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1. GIRIS ve AMAC

Kronik Bobrek Hastaligi (KBH), cocuklarda biiylime, gelisme ve yasam
kalitesini ¢ok yonlii olarak etkileyen ilerleyici bir hastaliktir. KBH, erken evrelerde
asemptomatik ve sinsi seyredebilir. Hastaligin ilerlemesiyle birlikte fark edilen
anemi, biliylime geriligi, mineral ve kemik bozukluklart ve {iremiye bagl
semptomlarla ortaya ¢ikar. Cocuklarda KBH’in en sik nedeni, bobrek ve iiriner
sistemin konjenital anomalileri (CAKUT) olup olgularin yaklasik %40-50’sini
olusturmaktadir (1, 2).

Yetigkinlerde iskelet sagliginin temelini, cocuk ve ergenlik donemindeki
kemik mineralizasyonu olusturur; kemik kiitlesinin  %90’1 ilk 20 yilda
gerceklesmektedir. KBH ile ortaya ¢ikan metabolik ve hormonal diizensizlikler,
cocuklarda ozellikle biiyiime ve kemik mineralizasyonunu olumsuz etkileyerek
KBH’a bagli kemik ve mineral bozukluguna (CKD-MBD) yol agmaktadir (2, 3).

Ileri evre KBH tedavisinde renal replasman tedavisi uygulanmaktadir. Evre
5 KBH olan ¢ocuklarda bobrek nakli, diyalize gore daha iyi hayatta kalma oranina,
biiyiime ve saglikla ilgili iy1 yagam kalitesine sahip olmasi1 nedeniyle tercih edilen
tedavi yontemidir. Bobrek nakli sonrasi, KBH kaynakli risk faktorleri ortadan
kalkarken nakil ile ilgili yeni risk faktorleri ortaya ¢ikmaktadir. Boylece nakil
sonrasi diisiik kemik mineral yogunlugu (BMD) gelisme riski devam etmektedir.
Glukokortikoidler basta olmak {izere immiinsiipresif tedaviler, diisiikk kemik
mineral yogunluguna yol agmaktadir (3-6).

Bir¢ok ¢ocuk bobrek nakli alicisina, KBH nedeniyle diistik kemik mineral
yogunlugu ile nakil yapilmaktadir. Nakil sonrast D vitamini eksikligi,
hiperparatiroidizm, FGF-23 yiiksekligi, hipofosfatemi, immiinsiipresif tedavi
(yiiksek doz glukokortikoid kullanimi ve kalsindrin inhibitorleri) ve gecikmis
puberte nedeniyle kemik mineral yogunlugu olumsuz etkilenmektedir (3).

Bobrek nakli sonrasi yogun immiinstpresif tedavi ile akut ve kronik
rejeksiyonun Onlenmesi amaclanir ancak kullanilan ilaglarin ¢ogunlugu kemik

mineral metabolizmasini olumsuz etkilemektedir. Glukokortikoidler ve kalsinorin



inhibitorleri basta olmak iizere immiinsiipresif ilaglar, osteoblast aktivitesini
baskilayarak ve osteoklastik kemik yikimini artirarak kemik mineralizasyonu
tizerinde olumsuz etkilere yol agmaktadir. Cocuk bobrek nakli alicilarinda diisiik
kemik mineral yogunlugu ve osteoporoz riski artmaktadir. Cocuklarda bobrek nakli
sonrasi risk faktorleri nedeniyle kemik sagliginin yakin takibi ve korunmasi kritik
oneme sahiptir (3, 7, 8).

Bu calismada, Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Nefroloji Bilim
Dali’nda takip edilen ¢ocuk bobrek nakilli hastalarda nakil sonras1 kemik mineral
bozuklugu sikligim1 degerlendirmeyi amaglanmistir. Nakil sonrasi kemik mineral
bozuklugu sikligi ve siddetini belirlemek, bu bozukluga etki eden klinik,
biyokimyasal ve tedaviye bagl faktorleri ortaya koymak ve degistirilebilir risk
faktorlerini saptamak hedeflenmistir. Elde edilecek bulgularin, ¢ocuk bobrek nakilli
hastalarda kemik sagliginin izlenmesi ve korunmasina yonelik klinik yaklagimlara

katki saglayacagi diigiiniilmektedir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Kronik Bobrek Hastahg

