) 

 

ARKA PLAN  

Literat¿rde, prednizon tedavisinde kortikosteroid direncinin s¿resini tanēmlamada fikir 

birliĵi yoktur. Bazē yazarlar sadece 4-8 haftalēk prednizon tedavisinden sonra alternatif 

imm¿nsupresif ila­lara ge­ilmesini ºnerirken, bazē yazarlar ise kortikosteroid direncini dºrt 

aylēk 1 mg/kg/g¿n prednizon tedavisine raĵmen sebat eden nefrotik sendrom olarak 

tanēmlarlar.144,10,182,183 Biz, tedaviye diren­ var demek i­in, 4 ay s¿re ile prednizon verilmiĸ 

olmasēnē ºneriyoruz.  

GEREK¢E 

Kortikosteroide diren­li FSGSôde remisyon elde etmede siklosporin etkilidir. Remisyon 

yavaĸ saĵlanabilir ve tedaviye baĸladēktan sonra 3-6 aya kadar uzayabilir.  

¶ Kēsmi bir remisyon ºnemli prognostik faydalar saĵlar.  

¶ Siklosporinin kesilmesinden sonra hastalēk n¿ks¿ ­ok sēktēr. Daha uzun s¿reli tedaviler 

daha kalēcē remisyon saĵlayabilir. Siklosporin 6 ay s¿re ile kullanēldēĵēnda n¿ksler sēk 

olmaktadēr. MDHôna benzer ĸekilde FSGSôde de siklosporine yanēt veren hastalarda 
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yavaĸ doz azaltēmē ve daha uzun tedavi s¿resi stratejisi kullanēmē tavsiye edilmelidir. 

(Tablo 11) 

¶ Kortikosteroide diren­li protein¿risi olan hastalarda diĵer tedavi rejimlerinin etkinliĵini 

destekleyen sēnērlē kanēt vardēr. 

KNĶ 

SDNS olan FSGSôde protein¿ri a­ēsēndan remisyon ind¿ksiyonunda siklosporinin 

tedavi edilmeyenlere gºre daha etkili olduĵu iki RK¢ôda gºsterilmiĸtir.110,184,185 Bu ­alēĸmalarēn 

birinde siklosporin, d¿ĸ¿k doz prednizon ile kombine edilmiĸtir. ¢alēĸmalar Online Suppl Tablo 

14-16ôda ºzetlenmiĸtir. Ķki ­alēĸmada remisyon %60 ve %69 olarak bulunmuĸtur; ancak n¿ks 

oranlarē siklosporin kesilmesinden sonra sērasē ile %69 ve %61 olmuĸtur. Bir ­alēĸmada, 

siklosporin tedavisinin ek bir faydasē, renal fonksiyonlarda bozulmayē hafifletmesi idi. Serum 

kreatinin d¿zeyinin iki katēna ­ēkma oranē siklosporinle tedavi edilenlerde %25 iken, kontrol 

grubunda %52 idi. Ķlave olarak kontroll¿ ancak d¿ĸ¿k kalitede bir ­alēĸma (Online Suppl Tablo 

14-16) ve diĵer kontroll¿ olmayan ­alēĸmalar siklosporin tedavisinin FSGSôli hastalarda 

protein¿riyi azalttēĵēnē doĵrulamēĸtēr. Bu gºzlemsel ­alēĸmalar remisyon oranlarēnē %10-75 

olarak bildirmiĸlerdir. Bildirilen remisyon oranlarēndaki farklēlēklar, kortikosteroid direncinin 

tanēmēna, ºncesinde alkilleyici ila­ kullanēmēna ve birlikte d¿ĸ¿k doz prednizon kullanēmēna 

baĵlē olabilir. Remisyonlar genellikle 2-3 ay i­inde oluĸur, ancak daha uzun da (4-6 ay) 

s¿rebilir. T¿m ­alēĸmalarda y¿ksek n¿ks oranlarē (%60-80) bildirilmiĸtir. Siklosporine 6 ay 

i­inde yanēt veren hastalarda bºbrek fonksiyonlarēnda olumsuz bir etki olmaksēzēn, tedavi bazen 

yēllarca s¿rd¿r¿lebilir; bununla birlikte protein¿ride azalma olsa bile bºbrek fonksiyonlarēnda 

bozulma olabilir.188 

Y¿ksek doz siklosporin (>5.5 mg/kg/g¿n) kullanan hastalarda, ºncesinde azalmēĸ GFH 

(<60 ml/dk/1.73m2) olanlarda ve ºncesinde tubulointerstisyel fibroz varlēĵēnda bºbrek 

fonksiyonlarēnda bozulma olmasē daha olasēdēr.144  

Takrolimusun kullanēldēĵē RK¢ yoktur. Kontroll¿ olmayan ­alēĸmalar, takrolimusun 

siklosporine alternatif olabileceĵini d¿ĸ¿nd¿rmektedir.181,190 Segarra ve ark.190 siklosporine 

baĵēmlē veya diren­li 25 FSGSôli hastayē tedavi etmiĸlerdir. Takrolimus 0.15 mg/kg/g¿n 

dozunda kullanēlmēĸ ve takrolimus ­ukur d¿zeyi 5-10 mg/l olarak hedeflenmiĸtir.  Remisyon 

oranlarē siklosporine baĵēmlē hastalarda %100, siklosporine diren­ geliĸenlerde %100 ve 

baĸlangē­ta siklosporine diren­ olanlarda %62 olarak bulunmuĸtur. Bu kēsētlē gºzlemsel 



101 
 

­alēĸmalar siklosporini tolere edemeyen hastalarda takrolimusun alternatif olabileceĵini 

d¿ĸ¿nd¿rmektedir.  

 

Tablo 11: Tedavi Listeleri 

 
Ķla­ ve doz ĸemasē 

 
Baĸlangē­ tedavisi 

Prednizon 

1 mg/kg/g¿n  (en ­ok 80 mg/g¿n) veya g¿naĸērē 2 mg/kg (en ­ok 120 mg), en az 4 hafta, 

en ­ok 4 ay; tam remisyon durumunda prednizonu azalt: ¥r. dozu iki haftada bir 10 mg 

d¿ĸ¿rerek 0.15 mg/kg/g¿nôe kadar in, sonra dozu 2-4 haftada bir 2.5 mg d¿ĸ¿r. SD olan 

FSGSôde dozu 6 haftada azalt 

Steroid diren­li FSGS tedavisi 

Siklosporin 

3-5 mg/kg/g¿n: Ķki bºl¿nm¿ĸ dozda (baĸlangē­ hedef seviyesi 125ï175 ng/ml [104ï146 

nmol/L]); remisyon durumunda tedaviye 1 yēl devam et, sonra siklosporini yavaĸ­a 

azalt: Siklosporin dozunu 2 ayda bir %25 azalt. Altē ayda remisyon oluĸmazsa, 

siklosporin tedavisini durdur. 

VEYA 

Takrolimus 

Ķki bºl¿nm¿ĸ dozda 0.1ï0.2 mg/kg/g¿n (baĸlangē­ hedef seviyesi 5ï10 ng/ml [6ï12 

nmol/L]); remisyon durumunda siklosporinle ilgili tavsiyelere bakēn 

VE 

Prednizon 

0.15 mg/kg/g¿n 4-6 ay, sonra 4-8 haftada azalt 

 
FSGS: Fokal segmental glomer¿loskleroz SD: steroid diren­li 

 

Diĵer imm¿nsupresif ila­lar  

Yakēn zamanda RK¢ôda ­ocuklarda ve gen­ eriĸkinlerde kortikosteroide diren­li 

FSGSôde siklosporin tedavisiyle MMF ve y¿ksek doz deksametazon kombinasyonu 

karĸēlaĸtērēlmēĸtēr.111 Remisyon oranlarēnda anlamlē fark bulunamamēĸtēr. Bu ­alēĸma olduk­a 

zayēf bir ­alēĸmaydē ve MMF rejiminin d¿ĸ¿k etkinliĵi dēĸlanamamēĸtēr. Olgu sunumlarē ve 

k¿­¿k gºzlemsel ­alēĸmalar, alkilleyici ila­lara, sirolimus ve rituksimaba yanēt alēndēĵēnē 
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bildirmiĸlerdir ancak bu ila­lardan herhangi birisinin kortikosteroide diren­li FSGSôde 

kullanēmēnē destekleyen kanētlar yeterli deĵildir. 

ARAķTIRMA ¥NERĶLERĶ 

¶ Baĸlangē­ta ve gecikmeli kortikosteroid tedavisini karĸēlaĸtēran RK¢ôlara ihtiya­ vardēr. 

¶ Kortikosteroide diren­li FSGSôde KNĶ, alkilleyici ila­lar ve MMFôin etkilerini 

karĸēlaĸtērmalē olarak deĵerlendiren RK¢ôlara ihtiya­ vardēr. 

¶ En son FSGS sēnēflamasēnēn doĵrulanmasēna yºnelik, sēnēflamanēn klinik pratikliĵini, 

prognoza etkilerini, kortikosteroidlere ve diĵer imm¿nsupresif ila­lara yanēt kabiliyetini 

deĵerlendirecek ­alēĸmalara ihtiya­ vardēr.  

SUPPLEMENTARY MATERIAL  

Supplementary Table 14: Evidence profile of studies examining p.o. Cyc plus steroid vs. steroid in steroid-resistant 

nephrotic syndrome and/or FSGS in children. 

Supplementary Table 15: Summary table of studies examining p.o. Cyc plus steroid vs. steroid in children with 

SRNS or FSGS (categorical outcomes). 

Supplementary Table 16: Summary table of studies examining p.o. Cyc plus steroid vs. steroid in children with 

SRNS or FSGS (continuous outcomes). 

Not: Ek materyal htpp://www.kdigo.org/clinical_practice_guidlines/GN.php adresinde makalenin online 

versiyonuna eklenmiĸ bulunmaktadēr. 
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B¥L¦M 7: ĶDĶYOPATĶK MEMBRAN¥Z NEFROPATĶ 

Kidney International Supplements (2012) 2, 186ï197; doi:10.1038/kisup.2012.20 

GĶRĶķ 

Bu bºl¿mde biyopsi kanētlē, idiyopatik membranºz nefropatisi (ĶMN) olan hastalarēn 

tedavilerine yºnelik tavsiyeler bulunmaktadēr. Hepatit B ve C iliĸkili MN dēĸēndaki sekonder 

MN formlarēnēn tedavileri bu bºl¿m¿n kapsamē dēĸēndadēr. Bu rehberin k¿resel uygulamada 

maliyet etkileri Bºl¿m 2ôde tartēĸēlmēĸtēr. 

7.1: ĶMN deĵerlendirilmesi  

7.1.1: Biyopsi ile kanētlanmēĸ ĶMN olan b¿t¿n olgularda sekonder nedenleri 

dēĸlamak i­in uygun tetkikleri yapēnēz. (derecelendirilmemiĸ)  

ARKA PLAN  

MN tanēsē biyopsi ile konulur. Biyopsi bulgularē; kapiller duvar kalēnlaĸmasē, normal 

sel¿larite, imm¿nfloresan incelemede kapiller duvar boyunca IgG ve C3, elektron 

mikroskopisinde subepitelyal birikimleri i­erir. MN sēklēkla altta yatan bir hastalēkla iliĸkili 

olarak gºr¿l¿r (sekonder MN).191ï193 Sekonder MN ­ocuklarda (%75)  eriĸkinlere (25%) gºre 

daha yaygēndēr (Tablo 12). Ķdiyopatik MN tanēsē, sekonder nedenlerin dēĸlanmasēyla koyulur. 

Bu aĸamada hikaye, fizik muayene ve uygun laboratuvar testlerinin (seroloji, gºr¿nt¿leme vs.) 

yapēlmasē ve bºbrek biyopsisinin ēĸēk, imm¿nfloresan ve elektron mikroskopisi ile dikkatli bir 

ĸekilde deĵerlendirilmesi ºnemlidir. Ķdiyopatik MNôde IgGônin IgG4 alt sēnēfēnēn birikimi 

dominanttēr, oysa sekonder MNôde IgGônin diĵer alt sēnēflarē ºn plandadēr.194,195 Sekonder 

MNônin, ĶMNôden ayērēcē tanēsē ­ok ºnemlidir, ­¿nk¿ ilkinde tedavi altta yatan nedene yºnelik 

olmalēdēr oysa ĶMN tedavisinde kullanēlan ila­larēn bazēlarē hem hasta hem de bºbrek i­in 

toksik olabilir. 

GEREK¢E  

Altta yatan hastalēklara baĵlē MN olgularēnēn y¿zdesi, yaĸ ve coĵrafyaya baĵlē olarak 

deĵiĸkendir.191ï193,196,197,199ï202 MNôden sorumlu altta yatan hastalēĵēn tanēnmasē prognoz ve 

tedavi a­ēsēndan ºnemlidir. MN tipik olarak eriĸkinlerin hastalēĵēdēr (olgularēn %3ôden azē 

­ocuklarda). Sekonder nedenlerin sēklēĵē ve etiyolojisi farklē coĵrafik bºlgelere gºre deĵiĸir.191ï



104 
 

193,196,197,199ï203 (Tablo 12) Ķdiyopatik MN, sēklēkla bir dēĸlama tanēsēdēr. Yakēn zamanda 

yapēlmēĸ bir ­alēĸmada200, ĶMN hastalarēnēn %70-80ôinde M tipi fosfolipaz A2 reseptºr¿ndeki 

epitopa karĸē geliĸmiĸ IgG4 alt tipinde dolaĸan antikorlar gºsterilmiĸtir. Bu antikorlar, sekonder 

MN hastalarēnda yoktur veya ­ok nadirdir. Sekonder MNôde fosfolipaz A2 reseptºrlerine 

otoantikor yokluĵu onaylanmēĸ olsa ve otoantikorlarēn tesbitinde duyarlē ve spesifik bir tetkik 

olsa, ĶMNônin tanēnmasēnda deĵerli bir gºsterge olabilirdi. 

 

Tablo 12: Sekonder MNônin bildirilmiĸ nedenleri (eriĸkinlerde %) 

 

 

Neden 

¢in 

Zeng ve ark.196 

n=390 

Japonya 

Abe ve ark.191 

n=137 

Fransa 

Cahen ve 

ark.192 

n=82 

Finlandiya 

Honkanen197 

n=82 

A.B.D. 

Ehrenreich ve 

ark.198 n=167 

Ķdiyopatik MN 31.8 65 79.3 69.8 62.3 

Sekonder MN 68.2 35 20.7 30.2 37.7 

Otoimm¿n 50 25.5 6.1 17.7 7.2 

Enfeksiyon 12 5.1 2.5  2.4 

T¿mºr 3.1 1.5 4.9 2.1 1.8 

Ķla­/toksin 3.1 2.2 6.1 10.4 4.2 

MN: membranºz nefropati 

Abe ve ark., Cahen ve ark. ve Ehrenreich ve ark.diyabeti de sekonder MN nedeni olarak bildirmiĸlerdir, sērasēyla 0.7%, 1.2%, and 16.8% 

oranlarēndadēr. 
Zeng CH, Chen HM, Wang RS ve ark. Etiology and clinical characteristics of membranous nephropathy in Chinese patients. Am J Kidney Dis 

2008; 52: 691ï698'den National Kidney Foundation izini ile alēnmēĸtēr.196 http://www.ajkd.org/article/S0272-6386(08)01058-5/fulltext. 

adresinden ulaĸēlabilir. 

 

 Ķdiyopatik MN de IgG4 alt sēnēfē belirgin olarak birikirken, sekonder MN de IgG1, 

IgG2, ve/veya IgG3 belirgin olarak birikir.194,195 En ºnemli sekonder nedenler sistemik lupus 

(gen­ kadēnlarda), kronik hepatit B enfeksiyonu (ºzellikle Doĵu Asyaôda196), ila­lar (nonsteroid 

antiinflamatuvar ila­lar, altēn ve civa bileĸikleri) ve malignitelerdir (ºzellikle 65 yaĸ ¿st¿ hasta 

grubunda). Spesifik imm¿nsupresif tedavi ºncesi, spesifik deĵerlendirmeler ile sekonder MN 

nedenleri dēĸlanmalēdēr. Detaylē morfolojik ­alēĸmalarda, sekonder MN olgularēnēn elektron 

mikroskopisinde mezangiyal birikimler, imm¿nfloresan incelemesinde ºnemli IgG1, 2 veya 3 

alt sēnēf birikimleri gºsterilmiĸtir. Bunlar sekonder MN yºn¿nden ĸ¿phe uyandērmada faydalē 

olabilir (MN nedenlerinin detaylē listesi i­in Tablo 13ôe bakēnēz)  

ARAķTIRMA ¥NERĶLERĶ 

http://www.ajkd.org/article/S0272-6386(08)01058-5/fulltext
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¶ Primer MN'nin sekonder MN'den ayērēcē tanēsēnda M tipi fosfolipaz A2 reseptºr 

antikorlarēnē gºstermenin ge­erliliĵinin belirlenmesi i­in ­alēĸmalara ihtiya­ vardēr. 

¶ Yaĸlē MN hastalarēnēn malignite taramalarēnda kullanēlacak maliyet-etkinlik analizine 

gºre en etkin tetkik panelinin belirlenmesi i­in ­alēĸmalara ihtiya­ vardēr. 

 

7.2: Ķmm¿nsupresif ila­larla tedavi gerektiren eriĸkin ĶMN hastalarēnēn se­imi (­ocuk 

ĶMN hastalarē ile ilgili tavsiyeler i­in 7.8'e bakēnēz) 

7.2.1: Sadece nefrotik sendromu olan ve aĸaĵēdaki durumlardan en az biri olan 

hastalara baĸlangē­ tedavisinin yapēlmasēnē tavsiye ediyoruz: 

¶ Antihipertansif ve antiprotein¿rik tedavi ile (bkz bºl¿m 1) en az 6 aylēk 

gºzlem s¿recinde; protein¿rinin s¿rekli 4 g/g¿n'¿n ¿zerinde olmasē, VE 

baĸlangē­ deĵerinin %50'sinden fazla d¿zeyde kalmasē, VE takipte 

progresif azalma olmamasē; (1B) 

¶ Nefrotik sendromla iliĸkili ciddi, yaĸamē tehdit eden veya kēsētlayan 

semptomlarēn olmasē ; (1C) 

¶ tGFH'nēn 25-30ml/dk/1.73m2'den az olmamasē koĸuluyla tanēdan sonraki 

6-12 aylēk s¿re­te sKre deĵerlerinde %30 veya daha fazla artēĸ olmasē VE 

bu artēĸēn baĸka komplikasyonlarla a­ēklanmamasē. (2C)  

7.2.2: sKre s¿rekli  >3.5 mg/dl (>309 Õmol/l) ( veya tGFH <30 ml/dk/1.73m2) olan 

VE ultrasonda bºbrek boyutlarē k¿­¿lm¿ĸ (ºr. <8 cm) olan VEYA birlikte ciddi 

veya yaĸamē tehdit eden enfeksiyonlarēn olmasē durumunda imm¿nsupresif 

tedaviyi ºnermiyoruz. (derecelendirilmemiĸ) 

ARKA PLAN  

Ķdiyopatik MN, en sēk bºbrek fonksiyonlarē korunmuĸ nefrotik sendrom olarak kendini 

gºsterir. S¿rekli y¿ksek d¿zeyde protein¿riyle seyreden hastalarēn yaklaĸēk %50'si, sēklēkla 

yēllar s¿ren takiplerin sonunda SDBY ile sonlanēr. Nefrotik sendromun tam remisyonu, hem 

bºbrek, hem de hasta saĵkalēmēnēn m¿kemmel olacaĵēnē ºngºrd¿r¿r. Kēsmi remisyon da 

SDBY'ne ilerleme riskini ºnemli ºl­¿de azaltēr (tam ve kēsmi remisyon tanēmlarē i­in bkz Tablo 

14). Tedavide primer ama­, protein¿rinin kalēcē olarak olabildiĵince azaltēlmasēdēr. 
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G¿n¿m¿zdeki b¿t¿n tedavi se­eneklerinin ºnemli toksisiteleri vardēr. Bu nedenle y¿ksek riskli 

hastalarēn se­ilmesi, tedavi ile iliĸkili istenmeyen yan etkileri minimalize edebilmek adēna 

ºnem taĸēmaktadēr. Tedavi i­in se­imde, takip s¿recinde protein¿rinin derecesi ve s¿rekliliĵi 

ºnemlidir. ĶMN takibinde artēk imm¿nsupresif ila­ risklerinin kabul edilemez veya boĸa 

olacaĵē, geri dºn¿ĸ¿n olmayacaĵē noktanēn ne olduĵuna dair ortak bir tanēm yoktur. Bununla 

birlikte, biyopside ciddi d¿zeyde tubulointerstisyel fibrozis, tubuler atrofi ve glomer¿ler hasar 

izlenmesinin yanēnda sKre deĵerlerinde progresif y¿kselme (sKre >3.5mg/dl veya tGFH <30 

ml/dk/1.73m2) ve bºbrek boyutlarēnda k¿­¿lme olmasē olumsuz yºnde fikir veren belirte­ler 

olabilir. 

GEREK¢E 

¶ Protein¿risi <4 g/g¿n olan veya tam/kēsmi remisyon saĵlanmēĸ hastalarēn uzun dºnem 

prognozunun m¿kemmel olduĵunu destekleyen d¿ĸ¿k-orta kalitede kanēt vardēr.  

¶ Gºzlemsel ­alēĸmalar erkek cinsiyet, s¿rekli aĵēr protein¿ri, tanē esnasēnda y¿ksek sKre 

d¿zeyi gibi faktºrlerin takip s¿recinde bºbrek fonksiyonlarēnda ger­ekleĸecek 

bozulmanēn erken habercileri olduĵunu gºstermiĸtir. 

¶ ĶMN hastalarēnēn yaklaĸēk %30-35ôi spontan remisyona girerler, bu nedenle bºbrek 

fonksiyonlarēnda hēzlē d¿ĸ¿ĸ olmayan veya kontrols¿z nefrotik sendrom ile iliĸkili 

komplikasyonlarēn izlenmediĵi hastalarda RAS blokajē (detaylar i­in bkz bºl¿m 1) ile 

en azēndan 6 ay destekleyici tedavi vererek spesifik tedaviyi geciktirmek mantēklēdēr. 

Bununla birlikte, baĸlangē­ta aĵēr protein¿risi olanlarda spontan remisyon sēklēĵē daha 

azdēr. 

¶ Kēsmi remisyonun ne zaman baĸlayacaĵēnē tam olarak kestirmek zor olabilir. ¢¿nk¿ 

bazē hastalarēn protein¿rilerinde azalma yavaĸ olabilir, hatta spesifik tedavi yokluĵunda 

nefrotik olmayan d¿zeylere d¿ĸ¿ĸ yēllar s¿rebilir. 

¶ ĶMNôde ilerleme riskini belirlemek i­in prediktif modellerin kullanēlmasē desteklenir 

(ºrneĵin s¿rekli protein¿rinin >4 g/g¿n olmasē ve/veya 6 aylēk gºzlem s¿recinde bºbrek 

fonksiyonlarēndaki azalma). 

¶ Gºzlem s¿recinde devamlē olarak protein¿ride azalma olmasē, bºbrek fonksiyonlarēnēn 

stabil kalmasē ve nefrotik sendrom iliĸkili komplikasyonlarēn olmamasē halinde bu 
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s¿recin uzatēlabileceĵine dair d¿ĸ¿k kalitede kanēt vardēr. 

Tablo 13: Sekonder MNônin bildirilmiĸ nedenleri 

 

Otoimm¿n hastalēklar                           

Sistemik lupus eritematosus                  

Romatoid artrit                                    

Mikst konnektif doku hastalēĵē              

Dermatomiyozit                                   

Ankilozan spondilit                                

Sistemik sklerozis                                 

Miyastenia gravis                                  

B¿llºz pemfigoid                                   

Otoimm¿n tiroid hastalēĵē                       

Sjºgren sendromu 

Temporal arterit 

Crohn hastalēĵē 

Graft-versus-host hastalēĵē 

Enfeksiyonlar 

Hepatit B 

Hepatit C  

HĶV 

Sētma 

Siĸtosomiyazis 

Filaryazis 

Sifiliz  

Enterokoksik endokardit 

Hidatik hastalēk 

Lepra 

 

Malign iteler 

Karsinomlar                                          

Akciĵer                                                 

¥zofagus                                              

Kolon                                                   

Meme                                                   

Mide                            

Renal                                                     

Over                                                     

Prostat                                                   

Orofarenks                                        

  

 

Nonkarsinomlar 

Hodgkin lenfoma 

Non-Hodgkin lenfoma 

Lºsemi (kronik lenfositik lºsemi) 

Mezotelyoma 

Melanom 

Wilms tumor 

Hepatik adenoma 

Anjiyolenfatik hiperplazi 

Schwannom 

Nºroblastom 

Adrenal gangliyonºrom 

Ķla­lar/Toksinler                                  

Altēn                                                      

Penisillamin  

Busillamin                                                

Civa bileĸikleri                                         

Kaptopril                                                 

Probenisid                                               

Trimethadion                                            

Nonsteroid anti-inflamatuvar ila­lar           

Siklooksijenaz-2 inhibitºrleri                      

Klopidogrel                                               

Lityum                                                       

Formaldehid                                              

Hidrokarbonlar  

Diĵerleri 

Diabetes mellitus (iliĸki veya neden?) 

Sarkoidoz 

Orak h¿cre hastalēĵē 

Polikistik bºbrek hastalēĵē 

Alfa1-antitripsin eksikliĵi 

Weber-Christian hastalēĵē 

Primer biliyer siroz 

Sistemik mastositozis 

Guillain-Barre sendromu 

Urtikeryal vaskulit 

Hemolitik ¿remik sendrom 

Dermatitis herpetiformis 

Miyelodisplazi 
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Tablo 14: ĶMNôde tam ve kēsmi remisyon tanēmlarē 

 

Tam Remisyon: Ķdrarda protein atēlēmē <0.3 g/g¿n (iPKO<300 mg/g veya <30 mg/mmol), 

en az 1 hafta arayla doĵrulanmēĸ iki deĵer, eĸlik eden normal serum albumin konsantrasyonu 

ve normal sKre. 

 

Kēsmi Remisyon: Ķdrarda protein atēlēmē <3.5 g/g¿n (iPKO <3500 mg/g veya <350 

mg/mmol) ve en y¿ksek deĵerinin 50% veya daha fazla d¿ĸmesi; en az 1 hafta arayla iki kere 

bakēlarak doĵrulanmēĸ olmasē, bunlara serum albumin konsantrasyonunda d¿zelme ve 

normale gelmesinin eĸlik etmesi ve sKre stabil kalmasē. 
ĶMN: idiyoatik membranºz nefropati; iPKO: idrar protein kreatinin oranē. 

Bºl¿m 1'e de bkz. 
Tablo, Jha et al. and Passerini ve ark.204,205 yayēnē baz alēnarak oluĸturulmuĸtur.  

 

Eriĸkinlerde ĶMN, baĸlangē­ta kendisini %80 nefrotik sendrom ile gºsterir.206 Geri 

kalanlarda ise subnefrotik protein¿ri (bkz. bºl¿m 1 tanēmlar) vardēr. Hastalēĵēn seyri spontan 

remisyon ile sonlanabilir veya n¿ks geliĸebilir.197,207ï214 Hastalarēn yaklaĸēk %20ôsinde spontan 

tam remisyon, diĵer %15-20ôsinde kēsmi remisyon geliĸir. Remisyon 18-24 ay kadar 

gecikebilir.  Son zamanlarda yapēlmēĸ bir ­alēĸmada remisyona kadar ge­en ortalama s¿re 

14.7Ñ11.4 ay olarak bildirilmiĸtir.215 Hastalarēn %15-30ôunda bir veya daha fazla n¿ks 

geliĸirken, %50ôsi s¿rekli nefrotik sendromla kalēr. Doĵal gidiĸat ve tedavi verilen ­alēĸmalarēn 

plasebo kollarēndan edinilen bilgilere gºre, kalēcē nefrotik sendromlu hastalarēn %30-40ôē 10 

yēlda SDBYône ilerler.208,216 Bu hastalarda; enfeksiyonlar, tromboembolik olaylar ve akselere 

aterosklerotik kardiyovask¿ler hastalēklar nefrotik sendrom ile iliĸkili geliĸebilecek diĵer 

komplikasyonlardēr.  

Spontan remisyon ve progresyon olasēlēĵē, yaĸ, cinsiyet, protein¿rinin d¿zeyi ve 

baĸlangē­taki bºbrek fonksiyon durumuna baĵlēdēr.216,217 Progresyon riski, 6 ay boyunca 

protein¿risi 8 g/g¿n ¿zerinde devam edenlerde en y¿ksektir. Altē aylēk protein¿ri takibi, tanē 

sērasēnda KreKl deĵeri ve 6 aylēk takip s¿recinde KreKl eĵrisini baz alarak tasralanmēĸ bir 

algoritma modeli, progresyon riski taĸēyan hastalarē %85-90 kesinlikle belirleyebilir.218 Bu 

modele gºre d¿ĸ¿k riskli hastalar; baĸlangē­ta normal KreKl ve protein¿risi s¿rekli <4 g/g¿n 

olup 6 aylēk gºzlem s¿recinde bºbrek fonksiyonlarē stabil kalanlardēr. Orta riskli hastalarda 

(%50-55 olasēlēkla tanēdan sonraki 10 yēlda ilerleyici KBH geliĸecekler) baĸlangē­ta bºbrek 

fonksiyonlarē normal olup, 6 aylēk takipte de deĵiĸiklik gºstermeyen ancak protein¿risi 4-8 

g/g¿n d¿zeylerinde devam edenlerdir. Y¿ksek riskli hastalarda (%65-80 olasēlēkla tanēdan 
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sonraki 10 yēlda ileri d¿zeyde KBH geliĸecekler) bºbrek fonksiyonlarēndaki bozukluĵun 

derecesinden baĵēmsēz olarak s¿rekli >8 g/g¿n proetin¿ri vardēr.219,220 Tedavi ile saĵlanmēĸ 

remisyonun prognozu iyileĸtirdiĵi gºsterilmiĸtir.221,222 Tam remisyonda 10 yēllēk bºbrek 

yetmezliĵi geliĸmeksizin saĵkalēm oranē %100 iken, kēsmi remisyonda %90, remisyon 

geliĸmeyenlerde %50 d¿zeyindedir. 

KreKl deĵerlerinde d¿ĸ¿ĸ hēzē tam remisyonda -1.5ml/dk/yēl iken, kēsmi remisyonda da 

-2ml/dk/yēl'dēr. Bazal protein¿risi daha y¿ksek olanlarda spontan remisyonun daha seyrek 

olacaĵēnē destekleyen yakēn zamandaki bir ­alēĸmada; bazal protein¿risi 8ï12 g/g¿n olanlarda 

spontan remisyon %26, protein¿risi >12 g/g¿n olanlarda ise %22 olarak bildirilmiĸtir. 215 RAS 

blokerleri ile tedavi ve takibin ilk yēlēnda protein¿ride %50 azalma olmasē remisyonun baĵēmsēz 

prediktºrleridir. Hastalēĵēn doĵal seyrine bērakēldēĵē ­alēĸmalarēn ­oĵunluĵu, RAS blokerlerinin 

ortaya ­ēkēĸēndan ºncesine aittir. ĶMN tedavisinde RAS blokerlerinin ºnemi, sēklēkla sadece 

bazalde protein¿risi <10 g/g¿n olan hastalarēn alēndēĵē gºzlemsel ­alēĸmalarla 

deĵerlendirilmiĸtir. Protein¿risi 2.5-7 g/g¿n aralēĵēnda olan ĶMN hastalarēnda, yeni yapēlmēĸ 

k¿­¿k bir RK¢ôda (n=27), ACE-Ķ (lizinopril, 10 mg/g¿n dozuna kadar) bir ARB (losartan, 

100mg/g¿n dozuna kadar) ile kēyaslanmēĸtēr. Her iki ila­ da, 12 aylēk s¿rede protein¿riyi 

ortalama 2.5 g/g¿n kadar azaltmada etkin bulunmuĸtur. Plasebo kontrol grubunun olmamasē ve 

­alēĸmaya y¿ksek d¿zeyde protein¿rili (>8ï10 g/g¿n) hastalarēn alēnmamasē bu ­alēĸmanēn 

zayēf yºnleridir.223 Hipertansiyon, tubuler atrofi ve interstisyel fibrozis gibi histolojik bulgular, 

idrarda C5b-9 d¿zeyinin kalēcē y¿ksekliĵi, yine idrarda d¿ĸ¿k veya y¿ksek molek¿l aĵērlēklē 

proteinlerin (beta2-mikroglobulin ve IgG) y¿ksek miktarda atēlmasē gibi belirte­ler hakkēnda 

d¿ĸ¿k kaliteli kanētlar vardēr.224,225 ĶMNôde histolojik kriterlere gºre yapēlan evrelemenin, renal 

saĵkalēmēn veya tedaviye yanētēn ºngºr¿lmesindeki faydasē sēnērlēdēr. 

 

7.3: ĶMN baĸlangē­ tedavisi  

7.3.1: Baĸlangē­ tedavisi olarak 6 ay s¿reyle, dºn¿ĸ¿ml¿ olarak 1 ay iv ve oral 

kortikosteroid, ertesi ay oral alkilleyici ila­ tedavisini tavsiye ediyoruz. (bkz. Tablo 

15). (1B) 

7.3.2: Baĸlangē­ tedavisinde siklofosfamid kullanēmēnēn klorambusile tercih 

edilmesini ºneriyoruz. (2B) 
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7.3.3: Bºbrek fonksiyonlarēnda bozulma, yaĸam kalitesini bozan, ciddi veya 

potansiyel olarak hayatē tehdit eden nefrotik sendrom ile iliĸkili bir komplikasyon 

olmadēk­a ilk tedavi rejimi bitiminden sonra tedavi baĸarēsēzlēĵēna karar vermek 

i­in en az 6 ay s¿reyle konservatif tedavi (bkz. 7.2.1) verilmesini tavsiye ediyoruz. 

(1C) 

7.3.4: Bºbrek biyopsisi tekrarēnē, eĸlik eden masif protein¿ri (>15g/g¿n) yokken 

hēzla kºt¿leĸen bºbrek fonksiyonu varlēĵēnda (sKre deĵerinin 1-2 ay i­inde 2 

katēna ­ēkmasē) yapēnēz. (derecelendirilmemiĸ) 

7.3.5: Siklofosfamid veya klorambusil dozunu hastanēn yaĸēna ve tGFH'na gºre 

ayarlayēnēz. (derecelendirilmemiĸ) 

7.3.6: Oral alkilleyici ila­larēn s¿rekli g¿nl¿k (dºn¿ĸ¿ml¿ olmayan) kullanēmēnē 

da ºneriyoruz. Ancak etkinliĵi benzer olsa da ºzellikle 6 aydan uzun s¿reli 

kullanēmēnda toksisite riskinin daha fazla olabileceĵini d¿ĸ¿n¿yoruz. (2C) 

 

ARKA PLAN  

¦­ RK¢, ĶMN de oral kortikosteroid monoterapisinin, semptomatik tedaviye ¿st¿n 

olmadēĵēnē gºstermiĸtir. Oral alkilleyici ila­lar (siklofosfamid veya klorambusil) ve 

kortikosteroidlerin sēklēkla birlikte kullanēmē remisyon ind¿ksiyonunda ve SDBY'ne gidiĸi 

ºnlemede etkilidir (Online Suppl Tablo 22ï25). Toksisite profili nedeniyle klorambusil yerine 

siklofosfamidin tercih edilmesi ºnerilebilir. 

GEREK¢E 

¶ 7.2.1 tavsiyesindeki kriterlere uyan ĶMN hastalarēnēn baĸlangē­ tedavisinde 6 ay s¿reli, 

aylēk olarak ardēĸēk i.v. pulse-oral kortikosteroidler ve alkilleyici ila­larēn 

(siklofosfamid veya klorambusil) (tedavi rejiminin tanēmē i­in bkz. Tablo 15) 

verilmesine dair orta-kalitede kanēt vardēr. Bu kanēt, kalēcē nefrotik sendromlu ĶMN 

hastalarēnda bu rejimin sadece destekleyici tedaviye gºre remisyon ind¿ksiyonunda, 

uzun dºnemde bºbrek fonksiyonlarēndaki d¿ĸ¿ĸ¿n ve diyaliz ihtiyacē geliĸiminin 

ºnlenmesinde daha ¿st¿n olduĵuna iĸaret etmektedir. Siklofosfamid kullanēmē ile iliĸkili 

riskler ve istenmeyen yan etkiler Tablo 16ôda ºzetlenmiĸtir.  
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¶ Baĸka kombine siklofosfamid ve kortikosteroid rejimleri de kullanēlmēĸtēr. Bazēlarē i.v. 

metilprednizolon uygulamaz iken, diĵerleri de siklofosfamid ve kortikosteroidleri 

eĸzamanlē ve daha uzun s¿reli kullanērlar.226ï228 Bununla birlikte bu rejimlerin uzun 

dºnemdeki etkinlik ve g¿venlikleri ardēĸēk rejime gºre daha az bilinmektedir.229 ĶMN 

tedavisinde, i.v. siklofosfamid tabanlē rejimlerin g¿venlik ve etkinlikleri, herhangi bir 

tavsiyede bulunabilecek yeterlilikte deĵerlendirilmemiĸtir. K¿­¿k kontroll¿ bir ­alēĸma 

(d¿ĸ¿k g¿­te) negatif idi.230 Oral yerine i.v. siklofosfamid verilmesi ile ilgili tavsiyede 

bulunulabilmesi i­in yeterli kanēt yoktur.  

¶ Nefrotik sendromun tam veya kēsmi remisyonu, uzun dºnemde m¿kemmel prognoz ile 

iliĸkilidir. Bu nedenle remisyonun devam etmesi, tedavi etkinliĵinin 

deĵerlendirilmesinde kullanēlan temel sonlanēm noktalarēndan biridir.  

¶ Tedavi edilen hastalar, tam veya kēsmi remisyona tedavi rejimini tamamladēktan sonraki 

12-18 aylēk s¿re i­inde girebilirler. Bu nedenle baĸlangē­ tedavisinin baĸarēsēz olduĵuna 

karar vermeden ºnce; serum albumin d¿zeyinde ve bºbrek fonksiyonlarēnda bozulma 

olmadēk­a ve morbid bir olay tabloya eklenmedik­e bu s¿reyi beklemek gerekir (bkz. 

7.6.1 ve 7.6.2). Gºzlem s¿recinde hastalar ACE-Ķ veya ARB, diĵer antihipertansif ve 

klinik olarak endike olan destek tedavilerine devam etmelidirler. Karĸēlaĸtērmalē 

­alēĸmalarda siklofosfamidin g¿venlik profili klorambusile gºre daha ¿st¿n 

bulunmuĸtur. Siklofosfamidin klorambusile gºre daha sēk ve uzun remisyonlar 

yaptēĵēna dair kanēt d¿ĸ¿k kalitededir. Alkilleyici ila­larēn k¿m¿latif dozlarē ºnemli 

olabilir, bu nedenle tedavi eden hekimin dikkatli takibi gereklidir. Yakēn zamandaki bir 

­alēĸmada ĶMNôde siklofosfamid veya klorambusil tabanlē rejimlerin istenmeyen yan 

etkilerinin %80ôi aĸan oranda bildirilmesi ile g¿venliĵi hakkēnda endiĸeler 

oluĸmuĸtur231. Bunun aksine alkilleyici ila­lar ve kortikosteroidlerin dºn¿ĸ¿ml¿ 

kullanēldēĵē daha eski, uzun s¿reli, bir RK¢ôda ciddi istenmeyen yan etki sēklēĵē kabul 

edilebilir d¿zeyde azdē.229,232,233 Bu son ­alēĸmada da gºsterildiĵi gibi bºbrek 

fonksiyonlarē azalmēĸ, yaĸlē ve/veya birlikte komorbiditesi olan hastalarda bu tedavi 

rejiminin risklerinin artmēĸ olduĵu bilinmektedir. 

¶ ĶMNôde ºzellikle masif protein¿ri yokluĵunda GFHônēn sēklēkla yavaĸ­a azalmasēndan 

dolayē, GFH deĵerindeki d¿ĸ¿ĸ¿n aniden hēzlanmasē halinde, olaya kresentik 

glomer¿lonefrit veya akut interstisyel nefrit (sēklēkla ila­ iliĸkili) gibi tedavi yaklaĸēmēnē 

deĵiĸtirebilecek durumlarēn eklenmiĸ olabileceĵi d¿ĸ¿n¿lmelidir. Bºyle bir durumda 

eklenen hastalēĵēn tanēsē i­in bºbrek biyopsisinin tekrarē gerekir.  



112 
 

¶ ñPonticelliò rejimi ile tedavi edilmiĸ hastalarēn %25ôinde nefrotik sendrom n¿ksleri 

olur. Spontan remisyona girmiĸ ĶMN hastalarēnda da benzer oranda n¿ks geliĸir (bkz. 

bºl¿m 7.7, ĶMN n¿kslerinin tedavisi).  

Tablo 15: ĶMN'de dºn¿ĸ¿ml¿ kortikosteroid/alkilleyici ila­ tedavisi (Ponticelli rejimi) 

 

1.ay: 3 g¿n boyunca i.v. metil prednizolon (1 g/g¿n), sonra 27 g¿n boyunca oral metil 

prednizolon (0.5 mg/kg/g¿n) 

2.ay: 30 g¿n boyunca oral klorambusil (0.15ï0.2 mg/kg/g¿n) veya oral siklofosfamid (2.0 

mg/kg/g¿n)a 

3.ay: 1.ay tedavisinin tekrarē 

4.ay: 2.ay tedavisinin tekrarē 

5.ay: 1.ay tedavisinin tekrarē 

6.ay: 2.ay tedavisinin tekrarē 
i.v. intravenºz; ĶMN:idiyopatik membranºz nefropati . 

aĶlk 2 ay iki hafta arayla sonrasēnda aylēk olarak 6 ay boyunca, serum kreatinin, idrar protein kreatinin oranē, serum 

albumin ve lºkosit sayēsē ile izleyiniz. Eĵer lºkosit sayēsē <3500/mm3 olursa, >4000/mm3 olana kadar klorambusil 

veya siklofosfamidi kesiniz. 

Altē aylēk s¿rede, ardēĸēk olarak aylēk klorambusil ve kortikosteroidlerin verildiĵi, a­ēk 

etiketli, RK¢ 1980ôlerde baĸlatēldē (rejimin tarifi i­in bkz. Tablo 15).229,232,233 On yēllēk izlem 

sonunda, tedavi edilenlerin %92ôsi (n=42) ve kontrol grubunun %60ôē (n=39) normal bºbrek 

fonksiyonuyla hayattaydē (p=0.0038). Remisyon tedavi grubunda %61 (%40 tam remisyon) ve 

kontrol grubunda %33 (%5 tam remisyon) idi. Diĵer RK¢ôda234 aynē rejim kortikosteroidlerin 

tek baĸēna 6 ay boyunca kullanēldēĵē (klorambusil yerine oral prednisolone 0.5 mg/kg/g¿n 

kullanēldē) rejimle kēyaslandē. Klorambusil grubunda ilk 3 yēlda kontrol grubuna gºre daha 

y¿ksek remisyon oranē gºr¿l¿rken, bu fark 4 yēlda kayboldu. Bunun olasē nedeni riskli hasta 

sayēsēnēn azlēĵē olarak yorumlandē. Aynē zamanda remisyon s¿resi klorambusil grubunda daha 

uzundu. Diĵer RK¢ôda235 klorambusil ile kortikosteroid kombinasyonu, oral siklofosfamid 

(2.5mg/kg/g¿n) ile kortikosteroid kombinasyonuyla kēyaslandē. Nefrotik sendrom remisyonlarē 

her iki kolda eĸit sēklēkta oldu (82% ve 93%; p=0.116) (Online Suppl Tablo 22ï25). Bununla 

birlikte tedaviyi bērakmayē gerektirecek ciddi istenmeyen yan etkiler klorambusil grubunda 

siklofosfamid grubuna gºre daha sēk oldu (12% ve 4%). Bu konuda yapēlmēĸ k¿­¿k ­alēĸmalar, 

birka­ meta-analiz ve sistematik derlemeler uzun dºnemde bºbrek fonksiyonu ¿zerinde 

faydalarē gºsterilememiĸse de, alkilleyici ila­larēn daha y¿ksek remisyon oranlarē saĵladēĵēnē 

belirtmiĸlerdir.204,236ï240 

Daha yakēn zamanda yapēlmēĸ a­ēk etiketli bir ­alēĸma204, Ponticelliônin ­alēĸmalarēna 
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benzer sonu­lar vermiĸtir. Takip s¿resi boyunca, gºrsel analog skala ile yapēlan yaĸam kalitesi 

deĵerlendirmesinde tedavi grubu belirgin olarak daha iyiydi. Komplikasyon oranē iki grupta 

farklē deĵildi.  

K¿­¿k a­ēk etiketli bir RK¢ôda (n=29) ĶMNôde 12 aylēk siklofosfamid ve ēlēmlē doz 

kortikosteroidin etkinliĵi deĵerlendirildi. Se­ilen hastalar y¿ksek riskli olduĵu d¿ĸ¿n¿lenlerdi 

(idrar IgG ve idrar beta-2 mikroglobulin d¿zeylerine gºre) ve daha ºnceden belirtildiĵi gibi 

sKre >%25 artmēĸ ve sKre >1.5 mg/dl (>133mmol/l) ge­miĸ veya bazal deĵerinden >%50 

artmēĸ olanlardē. ¢alēĸmada erken baĸlanan grupla (bazalde idrar anormallikleri), sKre >%25-

50 arttēktan sonra baĸlanan grup kēyaslandē. Erken baĸlanan grupta protein¿ride remisyon daha 

hēzlē saĵlanērken; 6 yēl sonunda remisyon oranlarē, sKre d¿zeyleri, ortalama protein¿ri, n¿ks 

oranlarē veya istenmeyen olaylar a­ēsēndan iki grup arasēnda anlamlē fark yoktu.241 Bu ­alēĸma 

aynē yazarlarēn daha ºnceki gºzlemsel ­alēĸmalarē ile aynē fikirdedir ve ĶMN hastalarēnda 

baĸlangē­ta konservatif tedavi yaklaĸēmēnē destekler. Bununla birlikte bu spesifik yaklaĸēm ile 

toksisitenin tedavi s¿resinin uzamasē ile ve bºbrek fonksiyonlarē azalmēĸ (sKre>1.5 mg/dl 

[>133mmol/l]) hastalarēn se­ilmesiyle ºnemli oranda arttēĵē bildirilmiĸtir. Sonu­ta bu yaklaĸēm 

i­in kanēt orta kalitededir.241ï243  

Alkilleyici sitotoksik ila­larēn istenmeyen yan etkileri ºnemlidir; gonadal toksisite, 

mesane kanseri, kemik iliĵi hipoplazisi, lºkomogenezis ve ciddi fērsat­ē enfeksiyonlar 

baĸlēcalarēdēr (Tablo 16). Risk ve fayda dengesi, yaĸ ve komorbiditeler gibi hastaya baĵlē 

faktºrlerle deĵiĸebilir. Tablo 17ôde dºn¿ĸ¿ml¿ alkilleyici ila­/kortikosteroid rejiminin 

kontrendike olduĵu durumlardan bazēlarē listelenmiĸtir. Siklofosfamidin yan etki profili 

klorambusile kēyasla daha tercih edilebilir d¿zeydedir. Eldeki kanētlarla ĶMN seyri ¿zerine i.v. 

siklofosfamidin olumlu etkisi gºsterilemediĵi gibi kullanēmē da tavsiye edilmemektedir. Sēnērlē 

farmakokinetik bilgilere gºre alkilleyici ila­larēn dozu GFH d¿ĸt¿ĵ¿nde kemik iliĵi 

toksisitesini ºnlemek i­in azaltēlmalēdēr. Azatiyopirin, ĶMN tedavisinde tek baĸēna veya 

kortikosteroidlerle birlikte verildiĵinde faydalē olmaz.244ï246  

ĶMN tanēsē dēĸēndaki imm¿nsuprese hastalarda yapēlmēĸ ­alēĸmalardan elde edilmiĸ 

kanētlara gºre kortikosteroid altēndaki hastalara, Pneumocystis jiroveci i­in trimetoprim-

sulfametoksazol profilaksisi verilmelidir. Osteoporoz riskindeki hastalar (yaĸlē veya 

postmenopozal kadēnlar) kontrendike olmadēk­a (ºr. tGFH <30 ml/dk/1.72m2) bifosfonat 

almalēdēr. (bkz. bºl¿m 1)  
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ĶMNôde bºbrek fonksiyonlarēnda bozulma genellikle yavaĸtēr ve ileri d¿zeyde KBH 

geliĸmesi y¿ksek d¿zeyde protein¿rinin birka­ yēl s¿rmesi sonucu olabilir. Masif protein¿ri 

(>15 g/g¿n) olmadan bºbrek fonksiyonlarēnda hēzlē bir bozulma gºr¿lmesi genellikle akut 

bilateral renal ven trombozu, kresentik GN veya akut interstisyel nefrit gibi baĸka patolojik 

durumlarēn eklendiĵini d¿ĸ¿nd¿r¿r. Tedavide deĵiĸiklik gerektirecek patolojik durumlarēn 

tanēnmasē i­in bºbrek biyopsi tekrarē en uygun ara­tēr. Bununla birlikte ciddi protein¿rik 

hastalarda (>10ï15 g/g¿n), muhtemelen hemodinamik deĵiĸiklikler sonucu bºbrek 

fonksiyonlarēnda akut d¿ĸ¿ĸ (GFH <50% azalma) gºr¿lebilir. Bu durum, genellikle nefrotik 

tablonun remisyonuyla geri dºner, bu nedenle tedavi yaklaĸēmēnda deĵiĸiklik gerektirmez. 