Kronik Bobrek Hastaligi (KBH), en az 3 ay boyunca devam eden yapisal ve
fonksiyonel bobrek hasari ile karakterize geri doniisiimsiiz bir hastaliktir.
Glomeriiler filtrasyon hizinin (GFR) > 3 ay boyunca GFR < 60 ml/dak/1,73 m2
olmas1 veya bobrek hasar1 bulgularinin olmasi (proteiniiri, hematiiri, renal tiibliler
bozukluk, goriintiilemede anormallik) olarak tanimlanir (4).

Cocukluk yas grubunda en sik neden bdbrek ve iiriner sistemin konjenital
anomalileri olup ¢ocuklarda KBH 1 %40-50’sini olusturmaktadir (1, 4). Cocukluk
yas grubunda etyoloji, cografya ve iilkelerin gelismislik diizeyi ile iligkili olmakla
birlikte herediter nefropatiler ikinci en sik KBH nedeni olarak goriilmektedir (9).

KBH, erken evrelerde asemptomatik ve sinsi seyredebilir. Cocuklarda
genellikle ge¢ donemde fark edilen anemi, biiyiime geriligi, kemik-mineral
bozuklugu ve liremiye bagli semptomlarla ortaya ¢ikar. Metabolik asidoz, hormonal
diizensizlik, hipertansiyon, istahsizlik ve proteiniiri diger sik goriilen klinik
bulgulardir (2).

Cocuklar, KBH’a bagl biiyiime geriligi, uzun siireli diyaliz tedavisi ve sik

hastane yatislar1 nedeniyle psikososyal a¢idan olumsuz etkilenmektedir (2).

2.2. Kronik Bobrek Hastalhigi Tedavisi

Tedavide; altta yatan nedene yonelik yaklasimlar, progresyonun
yavaglatilmasi, metabolik komplikasyonlarin yonetimi ve ileri evrede renal

replasman tedavisi yer almaktadir (4).



2.2.1. Renal Replasman Tedavileri
Periton Diyalizi

Periton diyalizi, periton boslugu ve zar1 aracilifiyla gerceklestirilen bir
diyaliz yontemidir.
Evde uygulanabilmesi ve sosyal yasami desteklemesi nedeniyle ¢ocuklarda

sik tercih edilen bir yontemdir (10, 11).

Hemodiyaliz

Hemodiyaliz, katater veya arteriyovenoz fistiil araciligiyla kanin toksin
maddelerden ve fazla sividan arindirilmasidir. Vendz kateter gereksinimi, hastane
bagimli bir tedavi olmasi ve kiiglik ¢ocuklarda hemodinamik instabiliteye neden

olmasi1 dezavantajlaridir (12).

2.3. Bobrek Nakli

Cocuklarda bobrek nakli, evre 5 KBH ile takipli hastalarda en giivenilir ve
konforlu tedavi yontemidir. Bobrek nakli, son yillarda Onemli ilerlemeler
kaydederek diinya ¢apinda binlerce hasta i¢in kabul gérmiis ve basarili bir tedavi
segenegi olmustur. Immiinsiipresif tedavilerdeki yeni gelismeler sayesinde bobrek
nakli sonrasi sag kalim oranlar1 artmistir. Basarili bobrek nakli; biiylimeyi, sag
kalimi ve saglikla iligkili yasam kalitesini iyilestirir. Ayrica nodropsikolojik
gelisimin olumlu yonde ilerlemesini saglar. Bobrek nakli yapilan ¢ocuklarin daha
uzun bir yasam beklentisine sahip olmas1 nedeniyle, bu grupta nakil fonksiyonunu
ve nakil sagkalimini en iist diizeye ¢ikarmak 6nemlidir (4, 5, 13-15).

Nakil, hastaliga bagli anemi ve metabolik bozukluklarin diizeltilmesine,
beslenme ve istahin artmasina, fiziksel aktivitenin, bliylimenin ve sosyal iligkilerin
gelismesine olanak saglar. Sonug¢ olarak ¢ocugun yasam kalitesinde belirgin
iyilesme goriiliir (16).