Tablo 16: ĶMN'de dºn¿ĸ¿ml¿ kortikosteroid/alkilleyici ila­ tedavisinin riskleri ve faydalarē  

 

Riskler Faydalar 

Fērsat­ē enfeksiyon riskini artērēr             

Viral hepatit reaktivasyonu                   

Alopesi                                                

Gonad hasarē (aspermatogenez, ovulasyon 

yetersizliĵi) 

Hemorajik  sistit (sadece siklofosfamid) 

Neoplazi (myelodisplastik sendrom, akut myelojen 

lºsemi, tranzisyonel h¿creli mesane, ¿reter veya 

pelvis karsinomu)  

Toksik hepatit 

KBH ve SDBY'ni ºnler 

Nefrotik sendrom 

komplikasyonlarēnēn ºnlenmesi  

(tromboz, hēzlanmēĸ aterogenez) 

Yaĸam kalitesinin artmasē ve yaĸam 

s¿resinin uzamasē 

 

KBH: kronik bºbrek hastalēĵē; SDBY: son dºnem bºbrek yetmezliĵi; ĶMN: idiyopatik membranºz nefropati. 

 

 

 

Tablo 17: ĶMN'de dºn¿ĸ¿ml¿ kortikosteroid/alkilleyici ila­ rejimi i­in kontrendikasyonlar 

 

Tedavi edilmemiĸ enfeksiyon (HIV, hepatit B ve C, t¿berk¿loz, fungal enfeksiyon, vs.) 

Neoplazi (akciĵer, cilt [skuamºz h¿creli hari­], meme, kolon, vs.) 

Ķdrar retansiyonu 

Takipte uyumsuzluk 

¥nceden olan lºkopeni (<4000/mm3) 

sKre >3.5 mg/dl (>309 Õmol/l) 

HIV: human imm¿ndeficiency virus; ĶMN: idiyopatik membranºz nefropati; sKre: serum kreatinin. 

 

Bºbrek fonksiyonlarē azalmēĸ (tGFH 30-60 ml/dk/1.73m2) olan ĶMN hastalarēnēn 

imm¿nsupresif ila­larla tedavisi ile ilgili prospektif kontroll¿ ­alēĸmalar ­ok azdēr. Bu grup 

hastalarda herhangi bir spesifik tavsiyede bulunmak i­in ĸu anda kanēt yetersizdir. Bºbrek 

fonksiyonlarē yetersiz olgularda alkilleyici ila­larēn hematolojik toksisiteleri artar ve KNĶ 
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nefrotoksisitesi de endiĸe yaratabilir. Bu ila­lar bu grup hastalarda dikkatli bir ĸekilde 

kullanēlmalēdēr.  

 

ARAķTIRMA ¥NERĶLERĶ  

¶ Tedaviden kimin fayda gºr¿p ve kimin fayda gºrmeyeceĵini tanēmlayan klinik, 

patolojik ve biyolojik belirte­lere ihtiya­ vardēr. Bu sayede ila­ tedavisinden fayda 

gºrmeyecek hastalarēn gereksiz ila­ maruziyetinden korumasē m¿mk¿n olabilir. Ķla­ 

toksisitesini azaltmak i­in ideal dozu ºnerecek kanēt yoktur. ¥zellikle siklofosfamidin 

gonadal ve mesane toksisitesini en aza indirmek araĸtērma konusu olabilir. 

¶ Nefrotik sendromlu ĶMNônin (tanē sērasēnda bºbrek yetmezliĵi olan veya olmayan) 

baĸlangē­ tedavisinde alkilleyici ila­ veya KNĶôlerini MMF, rituximab veya ACTH 

tedavisiyle kēyaslayan RK¢ôlara ihtiya­ vardēr.  

¶ Bºbrek patolojisi ve idrar biyobelirte­lerinin prognoz ve/veya tedaviye yanētē 

ºngºrmede deĵerini belirleyecek ­alēĸmalara ihtiya­ vardēr.  

¶ Anti-PLA2R antikorlarē ve idrar biyobelirte­leri (idrar IgG, beta2-mikroglobulin gibi) 

seri olarak doĵal gidiĸ ­alēĸmalarē ve gelecekteki t¿m ĶMN tedavi ­alēĸmalarēnda 

bakēlarak; spontan remisyon, tedaviye yanēt ve prognozu belirlemedeki deĵerleri 

ºl­¿lmelidir. 

 

7.4: ĶMN baĸlangē­ tedavisinde alternatif rejimler: KNĶ tedavisi 

7.4.1: Tedaviye baĸlama kriterlerine uygun (bkz. 7.2.1) grupta; dºn¿ĸ¿ml¿ 

kortikosteroid/alkilleyici ila­ rejimini almayē tercih etmeyen veya bu tedavi 

rejimine kontrendikasyonu olan hastalarda en azēndan 6 aylēk periyotta 

siklosporin veya takrolimus kullanēmēnē (tedavi s¿resince dozaj ile ilgili spesifik 

tavsiyeler i­in bkz. tablo 18) tavsiye ediyoruz (1C).  

7.4.2: Altē aylēk tedavi sonunda tam veya kēsmi remisyon saĵlanamamēĸ hastalarda 

KNĶôlerinin kesilmesini ºneriyoruz. (2C)  

7.4.3: KNĶ dozunun 4-8 haftalēk aralēklarla baĸlangē­ dozunun %50ôsine kadar 

azaltēlmasēnē ve hem remisyonun idamesi hem de KNĶ iliĸkili nefrotoksisiteden 
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ka­ēnēlmasē saĵlanarak en azēndan 12 ay devam edilmesini ºneriyoruz. (2C)  

7.4.4: KNĶ kan d¿zeyinin tedavinin baĸlangē­ dºneminde d¿zenli aralēklarla takip 

edilmesini ve sKre deĵerinde >%20 a­ēklanamayan artēĸ olduĵunda kontrol¿n¿ 

ºneriyoruz (derecelendirilmemiĸ). (KNĶ-tabanlē rejimin doz ºnerileri i­in bkz. 

tablo 18). 

 

GEREK¢E  

ĶMN hastalarēnda KNĶ tedavisini (siklosporin veya takrolimus), dºn¿ĸ¿ml¿ 

kortikosteroid/alkilleyici ila­ tedavisine alternatif olarak tavsiye etmeyi destekleyecek kanēt 

d¿ĸ¿k-orta kalitededir. (Online Suppl Tablo 28ï31). Minimum 6 aylēk KNĶ tedavisi ºnerisinin 

kanētē d¿ĸ¿k kalitededir. Tedavinin erken kesilmesiyle bildirilmiĸ y¿ksek n¿ks oranlarē 

nedeniyle, protein¿ri ¿zerinde olumlu etki saĵlanmēĸ ise, en azēndan 6-12 ay tedaviye devam 

edilmelidir. ĶMN tedavisinde KNĶôleri i­in ºnerilen doz rejimleri Tablo 18ôde verilmiĸtir. 

 

Tablo 18: ĶMN'de KNĶ-tabanlē rejimler 

 

Siklosporin: 3.5ï5.0 mg/kg/g¿n oral yoldan, ikiye bºl¿nerek 12 saat arayla,  

0.15 mg/kg/g¿n prednizon ile birlikte 6 ay verilir.  

Akut nefrotoksisiteden ka­ēnmak i­in tavsiye edilen dozun d¿ĸ¿k dozdan baĸlanmasēnē ve  

eĵer gerekirse yavaĸ yavaĸ artērēlmasēnē ºneriyoruz. 

(SandimmunÈ, NeoralÈ ve eĸdeĵer olduĵu d¿ĸ¿n¿len jenerik siklosporinler). 

Takrolimus: 0.05ï0.075 mg/kg/g¿n oral yoldan, ikiye bºl¿nerek 12 saat arayla beraberinde 

prednizon verilmeksizin 6-12 ay verilir.  

Akut nefrotoksisiteden ka­ēnmak i­in tavsiye edilen dozun d¿ĸ¿k dozdan baĸlanmasēnē ve 

eĵer gerekirse yavaĸ yavaĸ artērēlmasēnē ºneriyoruz. 

ĶMN: idiyopatik membranºz nefropati 

Not: Tedavi s¿recinde ila­ d¿zeyi takibi metinde tartēĸēlmēĸtēr. 

 

Siklosporin: 

ĶMN tedavisinde ilk kontrols¿z ­alēĸmalar siklosporinin baĸlangē­ta faydalē olduĵunu 

fakat tedavi sonrasē y¿ksek n¿ks oranlarē bildirmiĸlerdir.247,248 Tek-kºr bir RK¢ôda 

kortikosteroide diren­li 51 ĶMN hastasēnda d¿ĸ¿k doz prednizon-siklosporin kombinasyonu ile 
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plasebo-prednizon kēyaslanmēĸtēr.249 Protein¿ride remisyon (tam ve kēsmi) oranē %69 iken, 

siklosporin kesilmesi sonrasē 1. yēlda n¿ks oranē %45 bulunmuĸtur. óAlman Nefrotik 

Sendromda Siklosprin ¢alēĸma Grubuônun gºzlemsel verilerine gºre siklosporin tedavisinin 1 

yēla uzatēlmasē ile daha fazla (%34) tam remisyon saĵlanabilir ve remisyon daha uzun s¿reli 

olabilir.144 G¿ncel ºneriler, siklosporine yanēt vermiĸ hastalarda tedaviye en azēndan 1 yēl 

devam edilmesi ĸeklindedir.182 Uzun s¿reli d¿ĸ¿k doz siklosporin (~1.5 mg/kg/g¿n) ºzellikle 

y¿ksek n¿ks riski taĸēyan tam veya kēsmi remisyon saĵlanmēĸ hastalarda uzun s¿reli idame 

tedavi i­in d¿ĸ¿n¿lebilir.250 Bºbrek naklinden edinilmiĸ yoĵun deneyimler ēĸēĵēnda siklosporin 

kan konsantrasyonu ve bºbrek fonksiyonlarēnēn d¿zenli takibi sēklēkla tavsiye olunur. ĶMN 

hastalarēnda optimal siklosporin kan d¿zeylerine dair kanēt yoktur. Siklosporinin toksik 

olmayan d¿zeyleri 125-175 ng/ml [104ï146nmol/l] (C0, ­ukur d¿zeyi) veya 400ï600 ng/ml 

[333ï500nmol/l] (C2, dozdan 2 saat sonraki d¿zey) olarak kabul edilir.182 Online Suppl Tablo 

28ï31 siklosporin kullanēlmēĸ ­alēĸmalarē ºzetler.208,247,251ï253 Y¿ksek d¿zeyde protein¿rili ve 

progresif bºbrek yetmezliĵi olan hastalarda siklosporin kullanēlmēĸ sadece bir k¿­¿k RK¢ 

vardēr.251 Tedavi baĸlangēcēnda ortalama KreKl 55 ml/dk ve ortalama protein¿ri 11 g/g¿n 

d¿zeylerindeydi. Siklosporin tedavisinin 12. ayē sonunda protein¿ride anlamlē d¿zeyde azalma 

ve bºbrek fonksiyon kaybē hēzēnda -2.4'den -0.7 ml/dk/ay'a yavaĸlama izlenmiĸtir (p<0.02). 

Plasebo alanlarda ise hi­bir deĵiĸiklik izlenmemiĸ olup -2.2'den -2.1 ml/dk/ay olmuĸtur. Bu 

d¿zelme hastalarēn yaklaĸēk %50'sinde siklosporin kesildikten 2 yēl sonrasēna kadar devam 

etmiĸtir.208,247,251ï253 

Takrolimus   

ĶMN tedavisinde takrolimus monoterapisinin kullanēldēĵē bir RK¢ôda; normal bºbrek 

fonksiyonlu ve ortalama protein¿risi ~8 g/g¿n olan hastalara 12 ay 0.05 mg/kg/g¿n takrolimus 

verildi ve sonraki 6 ayda doz azaltēmē yapēldē. Bu hastalar konservatif tedavi verilen hastalarla 

(n=23) kēyaslandē.254 Takrolimus grubunda 18 ay sonunda remisyon oranē %94 iken, kontrol 

grubunda ise sadece %35 idi. Kontrol grubundan 6 hastada, takrolimus grubundan 1 hastada, 

sekonder sonlanēm noktasē olan sKre d¿zeyinde %50 artēĸ oldu.254 Takrolimus tedavisi kesilen 

hastalarēn hemen hemen yarēsēnda, siklosporin tedavisindekine benzer ĸekilde n¿ks izlendi. 

Remisyonun idamesi i­in uzun s¿reli d¿ĸ¿k doz takrolimus kullanēmēnē destekleyen  d¿ĸ¿k 

kalitede kanēt vardēr. Bu yaklaĸēmēn g¿venliĵi de belirsizdir.226,227,229,230,233ï235,238,240,242,243,255ï

258 

KNĶ ile alkilleyici ila­larēn kēyaslandēĵē ­alēĸmalar  
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Asyalē ĶMN hastalarēnda takrolimusun (n=39) 6-9 ay kullanēmē ile siklofosfamidin 

(n=34) 4 ay kullanēmē (her iki gruba da prednizon 8 ayda azaltēlarak verilmiĸtir) bir RK¢ôda 

kēyaslanmēĸtēr. 259 Kēsmi veya tam remisyon a­ēsēndan protein¿ride (%79'a karĸēlēk %69) veya 

istenmeyen yan etkiler a­ēsēndan 12 aylēk takipde anlamlē bir fark saptanmadē. Her iki grupta 

hastalarēn yaklaĸēk %15'inde n¿ks geliĸti. Bu bilgi, oral alkilleyici ila­ rejimine alternatif olarak 

takrolimus'un kēsa s¿reli (kortikosteroidler ile birlikte veya yalnēz) kullanēmēnē destekler.254 

Bununla birlikte ĶMNôde uzun s¿reli takrolimus tabanlē rejimin etkinliĵi belirsizdir.259 

Azalmēĸ renal fonksiyonlu hastalarda KNĶ kullanēmē 

KNĶ nefrotoksisitesi, ºnceden varolan renal fonksiyon yetersizliĵinde artabilir. Bu 

durumda siklofosfamid tabanlē rejimler tercih edilebilir, fakat alkilleyici ilacēn doz azaltēmē 

tavsiye edilebilir. Bu grup hastalarda KNĶ veya alkilleyici ila­ tabanlē rejimlerin se­imi 

konusunda zayēf kanēt vardēr. Bu tartēĸmalē konuda bir RK¢ devam etmektedir 

(ISRCTN99959692). Rituximab, MMF ve/veya ACTH gibi diĵer ila­larēn bu grup olgularda 

kullanēmē daha fazla ­alēĸma yapmaya deĵer bir konudur. Ancak ĸu anda spesifik bir tavsiyede 

bulunmak i­in kanēt yeterli deĵildir. Bºbrek biyopsisindeki interstisyel fibrozis ve/veya tubuler 

atrofi d¿zeyinin nicel ºl­¿m¿n¿n, ĶMN tedavi rejiminin se­iminde rehber olarak kullanēmē 

konusunda ĸimdiye kadarki kanētlar herhangi bir tavsiyede bulunmak i­in yeterli deĵildir.  

ARAķTIRMA ¥NERĶLERĶ  

¶ ĶMNôde uzun s¿reli KNĶ tedavisinin etkinliĵini, g¿venliĵini ve risklerini 

deĵerlendirmek i­in RK¢ôlara ihtiya­ vardēr. 

¶ ĶMN tedavi s¿resince KNĶ kan d¿zeylerinin takibinin deĵerini belirlemek i­in 

­alēĸmalara ihtiya­ vardēr.  

 

7.5: ĶMN baĸlangē­ tedavisinde tavsiye edilmeyen veya ºnerilmeyen rejimler 

7.5.1: ĶMN baĸlangē­ tedavisinde kortikosteroid monoterapisinin 

kullanēlmamasēnē tavsiye ediyoruz. (1B)  

7.5.2: ĶMN baĸlangē­ tedavisinde MMF monoterapisinin kullanēlmamasēnē 

ºneriyoruz. (2C) 
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ARKA PLAN  

Kortikosteroid/alkilleyici ila­lar veya KNĶ kombine tedavileri haricinde birka­ farklē 

tedavi, ĶMN baĸlangē­ tedavisinde denenmiĸtir (7.2.1 tavsiyesindeki kriterleri karĸēlayanlarda) 

Bununla birlikte uygun boyutda RK¢ôlarda bunlarēn hi­birinin etkinlik ve g¿venliĵi 

gºsterilememiĸtir. Bu nedenle ĶMN baĸlangē­ tedavisinde bu tedavilerin hi­birisi birinci 

basamak tedavide ºnerilmemiĸtir.  

GEREK¢E 

Kortikosteroid monoterapisi 

ĶMN remisyon ind¿ksiyonunda veya progresif KBHônēn geciktirilmesinde 

kortikosteroid monoterapisinin kullanēlmamasē tavsiyesinin kanētē orta kalitededir. Y¿ksek 

dozda, g¿naĸērē prednizonun 2-3 ay s¿reli kullanēldēĵē bir ­alēĸmada, plasebo ile kēyaslandēĵēnda 

bºbrek yetmezliĵine gidiĸi ºnemli ºl­¿de azalttēĵē, bununla birlikte protein¿ri ¿zerine olan 

etkisinin s¿rekli olmadēĵē bildirilmiĸtir.260 Bunu izleyen ĶMN hastalarēnda yapēlan RK¢ôda, 

aynē ĸekilde kortikosteroid rejimi uygulanmēĸ ve plasebo ile kēyaslanmēĸtēr. Ancak gerek tedavi 

sērasēnda ve gerekse 3 yēllēk takipte protein¿ri ve bºbrek fonksiyonunda (sKre) d¿zelme 

gºr¿lmemiĸtir. Altē ay s¿reyle g¿naĸērē prednizonun kullanēldēĵē (n=81) ve nonspesifik 

tedaviyle(n=77) kēyaslandēĵē baĸka bir RK¢ôda kortikosteroid tedavisinin ne remisyon 

ind¿ksiyonunda ne de bºbrek fonksiyonlarēnēn korunmasēnda tek baĸēna bir faydasē 

gºsterilememiĸtir. Sadece protein¿risi baĸlangē­ta 3.5 g/g¿n ¿zerinde olan hastalar i­in 

bakēldēĵēnda sonu­ yine deĵiĸmemiĸtir.261 Bununla birlikte Asyalēlarda (Japonlarda) yapēlmēĸ 

retrospektif ­alēĸmalarda kortikosteroid monoterapisinin olasē faydalarē olduĵu ºne 

s¿r¿lm¿ĸt¿r.262 Ancak bu ­alēĸmalardaki analizlerin, hesaba katēlmayan deĵiĸkenler ve tedavi 

baĸlangēcēndan ºnce bazē hastalarda izlem s¿resine uyulmamasē gibi faktºrlerden dolayē 

yanēltēcē olabileceĵi akēlda tutulmalēdēr. Ayrēca kortikosteroidlerin tek baĸēna faydalē 

olmadēĵēnē gºsteren ­alēĸmalara ­ok az sayēda Asya kºkenli hasta alēndēĵēnē da sºylemek 

gerekir. 

Mikofenolat mofetil (MMF) ( Online Suppl Tablo 32ï34) 

ĶMN baĸlangē­ tedavisinde MMF kullanēmēnēn RK¢ôlarda remisyon ind¿ksiyonu ve 

ilerleyici KBH ortaya ­ēkēĸēnē geciktirmede etkinliĵi gºsterilememiĸtir. Bºbrek fonksiyonlarē 
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bozuk olan (sKre>1.5mg/dl [>133mmol/l]), 32 ĶMN hastasēnda 12 ay s¿reyle MMF 2x1 g ile 

kortikosteroid kombinasyonu; daha ºnce aynē s¿rede siklofosfamid (1.5mg/kg/g¿n) ile 

kortikosteroid kombinasyonu almēĸ almēĸ 32 kontrol olgusu ile bir ­alēĸmada kēyaslandē.263 12. 

ayda remisyon oranē MMF ile %66 iken, siklofosfamid ile %72 bulunmuĸtur (p=0.3). 

Ķstenmeyen yan etkiler her iki grupta da benzer oranda gºr¿lm¿ĸ, ancak n¿ksler MMF ile ­ok 

daha fazla hatta hen¿z tedavi altēnda iken bildirilmiĸtir. MMF-kortikosteroid 

kombinasyonunun, alkilleyici ila­ (siklofosfamid veya klorambusil) kortikosteroid 

kombinasyonundan oluĸan Ponticelli rejimi ile kēyaslandēĵē iki k¿­¿k RK¢ vardēr. Nefrotik 

sendromlu, d¿ĸ¿k progresyon riskli 20 eriĸkin ĶMN hastasēnēn alēndēĵē bir ­alēĸmada MMF-

kortikosteroid kombinasyonu, modifiye Ponticelli (klorambusil ile) rejimi ile kēyaslandē.264 

Remisyona giren hasta oranlarē arasēnda anlamlē fark bulunmadē; MMF ile %64, modifiye 

Ponticelli rejimi ile %67 remisyon saĵlandē. N¿ks sēklēĵē ve enfeksiyon insidansi her iki grupta 

benzer saptandē. Modifiye Ponticelli rejiminde lºkopeni MMFôe kēyasla daha fazla bulundu. 

Bir diĵer k¿­¿k RK¢ôda264A, 21 ĶMN hastasēnda; MMF-kortikosteroid kombinasyonu 

Ponticelli rejimi ile kēyaslanmēĸtēr. Tam veya kēsmi remisyon oranē MMF de %64 (7/11), 

alkilleyici ila­/kortikosteroid rejiminde %80 (8/10) bulunmuĸtur. Kēsa s¿reli izlemde, MMF 

grubunda n¿ks olmaz iken Ponticelli grubunda sadece 1 hastada n¿ks olmuĸtur (istatistiksel 

olarak anlamlē deĵil). Bunun aksine, d¿ĸ¿k progresyon riskli, nefrotik sendromlu eriĸkin ĶMN 

hastalarēn alēndēĵē pilot RK¢ôda MMF monoterapisi (kortikosteroidsiz), konservatif tedavi ile 

kēyaslanmēĸtēr. Bu ­alēĸmada, nefrotik sendromlu 36 ĶMN hastasē 12 aylēk konservatif tedavi 

(RAS blokajē, statinler, d¿ĸ¿k tuz, d¿ĸ¿k proteinli diyet ve di¿retikler) artē MMF (2 g/g¿n) 

(n=19) veya sadece konservatif tedavi (n=17) ĸeklinde randomize edilmiĸtir.265 On iki ay 

sonunda tam veya kēsmi remisyon oranlarē iki grup arasēnda benzerdi. Bu nedenle, MMF-

kortikosteroid kombinasyonu standart dºn¿ĸ¿ml¿ alkilleyici ila­ ve kortikosteroid rejimi ile 

kēyaslanabilir etkinliktedir; ancak var olan kanēt ­eliĸkili ve d¿ĸ¿k kalitede, ila­ etkisi ise sadece 

kēsa s¿relidir. MMF tedavisinde y¿ksek n¿ks oranē ĶMN tedavisinde bu ilaca karĸē duyulan 

heyecanē ºnemli ºl­¿de azaltmēĸtēr.263 MMF monoterapisi etkisiz gºr¿nmektedir. 265 

Rituximab  

ķimdiye kadar ĶMN baĸlangē­ tedavisinde rituximab kullanēlmēĸ RK¢ olmasa da b¿y¿k 

gºzlemsel ­alēĸmalardaki sonu­lar umut vericidir. Pilot bir ­alēĸmada 4 haftalēk rituximab dozu 

(375 mg/m2) sekiz nefrotik ĶMN hastasēnda kullanēlmēĸ ve 1 yēl s¿reyle izlenmiĸlerdir.266,267 

T¿m hastalarda, protein¿ride 12. ayda anlamlē azalma olmuĸ ve bºbrek fonksiyonu stabil 

kalmēĸtēr. Ķstenmeyen etkiler hafif olarak bildirilmiĸtir. Aynē araĸtērmacēlarēn gºzlemsel bir 
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­alēĸmasēnda, rituximabēn minimal tubulointerstisyel hasarlē hastalarda muhtemelen en etkili 

olduĵu ºne s¿r¿lm¿ĸt¿r.268  

Prospektif gºzlemsel bir ­alēĸmada, 3 aydan uzun s¿redir ACE-Ķ/ARB kullanēmēna ve 

sistolik kan basēncēnēn <130 mmHg tutulmasēna raĵmen, protein¿risi >4 g/g¿n olan 15 ĶMN 

hastasēna rituximab verilmiĸtir.269 Altēncē ayda, protein¿risi >3 g/g¿n kalan ve CD19+ B-h¿cre 

sayēsē >15 h¿cre/Õl olan hastalara aynē dozda ikinci rituximab tedavisi verilmiĸtir. Bazal 

protein¿ri 13.0 Ñ 5.7 g/g¿n (8.4ï23.5) iken 3, 6, 9 ve 12. aylarda sērasēyla 9.1Ñ7.4 g, 9.3Ñ7.9 g, 

7.2Ñ6.2 g ve 6.0Ñ7.0 g/g¿nôe (0.2ï20) gerilemiĸtir (ortalama Ñ SD). Protein¿ri bazal deĵeri ile 

12. ay deĵeri arasēnda ortalama azalma 6.2 Ñ 5.1g/g¿n olmuĸtur (p=0.002). Rituximab iyi tolere 

edilmiĸ ve protein¿riyi azaltmada bazē ĶMN hastalarēnda etkin bulunmuĸtur. Tam ve kēsmi 

remisyon oranē hemen hemen %60 olmuĸtur, bu deĵer beklenen spontan remisyon oranlarēndan 

daha y¿ksektir. 

Baĸka bir gºzlemsel ­alēĸmada, dolaĸan B-h¿cre sayēsēna gºre doz ayarē yapēlmēĸtēr ve 

toplam rituximab dozu ºnemli ºl­¿de azaltēlmēĸtēr.270 Bir yēlēn sonunda remisyon saĵlananlarēn 

oranē, daha ºnce standart doz rituximab protokol¿ (dºrt haftalēk 375 mg/m2) uygulanmēĸ 

hastalar ile aynē bulunmuĸtur. 

Daha yakēn zamanda yapēlmēĸ diĵer bir gºzlemsel ­alēĸmada, bazal protein¿risi >5 

g/g¿n olan 20 ĶMN hastasē rituximab (375 mg/m2 haftalēk, dºrt doz) verildi ve altēncē ayda 

protein¿ri yanētēna bakēlmaksēzēn tekrarlandē.271 Bazal protein¿ri 11.9 g/g¿n iken, 12. ve 24. 

aylarda sērasēyla 4.2 g/g¿n ve 2.0 g/g¿n'e d¿ĸt¿, 72.4 ml/dk/1.73m2 olan KreKl 24. ayda 88.4'e 

­ēktē. Yirmi dºrt aylēk takibi tamamlayan 18 hastadan dºrd¿nde tam remisyon, on iki hastada 

ise kēsmi remisyon saĵlandē (tam+kēsmi remisyon %80). Takip sērasēnda bir hastada n¿ks oldu. 

Bu pilot ­alēĸmadaki hastalarēn %50ôden fazlasē ºnceki tedaviden yanēt alēnamamēĸ hastalardē. 

Rituximabēn kēsa dºnemde toksisitesi izlenmedi. Bu ­alēĸma, alkilleyici ila­/kortikosteroid 

tedavisi ile protein¿rinin yavaĸ­a azaldēĵē ve en d¿ĸ¿k deĵere ulaĸmasē i­in aylar ge­mesi 

gerekebileceĵi gºzlemini de g¿­lendirmiĸtir. Bu ¿mit verici sonu­larē doĵrulamak i­in 

RK¢ôlara ihtiya­ vardēr, fakat bulgular rituximabēn bu hastalēkta y¿ksek olasēlēkla faydalē 

olacaĵē yºn¿ndedir. Uzun dºnemde n¿ks oranē bilinmese de kēsa dºnemde d¿ĸ¿k 

gºr¿nmektedir.271 RK¢ olmamasē nedeniyle, baĸlangē­ tedavisi olarak ĶMNôde rituximab 

kullanēmē hakkēnda spesifik bir tavsiyede bulunulamamaktadēr.  
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ACTH (Online Suppl Tablo 26ï27) 

Baĸlangē­ tedavisi olarak ĶMN de uzun etkili ACTH kullanēmē ile ilgili olarak, bir 

gºzlemsel ­alēĸma ve bir k¿­¿k RK¢ d¿ĸ¿k kalitede kanēt saĵlar. Depo sentetik ACTH 

(Synacthen) gºzlemsel bir ­alēĸmada ĶMN hastalarēna yēlda 1 kere uygulanmēĸ ve protein¿ride 

azalma saĵlamēĸtēr.272,273 Daha yakēn zamanda yapēlmēĸ, k¿­¿k, a­ēk etiketli pilot RK¢ôda, 

baĸlangē­ tedavisi olarak ĶMNôde i.v. metilprednizolon ve oral kortikosteroid artē sitotoksik ila­ 

(n=16) ile sentetik ACTH (n=16) kēyaslanmēĸ ve en azēndan kēsa dºnem takipte benzer 

etkinlikte bulunmuĸlardēr.274 Sentetik ACTH kullanēmē ile ilgili yan etkiler arasēnda baĸ 

dºnmesi, glukoz intoleransē, diyare, bronz cilt rengi sayēlabilir. Cilt bulgusu tedavinin kesilmesi 

ile kaybolur. Baĸlangē­ tedavisi olarak ĶMNôde sentetik ACTH kullanēmēnēn tavsiye edilebilir 

olmasē i­in ºncelikle daha b¿y¿k ve daha g¿­l¿ RK¢ôlara ihtiya­ vardēr. Kontrols¿z 

­alēĸmalarēn ºnc¿ bildirimlerine gºre, doĵal ve yakēn zamanda ­ēkmēĸ jel formundaki intakt 

(domuz) ACTHôlar benzer etkilidirler. Ancak bu formda ACTH ile hen¿z RK¢ yapēlmamēĸtēr. 

Daha geniĸ ve daha g¿­l¿ RK¢ôlar yapēlana kadar, ĶMN baĸlangē­ tedavisinde ACTH (sentetik 

veya intakt) kullanēmē i­in tavsiyede bulunulamaz.  

ARAķTIRMA ¥NERĶLERĶ 

¶ Baĸlangē­ tedavisi olarak, MMF ve kortikosteroidleri yerleĸmiĸ rejimler ile kēyaslayan 

daha b¿y¿k ve uzun izlem s¿reli RK¢ôlara ihtiya­ vardēr.  

¶ Nefrotik sendromlu ĶMN baĸlangē­ tedavisinde rituximabē dºn¿ĸ¿ml¿ 

kortikosteroid/alkilleyici ila­ veya KNĶôleri ile kēyaslayan RK¢ôya ihtiya­ vardēr.  

¶ Nefrotik sendromlu ĶMN baĸlangē­ tedavisinde, sentetik veya doĵal (intakt, domuz) jel 

formundaki ACTH tedavisini dºn¿ĸ¿ml¿ kortikosteroid/alkilleyici ila­ tedavisi veya 

KNĶ ler ile kēyaslayan RK¢ôya ihtiya­ vardēr.  

 

7.6: Tavsiye edilen baĸlangē­ rejimlerine diren­li ĶMN tedavisi 

7.6.1: Alkilleyici ila­/kortikosteroid  tabanlē baĸlangē­ tedavisine diren­li ĶMN 

hastalarēnda bir KNĶ ile tedaviyi ºneriyoruz. (2C) 

7.6.2: Baĸlangē­ tedavisi olarak KNĶ kullanēlēp tedaviye diren­li ĶMN hastalarēnda 

alkilleyici ila­/kortikosteroid  tabanlē tedaviyi ºneriyoruz. (2C) 
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ARKA PLAN  

Baĸlangē­ta alterne dºn¿ĸ¿ml¿ kortikosteroid/alkilleyici ila­ tedavisi veya KNĶ 

kullanēlarak yapēlan ­alēĸmalarda, uzun dºnemde bile m¿kemmel bºbrek saĵkalēmē ve y¿ksek 

remisyon oranlarē elde edilmiĸtir.204,233ï235,249,254,275 Bununla birlikte, hastalarēn %9ï28ôi 

kortikosteroid-alkilleyici ila­ tedavisine, yaklaĸēk %25ôi KNĶ tedavisine diren­lidir (remisyon 

saĵlanamamēĸtēr). Nefrotik sendromda tam veya kēsmi remisyon saĵlanamamēĸ hastalarda ek 

tedaviler herhangi bir kontrendikasyon olmadēk­a d¿ĸ¿n¿lmelidir. Tedaviye diren­li olgularda 

alternatif tedavi stratejilerine yanēt durumu ĸu andaki kanētlarla kestirilemez. Bir rejime yanēt 

alēnamamasē, diĵer rejimin yanētsēz kalacaĵēnē ºngºrd¿rmez. 

GEREK¢E 

Baĸlangē­ tedavisine yanētsēzlēk %10-30 hastada gºzlenmektedir. Bir rejime yanēt 

vermeme durumunda, diĵer rejime de yanēt alēnamayacaĵēnēn ºngºr¿lemeyeceĵine dair d¿ĸ¿k 

kalitede kanēt vardēr.  

Eĵer dºn¿ĸ¿ml¿ alkilleyici ila­/kortikosteroid tedavisi ile remisyon olmuyor ise, 

KNĶôlerinin kullanēmē bir alternatifdir. Takrolimusun da y¿ksek oranda remisyonu ind¿klediĵi 

gºsterilmiĸse de siklosporin en iyi ­alēĸēlmēĸ olanēdēr. Yanēt oranē, ºzellikle uzun s¿reli 

kullanēmda ve orta dozda kortikosteroidler ile birlikte verildiĵinde, kombine kortikosteroid-

alkilleyici ila­ tedavisi ile kēyaslanabilir d¿zeydedir.249  

Tedaviye diren­li hastalarēn bir­oĵunda bºbrek fonksiyonlarē da bozulmuĸtur.  Y¿ksek 

d¿zeyde protein¿rili (>10 g/g¿n) ve progresif bºbrek yetmezliĵi (baĸlangē­ KreKl yaklaĸēk 55 

ml/dk) olan hastalarda siklosporin kullanēlan sadece bir k¿­¿k RK¢ vardēr. Siklosporin ile 

bºbrek fonksiyon kayēp hēzēnda ºnemli azalma olduĵu o ­alēĸmada gºsterilmiĸtir.251 Baĸlangē­ 

tedavisi olarak en azēndan 6 ay s¿reyle KNĶ almēĸ ancak yanēt alēnamamēĸ hastalarda alkilleyici 

ila­ tabanlē tedavi rejimini ºneriyoruz. Bununla birlikte tedavinin istenmeyen yan etkileri, 

progresif veya yerleĸmiĸ bºbrek yetmezliĵi olanlarda daha sēk olabilir. Bu gruptaki ĶMN 

olgularēnda gºreceli olarak konservatif, alkilleyici ila­ veya KNĶ tedavilerinin g¿venlik ve 

etkinliĵini araĸtēran randomize bir ­alēĸma halen Birleĸik Krallēkôta y¿r¿t¿lmektedir. (ISRCTN 

99959692) ¢alēĸmanēn sonu­larē bu alandaki tavsiyeleri deĵiĸtirebilir. 

Bºbrek yetmezliĵi olan hastalarda kemik iliĵi, alkilleyici ila­larēn toksik etkilerine daha 

duyarlēdēr ve enfeksiyonlara karĸē hassasiyet de artabilir.243,251 Bu nedenle sKre>2.0 mg/dl 
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[>177mmol/l]276 olan hastalarda, klorambusil g¿nl¿k dozunun 0.1 mg/kgôē, siklofosfamidin ise 

1.5 mg/kgôē aĸmamasē ve toplam tedavi s¿resinin 6 aydan kēsa olmasē tavsiye edilir. Bu rejim 

ile daha y¿ksek yan etki insidansi beklenir. KNĶôlerinin bu grup olgularda kullanēmē da 

nefrotoksisiteye baĵlē olarak renal fonksiyonlarda kºt¿leĸmeye neden olabilir. 

MMF, rituximab veya ACTHôēn; hem alkilleyici ila­ tabanlē, hem de KNĶ tabanlē 

rejimlere diren­li hastalardaki rolleri RK¢ olmadēĵē i­in halen belirsizdir.111,205,263,265,272,274,277 

ĶMN olgularēnda renal fonksiyonlarda bozulma olduĵunda olasē ek nedenler de gºz 

ºn¿nde bulundurulmalēdēr. NSAĶĶ, antibiyotik veya di¿retik kullanan hastalarda akut 

hipersensitivite interstisyel nefritine baĵlē olarak hēzlē ilerleyen bºbrek yetmezliĵi geliĸebilir. 

Y¿ksek d¿zeyde protein¿risi olan bu tip hastalarda nadiren, anti-GBM veya ANCA iliĸkili 

kresentik GN de tabloya eklenebilir.278,279 Bºbrek biyopsisi tanēyē doĵrulamak i­in sēklēkla 

gerekir ve akut hipersensitivite interstisyel nefritinde y¿ksek doz oral prednizon, kresentik 

hastalēkta yoĵun imm¿nsupresyon ile bºbrek fonksiyonlarēnda tam iyileĸme izlenebilir. (bkz. 

bºl¿m 13 ve 14). 

Sonu­ olarak tedaviye diren­li hastalarda monoterapi olarak i.v.metilprednizolon pulse 

uygulamalarē, araya giren bºbrek biyopsisi ile gºsterilmiĸ hēzlē ilerleyici bir durum ve 

ekstrakapiller (kresentik) GN olmadēk­a tedaviye diren­ durumlarēnda kullanēlmamalēdēr.  

ARAķTIRMA ¥NERĶLERĶ 

¶ Ķlk se­enek tedaviye diren­li ĶMN hastalarēnda rituximab, MMF ve ACTHônēn risklerini 

ve faydalarēnē deĵerlendirmek i­in RK¢ôlara ihtiya­ vardēr.  

¶ Bºbrek fonksiyonlarē yetersiz veya bozulmakta olan ĶMN hastalarēnda, dºn¿ĸ¿ml¿ 

alkilleyici ila­/kortikosteroid rejiminin veya KNĶ rejiminin risklerini ve faydalarēnē 

deĵerlendirmek i­in RK¢ôlara ihtiya­ vardēr. , 

7.7: Eriĸkin ĶMN hastalarēnda nefrotik sendrom n¿kslerinin tedavisi,  

7.7.1: ĶMNôde nefrotik sendrom n¿kslerinde, remisyonla sonu­lanmēĸ baĸlangē­ 

tedavisinin aynēsēnēn verilmesini ºneriyoruz. (2D)  

7.7.2: Eĵer baĸlangē­ tedavisi olarak 6 aylēk dºn¿ĸ¿ml¿ kortikosteroid/alkilleyici 

ila­ rejimi verilmiĸ ise (bkz. 7.3.1), n¿ks durumunda aynē rejimin sadece bir kez 

tekrarēnē ºneriyoruz. (2B) 
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ARKA PLAN  

ĶMNôde dºn¿ĸ¿ml¿ kortikosteroid ve alkilleyici ila­larēn veya KNĶôlerin kullanēldēĵē 

klinik ­alēĸmalarda, tam veya kēsmi remisyonlu olgularda uzun dºnemde bile m¿kemmel 

bºbrek saĵkalēmē gºsterilmiĸtir. Bununla birlikte, alkilleyici ila­la tedavinin kesilmesinden 

sonraki 5 yēl i­inde hastalarēn %25-30ôunda, KNĶ tedavisinin kesilmesinden sonraki 1 yēl i­inde 

de hastalarēn %40-50ôsinde nefrotik sendrom n¿ksleri olmaktadēr. ¥nce tam veya kēsmi 

remisyon gºstermiĸ hastalarda nefrotik sendrom n¿ks¿ olduĵunda ikinci defa aynē tedavi 

verilebilir.280 

GEREK¢E 

N¿ks tedavisinde rejimin tekrarēnda elde edilen yanētēn, ilk tedaviden sonrakine benzer 

olduĵuna dair kanēt ­ok d¿ĸ¿k kalitededir.  

Uzun s¿reli alkilleyici ila­larēn kullanēmēnda neoplazi ind¿ksiyonu, fērsat­ē 

enfeksiyonlar ve gonadal toksisite gibi ºnemli risklerin olduĵuna dair orta kalitede kanēt vardēr.  

Remisyonu takiben ĶMNôde nefrotik sendrom n¿ks¿ olursa, kortikosteroid/alkilleyici 

ila­ rejimi veya KNĶôlerinin tekrar uygulanmasē, her zaman olmasa da sēklēkla diĵer bir 

remisyonu ind¿kler. 

Tekrarlanan imm¿nsupresif tedavi rejimleri hakkēnda en fazla bilgi, normal bºbrek 

fonksiyonlu hastalarda kēsmi remisyon sonrasē ortaya ­ēkan n¿kslere aittir. 281,282 Bºbrek 

yetmezliĵi olan ve ilk tedavi sonrasē n¿ks olan ĶMN hastalarēnēn tedavisine rehberlik edecek 

RK¢ yoktur.283 Kansere neden olabilmesi, uzun s¿reli alkilleyici ila­ kullanēmēnda, en b¿y¿k 

endiĸedir. Toplam siklofosfamid dozunun 36 gramdan fazla olmasē (bir yēl 100 mg/g¿n 

kullanēmēna eĸdeĵer) Wegener granulomatozis hastalarēnda mesane kanseri geliĸme riskini 9.5 

kat artērmaktadēr. Uzun s¿reli kullanēmda aynē zamanda lenfoproliferatif hastalēk, 

myelodisplastik hastalēk ve lºsemi riskleri artmaktadēr.284 Bu nedenle iki defadan fazla 

dºn¿ĸ¿ml¿ alkilleyici ila­ tedavisi tavsiye edilmez. 

Hafif n¿ksler (tam remisyon sonrasēnda subnefrotik protein¿ri geliĸmesi) spesifik bir 

tedavi gerektirmez, konservatif olarak izlenmelidir. Kan basēncē 125/75 mmHgônēn altēnda 

tutulmalē ve ACE-Ķ vaya ARB ilk tedavi olarak verilmelidir (bkz bºl¿m 1). 
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ĶMNôde n¿ks tedavisinde gºz ºz¿nde bulundurulacak diĵer ila­lar; MMF, rituximab 

veya ACTHôdēr. KNĶ dozu azaltēldēĵēnda ortaya ­ēkan n¿kslerde (KNĶ baĵēmlēlēĵē) rituximabēn 

faydalē olduĵuna dair gºzlemsel kanēt vardēr.285 Fakat bu kanēt, ĸimdilik herhangi bir spesifik 

tavsiyede bulunmak i­in yetersizdir. 

ARAķTIRMA ¥NERĶLERĶ 

¶ ĶMN hastalarēnda MMF, rituximab veya ACTHônēn etkinliĵi ve g¿venliĵini inceleyen 

RK¢lara ihtiya­ vardēr.  

7.8: ¢ocuklarda ĶMN tedavisi 

7.8.1: ¢ocuklarda ĶMN tedavisinde, eriĸkinlerdeki ĶMN tedavi tavsiyelerinin 

izlenmesini ºneriyoruz. (2C) (bkz. 7.2.1 ve 7.3.1.)  

7.8.2: ¢ocuklarda birden fazla dºn¿ĸ¿ml¿ kortikosteroid/alkilleyici ila­ tedavisini 

ºnermiyoruz. (2D) 

ARKA PLAN  

¢ocuklarda ĶMN nadirdir ve genellikle nefrotik sendrom veya asemptomatik 

protein¿riyle ortaya ­ēkar. Ķdiyopatik MN ­ocuklarda nefrotik sendrom nedenleri arasēnda 

%5ôden az yer tutar.286,287 ¢ocuklarda MN vakalarēnēn 75%ôden fazlasē kronik viral 

enfeksiyonlar (ºr. hepatit B), otoimm¿n hastalēklar (SLE, tiroidit) veya ila­lara baĵlē olarak 

geliĸen sekonder MNôdir.   

GEREK¢E 

¢ocuklarda ĶMN tedavisinde, eriĸkinler ile aynē reijmlerin, uygun doz ayarlamalarēyla 

verilmesi ºnerisine dair kanēt d¿ĸ¿k kalitededir. ¢ocuklarda ĶMN doĵal seyri, tedavi 

se­enekleri ve uzun dºnem sonu­larēna ait bilgilerin ­oĵunluĵu k¿­¿k, kontrols¿z, gºzlemsel 

­alēĸmalardan kaynaklanmaktadēr.288 Bu ­alēĸmalarda gºreceli y¿ksek spontan remisyon oranē 

ve d¿ĸ¿k son dºnem bºbrek yetmezliĵi insidansi bildirilmiĸtir. Eriĸkinlerden daha y¿ksek 

spontan remisyon oranlarē nedeniyle ĶMNôli ­ocuklar ciddi semptomatik olmadēk­a genellikle 

konservatif tedavi yeterlidir. Ciddi semptomatik hastalēĵē olan ­ocuklarda eriĸkinlerdeki aynē 

ila­ kombinasyonlarē, uygun doz ayarlamalarē ile ºnerilir.289 Bu protokollerin ­oĵunluĵunda 

klorambusil 0.15ï0.2 mg/kg/g¿n veya siklofosfamid 2 mg/kg/g¿n, 8-12 hafta, g¿naĸērē 
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prednizon ile birlikte kullanēlēr. Klorambusil ve siklofosfamid ile gonadal toksisite riski 

erkeklerde kēzlardan daha fazladēr ve hem tedavi s¿resi hem de tedavideki toplam doz ile 

iliĸkilidir.290 Siklofosfamidin toplam dozu gonadal toksisiteden ka­ēnmak i­in 200 mg/kgôē 

aĸmamalēdēr. ¢ocuk ĶMN hastalarēnda KNĶ kullanēmē ile ilgili bilgi yoktur; ­ocuklarda KNĶ 

kullanēmē sadece eriĸkinlerdeki kanētlara dayanmaktadēr. ¢ocuklarda MMF, rituximab veya 

ACTH ­alēĸmalarda kullanēlmamēĸtēr. (bkz. Tablo 19). 

Tablo 19: Pediyatrik ĶMN ­alēĸmalarē 

Yazar n NS Steroid Diĵer  

imm¿nsupresyon 

Remisyon 

 

Kalēcē 

hastalēk 

KBH SDBY 

 

Habib et 

al.291 

50 72% 54% 44% (mekloretamin ve 

klorambusil) 

52% 38% ? 10% 

 

Olbing et 

al.292 

9 78% 89% 22% siklofosfamid, 11% 

azatiyopirin 

33% 33% 33% 0% 

 

Chan and 

Tsao293 

10 80% 100% Yok 50% 40% 0% 10% 

 

Trainin et 

al.294 

14 79% 79% 57% óósitotoksiklerôô 43% 

 

29% 7% 21% 

Latham et 

al.295 

14 100

% 

Ò93% Ò93%: siklofosfamid 29% 

 

50% 7% 14% 

Ramirez et 

al.296 

22 82% 50% 5% azatiyopirin + 

siklofosfamid, 5% 

klorambusil 

27% 

 

45% 23% 5% 

Tsukahara et 

al.297 

12 25% 42% 17% siklofosfamid 67% 

 

33% 0% 0% 

Lee et al.298 19 58% 84% 16% siklosporin 68% 

 

16% 5% 11% 

Chen et al.299 13 38% 77% 38% KNĶ 23% azatiyopirin 

veya MMF 

? 61% 

 

23% 0% 

Valentini et 

al.300 

12 75% 83% 58% siklofosfamid 75% 

 

17% 8% 0% 

KBH: kronik bºbrek hastalēĵē; KNĶ: kalsinºrin inhibitºr¿; MMF: mikofenolat mofetil; ĶMN: idiyopatik 

membranºz nefropati; SDBY: son dºnem bºbrek yetmezliĵi  

Springer Science+Business Media izniyle: Pediatr Nephrol. Membranous nephropathy in children: clinical 

presentation and therapeutic approach. 2010;25:1419ï1428. Menon S, Valentini RP288 ­alēĸmasēndan alēnmēĸtēr; 

http://www.springerlink.com/content/2222k3x102551528/fulltext.pdf. Adresinden ulaĸēlabilir.  