Preemptif bobrek nakli (PKT), diyalizle iligkili morbidite ve mortaliteyi

onlemek icin diyaliz tedavisi uygulanmadan bobrek nakli yapilmasidir (17).



Cocuklarda diyalizin bir¢ok dezavantaji bulunmaktadir. Diyaliz, kronik hacim
yiiklenmesi ve tremik toksinlerin etkisiyle biiyiime, anemi, kemik mineral
metabolizmasi ve kardiyovaskiiler sistem iizerinde olumsuz etkilere yol agmaktadir
(18-20). Cocuklarda bobrek nakillerinin, ABD'de %30'u Avrupa’da %20’si
preemptif olarak gergeklestirilmektedir (5, 21). Klinigimizden Aksoy ve ark.
yaptig1 ve 465 ¢ocuk bdbrek nakli alicisint irdeledigi ¢alismada preemptif bobrek
nakli oran1 %36,6 olarak saptanmistir (22). PKT’nin greft ve hasta sagkalimi
tizerindeki etkileri konusunda literatiirde heniiz goriis birligi saglanamamistir. Bu
konuda yapilan c¢alismalar, PKT’nin hem greft hem hasta sagkalimini
tyilestirdigini, diyaliz sonrasi yapilan nakillere kiyasla daha avantajli oldugunu
gostermistir (23, 24). Ancak bazi ¢alismalarda, diyaliz sonrasi gergeklestirilen ve
preemptif bobrek nakilleri arasinda greft ve hasta sagkalimi agisindan anlamli bir
farklilik olmadig1 saptanmustir (25, 26).

Bobrek naklinde organ, canli dondr veya kadaverik dondr olmak iizere 2
sekilde saglanmaktadir.

Canli dondr nakiller: Cocuklarda genellikle verici anne veya baba oldugu
icin canli vericilerin orani eriskinlere gore daha yiiksektir. Canli dondrden nakil
yapildiginda soguk iskemi siiresinin daha kisa olmas1 ve daha 1iyi HLA uyumu, greft
sag kalimimi artirmaktadir (27, 28).

Kadaverik nakiller: Organin beyin olimi gerceklesmis bireyden yasal
vasilerinin izni ile elde edilmesidir. Tiirkiye’de Saglik Bakanligi Genel Miidiirligii
Doku, Organ Nakli ve Diyaliz Hizmetleri Daire Bagkanliginin denetiminde
uygulanmaktadir. Bobrek nakli ve organ dagitim protokolleri, iilkeler arasinda
biiyiik farklilik gdstermektedir. Ulkemizde ve c¢ogu Avrupa iilkesinde, nakil
bekleme listesinde bulunan ¢ocuk hastalara oncelik taninmaktadir. Boylece, geng
kadavra donor bobrekleri, cocuk alicilara daha yiiksek oranda yonlendirilmistir
(29).

2.3.1. Immiinsiipresyon

Nakledilen bobrege karst olusacak immiin yanit rejeksiyon olarak

adlandirilan ve nakledilen greftin kaybi1 ile sonuglanan bir hasara yol agar. Bu



nedenle bobrek nakli yogun immiinsiipresyon gerektiren bir tedavi yontemidir.
Immiinsiipresif tedavinin temel amaci, akut ve kronik rejeksiyonu onlemektir.
Bununla birlikte asir1 immiinsiipresyon, enfeksiyon ve malignite riskini artirdigi
icin immiinsiipresiflerin uygun doz araliginda kullanilmasi onemlidir (7, 30).
Ayrica kullanilan ilaglarinin neredeyse tamaminin kemik mineral metabolizmasi
tizerine olumsuz etkisi bulunmaktadir.

Nakil sonrasinda idame immiinsiipresif tedavi; kalsinorin inhibitorleri
(takrolimus, siklosporin), antimetabolit ilaglar (mikofenolat, azatioprin) ve
steroidlerden (prednizolon, metilprednizolon) olusmaktadir (7).

Kalsindrin inhibitorleri, T hiicre aktivasyonunu baskilayarak etki
etmektedir. Siklosporinin hem kemik yapimini hem de kemik yikiminmi artirarak
yiiksek doniisiimlii kemik kaybina yol actigi, takrolimusun sadece kemik yikimini
artirarak kemik kaybina neden oldugu goriilmiistiir (31, 32).

Steroidler, nakil sonrasi hem indiiksiyon hem de idame tedavide
kullanilmaktadir. Steroidin uzun siire kullanimina bagl biiyiime geriligi, kemik
mineralizasyonunun azalmas1 ve puberte gecikmesi gibi yan etkiler goriilmektedir
(33-35).

Ayrica steroidler; obezite, hipertansiyon, dislipidemi ve hiperglisemi gibi

kardiyovaskiiler risk faktorlerinin gelisiminde rol oynamaktadir (36).

2.4. Kronik Bobrek Hastalig1 ve Kemik Mineral Metabolizmasi

KBH’da bobrek fonksiyonu bozulmasi sonucunda hiperfosfatemi gelisir.
Fosfor yiiksekligine bagl olarak FGF23 (Fibroblast biiyiime faktorii 23) seviyesi
yiikselir. FGF 23 artis1 idrarda fosfor atilimin1 artirir ve 1-alfa hidroksilaz enzimini
inhibe ederek kalsitriol iiretimini baskilar. Aktif D vitamini diizeyi azaldig1 i¢in
kalsiyum emilimi azalir, hipokalsemiye sekonder hiperparatiroidizm gelisir.
Hiperparatiroidizm, kemik rezorbsiyonunu ve bdylece kemikten kalsiyum
salmimini artirarak kalsiyum seviyesini normal aralikta tutmaya calisir. Ozetle,
tiim siire¢ demineralizasyona, normal kemik yapisinin kaybina ve kirik riskinde

artisa yol acar (37).



FGF-23, osteositlerden salgilanip Klotho esliginde bobrek proksimal
tiiblillerinde sodyum-fosfat ko-transporterlarini baskilayarak fosfatiiriye neden olan
bir hormondur. KBH ile takipli hastalarda, bobrek fonksiyonu azaldik¢a serum FGF
23 seviyesi giderek artar. Erken evre KBH’da, FGF 23 yiiksekligi saptanan
hastalarin cogunda PTH normal sinirlarda kalir. Bu durum, FGF 23 artisinin kemik
mineral bozuklugunun en erken biyokimyasal gostergelerinden biri oldugunu
ortaya koymaktadir (38).

2020’de yapilan sistematik incelemede eriskinlerde KBH sonrasi osteopeni
ve osteoporoz sikligina bakilmis; osteopeni sikliginin ortalama %45,91, osteoporoz
sikligimin ortalama %23,29 oldugu gorilmiistiir (39). Andrade ve ark. yaptigi
calismada KBH ile izlenen 20 ¢ocuk hastanin kemik mineral yogunlugu Dual-
Enerji X-Isin1 Absorpsiyometrisi (DEXA) ile incelendiginde, hastalarin %25’inde
BMD Z<-2 olarak saptanmistir (40).

2.5. Bobrek Nakli Sonras1 Kemik Mineral Metabolizmasi

Yetiskinlerde iskelet sagliginin temelini, ¢ocuk ve ergenlik donemindeki
kemik mineralizasyonu olusturur; kemik kiitlesinin %901 ilk 20 yilda
gerceklesmektedir. Kemik gelisimi i¢in endokrin sistem ve mineral metabolizmasi
dengede olmalidir. KBH ile ilgili faktorler kemik mineralizasyonunu olumsuz
etkileyerek KBH-Kemik ve Mineral bozukluguna yol agmaktadir.

Bobrek nakli sonrasi, KBH kaynakli risk faktorleri ortadan kalkarken nakil
ile ilgili yeni risk faktorleri ortaya ¢ikmaktadir. Boylece nakil sonras1 diisiik BMD
gelisme riski devam etmektedir (3).

Bir¢ok ¢ocuk bobrek nakli alicisina, KBH nedeniyle diisiik kemik mineral
yogunlugu ile nakil yapilmaktadir. Nakil sonrast D vitamini eksikligi,
hiperparatiroidizm, FGF-23 yiiksekligi, hipofosfatemi, immiinsiipresif tedavi
(yiiksek doz glukokortikoid kullanimi1 ve kalsinérin inhibitorleri ) ve gecikmis
puberte nedeniyle kemik mineral yogunlugu olumsuz etkilenmektedir. Bobrek
nakli alicilarinda, DEXA oOl¢limlerinde diisiik kemik mineral yogunlugu sik

goriilmektedir (3, 41, 42).