 

ARAķTIRMA ¥NERĶLERĶ 

¶ ĶMNôli ­ocuklarda tedavi ile ilgili RK¢ olmamasē, tedavi hakkēndaki tavsiye ve 

ºnerileri tartēĸmalē kēlmaktadēr. Nefrotik sendromlu ­ocuk ĶMN hastalarēnda alkilleyici 

ila­larla KNĶôleri kēyaslayan RK¢ôlara ihtiya­ vardēr 

http://www.springerlink.com/content/2222k3x102551528/fulltext.pdf
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7.9: ĶMNôde profilaktik antikoag¿lanlar 

7.9.1: ĶMN ve nefrotik sendromlu hastalarda serum albumin d¿zeyinin belirgin 

d¿ĸ¿k olduĵu (<2.5 g/dl) ve tromboz i­in ek risk faktºrlerin olduĵu hastalarda oral 

warfarin ile profilaktik antikoag¿lan tedavinin d¿ĸ¿n¿lmesini ºneriyoruz. (2C) 

ARKA PLAN  

ĶMN, venºz tromboembolizm ve spontan vask¿ler tromboz i­in (derin ven trombozu 

veya pulmoner arter embolisi/trombozu gibi) diĵer nefrotik sendrom nedenlerinden daha fazla 

riskli bir durum oluĸturur.  (bkz. bºl¿m 1).301ï303 Bu durum, ciddi nefrotik sendromla seyreden 

diĵer primer GN tiplerinde de vardēr, ancak kanēt eksiktir. Nefrotik sendromlu ĶMN hastalarēnda 

profilaktik antikoagulasyonla ilgili RK¢ yoktur.301ï303 

GEREK¢E 

Ciddi nefrotik sendromlu ve ĶMN hastalarēnda warfarin ile profilaktik antikoagulasyon 

kullanēm ºnerisinin ­ok d¿ĸ¿k kalitede kanētē vardēr. Bununla birlikte, gºzlemsel ­alēĸmalardan 

elde edilen risk-fayda ºngºr¿lerinden oluĸturulmuĸ Markov modeline dayanēlarak; serum 

albumin konsantrasyonu <2.0ï2.5 g/dl olan ve bir veya daha fazla ek kriteri olan hastalarda 

profilaktik antikoagulasyon d¿ĸ¿n¿lebilir. Ek kriterler ĸunlardēr: Protein¿ri>10 g/g¿n, VKĶ >35 

kg/m2, ºnceden tromboembolizm hikayesi olmasē, belgelenmiĸ genetik yatkēnlēk ile birlikte 

ailede tromboembolizm hikayesi olmasē, NYHA sēnēf III veya IV konjestif kalp yetersizliĵi, 

yakēn zamanda ge­irilmiĸ abdominal veya ortopedik cerrahi, uzamēĸ hareketsizlik.301ï303 

Warfarin ile tedavi ºncesinde her zaman kēsa s¿reli heparin tedavisi (fraksiyone veya fraksiyone 

olmayan) pēhtēlaĸma zamanēnē uzatacak dozda yapēlmalēdēr. Fraksiyone heparin i­in doz 

ayarlamasē bºbrek yetmezliĵi olanlarda gerekebilir. Yeterli deneyim olmamasē nedeniyle yeni 

oral veya parenteral antikoag¿lanlarēn nefrotik sendromda tromboz profilaksisinde kullanēmlarē 

ile ilgili tavsiyede bulunulamamaktadēr. Riskler de gºz ºn¿nde tutulup optimal faydalanēm i­in 

profilaktik antikoagulasyon s¿resi bilinmemektedir. Ancak hasta nefrotik ve serum albumini 

<3.0 g/dl olarak kaldēĵē s¿rece tedaviye devam edilmesi mantēklē gºr¿nmektedir.  

ARAķTIRMA ¥NERĶLERĶ 

¶ ĶMN hastalarēnda, nefrotik sendromu olup tromboembolizm i­in ek risk faktºr¿ olan 

veya olmayan hastalarda profilaktik warfarin tedavisi i­in RK¢ôya ihtiya­ vardēr.  
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B¥L¦M 8: 

ĶDĶYOPATĶK MEMBRANOPROLĶFERATĶF GLOMER¦LONEFRĶT 

Kidney International Supplements (2012) 2, 198-199; doi:10.1038/kisup.2012.21 

 

GĶRĶķ 

Bu bºl¿mde eriĸkin ve ­ocuklarda nedeni bilinmeyen (idiyopatik) MPGN tedavisi i­in 

ºneriler bulunmaktadēr. Bu yºntemin k¿resel uygulamasē i­in maliyet etkilerine bºl¿m 2ôde 

deĵinilmiĸtir.  

8.1: MPGN Deĵerlendirilmesi 

8.1.1: Histolojik olarak (ēĸēk mikroskobu) MPGN tanēsē alan hastalarda spesifik 

tedavi gerektiren altta yatan hastalēklar (bkz. tablo 20) gºz ºn¿nde 

bulundurulmalēdēr. (derecelendirilmemiĸ) 

ARKA PLAN  

MPGN, bir­ok nedeni olan (bkz. Tablo 20), ēĸēk mikroskopik bir ñhasarlanma 

modeliòdir.304, 305 Hastalar genellikle nefrotik sendrom, hipertansiyon, glomer¿ler hemat¿ri ve 

ilerleyici bºbrek fonksiyon bozukluĵuyla baĸvururlar.304, 305 Kural olmamakla birlikte 

genellikle serum kompleman d¿zeylerinde (C3 ve/veya C4) d¿ĸme gºzlenir.305, 306 

 MPGN, imm¿nglobulin depozitlerinin ve/veya kompleman bileĸenlerinin birikiminin 

­ºkme yeri ve yaygēnlēĵēna gºre sēnēflandērēlabilir. MPGNônin bu ultrastr¿kt¿rel gºr¿n¿m¿ne 

dayalē tip I, II, III ĸeklindeki sēnēflandērmasē yaygēndēr ama imm¿npatolojik temelli yeni 

sēnēflandērma ĸemasē bu yaklaĸēmēn yerini almaktadēr.307, 308 Tip I MPGN, imm¿nglobin 

ve/veya C3 i­eren subendotelyal ve mezangiyal elektron-yoĵun depozitler ile 

karakterizedir305,309,310 ve ­oĵunlukla kronik hepatit B veya C enfeksiyonundan 

kaynaklanmaktadēr (bkz. bºl¿m 9). Tip II MPGNôde ise intramembranºz ­ok sayēda elektron-

yoĵun depozitler mevcuttur. Depozitler ­ok sayēda kompleman komponenti i­erirken, 

imm¿nglobulin i­ermez.305, 309 Hastalēk g¿n¿m¿zde ñdens-deposit-hastalēĵēò olarak bilinir. 

Etyolojisi kalētsal veya edinsel kompleman reg¿latºr protein anormalliklerine dayalēdēr.305, 311 

Diĵer nadir varyasyonlar da (tip III MPGN) glomer¿ler bazal membran anormallikleri ve 

buradaki elektron yoĵun birikimlerle tanēnēr. Ķmm¿npatolojik varyantlar glomer¿lde IgG 
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ve/veya C3 kompleman birikimi ile tanēmlanēr. ¥zellikle C3ô¿n fazla biriktiĵi durumlar da C3 

GN olarak bilinir.305, 307, 308, 311 

 MPGN tedavisi b¿y¿k ºl­¿de altta yatan nedenlerin doĵru bir ĸekilde tanēmlanmasēna 

baĵlēdēr (bkz. Tablo 20). Bazē hastalarda, C3 nefritik faktºr ya da bir C3bBb otoantikoru, tip I, 

II, III MPGN veya C3 GNônin patogenezinde rol alabilir.312, 313 

 ¢oĵunlukla tip I MPGN ĸeklinde tutulum gºsteren tanēmlanabilir nedenlerin 

dēĸlanmasēyla idiyopatik MPGN tanēsē konur. Ķdiyopatik tip I MPGN geliĸmiĸ ¿lkelerde ­ok 

yaygēn deĵildir. Geliĸmekte olan ¿lkelerde de azalēyor olmasēna raĵmen, ºzellikle aĵēr endemik 

enfeksiyonlarēn bulunduĵu ¿lkelerde gºreceli olarak nefrotik sendromunun sēk 

nedenlerindendir.314 

GEREK¢E 

¶ MPGNônin histolojik hasarēnēn nedenlerinin heterojenitesi gºz ºn¿ne alēndēĵēnda, 

idiyopatik MPGN olarak sēnēflandērēlmadan ve spesifik bir tedaviye karar vermeden 

ºnce b¿t¿n hastalarda altta yatan hastalēĵēn iyice deĵerlendirilmesi gerekir.  

8.2. Ķdiyopatik MPGNônin tedavisi      

8.2.1. Eriĸkin veya ­ocuklarda nefrotik sendrom ve ilerleyici bºbrek fonksiyon 

kaybēna neden olan idiyopatik MPGNôde ilk tedavi olarak altē aydan kēsa bir s¿re 

i­in oral siklofosfamid veya MMFôe ilaveten g¿naĸērē ya da g¿nl¿k d¿ĸ¿k doz 

kortikosteroid ºneriyoruz. (2D)  

GEREK¢E 

¶ Nefrotik sendrom ve/veya kºt¿leĸen bºbrek fonksiyonlu idiyopatik (tip I MPGN) 

tedavisinde imm¿nsupresif ila­ artē kortikosteroidin faydasēna dair ­ok d¿ĸ¿k kalitede 

kanēt mevcuttur. 

MPGN tanēsē, bºbrek biyopsisinde MPGN paterni gºsteren b¿t¿n nedenlerin 

dēĸlanmasēyla koyulur. Sekonder bir MPGN olmasē durumunda (Tablo 20), nedene yºnelik 

spesifik tedavi yapēlmalēdēr. Tablo 20ôde numaralandērēlan nedenlerin tedavi yaklaĸēmēyla ilgili 

kanētlarēn revizyonu bu ­alēĸmanēn kapsamē dēĸēndadēr. Bu bºl¿mde nedenleri tanēmlanmamēĸ 

ve sadece patobiyolojik mekanizmasē belirlenmiĸ MPGN lezyonlarē ele alēnacaktēr. Bu 

hastalarēn ­oĵu elektron mikroskopisinde tip 1 yapēya sahip gºr¿necektir.  
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Tablo 20: MPGN ile iliĸkili durumlar  

Kronik enfeksiyonlar (ºzellikle hepatit C) 

Otoimm¿n hastalēklar (ºzellikle LN) 

Monoklonal gamopatiler (ºzellikle hafif-zincir depo hastalēĵē ve monoklonal IgG hastalēĵē) 

Kompleman anormallikleri (ºzellikle kompleman faktºr H eksikliĵi) 

Kronik ve iyileĸmiĸ trombotik mikroanjiyopatiler 

MPGN: membranoproliferatif glomer¿lonefrit, LN: Lupus nefriti. 

 

ñĶdiyopatikò MPGN tedavisine ait bir­ok eski raporda muhtemelen sekonder MPGN 

olgularē yanlēĸlēkla dahil edilmiĸtir. Bu nedenle bu ­alēĸmalarēn sonu­larē, bug¿n¿n 

imm¿npatogenez bilgisi ēĸēĵēnda b¿y¿k bir dikkatle yorumlanmalēdēr.304, 305, 307, 308 Aslēnda 

ñidiyopatikò MPGN, endemik enfeksiyonlarēn sēk olduĵu geliĸmekte ¿lkeler dēĸēnda ­ok nadir 

bir durumdur. Birka­ RK¢ ­ocuklar ve eriĸkinlerde idiyopatik MPGNônin tedavisiyle ilgili 

tutarsēz ve b¿y¿k ºl­¿de yetersiz sonu­lar doĵurmuĸtur.304, 305 Rapor edilen bir­ok ­alēĸma zayēf 

bir deneysel dizayna sahip olduĵundan veya yeterli g¿ce sahip olmadēĵēndan ñidiyopatikò 

MPGN tedavisiyle ilgili kanētlar ­ok zayēf kalmēĸtēr. Baĸlangē­ta idiyopatik MPGNôli 

eriĸkinlerde faydalē olduĵu iddia edilen aspirin ve dipridamol kombinasyonu ºnerisi daha sonra 

reddedilmiĸtir.315, 316 ñĶdiyopatikò MPGNôde ñantiplateletò tedavisinin faydasēna ĸ¿pheyle 

yaklaĸēlmēĸtēr.317, 318 

ñĶdiyopatikò MPGNôli ­ocuklarda uzun s¿reli g¿naĸērē kortikosteroid tedavisinin 

faydasē gºzlemsel ­alēĸmalar ve bir tane RK¢ôda ºnerilmiĸ, fakat sonu­lar belirsiz kalmēĸ; 

takibinde bunlarla ilgili RK¢ ­alēĸma yapēlmamēĸtēr.317-322  

Ķmm¿nsupresif tedavinin (siklofosfamid veya MMF) sēklēkla y¿ksek doz i.v. veya oral 

kortikosteroidler ile kombinasyonunun faydalarē RK¢ôlarla hi­ gºsterilmemiĸtir. Fakat kēsa 

takip s¿reli k¿­¿k gºzlemsel ­alēĸmalarda, ­oĵunlukla hēzlē ilerleyen (sēklēkla kresent iliĸkili) 

seyirli veya aĵēr nefrotik sendromla seyreden progresif bºbrek hastalēĵē olan hastalarda faydasē 

olduĵu ileri s¿r¿lm¿ĸt¿r. Yayēncēnēn yanlēlēĵē bu raporlarda etkili olmuĸ olabilir.145, 317 323-329 

Ķlerleyici bºbrek yetmezliĵi imm¿nsupresif tedavinin tek endikasyonu olabilir ama etkinlik ve 

g¿venilirliĵiyle ilgili kanētlar zayēftēr. Kresent lezyonlu ve ilerleyici bºbrek yetmezliĵi olan 

MPGN olgularēnēn tedavi tartēĸmalarē i­in bºl¿m 13 ve 14ôe bakēnēz. 
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ARAķTIRMA ¥NERĶSĶ  

¶ Eriĸkin ve ­ocuklardaki nefrotik sendromlu ñidiyopatikò MPGNôli olgularda 

siklofosfamid, MMF veya rituksimab gibi imm¿nsupresiflerle kortikosteroidlerin 

kombinasyonun etkileriyle ilgili RK¢ôlara ihtiya­ vardēr.  

 

SUPPLEMENTARY MATERIAL  

Supplementary Table 35: Evidence profile of RCTs examining alternate-day prednisone treatment vs. control in 

adults and children with MPGN. 

Supplementary Table 36: Summary table of studies examining alternate-day prednisone treatment vs. control in 

patients with MPGN (categorical outcomes). 

Supplementary Table 37: Summary table of studies examining alternate-day prednisone treatment vs. control in 

patients with MPGN (continuous outcomes). 

Supplementary Table 38: Summary table of studies examining dipyridamole plus aspirin treatment vs. placebo in 

patients with MPGN (categorical outcomes). 

Supplementary Table 39: Summary table of studies examining dipyridamole plus aspirin treatment vs. placebo in 

patients with MPGN (continuous outcomes). 

Supplementary Table 40: Summary table of study examining warfarin plus dipyridamole treatment vs. control in 

patients with MPGN (categorical outcomes). 

Supplementary Table 41: Summary table of study examining warfarin plus dipyridamole treatment vs. control in 

patients with MPGN (continuous outcomes). 

Not: Ek materyal htpp://www.kdigo.org/clinical_practice_guidlines/GN.php adresinde makalenin online 

versiyonuna eklenmiĸ bulunmaktadēr. 

 

 

 

 

 

 

 

 



134 
 

B¥L¦M 9: ENFEKSĶYON ĶLĶķKĶLĶ GLOMER¦LONEFRĶT 

Kidney International Supplements (2012) 2, 200ï208; doi:10.1038/kisup.2012.22 

9.1 Aĸaĵēda belirtilen enfeksiyon iliĸkili GN i­in, enfeksiyºz hastalēĵēn uygun tedavisi ve 

bºbrek tutulumlarē i­in standart yaklaĸēmlarēn uygulanmasēnē ºnermekteyiz : (2D) 

¶ Post-streptokokkal GN 

¶ Enfektif endokardit iliĸkili GN 

¶ ķant nefriti  

GĶRĶķ 

Bu bºl¿m bakteriyel, viral, fungal, protozoal ve helmintik enfeksiyonlarla iliĸkili GN 

tedavisinde ºneriler i­ermektedir (Tablo 21). Bu kēlavuzun global uygulanmasē ile ilgili 

a­ēklamalar Bºl¿m 2ôde yer almaktadēr. 

BAKTERĶYEL ENFEKSĶYON ĶLĶķKĶLĶ GN 

ARKA PLAN VE GEREK¢E  

Bakteriyel enfeksiyonlarla iliĸkili GN (postenfeksiyºz de denebilir) prototipi post-

streptokokkal GN, sēklēkla ­ocuklarda ºzellikle nefritojenik streptokoklarēn neden olduĵu 

faringeal veya cilt enfeksiyonunu (impetigo) takiben gºr¿lmekte ve genellikle iyi 

sonlanmaktadēr. 

Fakat ge­en yēllar ile enfeksiyon sonrasē GN ­eĸitliliĵi deĵiĸmiĸtir. Post-streptokokkal 

GNôin ºzellikle epidemik formu geliĸmiĸ ¿lkelerde giderek azalmēĸtēr. Bildirilen son serilerde 

akut GN etkeni olarak streptokokkal enfeksiyonlar sadece %28-47 olarak bildirilmekte iken 

stafilokok aureus veya stafilokok epidermis vakalarēn %12-24ô¿nden, gram negatif bakteriler 

ise vakalarēn %22ôsinden izole edilmiĸtir.330-332 Bakteriyel endokardit ve ĸant enfeksiyonlarē 

yine sēk olarak enfeksiyon sonrasē GN ile iliĸkilidir. Ayrēca atipik enfeksiyon sonrasē GN alkol 

baĵēmlēlēĵē, diyabet ve ila­ baĵēmlēlēĵē gibi durumlardaki imm¿n sistemi baskēlanmēĸ eriĸkinleri 

etkilemektedir. Birka­ hafta i­inde spontan iyileĸme tipik post-streptokokkal GN gºr¿len 

­ocuklarda halen bir kuraldēr; imm¿n sistemi baskēlanmēĸ eriĸkinlerde enfeksiyon sonrasē GN 

prognozu daha kºt¿ olup sadece %50ôsi uzun dºnem takip sonrasē tam remisyona 

ulaĸmaktadēr.333 
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Tablo 21: Glomer¿lonefrit ile iliĸkili enfeksiyonlar 

 Bakteriyel 

 Mikobakterium lepra, M. Tuberculosis 

Treponema pallidum 

Salmonell
 typhi, S. paratyphi, S. typhimurium 

Streptococcus pneumoniae, S. viridans, S. pyogenes 

Staphyloccoccus aureus, S. epidermidis, S. albus 

Leptospira speciesa 

Yersinia enterocoliticaa 

Neisseria meningitidis, Neisseria gonorrhoeaea 

Corynebacterium diphtheriaea 

Coxiella burnettiia 

Brusella abortusa 

Listeria monocytogenesa 

 

 Viral  

Hepatit B ve C 

HĶV 

Epstein-Barr vir¿s 

Coxsackie B 

ECHO vir¿s 

Sitomegalovir¿s 

Varicella zoster 

Kabakulak 

Kēzamēk­ēk 

Influenza 

 

Fungal 

Histoplazma capsulatuma 

Kandidaa 

Coccidiodes immitisa 

Helmintik  

ķistozoma mansoni, S. japonicum,  

S. hematobium 

Wuchereria bancrofti 

Brugia malayi 

Loa loa 

Onchocerca volvulus 

Trichinella spiralisa 

Protozoa 

Plazmodium malarya, P. falsiparum  

Leishmania donovani 

Toxoplasma gondii 

Trypanosoma cruzi, T. bruci 

Toxocara canisa 

Strongyloides stercoralis 
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POST-STREPTOKOKKAL  GN 

ARKA PLAN VE GEREK¢E 

Post-streptokokkal GN tanēsē, akut GN saptanan bir hastada daha ºnceden streptokokkal 

enfeksiyonun gºsterilmesini gerektirir. Nefrit, streptokokkal tonsillitten 7-15 g¿n ve 

impetigodan 4-6 hafta sonra ortaya ­ēkabilir.334 

Nefritojenik streptokokkal antijenin doĵasē hala ­eliĸkilidir.334-336 Bºbrek biyopsisi, 

tanēdan ĸ¿phe edilebilecek ºzelliklerin varlēĵē, prognozu deĵerlendirme potansiyel tedavilerin 

deĵerlendirilmesi dēĸēnda gerekli deĵildir. Bºbreĵin histolojik incelemesinde akut endokapiller 

GN beraberinde mezangiyal ve kapiller gran¿ler imm¿n birikimler gºzlenir. 

Akut nefritik sendromun klinik bulgularē genellikle 2 haftadan kēsa s¿rer. Post-

streptokokkal GN olan ­ocuklarēn %4'¿nden azēnda masif protein¿ri olurken, nadir olarak 

bºbrek fonksiyonlarēnda hēzlē bozulma ile giden kresentik GN geliĸir. Enfeksiyonun 

saptanmasēndan yaklaĸēk 8-10 hafta sonra serum C3 d¿zeyleri normale dºner. 3 ayēn ºtesinde 

inat­ē hipokomplementemi, hen¿z yapēlmadē ise bºbrek biyopsisi i­in bir endikasyon olabilir. 

MPGN inat­ē hipokomplementemik GN'de sēk saptanan bir lezyondur.  

Akut dºnem post-streptokokkal GN'nin kēsa dºnem prognozu ­ocuklarda ­ok iyidir, 

fakat yaĸlē hastalarda bazē serilerde %20 kadar y¿ksek mortalite oranlarē bildirilmektedir. Post-

streptokokkalGN'nin uzun dºnem prognozu ise net deĵildir, 15 yēllēk takipte SDBY %1'den 

azdēr, bu durumun istisnasē olarak ileri yaĸta ve inat­ē protein¿risi olan hastalarda uzun dºnem 

prognozu kºt¿d¿r.333,334 

Saptanan streptokokkal enfeksiyon penisilin ile, penisilin alerjisi mevcut ise eritromisin 

ile tedavi edilmeli, streptokokkal enfeksiyonun iyileĸtirilmesi ve yakēnlardaki bireylere 

nefritojenik streptokok bulaĸēnēn engellenmesi ama­lanmalēdēr. Glomer¿ler lezyonlar imm¿n 

komplekslerle oluĸtuĵundan GN'i geri dºnd¿rmede antibiyotiklerin ­ok az yardēmē dokunur. 

Eriĸkinlerde akut nefritik sendromun tedavisinde, aĵēr hipertansiyon veya konjestif kalp 

yetmezliĵi durumunda hastaneye yatērēlmasē gerekir. Hipertansiyon ve ºdem di¿rez 

saĵlandēktan sonra genellikle ge­er. Eriĸkin hastalarda idrar anormallikleri 6 aydan uzun 

s¿r¿yor, ºzellikle protein¿ri >1 g/g¿n olduĵu durumda diĵer protein¿rik glomer¿ler 

hastalēklarda olduĵu gibi ACE-I veya ARBôler ile tedavi edilmelidir. (Bkz. Bºl¿m 2) Esasen 
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eriĸkinlerde, 6 ay sonunda protein¿risi devam eden hastalarda uzun dºnem prognoz daha 

kºt¿d¿r.337 

Yaygēn glomer¿ler kresent varlēĵē ve hēzlē ilerleyen GN'de RK¢ôlardan delil 

olmamasēna raĵmen i.v. pulse metilprednizolon tedavileri d¿ĸ¿n¿lebilir, diĵer hēzlē ilerleyen ve 

kresentik GN'ler gºz ºn¿ne alēnmalēdēr. 

 

ARAķTIRMA ¥NERĶLERĶ 

¶ Kresentik post-streptokokkal GN tedavisinde kortikosteroidleri inceleyen RK¢'ya 

ihtiya­ vardēr. 

¶ Streptokokkal antijenin yapēsēnē inceleyen ve imm¿nprofilaktik tedavi geliĸimi i­in 

temel oluĸturacak bir araĸtērmaya ihtiya­ vardēr. 

ENFEKTĶF ENDOKARDĶT ĶLE ĶLĶķKĶLĶ GN 

ARKA PLAN VE GEREK¢E 

Enfektif endokardit ile iliĸkili GN'in doĵal seyri hastalēĵēn deĵiĸen epidemiyolojisi ve 

antibiyotik kullanēmē nedeniyle ºnemli oranda deĵiĸmiĸtir.337-340 

ABDôde enfektif endokardit her yēl yaklaĸēk milyonda 40 vaka olarak saptanmaktadēr, 

ileri yaĸtaki bireylerde, altta yatan kalp hastalēĵē, i.v. ila­ kullanēmē, yapay kalp kapaĵē ve 

yapēsal kalp hastalēĵē olmayan hastalarda sēklēĵē giderek artmaktadēr. Stafilokok aureus, 

streptokok viridans yerine en sēk enfektif endokardit nedeni olmaya baĸlamēĸtrē. Stafilokok 

aureus endokarditi ile iliĸkili GN sēklēĵē %22-78 arasēnda olup en y¿ksek risk i.v. ila­ kullanēm 

alēĸkanlēĵē olanlardadēr. Genellikle fokal kresentlerin eĸlik ettiĵi, fokal ve segmental proliferatif 

GN en sēk saptanan tipik bulgusudur. Bazē hastalarda daha yaygēn proliferatif endokapiller 

lezyonlar, kresentler olsun olmasēn, izlenebilmektedir.337-340 

GNôin kēsa s¿reli prognozu iyidir; bu durum enfeksiyonun 4-6 hafta uygun antibiyotik 

kullanēmē ile ortadan kaldērēlmasē ile iliĸkilidir. 

ARAķTIRMA ¥NERĶSĶ 

¶ Enfektif endokardit ile iliĸkili GN prevalansē, insidansē ve uzun dºnem prognozunu 

belirlemek amacēyla ­ok merkezli ­alēĸmalara ihtiya­ vardēr. 
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ķANT NEFRĶTĶ 

ARKA PLAN VE GEREK¢E 

ķant nefriti imm¿n kompleks aracēlē bir GN olup, hidrosefali tedavisi amacēyla 

yerleĸtirilen ventrikuloatriyal veya ventrikulojuguler ĸantlarēn kronik enfeksiyonunun 

komplikasyonu olarak oluĸmaktadēr.341 

Tanē hastada bºbrek hastalēĵēnēn varlēĵēnēn saptanmasē (en sēk olarak mikroskopik 

hemat¿ri ve protein¿ri, sēklēkla nefrotik d¿zeyde, nadiren y¿kselmiĸ serum kreatinin ve 

hipertansiyon) uzun s¿ren ateĸ veya kronik enfeksiyon bulgularē, hidrosefali tedavisi amacēyla 

yerleĸtirilen ventrikulovask¿ler ĸantēn varlēĵē ile konur. Histolojik bulgular tipik olarak Tip 1 

MPGN olup beraberinde gran¿ler IgG, IgM ve C3 birikimleri ve elektron-yoĵun mezangiyal 

ve subendotelyal birikimlerdir. 

ķant nefritinde renal sonlanēm enfeksiyonun erken tanēsē ve tedavisi durumunda iyidir. 

Ventrikulovask¿ler ĸantlar vakalarēn %30ôunda enfekte olabilir. GN geliĸimi enfekte 

ventrik¿lovask¿ler ĸantlarda %0.7-2 oranēnda ve yerleĸtirilmeden 2 ay ile yēllar sonra olabilir. 

Enfekte eden organizmalar genellikle Stafilokok epidermidis veya Stafilokok aureusôtur. 

Ventrikulovask¿ler ĸantlarēn tersine ventrikuloperitonealĸantlar nadiren GN ile komplike 

olmaktadēr. 

Ge­ tanē almasē, baĸlangē­ antibiyotik tedavisinde ve ĸantēn ­ēkarēlmasēnda gecikmeler 

daha kºt¿ renal prognozla iliĸkilidir.  

ARAķTIRMA ¥NERĶSĶ 

¶ ķant nefritinin prevalansē, insidansē ve uzun dºnem prognozunu belirlemek amacēyla 

­ok merkezli ­alēĸmalara ihtiya­ vardēr. 

 

9.2: Hepatit C vir¿s (HCV) enfeksiyonu iliĸkili GN  

(L¿tfen bkz. óKDIGO Kronik Bºbrek Hastalēĵēnda Hepatit Côyi ¥nleme, Tanē Koyma, 

Ķnceleme ve Tedavi Klinik Kēlavuzuô.342) 

9.2.1: HCV ile enfekte KBH evre 1 veya 2 ve GN hastalarda, pegile interferon ve 

ribavirin kombinasyon tedavisinin herkeste olduĵu gibi kullanēmēnē ºneriyoruz. 

(2C) [KDIGO HCV ºnerileri 2.2.1 temel alēnarak]  
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9.2.1.1: Ribavirin dozu hastanēn toleransē ve bºbrek fonksiyonlarēna gºre 

titre edilmelidir. (derecelendirilmemiĸ) 

9.2.2: HCV ile enfekte KBH evre 3, 4 veya 5 ve GN olup hen¿z diyalize girmeyen 

hastalarda pegile interferon monoterapisinin bºbrek fonksiyonlarēna gºre doz 

ayarlamasē ile kullanēlmasēnē ºneriyoruz. (2D) [KDIGO HCV ºnerileri 2.2.2 temel 

alēnarak]  

9.2.3: HCV ve mikst kriyoglobulinemisi (IgG/IgM) olup nefrotik d¿zeyde 

protein¿risi veya ilerleyici bºbrek hastalēĵē olanlar veya kriyoglobulinemi 

alevlenmesi ge­iren hastalarda plazmaferez, rituximab veya siklofosfamid 

tedavisinin; i.v. metilprednizolon ve eĸ zamanlē anti-viral tedavi ile beraber 

verilmesini ºneriyoruz. (2D) 

 

ARKA PLAN  

HCV enfeksiyonu t¿m d¿nyada 130-170 milyon insanēn enfekte olduĵu ºnemli bir halk 

saĵlēĵē sorunudur.343-345 HCV sēklēkla mikst kriyoglobulinemi, lenfoproliferatif bozukluklar, 

Sjºgren sendromu ve bºbrek hastalēĵē gibi karaciĵer dēĸē tutulumlara neden olur. HCV ile 

enfekte KBH olan bireyleri tedavi edebilecek g¿venli ve etkili ila­larēn olmamasē ºnemli bir 

durumdur.346 Maalesef HCV iliĸkili bºbrek hastalēĵēnē inceleyen b¿y¿k ºl­ekli klinik 

­alēĸmalarēn olmamasē nedeniyle delile dayanan tedavi ºnerileri bu hasta grubunda 

yapēlamamaktadēr. KBH olmayan n¿fus temel alēnarak HCV tedavisini tahmin edip uygun ve 

gerekli doz ayarlamalarēnē yaptēk. 

HCVôye baĵlē bºbrek tutulumu en sēk tip II kriyoglobulinemi ile iliĸkili olup, klinik 

olarak kendini protein¿ri, mikroskopik hemat¿ri, hipertansiyon ve hafif-orta bºbrek yetmezliĵi 

ile gºstermektedir.347,348 

Bºbrek biyopsisinde en sēk patolojik bulgu tip I MPGN ĸeklinde hasarlanmadēr.349 

K¿­¿k ve orta b¿y¿kl¿kteki arterlerin vask¿liti de bulunabilir. Ķmm¿nfloresan incelemede 

sēklēkla mezangiyal ve kapiller duvarlarda IgM, IgG ve C3 birikimi gºzlenir. Elektron 

mikroskopide subendotelyal imm¿n kompleksler genellikle gºzlemlenmekte olup, 

kriyoglobulin birikimlerini d¿ĸ¿nd¿r¿r tarzda organize bir altyapē saptanabilir.348,350 MPGN 

dēĸēnda HCV hastalarēnda IgAN, MN, postenfeksiyºz GN, trombotik mikroanjiopatiler, FSGS 
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ile fibriler ve imm¿ntaktoid GN gibi diĵer glomer¿ler hastalēk formlarē da tanēmlanmēĸtēr.348-

354 

Tip II kriyoglobulinemisi (mikst poliklonal IgG ve monoklonal IgM [romatoid faktºr 

pozitif] kriyoglobulinler) olan hastalar HCV a­ēsēndan test edilmelidir. Protein¿ri ve 

kriyoglobulinemisi olan hastalarda klinik veya biyokimyasal karaciĵer hastalēĵē olmasa bile 

HCV RNA a­ēsēndan test edilmelidir. Benzer olarak HCV enfekte hastalar muhtemel HCV 

iliĸkili bºbrek hastalēĵēnē tespit amacēyla yēllēk protein¿ri, hemat¿ri ve tGFH i­in test 

edilmelidir. Genel n¿fusta HCV enfeksiyonunun tedavisi i­in kēlavuzlar yayēnlanmēĸtēr.355 

HCV iliĸkili bºbrek hastalēĵēnēn tedavisi ile ilgili detaylē bilgi i­in yayēnlanmēĸ olan óKDIGO 

Kronik Bºbrek Hastalēĵēnda Hepatit Cônin ¥nlenmesi, Tanēsē, Ķncelenmesi ve Tedavisi Klinik 

Uygulamalar Kēlavuzuôna baĸvurulabilir.342 

 

GEREK¢E 

¶ HCV iliĸkili GN tedavisi ºnerileri i­in d¿ĸ¿k kalitede delil mevcuttur. Tedavi HCV 

­oĵalmasēnē baskēlamak veya ortadan kaldērmayē hedeflemeli ve HCV i­eren imm¿n 

komplekslerin (kriyoglobulinler dahil) oluĸumu ve glomer¿ler birikiminin azaltēlmasē 

ama­lanmalēdēr. 

¶ Bºbrek fonksiyonlarēna gºre interferon ve ribavirin doz ayarlamalarē i­in d¿ĸ¿k kalitede 

delil mevcuttur. 

¶ HCV iliĸkili GN ve aĵēr bºbrek tutulumlarēnēn ek imm¿nsupresyon ve/veya 

kortikosteroid ve/veya plazma deĵiĸimi ihtiyacē ¿zerine d¿ĸ¿k kalitede delil mevcuttur. 

HCV iliĸkili GN'in uzun dºnem en iyi prognostik gºstergesi tedavi kesilmesinden en az 

6 ay sonrasēnda kalēcē virolojik yanēt (serumdan HCV RNA'nēn temizlenmesi) olarak 

gºr¿lmektedir. Normal bºbrek fonksiyonlarē olan hastalarda bu hedef en iyi pegile 

interferon-Ŭ-2a/2b ve ribavirin kombinasyonu ile ulaĸēlabilecek olup, kalēcē virolojik 

yanēt genotip 1 ve 4'de % 45-50, genotip 2 ve 3'de % 70-80 oranlarēnda saĵlanmaktadēr. 

Bu HCV enfeksiyonunun standart tedavisi olarak gºr¿lmektedir.342,355 

HCV iliĸkili GN i­in tedavi rejimleri ve her ilacēn dozlarē bºbrek hastalēĵēnēn aĵērlēĵē 

ile deĵiĸecektir. tGFH > 60 ml/dk olan hastalar i­in doz ayarlamasēna gerek yoktur.356-358 

tGFH<60 ml/dk olup hen¿z diyalizde olmayan HCV enfekte hastalarēn (KBH evre 3-5) 

tedavisi i­in bilgi eksikliĵi mevcuttur. Tavsiye edilen dozlar (uzman gºr¿ĸ¿ne gºre, kanēt deĵil) 
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pegile interferon-Ŭ-2b i­in 1 mg/kg haftada bir subk¿tan veya pegile interferon-Ŭ-2a i­in 135 

mg haftada bir subk¿tan yoldan ve beraberinde 200-800 mg/g¿n ribavirin 2 eĸit dozda, d¿ĸ¿k 

dozda baĸlayēp dereceli olarak yan etkilerin en az olduĵu etkinliĵin uygun olduĵu doza 

artērmaktēr. (Bkz. Tablo 22) Ribavirine baĵlē hemoliz sēk olarak dozu ve KBH'da kullanēmēnē 

kēsētlamaktadēr. 

 

Tablo 22: KBH evrelerine gºre HCV tedavisi 

KBH evre IFN a Ribavirinb 

1 ve 2 Pegile IFNŬ-2a: 180 Õg SK haftada bir 

Pegile IFNŬ-2b: 1.5 Õg SK haftada bir 

800-1200 mg/g¿n ikiye 

bºl¿nm¿ĸ dozda 

3 ve 4 Pegile IFNŬ-2a: 135 Õg SK haftada bir 

Pegile IFNŬ-2b: 1 Õg SK haftada bir 

* 

5 Pegile IFNŬ-2a: 135 Õg SK haftada bir 

Pegile IFNŬ-2b: 1 Õg SK haftada bir 

* 

IFN, interferon; SK, subk¿tan 
a Genotip 1 ve 4 olan hastalar erken viral yanēt (viral titrede > 2 log d¿ĸ¿ĸ) 12 haftada saĵlanamazsa 48 hafta boyunca IFN almalēdēr. Genotip 

2 ve 3 ise 24 hafta boyunca tedavi edilmelidir. 
b Genotip 2 ve 3 enfeksiyonu olan hastalar evre 1 ve 2 KBH da 800 mg/g¿n almalēdēr. Genotip 1 ve 4 ile enfekte hastalar evre 1 ve 2 KBH óda 

1000-1200 mg/g¿n almalēdēr. 

*KDIGO KBH'da HCV tedavisi kēlavuzu yayēnlandēktan sonra ¿r¿n bilgileri deĵiĸerek KBH evre 3-5ôte yan etkilerin az ve kontrol edilebilir 

olmasē durumlarēnda ribavirin kullanēmēna izin vermektedir. Kreatinin klirensi <50 ml/dk olan hastalar i­in dikkatli olunmalē ve doz azaltēlmasē 

gerekebilmektedir. Yerel paket i­eriklerindeki doz deĵiĸikliklerine baĸvurulabilir. 

 

Interferon-Ŭ kriyoglobulinemik GN'de monoterapi olarak kullanēlmakta HCV RNA'da 

tamamen temizlenme ve bºbrek fonksiyonlarēnda iyileĸme olmaktadēr; fakat interferon tedavisi 

devam edilmediĵinde neredeyse her zaman viremi rek¿rrensi ve bºbrek hastalēĵēnēn n¿ks¿ 

izlenmektedir.359,360 Interferon monoterapisi ile yapēlan ­alēĸmalar360-363 karēĸēk sonu­lar 

vermiĸtir.360 Interferon-Ŭ tedavisi kriyoglobulinemik vask¿lit tablosunu arttērabilir.364,365 Bu 

nedenle akut atak imm¿nsupresif ila­larla kontrol altēna alēndēktan sonra interferon-Ŭ 

baĸlanmasē ºnerilmektedir.366 

Interferon-Ŭ ile ribavirin kombinasyonu367-370 ve pegile interferon ile ribavirin 

kombinasyonun kullanēlmasē366,370-374 daha iyi sonu­lara ulaĸēlmēĸtēr. Yakēn zamanda yapēlmēĸ 

HCV iliĸkili GN olan hastalarda antiviral ve imm¿nsupresif tedavinin (kortikosteroid tek baĸēna 

veya siklofosfamid ile kombine) etkinlik ve g¿venilirliĵini inceleyen bir meta-analizde 

protein¿ri miktarē interferon tedavisi (3 MU haftada 3 kez 6 ay boyunca) sonrasē daha fazla 
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azalma gºstermiĸtir (Odds ratio: 3.86).375 Fakat her iki tedavi de bºbrek fonksiyonlarēnda 

iyileĸme gºstermeyi baĸaramamēĸtēr. Bºbrek hastalēĵē olan viral hepatitli hastalarēn tedavisi i­in 

hazērlanmēĸ KDIGO kēlavuzunda hafif d¿zeyde protein¿risi olan ve yavaĸ ilerleyen bºbrek 

hastalēĵēnda 12 aylēk standart interferon-Ŭ veya pegile interferon-Ŭ-2a ve dozu ayarlanmēĸ 

ribavirin ve hemoglobin d¿zeyine baĵlē olarak eritropoetin desteĵi ile tedavi edilebileceĵi 

ºnerilmektedir.342 Ribavirin dozu hastanēn toleransēna gºre ayarlanmalē, klirensi <50 ml/dk 

olan hastalar i­in ek doz azaltēmē gereksinimi a­ēsēndan dikkat edilmelidir. 

Nefrotik d¿zeyde protein¿risi ve/veya hēzlē ilerleyen bºbrek yetmezliĵi olan veya akut 

kriyoglobulinemi ataĵē ge­iren hastalarēn ek olarak plazmaferez (3 L plazma ile haftada 3 kez 

2-3 hafta boyunca), rituximab (375 mg/m2 haftada bir 4 hafta boyunca) veya siklofosfamid (2 

mg/kg/g¿n 2-4 ay boyunca) ve i.v. metilprednizolon 0.5-1 g/g¿n 3 g¿n boyunca kullanēmē 

tedavilerinden hangisinin verilmesi konusunda olduk­a d¿ĸ¿k kalitede delil mevcuttur.342 Bu 

¿­ ek tedavinin hangisinin daha iyi olduĵu konusunda karĸēlaĸtērēlmalē veri mevcut deĵildir. 

Kortikosteroidler HCV viral y¿kte artēĸa yol a­abilirler.376,377 

Kriyoglobulinemik vask¿lit hastalarēnda rituximab tedavisine yanēt olarak protein¿ri ve 

bºbrek fonksiyonlarēnda stabilleĸme olduĵunu belirten vaka bildirimleri mevcuttur.378,379 Bazē 

hastalarda HCV viremisi ēlēmlē d¿zeyde artmasēna raĵmen diĵerlerinde deĵiĸmemiĸ veya 

azalmēĸ olup tedavi genel olarak g¿venli olarak kabul edilmiĸtir.380 Aĵēr diren­li HCV iliĸkili 

kriyoglobulinemik vask¿liti olan 16 hastanēn gºzlemlenmesi sonucunda pegile interferon-Ŭ-2b 

ve ribavirin tedavisinin rituximab ile kombinasyonu yine iyi yanēt gºstermiĸtir.381 Semptomlar 

periferik B h¿crelerinin yeniden oluĸmasē ile yeniden karĸēmēza ­ēkmaktadēr. HCV'li hastalarda 

tekrarlayan rituximab dozlarēnēn uzun dºnem g¿venilirliĵi bilinmemektedir. Antiviral tedavinin 

imm¿nsupresyon ile baĸlanmasē veya klinik iyileĸme saĵlanmasēnēn (tam veya kēsmen) 

beklenmesi konusu net deĵildir.382-384 

HCV iliĸkili GN'de kontroll¿ ­alēĸmalarda eksiklik mevcuttur; ­oĵu ­alēĸma retrospektif 

analizler olup k¿­¿k boyutludur. Mevcut delilleri ­oĵu anlamlē protein¿ri, hemat¿ri ve azalmēĸ 

bºbrek fonksiyonlarē olan hastalarē i­eren hastalarē i­eren ­alēĸmalardan gelmektedir. 
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¶ HCV ile enfekte hastalardaki glomer¿ler lezyonlarēn prevalansē ve tiplerini saptamak 

amacēyla epidemiyolojik ­alēĸmalar gereklidir; HCV enfeksiyonu ile MPGN dēĸēnda 

GNôler arasēnda (IgAN gibi) ger­ek iliĸki varlēĵē sorgulanmalēdēr. 

¶ HCV iliĸkili GN tedavisinde antiviral tedaviye ek olarak kortikosteroid ve siklofosfamid 

eklenmesinin etkisini inceleyen RK¢ gereklidir. 

¶ HCV iliĸkili GN tedavisinde antiviral tedaviye ek olarak rituximab eklenmesinin 

etkisini inceleyen RK¢ gereklidir. 

9.3: Hepatit B vir¿s (HBV) enfeksiyonu iliĸkili GN 

9.3.1: HBV enfeksiyonu ve GN olan hastalar herkes i­in ge­erli olan HBV 

enfeksiyonu klinik uygulama kēlavuzlarēnda ºnerildiĵi gibi interferon-Ŭ veya 

n¿kleozid analoglarē ile tedavi edilmelidir (Bkz. Tablo 23). (1C) 

9.3.2 Bu antiviral ila­larēn doz ayarē bºbrek fonksiyonlarēna gºre yapēlmalēdēr. 

(1C) 

ARKA PLAN  

D¿nya n¿fusunun ¿­te birinde ge­irilmiĸ veya mevcut HBV enfeksiyonunun serolojik 

bulgularē mevcut olup 350 milyon kiĸi kronik olarak enfektedir, bºylece insanlardaki en yaygēn 

patojenlerden biri haline gelmiĸtir.385,386 Kronik HBV enfeksiyonunun bulgularē ve doĵal seyri 

farklē ve deĵiĸken olabilir, d¿ĸ¿k viremik aktif olmayan taĸēyēcē durumundan ilerleyici kronik 

hepatite, siroza ve hepatosell¿ler karsinoma dºn¿ĸebilir. HBV ile enfekte hangi hastalarda 

bºbrek hastalēĵēnēn geliĸeceĵini tahmin etmek m¿mk¿n deĵildir.387 

HBV iliĸkili GN tutulumlarē MN, MPGN, FSGS ve IgAN olarak izlenmektedir. MN 

HBV ili ĸkili GN'in ºzellikle ­ocuklarda en sēk formudur. HBV iliĸkili GN tanēsē i­in vir¿s¿n 

kanda varlēĵē saptanmalē ayrēca diĵer glomer¿ler hastalēk nedenlerinin dēĸlanmasē gereklidir. 

¢ocuklarda HBV iliĸkili GN selim prognoza sahip olup y¿ksek spontan remisyon oranlarēna 

sahiptir. Nefrotik sendromu olup karaciĵer fonksiyon testleri anormal olan hastalarda prognoz 

daha kºt¿ olup, %50'den fazlasē kēsa dºnemde SDBY'ne ilerler.388 HBV iliĸkili GN tedavisini 

inceleyen RK¢ôlar mevcut olmadēĵēndan kanēta dayalē tedavi ºnerileri yapēlamamaktadēr. 

Kronik Hepatit B'ye yaklaĸēm ve klinik uygulama kēlavuzu yakēn zamanda Avrupa ve ABD'de 

yayēnlanmēĸ olup, HBV iliĸkili bºbrek hastalēĵē i­in ºzel ºneriler i­ermemektedir.385,386 

GEREK¢E 
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¶ HBV iliĸkili GN tedavisinde interferon veya n¿kleozid analoglarē kullanēlmalēdēr.  

Kronik HBV enfeksiyonunun tedavisi i­in bazē ila­lar mevcuttur (Bkz.Tablo 23) Bu 

ila­larēn etkinliĵi RK¢'de 1 yēl (telbivudin i­in 2 yēl) incelenmiĸtir. Daha uzun takip s¿releri (5 

yēla kadar) lamivudin, adefovir, entekavir, telbivudin, ve tenofovir i­in hasta alt gruplarēnda 

mevcuttur.385 Fakat bu tedavilerin HBV iliĸkili GN'de HBV enfeksiyonu i­in kullanēmēnēn 

doĵal s¿reci etkilediĵini destekleyen veri mevcut deĵildir. HBV enfeksiyonu ve GN olan 

hastalarēn tedavileri standart HBV enfeksiyonu i­in klinik uygulama kēlavuzlarēna gºre 

yapēlmalēdēr. Bazē n¿kloesid analoglarēnēn (adefovir ve tenofovir) nefrotoksisiteleri sorun teĸkil 

edebilir. 

HBV ile enfekte hastalarēn ­eĸitliliĵi (karaciĵer fonksiyon bozukluĵunun derecesi, 

karaciĵer dēĸē tutulum)  HBV iliĸkili bºbrek hastalarēnēn tedavisi i­in tedavi kēlavuzlarē 

oluĸturmayē karmaĸēk bir hale getirmektedir. 

Tablo 23. HBV enfeksiyonu i­in kullanēlan ila­larēn bºbrek fonksiyonuna (endojen 

KreKl) gºre doz ayarlamasē 

Ķla­ KreKl>50 ml/dk KreKl 30-50 

ml/dk arasē  

KreKl 10-30  

ml/dk arasē  

KreKl<10 ml/dk 

Lamivudin  300 mg/g¿n oral 

veya 

150 mg oral g¿nde 2 

kez 

150 mg/g¿n oral Ķlk doz 150 mg 

sonrasēnda 100 

mg/g¿n orala 

150 mg ilk doz 

sonrasēnda 50 

mg/g¿n oralb 

Adefovir  10 mg/g¿n oral 10 mg oral 

sonrasēnda sonra 

her 48 saatte 

10 mg oral 

sonrasēnda sonra 

her 72 saatte 

¥nerilmez 

Entecavir 0.5 mg/g¿n oral 0.25 mg/g¿n oral 0.15 mg/g¿n oral 0.05 mg/g¿n 

oral 

Lamivudin 

diren­li 

hastalarda 

Entecavir 

1 mg/g¿n oral 0.5 mg/g¿n oral 0.3 mg/g¿n oral 0.1 mg/g¿n oral 

Telbivudin 600 mg/g¿n oral 600 mg oral her 

48 saatte 

600 mg oral her 72 

saatte 

600 mg oral her 

96 saatte 

Tenofovir 300 mg/g¿n oral 300 mg oral her 

48 saatte 

600 mg oral her 

72-96 saatte 

300 mg oral 

haftada bir 

KreKl, kreatinin klirensi; HBV, hepatit B vir¿s 
aKreKl<15 ml/dk, ilk doz 150 mg, sonrasēnda 50 mg/g¿n oral 
bKreKl<5 ml/dk, ilk doz 50 mg, sonrasēnda 25 mg/g¿n oral 

Referans 389ôdan izinle Macmillan Publishers Ltd: Kidney International. Olsen SK, Brown RS, Jr. Hepatitis B treatment: Lessons for the 

nephrologist. Kidney Int 2006; 70: 1897ï1904;387 http://www.nature.com/ki/journal/v70/n11/pdf/5001908a.pdf kaynaĵēndan d¿zenlenmiĸtir. 
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¶ En etkili antiviral tedavi rejiminin HBV iliĸkili GN'in prognozu ¿zerine etkisini 

inceleyen RK¢ôlara ihtiya­ vardēr. Bºbrek dēĸē tutulumu, ­eĸitli ila­ kombinasyonlarēnē, 

zamanlama ve tedavi s¿resini i­eren ­alēĸmalara ihtiya­ vardēr. 

¶ ¢ocuklarda HBV iliĸkili GN'in daha y¿ksek kendiliĵinden iyileĸme oranlarē 

olduĵundan bu RK¢ôlar ayrē deĵerlendirilmelidir. 

9.4: HIV enfeksiyonu iliĸkili glomer¿ler bozukluklar  

9.4.1: Biyopsi ile kanētlanmēĸ HIV iliĸkili nefropati hastalarēnda CD4 sayēsēna 

bakmaksēzēn antiretroviral tedavinin t¿m hastalarda baĸlanmasēnē tavsiye 

ediyoruz. (1B) 

ARKA PLAN  

D¿nyada her yēl yaklaĸēk 5 milyon kiĸi HIV ile enfekte olmaktadēr.390 Bºbrek hastalēĵē 

HIV enfekte hastalarda gºreceli daha sēk bir komplikasyondur. 

HIV iliĸkili nefropati (HIVAN) HIV-1 ile enfekte hastalarda en sēk KBH nedeni olup, 

en sēk Afrika bºlgesinde izlenmektedir.391,392 22. kromozom ¿zerindeki APOL1 gen 

lokusundaki genetik varyasyon, MYH9 lokusu ile yakēn iliĸkide olup bu yatkēnlēk ile iliĸkili 

olabilir.164,393 Tedavi edilmemiĸ HIVAN hēzla SDBY'ye ilerler. Tipik HIVAN patolojisi FSGS 

benzeri genellikle kollapsing ĸeklinde olup, tubullerde mikrokistler i­erir. Elektron 

mikroskopide genellikle bir­ok tubuloretik¿ler yapē izlenir. HIVAN'ye ek olarak birka­ HIV 

iliĸkili bºbrek hastalēĵē tanēmlanmēĸtēr.391,394,395 HIV hastalarēnda protein¿ri ve/veya azalmēĸ 

bºbrek fonksiyonlarē artmēĸ mortalite ve kºt¿ sonlanēm ile iliĸkilidir.396 Birka­ RK¢ sonucu 

y¿ksek aktif antiretroviral tedavi (HAART)'nin bºbrek fonksiyonlarēnē hem koruma hem de 

d¿zelmesi a­ēlarēndan faydalē olduĵunu gºstermiĸtir.397-399 HAART baĸlangēcēnda bºbrek 

fonksiyon bozukluĵu olan hastalarda en dramatik iyileĸme saptanēr.400,401 HAART sērasēnda 

HIV viral y¿k¿nde azalma bºbrek fonksiyonlarēnda d¿zelme ile iliĸkili iken, viral y¿kte artma 

bºbrek fonksiyonlarēnda kºt¿leĸme ile iliĸkilidir.402-404 

GEREK¢E 

¶ HIV il e enfekte kiĸilerde bºbrek hastalēĵēnēn ºzellikli tipini tanēmlamak i­in biyopsi 

yapēlmasē gerekliliĵini ºneren d¿ĸ¿k kalitede kanēt mevcuttur. 

¶ HAART, HIVAN'de etkili olabilir ama HIV enfeksiyonu ile iliĸkili diĵer GN'lerde etkili 

deĵildir.  
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HIVAN dēĸēnda, HIV ile enfekte kiĸilerde diyabetik nefropati, trombotik 

mikroanjiopatiler, kriyoglobulinemi, imm¿n kompleks GN, SLE benzeri GN veya amiloidoz 

gibi sebepler bºbrek hastalēĵēna neden olabilir (Bkz. Tablo 24).394,395,405,406 HIV ile enfekte olup 

bºbrek biyopsisi yapēlan hastalarēn ¿­te birinden fazlasēnda diyabetik nefropati veya MN, 

MPGN, IgAN veya diĵer imm¿n kompleks GN saptanmēĸtēr.395, 407 HIV ile enfekte hastalarda 

bu patolojilerden ­oĵu HIVAN'yi taklit edebilir fakat her durum farklē tedavi 

gerektirir.391,394,395,408 HIV ile enfekte ve bºbrek hastalēĵē olan Afrika'dan hastalarēn dahil 

edildiĵi ­alēĸmalarda HIVAN y¿ksek prevalans gºstermiĸtir, fakat diĵer GN formlarē ve 

intersitisyel nefrit de ayrēca saptanmēĸtēr (Bkz. Tablo 24).409,410 Cohen ve Kimmel yakēn 

zamanda HIV iliĸkili bºbrek hastalēĵēnēn tanēsē i­in bºbrek biyopsisinin mantēĵēnē 

derlemiĸlerdir.391,411 

Gºzlemsel ­alēĸmalardan ve kontrols¿z veya retrospektif ­alēĸmalardan 398,399,412-415 ve 

bir RK¢'den397 edinilen veriler, HAART'nin (¿­ veya daha fazla ilacēn kombinasyonu olarak 

tanēmlanmaktadēr) HIVAN hastalarēnda hem bºbrek fonksiyonlarēnēn korunmasēnda hem de 

iyileĸmesinde faydalē olduĵu yºn¿ndedir. HAART ilk defa 1990'larda ortaya ­ēkmēĸ olup 

HIVAN insidansēnda belirgin azalma olmuĸtur.416 ¢oklu deĵiĸkenli analizde HIVAN riski 

HAART kullanēmē ile %60 oranēnda (g¿ven aralēĵē %30 ile %80) azalmēĸtēr ve edinilmiĸ 

imm¿n yetmezlik sendromu geliĸmeden ºnde HAART baĸlanan hastalarēn hi­birinde HIVAN 

geliĸmemiĸtir.416 HAART kullanēmē ayrēca HIVAN hastalarēnda bºbrek saĵkalēmēnē 

iyileĸtirmektedir.417 Antiviral tedavi d¿ĸ¿k CD4 lenfosit sayēsē ve bozulmuĸ baĸlangē­ bºbrek 

fonksiyonu olan HIV hastalarēnda GFH iyileĸmeleri ile iliĸkili olup, HIV-1 ­oĵalmasēnēn ileri 

HIV hastalēĵēnda kronik bºbrek disfonksiyonu i­in baĵēmsēz bir faktºr olduĵunu 

desteklemektedir.398 

Erken gºzlemsel ­alēĸmalar ACEĶ faydalē olduĵunu gºstermiĸtir.418 HAART ºncesi 

veya baĸlangē­ dºneminde HIV iliĸkili bºbrek hastalēklarēnda kortikosteroid kullanēmēnē 

inceleyen bazē retrospektif, gºzlemsel veya kontrols¿z ­alēĸmalar deĵiĸken derecelerde baĸarē 

bildirmektedir.419-421 HIV ve nefrotik sendromu olan 15 ­ocuĵun siklosporin kullanēmē 

inceleyen tek bir ­alēĸma mevcuttur.422 Bu erken gºzlemsel ­alēĸmalar ACEĶ ve 

kortikosteroidlerin faydalē olduĵunu d¿ĸ¿nd¿rmektedir fakat bu ­alēĸmalar HAART ºncesi ve 

modern HAART dºneminde HIVAN veya diĵer HIV iliĸkili bºbrek hastalēklarēnda 

kortikosteroid veya siklosporin kullanēmlarēnēn varsa potansiyel faydalarē net deĵildir. Bu 

faydalarēn mevcut yaklaĸēmlar dahilinde hala devam edip etmediĵi bilinmemektedir.418 
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Tablo 24:  HIV ile enfekte hastalarda gºr¿len bºbrek hastalēklarē 

 

¶ HIVAN -kollapsing FSGS 

¶ Arteriyonefroskleroz 

¶ Ķmm¿n-kompleks GN 

o MPGN benzeri hasar 

o Lupus-benzeri GN 

¶ Idiyopatik FSGS 

¶ HCV ve kriyoglobulinemi  

¶ Trombotik mikroanjiopatiler  

¶ Membranºz nefropati 

o HBV-iliĸkili 

o Malignite 

¶ Minimal -deĵiĸiklik nefropatisi 

¶ IgAN 

¶ Diyabetik nefropati 

¶ Postenfeksiyºz GN 

o Enfeksiyºz endokardit 

o Diĵer enfeksiyonlar: Kandida, Kriptokok 

¶ Amiloidoz 

¶ Kronik pyelonefrit  

¶ Akut veya kronik intersitisyel nefrit  

¶ Kristal nefropatisi  

o Indinavir, atazanavir, i.v. asiklovir, sulfadiazin 

¶ Akut tubuler nekroz  

¶ Proksimal tubulopati (Fankoni sendromu) 

o Tenofovir 

FSGS, fokal segmental glomer¿loskleroz; GN, glomer¿lonefrit; HBV, hepatit B virus; HCV, hepatit C virus;  

HIVAN, insan imm¿n yetmezlik vir¿s¿ iliĸkili nefropati; IgAN, imm¿nglobulin A nefropatisi;  

MPGN, mezangiyal proliferatif glomer¿lonefrit. 
 

HIVAN hastalarēnda HAART'nin deĵerini inceleyen RK¢ mevcut deĵildir.423 

HAART'nin HIV iliĸkili imm¿n kompleks bºbrek hastalēĵē ve trombotik mikroanjiopatilerde 

faydalē olabileceĵi yºn¿nde d¿ĸ¿k kalitede kanēt mevcuttur.391,394,411 HIV ve bºbrek hastalēĵē 

ile ilgili geniĸ derlemeler mevcut bilinenler ve boĸluklar mevcuttur.424,425 
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¶ HAART'nin HIVAN ve HIV iliĸkili glomer¿ler hastalēklarda etkinliĵini inceleyen 

RK¢ôlar gerekmektedir. HAART ile duyarlē bireylerde ºzellikle viremi kontrol¿ tam 

deĵil veya d¿zensiz olduĵu durumlarda uzun dºnem takipte bºbrek hasarēnēn 

durduĵunu veya yavaĸlatēldēĵēnē gºsterilmesi gerekmektedir. 

¶ HIV iliĸkili bºbrek hastalēklarēnda HAART ile kortikosteroidlerin kombinasyonunu 

inceleyen RK¢ gerekmektedir. 

¶ RAS blokajēnēn HIVAN ve HIV iliĸkili nefropati hastalarēnda HAART'den baĵēmsēz 

olup olmadēĵēnē gºsteren RK¢ gerekmektedir. 

9.5: ķistozoma, filarya ve malarya nefropatileri 

9.5.1: Eĸ zamanlē GN ve malarya, ĸistozoma veya filarya enfeksiyonlarē olan 

hastalarda, uygun bir antiparazitik ilacēn yeterli doz ve s¿re kullanēlmasēnē 

enfektif organizmanēn eradike edilmesi i­in ºneriyoruz. (derecelendirilmemiĸ) 

9.5.2 ķistozoma iliĸkili GNôde, GNôin enfeksiyonun doĵrudan etkisiyle ve enfektif 

organizmaya gºsterilen imm¿n yanētēn sonucu olarak ortaya ­ēktēĵē 

d¿ĸ¿n¿ld¿ĵ¿nden, kortikosteroidlerin  veya imm¿nsupresif ila­larēn 

kullanēlmamasēnē ºneriyoruz. (2D) 

9.5.3 Hepatosplenik ĸistozomiazis saptanēp, idrar anormallikleri ve/ veya azalmēĸ 

GFH olan t¿m hastalardan Salmonella i­in kan k¿lt¿r¿ alēnmasēnē ºneriyoruz. 

(2C) 

9.5.3.1 Kan k¿lt¿r¿nde Salmonella saptanan t¿m hastalarēn Salmonella 

tedavisi almasēnē ºneriyoruz. (2C) 

ķĶSTOZOMAL NEFROPATĶ 

ARKA PLAN  

ķistozomiazis (Bilarziazis), trematodlar tarafēndan oluĸturulan kronik bir 

enfeksiyondur, Asya, Afrika ve G¿ney Amerikaôda saptanmaktadēr.426,427 S. mansoni ve S. 

japonicum deneysel ­alēĸmalarda glomer¿ler lezyonlara yol a­mēĸtēr, fakat klinik glomer¿ler 

lezyonlar en sēk S. mansoni tarafēndan hepatosplenik ĸistozomiazis ile iliĸkili olarak 

tanēmlanmēĸtēr.428-436 ķistozomal glomer¿lopatilerin sēnēflandērēlmasē Tablo 25ôde 

verilmektedir. Y¿ksek endemik alanlarda GN ile ĸistozomiazis iliĸkisi nedenselden ­ok 

rastlantēsal olabileceĵi unutulmamalēdēr. 
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GEREK¢E 

ķistozomiaziste GN sēklēĵē net olarak tanēmlanmamēĸtēr. S. mansoniôye baĵlē 

hepatosplenik ĸistozomiazisde hastane ­alēĸmalarēnda %1-10 aĸikar protein¿ri ve %22 

mikroalbumin¿ri gºsterilmiĸtir.437,438 Sobhet ve ark. ñaktifò S. mansoni enfeksiyonunda %20 

hastada asemptomatik protein¿ri saptamēĸtēr. Brezilyaônēn endemik bir alanēndan yapēlan saha 

­alēĸmasēnda protein¿ri insidansē sadece %1 olarak gºsterilmiĸtir.440 Fakat histolojik 

­alēĸmalarda glomer¿ler lezyonlarē vakalarēn % 12-50ôsinde saptanmēĸtēr.430,435 

GN en sēk gen­ler eriĸkinlerde gºr¿lmekte olup erkekler kadēnlardan iki kat daha fazla 

etkilenmektedir. Nefrotik sendroma ek olarak eozinofili %65 ve hipergammaglobulinemi %30 

vakada gºr¿lmektedir.441 Hipokomplomentemi sēktēr. Salmonella koenfeksiyonunun varlēĵēnēn 

yeni baĸlayan veya kºt¿leĸen nefrotik sendroma yol a­tēĵēnē gºsteren ­alēĸmalar mevcuttur.442 

Glomer¿ler hasar birka­ ĸekilde tanēmlanmaktadēr (Bkz. Tablo 25) Sēnēf I en erken ve 

en sēk lezyondur. Sēnēf II eĸzamanlē Salmonella enfeksiyonu (S. typhi, S. paratyphi A veya S. 

typhimirium ) varlēĵēnda daha sēktēr.443, 444 

Prazikuantel, 1 g¿n boyunca ¿­ kez 20 mg/kg dozunda verilmesi ĸistozomiazis 

hastalarēnēn %60-90ôēnda etkili tedavi etmektedir. Oksamikin, S. mansoni enfeksiyonu i­in tek 

se­enektir.445 Baĸarēlē tedavi karaciĵer fibrozisinde iyileĸmeye ve glomer¿ler hastalēĵēn 

engellenmesine yardēm eder. Oluĸmuĸ ĸistozomal GN bu ila­lardan herhangi birine yanēt 

vermez.  

Kortikosteroidler, sitotoksik ila­lar ve siklosporin remisyonu saĵlamada etkisizdir.446 

Sadece tek bir RK¢ôde yerleĸmiĸ ĸistozomal GNôde prednizolon veya siklosporin, prazikuantel 

ve oksamikin ile kombine verilmeleri remisyonu saĵlamada etkin olamamēĸtēr.447 

Eĸ zamanlē Salmonella enfeksiyonunun tedavi edilmesi GN gidiĸatēnē olumlu 

etkilemektedir. Yapēlmēĸ bir ­alēĸmada 190 ĸistozomiazis hastasēnēn 130ôunun Salmonella ile 

eĸ zamanlē enfekte olduĵu bulunmuĸtur. T¿m hastalarda anti-Salmonella ve anti-ĸistozomiyal 

tedavi sonrasē serum kompleman seviyelerinde, KreKl ve protein¿ride beraber veya ardēĸēk 

d¿zelme olmuĸtur.448 Diĵer ­alēĸmalarda sadece anti-Salmonella tedavisi ile idrar 

bozukluklarēnda ortadan kalkma gºsterilmiĸtir.442,444 Sēnēf I ve II ĸistozomal GNôde prognoz 

gºreceli olarak iyidir, ķistozoma ve Salmonella enfeksiyonlarēnēn eradikayonlarēnēn saĵlanmasē 

gereklidir, sēnēf IV ve V lezyonlar tedaviye raĵmen genellikle SBDYône ilerler.446,449,450 
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Salmonella enfeksiyonu ve ĸistozomal GN arasēndaki iliĸki t¿m coĵrafik alanlarda 

izlenmemektedir.451 

ARAķTIRMA ¥NERĶSĶ 

¶ Salmonella enfeksiyonun ĸistozomal nefropati ¿zerine tam etkisini ve bu iki 

enfeksiyonun ayrē veya beraber tedavilerinin deĵerini inceleyen ­alēĸmalara ihtiya­ 

vardēr. 

 

Tablo 25 ķistozomal glomer¿lopatinin klinikopatolojik sēnēflamasē 

Sēnēf Iĸēk mikroskopisi Ķmm¿nfloresan Asemptomatik 

protein¿ri 

NS HT SDBYôn

e 

ilerleyiĸ 

Tedaviy

e yanēt 

I  Mezangiyo-

proliferatif 

Minimal lezyon 

Fokal proliferatif 

Diff¿z proliferatif 

Mezangiyal IgM, C3, 

ĸistozomal barsak 

antijenleri 

+++ + +/- ? +/- 

II  Eksudatif Endokapiller C3, 

ĸistozomal antijenler 

- +++ - ? +++ 

III  A. Mezangiyo 

kapiller tip I 

Mezangiyal IgG, C3, 

ĸistozomal barsak 

antijenleri (erken), IgA 

(ge­) 

+ ++ ++ ++ - 

 B. Mezangiyo 

kapiller tip II 

Mezangiyal ve 

subepitelyal IgG, C3, 

ĸistozomal barsak 

antijenleri (erken),  

IgA (ge­) 

+ +++ + ++ - 

IV  Fokal ve 

segmental 

glomer¿loskleroz 

Mezangiyal  

IgG, IgM, IgA 

+ +++ +++ +++ - 

V Amiloidoz Mezangiyal IgG + +++ +/- +++ - 

HT: hipertansiyon; NS: nefrotik sendrom; {5.¸Σ ǎƻƴ ŘǀƴŜƳ ōǀōǊŜƪ ȅŜǘƳŜȊƭƛƐƛΣ aŀŎƳƛƭƭŀƴ tǳōƭƛǎƘŜǊǎ [ǘŘΥ YƛŘƴŜȅ LƴǘŜǊƴŀǘƛƻƴŀƭΦ .ŀǊǎƻǳƳ w{Φ 

Schistosomal glomerulopathies. Kidney Int 1993; 44: 1ς12;437  

http://www.nature.com/ki/journal/v44/n1/pdf/ki1993205a.pdf ΨŘŜƴ ƛȊƛƴƭŜ ǳȅŀǊƭŀƴƳƤǒǘƤǊΦ 

 

 

FĶLARYAL NEFROPATĶ 

ARKA PLAN VE GEREK¢E 

http://www.nature.com/ki/journal/v44/n1/pdf/ki1993205a.pdf
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Filariyal kurtcuklar ve nematodlar insanlara artropod ēsērēklarē ile bulaĸmakta, cilt altē 

doku ve lenfatiklere ulaĸmaktadēr. Klinik bulgular mikrofilaryalarēn ve eriĸkin kurt­uklarēn 

bulunduĵu dokuya baĵlēdēr. Filarya t¿rlerinin sekizi insanlarē enfekte etmekte olup Afrika ve 

bazē Asya ¿lkelerinde glomer¿ler hastalēk Loa Loa, Onchocerca volvulus, Wuchereria bancrofti 

ve Brugia malayi enfeksiyonlarē ile iliĸkili olarak bildirilmektedir.452-456 

Glomer¿ler tutulum vakalarēn k¿­¿k bir kēsmēnda gºr¿lmektedir. Iĸēk mikroskopisi 

diff¿z GN, MPGN, membranoproliferatif GN, minimal deĵiĸiklik ve kronik sklerozan GN ve 

FSGSônin kollapsing varyantē gibi lezyonlarēn b¿y¿k kēsmēnē tanēmlar.457 Mikrofilaryalar 

arteriyoller, gomeruler ve peritubuler kapiller l¿menler, tubuller ve interstisyumda 

bulunabilir.457 Ķmm¿nfloresan ve elektron mikroskopide imm¿n birikimler, kurt­uk antijenleri 

ve yapēsal bileĸenleri ile birlikte gºr¿lmektedir.456,458 

Ioiazis ve onkosersiazis olan hastalarda, ºzellikle poliartrit ve koriyoretinit bulunanlarda 

¿riner bozukluklar %11-25 oranēnda bildirilmiĸ olup nefrotik sendrom %3-5 oranēnda 

bildirilmektedir.456,459 Protein¿ri ve/veya hemat¿ri lenfatik filariazis vakalarēnēn %50'sinden 

fazlasēnda saptanmakta olup; %25 vakada glomer¿ler protein¿ri gºr¿lm¿ĸt¿r.460,461 Nefrotik 

d¿zeyin altēnda protein¿ri ve/veya hemat¿ri olan hastalarda antifilarial tedaviyi takiben iyi bir 

yanēt (protein¿rinin azalmasē) izlenmiĸtir. Ķvermektin veya dietilkarbamazepin baĸlanmasēnē 

takiben protein¿ri artabilir, bºbrek fonksiyonlarē kºt¿leĸebilir,461,462 muhtemelen parazitin 

ºlmesi sonrasē dolaĸēma daĵēlan antijenlerin imm¿n yanētē arttērmasēna baĵlēdēr.463 

Nefrotik sendromu olanlarda yanēt her zaman tutarlē olmayēp, mikrofilarialarēn tedavi 

ile temizlenmesine raĵmen, bºbrek fonksiyonlarēnda kºt¿leĸme devam edebilir. Antijen 

salēnēmēnē ºnlemek i­in dietilkarbamazepin baĸlanmadan ºnce mikrofilariayal y¿k¿ azaltmak 

i­in terapºtik aferez uygulanmēĸtēr.464 

¢eĸitli filariazis formlarēnda glomer¿ler tutulumun doĵal gidiĸi, prevalansē ve insidansē 

yeterince belgelenmemiĸtir. Bu durum genellikle vektºr kontrol¿n¿n yetersiz olduĵu ve saĵlēk-

bakēm tesislerinin yetersiz olduĵu alanlarda saptanmaktadēr. Benzer olarak tedavi stratejileri 

incelenmemiĸtir. 

ARAķTIRMA ¥NERĶSĶ 

¶ Bu durumlarēn endemik olduĵu bºlgelerde bºbrek tutulumunun epidemiyolojik 

­alēĸmalarla incelenmesi gerekmektedir. Filarisidal ila­larla bºbrek hastalēĵēnda n¿fus 

temelli tedavilerin etkileri incelenmelidir. 
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MALARYA NEFROPATĶSĶ 

ARKA PLAN VE GEREK¢E 

Plazmodium falsiparum enfeksiyonu genellikle ABH veya proliferatif GN ile 

sonu­lanmaktadēr. Protozoal malaryal parazitleri Plazmodium malarya (ve daha az olmak ¿zere 

Plazmodium vivax ve ovale) ile kronik enfeksiyon ­eĸitli bºbrek lezyonlarē ile iliĸkilidir, bunlar 

arasēnda MN ve membranoproliferatif GN bulunmaktadēr.465 Ge­miĸte bu durum "kuartan (dºrt 

g¿nde bir) malarya nefropatisi olarak bilinmekteydi.465,466 Nefrotik sendrom ve bazen bozulmuĸ 

bºbrek fonksiyonlarē sēk klinik bulgusu olup genellikle k¿­¿k ­ocuklarda karĸēlaĸēlmaktadēr. 

Glomer¿ler lezyonlarēn parazit antijenlerini i­eren imm¿n komplekslerin birikimi ile oluĸtuĵu 

inanēlmakta olup, otoimm¿nitenin de rol¿ olabilir. Klinik ve morfolojik bulgular ¿lkeden 

¿lkeye deĵiĸmektedir.467 Bug¿nlerde lezyon daha nadir olup, tropiklerdeki nefrotik sendromlu 

­ocuklarda malaryal nefropatiden ziyade MDH veya FSGS gºr¿lmektedir.467,468 Afrika'da HBV 

ve HIV enfeksiyonu ve streptokok iliĸkili hastalēklar yine malaryal nefropatiden daha sēk 

nefrotik sendrom nedenleridir.467-469 

Malaryal nefropatinin tedavisinde kanēta dayalē tedavi stratejileri i­in sēnērlē gºzlemsel 

­alēĸmalar olup RK¢ôlar mevcut deĵildir. GN ve beraberinde plazmodium cinsleri (ºzellikle 

Plazmodium malarya) ile enfekte hastalar organizmanēn kan ve hepatosplenik alanlardan 

temizlenmesi i­in uygun anti-malaryal ila­ ile (klorokin veya hidroksiklorokin gibi) yeterli s¿re 

tedavi edilmelidir. Gºzlemsel ­alēĸmalarda t¿m hastalarda olmasa da bazē hastalarda parazitin 

eradikasyonu sonrasē klinik bulgularda iyileĸme olduĵunu d¿ĸ¿nd¿rmektedir. Malaryal 

nefropatide kortikosteroidlerin veya imm¿nsupresif tedavilerin yeri olmadēĵē 

gºr¿nmektedir,465,466 kontroll¿ ­alēĸmalar eksiktir. Bºbrek fonksiyonlarē bozuk hastalarda 

klorokin veya hidroksiklorokin doz azaltēmē gerekli olabilir. 

ARAķTIRMA ¥NERĶLERĶ 

¶ Malaryal nefropatinin insidans ve prevalansē ile antimalaryal tedaviye yanētēnē inceleyen 

­alēĸmalar ºzellikle Batē Afrika'nēn endemik alanlarēnda gereklidir. 

¶ Malaryal parazitin eradike edilmesine raĵmen ilerleyen malaryal nefropatide 

kortikosteroidlerin ve imm¿nsupresif ila­larēn rol¿n¿ inceleyen RK¢'lar gereklidir. 

 

SUPPLEMANTARY MATERIAL  
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Supplementary Table 42: Summary table of studies examining prednisone or CsA treatment vs. control in 

patients with schistosoma and nephropathy (categorical outcomes). 

Supplementary Table 43: Summary table of studies examining prednisone or CsA treatment vs. control in patients 

with schistosoma and nephropathy (continuous outcomes). 

Not: Ek materyal htpp://www.kdigo.org/clinical_practice_guidlines/GN.php adresinde makalenin online 

versiyonuna eklenmiĸ bulunmaktadēr. 
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10. B¥L¦M: ĶMM¦NGLOBULĶN A NEFROPATĶSĶ 

Kidney International Supplements (2012) 2, 209ï217; doi:10.1038/kisup.2012.23 

GĶRĶķ 

Bu bºl¿mde primer IgAN i­in tedavi tavsiyeleri verilmektedir. Sekonder IgAN 

tartēĸēlmayacaktēr. Bu kēlavuzun k¿resel uygulama i­in maliyet etkileri Bºl¿m 2'de ele 

alēnmaktadēr. 

10.1: Ķlerleyici bºbrek hastalēĵē riskinin deĵerlendirilmesini de i­eren baĸlangē­ 

deĵerlendirmesi  

10.1.1: Biyopsi ile kanētlanmēĸ t¿m IgAN hastalarēnēn IgANônin sekonder 

nedenleri i­in deĵerlendirilmesi. (derecelendirilmemiĸ) 

10.1.2: Tanē anēnda ve takip s¿resince protein¿ri, kan basēncē ve tGFH ile t¿m 

vakalarda progresyon riskinin  deĵerlendirilmesi. (derecelendirilmemiĸ) 

10.1.3: Patolojik ºzellikler prognozu deĵerlendirmede kullanēlabilir. 

(derecelendirilmemiĸ) 

ARKA PLAN  

IgAN bºbrek biyopsiyle teĸhis edilir ve imm¿nhistolojik olarak glomer¿lde IgAônēn 

dominant ya da kodominant boyanmasēyla tanēmlanēr.470 LN dēĸlanmalēdēr. IgA boyanma 

yoĵunluĵu eser dereceden daha fazla olmalēdēr. Kapiller yumakta boyanma olsa da olmasa da 

IgA boyanmasēnēn daĵēlēmē mezangiyumu i­ermelidir. IgMônin sklerotik alanlarda ºn planda 

olabilmesi haricinde, IgAôdan daha yoĵun olmamak kaydēyla, IgG ve IgM mevcut olabilir. C3 

varlēĵē olabilir. Eser dereceden fazla C1q boyanmasēnēn varlēĵē LNônin d¿ĸ¿n¿lmesini 

gerektirir. 

IgAN d¿nyada en sēk gºr¿len primer GNôdir. Farklē coĵrafi bºlgeler arasēnda prevalans 

oranē deĵiĸebilir. Asyaôda t¿m primer glomer¿ler hastalēklarēn %30-%35ôi iken bu oran %45ôe 

kadar ­ēkabilir.471 Avrupaôda bu oran %30-%40 civarēndadēr. Yakēn zamanda IgAN, 

Amerikaôda gen­ eriĸkin beyaz ērkta en sēk gºr¿len primer glomer¿ler hastalēk olarak rapor 

edilmiĸtir.472 
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Sekonder IgAN nadirdir. Siroz, ­ºlyak hastalēĵē ve HIV enfeksiyonu y¿ksek oranda 

glomer¿llerde IgA birikimiyle birliktedir. IgAN dermatitis herpetiformis, seronegatif artrit 

(ºzellikle ankilozan spondilit), k¿­¿k h¿creli karsinom, lenfoma (Hodgkin lenfoma ve mikozis 

fungoidesi de i­eren T h¿creli lenfoma), dissemine t¿berk¿loz, bronĸiolitis obliterans ve 

inflamatuar barsak hastalēklarē (Crohn hastalēĵē ve ¿lseratif kolit) gibi bir­ok hastalēkla sēk 

olmayarak iliĸkilendirilmiĸtir. Bu hastalēklar genellikle biyopsi anēnda klinik olarak aĸikardēr. 

Ķncelemeler viral seroloji (HIV, HBV ve HCV) karaciĵer fonksiyon testleri ve serum 

imm¿nglob¿lin elektroforezlerini i­ermelidir. 

IgANônin izole hemat¿riden hēzlē ilerleyen GNôye kadar deĵiĸen geniĸ bir klinik sunum 

yelpazesi vardēr. En y¿ksek progresyon riskine sahip hastalarēn se­ilerek tedavi risklerinin 

dengelendiĵinden emin olmak ve yºnetimi belirlemek i­in kesin risk deĵerlendirmesi esastēr. 

Bºbrek saĵkalēmē ve bºbrek fonksiyonlarēndaki azalma oranē IgAN i­in belirlenmiĸ 

sonlanēmlardēr. IgANôde mortalitenin belirleyicileri ºnceki ­alēĸmalarda gºsterilmemiĸtir, buna 

raĵmen diĵer CKDôlerdeki gibi bu hastalarda da CKDônin kardiyovask¿ler mortalite ve 

morbiditeyi artērdēĵēnēn kabul edilmesi uygundur.473 

GEREK¢E 

¶ Bºbrek fonksiyonundaki azalmanēn hēzlanmasēnēn doza baĵēmlē bir ĸekilde 

protein¿rinin Ó1 g/g¿n olmasē ile iliĸkili ve diĵer risk faktºrlerinden baĵēmsēz olduĵunu 

ileri s¿rmek i­in orta d¿zey kanētlar vardēr.474-477 

¶ Zaman-ortalamalē protein¿rinin <1 g/g¿nôe d¿ĸ¿r¿ld¿ĵ¿nde sonlanēm avantajē 

olduĵunu ileri s¿rmek i­in orta d¿zey kanētlar vardēr. Eriĸkinlerde protein¿risi 0.5 ve 

1.0 g/g¿n arasē olan hastalar ile <0.5 g/g¿n olan hastalar kēyaslandēĵēnda uzun dºnem 

sonu­ a­ēsēndan fark olup olmadēĵē belirsizdir. ¢ocuklarda uzmanlarēn gºr¿ĸ¿ne gºre 

protein¿ri <0.5 g/g¿n/1.73 m2 olarak hedeflenmesi ºnerilir.478 

¶ IgANôyi de i­eren kronik protein¿rik nefropatilerde daha iyi bºbrek saĵkalēmēyla 

iliĸkisi nedeniyle sēkē kan basēn­ kontrol¿n¿n ºnerilmesi i­in orta d¿zeyde kanētlar 

vardēr. 

¶ Tanē anēnda GFHônin SDBY riskiyle iliĸkisini ºne s¿rmek i­in d¿ĸ¿k d¿zeyde kanētlar 

vardēr. Bununla birlikte, bºbrek fonksiyonundaki deĵiĸim oranēnē deĵerlendiren 

­alēĸmalar baĸlangē­ GFHôsiyle iliĸkisini sorgulamaktadēr. Tanē anēndaki protein¿ri, kan 

basēncē ve bºbrek biyopsisi bulgularē hem SDBY riski hem de serum kreatinin deĵerinin 

iki katēna ­ēkmasēyla iliĸkili bulunmuĸtur. 
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¶ Daha kºt¿ prognoz ile iliĸkili bºbrek biyopsi bulgularēnēn mezangiyal ve endokapiller 

proliferasyon, yaygēn kresentler, fokal ve segmental yanēnda global glomer¿loskleroz, 

tubuler atrofi ve interstisyel fibrozis olduĵuna dair d¿ĸ¿k d¿zeyli kanētlar vardēr.470,479 

Ancak biyopsi bulgularēnēn objektif deĵerlendirilmesi i­in tek bir yaklaĸēm hen¿z ileri 

dºn¿k olarak onaylanmēĸ veya deĵerlendirilmiĸ deĵildir. 

¶ Hemat¿ri ve minimal protein¿riyle kendini gºsteren IgANônin ilerleyici bir hastalēk 

olduĵuna ve yaĸam boyunca d¿zenli kan basēncē ve protein¿ri takibinin ºnerildiĵine dair 

orta d¿zey kanētlar vardēr.480 

IgANôde protein¿ri en g¿­l¿ prognostik faktºrd¿r ve bir­ok b¿y¿k gºzlemsel 

­alēĸmalarda ve aynē zamanda prospektif ­alēĸmalarda diĵer risk faktºrlerinden baĵēmsēz olan 

doza baĵēmlē bir etkisi vardēr. Eriĸkinlerde riskin geliĸtiĵi ¿st eĸik deĵer belirsizdir; bazē 

­alēĸmalar 0.5 g/g¿nô¿481 gºsterirken diĵerleri sadece zaman-ortalamalē protein¿ri deĵeri 1 

g/g¿nô¿n ¿zerinde iken bºbrek fonksiyonlarēnda hēzlē azalma ve SDBY i­in daha y¿ksek bir 

risk olduĵunu gºsterir.474,477 B¿y¿k gºzlemsel bir ­alēĸma baĸlangē­ deĵeri ister 1-2 g/g¿n, ister 

2-3 g/g¿n, isterse de >3 g/g¿n olsun, protein¿rinin 1 g/g¿nô¿n altēna d¿ĸ¿r¿lmesi uzun vadeli 

sonu­larda benzer olumlu etkiyi yaptēĵēnē gºsterir.477 Protein¿rideki %50 azalēĸ gibi uzun 

vadeli sonu­larēn diĵer aday gºstergeleri de kullanēlmēĸtēr.482 ¢ocuklarda, gºzlemsel ­alēĸmalar 

protein¿ri d¿zeyleri ile sonu­lar arasēnda s¿rekli iliĸki gºstermesine raĵmen eĸik deĵer 

belirlenememiĸtir. Uzman gºr¿ĸleri ­ocuklarda kēsmi remisyon eĸik deĵeri i­in 0.5 g/g¿n/1.73 

m2 ve tam remisyon eĸik deĵeri i­in 0.16 g/d/1.73m2ônin kullanēlmasēnē ºnerir; bu eĸik deĵerler 

RK¢ôlarda kullanēlmaktadēr.478,483  

Takip s¿resince kontrols¿z hipertansiyon daha y¿ksek prote¿riniyle iliĸkilidir ve daha 

hēzlē bir GFH d¿ĸ¿ĸ¿n¿ gºsterir. Diĵer protein¿rik kronik glomer¿lonefritlerde olduĵu gibi 

protein¿ri >0.3 g/g¿n olan hastalarda hedef kan basēncē <130/80 mmHg ve protein¿ri >1 g/g¿n 

olan hastalarda da hedef kan basēncē <125/75 mmHg ºnerilmektedir.486,487 

Tanē anēndaki GFH her zaman SDBY riskiyle iliĸkilidir. D¿ĸ¿k GFHônin daha hēzlē 

bºbrek fonksiyon azalēĸēna eĸlik edip etmediĵi sorgulanabilir, iki gºzlemsel ­alēĸma bu iliĸkiyi 

gºstermede baĸarēsēz olmuĸtur.475,488 Gelecekteki bºbrek fonksiyonu azalma oranēn tahmininde 

protein¿ri, kan basēncē ve patolojik ºzellikler baĸlangē­ GFHôden ºncelikli olmalēdēr. 

Pek ­ok ­alēĸma patolojik bulgularēn prediktif deĵerini gºstermektedir. Klinik 

deĵerlendirmelere gºre d¿zenlenmiĸ tek deĵiĸkenli bazen de ­ok deĵiĸkenli analizlerde 
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mezangiyal489,490 ve endokapiller proliferasyon,479,491 yaygēn kresentler,492-495 FSGS,496,497 

global skleroz, tubuler atrofi ve interstisyel fibrozis479,491,493,496 daha hēzlē bºbrek fonksiyon 

kaybē ve daha d¿ĸ¿k bºbrek saĵkalēmēyla birliktedir. G¿ncel Oxford IgAN sēnēflamasē 

bºbrekteki prognozu ºngºrmede baĵēmsēz patolojik deĵiĸkenler olarak a) mezangiyal 

hiperselularite b) segmental glomer¿loskleroz c) endokapiller hiperselularite ve d) tubuler 

atrofi-interstisyel fibrozisin ºnemini gºstermektedir.479 Bu bir standart olabilir, fakat rutin 

klinik uygulamada ºnerilebilmesi i­in ºnce doĵrulanmasē gerekir. Ayrēca, hastalēĵēn bu ĸekilde 

sēnēflandērēlmasēnēn tedavi se­imine etki edip etmediĵi de belirlenmemiĸtir. 

Obezite SDBYônin ortaya ­ēkēĸēnda baĵēmsēz bir risk faktºr¿ olarak tanēmlanmaktadēr498 

ve kilo kaybē protein¿riyi ºnemli derecede azaltēr.499 Bazē gºzlemsel ­alēĸmalar500,501 aĸērē kilolu 

(BMI>25 kg/m2) IgANôli hastalar arasēnda daha y¿ksek protein¿ri, daha ciddi patolojik 

lezyonlar ve SDBY riskinde artēĸ belirtmektedir. 

Diĵer risk faktºrleri de ­alēĸēlmaktadēr. Sonu­lar cinsiyetler arasēnda fark etmez.217 

¢ocuklarēn eriĸkinlere oranla SDBYôye gidiĸ olasēlēĵē daha d¿ĸ¿kt¿r, ancak bu durum bºbrek 

fonksiyonunda azalma benzer oranda olmasēna raĵmen ­ocuklarda tanē anēndaki GFHônin daha 

y¿ksek olmasēna baĵlanabilir. ¢ocuklarda farklē biyopsi ve tedavi uygulamalarēnēn olmasē 

eriĸkinlerle kēyaslanmalarēnē kēsētlar. Yalnēz yukarēda bahsedilen risk faktºrleri hem ­ocuklar 

hem eriĸkinler i­in ge­erli olduĵundan klinisyenler hastanēn yaĸēndan ºnce bu risk faktºrlerini 

dikkate almalēdērlar. Benzer ĸekilde sonu­lardaki coĵrafi ya da etnik farklēlēklarēn farklē biyopsi 

bulgularē ve tedavi uygulamalarē ya da hastalēk ĸiddetindeki deĵiĸkenliklere baĵlē olup olmadēĵē 

belirsizdir.475 Makroskopik hemat¿ri ­ocuklarda daha sēktēr ve bazē ­alēĸmalar bu durumun 

varlēĵēnē iyi bir prognozla iliĸkilendirirken, diĵerleri ise bu faydayē baĵēmsēz bir deĵeri olmayan 

erken tanē ve y¿ksek bir baĸlangē­ GFH deĵerinden kaynaklanan ikilem olarak 

gºstermektedirler. 

10.2: Antiprotein¿rik ve antihipertansif tedavi 

10.2.1: Protein¿ri >1 g/g¿n olduĵunda uzun s¿reli ACEi ya da ARB tedavisini kan 

basēncēna baĵlē olarak doz artēĸēyla birlikte tavsiye ediyoruz. (1B) 

10.2.2: Protein¿ri 0.5 ile 1 g/g¿n arasēnda ise ACEi ya da ARB tedavisini 

ºneriyoruz (­ocuklarda 0.5 ile 1 g/g¿n/1.73 m2 arasēnda). (2D) 
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10.2.3: Protein¿ri d¿zeyinin <1 g/g¿nôe inmesini saĵlayabilmek i­in ACEi ya da 

ARBônin dozunun tolere edilebildiĵi kadar artērēlmasēnē ºneriyoruz. (2C) 

10.2.4: IgANôde kan basēncē tedavi hedefi olarak protein¿risi <1 g/g¿n olan 

hastalarda <130/80 mmHg; baĸlangē­ proten¿risi >1 g/g¿n olan hastalarda ise 

<125/75 mmHg kullanēlmalēdēr. (Bkz. Bºl¿m 2) (derecelendirilmemiĸ) 

 

GEREK¢E  

IgANôde ACEĶ/ARB kullanan ­alēĸmalarēn bir­oĵu protein¿risi Ó1 g/g¿n478,504 olan 

hastalarē ­alēĸmaya dahil ederken bazēlarē da protein¿risi Ó0.5 g/g¿n505 olan hastalarē ­alēĸmaya 

dahil etmiĸtir. 

Registry datasēnda477, bºbrek fonksiyonunda azalma oranē protein¿ri miktarēyla artar; 

protein¿risi s¿rekli Ó3 g/g¿n olan hastalarda, protein¿risi <1 g/g¿n olan hastalara gºre bºbrek 

fonksiyon kaybē 25 kat daha hēzlēdēr. Protein¿rileri baĸtan itibaren hep <1 g/g¿n olan hastalar 

ile ilk protein¿rileri Ó3 g/g¿n olup takiplerinde <1 g/g¿nôe d¿ĸen hastalar benzer seyir izlerler 

ve bu d¿zeye eriĸemeyen hastalara gºre ­ok daha iyi olduklarē kabul edilir. Hen¿z, IgANôli 

eriĸkinlerde protein¿rinin 1 g/dônin altēna d¿ĸ¿r¿lmesinin ek bir yarar saĵladēĵēna iliĸkin kanēt 

yoktur. 

Bir­ok RK¢ôlar478,504ï506 ACEĶ ve ARBôlerin protein¿riyi azaltabildiĵini ve bºbrek 

fonksiyonlarēnē d¿zeltebildiĵini (GFH bozulmasēnēn yavaĸlamasē ile deĵerlendirilir; Online 

Suppl Tablo 44) gºstermiĸtir. Bununla birlikte SDBYônin insidansēnēn azaltēlmasēnda ACEĶ ya 

da ARBônin faydasēnē gºsteren uygun s¿reli kesin ­alēĸmalar hen¿z yoktur. 

ACE-I ile karĸēlaĸtērēldēĵēnda ARBôlerin yan etkilerinin daha az olmasē haricinde, ARB 

yerine ACEĶ tercihi, ya da tam tersini ºnermek i­in hi­bir veri bulunmamaktadēr. 

Bir ­alēĸmada507 ACEĶ ve ARB kombinasyonun monoterapiye gºre protein¿riyi %73 

daha fazla azalttēĵē gºsterilmiĸtir (sērasēyla ACEĶ %38 ve ARB %30). Yedi pediatrik hastadan 

oluĸan k¿­¿k bir ­alēĸmada da ACEĶ ve ARB kombinasyonun bazē yararlarē gºsterilmiĸtir.508 

Bununla birlikte, kombinasyon tedavisinden saĵlanan kesin faydanēn daha iyi bºbrek 

prognozuna ulaĸmada etkili olup olmadēĵēnē belirlemek i­in daha fazla ­alēĸma gereklidir. 
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ARAķTIRMA ¥NERĶSĶ 

¶ ACEĶ ve ARB'lerin kullanēldēĵē kombinasyon tedavisinin protein¿rik IgANôde 

etkinliĵini tek baĸēna monoterapi kullanarak yapēlan tedaviyle karĸēlaĸtērmak i­in 

RK¢ôlara ihtiya­ vardēr. 

10.3: Kortikosteroidler  

10.3.1: GFH >50 ml/dk/1.73m2 olan ve 3-6 aylēk etkin destek tedavisine raĵmen 

(ACEi veya ARBôler ile kan basēncē kontrol¿n¿n saĵlanmasē) kalēcē protein¿risi 

(Ó1 g/g¿n) olan hastalara 6 aylēk kortikosteroid tedavi uygulanmasēnē ºneriyoruz. 

(2C) 

GEREK¢E 

¶ Kortikosteroidlerin optimal destek tedaviye ek bir fayda saĵladēĵēna dair d¿ĸ¿k 

kaliteli kanētlar vardēr. (Online Suppl. Tablo 47) 

¶ 6 aylēk bir kortikosteroid tedavi rejimi daha ºnce yayēnlanmēĸ olan ­alēĸmalarda 

kullanēlmēĸ iki farklē tedavi rejiminden birini takip edebilir. (Bkz. Tablo 26) 

¶ GFHôsi <50 ml/dk olan hastalarda kortikosteroid kullanēmēnē ºneren kanēt yoktur. 

¶ Mevcut ­alēĸmalar tercih edilen doz rejimleri i­in ºneriler yapmaya imkan vermez. 

Bu ­alēĸmalarda ciddi yan etkiler bildirilmemiĸtir. Buna karĸēn, benzer rejimlerin 

uygulandēĵē IgAN olmayan hastalarda y¿ksek doz pulse kortikosteroidin 

hipotalamus-hipofiz-adrenal aks baskēlanmasē ve akut miyopatiler gibi daha fazla 

yan etkilerinin olduĵunu ileri s¿ren diĵer ­alēĸmalar mevcuttur. 

Bug¿ne kadar birka­ RK¢ kortikosteroid rejiminin etkinliĵini imm¿nsupresif olmayan 

tedaviye karĸē test etmiĸtir. Bir Ķtalyan ­alēĸmasēnda,509 6 aylēk bir dºnemde kortikosteroid 

kullanēmē kortikosteroid kullanēlmayan gruba gºre daha iyi klinik remisyona ve uzun dºnemde 

dahi iyi sonu­lara ulaĸēldē.512 Ancak, randomizasyon sērasēnda hastalarēn sadece yaklaĸēk %15ôi 

ACEĶ almēĸtē509 ve kan basēn­ kontrol¿ g¿ncel standartlarēna gºre optimal deĵildi.513 

Ķki yeni RK¢ôde ACEĶ ve oral prednison tedavisi yalnēz ACEĶ ile kēyaslandē. Ķtalyan 

­alēĸmasēnda,510 kortikosteroid tedaviyle yēllēk ortalama GFH kaybē -6 ml/dkôdan -0.6 ml/dkôya 

geriledi; ¢in ­alēĸmasēnda511 ise serum kreatinin d¿zeyinde %50 artēĸ gºzlenen hasta oranē 

kortikosteroid tedaviyle %24ôden %3ôe geriledi. Her iki ­alēĸmanēn da baĸlēca kēsētlamasē, 
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hastalarēn ­alēĸmaya dahil olmadan bir ay ºncesinde t¿m ACEĶ ve ARBôlerinin kesilmiĸ olup 

sonra kombinasyon grubunda ACEĶônin kortikosteroid tedavisiyle birlikte baĸlamēĸ olmasēdēr. 