2.5.1. D Vitamini Eksikligi

Cocuk bobrek nakli alicilarinda D vitamini eksikligi, saglikli popiilasyona
gore daha yiiksektir. Cocuklarda kemik mineralizasyonu ve biiylimesinde D
vitamini énemli rol oynamaktadir. D vitamini eksikligi, hiperparatiroidizm, kisa

boy ve hipofosfatemi ile iligkilidir (43, 44).

2.5.2. Hiperparatiroidizm, FGF 23 Yiiksekligi ve Hipofosfatemi

Nakil sonrast hem FGF 23 hem de parathormon (PTH) yiiksekligi
hipofosfatemiye sebep olmaktadir, ancak hangisinin hipofosfatemi {izerinde daha
etkili oldugu konusunda daha fazla ¢alismaya ihtiya¢ vardir. Uzun siire
hipofosfatemi, osteoblast aktivitesinin ve kemik mineralizasyonunun azalmasina

sebep olarak diisiik kemik mineral yogunlugu riskini arttirir (3).

2.5.3. Hipomagnezemi

Bobrek nakli sonrasi  kalsindrin  inhibitérii  kullanimina  bagh
hipomagnezemi sik goriilmektedir. ~ Magnezyum, kemikteki hidroksiapatit
yapisinin temel bilesenidir. Ayrica osteoblast ve osteoklastlarin fonksiyonu igin
gereklidir.

Magnezyum eksikligi, kemik yapisinin olusumu ve kemik hiicreleri
tizerindeki etkisi nedeniyle osteoporoz gelisimine katkida bulunur. Ayrica PTH
sekresyonunu bozabilir, PTH direncine neden olabilir ve 1,25-(OH).D; iiretimini
azaltabilir. Ozetle hipomagnezemi, diisiik kemik mineral yogunlugu ile iliskilidir

(45, 46).

2.5.4. Ilaglarin Kemik Mineralizasyonu Uzerine EtKisi

Nakil  sonrast1  immiinsiipresif = kullanimi,  ¢ocuklarda  kemik
mineralizasyonunun bozulmasina neden olur.
Steroidler; gastrointestinal kalsiyum emilimini azaltir, osteoblast

proliferasyonunu baskilar, apoptozunu artirir, GH/IGF-1 ekseni lizerinde olumsuz



etki gosterir ve osteoklast aktivitesini artirir. Bu etki mekanizmalariyla kemik
yapimi1 azalmakta, kemik yikimi1 ve kirik riski artmaktadir.

Takrolimus ve siklosporin gibi kalsinérin inhibitorleri, D vitamini
reseptOriinli ve osteoprotegerin sentezini inhibe ederek, osteoklastik aktiviteyi
uyararak kemik gelisimini olumsuz etkiler (3).

Caligmalarda sirolimus ve everolimus gibi mTOR inhibitdrlerinin,
osteoblast yapimini ve kemik biiylime plagini inhibe ederek kemik olusumunu ve

biiylimeyi olumsuz etkiledigi goriilmistiir (47, 48).

2.6. Osteoporoz

Osteoporoz, diisiik kemik kiitlesi ve kemik dokusunun mikro-mimarisinde
meydana gelen bozulma sonucunda, kemik kirilabilirliginde ve kirik riskinde artisla
sonuglanan progresif bir metabolik kemik hastaligidir (49).

Uluslararas1 Klinik Dansitometri Dernegi’ne (ISCD) gore cocuklarda
osteoporoz tanisi i¢in eriskinlerden farkli olarak Z skor kullanilir ve Z skorunun -2
ve altinda olmasi “yasa gore beklenenin altinda kemik mineral yogunlugu” olarak
tanimlanir, ancak tek basina tani igin yeterli degildir. Tani i¢in kirik oykisii ile
birlikte degerlendirilmelidir.

ISCD’ye gore pediatrik osteoporoz tanimlar1 tablo 2.1°de yer almaktadir
(50).