Dolayēsēyla sadece ACEĶ tedavisiyle protein¿ri d¿zeyi <1 g/g¿nôe ­ekilebilecek d¿ĸ¿k riskli 

­ok sayēda hasta da kombinasyon grubuna dahil edilmiĸ olabilir. Potansiyel olarak ikileme 

sebep olacak ĸeylerden biri de, her iki ­alēĸmanēn da ºnceden imm¿nsupresif kullanmēĸ 

hastalarē ­alēĸmaya dahil etmiĸ olmalarēdēr. Hepsi ACEĶ kullanan ­ocuk ve eriĸkinlerle yapēlmēĸ 

bir Amerikan ­alēĸmasēnda kortikosteroid tedavisiyle (60 mg/m2 prednisone 12 ayda g¿naĸērē 

30 mg/m2ôa d¿ĸ¿r¿ld¿) protein¿ri miktarēnda azalma gºzlendi fakat iki sene sonunda bºbrek 

fonksiyonunda bir fark gºr¿lmedi.515 

D¿ĸ¿k doz kortikosteroid (20 mg/g¿n prednisolone, iki senede 5 mg/g¿nôe d¿ĸ¿r¿ld¿) 

kullanan bir Japon RK¢ôde kortikosteroid rejimi sonucunda protein¿ride azalma olmasēna 

raĵmen bºbrek fonksiyonu ¿zerinde fayda gºzlenmedi.516 

IgAN olup GFHôsi 50 ml/dkônēn altēnda olan hastalar bu ­alēĸmalardan ya 

dēĸlanēldēĵēndan509,514 ya da az sayēda olduklarēndan511 ĸu anda bu pop¿lasyonda kortikosteroid 

faydasēnē deĵerlendirecek veri yoktur. 

Yakēn zamandaki bir meta-analize517 gºre kortikosteroidler serum kreatininin artēĸēnē 

(iki katēna ­ēkmasēnē) azaltmaktadēr. Ancak bu analizde katkēnēn %85ôi g¿ncel standartlara 

dayalē optimal antiprotein¿rik ve antihipertansif tedavi uygulamasēndan yoksun iki ­alēĸma 

tarafēndan yapēlmēĸtēr.509,518 Bir Amerikan RK¢ôsinin IgANôli515 ­ocuk ve eriĸkinlerde sadece 

ACEĶ alan hasta grubu ile ACEĶ artē prednisone (3 ay i­in her 48 saatte 60 mg/m2, 12 ayda her 

48 saate 30 mg/m2ôye d¿ĸ¿r¿ld¿) alan hasta gruplarē arasēnda sonlanēm noktasēna (GFHôde % 

40 azalēĸ) ulaĸmada fark olmadēĵēnē belirttiĵini not etmek gerekir. Ancak, bu ­alēĸmada birka­ 

sonlanēm noktasēna ulaĸēlmēĸtēr, bu nedenle, bu ­alēĸma k¿­¿k farklēlēklarē saptayacak kadar 

g¿­l¿ deĵildi. 

Tablo 26: IgANôli hastalarda kortikosteroid rejimleri 

Referans Pozzi C et al.509 Manno C et al.510; Lv J et al.511 

Rejim 1. 3. ve 5. aylarda 3 g¿n 1 g i.v. bolus 

metilprednisolone, takiben g¿naĸērē 0.5 

mg/kg oral prednisonla devam edilen 6 

aylēk rejim 

2 ay 0.8ï1 mg/kg/g¿n oral prednisonlaa 

baĸlayan ve sonraki 4 ay i­in her ay 0.2 

mg/kg/g¿n azaltēlarak devam edilen 6 

aylēk rejim 

IgAN, imm¿nglobulin A nefropati. 

aPrednison ve prednisolon eĸit ve benzer doz rejimiyle deĵiĸtirilerek kullanēlabilir  
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ARAķTIRMA ¥NERĶSĶ 

¶ Ķmm¿nsupresif ila­lar kullanēlan ­alēĸmalar mutlaka sēkē bir tansiyon kontrol¿ ve 

antiprotein¿rik tedavi i­ermelidir. Bu durum halen STOP-IgAN519 ­alēĸmasēnda test 

edilmektedir. RK¢ôlarda yeni imm¿nsupresifler (tek baĸēna veya kombinasyon olarak) 

sadece kortikosteroid alan bir ñkontrolò grubuyla kēyaslanēlmalēdēr. 

 

10.4: Ķmm¿nsupresif ila­lar (siklofosfamid, azatiyopirin, MMF, siklosporin)  

10.4.1: IgAN hastalarēnda siklofosfamid veya azatiyopirin in kortikosteroidlerle 

kombine edilmemesini ºneriyoruz (hēzla kºt¿leĸen bºbrek fonksiyonu ve kresentik 

IgAN olmadēĵē s¿rece; bkz. ºneri 10.6.3). (2D) 

10.4.2: Bºbrek fonksiyonlarēnēn hēzla bozulduĵu kresentik IgAN olmadēĵē s¿rece, 

GFH<30 ml/dk/1.73m2 olan hastalarda imm¿nsupresif tedavinin kullanēlmamasēnē 

ºneriyoruz (Bkz. Bºl¿m 10.6). (2C) 

10.4.3: IgAN hastalarēnda MMF kullanēlmamasēnē ºneriyoruz. (2C) 

GEREK¢E 

(bkz. Online Suppl Tablo 51-60) 

¶ Y¿ksek riskli eriĸkinlerde 3 ay i­in prednizolon (40 mg/d iki yēlda 10 mg/d d¿ĸ¿r¿ld¿) 

ve siklofosfamid (1.5 mg/kg/d) kombinasyonunun, takibinde en az 2 yēl i­in 

azathioprin (1.5 mg/kg/d) kullanēmēna iliĸkin tek bir RCT vardēr ve bu ­alēĸmada elde 

edilen kanētlarēn kalitesi de ­ok d¿ĸ¿kt¿r. Bu ­alēĸma iyi se­ilmiĸ bir hasta grubunda 

kontrol gruplarēna gºre daha iyi bir bºbrek saĵkalēmēnē gºsterdi. 

¶ Birinci basamak tedavide kortikosteroidler dēĸēnda imm¿nsupresif ila­larēn 

kullanēlmasēnēn kortikosteroidlere kēyasla avantajēnē ya da eĸdeĵerliliĵini gºsteren 

kanētlar yetersizdir. 

¶ Bu ila­larēn ĸiddetli yan etki potansiyelleri risk-fayda deĵerlendirmelerini g¿­l¿ bir 

ĸekilde etkilemektedir. 
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Retrospektif ­alēĸmalar IgAN tedavisinde kortikosteroidler dēĸēnda imm¿nsupresif 

tedaviyi desteklemelerine raĵmen, sadece birka­ RK¢ôde bir faydasē gºsterilmiĸtir. 

Kortikosteroidler ile siklofosfamid kombinasyonu ardēndan azatiyopirinin kullanēldēĵē bir 

RK¢ôde, son yēlda %15 artēĸla SCr >1.47-2.83 mg/dl (>130-250 mmol/l) olan ve baĸlangē­ 

protein¿rileri tedavi grubunda 3.9Ñ0.8 g/g¿n ve kontrol grubunda 4.6Ñ0.4 g/g¿n olan iyi 

se­ilmiĸ bir hasta grubu dahil edildi. Aktif tedavi grubunda daha d¿ĸ¿k protein¿ri, 4 kat daha 

d¿ĸ¿k oranda bºbrek fonksiyon kaybē ve daha uzun bºbrek saĵkalēmē (5 yēllēk saĵkalēm tedavi 

grubunda %72 iken kontrol grubunda %6; P=0.006) tespit edildi. Ancak bu bulgularēn 

uygulanabilirliĵine iliĸkin bazē kēsētlamalar mevcuttu (i) kortikosteroid monoterapi grubu yoktu 

(ii) RAS blokajēnēn kullanēmē detaylandērēlmamēĸtē fakat bu ila­lar ­alēĸma baĸladēktan sonra 

kullanēlamazdē (iii) kan basēncē takibi mevcut kēlavuzlarda ºnerilenden daha y¿ksekti. 

Ķki RK¢ siklofosfamid, dipiridamol ve varfarin kullanēmēnē kontrol grubu ile kēyaslamēĸ 

ve faydasēnē bulamamēĸtēr.520,521 Bu sonu­lara ve potansiyel yan etkilerine bakarak 

siklofosfamid monoterapisini ºnermiyoruz. 

Azatiyopirin  

Biri ­ocuklarla diĵeri de ­ocuklar ve eriĸkinlerle ger­ekleĸtirilen iki RK¢ôde bºbrek 

fonksiyonu korunmuĸ hastalarda kortikosteroidler ve azatiyopirin test edildi. Bu ­alēĸmalarda 

kontrol gruplarēyla kēyaslandēĵēnda tekrarlanan biyopsilerde kronik lezyonlarda azalma 

gºsterildi.483,522 Kortikosteroidle ger­ekleĸtirilen monoterapinin bºbrek fonksiyonunu 

koruduĵu gºsterildi (azalmēĸ kronik lezyonlar i­in makul bir aday). IgANôlē hastalarda 

ger­ekleĸtirilen g¿ncel bir ­alēĸmada,523 kortikosteroidlerin yanēna 6 ay s¿reyle d¿ĸ¿k doz 

azatiyopirin eklenilmesi tek baĸēna kortikosteroidlerin kullanēmēnēn faydasēnē artērmadē, fakat 

yan etkilerin ortaya ­ēkēĸēnē arttērdē. 

Yeni IgAN tanēsē konmuĸ 80 ­ocukla yapēlmēĸ bir ­alēĸmada524 prednisolon, 

azatiyopirin, warfarin ve dipiridamol kombinasyonunu kullanēmēnēn etkisi tek baĸēna 

prednisolon kullanēmēnēn etkisiyle kēyaslanmēĸtēr. Kombinasyon alan 39 hastanēn 36ôsēnda 

(%92.3) ve sadece prednisolone alan 39 hastanēn ise 29ôunda (%74.4) proteinuride (<0.1 

g/m2/g¿n) tam remisyon gºr¿ld¿ (P=0.007). Lºkopeni, glokom ve aseptik nekrozu i­eren bazē 

yan etkiler gºzlendi. Skleroze glomer¿l gºr¿lme y¿zdesi kombinasyon alan hastalarda 

deĵiĸmedi, fakat prednisolon grubunda arttē. Bu ­alēĸmalarēn ºzetinde IgAN tedavisinde 

kortikosteroidlere azatiyopirin eklenmesini ºnermiyoruz. 
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Bir RK¢ôde plasma kreatinin Ò2.0 mg/dl (Ò177 mmol/l) ve protein¿ri Ó1 g/g¿n olan 207 

IgAN hastasēnda 6 ay s¿reyle kortikosteroid ve azatiyopirin kombinasyonu ile sadece 

kortikosteroidlerin uygulandēĵē tedavi gruplarē karĸēlaĸtērēldē. 4.9 yēllēk bir medyan takip 

s¿resinden sonra, kombinasyon grubunun %13ô¿nde ve monoterapi grubunun %11ôinde 

plazma kreatininde bazal deĵere gºre % 50ôlik bir y¿kselme oldu (P=0.83); her iki grupta da 

protein¿ri ve 5 yēllēk k¿m¿latif bºbrek saĵkalēmēndaki etki de benzerdi (%88ôe karĸēn %89; 

P=0.83). Tedaviyle iliĸkili yan etkilerin sēklēĵē kombinasyon grubunda (%17) monoterapi 

grubuna gºre (%6; P=0.01) daha fazlaydē. Sonu­ olarak bu ­alēĸmada azatiyopirinli grupta 

yapēlan 6 aylēk tedavi, tek baĸēna kortikosteroidlerle elde edilen faydayē artērmadē, fakat yan 

etkilerin ortaya ­ēkēĸēnē artērdē. 

MMF  

IgANôde MMF ile yapēlan RK¢ôlarēn bulgularē deĵiĸkendir. Bir Bel­ika ­alēĸmasēnda525 

ortalama baĸlangē­ in¿lin klirensi 70 ml/dk/1.73m2 ve protein¿ri miktarē 1.8 g/g¿n olan 34 

hastada 3 yēl MMF 2 g/g¿n kullanēmē ile plasebo kēyaslandē. Protein¿ri azalēĸēnda ve GFHônin 

korunmasēnda bir fark gºzlenmedi. Benzer ĸekilde bir Kuzey Amerika ­alēĸmasēnda482 

plaseboyla yapēlan kēyaslamada, baĸlangē­ GFHôsi 40 ml/dk/1.73m2 ve protein¿risi 2.7 g/g¿n 

olan 32 hastada 24 ay boyunca 1 yēllēk MMF 2 g/g¿n rejimi uygulanmasēnēn faydasē 

saptanmadē. Buna karĸēn bir ¢in ­alēĸmasēnda ortalama baĸlangē­ GFHôsi 72 ml/dk/1.73m2 ve 

ortalama protein¿risi 1.8 g/g¿n olan 40 hastada 6 aylēk MMF kullanēmēyla 18 ayda kontrol 

grubuna gºre protein¿ride ºnemli bir azalma saptandē.526 Aynē kohortun 6 yēllēk takibinde 

bºbrek saĵkalēmēna faydasē gºsterildi. Bu ­alēĸmalarda kortikosteroid verilmedi ve t¿m hastalar 

ACEĶ aldē.  

Bu ­alēĸmalarēn sonu­larē bug¿n i­in MMFônin kullanēmēnēn ºnerilmesi a­ēsēndan ­ok 

heterojendir. Sonu­larēn heterojen olmasē nedeniyle daha fazla ­alēĸmaya ihtiya­ 

duyulmaktadēr; farklē etnik kºken ya da ulaĸēlan ila­ d¿zeyleri arasēnda farklēlēklar bu 

heterojeniteye sebep olan faktºrler olabilir. Not olarak bir retrospektif kohort ­alēĸmada MMF 

tedavisi uygulanmēĸ IgANôli hastalarda gecikmeli ĸiddetli pnomºni geliĸebileceĵi ileri 

s¿r¿lm¿ĸt¿r. MMF kullanēmēnēn potansiyel yan etkileri ve mevcut verilerden elde edilen 

sonu­larēn heterojenliĵi nedeniyle bu ila­larēn teĸhis sonrasē birinci basamak tedavi olarak 

ºnerilebilmesinden ºnce daha iyi yapēlmēĸ ­alēĸmalar gereklidir. 
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Kortikosteroid  direnci 

Optimal antihipertansif ve antiprotein¿rik tedaviye kortikosteroidlerin eklendiĵi ve 

tedaviye yanēt alēnamadēĵē hastalara yaklaĸēm bilinmemektedir, bu konuda ge­erli RK¢ôlar 

yoktur. 

ARAķTIRMA ¥NERĶSĶ 

¶ Optimal antihipertansif ve antiprotein¿rik tedavi alan hastalarda MMF ve 

kortikosteroidler ile tek baĸēna kortikosteroidlerin kullanēmēnē karĸēlaĸtēran bir 

RK¢ôye ihtiya­ vardēr. 

¶ Asyalēlar ile beyaz ērkta MMF kullanēmēnēn farklē etkilerini araĸtēran aynē zamanda 

ila­ ve metabolit d¿zeylerini de i­eren bir RK¢ôye ihtiya­ vardēr. 

10.5: Diĵer tedaviler 

10.5.1: Balēk yaĵē tedavisi 

10.5.1.1: 3-6 aylēk optimal destekleyici tedaviye (ACEĶ ya da ARB ile kan 

basēncē kontrol¿n¿n saĵlanmasē) raĵmen kalēcē protein¿risi (Ó1 g/g¿n) olan 

IgAN tedavisinde balēk yaĵē kullanēmēnē ºneriyoruz. (2D) 

ARKA PLAN  

Balēk yaĵē desteĵinin, sistolik kan basēncē ve trigliseriti d¿ĸ¿rmesi, istirahat kalp hēzēnē 

yavaĸlatmasē, endotel hasarēnē bir­ok evrede etkilemesi, koroner kalp hastalarēnda ani kardiyak 

ºl¿m riskinin azaltmasēnē i­eren pek ­ok yararlē kardiyovask¿ler etkileri gºsterilmiĸtir. Pek ­ok 

­alēĸma IgAN olan hastalar ¿zerinde balēk yaĵēnēn etkisini deĵerlendirmiĸtir. 

GEREK¢E 

(bkz. Online Suppl Tablo 61-64) 

¶ IgANôli hastalarda balēk yaĵē desteĵi kullanēmēnē ºneren ­oĵunlukla d¿ĸ¿k kaliteli 

kanētlar vardēr, fakat bu tedaviyi deĵerlendiren RK¢ôlar ­eliĸkili sonu­lar 

raporlamēĸlardēr. Bununla birlikte, bilenen ­ok d¿ĸ¿k risk profili ve potansiyel yararlē 

kardiyovask¿ler etkileri d¿ĸ¿n¿ld¿ĵ¿nde balēk yaĵē tedavisi ­ok g¿venli bir 

tedavi olarak kabul edilebilir. 
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106 hastanēn olduĵu bir ­alēĸmada, balēk yaĵē tedavisi (12 g/g¿n) protein¿ride ºnemli 

bir azalma olmaksēzēn bºbrek fonksiyon kaybē oranēnē geriletti ve bºbrek saĵkalēmēnē 

iyileĸtirdi.529 Not olarak 12 g/g¿n zeytin yaĵēyla tedavi edilen kontrol grubunun sonu­larē 

kºt¿yd¿ (4 yēl sonunda SDBY ya da ºl¿m¿n k¿m¿latif insidansē balēk yaĵēyla tedavi edilen 

hastalarda %10 ve kontrol grubunda %40 idi). Uzun dºnem takipler bu ­alēĸmadaki balēk yaĵē 

tedavisinin faydalē etkilerini doĵrulamēĸtēr. 34 hasta i­eren diĵer bir RK¢ôde balēk yaĵēnēn (3 

g/g¿n) faydalē etkisini iki sonlanēm noktasē ile raporlamēĸtēr: SDBY riski ve serum kreatininde 

Ó%50 artēĸ.531 Bu ­alēĸmada balēk yaĵē protein¿riyi ºnemli derecede azalttē. Kēsa s¿reli (6 ay) 

bir RK¢ôde, tedavilerinde sadece ACEĶ ve ARB kullanan kontrol gurubuyla kēyaslandēĵēnda, 

tedavilerinde ACEĶ ve ARB kombinasyonu artē balēk yaĵē (3 g/g¿n) kullanan hastalarda 

protein¿ride ºnemli azalma gºzlendi (protein¿ride Ó%50 azalēĸ olan hasta y¿zdesi, 

kombinasyon grubunda %80 ve kontrol grubunda %20 idi).532 

Bu ­alēĸmalarēn aksine, diĵer RCTôler balēk yaĵē tedavisinin ºnemli faydalarēnē 

saptamada baĸarēsēz oldular.533,534 Bir meta-analiz535 balēk yaĵēnēn IgAN ¿zerine olumlu etkisi 

olmadēĵē bildirilmesine raĵmen, IgAN, diyabet, lupus nefriti ve diĵer glomer¿ler hastalēklara 

odaklanan klinik ­alēĸmalarē birleĸtiren diĵer bir meta-analiz balēk yaĵēyla tedavi edilen 

hastalarda, renal fonksiyonlarda deĵiĸme olmaksēzēn, protein¿ride daha fazla azalmayē 

gºsterdi.536 Daha g¿ncel bir RK¢ 2 yēllēk bir dºnemde kortikosteroid (33 hasta), balēk yaĵē (4 

g/g¿n, 32 hasta) ve plaseboyu (31 hasta) kēyasladē.515 Hi­bir tedavi grubu plasebonun ¿zerinde 

fayda gºsteremedi. Ancak, plasebo grubundaki hastalarēn baĸlangē­ta istatistik olarak anlamlē 

derecede d¿ĸ¿k protein¿rileri vardē. 

Birbiriyle ­eliĸen bu sonu­larē a­ēklamaya ­alēĸan bazē yazarlar IgAN hastalarēnda balēk 

yaĵēnēn etkilerini doza baĵēmlē olabileceĵini ileri s¿rm¿ĸlerdir.537 Fakat, bir diĵer prospektif 

­alēĸmada balēk yaĵēnēn y¿ksek (6.7 g/g¿n) ve d¿ĸ¿k (3.3 g/g¿n) dozunun y¿ksek riskli IgAN 

hastalarēnda bºbrek fonksiyonu kayēp oranēnēn azaltēlmasēnda benzer olduĵu sonucunu 

bildirdi.538 ķu an i­in, IgANôde y¿ksek doz balēk yaĵē kullanēmēnē destekleyen kanētlar yoktur. 

3-6 aylēk optimal destek (ACEĶ ya da ARBôler ve kan basēncē kontrol¿ i­eren) tedaviye 

raĵmen kalēcē protein¿risi (Ó1 g/g¿n) olan IgAN hastalarēnēn tedavisinde balēk yaĵēnēn (3.3 

g/g¿n) d¿ĸ¿n¿lmesini ºneriyoruz. 

ARAķTIRMA ¥NERĶSĶ 

¶ Optimal antihipertansif ve antiprotein¿rik tedaviye raĵmen diren­li belirgin 
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protein¿risi olan ve bºbrek fonksiyonlarē korunmuĸ olan hastalarē incelemek i­in 

IgANôde balēk yaĵēyla ilgili bir RCT gereklidir. 

10.5.2: Antitagregan ila­lar  

10.5.2.1: IgAN tedavisinde antiagregan ila­larēn kullanēlmamasēnē 

ºneriyoruz. (2C) 

GEREK¢E 

(bkz. Online Suppl Tablo 65) 

¶ IgANôde antiagregan tedavinin kullanēlmamasēnē ºnermek i­in d¿ĸ¿k kaliteli 

kanētlar vardēr. 

¢oĵunluĵu Japonyaôda yapēlmēĸ 7 ­alēĸmaya dayalē bir meta-analizde539, IgANônin 

derecesi hafiften ĸiddetliye kadar olan hastalarda antitrombosit tedavinin protein¿ride azalma 

saĵladēĵē ve bºbrek fonksiyonunu koruduĵu sonucuna ulaĸēlmēĸtēr. Fakat bireysel kontrole 

dayalē ­alēĸmalarēn optimal olmayan kalitesi nedeniyle bu meta-analizdeki kanētlarēn ºnemli 

kēsētlēlēklarē vardēr. Daha ºnemlisi, hastalar eĸlik eden diĵer tedavileri de aldēklarē i­in 

antitrombosit ila­larēn tek baĸlarēna etkisi ayērt edilemez. Bu nedenle, ¿­ ­alēĸmada tedavi ve 

kontrol gruplarēnēn her ikisi de sitotoksikler, kortikosteroidler, antihipertansif ila­lar ve 

antikoag¿lanlarē i­eren diĵer ila­larē aldēlar. Diĵer ¿­ ­alēĸmada, antitrombosit ilaca 

(dipiridamol) ek olarak warfarin (iki ­alēĸmada) ve aspirin (bir ­alēĸmada) alan ara gruplar 

alēndē. Dipiridamol en fazla kullanēlan antitrombosit ila­ (beĸ ­alēĸmada) olup onu trimetazidine 

ve dilazep (her biri bir ­alēĸmada) takip etti. 

ARAķTIRMA ¥NERĶSĶ 

¶ IgANôde antitrombosit tedavinin rol¿ne deĵinen ­ok merkezli bir RCT gereklidir. 

10.5.3: Tonsilektomi 

10.5.3.1: IgAN tedavisinde tonsilektominin yapēlmamasēnē ºneriyoruz. (2C) 

GEREK¢E 

IgAN de tedavi olarak tonsilektomi kullanēlmamasēnē ºnermek i­in d¿ĸ¿k kaliteli 

kanētlar vardēr. IgAN i­in tonsilektominin olduĵu bir RK¢ yapēlmamēĸtēr. 
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Rek¿rren bakteriyel tonsillit vb. bazē durumlarda geleneksel sebeplerle tonsilektomi 

IgANôde gerekebilir. Paroksismal gross hemat¿ri ve tonsilit arasēndaki yakēn iliĸki gºzetilerek 

iyi se­ilmiĸ bir hasta grubunda tonsilektomi uygulanēp uygulanmayacaĵēnē kararlaĸtērmak i­in 

klinik deĵerlendirmelerin uygulanmēĸ olmasē gerekir. Bununla birlikte sadece retrospektif 

analizlerde540-542 ve bir randomize olmayan ­alēĸmada542 IgAN i­in tonsillektomi sonrasē daha 

iyi sonu­lar bildirildi. Bu ­alēĸmalarda, tonsilektomi sēklēkla diĵer tedavilerle ïºzellikle 

imm¿nsupresif tedavilerleï kombine edildi, bu nedenle tonsilektominin ºzg¿n deĵeri tam 

olarak a­ēk deĵildir. Ayrēca, diĵer retrospektif serilerde araĸtērmacēlar tonsilektominin bir 

faydasēnē gºstermede baĸarēsēz oldular.543 

ARAķTIRMA ¥NERĶSĶ 

¶ IgANôde tonsillektominin rol¿ne deĵinen ­ok merkezli bir RCTôye ihtiya­ vardēr. 

10.6: IgANônin atipik formlarē 

10.6.1: Mezangiyal IgA birikimi ile seyreden MDH  

10.6.1.1: Bºbrek biyopsisinde mezangiyal IgA birikimleri ile MDHônēn 

patolojik bulgularēnē gºsteren nefrotik hastalarda MDH  i­in olan tedaviyi 

(Bkz. Bºl¿m 5) ºneriyoruz. (2B) 

ARKA PLAN  

IgANôli hastalarda nefrotik d¿zeyde (>3.5 g/g¿n) protein¿ri olabilir ve klinik takipte 

eĵer y¿ksek derece protein¿ri devam ederse bu kºt¿ bir prognozun habercisidir. Ancak, komple 

bir nefrotik sendromun eĸlik eden tipik bulgularē (ºdem, hipoalbuminemi, hiperlipidemi) 

nadirdir. Nadiren; nefrotik sendromlu bazē hastalarda ēĸēk mikroskopisiyle minimal glomer¿ler 

deĵiĸiklikler, elektron mikroskopisiyle diff¿z podosit ayaksē ­ēkēntēlarēnda silinme ve 

imm¿nfloresan mikroskopide baskēn mezangiyal IgA birikimini gºsteren bºbrek biyopsi 

bulgularē tespit edilmiĸtir. Ķki farklē glomer¿ler hastalēĵēn rastlantēsal birlikteliĵi (minimal 

deĵiĸiklik nefrotik sendrom ve IgAN) bu gibi vakalar i­in en olasē a­ēklama olarak sunulmuĸtur. 

GEREK¢E 

MDH ile IgANônin rastlantēsal histolojik bulgularēna sahip ve nefrotik sendromlu 

hastalara MDHôli hastalar gibi tedavisi ºnerilmesi i­in d¿ĸ¿k kaliteli kanētlar vardēr. 
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Birka­ seride,544, 545 MDH ile IgANônin patolojik rastlantēsal birlikteliĵi olan ve nefrotik 

sendromlu hastalarēn b¿y¿k bir kēsmēnda kortikosteroid tedavisi sonrasē hēzlē ve tam remisyon 

tanēmlanmēĸtēr. Bu baĸlangē­ tedavisine alēnan yanēt ve takibinde sēk gºr¿len nefrotik sendrom 

n¿kslerinin olduĵu klinik seyir saf MDHôli hastalarēnkine ­ok benzerdir. Nefrotik protein¿rili 

IgAN hastalarēnda yapēlan bir RK¢ôda546 bu ºzelliklere sahip olan hastalarda y¿ksek oranda 

tam remisyon gºsterilmiĸtir. 

10.6.2: Makroskopik hemat¿ri ile iliĸkili ABH 

10.6.2.1: Makroskopik hemat¿ri iliĸkili ABH olan IgAN hastalarēnda 

bºbrek fonksiyonu bozulmaya baĸladēktan beĸ g¿n sonra hala d¿zelme 

yoksa bºbrek biyopsisini tekrarlayēnēz. (derecelendirilmemiĸ) 

10.6.2.2: Makroskopik hemat¿ri ataĵēnēn olduĵu sērada yapēlan bºbrek 

biyopsisinde sadece ATN ve intratubuler eritrosit silendirleri gºr¿len 

ABHôlē IgAN hastalarē i­in genel destekleyici tedaviyi ºneriyoruz. (2C) 

ARKA PLAN  

Mukozal (genelde ¿st solunum yolu) enfeksiyonlarla aynē zamanda rastlanan epizodik 

makroskopik hemat¿ri IgANônin tipik ºzelliĵidir. Makroskopik hemat¿ri genelde birka­ g¿n 

i­inde kendiliĵinden d¿zelir, ama bazē vakalarda birka­ hafta s¿rebilir.547 Makroskopik 

hemat¿ri ataklarē sērasēnda ABH geliĸmesi nadirdir,547, 548 ama bazē hastalarda IgANônin ilk 

bulgusu olarak karĸēmēza ­ēkabilir. 

 

GEREK¢E 

¶ ATN ve intratubuler eritrosit silendirler, IgANôde makroskopik hemat¿ri ataĵēna 

eĸlik eden AKI s¿resince yapēlan bºbrek biyopsilerinde en sēk rastlanan patolojik 

bulgulardēr. 

¶ Bºbrek fonksiyonu genelde, ancak her zaman deĵil, makroskopik hemat¿rinin 

kaybolmasē sonrasēnda tam olarak d¿zelir. 

¶ Bºbrek biyopsisi, eritrosit silendirlerinin neden olduĵu tubuler hasar ve tubuler 

tēkanēklēĵēn varlēĵēnēn kresentik IgAN veya ABHônin diĵer rastlantēsal 

sebeplerinden ayērt edilmesini m¿mk¿n kēlar. 
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Makroskopik hemat¿ri ataĵē s¿resince yapēlan bºbrek biyopsilerinde tipik olarak 

mezangiyal proliferasyon ve seyrek olarak segmental kresentler gºr¿l¿r.549 Aĸikar hemat¿ri ile 

tesad¿fi rastlanan ABHôli bu vakalarda, ABH nedenini ortaya koymak i­in glomer¿ler 

deĵiĸiklikler genellikle yetersizdir. Ķntratubuler eritrosit silendirlerin uyardēĵē tubuler hasar ve 

bu silendirler tarafēndan serbestleĸen hemoglobinin muhtemel nefrotoksik etkisi yoluyla 

hemat¿rinin kendisi ABH nedeni olabilir. ATNônin ºzellikleri ve kērmēzē kan h¿creleri ile dolu 

t¿b¿ller en iliĸkili histolojik bulgulardēr. Hastalarēn ­oĵunda makroskopik hemat¿ri 

kaybolmasēndan sonra bºbrek fonksiyonu bazal d¿zeyine geri dºner,547-549 fakat etkilenen 

hastalarēn %25ôi kadarēnda bºbrek fonksiyonunda tam olmayan bir iyileĸme  tanēmlanmēĸtēr.547 

10 g¿nden fazla s¿ren makroskopik hemat¿ri kalēcē bºbrek hasarē i­in en ºnemli risk 

faktºr¿d¿r.547 Bu hastalara ºnerilen tedavi edici yaklaĸēm, diĵer ATNôlerde olduĵu gibi, s¿rekli 

destekleyici tedavidir. ABHônin daha ĸiddetli formlarē veya uzun s¿ren makroskopik hemat¿risi 

olan hastalarda kortikosteroidlerin faydasē hakkēnda bilgi yoktur. 

Bununla birlikte bazē ABH ve makroskopik hemat¿risi olan hastalar prognozu olduk­a 

kºt¿ olan IgANônin kresentik bir formunu (kresentler glomer¿llerin >%50ôsini etkiler) 

gºsterir.492-495 Yeni bir aĸikar hemat¿ri ataĵēnēn eĸlik ettiĵi uzamēĸ ABH gºsteren bilinen 

IgANôli hastalarda, ATNôyi kresentik IgANôden veya ABHônin diĵer tiplerinden ayērt etmek 

i­in bºbrek biyopsisinin tekrarlanmasē ºnerilir (Algoritma 1). 

10.6.3: Kresentik IgAN 

10.6.3.1: Renal biyopside glomer¿llerin %50ôden fazlasēnda kresent 

gºr¿len ve hēzlē ilerleyen renal hasarla giden IgANôni kresentik IgAN 

olarak tanēmlayēnēz. (derecelendirilmemiĸ) 

10.6.3.2: ANCA vask¿litlerin tedavisine benzer ĸekilde, hēzlē ilerleyen 

kresentik IgAN hastalarēnda da kortikosteroid  ve siklofosfamid 

kullanēlmasēnē ºneriyoruz. (2D) 
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Algoritma 1: Makroskopik hematuri ile iliĸkili ABH hastalarēnēn yºnetim algoritmasē. 

ARKA PLAN  

Kresentik IgAN kºt¿ bir prognoza sahiptir. 12 tedavi edilmemiĸ kresentik IgAN 

hastasēndan oluĸan historik bir grupta, 36 ayda hastalarēn yaklaĸēk %42ôsinde SDBY 

geliĸmiĸtir.495 Bir baĸka Japon ­alēĸmasēnda, 10 yēllēk takipte kresentleri >%50 olan hastalarēn 

%75ôinde SDBY geliĸmiĸtir.550 Bu ­alēĸmada hastalar dºrt gruba ayrēlmēĸtēr: grup 1) 

kresentlerin olmadēĵē ve glomer¿lle bowman kaps¿l¿ arasēnda fibrºz yapēĸēklēklarē olanlar; 

grup 2) kresentleri %25ôden az olan; grup 3) kresentleri %25-50 arasē olanlar; grup 4) 

kresentleri %50ônin ¿st¿ olanlar. 10 yēllēk bºbrek saĵkalēm oranlarē 1. grupta %100, 2. grupta 

%94.3, 3. grupta %81, 4. grupta %25 bulunmuĸtur. Bu bulgular glomer¿l kresentleri >%50 olan 

hastalarda bºbrek saĵkalēmēnēn glomer¿l kresentleri Ò%50 olan hastalara gºre daha kºt¿ 

olduĵunu gºstermektedir. 

Diff¿z kresent oluĸumlu IgANônin sonu­larē 25 ¢inli IgAN hastasēnda ­alēĸēlmēĸtēr.551 

Bunlarēn pek ­oĵu genel IgANôli hastalardan daha ĸiddetli glomer¿ler, tubuler interstisyel ve 

vask¿ler lezyonlarē i­eren patolojik deĵiĸikliklerle iliĸkili hēzlē ilerleyen GN gºsterdi. 

ABH ve makroskopik hemat¿ri

Renal biyopsi

IgAN dēĸēndaki sebepler

(Kresentik GN, vaskulit, 
LN, postinfeksiyºzc GN)

IgAN

(Ķmm¿nhistolojik olarak 
glomerulde IgA ile 

dominant veya kodominant 
boyanma)

En gºze ­arpan histolojik 
lezyonlar ATN ve 
intratub¿ler erirosit 

silendirler

ATN'nin diĵer tiplerinde 
olduĵu gibi destek tedavi.

Makroskopik hematuri ile birlikte 
ABH'nin tekrarlayan ataklarē: Bºbrek 
foksiyonunda kºt¿leĸmenin 
baĸlamasēndan en az 5 g¿n sonra 
bºbrek fonksiyonunda iyileĸme 
gºr¿lmezse bir bºbrek biyopsisi 

d¿ĸ¿n¿l¿r.

Kresentik IgAN 
(glomerul¿n % 50'sinden 
fazlasēnda kresentler) 

Kresentik ANCA 
vask¿litindeki gibi 

steroidler ve 
siklofosfamid 
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Glomer¿lde infiltratlar kresent oluĸumuna katkēda bulunabilir. Diff¿z kresent oluĸumu %50 

veya daha fazla glomer¿l¿n etkilenmesi olarak tanēmlandē.551 Bu ­alēĸmalar arasēnda kresentik 

IgANônin patolojik tanēsēna iliĸkin tam olarak birliktelik saĵlanmēĸ deĵildir. Bazēlarē tanēm 

olarak glomer¿l¿n %50ôden fazlasēnē i­eren kresent varlēĵēnē kullanērken, diĵerleri de 

glomer¿l¿n %10ôundan fazlasēnda segmental endokapiler proliferasyon ile birlikte olsun veya 

olmasēn yeni oluĸan fulminan h¿cre kresentlerin varlēĵēnē kullanēr.495 Tek bir tanēm i­in kanētlar 

yetersiz olmasēna raĵmen, hem glomer¿l¿n % 50ôden fazlasēnda kresentin olduĵu patolojik 

bulguyu, hem de bºbrek fonksiyonunda hēzlē ilerleyen bozulmanēn klinik ºzelliklerini kresentik 

IgAN tanēmē olarak ºneriyoruz. 

Vask¿litik IgANôli (33 HSP, 34 IgAN) 67 hasta ¿zerinde yapēlan g¿ncel bir ­alēĸma,552 

bºbrek prognozunu ¿­ faktºr¿n ºnemli ºl­¿de etkilediĵini gºsterdi: tanē anēndaki kan basēncē, 

bºbrek fonksiyonu ve biyopsideki kronik hasarēn miktarē. 

GEREK¢E 

¶ Kresentik IgAN tedavisine dair bir RK¢ yoktur. 

En b¿y¿k ¿­ gºzlemsel ­alēĸmanēn495,551,552 ¿­¿ de imm¿nsupresiflerin potansiyel olarak 

yararlē olduĵu sonucuna ulaĸtē. Ķmm¿nsupresif tedavi alan diff¿z kresentik IgANôli 25 hastalē 

bir ­alēĸmada hastalarēn %67ôsi renal replasman tedavisine gerek kalmadan yeterli bºbrek 

fonksiyonu ile devam ederken, dºrt hastada serum kreatinin <1.4 mg/dl (<124 mmol/l) idi ve 

sadece beĸ hasta da diyalize baĵēmlēydē. Bir diĵer ­alēĸmada imm¿nsupresyon alan hastalarda 

daha iyi prognoz gºr¿lmesine karĸēn, tedavi alan ve almayan gruplar kēyaslanabilir olmadēĵē 

i­in sonu­lar temkinliydi. ¦­¿nc¿ ­alēĸma da imm¿nsupresyonun pozitif etkilerini ortaya 

koydu.495 Bu ­alēĸmada 3 g¿n i.v. metilprednisolon 15 mg/kg/g¿n ve 6 ay i­in aylēk i.v. 

siklofosfamid 0.5 g/m2 kullanēldē. Tedavi alan on iki hasta 12 eski kontrol hastasē ile 

karĸēlaĸtērēldē. 36 ay sonra SDBY oranē tedavi alan grupta (12 hastada bir hasta) kontrol grubuna 

gºre (12 hastada beĸ hasta) daha azdē. 

Bu raporlarda ºnerilen tedavi rejimleri farklēydē, fakat baĸlangē­ tedavisi genellikle 

y¿ksek doz oral veya i.v. kortikosteroidler ile oral ya da i.v. siklofosfamid i­eriyordu. Bir 

­alēĸmada, bazē hastalarēn tedavisinde 3 ayda siklofosfamidden azatiyopirine ge­ildi. Bu ¿­ 

seride tedavi s¿resi 3 aydan 24 aya kadar deĵiĸti. 

Plazma deĵiĸimi yapēlmasēnē destekleyecek sadece zayēf derece kanētlar vardēr. Bir 



172 
 

anekdotal raporda imm¿nsupresif tedavi ile birlikte plazma deĵiĸimi yapēlan beĸ hastada 

faydasē belirtilmiĸtir. 

ARAķTIRMA ¥NERĶSĶ 

¶ Kresentik IgANôde siklofosfamid, MMF ve azathioprinin faydasēnē araĸtērmak i­in 

RK¢ôlara ihtiya­ vardēr. 

SUPPLEMENTARY MATERIAL  

Supplementary Table 44: Evidence profile of RCTs examining ACE-I or ARB in biopsy-proven IgA nephropathy. 

Supplementary Table 45: Summary table of RCTs examining ACE-I or ARB in biopsy-proven IgA nephropathy 

(categorical outcomes). 

Supplementary Table 46: Summary table of RCTs examining ACE-I or ARB in biopsy-proven IgA nephropathy 

(continuous outcomes). 

Supplementary Table 47: Evidence profile of RCTs examining steroid regimens in biopsy-proven IgA 

nephropathy. 

Supplementary Table 48: Meta-analyses and systematic reviews on immunosuppression for IgA nephropathy. 

Supplementary Table 49: Summary table of RCTs examining steroid regimens in biopsy-proven IgA nephropathy 

(categorical outcomes). 

Supplementary Table 50: Summary table of RCTs examining steroid regimens in biopsy-proven IgA nephropathy 

(continuous outcomes). 

Supplementary Table 51: Meta-analyses and systematic reviews on immunosuppression for IgA nephropathy. 

Supplementary Table 52: Summary table of RCTs examining steroid and immunosuppressive regimens in biopsy-

proven IgA nephropathy (categorical outcomes). 

Supplementary Table 53: Summary table of RCTs examining steroid and immunosuppressive regimens in biopsy-

proven IgA nephropathy (continuous outcomes). 

Supplementary Table 54: Evidence profile of RCTs examining AZA in combination vs: AZA alone in biopsy-

proven IgA nephropathy. 

Supplementary Table 55: Summary table of RCT examining AZA in biopsy-proven IgA nephropathy (categorical 

outcomes). 

Supplementary Table 56: Summary table of RCT examining AZA in biopsy-proven IgA nephropathy (continuous 

outcomes). 
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Supplementary Table 57: Evidence profile of RCTs examining MMF in biopsy-proven IgA nephropathy. 

Supplementary Table 58: Meta-analyses and systematic reviews on MMF therapy for IgA nephropathy. 

Supplementary Table 59: Summary Table of RCTs examining MMF in biopsy-proven IgA nephropathy 

(categorical outcomes). 

Supplementary Table 60: Summary Table of RCTs examining MMF in biopsy-proven IgA nephropathy 

(continuous outcomes). 

Supplementary Table 61: Evidence profile of studies examining omega-3 fatty acid treatment in IgA nephropathy. 

Supplementary Table 62: Meta-analyses and systematic reviews on fish oil treatment in IgA nephropathy. 

Supplementary Table 63: Summary table of RCTs examining omega-3 fatty acids in biopsy-proven IgA 

nephropathy (categorical outcomes). 

Supplementary Table 64: Summary table of RCTs examining omega-3 fatty acids in biopsy-proven IgA 

nephropathy (continuous outcomes). 

Supplementary Table 65: Meta-analyses and systematic reviews on antiplatelet therapy for IgA nephropathy. 

Supplementary Table 66: Summary table of RCT examining immunosuppression and anti-platelets in biopsy-

proven IgA nephropathy (categorical outcomes). 

Supplementary Table 67: Summary table of RCT examining immunosuppression and anti-platelets in biopsy-

proven IgA nephropathy (continuous outcomes). 

Supplementary Table 68: Summary table of RCT examining antiplatelet treatments in biopsy-proven IgA 

nephropathy (continuous outcomes)*. 

Supplementary Table 69: Summary table of RCTs examining miscellaneous treatments in biopsy-proven IgA 

nephropathy (categorical outcomes). 

Supplementary Table 70: Summary table of RCTs examining miscellaneous treatments in biopsy-proven IgA 

nephropathy (continuous outcomes). 

Not: Ek materyal htpp://www.kdigo.org/clinical_practice_guidlines/GN.php adresinde makalenin online 

versiyonuna eklenmiĸ bulunmaktadēr. 
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B¥L¦M 11: HENOCH-SCH¥NLEĶN PURPURA NEFRĶTĶ 

Kidney International Supplements (2012) 2, 218-220; doi: 10.1038/kisup.2012.24 

GĶRĶķ 

Bu bºl¿m ­ocuk ve eriĸkinlerde Henoch-Schºnlein purpura (HSP) nefriti tedavisi ile 

ilgilidir. Bu kēlavuzun global uygulamasē ile ilgili a­ēklamalar Bºl¿m 2ôde yer almaktadēr. 

11.1: ¢ocuklarda HSP nefriti tedavisi 

11.1.1: HSP nefriti ve kalēcē protein¿risi (>0,5-1 g/g¿n/1,73 mĮ) olan ­ocuklarda 

tedavide ACEĶ veya ARB kulanēlmasēnē ºneriyoruz. (2D) 

11.1.2: Kalēcē protein¿risi (>1 g/g¿n/1,73 mĮ) olan ­ocuklarda ACEĶ veya ARB 

denendikten sonra, eĵer GFH>50 ml/dk/1,73 mĮ ise, IgAN tedavisinde olduĵu gibi 6 

ay s¿reyle kortikosteroid tedavisi ºneriyoruz. (bkz. Bºl¿m 10). (2D) 

11.2: ¢ocuklarda kresentik HSP nefriti tedavisi 

11.2.1: HSP nefriti bulunan ­ocuklarda nefrotik sendrom ve/veya bºbrek 

fonksiyonlarēnda bozulma varsa, kresentik IgAN gibi tedavi edilmesini ºneriyoruz 

(bkz. ºneri 10.6.3). (2D) 

ARKA PLAN  

HSP, klinik olarak, non-trombositopenik purpurik dºk¿nt¿, deformasyon yapmayan 

artrit, gastrointestinal tutulum ve nefrit ile karakterize, akut, k¿­¿k bir damar vask¿litidir 554. 

HSP insidansē yaklaĸēk olarak yēlda 10/100000ôdir. B¿t¿n yaĸlarda gºr¿lebilmek birlikte tanē 

anēndaki medyan yaĸ 6ôdēr ve olgularēn %90ôē 10 yaĸēndan k¿­¿kt¿r.554 Bºbrek tutulumu 

olgularēn %30-50ôsinde gºr¿l¿r.554-556 Mikroskopik hemat¿ri en sēk bulgudur. Sistematik bir 

analizde, 12 ­alēĸmaya ait rastgele se­ilmiĸ 1133 HSP hastasē incelenmiĸ, % 34 vakada anormal 

idrar analizi saptanmēĸ, bunlarēn ­oĵunda (%79) ise izole hemat¿ri ve/veya protein¿ri 

saptanmēĸtēr.555 Bºbrek tutulumu olanlarēn sadece %21ôinde (t¿m olgularēn %7.2ôsi) nefritik 

ve/veya nefrotik sendrom geliĸmiĸtir. ¢ocuklarēn %90ôēnda bºbrek tutulumu akut 

prezentasyondan 8 hafta sonra geliĸmiĸken, %97ôsinde 6 ay i­erisinde geliĸmiĸtir. Dºk¿nt¿ ve 

diĵer semptomlar olgularēn ¿­te birinde tekrarlamēĸtēr.556 Nefrit, prezentasyon sērasēnda daha 

b¿y¿k yaĸ, kalēcē dºk¿nt¿ ve HSP rek¿rrensi ile iliĸkili iken, >20 mg/m2/saat protein¿ri hastalēk 

rek¿rrensi ve ciddi karēn aĵrēsē ile iliĸkili olarak saptanmēĸtēr.557 Olgularēn sadece %1-3ô¿ 
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SDBYône ilerler.554 Uzun dºnem prognoz bºbreklerin hastalēk baĸlangēcēndaki rezervi ile 

iliĸkilidir. Ķzole hemat¿risi ve/veya protein¿risi olan ­ocuklarēn %1.6ôsēnda, ilk baĸvuruda 

nefritik veya nefrotik sendromu saptanan ­ocuklarēn ise %19,5ôinde, uzun dºnem takipte, 

nefrotik d¿zeyde protein¿ri, hipertansiyon ve/veya azalmēĸ GFH gºzlenmiĸtir.555 Yetkin 

pediatrik nefroloji birimlerinde takip edilen 78 hasta arasēnda, baĸvuru anēnda nefritik veya 

nefrotik bulgularē olanlarēn %44ô¿nde ortalama 23.4 yēl sonra hipertansiyon ve/veya bºbrek 

fonksiyonlarēnda bozulma gºzlenmiĸken, hemat¿ri ve/veya protein¿ri ile baĸvuran vakalarēn 

%82ôsinde takipte normal idrar analizi, bºbrek fonksiyonu ve kan basēncē saptanmēĸtēr.558 103 

­ocuk ile yakēn zamanda yapēlan ­alēĸmada, izlem s¿resi sonunda, GFH, baĸlangē­ ve 1. yēl 

GFH ve protein¿ri d¿zeyi, ISKDC ­alēĸmasēndaki patoloji evresi ve interstisiyel fibrozis ile 

iliĸkili bulunmuĸtur. ¢ok deĵiĸkenli analizlerde kºt¿ prognozlu hastalarē belirleyen en yararlē 

bulgularēn birinci yēldaki protein¿ri d¿zeyi ve ISKDC evresi olduĵu saptanmēĸtēr.559  

Bununla birlikte, uzun dºnemli bir ­alēĸmada ilk bºbrek biyopsisindeki bulgularēn 

aĵērlēĵēnēn kºt¿ prognozu (hipertansiyon, kalēcē protein¿ri, SDBY) yansētmadēĵē 

gºsterilmiĸtir.560 

GEREK¢E 

¶ ¢ocuklarda HSP nefriti tedavisinde RAS blokeri kullanēmēna yºnelik kanēt 

bulunmamaktadēr; fakat IgANôsi olan ­ocuk ve gen­ eriĸkinlerde yapēlan bir RK¢ôda 

bu tedavinin protein¿riyi azaltma ve GFH d¿zeyini korumada faydalarē olduĵu 

gºsterilmiĸtir. 

¶ HSP nefritinde oral kortikosteroid kullanēmēna yºnelik kanēt bulunmamaktadēr; fakat 

IgANôli eriĸkinlerde yapēlan RK¢ôlarda protein¿riyi azaltma ve GFH d¿zeyini 

korumada faydasē olduĵu gºsterilmiĸtir. 

¶ Bozulmuĸ bºbrek fonksiyonu olan HSP nefriti olgularēnda y¿ksek doz kortikosteroid ve 

imm¿nsupresif ila­larēn kullanēmēnēn faydasēna yºnelik d¿ĸ¿k kaliteli kanētlar 

bulunmaktadēr. 

HSP nefritinde RAS blokeri kullanēmēna yºnelik kanēt bulunmamaktadēr. Fakat orta 

d¿zey protein¿risi (1-3,5 g/g¿n/1,73 m2) saptanan ve GFH d¿zeyi >50 ml/dak/1,73 m2 olan 

IgANôli, 66 ­ocuk ve gen­ eriĸkinde yapēlan bir RK¢ôda ACEĶ kullanēmēnēn protein¿riyi 

azaltmada ve GFH d¿zeyini korumada faydasē olduĵu gºsterilmiĸtir.478 Herhangi bir evrede 

nefriti bulunan ­ocuklarda kortikosteroid kullanēmēnē destekleyen veri sayēsē olduk­a 

kēsētlēdēr.561 Buna raĵmen, kortikosteroidler, nefrotik d¿zeyde protein¿ri veya akut nefrit ile 
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prezente olan ­ocuklarda sēklēkla kullanēlmaktadēr. Bir plasebo kontroll¿ RK¢ônēn post-hoc 

analizinde562 prednizon ile tedavi edilen ­ocuklarda nefritin plaseboya gºre daha hēzlē d¿zeldiĵi 

gºsterilmiĸtir. Prednizon grubundaki 36 ­ocuktan 7ôsinde (%19) ve plasebo grubundaki 35 

olgunun 15ôinde (%43) 6. ayda hala bºbrek tutulumu olduĵu bulunmuĸtur. Bu ­alēĸma sadece 

randomizasyondan 6 ay sonrasēnēn sonu­larēnē vermektedir, bu nedenle prednizon tedavisinin 

genel olarak kalēcē HSP nefriti olan hastalarēn sayēsēnē mē azaltēp azaltmadēĵē veya plaseboya 

gºre bºbrek hastalēĵēnda daha hēzlē d¿zelme saĵlayēp saĵlamadēĵē net deĵildir.  

Peĸi sēra 38 ­ocuĵun dahil edildiĵi, ortalama takip s¿resi 5 yēl 7 ay olan prospektif 

kontroll¿ olmayan bir ­alēĸmada, 3 kez pulse metilprednizolonu takiben 4 ay boyunca oral 

prednizon tedavisi alan aĵēr nefritli (nefrotik sendrom ve/veya biyopside >%50 kresent) 38 

­ocuktan 27ôsinde d¿zelme gºr¿lm¿ĸt¿r.563 Yedi ­ocukta geriye rezid¿ renal hastalēk kalērken, 

dºrd¿nde SDBY geliĸmiĸtir. Yakēn zamanda yapēlan iki RK¢ôda, IgANôli, > 1 g/g¿n protein¿ri 

ve >30-50 ml/dak/1,73 m2 GFHôsi olan eriĸkinlerde, 6-8 aylēk prednizon ve ACEĶ kullanēmēnēn 

sadece ACEĶ kullanēmēna gºre, bºbrek fonksiyonlarēndaki kºt¿leĸmeyi azaltma ve 

protein¿rinin azalmasē ¿zerine olan faydasē, 48. ay511 ve 96. ay510 takiplerinde gºsterilmiĸtir. 

HSP nefritinde uzun dºneme ait yeterli veri olmamasē nedeniyle, kalēcē HSP nefritinin 

izole IgAN gibi tedavi edilmesini ºneriyoruz (bkz. ºneri 10.3.1). Fakat HSP nefriti olan 

­ocuklarda prednizon tedavisinin ne zaman baĸlanacaĵē ve ACEĶ/ARB tedavisinin prednizon 

kullanēmēna baĸlanmadan ºnce ne kadar kullanēlmasē gerektiĵi ile ilgili veri bulunmamaktadēr. 

Foster ve arkadaĸlarē564 baĸlangē­taki bºbrek biyopsisi kroniklik skorunun artēĸēnēn (interstisyel 

fibrozis, tubuler atrofi, fibrºz kresentler) bºbrek tutulumunun baĸladēĵē andan biyopsi 

yapēlmasēna kadar ge­en s¿renin uzamasē ile iliĸkili olduĵunu belirtmiĸlerdir. Serilerindeki 20 

­ocuktan bir­oĵunda biyopsi 3 ay i­erisinde, median olarak 30 g¿nde yapēlmēĸtēr. Prednizon ve 

azatiyopirin ile tedavi akut hastalēk skorunda geliĸme saĵlarken kroniklik hastalēk skoruna 

etkisiz bulunmuĸtur. Bu y¿zden, HSP nefritinde, prednizon tedavisini IgANôndekinden daha 

erken baĸlamak uygun olabilir. 

HSP nefritinde imm¿nsupresif ila­ kullanēmē ile ilgili sēnērlē veri bulunmaktadēr, bu 

y¿zden HSP nefritindeki rolleri netlik kazanmamēĸtēr. Belirgin HSP nefritli (nefrotik d¿zeyde 

protein¿ri, azalmēĸ bºbrek fonksiyonlarē, bºbrek biyopsisinde ISKDC* evre III-V [kresent 

oranē %50-%75]) 56 ­ocukla yapēlan bir RK¢ôda olgular, HSP baĸlangēcēndan itibaren 3 ay 

i­erisinde tedavisi baĸlanarak 5-6 yēl takip edilmiĸ, herhangi bir d¿zeyde kalēcē bºbrek tutulum 

riski a­ēsēndan siklofosfamid ve destekleyici tedavi arasēnda belirgin bir fark saptanamamēĸtēr 
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(RR 1.07; %95 CI 0.65-1.78).565 Bu ­ocuklara kortikosteroid verilmemiĸtir. Bºbrek 

biyopsisinde >%50 kresenti bulunan (ISKDC Grade IV-V) HSP nefritli 37 ­ocuk ile yapēlan 

randomize olmayan karĸēlaĸtērma ­alēĸmasēnda, siklofosfamid ve kortikosteroid alan 17 

hastadan hi­birinde, yalnēz kortikosteoid tedavisi alan 20 hastadan ise 4ô¿nde 6-8 yēllēk takip 

sonrasēnda kalēcē nefropati (yalnēzca >20 mg/m2/saat protein¿ri veya eĸlik eden GFH<40 

ml/dak/1,73m2) bulunmuĸtur.566 K¿­¿k bir RK¢ôde, nefrotik d¿zeyde protein¿risi ve/veya 

ISKDC evre III-V olan ­ocuklarda, siklosoporinle tedavi edilen 10 hastanēn tamamēnda 

remisyon gºzlenirken metilprednizolonla tedavi edilen dokuz hastanēn beĸinde remisyon 

saĵlanmēĸtēr.567 Fakat 23 ­ocuĵun 2 yēllēk takibinde, siklosporin ile tedavi edilen 11 ­ocuĵun 

yedisinde ve metilprednizolon ile tedavi edilen 12 ­ocuĵun yedisinde GFH d¿ĸ¿kl¿ĵ¿ ile 

birlikte veya tek baĸēna kalēcē protein¿ri gºr¿lm¿ĸt¿r.568 

Nefrotik d¿zeyde protein¿risi bulunan ve bºbrek biyopsisinde ISKDC evresi II-III olan 

20 ­ocukla yapēlan randomize olmayan karĸēlaĸtērma ­alēĸmasēnda, azatiyopirin ve prednizon 

ile tedavi edilen 10 ­ocuktan hi­birinde, sadece prednizon ile tedavi edilen 10 ­ocuĵun 

dºrd¿nde 4-5 yēllēk takip sonunda nefrotik d¿zeyde protein¿ri ve/veya GFH<60 ml/dak/1,73 

m2 saptanmēĸtēr.569 Gºzlemsel ­alēĸmalarda kortikosteroidlerin, azatiyopirin,564 

siklofosfamid,570 siklosporin571,572 ve plazma deĵiĸimi573,574 ile kombine edilmesi ile ilgili 

olumlu sonu­lar rapor edilmiĸtir. Gºzlemsel k¿­¿k ­alēĸmalar dēĸēnda hēzlē ilerleyici bºbrek 

yetmezliĵi olan kresentik HSP nefritli olgularēnēn tedavisini inceleyen veri bulunmamaktadēr. 

Veri yokluĵu durumunda, bu gibi hastalarēn ANCA vask¿liti hastalarē gibi tedavi edilmesini 

ºneriyoruz. 

K¿­¿k bir RK¢575 17 ­ocukta (ISKDC evre II-III) 1 yēllēk MMF tedavisi ile azatiyopirin 

tedavisini karĸēlaĸtērmēĸtēr. MMF ile tedavi edilen 10 ­ocuktan hepsinde ve azatiyopirin ile 

tedavi edilen sekiz olgunun altēsēnda protein¿ri d¿zelmiĸtir. Birinci yēlda MMF ile tedavi edilen 

yedi ve azatiyopirin ile tedavi edilen beĸ hastada histolojik deĵiĸikliklerde regresyon 

gºr¿lm¿ĸt¿r. ¢ocuklar 6 ay boyunca prednizon kullanmēĸ fakat ACEĶ verilmemiĸtir. Bu bilgiler 

MMFôin HSP nefritinde kullanēmēna yºnelik herhangi bir sonu­ ­ēkarabilmek i­in yetersizdir. 

 

 

11.3: ¢ocuklarda HSP nefritinin ºnlenmesi 
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11.3.1: HSP nefritinin ºnlenmesi amacē ile kortikosteroid kullanēmēnē tavsiye 

etmiyoruz. (1B) 

ARKA PLAN  

HSP ile ilk baĸvuruda, nefrit klinik olarak hafif olabilir ya da hi­ bulunmayabilir. Bu 

nedenle, prezentasyon sērasēnda nefritin ºnlenmesi veya aĵēr kalēcē nefrit riskini azaltmak i­in 

tedavi stratejileri geliĸtirilmiĸtir. 

GEREK¢E 

¶ HSP ile baĸvuru sērasēnda kortikosteroid verilmemesini tavsiye etmek i­in orta derecede 

kaliteli kanētlar bulunmaktadēr, ­¿nk¿ kortikosteroidin kalēcē bºbrek tutulumu 

geliĸmesine etkisi bulunmuyor gibi gºz¿kmektedir. 

Bir meta-analizde576,577 beĸ RK¢ (789 ­ocuk hasta) incelenmiĸ, 2-4 hafta boyunca 

prednizon ile tedavi edilen ve verilmeyen hastalar arasēnda kalēcē bºbrek hastalēĵē bulgularē 

(mikroskopik hemat¿ri, protein¿ri, hipertansiyon, azalmēĸ bºbrek fonksiyonlarē) geliĸimi 

a­ēsēndan anlamlē farklēlēk bulunamamēĸtēr (RR: 0.73; %95 CI: 0.43-1.24). Kalēcē bºbrek 

hastalēĵē riskinde 6. ayda (379 ­ocuk; RR: 0.54; %95 CI: 0.25-1.18) ve 12. ayda (498 ­ocuk 

vaka; RR: 1.02; %95 CI: 0.40-2.62) anlamlē farklēlēk saptanamamēĸtēr. Beĸ ­alēĸmanēn ¿­¿ (568 

hasta) iyi dizayn edilmiĸ plasebo kontroll¿ ­alēĸmalar olup, d¿ĸ¿k kalitedeki ­alēĸmalarēn meta-

analizden ­ēkarēlmasē ile bulgular deĵiĸmeden, heterojenite ortadan kalkmēĸtēr. Ķki 

RK¢ôda562,578 baĸvuru anēnda prednizon veya plasebo ile tedavi edilen vakalar arasēnda aĵēr 

nefrit (nefrotik d¿zey protein¿ri, azalmēĸ bºbrek fonksiyonlarē ile birlikte ya da tek baĸēna 

hipertansiyon) geliĸim riski a­ēsēndan anlamlē farklēlēk saptanamamēĸ, olay sayēsē az olmasēna 

raĵmen sonu­larda tutarsēzlēk meydana gelmiĸtir (261 ­ocuk; RR: 1.92; %95 CI: 0.57-6.5). 

Eriĸkinde HSP nefritini engelleme yºntemlerine dair veri bulunmamaktadēr. 

11.4: Eriĸkinde HSP nefriti 

11.4.1: Eriĸkinde HSP nefriti tedavisinin ­ocuklarda olduĵu gibi yapēlmasēnē 

ºneriyoruz. (2D) 

 

 

GEREK¢E 
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Eriĸkinde HSP nefriti ile ilgili veriler retrospektif ­alēĸmalara dayanmaktadēr. 

Ķspanyaôda eriĸkin HSPôlilerde yapēlan retrospektif bir ­alēĸmada bºbrek tutulumunun 

­ocuklardan daha sēk gºr¿ld¿ĵ¿ bildirilmiĸ; fakat HSPônin nihai sonucu her iki yaĸ grubunda 

da eĸit iyilikte bulunmuĸtur.579 Bir Ķtalyan ­alēĸmasēnda, HSP nefritinde ilerleme riski 

eriĸkinlerde daha fazla bulunmuĸ ve takip sērasēnda artan protein¿ri ile iliĸkilendirilmiĸtir.580 

Birleĸik Krallēk serisinde, SDBY risk faktºrleri (eriĸkin IgANôdeki prognostik kriterlere 

olduk­a benzer ĸekilde) takip esnasēnda Ó1 g/g¿n protein¿ri, baĸvuru anēnda ve takip sērasēnda 

hipertansiyon, baĸvuru esnasēnda bºbrek hasarē olarak belirlenmiĸtir.581 

Finliler tarafēndan yapēlan bir seride, biyopsiden 10 yēl sonraki bºbrek saĵkalēmē %91 

olarak saptanmēĸtēr.582 Yakēn zamanda HSP nefriti olan ¢inli eriĸkinlerden oluĸan bir kohortta 

bºbrek hasarēna ilerleme riski ­ocuklardan daha y¿ksek bulunmuĸtur.583 En b¿y¿k retrospektif 

kohort, 250 eriĸkin HSP olgusu ile Fransaôdandēr.584 Ortanca 14,8 yēllēk takip sonrasēnda, 

hastalarēn %32ôsinde genellikle protein¿ri ve/veya hemat¿rinin eĸlik ettiĵi bºbrek hasarē 

(KreKl<50 ml/dak) gºzlenmiĸtir.  

Eriĸkin HSP nefriti tedavisini inceleyen ­ok az sayēda RK¢ bulunmaktadēr. Yakēn 

zamanda 12 aylēk, ­ok merkezli, prospektif, a­ēk etiketli bir ­alēĸmada (CESAR ­alēĸmasē) 

siklofosfamid ile birlikte ya da tek baĸēna kortikosteroid tedavisi alan, proliferatif GN ve aĵēr 

organ tutulumlarē olan eriĸkin 54 aĵēr HSP hastasē incelenmiĸtir.585 Bu ­alēĸmaya hēzlē ilerleyen 

GN vakalarē dahil edilmemiĸtir. T¿m olgular kortikosteroid alērken, 25 vakaya ek olarak 

siklofosfamid de verilmiĸtir. Siklofosfamid eklenmesinin, sadece kortikosteroid kullanēmēna 

¿st¿nl¿ĵ¿ gºsterilememiĸtir. Araĸtērmacēlar hasta sayēsē yetersizliĵinin kesin sonu­lara 

varēlmasēna izin vermediĵini belirtmiĸlerdir. 

Eriĸkinde HSP nefriti tedavisinde, ­ocuk HSP nefriti tedavisinde ºnerilen yaklaĸēmlarēn 

kullanēlmasēnē tavsiye ediyoruz. (bkz. Bºl¿m 11.1 ve 11.2). G¿ncel kanētlar eriĸkin HSP nefriti 

tedavisinde kortikosteroid dēĸēnda ek bir imm¿nsupresif ila­ kullanēmēnē ºnermemektedir. 

ARAķTIRMA ¥NERĶLERĶ 

¶ ¢ocuklarda orta aĵērlēkta HSP nefritinde (normal bºbrek fonksiyonlarē ile birlikte akut 

nefritik sendrom veya nefrotik sendrom ve bºbrek biyopsisinde < %50 kresent veya 

sklerozan lezyonlarēn bulunmasē) 6-12 aylēk kortikosteroid kullanēmēnēn, daha kēsa 

s¿reli (28 g¿n) kortikosteroid kullanēmē ile karĸēlaĸtērēlmasēnē i­eren RK¢. 
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¶ ¢ocuklarda aĵēr HSP nefritinde (azalmēĸ bºbrek fonksiyonlarē ile birlikte ya da tek 

baĸēna akut nefritik sendrom, nefrotik sendrom ile biyopside >%50 kresent veya 

sklerozan lezyonlarēn bulunmasē) imm¿nsupresif ila­larēn (siklosporin, azatiyopirin, 

MMF) ve kortikosteroidlerin etkin olup olmadēĵēnē inceleyen RK¢ôlar gerekmektedir. 
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B¥L¦M 12: LUPUS NEFRĶTĶ 

Kidney International Supplements (2012) 2, 221-232; doi:10.1038/kisup.2012.25 

GĶRĶķ 

Bu bºl¿mde ­ocuk ve eriĸkinlerdeki lupus nefriti (LN) tedavisi i­in ºneriler yer 

almaktadēr. Bu ilkelerin global uygulamasēnēn etki ve sonu­larē Bºl¿m 2 de verilmiĸtir.  

ARKA PLAN  

Sistemik lupusun bºbrek tutulumu lupus nefriti (LN) olarak bilinir. ¢oĵunlukla 

glomer¿ler imm¿n kompleks birikimine baĵlēdēr. Bu birikim, glomer¿ler inflamasyona ve hatta 

kontrols¿z kalērsa renal intersitisyumun tutulumuna da yol a­ar. Ayrēca bºbrek, trombotik 

mikroanjiyopati gibi diĵer mekanizmalar ile de hasarlanabilir. LN olan lupus hastalarēnēn 

gidiĸatē bºbrek tutulumu olmayanlara gºre daha kºt¿d¿r.586-588 Bu kºt¿ prognoz KBH ve SDBY 

riski ile kēsmen a­ēklanabilir, LN olmasē sistemik lupusun daha ciddi bir formu olduĵunun 

gºstergesidir.  

Lupusta klinik olarak anlamlē bºbrek tulumu y¿zdesi %38 olarak bildirilmiĸtir. Klinik 

olarak LN geliĸen hastalarēn %40-60ôē lupus teĸhisi konulduĵunda belirgin bºbrek hastalēĵē 

olanlardēr.589-591 Bºbrek tutulumu sēklēĵē etnik kºkene gºre deĵiĸir. Siyah (Afrikan Amerikan, 

Afro-Karayipliler; %40-69), hispanik (%36-61) veya Asya ( Hintli, ¢inli; %47-53) ērklarē ile 

karĸēlaĸtērēldēĵēnda beyaz ērkta (Avrupa, Avrupalē Amerikan; %12-33) bºbrek tutulumu daha 

azdēr. 

United States Renal Data Service (USRDS) veritabanēna gºre 1996-2004 yēllarē 

arasēnda eriĸkinlerde LN'nin neden olduĵu SDBY insidansi genel populasyonda milyonda 4.5 

olmakla beraber592 siyahlarda (17-20/milyon) ve hispaniklerde (6/milyon) beyazlara 

(2.5/milyon) gºre insidans daha fazladēr. Benzer ĸekilde Ķngiltereôde yapēlan retrospektif kohort 

­alēĸmasēnda; LN olan beyazlarēn %19ôunda, siyahlarēn % 62ôsinde SDBYône ilerleme 

gºzlenmiĸtir. Suudi Arabistan pop¿lasyonunda; LN olanlarēn %12 sinde SDBY geliĸmiĸtir.589, 

594 Sistemik lupus hastalarēnda KBH prevalansēnē kestirmek zordur, ­¿nk¿ g¿ncel tedaviler LN 

hastalarēnēn yalnēzca %50ôsinde tam (komplet) remisyon saĵlamaktadēr.  KBH'nēn yaygēn 

olmasē olasēdēr.  
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Herhangi bir lupus hastasēnda; bºbrek fonksiyon bozukluĵu, protein¿ri, hipertansiyon 

ya da aktif idrar sedimenti bulgularē varsa; LN akla gelmelidir. Eritrosit ya da lºkosit 

silendirleri, enfeksiyon yokluĵunda lºkosit¿ri, glomer¿ler kanamayē iĸaret eden akantositler ve 

hemat¿ri; aktif idrar sedimenti bulgularēdēr. LN tanēsē biyopsi ile doĵrulanmalēdēr. Histolojik 

bulgular, LN tedavi tavsiyelerine baz oluĸturur. 

12.1: Sēnēf I LN (minimal-mezangiyal LN) 

12.1.1: Sēnēf I LN hastalarēnēn, lupusun ekstrarenal klinik bulgularēnēn 

gerektirdiĵi gibi tedavi edilmesini ºneririz. (2D) 

ARKA PLAN  

Sēnēf I LN'de glomer¿ller ēĸēk mikroskopu ile normaldir. Mezangiyuma sēnērlanmēĸ 

imm¿n komplekslerin varlēĵē ve yalnēzca imm¿nfloresan veya elektron mikroskop ile 

gºr¿lebilmesi ile sēnēf I LN tanēmlanēr. 

GEREK¢E 

¶ Sēnēf I LN'de klinik bºbrek bulgularē yoktur.  

¶ Sēnēf I LN uzun dºnemde bºbrek fonksiyon yetersizliĵi ile iliĸkili deĵildir. 

Bºbrek hastalēĵē bulgusu olmayan sistemik lupus hastalarēnēn, araĸtērma ama­lē yapēlan 

bºbrek biyopsilerinde %90 oranēnda LN olduĵu gºsterilmiĸtir.
595,596 Bu oran gºr¿ld¿ĵ¿ gibi 

klinik bºbrek hastalēĵē bulgusu olan lupuslulara ait %40ôtan ­ok daha fazladēr. Klinik olarak 

sessiz olan Sēnēf I LN hastalarēnēn bir kēsmē LN'nin ­ok daha agresif ve klinik bulgularla kendini 

gºsteren formlarēna dºn¿ĸ¿m gºsterebilir.
597

 Bununla birlikte g¿n¿m¿zde b¿t¿n lupus 

hastalarēna bºbrek biyopsisi yapēlmasē veya Sēnēf I LN'nin tedavi edilmesi gerektiĵine dair bir 

kanēt yoktur. 

12.2: Sēnēf II LN (mezangiyal-proliferatif LN)  

12.2.1: Sēnēf II LN ve protein¿risi <1 gr/g¿n olan hastalarē, lupusun ekstrarenal 

klinik bulgular ēnēn gerektirdiĵi gibi tedavi ediniz. (2D) 

12.2.2: Proten¿risi >3 gr/g¿n olan sēnēf II LN'i MDHônda (bkz. Bºl¿m 5) 

tanēmlandēĵē gibi kortikosteroidler veya KNĶ ile tedavi etmenizi ºneriyoruz. (2D) 
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ARKA PLAN  

Sēnēf II LN 'de bºbrek biyopsisinde; ēĸēk mikroskopu ile mezangiyal hipersell¿larite ve 

matriks geniĸlemesi, imm¿nfloresan ve elektron mikroskopu ile imm¿n birikimler gºr¿l¿r. 

Klinik olarak sēnēf II LN de protein¿ri ve/veya hemat¿ri gºr¿lebilir fakat genellikle nefrotik 

sendrom ya da bºbrek yetmezliĵi yoktur. Sēnēf II LN'de nefrotik d¿zeyde protein¿ri gºr¿l¿rse, 

bu ¿zerine eklenmiĸ bir podositopatiye baĵlē olabilir. 

GEREK¢E 

¶ Sēnēf II LN'de tedavi i­in kanēta dayalē bilgi yoktur.  

¶ Sēnēf II LN'de histolojik olarak diff¿z ayaksē ­ēkēntēlarēn silinmesi ile karakterize 

podositopati vardēr, glomer¿ler kapiller duvarda imm¿nkompleks birikimi yoktur, 

endokapiller proliferasyon yoktur.  

Sēnēf II LN'de podosit hasarē, mezangiyal imm¿n kompleks birikiminin boyutuyla 

iliĸkili gºr¿nmemektedir.598
 Sēnēf II LN'de nefrotik d¿zeyde protein¿ri tedavisi ile ilgili 

prospektif bir ­alēĸma olmasa da eĵer protein¿ri RAS blokajē ile kontrol altēna alēnamēyorsa 

MDH/FSGS vakalarē gibi tedavi etmek mantēklēdēr. 

12.3: Sēnēf III LN (fokal LN) ve sēnēf IV LN (diff¿z LN); baĸlangē­ tedavisi 

12.3.1: Baĸlangē­ tedavisinde kortikosteroid i (1A), siklofosfamid (1B) ya da MMF 

(1B) ile kombine olarak tavsiye ediyoruz.  

12.3.2: Eĵer hasta tedavinin ilk 3 ayēnda kºt¿leĸiyorsa (serum kreatinin artēĸē, 

protein¿rinin artēĸē) baĸlangē­ tedavisi i­in tavsiye edilen diĵer tedaviye ge­iĸ ya da 

yeniden bºbrek biyopsisi yaparak ona gºre bir tedavi verilmesini ºneriyoruz (2D). 

 

ARKA PLAN  

Sēnēf III ve sēnēf IV LN etkilenen glomer¿l y¿zdesine gºre ayrēlēr (sēnēf III  <%50, sēnēf 

IV >%50). Glomer¿ler lezyonlar aktif (A) ve kronik (C) olarak sēnēflandērēlēr. Sēnēf III ve sēnēf 

IV LN'de aktif lezyonlar; endokapiller ve (genellikle) mezangiyal hipersell¿larite, kresentler, 
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nekroz, wire looplar, hyalin tromb¿slerdir. Kronik lezyonlar; segmental ve global 

glomer¿losklerozlardēr. Ķmmunfloresan ve elektron mikroskopide ciddi subendotelyal 

mezangiyal imm¿n birikimler gºr¿l¿r. Yaygēn subepitelyal imm¿n birikim varsa, rastlantēsal 

olarak beraberinde sēnēf V LN var olduĵu kabul edilir. ( bkz. gerek­e) 

Mikroskopik hemat¿ri ve protein¿ri hemen hemen t¿m hastalarda mevcut iken, nefrotik 

sendrom ve bºbrek yetmezliĵi de yaygēndēr. Bununla birlikte histolojik lezyonlar aĵērlēklē 

olarak kronik tipte ise, progresif bºbrek yetmezliĵi dēĸēnda klinik aktivite o kadar belirgin 

olmayabilir. Tedavi, aktiflik veya kronikliĵin boyutuna gºre ayarlanmalēdēr. 

Sēnēf III ve sēnēf IV LN'de tedaviye yanētēn standart bir tanēmē olmamasē, klinik 

­alēĸmalarēn doĵrudan kēyaslanmasēnē ­ok g¿­leĸtirmektedir. Bununla birlikte yayēnlanmēĸ 

­alēĸmalarda tedavideki hedef ve tedavi baĸarēsēnē gºsteren yanētēn tanēmē genellikle benzerdir 

(Tablo 27). 

Tablo 27: LN tedavisinde yanēt tanēmlarē  

Tam (komplet) yanēt: Serum kreatinin deĵerinin ºnceki bazal deĵerine dºnmesi ve 

iPKOônēn <500mg/g (<50mg/mmol) altēna inmesidir. 

Kēsmi yanēt: Serum kreatinin deĵerinde stabilizasyon (Ñ %25) veya d¿ĸme olmasē ancak 

normale inmemesi ve iPKOôda Ó %50 azalma olmasēdēr. Eĵer nefrotik d¿zeyde protein¿ri 

varsa (iPKO Ó3000 mg/g [Ó300 mg/mmol]) iyileĸme denilebilmesi i­in iPKOôda Ó%50 d¿ĸ¿ĸ 

gereklidir ve iPKO < 3000mg/g [< 300mg/mmol] olmalēdēr. 

 

Kºt¿leĸme: LN'de tedavi baĸarēsēzlēĵēnē tanēmlayan, prospektif olarak test edilmiĸ ve 

baĸlangē­ tedavisini deĵiĸtirmeyi belirleyecek bir kºt¿leĸme tanēmē yoktur. Serum 

kreatininde kalēcē %25 artēĸ olmasē yaygēn olarak kullanēlmakla birlikte ge­erliliĵi hen¿z 

onaylanmamēĸtēr. 

iPKO: idrar protein kreatinin oranē; LN: lupus nefriti  

 

GEREK¢E 

¶ Proliferatif LN (sēnēf III veya IV) agresif bir hastalēktēr.  

¶ Diff¿z LN'de 1970'den ºnce bºbrek ve hasta saĵkalēmē ­ok kºt¿yd¿. (%20-25 

civarēnda)  
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¶ Sēnēf III ve IV LN'de yoĵun imm¿nsupresif kullanēmē ile hasta ve bºbrek saĵkalēmē 

belirgin olarak d¿zelmiĸtir.  

¶ International Society of Nefrology/ Renal Pathology Society, sēnēf III ve IV LN'de 

aktivite (A) ve kronisiteyi (C) belirlemiĸtir. Bizim tedavi ºnerilerimiz aktif ya da aktif 

ve kronik lezyonlar i­indir. Tedaviye baĸlamadan ºnce nefropatolog ile birlikte tam 

olarak deĵerlendirme yapēlmalē ve doĵru sēnēflandērma yapēldēĵēndan emin olunmasē 

gereklidir. 

¶ Sēnēf III ve IV LN'de tedavide baĸlangē­ ve idame tedavi fazlarē vardēr. Baĸlangē­ta 

yoĵun tedavi ile bºbrekteki inflamasyonunun hēzla azaltēlmasē hedeflenir ve sonra da 

uzun dºnemde pekiĸtirici idame tedavisi yapēlēr. Baĸlangē­ fazē sēklēkla ind¿ksiyon 

olarak isimlendirilir ve tamamlanmasē ile birlikte remisyonun saĵlanmasē beklenir. 

Buna raĵmen her vakada baĸarēlē olunamaz ve remisyon idame fazēnda saĵlanabilir. Bu 

y¿zden óbaĸlangē­ tedavisiô terimi daha ­ok tercih edilir.  

¶ Kontroll¿ ­alēĸmalarda, baĸlangē­ tedavisinde kortikosteroidlerin yanēna siklofosfamid 

eklendiĵinde, tek baĸēna kortikosteroid kullanēmēna gºre uzun s¿reli izlemde 

kombinasyon tedavisinin bºbrek n¿ks¿n¿, KBH ve SDBY'ne gidiĸi azalttēĵē 

gºsterilmiĸtir.  

¶ Proliferatif LN'nin baĸlangē­ tedavisindeki evrim toksisitenin azaltēlērken etkinliĵin 

s¿rd¿r¿lmesi ĸeklinde olmuĸtur. Bu sebepten siklofosfamidin doz ĸemasēnda ­eĸitli 

modifikasyonlar yapēlmēĸ ve MMF siklofosfamide bir alternatif olarak d¿ĸ¿n¿lm¿ĸt¿r.  

¶ Yeni baĸlangē­ tedavi rejimlerinin etkinlikleri, sadece baĸlangē­taki yanētlarē ile deĵil 

aynē zamanda bºbrek n¿ks¿ ve KBH geliĸimi gibi uzun dºnem etkileri ile de 

deĵerlendirilmelidir. 

  Yaygēn olarak kullanēlan tedavi rejimleri Tablo 28ôde gºsterilmiĸtir 

  Genel olarak sistemik lupus hastalēk aktivitesinde artēĸ ve ºzellikle LN aktivitesinde 

artēĸ, óalevlenmeô veya ón¿ksô olarak tanēmlanēr. Bu rehberde ón¿ksô terimini kullanacaĵēz. 

 

Kortikosteroidler  

  B¿t¿n rejimler benzer kortikosteroid dozlarē kullanēr: baĸlangē­ dozu olarak 1 mg/kg'a 

kadar oral prednizon, klinik yanēta baĵlē olarak 6-12 ay i­inde dozu azaltēlēr. Ek olarak i.v. 
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metilprednizolon, tedavinin baĸlangēcēnda, yaygēn olarak daha ciddi hastalēkta kullanēlēr. 

Bununla birlikte RK¢'larda kortikosteroidin dozu ve s¿resi asla deĵerlendirilme konusu 

edilmemiĸtir. 

Siklofosfamid 

  RK¢'da kortikosteroide ek olarak 6 ay s¿reyle, aylēk olarak 0.5-1g/m2 i.v.siklofosfamid 

kullanēmēnēn tek baĸēna kortikosteroid kullanēmēna ¿st¿n olduĵu gºsterilen ilk imm¿nsupresif 

tedavidir. 599-602 (Rejim A bazen óNIHô rejimi olarak da anēlēr) 

Tablo 28: LN Sēnēf III-IVôde baĸlangē­ tedavisi rejimleri  

Rejim A. NIH  B. Euro-Lupus C. Oral SF D. MMF  

SF i.v SF 

0.5-1g/m2; aylēk 

6 ay boyunca 

i.v. SF 500 mg 

15 g¿nde bir 

3 ay boyunca 

Oral SF 

1.0-1.5 mg/kg/g¿n 

(max doz 150 mg/g¿n) 

2-4 ay boyunca 

 

- 

MMF - - - MMF en ­ok  

3 g/g¿n 

6 ay boyunca 

Proliferatif 

LN'de 

RK¢ ile faydasē 

gºsterilmiĸ mi? 

Evet Evet Evet Evet 

Ciddi proliferatif  

LN'de RK¢ ile  

faydasē  

gºsterilmiĸ mi?  

Evet Test edilmemiĸ Test edilmemiĸ Test edilmemiĸ 

Yorumlar Beyazlar, 

siyahlar, 

Hispanikler, 

¢inlilerde 

etkili 

Beyazlarda etkili, 

siyahlar, 

Hispanikler ve 

¢inlilerde test 

edilmemiĸtir 

Beyazlar, siyahlar, 

¢inlilerde etkili, 

Ķ.V. siklofosfamide 

gºre uygulamasē kolay 

ve ucuz 

Beyazlar, siyahlar, 

Hispanikler, 

¢inlilerde 

etkili; maliyeti 

y¿ksek 
 LN:Lupus Nefriti, MMF: Mikofenolat Mofetil, RK¢: RK¢, SF: siklofosfamid 

 B¿t¿n rejimlerde kortikosteroid vardēr 

¶ Oral prednizon, baĸlangē­ta dozu 0.5-1mg/kg/g¿n'e kadar, klinik yanēta gºre 6-12 ay i­inde azaltēlēr 

¶ i.v. metilprednizolon bazen ciddi hastalēk i­in baĸlangē­ tedavisine eklenir 

 

  Daha d¿ĸ¿k doz i.v. siklofosfamid 500 mg olarak her iki haftada bir, 3 ay s¿reyle 

kullanēlēr (Rejim B, bazen óEuro-Lupus rejimi de denir), bir RK¢'da beyazlarda Rejim A ile 

eĸit etkinlikte bulunmuĸtur. 603,604 Bununla birlikte Euro-Lupus ­alēĸmasēnda birka­ hastada, 

hēzlē ilerleyen bºbrek yetmezliĵi ve tipik olarak yaygēn ( >%50) segmental glomer¿ler nekroz 

veya kresentler ile tanēmlanan ciddi bºbrek hastalēĵē vardē. Ciddi sēnēf III/IV LN'de ve diĵer 

etnik gruplardaki hastalarda Rejim B'nin Rejim A'ya eĸit etkinlikte olup olmadēĵē halen kesin 

deĵildir. 
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  Oral siklofosfamid, 2-4 ay s¿reyle, 1.0-1.5 mg/kg/g¿n (maksimum doz 150mg/g¿n) 

(Rejim C) i.v. siklofosfamide alternatif olarak kullanēlmēĸtēr.605,606 Prospektif gºzlemsel 

­alēĸmalarda i.v. siklofosfamide eĸdeĵer etkinlikte bulunmuĸtur.599,607-610 Her ne kadar etkinliĵi 

diĵer etnik gruplarda doĵrulanmamēĸsa da, ¢inlilerde mikofenolata eĸdeĵer olduĵu 

gºsterilmiĸtir.611,612 Ķ.v. siklofosfamid ile kēyaslandēĵēnda oral siklofosfamidin daha fazla 

istenmeyen yan etkileri olduĵu rapor edilmiĸtir ancak bu bulgu tutarlē deĵildir. 

Mikofenolat  

  MMF( maksimum 3g/g¿n) 6 ay boyunca (Rejim D) ¢inli populasyonda yapēlan bir RK¢ 

da test edilmiĸ ve remisyon saĵlamada Rejim C'ye eĸdeĵer olduĵu gºr¿lm¿ĸt¿r. Ancak bu 

­alēĸmada ciddi LN hastalarē ­alēĸma dēĸēnda bērakēlmēĸtēr. 612 

  Aspreva Lupus Management Study(ALMS)613 olarak bilinen bir RK¢ da Sēnēf III/IV ve 

V LN olan 370 hasta alēnmēĸ, MMF ile Rejim A karĸēlaĸtērēlmēĸtēr. MMFôin 6.ayda, i.v. 

siklofosfamid ile aynē yanēt oranēna sahip olduĵu, ciddi enfeksiyonlar ve ºl¿m de dahil olmak 

¿zere benzer yan etkileri olduĵu gºsterilmiĸtir.613 

  Enterik kaplē mikofenolat sodyumun da LN'de etkili olabileceĵi, siklofosfamide diren­li 

hastalarla yapēlan k¿­¿k bir ­alēĸmada ºne s¿r¿lm¿ĸt¿r.614 

Diĵer Rejimler 

  Baĸlangē­ tedavisi olarak kortikosteroidler ile birlikte azatiyopirin veya siklosporinin 

kullanēmē veya takrolimus ile MMF kombinasyonunun (bazen ó¢ok hedefli(Multitarget)ô tedavi 

diye anēlēr) kullanēmēna dair ­ok sēnērlē RK¢ kanētē vardēr. 

Azatiyopirin  

  Avrupalēlarda yapēlan bir RK¢ da azatiyopirin ve i.v. metilprednizolon ile baĸlanēp oral 

prednizon ile devam edilen protokol, i.v. siklofosfamid ve oral prednizon kullanēmē ile 

kēyaslanmēĸtēr.615 Yanēt oranē a­ēsēndan iki yēlda fark bulunmamēĸ, azatiyopirin alanlarda daha 

az yan etki gºr¿lm¿ĸt¿r. Buna raĵmen bu kohortlarēn ek ­alēĸmalarēnda azatiyopirin grubunda 

ge­ n¿ks oranē ve serum kreatinin oranēnēn iki katēna ­ēkma riskinin daha y¿ksek olduĵu 

gºsterilmiĸtir. Bunun ºtesinde, azatiyopirin kullanēmēndan sonra yapēlan ge­ biyopsilerde daha 

fazla kronisite bulunmuĸtur.616 
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Siklosporin  

  A­ēk etiketli, k¿­¿k bir RK¢ da (n=40) proliferatif LNônde siklosporin ile siklofosfamid 

baĸlangē­ tedavisi a­ēsēndan kortikosteroidler ile birlikte kullanēlarak karĸēlaĸtērēlmēĸtēr.617 

Siklosporin (4-5 mg/kg/g¿n) 9 ay s¿reyle kullanēlmēĸ, sonraki 9 ayda azaltēlarak kesilmiĸtir. 

Siklofosfamid, ºnceden yayēnlanmēĸ ­oĵu ­alēĸmada kullanēldēĵēndan daha farklē bir rejimde 

kullanēlmēĸtēr: sekiz i.v. pulse (10 mg/kg) ilk dokuz ay boyunca verilmiĸ, sonrasēndaki dokuz 

ay boyunca dºrt ya da beĸ oral pulse (10 mg/kg) verilmiĸtir. 9-18 aylēk izlemde remisyon veya 

yanēt a­ēsēndan, sonraki 40 aylēk izlemde n¿ks a­ēsēndan fark bulunmamēĸtēr. Enfeksiyonlar ve 

lºkopeni a­ēsēndan da gruplar arasēnda fark bulunmamēĸtēr. 

Takrolimus ve Mikofenolat 

  ¢inôde yapēlan k¿­¿k bir RK¢ôda sēnēf IV ve V LNôli hastalarda; takrolimus (4 mg/g¿n), 

MMF (1 g/g¿n), ve oral kortikosteroid (bazen ó­ok hedefliô(multitarget) tedavi olarak da bilinir) 

kombinasyon tedavisi, aylēk i.v. siklofosfamid (0.75 g/m2, 6 ay boyunca) ve oral kortikosteroid 

kombinasyonu ile kēyaslanmēĸtēr. 6 ay sonunda, ­ok hedefli tedavi alan hastalarēn %90ôēnda ve 

siklofosfamid kullananlarēn %45ôinde tam ya da kēsmi remisyon saĵlanmēĸtēr (p=0.002).618 Bu 

rejim diĵer etnik gruplarda hen¿z deĵerlendirilmemiĸtir. 

  Prospektif bir RK¢ da siklofosfamid ile kortikosteroid kullanēmēnēn SDBYône gidiĸi 

azalttēĵē gºsterildikten sonra sēnēf III/IV LNôde siklofosfamid kullanēmē rutine girmiĸtir.599 

Baĸka ­alēĸmalarda da kortikosteroidlere siklofosfamid eklenmesinin LN n¿ks¿n¿ azalttēĵē, 

remisyon oranēnē artērdēĵē ve KBH geliĸimini azalttēĵē gºsterilmiĸtir.600-602 NIH 

­alēĸmalarēndaki se­ilmiĸ hastalarēn tekrarlanan bºbrek biyopsilerinin retrospektif analizlerinde 

sadece kortikosteroid kullananlarda zaman i­inde kronisite indeksinde lineer bir artēĸ olduĵu 

(tedaviden sonra ortalama 44 ay) buna raĵmen kortikosteroidlere ek olarak siklofosfamid (ya 

da diĵer imm¿nsupresif ila­lar) kullanēldēĵēnda kronisite indeksinin deĵiĸmediĵi gºr¿lm¿ĸ, 

imm¿nsupresif ila­larēn progresif bºbrek hasarēnē ºnlediĵi ºne s¿r¿lm¿ĸt¿r. ¥zellikle uzun 

dºnem izlemde, hasta sayēlarēnēn azlēĵē bu ­alēĸmalarēn baĸlēca eleĸtiri noktasēdēr. 

  Yaygēn olarak Rejim Aônēn kullanēldēĵē orjinal RK¢ larda, i.v. ile oral siklofosfamid 

kullanēmē arasēnda sonu­lar a­ēsēndan ºnemli bir fark olmadēĵē gºr¿lm¿ĸt¿r, fakat sadece oral 

siklofosfamid kullananlarda mesane toksisitesi (kimyasal sistit) gºr¿ld¿ĵ¿nden i.v. 

siklofosfamid kullanēmē standart tedavi olmuĸtur.599 (Online Suppl Tablolar 78-79) Bu 
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baĸlangē­ ­alēĸmasēnda hastalar b¿y¿k k¿m¿latif dozlarda siklofosfamide maruz 

bērakēlmēĸlardēr; oral siklofosfamid 4mg/kg/g¿n kadar dozda ortalama 4 yēl (ĸimdi ºnerilenden 

­ok daha y¿ksek) ve i.v. siklofosfamid ortalama 4 yēl kulanēlmēĸtēr. Ķleri dºnemde hematolojik 

maligniteler olabileceĵinden bu denli y¿ksek k¿m¿latif siklofosfamid dozundan ka­ēnēlmalēdēr. 

Sistemik lupuslu bir hastada hayat boyu toplam maksimum siklofosfamid dozunun 36gr 

olmasēnē ºneriyoruz.13,284 Bu Rejim A ve C de yansētēlmēĸtēr. Siklofosfamid kullanērken diĵer 

ºnemli akēlda tutulmasē gereken konu da toksisitesini azaltmaktēr. Siklofosfamid dozu KreKl 

%25-50 arasēnda ise %20, 10-25 arasēnda ise %30 azaltēlmalēdēr.620 Siklofosfamid dozu 10-14. 

g¿nlerdeki lºkosit sayēmē Ó3000/ɛl olacak ĸekilde ayarlanmalēdēr. Oral siklofosfamid 

kullanērken lºkosit sayēmē haftada bir yapēlmalē, sayē Ó3000/l olacak ĸekilde ayarlanmalēdēr. 

Lºkopeninin sistemik lupus mu yoksa siklofosfamide baĵlē kemik iliĵi supresyonundan mē 

olduĵu dikkatle deĵerlendirilmelidir.  

  Mesane toksisitesini azaltmak i­in oral siklofosfamidin sabah kullanēlmasēnē ve bol 

miktarda sēvēnēn her ºĵ¿n yemekte ve yatarken t¿ketilmesini ºneriyoruz. Siklofosfamid i.v. 

pulse olarak verildiĵinde sodyum-2- merkaptoetan (mesna) kullanēmē da hemorajik sistit riskini 

azaltacaktēr  

  Siklofosfamid uygulamalarēnda, fertiliteyi korumak a­ēsēndan, kadēnlara leuprolide ve 

erkeklere testosteron ile profilaksi ºnerilebilir.621-622 Leuprolide uygulama zamanē, 

siklofosfamid etkisinin maksimum olacaĵē zamana denk gelecek ĸekilde planlanmalēdēr. Ķlave 

olarak over dokusunun dondurularak saklanmasē yapēlabilir ancak bu pahalē bir se­enektir. 

Testosteron verilmesinin erkek fertilitesini koruyuculuĵu tartēĸmalēdēr, bu y¿zden sperm 

bankasē ºnerilir.  

  Siklofosfamid toksisitesi a­ēsēndan doz rejimlerinin modifiye edilip edilemeyeceĵi 

konusunda ­alēĸmalar yapēlmaktadēr. Bir RK¢ da beyaz ērkda d¿ĸ¿k doz, kēsa s¿reli 

siklofosfamid (Rejim B) test edilmiĸtir. 603,604 Bu rejimde, Rejim Aôya gºre daha y¿ksek 

remisyon oranlarē ve daha d¿ĸ¿k ciddi enfeksiyon oranlarē izlenmiĸtir ancak farklēlēklar 

istatiksel olarak anlamlē deĵildir. 604 En ºnemlisi, bu d¿ĸ¿k doz siklofosfamid rejiminde uzun 

dºnem takipte (ortalama 10 yēl) Rejim A ile benzer sonu­lar izlenmiĸtir.603 ( Online Suppl Tablo 

77) Bu ­alēĸmada hastalarēn ­oĵu beyaz olup bir­oĵunda ciddi hastalēk yoktu. Bu nedenle; bu 

protokol¿n diĵer ērklarda ya da daha ciddi sēnēf III/IV LN de etkili olup olmadēĵē kesin deĵildir. 

Siklofosfamid i­ermeyen bir rejim de denenmiĸtir (Rejim D): Lupus nefritinde ilk 6 ayda 

siklofosfamid kullanēp MMF ile devam etmek yerine, ilk 6 ayda da MMF kullanēlmēĸtēr. Bu 
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yaklaĸēmēn temelleri Asyaôdan 3 k¿­¿k ­alēĸma ile ABDôden daha b¿y¿k (140 hasta) bir 

­alēĸmaya dayanēr.611, 623-625 Asya ­alēĸmasēnda MMF ile siklofosfamid eĸdeĵer bulunmuĸ, fakat 

USA ­alēĸmasēnda MMF siklofosfamidden ¿st¿n bulunmuĸ ancak bu ­alēĸmada bir­ok hasta 

siklofosfamidin hedef dozuna ulaĸamamēĸ, ºnemli ºl­¿de hasta yanētsēz kalmēĸ ya da 

­alēĸmadan ­ekilmiĸtir. Bir RK¢ olan ALMSôde sēnēf III, IV, V LN olan 370 hasta alēnmēĸ, oral 

kortikosteroide ek olarak ya oral MMF ya da 6 ay boyunca aylēk siklofosfamid 0.5- 1g/m2 dozda 

pulse tedavi verilmiĸtir.613 ALMS ­alēĸmasēnda 6 ay i­inde baĸlangē­ tedavisine yanēt a­ēsēndan 

MMF ile i.v. siklofosfamidin eĸdeĵer olduĵu gºsterilmiĸtir.613 ALMS ­alēĸmasēnda ciddi 

enfeksiyon ve ºl¿m gibi istenmeyen etkiler a­ēsēndan MMF ve siklofosfamid eĸdeĵer 

bulunmuĸtur  (Online Suppl Tablolar 71-73). Egyptian Cohort ­alēĸmasēnda da benzer sonu­lar 

bulunmuĸtur.626  

  ALMS ­alēĸmasēnēn posthoc analizinde siyah, hispanik veya melezlerde (genellikle 

daha diren­li LN olmaktadēr)627 siklofosfamid ile MMFôe gºre daha kºt¿ sonu­lar alēnmēĸtēr. 

Spesifik etnik gruplarda MMFôin etkinliĵi hakkēnda tavsiyelerde bulunmadan ºnce RK¢ôlardan 

daha detaylē bilgiler edinmek gereklidir. ķimdiye kadarki ­alēĸmalarēn hepsinde sēnēf III ve IV 

lupus nefritinin baĸlangē­ tedavisinde bºbrek yanētē 6-12 ayda sadece %60 civarēnda 

olduĵundan bir RK¢ôda remisyon oranēnēn artēp artmayacaĵēnē anlamak i­in baĸlangē­ 

tedavisinde MMF ve kortikosteroide ek olarak rituksimab veya plasebo eklenmiĸtir.628 Bu 

RK¢, rituximabēn proliferatif LNôde diren­li hastalarda ya da baĸlangē­ tedavisinde etkili 

olabileceĵini savunan birka­ k¿­¿k, a­ēk etiketli, kontrols¿z ­alēĸmaya dayanēr.629-635 Bununla 

birlikte 12 aylēk ­alēĸma sonunda, tam ya da kēsmi remisyon a­ēsēndan rituksimab ile placebo 

arasēnda bir fark bulunmamēĸtēr. Bu nedenle rituksimab, baĸlangē­ tedavisine ek olarak tavsiye 

edilemez.  

Baĸlangē­ tedavisi se­imi 

  MMF ile siklofosfamidin kēyaslandēĵē en geniĸ iki ­alēĸmadaki hastalar protein¿ri ve 

bºbrek bozukluĵunun seviyesine gºre deĵerlendirildiklerinde, LNôlerinin siklofosfamid ile 

yapēlmēĸ bazē RK¢ôlardaki601,636 hastalara gºre daha hafif olduĵu gºr¿lmektedir.613,623 Buradan 

hareketle ciddi sēnēf III//IV LNôde siklofosfamid i­eren protokoller baĸlangē­ tedavisinde tercih 

edilmiĸ olabilir. Bununla birlikte ALMS ­alēĸmasēnda bir alt grupda ciddi LN hastalarē MMFôe 

yanēt vermiĸlerdir, ancak daha fazla veri gerekmektedir. Daha hafif proliferatif LN olan 

hastalarēn baĸlangē­ tedavilerinde, siklofosfamid i­ermeyen rejimler gºz ºn¿nde 

bulundurulmalēdēr. 
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  Ek olarak, siklofosfamid kullanēmēnēn bºbrek fonksiyonlarēnē koruyucu etkisi ancak 3-

5 yēllēk izlem sonrasēnda gºr¿lebilir.599-601 Sēnēf III ve IV LNô nin baĸlangē­ tedavisinde 

siklofosfamid i­ermeyen yeni rejimler ile diĵer baĸlangē­ tedavileri arasēnda uzun dºnemdeki 

bºbrek saĵkalēmēndaki farkē gºrebilmek i­in bu s¿re akēlda tutulmalēdēr. ¥rneĵin, Dutch 

Working Party, MMF gibi bir antimetabolit olan azatiyopirinin, sēnēf III ve IV LNôde baĸlangē­ 

tedavisi olarak siklofosfamide eĸdeĵer olduĵunu bulmuĸlardēr, buna karĸēn uzun vadede 

tekrarlanan bºbrek biyopsilerinde azatiyopirin kullanēlanlarda daha ­ok hasar, daha y¿ksek 

n¿ks ve serum kreatinininde  iki katēna ­ēkēĸ oranēnēn daha fazla olduĵu gºsterilmiĸtir. 615,616  

(Online Suppl Tablolar 74-76) Ķla­ maliyeti ve temininde sorun olan bºlgelerde Sēnēf III ve IV 

LNôde baĸlangē­ tedavisi olarak azatiyopirin kullanēmē gerekli olabilir. 

  S¿rekli MMF kullanēmē ile baĸlangē­ta siklofosfamid, ardēndan azatiyopirin 

kullanēmēnēn karĸēlaĸtērēldēĵē uzun vadeli bir ­alēĸmada, 64 aylēk bir izlem s¿resi sonunda 

bºbrek fonksiyonlarē a­ēsēndan ciddi bir fark gºr¿lmemiĸtir.612 Bununla birlikte MMF grubunda 

daha ­ok hastada n¿ks, uzamēĸ >1g/g¿n protein¿ri ve kalēcē olarak serum kreatinin seviyesinin 

>2 mg/dl (>177 ɛmol/l) olduĵu gºr¿lm¿ĸt¿r. Bu klinik bulgular da diĵer ­alēĸmalarda bºbrek 

fonksiyonlarēnēn zaman i­inde kºt¿leĸmesi ile iliĸkili bulunmuĸtur. .  

  Altē aylēk baĸlangē­ tedavisi periyodunun ardēndan, ALMS ­alēĸmasēnda idame 

tedavisinin MMFôle mi yoksa azatiyopirinle mi yapēlacaĵēnēn deĵerlendirilmesi i­in ­alēĸmanēn 

s¿resi 3 yēla uzatēlmēĸtēr. 637 Her ne kadar ­alēĸma baĸlangē­ tedavisinin uzun dºnem etkilerini 

anlamak i­in dizayn edilmiĸ olmasa da baĸlangē­ tedavisinde MMF kullananlarla 

kēyaslandēĵēnda siklofosfamid kullananlarda daha az (ºnemli olmayan d¿zeyde) tedavi 

baĸarēsēzlēĵē eĵilimi vardēr. Bu sonu­ idame tedavisinde MMF ya da azatiyopirin kullanēlmēĸ 

olmasēndan baĵēmsēzdēr.  

  T¿m bunlardan hareketle, uzun dºnem bºbrek fonksiyonlarē gºz ºn¿ne alēndēĵēnda 

baĸlangē­ tedavisi olarak MMFônin siklofosfamide eĸdeĵer olduĵu hen¿z sºylenemez. 

 

12.4: Sēnēf III LN (fokal LN) ve Sēnēf IV LN (diff¿z LN) idame tedavisi 

12.4.1: Baĸlangē­ tedavisi tamamlandēktan sonra, sēnēf III ve IV LNôde idame 

tedavinin azatiyopirin  (1.5-2.5 mg/kg/g¿n) veya MMF (1-2 g/g¿n, bºl¿nm¿ĸ dozda) 



192 
 

ve d¿ĸ¿k doz oral kortikosteroid (Ò10 mg/g¿n prednizona eĸdeĵer) olmasēnē tavsiye 

ediyoruz. (1B) 

12.4.2: MMF ve azatiyopirini tolere edemeyen hastalarda KNĶ ve d¿ĸ¿k doz 

kortikosteroidin birlikte kullanēlmasēnē ºneriyoruz. (2C) 

12.4.3: Tam remisyon saĵlandēktan sonra en az bir yēl idame tedavi ile devam 

edilmesini ve sonrasēnda azaltēlarak tedavinin kesilmesinin d¿ĸ¿n¿lmesini 

ºneriyoruz. (2D) 

12.4.4: 12 aylēk idame tedaviden sonra tam remisyon saĵlanamamēĸ ise tedavide 

deĵiĸiklikten ºnce bºbrek biyopsisinin tekrarlanmasē d¿ĸ¿n¿n¿z. 

(derecelendirilmemiĸ) 

12.4.5: Ķdame tedavi azaltēlērken bºbrek fonksiyonlarē bozuluyor ve/veya 

protein¿ri kºt¿leĸiyor ise, imm¿nsupresyonun hastalēĵēn kontrol altēnda olduĵu 

bir ºnceki seviyeye artērēlmasēnē ºneriyoruz. (2D) 

GEREK¢ELER 

¶ Sēnēf III/IV LN de baĸlangē­ tedavisinin ardēndan uzun idame tedavisi gerektiĵine dair 

RK¢ôlardan gelen orta kalitede kanēt vardēr.  

¶ ¥l¿m riski ve KBH geliĸme riski a­ēsēndan deĵerlendirildiĵinde idame tedavisinin 

azatiyopirin ya da MMF ile yapēlmasēnēn siklofosfamide ¿st¿n olduĵuna dair orta 

kalitede kanēt vardēr.  

¶ Sēnēf III/IV LN de azatiyopirin ve siklosporin Aônēn idame tedavisinde kēyaslanabilir 

etkinlikte olduĵuna dair orta kalitede kanēt vardēr.  

¶ Tam remisyondan sonra idame tedavinin s¿resi ile ilgili ­ok d¿ĸ¿k kalitede kanēt vardēr 

ancak sēnēf III/IV LN ile yapēlan randomize ­alēĸmalarēn ­oĵunda tedavi birka­ yēl 

olarak verilmiĸtir. 

Ķdame tedavisi gerekliliĵi, sadece kēsa dºnem (6 ay) i.v. siklofosfamid tedavisi alan 

hastalarda bºbrek n¿kslerinde artēĸ olduĵunun gºsterilmesi nedeniyle ºnerilmiĸtir.600 

Ķdame tedavisi se­imi 
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Proliferatif LN de baĸlangē­ tedavisinden sonra idame tedavisi i­in g¿n¿m¿zde birka­ 

se­enek vardēr. Her ne kadar multietnik bir kohortta MMF azatiyopirinden ¿st¿n gºr¿nse de 

g¿n¿m¿zde elimizdeki mevcut veriler ile idame tedavisi i­in bir ilacē kesin olarak tavsiye etmek 

m¿mk¿n deĵildir. Hastaya ºzel faktºrler de; ºrneĵin gebelik isteĵi veya yan etkiler oluĸmasē; 

bu se­imi yaparken gºz ºn¿nde bulundurulmalēdēr. 

B¿y¿k oranda siyah ve hispaniklerden oluĸan bir kohort ­alēĸmasēnda sēnēf III/IV LN 

olan hastalara aylēk olarak siklofosfamid 7 kez verilmiĸ; takiben azatiyopirin ya da MMF ile 

idame yapēlmēĸ ve bir yēlēn ºtesinde remisyon i­in 6 aylēk siklofosfamid pulse tedavisi sonrasē 

3 ayda bir siklofosfamid pulse yapēlan hasta grubu ile kēyaslanmēĸtēr.638 Bu ­alēĸmada 72 aylēk 

takip sonunda, idame tedavisinde azatiyopirin veya MMF kullanēlanlarda, siklofosfamid 

kullananlara gºre karma sonlanēm noktasē olan ºl¿m veya KBH geliĸimi olasēlēĵē ve yan etkiler 

de ºnemli ºl­¿de daha az bulunmuĸtur. 

MAINTAIN Nephritis ­alēĸmasēnda; ºzellikle, baĸlēca beyaz ērktan oluĸan 

pop¿lasyonda baĸlangē­ tedavisinde d¿ĸ¿k doz siklofosfamid (Rejim B) kullanēldēktan sonra 

idame tedavide MMF ile azatiyopirin kullanēmē karĸēlaĸtērēlmēĸtēr.639 Baĸlangē­ tedavisinden 

sonra remisyon gerekliliĵi saĵlanamamēĸtēr. Primer sonlanēm noktasē olarak bºbrek n¿ks¿ne 

kadar ge­en zaman alēnmēĸtēr. En azēndan 3 yēllēk bir takip sonunda bu ­alēĸmada MMF ve AZA 

eĸdeĵer bulunmuĸtur.  

ALMS ­alēĸmasēnēn ek fazēnda,637 6 aylēk baĸlangē­ tedavisinden sonra idame tedavisi 

olarak MMF ve AZA karĸēlaĸtērēlmēĸtēr (Rejim D). Hastalar ancak baĸlangē­ tedavisi kēsmi ya 

da tam remisyon saĵlandē ise bu ek faza alēnmēĸlardēr. ¦­ yēl sonrasēnda kompozit tedavi 

baĸarēsēzlēĵē sonlanēm noktasēna (ºl¿m, SDBY, bºbrek hastalēĵē alevlenmesi, kalēcē olarak 

serum kreatinin deĵerinin ikiye katlanmasē veya kurtarma tedavisi gerekliliĵi) ulaĸma oranē, 

MMF tedavi grubunda %16 iken AZA ile tedavi edilen grupda %32 olmuĸtur (p=0.003). 

MMFôin AZAôe ¿st¿nl¿ĵ¿ baĸlangē­ tedavisine veya hastanēn ērkēna baĵlē deĵildir. 

Sēnēf III/IV LN olan 69 hastanēn alēndēĵē bir pilot RK¢ôda prednizon ve oral 

siklofosfamid ile baĸlangē­ tedavisi yapēldēktan sonra, n¿ks¿n ºnlenmesi ve protein¿rinin 

azaltēlmasē a­ēsēndan idame tedavide 2 yēl boyunca siklosporin kullanēmēnēn AZA kadar etkili 

olduĵu ºne s¿r¿lm¿ĸt¿r.606 Baĸka bir RK¢; ciddi sistemik lupusta idame kortikosteroidinin 

azaltēlabilmesi a­ēsēndan siklosporinin en az azatiyopirin kadar etkili olduĵunu gºsterdi ancak 

hastalarēn ancak %29ôunda LN vardē. 640 
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Tedavinin s¿resi 

¢ok az sayēda hasta 6 aylēk tedavi ile tam remisyona ulaĸēr ve 6 aylēk baĸlangē­ 

tedavisinden sonra yapēlan bºbrek biyopsisinde aktif enflamasyon d¿zelme eĵiliminde 

olmasēna raĵmen patolojik deĵiĸikliklerin tamamen d¿zelmesi alēĸēlmēĸēn dēĸēndadēr. 614,625, 

641,642 Bu bulgularla uyumlu olarak sēnēf III/IV LNôde klinik iyileĸme 6 ayēn ºtesine uzar ve 

idame tedavisi fazēnda da devam eder. 603, 605, 607, 610, 615, 643 Tedavinin deĵiĸtirilmesine sadece 

idrar sedimentine bakēlarak karar verilmemelidir. Bºbrek fonksiyonlarē kºt¿leĸiyorsa tekrar 

biyopsi yapēlmasē d¿ĸ¿n¿lmelidir. 

Ķdame tedavisinin s¿resini belirlemeye yardēm edecek bir kanēt yoktur. Yedi deĵiĸik 

RK¢ôde ortalama imm¿nsupresyon s¿resi 3.5 yēldē. 599,600,603,604,609,612,615,638 Hastalar bir yēl 

boyunca tam remisyonda kaldēktan sonra imm¿nsupresyonun yavaĸ­a azaltēlmasēnē ºneriyoruz. 

Eĵer hastada bºbrek n¿ks¿ hikayesi varsa bu idame tedaviyi uzatma sebebi olabilir. 

Sadece kēsmi remisyon olan hastalarda imm¿nsupresyona devam edilmelidir. Bununla 

birlikte, kēsmi remisyonda olan hastalarē tam remisyona ­evirmek i­in kortikosteroid dozunu 

artērmak ya da alternatif imm¿nsupresif ila­larē kullanmak gibi yaklaĸēmlar kanētla 

desteklenmemiĸtir. Tedaviden sonra tekrarlanan biyopsilerle ilgili ­ok az veri vardēr. ¥zellikle 

halen ciddi protein¿ri veya anormal serum kreatinini olan hastalarda, baĸlangē­ tedavisinden iki 

yēl ya da daha sonra yapēlan biyopsilerde aktivite gºstermeye devam eder. 644 Dahasē, bir 

­alēĸmada sēnēf III/IV LN olan hastalarēn iki yēllēk imm¿nsupresif tedaviden sonra tekrarlanan 

bºbrek biyopsilerinde yalnēzca %40ôēnēn sēnēf II LNôe dºnebildiĵi gºsterilmiĸtir.616 Ķkinci 

biyopsi yapēldēĵē sērada serum kreatinin seviyesi ve protein¿rinin miktarē a­ēsēndan, sēnēf II ye 

dºnen hastalarla, halen sēnēf III/IV olan hastalar arasēnda fark yoktu.  

Sēnēf II/IV LNôde tedaviye yanētēn belirleyicileri  

Bildirilen yanēt oranlarē, remisyonun tanēmēndaki ve baĸlangē­ tedavisi rejimlerindeki 

­eĸitlilikten etkilenmektedir. Her ne kadar tam remisyona ulaĸmak LN de hedef olsa da, en azēndan 

kēsmi remisyona ulaĸmak bile bºbrek prognozunu ve hasta mortalitesini hi­ remisyon olmayanlara 

gºre ºnemli ºl­¿de iyileĸtirir.645 Siyah, beyaz, hispanik, meksikalē ve melez hastalarda yapēlan ­eĸitli 

­alēĸmalarda 6-12 ayda yanēt oranlarē (hem tam hem de kēsmi) %20 ve %85 arasēndaydē. 

604,605,613,615,623,638 Bu ­alēĸmalarda 6-12 aydaki tam remisyon oranē %8-30 arasēndaydē. Bunun aksine, 
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¢inli hastalarla yapēlan ­alēĸmalarda s¿rekli daha iyi yanēt oranē %90 civarēnda olmak ¿zere ve %60-

80 tam remisyon oranē vardē. 607-609, 611 

Retrospektif ­alēĸmalarda yapēlan ­ok deĵiĸkenli analizler gºstermiĸtir ki; remisyon 

saĵlayamamanēn en ºnemli belirleyicileri: Tedavi baĸlangēcēndaki serum kreatinini (her 1mg/dl i­in 

[88 mol/l] RR 0.21), n¿ks sērasēnda sKreôdeki artēĸēn b¿y¿kl¿ĵ¿, LN tanēsē klinik olarak koyulduktan 

sonra tedavi baĸlamakta 3 aydan daha fazla gecikme olmasē ve protein¿rinin ciddiyetidir (HR 0.86 her 

1g/g¿n protein¿ri i­in [iPKO 1000mg/g veya 100mg/mmol]).627,643 

Bir prospektif ­alēĸmada, ­ok deĵiĸkenli analizlerde remisyona ulaĸma konusunda herhangi bir 

klinik belirte­ saptanmamēĸtēr,609 ºte yandan diĵer bir prospektif ­alēĸmada tam remisyon i­in 

baĸlangē­ kreatinin deĵerinin bir belirte­ olduĵu gºsterilmiĸtir (RR=0.96 her ɛmol/l [0.0113mg/dl] 

serum kreatinin artēĸē i­in). 608 

Prospektif bir ­alēĸmada yapēlan ­ok deĵiĸkenli analizde tam remisyon 

saĵlanamamasēnēn bºbrek n¿ksleri a­ēsēndan major bir risk faktºr¿ olduĵu gºsterimiĸtir.607 

Diĵer yandan baĸka ­alēĸmalarda hi­bir deĵiĸken baĵēmsēz bir n¿ks belirteci olarak 

bulunamamēĸtēr.616 Birka­ retrospektif ­alēĸmannēn incelendiĵi bir ­alēĸmada, baĸvuru anēndaki 

serum kreatinin d¿zeyinin; KBH, SDBY ve ºl¿m riski a­ēsēndan yaygēn bir belirte­ olduĵu 

gºsterilmiĸtir.627,646 -648 ¢ocuk LN hastalarēnda tedaviye yanētsēzlēk ve bºbrek n¿ksleri, SDBY 

i­in risk faktºrleri olarak bulunmuĸtur: HR sērasēyla 5.5 ve 11.8'dir.649 

 

Sēnēf III/IV LNôde tedavinin takibi  

LN tedavisinde gidiĸat, protein¿ri ve serum kreatinin seviyelerinin tekrarlayan 

ºl­¿mleri ile takip edilir. Lupus hastalēĵēnda bºbrek yanētēnēn daha duyarlē, klinik deĵeri 

kanētlanmēĸ bir biyobelirteci hen¿z yoktur.650 Diĵer protein¿rik glomer¿lonefritlerde olduĵu 

gibi LN'de de protein¿rinin d¿zeliyor olmasē bºbrek s¿rvisi a­ēsēndan en g¿­l¿ 

gºstergedir.477,651,652 Bu y¿zden etkin bir tedavinin protein¿riyi zaman i­inde azaltmasē 

beklenir. 

Etkin tedavinin aynē zamanda y¿kselmiĸ olan sKre seviyesini de d¿ĸ¿rmesi beklenir. 

Beraberinde RAS blokajē yapēlan hastalarda sKre seviyesinde kabul edilebilir bir y¿kselme 

olabileceĵi unutulmamalēdēr. LN tedavisi sērasēnda idrar sedimenti d¿zenli olarak izlenmelidir; 
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ºzellikle, sell¿ler silendirlerde zaman i­inde d¿zelmeye bakēlmalēdēr. Bununla birlikte bºbrek 

fonksiyonlarē ve protein¿ride d¿zelme a­ēsēndan baĸarēlē olunsa bile hemat¿ri aylarca devam 

edebilir. Kompleman ve dsDNA antikorlarē gibi lupus aktivitesi belirte­lerinin d¿zeylerinde 

tedavi ile normalleĸmenin gºr¿lmesi arzu edilir. Bununla birlikte, C3-C4 ve anti-dsDNA 

seviyelerinin LN aktivitesi ile iliĸkisi d¿ĸ¿k duyarlēlēk (%49-79) ve ºzg¿ll¿ĵe (%51-74) 

sahiptir.653-659 

  ARAķTIRMA ¥NERĶLERĶ 

¶ Beyaz ērk dēĸēndaki hastalarda; baĸlangē­ tedavisinde siklofosfamid ve MMFôin 

etkinliĵini kēyaslayacak RK¢ôlar gereklidir. 

¶ Kortikosteroidsiz ya da sēnērlē kortikosteroid kullanēlan rejimlerin deĵerlendirildiĵi 

RK¢ôlar gereklidir. 

¶ Proliferatif lupus nefritinde tam remisyondan sonra idame tedavisine ne kadar s¿re 

devam edileceĵini belirlemek i­in bir RK¢ gereklidir. 

¶ Sadece kēsmi remisyon olan hastalarda, tekrarlanan biyopsilerin tam remisyon saĵlamak 

i­in yol gºsterici olup olmayacaĵēnē belirleyecek ­alēĸmalar gereklidir. 

¶ Bºbrek patalojisini ve tedaviye yanētē yansētacak biyobelirte­ler gereklidir. Bu 

belirte­lerin daha sonra tedavinin kesilmesi, yeniden tedavi baĸlanmasē ve tedavinin 

deĵiĸtirilmesinde rehber olup olamayacaklarēnēn test edilmesi gereklidir. 

 

12.5: Sēnēf V LN (Membranºz LN) 

12.5.1: Sēnēf V LN olup bºbrek fonksiyonlarē normal, nefrotik d¿zeyde protein¿risi 

olmayan hastalarēn antiprotein¿rik ve antihipertansif ila­larla tedavi edilmesini, 

kortikost eroid ve imm¿nsupresif ila­larēn sistemik lupusun ekstrarenal 

bulgularēnēn gerektirdiĵi durumlarda kullanēmēnē ºneriyoruz. (2D)     

12.5.2: Sadece saf Sēnēf V LN ve s¿rekli nefrotik protein¿rili hastalarēn 

kortikosteroidlere ek olarak; siklofosfamid (2C) veya KNĶ (2C) veya MMF (2D) 

veya azatiyopirin  (2D) gibi imm¿nsupresif ila­lar verilerek tedavi edilmesini 

ºneriyoruz. 
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ARKA  PLAN 

Sēnēf V LN de, ēĸēk mikroskopisinde tipik olarak glomer¿ler bazal membranlar 

kalēnlaĸmēĸ gºr¿l¿r, imm¿nfloresan ve elektron mikroskopisinde yalnēz subepitelyal imm¿n 

kompleksler gºr¿l¿r. Eĵer; Sēnēf V LN beraberinde endokapiller hipersell¿larite ve/veya 

subendotelyal imm¿n birikimler varsa, histolojik tanēya sēnēf III veya IV eklenir. Sēnēf V LNôde 

baĸlēca klinik bulgu protein¿ridir, sēklēkla nefrotik d¿zeydedir; hemat¿ri eĸlik edebilir ya da 

etmeyebilir, bºbrek fonksiyonlarē genellikle normaldir. Eĵer sēnēf III veya IV LN eĸlik ediyor 

ise idrar sedimenti daha aktifdir ve bºbrek yetmezliĵi daha olasēdēr. 

GEREK¢ELER 

¶ P¿r Sēnēf V LN; sēnēf III ve IV ile kēyaslandēĵēnda daha g¿r¿lt¿s¿z olsa da, ºzellikle 

aĵēr protein¿ri varlēĵēnda KBH ve SDBY geliĸimi ile iliĸkilidir. 

¶ Sēnēf V LNôde nefrotik d¿zeydeki protein¿ri genellikle kendiliĵinden d¿zelmez 

¶ Sēnēf V LNôde kortikosteroidlerle birlikte imm¿nsupresif kullanēmēnē, tek baĸēna 

kortikosteroid tedavisi ile kēyaslayan sadece k¿­¿k bir RK¢ vardēr. 

¶ Sēnēf V LN hastalarēnda MMF ve azatiyopirin kullanēmēnē araĸtēran birka­ k¿­¿k 

retrospektif ­alēĸma vardēr. 

¶ Sēnēf V LNôde tedavinin, uzun dºnemde bºbrek sonu­larē ¿zerine etkilerini araĸtērēlmēĸ 

olduĵu bir ­alēĸma yoktur. 

¶ Mikst membranºz ve proliferatif lezyonlarē olan hastalar (ºr. sēnēf V LNôe ek olarak 

sēnēf III veya IV), p¿r sēnēf V LN olanlara gºre prognoz a­ēsēndan daha kºt¿d¿r. Aynē 

durum sēnēf III veya sēnēf IV i­in de ge­erlidir. Mikst membranºz ve proliferatif 

lezyonlarē olan hastalar sēnēf III veya IV gibi tedavi edilmelidirler. 

Sēnēf V LN ve subnefrotik protein¿riyi imm¿nsupresif ile tedavi etmek i­in elimizde 

yeterince ikna edici bilgi yoktur. Bununla birlikte, protein¿rinin bºbrek ¿zerindeki olumsuz etkileri 

nedeniyle bu hastalarē antiprotein¿rik ve antihipertansif ila­larla tedavi etmek mantēklēdēr. (bkz. 

Bºl¿m 2) Bu tedaviler, sēnēf V LNôde protein¿riyi %30-50 kadar azaltabilirler.486,652,660 Bu tedaviler, 

aynē zamanda nefrotik d¿zeyde protein¿risi olan hastalara, imm¿nsupresyona ilave olarak da 

verilmelidir. 

Sēnēf V LN ve nefrotik proten¿ride imm¿nsupresif tedavi verilmesini haklē ­ēkaracak 

gerek­eler aĸaĵēda verilmiĸtir. Sēnēf V LN olgularēnēn %20ôsinde GFH azalmēĸtēr ve 7-12 yēldan 
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sonra SDBY geliĸme oranē %8-12ôdir.661-664 Bir ­alēĸmada on yēl i­inde ºl¿m ya da SDBY geliĸme 

oranē %28 olarak bildirilmiĸtir.665 Aĵēr protein¿risi olan sēnēf V LNôli hastalarēn sadece az bir 

kēsmēnda spontan remisyon olur.666,667 S¿rekli aĵēr protein¿rinin yol a­tēĵē hiperlipidemi ve 

aterosklerozis, kardiyovask¿ler morbidite ve mortaliteyi,652,668 hiperkoagulabilite ile arteryel ve 

venºz trombozlarē artērēr.588,652 Sēnēf V LNônin %13-23ô¿nde trombotik olaylar olup; antifosfolipid 

antikorlar ve/veya nefrotik sendromla iliĸkilidir.661,664,669 

Sēnēf V LN tedavisini inceleyen sadece k¿­¿k bir RK¢ vardēr.670 (her tedavi grubu i­in 15 

hasta) Bu ­alēĸmada ABDôde, prednizon tedavisine siklofosfamid ya da siklosporin eklenmesinin 

kēyaslandēĵē siyah, beyaz ve hispanikler alēnmēĸtēr. Hem siklofosfamid hem de siklosporin yanētē 

belirgin olarak artērmēĸtēr (tam remisyon 12 ay i­inde sērasēyla %40-50ôye karĸēlēk %14). Bununla 

birlikte, siklosporin alanlarda tedavi kesildikten sonra n¿ks (bir yēl i­inde %40), siklofosfamid ile 

kēyaslandēĵēnda ­ok daha fazladēr (48 ayda hi­ n¿ks yok). Aynē ­alēĸmada, ­ok deĵiĸkenli analizde, 

tedavinin baĸarēya ulaĸamayacaĵēnēn tek baĵēmsēz belirteci, baĸlangē­ta protein¿rinin 5 g/g¿nôden 

fazla olmasē idi. Kalēcē remisyona ulaĸēlamamasē, bºbrek fonksiyonlarēnda azalma i­in bir risk 

faktºr¿ idi. (Online Suppl Tablolar 82-84) Sēnēf V LNôde MMF ile azatiyopirinin kortikosteroidler 

ile birlikte veya kortikosteroidsiz olarak verildiĵi, k¿­¿k, kontrols¿z retrospektif ya da a­ēk etiketli 

­alēĸmalar vardēr.663,669,671,672 Genel olarak bu ­alēĸmalarda, 6-12 ayda tam remisyon %40-60 

oranēnda gºsterilmiĸtir. Sēnēf V LNôde takrolimus ile yapēlan k¿­¿k, a­ēk etiketli ­alēĸmada tam 

remisyon oranē 6 ayda %39 dur. 673 Bu rejimler tavsiye edilmeden ºnce RK¢ôlar ile test edilmelidir. 

Mikst sēnēf V ve sēnēf III veya sēnēf IV LN olan hastalarda prognoz daha kºt¿ olabilir ve 

proliferatif komponent gibi tedavi edilmelidir.664 

 

ARAķTIRMA ¥NERĶSĶ 

P¿r sēnēf V LNôde remisyon ind¿ksiyonunda MMFôi siklofosfamid ya da KNĶ ile 

karĸēlaĸtēracak bir R¢T gereklidir. 

12.6: LNôde genel tedavi ºnerileri 

12.6.1: Hidroksiklorokin ile ilgili bir kontrendikasyon olmadēĵē s¿rece LNônin t¿m 

sēnēflarēndaki b¿t¿n hastalara hidroksiklorokin  (ideal v¿cut aĵērlēĵēna gºre 

maksimum 6-6,5 mg/kg/g¿n dozunda) verilmesini ºneriyoruz. (2C) 
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GEREK¢E 

Hidroksiklorokinin LNôin baĸlamasēna, n¿ks, vask¿ler tromboz ve SDBY geliĸmesine karĸē 

koruyucu olduĵuna ve lipid profili ¿zerine belirgin etkileri olduĵuna dair d¿ĸ¿k kalitede deliller 

vardēr.674 

Bir prospektif ­alēĸmada, LN tanēsēndan ºnce hidroksiklorokin kullanan hasta kohortunda 

tedavinin devamē ile kesilmesi kararē karĸēlēlaĸtērēlmēĸtēr.675 Hidroksiklorokin devam edilen 

hastalarda, ila­ bērakēlanlara gºre SDBY, trombotik ve kardiyovask¿ler olay sēklēĵē anlamlē olarak 

daha d¿ĸ¿k bulunmuĸtur.676 (HR 0.29 %95 CI 0.026-1.009) B¿y¿k bir (n=1930) retrospektif 

­alēĸmada hidroksiklorokin tedavisinin vask¿ler tromboza karĸē koruyucu olduĵu gºsterildi.677  (OR 

O.62; p<0.0005) Son olarak bir prospektif gºzlemsel kohort ­alēĸmasēnda hidroksiklorokin 

kullanēmēnēn LNôde bºbrek hasarēnē geciktirdiĵi gºsterildi; hidroksiklorokin kullananlarda 10 yēlēn 

sonundaki kreatinin klirensinde %50 azalma veya SDBY i­in k¿m¿latif ihtimal %38 iken bu ihtimal 

kullanmayanlarda %70 bulunmuĸtur.678 (p<0.0001) Hidroksiklorokin kullanan hastalar ºzellikle de 

5 yēldan daha uzun s¿re ilacē kesmeden kullandēlarsa yēllēk gºz muayenesi olmalēdērlar. 

 

12.7: Sēnēf VI LN ( ilerlemiĸ sklerotik LN)   

12.7.1: Sēnēf VI LN olan hastalarda kortikosteroid ve imm¿nsupresif tedavinin yalnēzca 

sistemik lupusun ekstrarenal bulgularēna yºnelik yapēlmasēnē ºneriyoruz. (2D) 

 

 

ARKA PLAN  

Sēnēf VI LNôde glomer¿llerin en azēndan %90ôē genellikle global olmak ¿zere sklerotiktir, 

beraberinde interstisyel fibrozis ve tubuler atrofi vardēr, imm¿nlojik aktivite bulgularē yoktur. Bu 

durumda biyopsi materyali t¿m bºbreĵi yansētacak kadar yeterli olmalēdēr. Sēnēf VI LNôde en 

belirgin klinik tablo ciddi bºbrek yetmezliĵidir, genellikle protein¿ri bazen de hemat¿ri eĸlik eder. 
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GEREK¢E 

¶ Sēnēf VI LN, fonksiyonel bºbrek dokusunun kaybē sonucu, aktif imm¿n aracēlē bºbrek 

hasarēnēn olmadēĵē kronik bºbrek hasarēnē yansētēr. Bu y¿zden imm¿nsupresyon endike 

deĵildir. 

¶ Aktif LN olmamasēna raĵmen hastalar, sistemik lupusun ekstrarenal bulgularē gereĵi yine de 

imm¿nsupresyon ihtiyacē gºsterebilir. 

¶ Diĵer b¿t¿n etyolojilere baĵlē KBH hastalarēnda olduĵu gibi rezid¿el renal fonksiyonlarē 

korumak ve SDBY geliĸimini m¿mk¿n olduĵunca uzatabilmek i­in antiprotein¿rik ve 

antihipertansif tedaviler endikedir. 

12.8: LN n¿ks¿ 

12.8.1: Tam ya da kēsmi remisyondan sonra ortaya ­ēkan LN n¿ks¿nde; ilk remisyonu 

saĵlayan orjinal baĸlangē­ ve idame tedavisinin verilmesini ºneriyoruz . (2B) 

12.8.1.1:  Eĵer orijinal tedaviye devam etmek hastayē, siklofosfamidin ­ok uzun 

s¿re kullanēlmēĸ olmasē nedeniyle riske atacaksa siklofosfamid i­ermeyen bir 

baĸlangē­ tedavi rejimi kullanēlmasēnē ºneriyoruz (Rejim D, Tablo 28). (2B) 

12.8.2: N¿ks olduĵunda, LN histolojik sēnēfēnda deĵiĸiklik olduĵu ĸ¿phesi varsa veya 

serum kreatinin seviyesi artēĸē ve/veya protein¿ride kºt¿leĸmenin hastalēk 

aktivitesinden mi, kronikleĸme y¿z¿nden mi olduĵu konusunda kararsēz kalēnēyorsa 

bºbrek biyopsisinin tekrar edilebileceĵi gºz ºn¿nde bulundurulmalēdēr. 

(derecelendirilmemiĸ) 

 

 

GEREK¢E 

¶ LN n¿kseden bir klinik durumdur. 

¶ N¿ksler, kronik bºbrek yetmezliĵi geliĸimi ile iliĸkilidir 

¶ LNônin patalojik bulgularē n¿ks ile deĵiĸebilir, bu deĵiĸiklikler kesin bir ĸekilde, klinik olarak 

ºngºr¿lemez. 
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LN olan ve RK¢ ­alēĸmalara dahil edilmiĸ olgularda, tam yanēt verenlerin %40ôēnda 

remisyondan sonra ortalama 41 ay i­inde bºbrek n¿ks¿ ve kēsmi yanēt verenlerin %63ô¿nde yanēttan 

sonraki ortalama 11.5 ay i­inde bºbrek alevlenmesi yaĸanmēĸtēr. 679 N¿ks a­ēsēndan en kuvvetli risk 

faktºr¿ tam remisyon saĵlanamamēĸ olmasēdēr.607 (HR 6.2) 

N¿kslerin tanē ve tedavisi ºnemlidir ­¿nk¿ her n¿ks bºbrekte kronik hasar bērakēr ve 

nihayetinde KBH ve hatta SDBY ile sonu­lanabilir. Bu durum tekrarlanan biyopsi ­alēĸmalarēnda, 

ikinci biyopside kroniklik indeksinin, baĸarēlē bir tedavi yapēlmēĸ olsa bile, artmēĸ olduĵunun 

gºsterilmesi ile desteklenmiĸtir.614,616,618,625,641,644,680 

LN bir sēnēftan diĵerine spontan olarak dºn¿ĸebilir. En yaygēn dºn¿ĸ¿m sēnēf IIIôten sēnēf 

IVôe olur.644 Ayrēca, yakēnda yapēlan bir retrospektif ­alēĸmada klinik olarak belirgin olan 

nonproliferatif formdan proliferatif forma dºn¿ĸ¿m¿n, proliferatiften nonproliferatife dºn¿ĸ¿me 

gºre ­ok daha sēk olduĵunu gºstermiĸtir.681 LNôde sēnēfēn deĵiĸtiĵine dair ipu­larē, nefrotik d¿zeyde 

protein¿ri geliĸmesi ve idrar sedimentinin aktifleĸmesidir; ancak kesin tanē i­in bºbrek biyopsisi 

gereklidir. 

Ķdrar sedimenti deĵiĸikliĵi, protein¿rinin artmasē, serum kreatinin d¿zeyinin bazal deĵerlere 

gºre y¿kselmesi gibi klinik kriterlerle hastada bºbrek n¿ks¿ tanēsē konulur. Bºbrek n¿ks¿n¿n 

tanēmēnda fikir birliĵi yoktur; yayēnlanmēĸ birka­ ­alēĸmadan alēnan kriterler Tablo 29ôda 

gºsterilmiĸtir.682-686 

Serum kompleman komponentlerinin d¿zeylerinde d¿ĸ¿ĸ ve anti-dsDNA titrelerinde artēĸ da 

n¿ks tanēsēnē destekler fakat n¿ks i­in varlēklarē zorunlu deĵildir.  

ARAķTIRMA ¥NERĶLERĶ 

¶ Biyopsi bulgularēna dayanēlarak d¿zenlenecek tedavinin faydalē olup olmadēĵēnē belirlemek 

i­in bºbrek n¿ks¿ sērasēnda tekrarlanan bºbrek biyopsi ­alēĸmasēna ihtiya­ vardēr. 

 

 

Tablo 29: LN n¿kslerinde tanē ve sēnēflandērma kriterleri 

 

Hafif bºbrek n¿ks¿ 

 

Orta bºbrek n¿ks¿ 

 

ķiddetli bºbrek n¿ks¿ 



202 
 

Glomer¿ler hemat¿ri artēĸē 

(her BBAôda <5 eritrositten 

>15 eritrosite artēĸa her 

BBAôda Ó2 akantosit eĸlik 

etmesi) 

 

VE/VEYA  

 

Ó1 eritrosit silendiri, 

enfeksiyon yokluĵunda Ó 1 

lºkosit silendiri veya ikisi 

birlikte 

 

Eĵer bazal kreatinin:  

¶ <2.0 mg/dl ise 0.2-1 mg/dlôlik artēĸ 

¶ Ó2.0 mg/dl ise 0.4-1.5 mg/dlôlik artēĸ 

 

VE/VEYA  

 

Eĵer bazal iPKO:  

¶ <500 mg/g ise 1000 mg/g ¿zerine 

­ēkan artēĸ  

¶ 500-1000 mg/g ise 2000 mg/g ¿zerine 

­ēkan artēĸ (fakat mutlak artēĸ <5000 

mg/g) 

¶ >1000 mg/g ise Ó 2 kat artēĸ (fakat 

mutlak artēĸ <5000 mg/g) 

Eĵer bazal kreatinin: 

¶ <2 mg/dl ise >1.0 

mg/dlôlik bir artēĸ  

¶ Ó2 mg/dl ise >1.5 

mg/dlôlik bir artēĸ 

 

VE/VEYA 

 

iPKOôda >5000 mg/g 

mutlak bir artēĸ 

 

 

 

BBA: B¿y¿k b¿y¿tme alanē; iPKO: idrar protein kreatinin oranē; LN: lupus nefriti  

Lahita RG, Tsokos GT, Buyon JP, Koike T(eds) den alēnmēĸtēr. Systemic Lupus Erytamatosus, 5th edn.Rovin BH, Stillman IE. Chapter 42:Kidney. 

Elsevier: Waltham, MA, 2011, pp769-814, Elsevierôin izni ile. 687    

12.9: Diren­li hastalēk tedavisi  

12.9.1: Baĸlangē­ tedavi rejimlerinden birini tamamladēktan sonra serum kreatinin 

deĵerinde ve/veya protein¿ride kºt¿leĸme olmasē halinde aktif LNôni, skarlaĸmadan 

ayērdetmek a­ēsēndan bºbrek biyopsisinin tekrarēnē d¿ĸ¿n¿n¿z (derecelendirilmemiĸ) 

12.9.2: Serum kreatinin ve/veya protein¿ride kºt¿leĸme olan, bºbrek biyopsisinde aktif 

LNônin devam ettiĵi gºr¿len hastalarda alternatif bir baĸlangē­ tedavisine ge­iniz. (bkz. 

Bºl¿m 12.3) ( derecelendirilmemiĸ) 

12.9.3: Tavsiye edilmiĸ birden fazla baĸlangē­ tedavi rejimi denenip yanēt alēnamamēĸ 

hastalarda (bkz. Bºl¿m 12.3); rituximab, ĶVĶG veya KNĶ d¿ĸ¿n¿lebilir. (2D) 

 

GEREK¢E  

¶ Bir­ok hastada bir yēllēk tedaviden sonra iyileĸmeye dair birtakēm bulgular beklenir ancak 

tam remisyon bir yēl sonrasēnda da gºr¿lebilir.  

¶ En azēndan kēsmi yanēt bile alēnamamēĸ hastalar hakkēnda prospektif veri yoktur; bununla 

birlikte biyopsi tekrarē ve tedavinin baĸarēsēzlēĵēna dair bºbrek patolojisinde bir deĵiĸiklik 

olup olmadēĵēnē belirlemek mantēklēdēr. 
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¶ Baĸlangē­ tedavisinde baĸarēsēz olunan hastalara dair hi­bir prospektif veri yoktur; bununla 

birlikte biyopsi sonucunun gerektirdiĵi alternatif rejim ile ikinci bir baĸlangē­ tedavisi 

denemek makuld¿r. 

¶ Birka­ tedavi denenmesine raĵmen refrakter olan hastalarda ókurtarmaô tedavileri ile ilgili 

k¿­¿k ­alēĸmalar vardēr. 

LN ile ilgili hem prospektif hem de retrospektif kohortlarda farklē tedavi protokolleri ve 

deĵiĸik remisyon kriterlerine raĵmen; remisyona giren hastalarēn b¿y¿k ­oĵunluĵu bir yēllēk tedavi 

sonrasēnda remisyon girenlerdir.604,605,615,618,645 ¢alēĸmalarēn ­oĵunda 12 ay i­inde hastalardan 

%50ôsinde remisyon saĵlanēr (tam ya da kēsmi), diĵer %5-25ôinde 24 aya kadar remisyon saĵlanēr. 

Tam remisyonlarēn yarēsē 12 aya kadar saĵlanēr, diĵer yarēsē da 20-24 ayē bulur.  

Refrakter LNônin tanēmēnda gºr¿ĸ birliĵi yoktur. Konvansiyonel siklofosfamid rejimleri 

baĸarēsēz olup siklofosfamidsiz rejimler de etkisiz olduĵunda hasta refrakter olarak 

deĵerlendirilebilir. Tekrarlanan bºbrek biyopsisinde, devam eden klinik anormaliklerin nedeninin 

aktif LN olduĵu doĵrulanērsa, bu durumda tedaviye rehberlik edecek kesin bilgi yoktur. Bu durumda 

yapēlan ókurtarmaô tedavileri, yalnēzca birka­ k¿­¿k gºzlemsel ­alēĸmada deĵerlendirilmiĸtir. 

Refrakter LNônin rituximab ile tedavi edilebileceĵine dair kanēt sadece k¿­¿k, a­ēk etiketli bir 

­alēĸmadan kaynaklanmaktadēr.623,688 Bu hastalarēn bir­oĵunda ºnceden tanēmlanmēĸ konvansiyonel 

tedavilerin defalarca denenmesine raĵmen yanēt alēnamamēĸtēr. Rituximab, bilinen tedavi 

se­enekleri t¿kendiĵinde ókurtarma tedavisiô olarak deĵerlendirilebilir. Rituximabēn bu kullanēmē, 

proliferatif LN de standart baĸlangē­ rejim (Rejim D) tedavisinde ek ila­ olmamasē ºzelliĵine zētlēk 

oluĸturur. 642 

Refrakter olgularda ĶVĶG kullanēlmasēnēn kanētlarē ­ok d¿ĸ¿k kalitededir. Sadece az sayēda 

proliferatif LN hastada kullanēlmēĸ ve bazēlarē siklofosfamid ile kēyaslanabilir etkinlikte 

bulunmuĸtur. (Rauova ve ark. 689) ĶVĶGôin bazē formlarēnēn (s¿kroz i­eren) nefrotoksisitesi 

gºsterilmiĸtir ve bu durumda en iyisi ºnceden bºbrek yetmezliĵi olan hastalarda kullanēmēndan 

ka­ēnmaktēr. 

Refrakter LN de d¿ĸ¿k doz (2.5 mg/kg/g¿n) siklosporin kulanēmē ile ilgili yalnēzca k¿­¿k, 

prospektif, a­ēk etiketli ­alēĸmalardan kanēt vardēr.690,691 Her ne kadar bºbrek fonksiyonlarē 

d¿zelmese de, bir­ok hastada protein¿ri azalēr, hemat¿ri d¿zelir, daha d¿ĸ¿k dozda kortikosteroid 

ihtiyacē olur. Benzer ĸekilde prospektif bir ­alēĸmada kortikosteroid dozu azaltēlamayan LNôli 
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hastalarda takrolimus (3 mg/g¿n) kullanēlmēĸ ve protein¿ri ile C3 seviyelerinde d¿zelme 

gºsterilmiĸtir.692 

ARAķTIRMA ¥NERĶLERĶ 

¶ Global olarak kabul gºren ótedaviye yanētsēzlēkô tanēmēnēn, geliĸtirilmeye ihtiyacē vardēr. 

¶ Yazēda tartēĸēlan kurtarma tedavilerinin, remisyon ve bºbrek fonksiyonlarē ¿zerine etkilerinin 

belirlenmesi i­in RK¢ôlar yapēlmalēdēr. 

12.10: Sistemik Lupus ve trombotik mikroanj iyopati 

12.10.1: Sistemik lupus hastalarēnda, óLN ile birlikte olsun olmasēnô, bºbrekleri de 

tutan antifosfolipid antikor sendromu (AFS) varlēĵēnda antikoag¿lan tedavi 

uygulanmasēnē ºneriyoruz. (hedef INR: 2-3 ) (2D) 

12.10.2: Sistemik lupus ve trombotik trombositopenik purpura (TTP) olan hastalara 

sadece TTP olanlardaki gibi plazma deĵiĸimi yapēlmasēnē ºneriyoruz. (2D) 

ARKA PLAN 

Lupus iliĸkili trombotik mikroanjiyopatiler (TMA) yalnēz baĸēna veya imm¿n kompleks LN 

ile birlikte olabilir. Sistemik lupusta TMA, akselere hipertansiyon, sistemik sklerozis, TTP veya 

lupus antikoag¿lan/AFS ile iliĸkili olarak geliĸebilir. 

AFS, TTP ve akselere hipertansiyon ile iliĸkili TMA sēklēkla akut bºbrek hasarē ile 

karakterize iken; AFS aynē zamanda birka­ spesifik bulgu ile birlikte yavaĸ progresif bºbrek 

yetmezliĵine yol a­abilir. Retrospektif ­alēĸmalarda, sistemik lupus hastalarēnēn %30ôunda renal 

AFS bildirilmiĸtir.693,694 Bu ­alēĸºalarda renal AFS olanlarēn %30-52ôsinde lupus antikoag¿lanē, 

%72-95 hastada antikardiyolipin antikoru mevcutken, %15 hastada bu serolojik markerlarēn hi­birisi 

yoktu.693-695 Rutin testler ile b¿t¿n antifosfolipid antikorlarē tanēnamaz, bu y¿zden antifosfolipid 

antikoru negatif olup TMA olan hastalar da antikor pozitif olan hastalar gibi tedavi edilmelidir. 

Klinik ĸ¿phe indeksi y¿ksek olduĵunda bºbrek biyopsisi ile tanēyē doĵrulamak gerekir. 

GEREK¢E 
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¶ Sistemik lupusta AFS sēklēkla gºr¿l¿r. LN ve diĵer bulgularēnēn imm¿nsupresyon ile yeterli 

kontrol¿ne raĵmen, AFS tedavisindeki baĸarēsēzlēĵēn KBH veya SDBYône yol a­abileceĵine 

dair orta kalitede kanēt vardēr.  

¶ Sistemik lupus ile AFS i­in antikoag¿lasyon ile ilgili spesifik ­alēĸmalar yoktur ancak 

AFSôda warfarin tedavisinin yoĵunluĵu ile ilgili iki RK¢ vardēr.696,697 Bu ­alēĸmalarda INR 

2-3 olmasē ile 3-4 olmasē arasēnda trombotik olaylar a­ēsēndan fark olmadēĵē ancak INR 3ôten 

b¿y¿k olduĵunda kanama komplikasyonlarēnēn arttēĵē ile ilgili orta kalitede kanētlar vardēr 

¶ Lupusta TTP y¿ksek mortalite ile iliĸkilidir.698 Sistemik lupus zemininde TTP tedavi rehberi 

olacak herhangi bir RK¢ yoktur ancak diĵer lupussuz TTP lerde faydalē rejimlerin 

kullanēlmasē uygun gibi gºr¿nmektedir 

ARAķTIRMA ¥NERĶLERĶ  

¶ AFSônun etkin tedavisinin uzun dºnemde bºbrek fonksiyonlarēna etkisini belirleyecek klinik 

­alēĸma gereklidir.  

¶ Sistemik lupus zeminindeki TTPôde plazma deĵiĸiminin etkinliĵini belirleyecek klinik 

­alēĸma gereklidir. 

12.11: Sistemik lupus ve gebelik 

12.11.1: LN olan kadēnda tam remisyon saĵlanana kadar gebeliĵin ertelenmesinin 

tavsiye edilmesini ºneriyoruz (2D) 

12.11.2: Gebelik sērasēnda siklofosfamid, MMF, ACE-Ķ ve ARBôlerin kullanēlmamasēnē 

tavsiye ediyoruz. (1A) 

12.11.3: Gebelik sērasēnda hidroksiklorokinin devam edilmesini ºneriyoruz. (2B) 

12.11.4: MMF ile tedavi edildiĵi sērada hamile kalan LNôli kadēnda azatiyopirine 

ge­ilmesini tavsiye ediyoruz. (1B) , 

12.11.5: LNôli hastada gebelik sērasēnda n¿ks olursa kortikosteroid ve n¿ks¿n ĸiddetine 

gºre azatiyopirin  ile tedavi edilmesini tavsiye ediyoruz. (1B) 
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12.11.6: Gebe kadēn kortikosteroid veya azatiyopirin  kullanēyorsa bu ila­larda gebelik 

sērasēnda ve doĵumdan en az 3 ay sonrasēna kadar doz azaltēmē yapēlmamasēnē 

ºneriyoruz. (2D) 

12.11.7: Gebelik sērasēnda fetal kayēp riskini azaltmak i­in d¿ĸ¿k doz aspirin 

kullanēmēnē ºneriyoruz. (2C) 

GEREK¢E 

¶ Veriler, aktif LN veya kēsmi remisyondaki LNônin fetal kayēp ve gebelikte bºbrek n¿ks¿n¿n 

artēĸē ile iliĸkili olduĵunu ºne s¿rmektedir. 

¶ Siklofosfamid, MMF, ACE-Ķ ve ARBôleri teratojeniktir.  

¶ Hidroksiklorokin, azatiyopirin ve kortikosteroidler sistemik lupuslu hastalarda gebelik 

s¿recinde g¿venle kullanēlabilir; d¿ĸ¿k doz aspirin sistemik lupusda fetal kayēplarē 

azaltabilir. 

LNôli hastada fetal kayēp riski  birka­ retrospektif seride araĸtērēlmēĸtēr. 78 gebenin katēldēĵē 

vaka-kontrol ­alēĸmasēnda, LN olan hastalar ile LN hikayesi olmayan lupuslu vakalar 

kēyaslandēĵēnda fetal kayēp a­ēsēndan fark gºr¿lmemiĸtir.699 Remisyondaki LN hastalarēnda fetal 

kayēp %8-13 olarak bildirilmiĸtir.700-702 Bununla birlikte, aktif LN hastalarēnda fetal kayēp %35 olup 

­ok daha y¿ksektir.702 LNônin klinik aktivitesine ek olarak hipokomplementemi de fetal kayēp i­in 

risk faktºr¿ olarak gºr¿nmektedir ki bu risk d¿ĸ¿k doz aspirin kullanēmē ile ºnlenebilir. Sistemik 

lupus ve LN olan 113 gebenin alēndēĵē retrospektif bir ­alēĸmada, hipokomplementemide fetal kayēp 

riski olarak RR: 19, aspirin kullanēmēnda RR: 0.11 bulunmuĸtur.701 Bu ­alēĸmadaki b¿t¿n hastalar 

beyaz ērk olduĵundan sonu­lar diĵer ērklar i­in ge­erli olmayabilir. 

Hidroksiklorokine gebelikte devam edilmelidir ­¿nk¿ kesilmesi durumunda, lupus ve LN de 

dahil olmak ¿zere alevlenmeye neden olabilir.703 

Gebe kalēnmasē LN olan hastalarda bºbrekler a­ēsēndan ek risk getirebilir. Bir ­alēĸmada gebe 

ve gebe olmayan LNôli hastalar arasēnda bºbrek n¿ksleri ve progresif bºbrek bozukluĵu a­ēsēndan 

fark olmadēĵē not edilmiĸtir.699 Diĵer ­alēĸmalarda, eĵer LNôde sadece kēsmi remisyon olmuĸsa, veya 

1 g/g¿nden fazla protein¿ri varsa veya bºbrek yetmezliĵi varsa gebelikte bºbrek n¿ksleri daha 

yaygēn bulunmuĸtur.700-702 Gebelik sērasēnda veya sonrasēnda bºbrek n¿ks oranē %10-69 olarak rapor 

edilmiĸtir. 699-702 
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12.12: ¢ocuklarda Lupus Nefriti  

12.12.1: LNôli ­ocuklarēn da aynē eriĸkin LN gibi tedavi edilmesini, dozlarēn hastanēn 

v¿cut boyutu ve GFHôna gºre ayarlanmasēnē ºneriyoruz. (2D) 

GEREK¢ELER 

¶ LNôli ­ocuklar eriĸkinlerle aynē klinik ve patolojik fenotip ­eĸitliliĵi gºsterir 

¶ ¢ocuklarda LN tedavisi ile ilgili hi­bir RK¢ yoktur. 

Bu y¿zden ­ocuk LNôlilerin bu bºl¿m¿n baĸēnda tavsiye edildiĵi ĸekilde tedavi edilmesini 

ºneriyoruz. 12.1-12.10 ºnerileri ­ocuklara da uygulanabilir. 

SUPPLEMENTARY MATERIAL  

 
Supplementary Table 71: Evidence profile of RCTs of MMF vs. Cyc for induction therapy in lupus nephritis. 

Supplementary Table 72: Summary table of RCTs examining MMF vs. IV Cyc for induction therapy in patients 

with lupus nephritis (categorical outcomes). 

Supplementary Table 73: Summary table of RCTs examining MMF vs. IV Cyc for induction therapy in patients 

with lupus nephritis (continuous outcomes). 

Supplementary Table 74: Existing systematic review on Cyc vs. AZA for induction treatment in patients with 

lupus nephritis. 

Supplementary Table 75: Summary table of RCT examining Cyc vs. AZA for induction treatment in patients with 

lupus nephritis (categorical outcomes). 

Supplementary Table 76: Summary table of RCT examining Cyc vs.AZA for induction treatment in patients with 

lupus nephritis (continuous outcomes). 

Supplementary Table 77: Summary table of RCT examining low vs. high dose IV Cyc in patients with lupus 

nephritis (categorical outcomes). 

Supplementary Table 78: Existing systematic review on IV vs. p.o. Cyc treatment in patients with lupus nephritis. 

Supplementary Table 79: Summary table of RCT examining IV Cyc vs. p.o. Cyc in patients with lupus nephritis 

(categorical outcomes).  

Supplementary Table 80: Summary table of RCT examining Cyc vs. AZA for maintenance therapy in patients 

with lupus nephritis (categorical outcomes). 

Supplementary Table 81: Summary table of RCT examining Cyc vs. AZA for maintenance therapy in patients 

with lupus nephritis (continuous outcomes). 
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Supplementary Table 82: Summary table of RCT examining IV Cyc vs. prednisone in patients with membranous 

lupus nephritis (categorical outcomes). 

Supplementary Table 83: Summary table of RCT examining IV CsA vs. prednisone in patients with membranous 

lupus nephritis (categorical outcomes). 

Supplementary Table 84: Summary table of RCT CsA vs. IV Cyc in patients with membranous lupus nephritis 

(categorical outcomes). 

Supplementary Table 85: Summary table of RCT examining rituximab + Cyc vs. rituximab in patients with 

proliferative lupus nephritis (categorical outcomes). 

Supplementary Table 86: Summary table of RCT examining rituximab + Cyc vs. rituximab in patients with 

proliferative lupus nephritis (continuous outcomes). 

Supplementary Table 87: Summary table of RCT examining TAC vs. placebo in patients with lupus nephritis 

(categorical outcomes). 

Supplementary Table 88: Summary table of RCT examining TAC vs. placebo in patients with lupus nephritis 

(continuous outcomes). 

Supplementary Table 89: Summary table of a study examining TAC vs. standard protocols of steroid + p.o. Cyc 

or AZA in patients with class V lupus (categorical outcomes). 

Supplementary Table 90: Summary table of a study examining TAC vs. standard protocols of steroid + p.o. Cyc 

or AZA in patients with class V lupus (continuous outcomes). 

Supplementary Table 91: Summary table of a study examining AZA vs. IV Cyc maintenance therapy in patients 

with lupus nephritis (categorical outcomes). 

Supplementary Table 92: Summary table of a study examining MMF vs. IV Cyc maintenance therapy in patients 

with lupus nephritis (categorical outcomes). 

Supplementary Table 93: Evidence profile of studies examining MMF vs. AZA maintenance therapy in patients 

with lupus nephritis. 

Supplementary Table 94: Summary table of studies examining MMF vs. AZA maintenance therapy in patients 

with lupus nephritis (categorical outcomes). 

Supplementary Table 95: Summary table of studies examining MMF vs. AZA maintenance therapy in patients 

with lupus nephritis (continuous outcomes). 

Not: Ek materyal htpp://www.kdigo.org/clinical_practice_guidlines/GN.php adresinde makalenin online 

versiyonuna eklenmiĸ bulunmaktadēr. 
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B¥LUM  13: PAUCĶ-ĶMM¦N FOKAL VE SEGMENTAL NEKRO TĶZAN 

GLOMER¦LONEFRĶT 

Kidney International Supplements (2012) 2, 233ï239; doi:10.1038/kisup.2012.26 

GĶRĶķ 

Bu bºl¿m, sistemik tutulumu ve ANCA (anti-nºtrofilik sitoplazmik antikor) pozitifliĵi 

olsun ya da olmasēn eriĸkindeki pauci-imm¿n fokal ve segmental nekrotizan GNôler i­in tedavi 

ºnerilerini yapar. Bu rehberin k¿resel uygulamada maliyet etkileri Bºl¿m 2ôde tartēĸēlmēĸtēr. 

13.1: Pauci-imm¿n fokal ve segmental nekrotizan glomer¿lonefritin baĸlangē­ tedavisi 

13.1.1: Baĸlangē­ tedavisi olarak siklofosfamid ve kortikosteroidler kullanēlmasēnē 

tavsiye ediyoruz. (1A) 

13.1.2: Siklofosfamidin kontrendike olduĵu veya aĵēr hastalēĵē bulunmayan 

hastalarda alternatif bir tedavi olarak ritixumab ve kortikosteroidler in 

kullanēlmasēnē tavsiye ediyoruz. (1B) 

13.2: ¥zel hasta gruplarē 

13.2.1: Diyaliz tedavisi gerektiren veya hēzlē sKre artēĸē olan hastalarda 

plazmaferezin baĸlangē­ tedavisine eklenmesini tavsiye ediyoruz. (1C)  

13.2.2: Yaygēn pulmoner hemorajisi olan hastalara ek olarak plazmaferez 

tedavisini ºneriyoruz. (2C) 

13.2.3: Anti -GBM GNôi ve ANCA vask¿liti birlikte saptanan hastalarda, anti-

GBM GNôi i­in ºnerilen kriterler ve tedavi rejimine gºre plazmaferez eklenmesini 

ºneriyoruz (bkz. bºl¿m 14). (2D) 

13.2.4: Diyalize baĵēmlēlēĵē 3 aydēr devam eden ve bºbrek dēĸē sistemik bulgularē 

olmayan hastalarda siklofosfamid tedavisinin kesilmesini ºneriyoruz. (2C) 

ARKA PLAN  

K¿­¿k damar vask¿litleri arterioller, kapillerler ve ven¿ller gibi k¿­¿k ­aplē damarlarēn 

nekrotizan inflamasyonu ile karakterize olan bir grup hastalēĵē kapsar. Bu hastalēklar damar 

duvarēnda imm¿n kompleks birikiminin olmamasē ya da ­ok az bulunmasē ile karakterizedir 
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(pauci-imm¿n). Bazen orta veya b¿y¿k ­aplē damarlar tutulabilir. Pauci-imm¿n k¿­¿k damar 

vask¿litleri gran¿lomlu polianjit (Wegener gran¿lomatozisi), mikroskopik polianjit ve Churg-

Strauss sendromunu i­erir. Bu durumlarda karakteristik bºbrek lezyonu pauci-imm¿n fokal ve 

segmental nekrotizan kresentik GNôtir (kēsaca nekrotizan kresentik glomer¿lonefrit: NKGN). 

Aktif pauci-imm¿n k¿­¿k damar vask¿liti dolaĸēmda bulunan ANCA (ANCA vask¿liti) ile 

birliktedir. NKGN bºbrek dēĸē tutulum olmadan da geliĸebilir.  

NKGNôin klinik belirtileri dismorfik eritrositlerin bulunduĵu mikroskopik hemat¿ri ve 

eritrosit silendirleri ile genellikle ēlēmlē miktarda protein¿ridir (1-3 g/g¿n). Pauci-imm¿n 

NKGNôler sēklēkla g¿nler ve haftalar i­inde geliĸen hēzlē GFH azalmasēyla birliktedir. 

Hastalarēn az bir kēsmēnda asemptomatik mikroskopik hemat¿ri ve minimal protein¿ri ile daha 

sinsi bir seyir gºr¿lebilir ve progresyon aylarē bulabilir. 

Sistemik vask¿litli hastalar bºbrek tutulumu olsun veya olmasēn, bºbrek dēĸē bir veya 

birka­ organēn etkilenmesiyle geliĸen ­eĸitli klinik belirtilerle baĸvurabilirler. Sēklēkla tutulan 

sistemler ¿st ve alt solunum yollarē, cilt, gºzler ve sinir sistemidir. Ciddi pulmoner hemoraji 

ANCA GNôli hastalarēn %10ôunu etkiler ve artmēĸ ºl¿m riskiyle birliktedir.704 Bºbrek dēĸē 

tutulumla giden vask¿litin tedavi gereksinimi renal vask¿litin tedavi se­imini etkileyebilir.  

K¿­¿k damar vask¿liti veya pauci-imm¿n NKGNôi olan hastalarēn yaklaĸēk % 90ôēnda 

nºtrofil gran¿l proteinleri olan myeloperoksidaz (MPO) ya da proteinaz 3 (PR3)ôe karĸē 

geliĸmiĸ ANCA vardēr. 

Bu kēlavuzdaki tedavi ºnerileri ANCA vask¿liti ve/veya GNôi olan hastalarla yapēlan 

­alēĸmalarē kaynak almaktadēr. Mikroskopik polianjit, gran¿lomlu polianjit (Wegener) ya da 

pauci-imm¿n NKGNôin semptom ve bulgularēyla ortaya ­ēkan hastalarēn yaklaĸēk %10ôu 

s¿rekli olarak ANCA negatiftirler. Bu hastalar, spesifik olarak ANCA negatif hastalar ¿zerine 

odaklanmēĸ ­alēĸma olmamasēna raĵmen, ANCA pozitif hastalara benzer ĸekilde tedavi 

edilirler. 

GEREK¢E 

¶ Tedavisiz bērakēlan ANCA vask¿liti (GN ile) ­ok kºt¿ sonu­larla birliktedir. 

¶ Sistemik hastalēĵēn eĸlik ettiĵi ANCA vask¿litinde, kortikosteroid ve siklofosfamid 

tedavisiyle kēsa ve uzun dºnem sonu­larēn dramatik olarak iyileĸtiĵine dair g¿­l¿ 

kanētlar vardēr. 
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¶ Ķmmunsupresif tedavi ciddi NKGNôi olan ve diyaliz tedavisi gereksinimi devam eden 

hastalarda uygun olmayabilir. 

¶ Bºbrek dēĸē belirtilerin olduĵu hastalēkta t¿m hastalar bºbrek disfonksiyonu 

derecesinden baĵēmsēz olarak imm¿nsupresif tedavi almalēdērlar. 

¶ Ciddi NKGNôde plazmaferezin ek yararlar saĵladēĵēna dair g¿­l¿ kanētlar vardēr. 

¶ Yaygēn pulmoner hemorajide plazmaferezin ek yararlar saĵladēĵēna dair zayēf kanētlar 

vardēr. 

¶ Ķnd¿ksiyon tedavisinde rituximabēn en az siklofosfamid kadar etkili olduĵuna dair 

kanētlar vardēr. 

¥nerilen tedavi rejimleri Tablo 30ôda gºsterilmiĸtir. 

Tedavisiz bērakēlan ANCA vask¿liti (GN ile) ­ok kºt¿ sonu­larla birliktedir. Sistemik 

hastalēĵēn eĸlik ettiĵi ANCA vask¿litinde kortikosteroid ve siklofosfamid tedavisinin kēsa ve 

uzun dºnem sonu­larē belirgin iyileĸtirdiĵine dair g¿­l¿ kanētlar vardēr. Bu nedenle ANCA 

vask¿liti ve GNôi olan t¿m vakalarda imm¿nsupresif tedavi d¿ĸ¿n¿lmelidir. Bu durumun nadir 

olasē istisnasē k¿­¿k damar vask¿litinin bºbrek dēĸē bulgularēnēn olmadēĵē, aĵēr seyreden 

bºbreĵe sēnērlē hastalēĵē bulunan hastalardēr. Diyaliz gerektiren ciddi pauci-imm¿n NKGNôli 

hastalarda tedavinin getirdiĵi risklerin bºbreĵin iyileĸme olasēlēĵēndan daha fazla olup olmadēĵē 

veya hangi noktanēn ºtesinde imm¿nsupresif tedavinin gereksiz olduĵu soru iĸaretleri olarak 

ortaya ­ēkmaktadēr.  

Kohort ­alēĸmalar baĸvuruda GFH 10 ml/dk veya daha d¿ĸ¿k olan hastalarēn %57ôsinde 

remisyon geliĸtiĵinden, hangi bºbrek fonksiyon deĵerinin altēnda tedavinin boĸuna verilmiĸ 

olabileceĵini saptamamēĸtēr.706 Baĸlangē­ta diyaliz baĵēmlē olan 69 hastanēn deĵerlendirildiĵi 

óMetylprednisolon or Plasma Exchangeô (MEPEX) ­alēĸmasēnda707 hastalarēn %44ô¿ 12. ayda 

diyalizden baĵēmsēz idi. Plazmaferez tedavisinden ºlme ihtimalinin iyileĸme ihtimalinin ºn¿ne 

ge­tiĵi hastalar sadece ciddi t¿b¿ler atrofisi olan ve neredeyse b¿t¿n glomer¿llerde hasarē olan 

hastalardē.708 Bu ­alēĸma bºbrek dēĸē tutulumu olmayan hastalarda tedavinin, aĵēr glomer¿ler 

kayēp ve ciddi tubulointerstisyel hasarē olanlar dēĸēnda t¿m hastalara verilmesi gerektiĵi 

izlenimini uyandērmaktadēr. Bºbrek dēĸē organ tutulumu belirtilerin olduĵu t¿m hastalar bºbrek 

yetmezliĵi derecesinden baĵēmsēz olarak imm¿nsupresif tedavi almalēdērlar. 

Tablo 30: GN ile birlikte olan ANCA vask¿litinde ºnerilen tedavi rejimleri 
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Ķla­  veriliĸ

yolu 

Baĸlangē­ dozu  

Siklofosfamida  i.v. 0.75 g/m2 3-4 haftada bir 

<60 yaĸ veya GFH< 20 ml/dk/1.73 m2 ise baĸlangē­ dozu 0.5 

g/m2 olarak azalt. 

Bir sonraki dozu, 2. haftadaki en d¿ĸ¿k lºkosit sayēsē >3000/mm3 

olacak ĸekilde ayarla. 

Siklofosfamidb oral 1.5-2 mg/kg/g¿n, <60 yaĸ veya GFH< 20 ml/dk/1.73 m2 ise dozu 

azalt. 

G¿nl¿k dozu lºkosit sayēsē >3000/mm3 olacak ĸekilde ayarla. 

Kortikosteroidler  i.v. Pulse metilprednizolon: 500 mg/g¿n x 3 g¿n 

Kortikosteroidler  oral 4 hafta prednisolon 1mg/kg/g¿n, g¿nl¿k 60 mgôē ge­meyecek. 

3-4 ay i­erisinde kademeli olarak dozu azalt. 

Rituximab c i.v. 375 mg/m2 haftalēk x 4 

Plazmaferezd  60 ml/kg vol¿m replasmanē 

Vask¿lit: 14 g¿n boyunca yedi seans. Eĵer pulmoner hemoraji 

varsa kanama durana kadar g¿nl¿k, sonrasēnda g¿n aĸērē, toplam 

7-10 seans 

Anti-GBM vask¿liti: 14 g¿n boyunca g¿nl¿k veya anti-GBM 

antikorlarē negatifleĸinceye kadar. 

ANCA: antinºtrofilik sitoplazmik antikor; GBM: glomer¿ler bazal membran; GFH: glomer¿ler filtrasyon hēzē; GN: glomer¿lonefrit; i.v.: 

intravenºz. 
apulse ve oral kortikosteroid ile birlikte verilir. Alternatif bir siklofosfamid tedavi ĸemasē, yaĸ ve tahmini GFHôna gºre dozu ayarlanmēĸ 15 g¿n 

aralarla 3 doz 15 mg/kg/g¿n dozunda, remisyon elde edildikten sonra 3 hafta aralarla toplam 3 ay 15 mg/kg/g¿n dozunda verilerek yapēlan 

tedavidir.705 

bpulse ve oral kortikosteroid ile birlikte verilir. 
cpulse ve oral kortikosteroid ile birlikte verilir. 
dpulse kortikosteroid ile birlikte verilmez. Replasman sēvēsē %5 albumindir. Eĵer pulmoner hemoraji veya bºbrek biyopsisi gibi hen¿z 

ge­irilmiĸ cerrahi varlēĵēnda her plazmaferez seansē sonrasē 150-300 ml taze donmuĸ plazma ver. 

 

Hastalēk aktivitesi 

Aktif GNôin bºbrek belirtileri, bºbrek fonksiyonunda progresif bozulma, devam eden 

protein¿ri ile idrarda dismorfik eritrositlerin ve eritrosit silendirlerinin s¿rekli olan varlēĵēdēr.  

Remisyon, vask¿lit belirtilerinin ve GN hastalēk aktivitesinin yokluĵu ile tanēmlanēr. 

Mikroskopik hemat¿rinin kaybolmasē, protein¿ri ve GFHônēn stabilleĸmesi ya da iyileĸmesi 
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aktivitenin yokluĵu olarak tanēmlanēr. ANCA vask¿litinin hastalēk aktivitesi tutulan organ 

sistemindeki aktif hastalēĵa gºre deĵiĸen semptom ve bulgularē gºsterir. 

Siklofosfamid 

Ķnd¿ksiyon tedavisinde kortikostreoidlere siklofosfamid eklenmesiyle remisyon 

oranlarē %55ôlerden %85ôlere ­ēkarken, n¿ks oranlarē 3 kat azalmaktadēr.706,709 

Siklofosfamidin i.v. pulse ve g¿nl¿k oral tedavi rejimleri benzer remisyon ve n¿ks 

oranlarēna sahiptir705 (Online Suppl Tablo 96-99). Tedavi rejimi se­imi; hasta uyumu, maliyet, 

siklofosfamidin k¿m¿latif dozu, lºkopeni sēklēĵē ve enfeksiyon durumlarēna gºre deĵiĸir. Aynē 

tedavi s¿resinde siklofosfamid i.v. pulse tedavisi grubunda alēnan k¿m¿latif doz g¿nl¿k oral 

alēm grubunun yaklaĸēk yarēsēdēr. Dºrt RK¢ônēn meta-analizinde siklofosfamid i.v. pulse 

tedavisi g¿nl¿k oral tedaviyle karĸēlaĸtērēldēĵēnda daha az lºkopeni (RR 0.53 CI %95 0.36-0.77; 

p=0.0009), daha az enfeksiyon (anlamlē deĵil), artmēĸ n¿ks riski ve diyaliz gereksinimi olan 

hasta sayēsēnda artēĸ eĵilimiyle birliktedir.710   

Ķdame tedavide siklofosfamid ve azatiyopirinin karĸēlaĸtērēldēĵē bir RK¢ôda hastalarēn 

b¿y¿k bir kēsmē (%77ôsi) 3. ayēn sonunda, diĵer %16ôlēk kēsmē 3-6 ay arasēnda remisyona 

ulaĸtē.711 Bu nedenle oral siklofosfamid s¿resi genellikle 3 ay ile (maksimum 6 ay) 

sēnērlandērēlmalēdēr. Bu tedavi s¿resin i.v. pulse siklofosfamid tedavisi i­in uyarlamak 

m¿mk¿nd¿r fakat test edilmemiĸtir. Kēsa (6 ay) ve uzun (12 ay) s¿reli siklofosfamid tedavisini 

karĸēlaĸtēran tek ­alēĸma, prognozdaki farkē saptayacak g¿­te deĵildi.712 Bir retrospektif kohort 

analizi siklofosfamid ile yapēlan daha uzun tedavinin n¿ks oranēnē azalttēĵēnē gºstermemiĸtir.706 

Diyaliz gereksinimi olan hastalarda, yeterli bºbrek fonksiyon d¿zelmesi neredeyse her 

zaman tedavinin ilk 3 ayēnda ger­ekleĸir (708,709). Bu nedenle 3 ayēn sonunda hala diyaliz 

baĵēmlē olan, aktif vask¿litin s¿regelen bºbrek dēĸē belirtileri bulunmayan hastalarda 

siklofosfamid tedavisinin kesilmesini ºneriyoruz. 

Pulse metilprednizolon 

Pulse metilprednizolon ind¿ksiyon tedavisinin klinik anlamē direkt olarak test 

edilmemiĸtir. Bu tedavinin gerek­esi hēzlē geliĸen anti-inflamatuvar etkisi ile iliĸkilidir. Y¿ksek 

doz metilprednizolon ANCA ¿reten plazma h¿crelerinin hēzlē azalmasēna da katkē saĵlēyor 

olabilir. Pulse metilprednizolon (3x1000 mg) MEPEX ­alēĸmasēnda oral kortikosteroidler ve 

oral siklofosfamide ek olarak verilen plazmaferez tedavisi ile randomize olarak 
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karĸēlaĸtērēlmēĸtēr.707 Bu ­alēĸmada bºbrek fonksiyonlarēnē korumada pulse metilprednizolonun 

plazmaferezden daha az etkin olduĵu saptanmēĸtēr. ¦­ g¿n 1000 mg/g¿n¿n 500 mg/g¿nden 

daha iyi olduĵunu gºsteren veri yoktur; bu d¿ĸ¿k doz klinik pratikte yaygēn olarak 

kullanēlmaktadēr. Y¿ksek doz kēsa ve uzun dºnemde daha fazla enfeksiyon riski ve 

kortikosteroidin diĵer komplikasyonlarē ile birlikte olabilir. 

Rituximab 

Rituximab ANCA vask¿litinin ind¿ksiyon tedavisi olarak iki RK¢ôda ­alēĸēlmēĸtēr 

(Online Suppl Tablo 100-102). RĶTUXVAS ­alēĸmasēnda 44 yeni tanēlē ANCA vask¿litli hasta 

3:1 ĸeklinde iki tedavi grubuna randomize edilmiĸtir. Birinci kola rituxumab (4 x haftalēk 375 

mg/m2) ile pulse siklofosfamid (i.v.15 mg/kg, 2 hafta ara ile toplam iki doz) ikinci kola pulse 

siklofosfamid (i.v. 15 mg/kg, iki haftada bir 3 kez, sonra 3 hafta aralarla maksimum 10 doz 

olacak ĸekilde) verilmiĸtir.713 Her iki gruptaki hastalar ortak olarak 1000 mg i.v. 

metilprednizolon ve takiben oral kortikosteroid tedavisi aldē. Remisyon (rituximab grubu %76, 

siklofosfamid grubu %82) ve ciddi komplikasyon oranlarē benzerdi. 

Mikroskopik polanjitis ve Wegener gran¿lomatozis tedavisi i­in Rituximab (RAVE) 

­alēĸmasēnda 197 hasta iki tedavi grubuna randomize edildi. Birinci kola ind¿ksiyon tedavisi 

olarak rituximab (haftada bir kez 375 mg/m2 inf¿zyon 4 hafta) sonrasēnda idame olarak placebo 

verilirken ikinci kola ind¿ksiyon tedavisi olarak 1-3 ay siklofosfamid (2 mg/kg/g¿n oral) 

sonrasēnda remisyon saĵlananlarda idame olarak azatiyopirin (2 mg/kg/g¿n oral) 4-6. aylarda 

kullanacak ĸekilde verildi.714 T¿m hastalara 3 kez 1000 mg i.v. pulse metilprednizolonu takiben 

oral kortikosteroid verildi. Her iki grup arasēnda 6 aylēk tam remisyon, komplikasyon yada n¿ks 

oranlarē a­ēsēndan anlamlē fark yoktu. RAVE ­alēĸmasēnda ciddi alveolar hemorajisi ve ciddi 

bºbrek disfonksiyonu (sKre>4 mg/dl [>354ɛmol/l])  olan hastalar dēĸlandēĵē i­in rituximabēn 

rol¿ bu hastalarda belirsiz kaldē. 

Rituximab ind¿ksiyon tedavisinde siklofosfamid ile eĸit etkinlik gºstermekte ve kanētlar 

komplikasyon oranlarēnēn farklē olmadēĵēnē telkin etmektedir. Ancak g¿venlik gibi uzun dºnem 

sonu­lar halen beklemektedir. Ek olarak rituximabēn siklofosfamidle karĸēlaĸtērēldēĵēnda ­ok 

y¿ksek olan maliyeti global kullanēmēnē sēnērlandērmaktadēr. 

Plazmaferez 
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Kortikosteroid ve siklofosfamid ile yapēlan ind¿ksiyon tedavisine plazmaferezin 

eklenme endikasyonu hastada ileri bºbrek yetmezliĵi (sKre>5.66 mg/dl [>500ɛmol/l]) veya 

diff¿z alveolar hemorajinin bulunmasēdēr. 

Renal biyopsi ile doĵrulanmēĸ ANCA vask¿liti olan 137 hastanēn dahil edildiĵi ­ok 

merkezli b¿y¿k bir ­alēĸmada hastalar 7 doz plazmaferez veya 3 kez 1000 mg i.v. 

metilprednizolona randomize edildi.707 Her iki grup hastalar aynē zamanda standart tedavi 

olarak oral siklofosfamid ve oral prednizon, idame tedavisi olarak da azatiyopirin aldēlar. 

Plazmaferez grubunun ¿­ ayēn sonunda belirgin y¿ksek bºbrek iyileĸme oranlarē (plazmaferez 

ile %69, i.v. metilprednizolon ile %49) ve 12 ay sonunda belirgin y¿ksek diyalizsiz saĵkalēm 

oranlarē ile birlikte olduĵu saptandē. Plazmaferezin s¿resinin ANCA titrelerine gºre 

d¿zenlenmesi konusu hen¿z ­alēĸēlmamēĸtēr. 

Plazmaferezin sKre<5.66 mg/dl (>500 ɛmol/l) olan hastalarda ek tedavi olarak 

kullanēldēĵē ­alēĸmalar faydanēn olmadēĵēnē gºsterse de bu ­alēĸmalar kesin kanētlar sunacak 

g¿­ten uzaktēr.715,716 Plazmaferezin ek tedavi olarak kullanēldēĵē b¿y¿k bir RK¢ ĸu an devam 

etmektedir.(clinicaltrials.gov identifier NCT00987389) . 

Diff¿z alveolar hemorajisi olan hastalarda plazmaferez 

Retrospektif vaka serilerinin sonu­larēna gºre ciddi diff¿z alveolar hemorajisi olan 

hastalarda plazmaferez mortalitede azalma saĵlamaktadēr.716,717 Destekleyici kanētlarēn 

g¿c¿n¿n zayēf (kontrol grubu olmayan retrospektif vaka serileri)  olmasēna raĵmen, bu 

tedavinin etkisi (mortalitede azalma) y¿ksektir.709,718 Hafif alveolar hemorajisi (k¿­¿k fokal 

infiltrasyonlar, hipoksisiz veya hafif hipoksinin varlēĵēnda) olan hastanēn plazmaferezden fayda 

gºr¿p gºrmeyeceĵi bilinmemektedir. 

ANCA vask¿liti olan hastalarda Anti-GBM GN overlap sendromu 

Dolaĸan ANCA ve anti-GBMônin birlikte olduĵu hastalarda, kortikosteroid ve 

siklofosfamid tedavisine ek olarak plazmaferez tedavisinin yapēlmasē ºnerisi, Anti-GBM GN 

tedavisinin gerek­eleri temel olarak yapēlmēĸtēr. Anti-GBM hastalēĵē olan hastalarēn ¿­te 

birinde, genellikle MPOôa karĸē ANCA antikorlarē da vardēr. ANCA/Anti-GBM overlapē 

geliĸen hastalarēn yalnēzca anti-GBM veya ANCA vask¿liti olan hastalara gºre daha kºt¿ 

prognozu vardēr.719  

MMF  
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ANCA vask¿litinde MMFôin ind¿ksiyon tedavisinde kullanēlmasēnē destekleyen veriler 

yetersizdir. Her ne kadar kontrols¿z k¿­¿k ­alēĸmalarda kortikosteroid ve siklofosfamid ile 

rapor edilen remisyon oranlarēyla MMFôin benzer remisyon oranlarēna sahip olduĵu raporlansa 

da720 MMFôin kesilmeden kullanēlmasēna raĵmen n¿ksler rapor edilmiĸtir.721 

Bug¿ne kadar yapēlan kontroll¿ tek ­alēĸma ¢inôden 35 hasta i­eren ve izlemlerde 4 

hastanēn takip dēĸē kaldēĵē (hepsi siklofosfamid grubundan) MMF (1.5-2 g/g¿n) ile 

siklofosfamidin (aylēk i.v. pulse 0.75-1 g/m2) karĸēlaĸtērēldēĵi ­alēĸmadēr.722 Takipsiz 4 hasta 

analizden ­ēkarēldēĵēnda her iki grupta remisyon oranlarē benzerdi. Altē aydan sonraki izleme 

ait veriler ­alēĸmada eksikti. MMF ile siklofosfamidin karĸēlaĸtērēldēĵē daha b¿y¿k bir RK¢ ĸu 

anda devam etmektedir. (clinicaltrials.gov identifier NCT00414128)  

13.3: Ķdame tedavi 

13.3.1: Remisyona girmiĸ hastalara idame tedavisi verilmesini tavsiye ediyoruz. 

(1B) 

13.3.2: Remisyona girmiĸ hastalarda idame tedavisinin en az 18 ay s¿rd¿r¿lmesini 

ºneriyoruz. (2D) 

13.3.3: Diyaliz ihtiyacē devam eden ve bºbrek dēĸē organ tutulumu olmayan 

hastalarda idame tedavisi ºnermiyoruz. (2C) 

13.4: Ķdame tedavi i­in ila­ se­imi: 

13.4.1: Ķdame tedavisi olarak oral azatiyopirinin  1-2 mg/kg/g¿n dozunda 

kullanēlmasēnē tavsiye ediyoruz. (1B) 

13.4.2: Azatiyopirin  alerjisi veya intoleransē olan hastalarda MMFôin g¿nde 

maksimum 2x1 g olacak ĸekilde idame tedavide kullanēlmasēnē ºneriyoruz. (2D) 

13.4.3: ¦st solunum yolu hastalēĵē olanlarda idame tedavisine ek olarak 

trimetoprim -sulfamethoksazol tedavisini ºneriyoruz. (2B) 

13.4.4: GFH >60 ml/dk/1.73m2 olan, azatiyopirin  ve MMF intoleransē olan 

hastalarda idame tedavi i­in metotreksat (baĸlangē­ta 0.3 mg/kg/hafta, maksimum 

25 mg/hafta) tavsiye ediyoruz. (1C) 

13.4.5: Ek tedavi i­in etanercept kullanēlmamasēnē tavsiye ediyoruz. (1A) 
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ARKA PLAN  

Ķdame tedavi endikasyonu iyi tanēmlanmamēĸtēr. Ķdame tedavinin amacē vask¿lit 

n¿kslerinin sēklēĵēnē ve ciddiyetini azaltmaktēr. Trimetoprim-sulfametoksazol ile yapēlan birka­ 

k¿­¿k ­alēĸma (bkz. gerek­e) dēĸēnda, farklē idame tedavilerinin etkinliĵini diĵerleriyle 

karĸēlaĸtēran RK¢ôlar olmasēna raĵmen, idame tedavinin yararēnē gºsterecek placebo-kontroll¿ 

­alēĸma yoktur. Bu nedenle idame tedavisinden fayda gºrme olasēlēĵē farklē hasta gruplarēnda 

tekrarlama riskinin deĵerlendirilmesine baĵlē gibi gºr¿nmektedir. ¥rneĵin d¿ĸk¿n, yaĸlē bir 

hastada d¿ĸ¿k doz idame imm¿nsupresif tedavi riski, ciddi n¿ks riski ­ok y¿ksek olan benzer 

hastaya karĸē ºl­¿l¿p tartēlmalēdēr. Ķdame imm¿nsupresif tedavi n¿ks i­in y¿ksek riskli 

hastalarda kabul edilir, fakat tekrarlama olasēlēĵē d¿ĸ¿k olan hastalarda idame tedavinin 

potansiyel faydasē d¿ĸ¿k olabilir. 

GEREK¢E 

¶ N¿ks riski y¿ksek olan veya siklofosfamid ind¿ksiyon tedavisini 6 aydan az almēĸ 

hastalarda idame tedavi gerekliliĵi konusunda orta d¿zeyde g¿­te kanētlar vardēr.  

¶ Ķdame tedavi s¿resinin en az 18 ay olmasē konusunda kanētlar d¿ĸ¿k g¿­tedir. 

¶ Azatiyopirinin bir RK¢ôda etkinliĵinin siklofosfamide eĸit olmasē ve yan etki profilinin 

daha iyi olmasē nedeniyle idame tedavide tercih edilmesi konusunda orta d¿zeyde g¿­te 

kanētlar vardēr. 

¶ Trimetoprim-sulfametoksazol¿n sadece vask¿lite baĵlē ¿st solunum yolu tutulumu olan 

hastalarda n¿ks riskini d¿ĸ¿rmek i­in idame tedaviye ek olarak verilmesine dair orta 

d¿zeyde g¿­te kanētlar vardēr. 

N¿ks riski 

Kohort ­alēĸmalara gºre n¿ks i­in risk faktºrleri, PR3-ANCA pozitfliĵinin 

kaybolmamasē (MPO-ANCA ile karĸēlaĸtērēldēĵēnda), ¿st solunum yolu hastalēĵē ºyk¿s¿ 

(sin¿zit, subglottik stenoz gibi) ve alt solunum yolu hastalēĵēdēr (diff¿z alveolar hemoraji, kavite 

veya nod¿ller). Bunlardan birine sahip olan hastalarda risk 1.7 kat artarken, ¿­¿ne birden sahip 

olanlarda yaklaĸēk 4.7 kat n¿ks riski artēĸē vardēr.706 

Siklofosfamid tedavisi sonrasē devam eden PR3-ANCA pozitifliĵi olan hastalar negatif 

olan hastalarla karĸēlaĸtērēldēĵēnda 2-3 kat artmēĸ n¿ks riskine sahiptir.723 Ek olarak devam eden 

PR3-ANCA pozitifliĵi olan hastalarēn tanēdan sonraki 5 yēl i­inde belirgin olarak y¿ksek n¿ks 

ihtimali vardēr.723 Remisyona girmiĸ ve siklofosfamid tedavisinden azatiyopirin idame 
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tedavisine ge­iĸ sērasēnda PR3-ANCA pozitifliĵi devam eden hastalarla devam etmeyenler 

karĸēlaĸtērēldēĵēnda; pozitif hastalar 2.2 kat daha fazla tekrarlama riskine sahiptir. MPO-

ANCAôsē pozitif hastalarda ulaĸēlabilir benzer veri yoktur. 

Hi­ risk faktºr¿ olmayan hastalarda idame imm¿nsupresif tedavi ihtiyacē olup olmadēĵē 

bilinmemektedir. Bu hastalarda idame tedavinin kar-zarar oranē deĵerlendirilmemiĸtir. 

Hastalēĵēn tekrarlama riskleri temel alēnarak idame tedavinin d¿zenlenmesi klinik ­alēĸmalarla 

test edilmemiĸtir. 

Ķdame tedavi i­in imm¿nsupresif ila­ se­imi 

Kortikosteroid tedavisinin toplam optimal s¿resi net deĵildir. Bazē ­alēĸmalarda idame 

tedavide prednison d¿ĸ¿k dozda (7.5 mg/g¿n) 12 ayē ge­en s¿relerde verilmiĸtir.711 Diĵer 

kohort ­alēĸmalarēnda remisyona giren hastalarda kortikosteroid tedavisi azaltēlarak 5. ayēn 

sonunda tamamen kesilmiĸtir.706 

Ulaĸēlabilen en iyi veri azatiyopirinin 1-2 mg/kg/g¿n dozunda 6-18 ay kullanēlmasēnē 

desteklemektedir. Bu sonu­ azatiyopirin veya siklofosfamidin remisyon idame tedavisinde 

kullanēlmasēnē karĸēlaĸtēran RK¢ôdan edinilmiĸtir.711 Bu ­alēĸma, azatiyopirinin n¿ksleri 

engelleyici ºzelliĵini test etmek i­in (plasebo karĸēlaĸtērmalē) dizayn edilmemesine raĵmen, 3-

6 aylēk siklofosfamid tedavisinden sonra idame tedavisi olarak baĸlanan azatiyopirin grubu ile 

siklofosfamid tedavisinēn kesilmeden 12. aya kadar s¿rekli kullanēldēĵē grubu karĸēlaĸtērmēĸ ve 

18. aya kadar benzer n¿ks oranlarē saptamēĸtēr.  

Ķdame tedavide azatiyopirin MMFôe ¿st¿n gºr¿nmektedir. ANCA vask¿litli 155 hastayē 

i­eren b¿y¿k bir RK¢ôda siklofosfamid ve kortikosteroid tedavisiyle remisyona ulaĸēlmēĸ 

hastalar MMF (2 g/g¿n) ve azatiyopirin (2 mg/kg/g¿n) tedavilerine randomize edilmiĸtir. MMF 

grubunda n¿ks oranlarē daha y¿ksek saptanmēĸtēr (HR 1.7; p=0.02).724 Bu nedenle ANCA 

vask¿litinde azatiyopirinin idame tedavide ilk tercih edilen ila­ olmasēnē ºneriyoruz. Ancak 

azatiyopirini tolere edemeyen veya alerjik olan hastalara MMF tedavisini ºneriyoruz. 

Plasebo kontroll¿ bir ­alēĸmada trimetoprim-sulfametoksazol ¿st solunum yolu 

tutulumunun n¿ks riskinde azalmayla birliktedir.725 Trimetoprim-sulfametoksazol kullanēmēnēn 

diĵer organ tutulumlarēnēn n¿ks oranlarēna etkisi yoktur. 

B¿y¿k bir RK¢ôda siklofosfamid ve kortikosteroid ile remisyon saĵlandēktan sonra 

metotreksat (baĸlangē­ta 0.3 mg/kg/hafta, sonrasēnda hēzlē bir ĸekilde 25 mg/hafta dozuna 
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y¿kseltilerek) ve azatiyopirin (2 mg/kg/g¿n) ile 12 aylēk idame tedavisi karĸēlaĸtērēlmēĸtēr.726 

¢alēĸma metotreksatēn n¿ksleri azaltmada azatiyopirine ¿st¿nl¿ĵ¿n¿ gºstermek i­in deĵil, 

ómetotreksat azatiyopirinden daha g¿venlidirô hipotezini test etmek i­in planlanmēĸtē. N¿ks 

oranē a­ēsēndan iki grup arasēnda anlamlē fark yoktu (metotreksat %33, azatiyopirin %36; 

p=0.71) ve ortalama randomizasyon-n¿ks s¿resi 20.6Ñ13.9 aydē. Metotreksatēn yan etki oranlarē 

azatiyopirin ile karĸēlaĸtērēldēĵēnda daha y¿ksek bulunmadē (HR 1.65; %95 CI 0.65-4.18; 

p=0.29). Ancak metotreksat kullanēmēyla geliĸen yan etkilerin ciddiyeti daha fazlaydē. Bu 

nedenle GFH<30 ml/dk/1.73m2 olan hastalarda metotreksat ºnerilmez. GFH<60 ml/dk/1.73m2 

olan hastalarda ise doz ayarlanmalēdēr. 

TNF reseptºr-Fc f¿zyon proteini olan etanerceptin gran¿lomlu polianjitisi (Wegener) 

olan hastalarda remisyon idame tedavisi i­in kullanēmēnēn etkinliĵi ve g¿venilirliĵi bir RK¢ôda 

deĵerlendirilmiĸtir. Hastalar kortikosteroid tedavisine ilaveten oral g¿nl¿k siklofosfamid veya 

metotreksattan oluĸan standart idame tedaviye etanercept ya da plasebo eklenmesiyle 

randomize edilmiĸlerdir. Etanercept n¿ks sēklēĵēnē ve ĸiddetini azaltmamēĸtēr ve solid t¿mºr 

gºr¿lme sēklēĵēnēn artēĸēyla birliktedir. Bu nedenle ºnerilmez.727,728 Test edilmemelerine 

raĵmen diĵer anti-TNF ila­larēnēn kullanēmēnē ºnermiyoruz. 

Ķdame tedavi s¿resi: 

Ķdame tedavinin ne kadar s¿rmesi konusunda bir ºneriyi destekleyecek direk veri 

yoktur. Tam remisyon geliĸmiĸ hastalarda idame tedavinin 18 ay kullanēlmasē konusundaki 

ºneri CYCAZAREM ­alēĸmasēnda kullanēlan idame tedavisinin s¿resinden ­ēkarēlmēĸtēr.711 

Diĵerleri d¿ĸ¿nd¿rmese de bazē kohort ­alēĸmalar ind¿ksiyon tedavisi sonrasē n¿kslerin ilk 18 

ay i­erisinde daha sēk olduĵunu d¿ĸ¿nd¿rmektedir.  

ANCA vask¿litli hastalarēn retrospektif analizlerinde son dºnem bºbrek yetmezliĵi 

(SDBY) olan hastalarda vask¿lit n¿ks oranlarē yaklaĸēk %60 daha az iken imm¿nsupresif idame 

tedavisi altēnda olanlarda enfeksiyon sēklēĵē 2 kat artmēĸtēr.727,728 Ek olarak bu hasta grubunda 

enfeksiyon ºl¿m¿n en ºnemli nedeni bulunmuĸtur. N¿ks oranlarēnēn daha d¿ĸ¿k, enfeksiyon 

ve ºl¿m riskinin daha y¿ksek olmasē nedeniyle, kar-zarar oranē kronik diyalize giren ANCA 

vask¿litli hastalarda, aktif bºbrek dēĸē organ tutulumu yokluĵunda idame imm¿nsupresif 

tedavinin rutin olarak kullanēlmasēnē desteklemez.  