Tablo 2.1. ISCD'ye Gore Cocuklarda Osteoporoz Tani Kriterleri

Kriter Tammlama

Lokal hastalik veya yiiksek enerjili travma olmaksizin >1
vertebra kompresyon kirig1

BMD Z-skoru < -2,0 ile birlikte klinik olarak anlamli kirik
2. Klinik olarak anlamli kirik Oykiisti:

Oykiisti ve diisiik BMD * 10 yasina kadar >2 uzun kemik kirigi

* 19 yasina kadar herhangi bir yasta >3 uzun kemik kir1g1

1. Vertebra kompresyon kirig1

Osteoporoz, primer ve sekonder olmak {izere 2 ana grupta incelenmektedir.
Primer osteoporoz, genellikle altta yatan genetik problem nedeniyle ortaya cikar.

En sik sebebi Osteogenesis imperfektadir (OI) ve insidansi 1/25000°dir (51).



Sekonder osteoporoz, kronik sistemik hastaliklar ya da ilaglar sonucunda

gelisir (52).

Tablo 2.2. Cocuklarda Sekonder Osteoporoz Nedenleri

Kategori Nedenler

* Vitamin ve mineral eksiklikleri
* Malabsorpsiyon sendromlar1
* Colyak hastaligi, inflamatuvar bagirsak hastaliklar

Beslenme ve Emilim
Bozukluklar:

* Serebral Palsi, Spina Bifida
* Duchenne Muskiiler Distrofi (DMD)
* Spinal Muskiiler Atrofi (SMA)

» Juvenil Idiyopatik Artrit (JIA)
+ Sistemik Lupus Eritematozus (SLE)

Noropsikiyatrik ve Noromiiskiiler
Hastaliklar

Inflamatuvar Hastaliklar

* Uzun siireli glukokortikoid kullanimi1

* Antikonviilzanlar

» Kemoterapi

» Kemik iligi ve Solid Organ Nakli Sonrasi

Tedaviye Bagli Nedenler

* Bilylime hormonu veya cinsiyet hormonu eksikligi

Endokrin Bozukluklar « Cushing sendromu

» Losemi

(ol mels by * Talasemi (sik transfiizyon gerektiren olgular)

2.7. Bobrek Nakli Sonrasi Osteoporoz

Solid organ nakilleri, organ fonksiyonunu ve hastanin yasam kalitesini
tyilestirir. Diger nakillere gore, bobrek nakli sonrast kemik kaybi daha karmagik ve
cok faktorliidiir. Nakil oncesi KBH’a bagli kemik mineral bozuklugu 6nemli bir
risk faktoriidiir, ancak nakil sonrasi ortaya ¢ikan ek risk faktorleri ile daha da
ilerlemektedir. Glukokortikoidler basta olmak {izere immiinsiipresif tedaviler,
diisik BMD’ye yol agmaktadir (6, 8).

D vitamini eksikligi, hiperparatiroidizm, hipofosfatemi, nakil 6ncesi var
olan renal osteodistrofi, gecikmis biiylime, kronik inflamasyon ve nakil sonrasi
bobrek fonksiyonu diger risk faktorleri arasindadir (3, 53).

2025 yilinda 136 ¢aligmanin incelendigi metaanalizde erigkin yas bobrek
nakli alicilarinin osteoporoz sikligina bakilmis; kadin alicilarda osteoporoz sikligi
%28, erkek alicilarda %21 olarak saptanmstir (54).

Gonzalez-Jorge ve ark. ¢ocuklarda bobrek nakli sonrast DEXA ile kemik

mineral yogunlugunu degerlendirdikleri ¢aligmada tiim viicut (TBLH) Z skoru <-2
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hastalarin  %28,5’inde, lomber omurga Z skoru <-2 hastalarin %]11,4’inde
saptanmustir (55).

Valta ve ark. 106 bobrek nakilli cocugun yer aldigi kohorttu degerlendirmis,
vertebra goriintiilemelerinin %4’iinde, kalca goriintiilemelerinin %6’sinda ve tiim
viicut goriintiilemelerinin %6’sinda BMD Z skoru <-2 olarak saptanmistir (56).

Tamminen ve ark.’nin bobrek, karaciger ve kalp nakli gecirmis 19 ¢ocugu
inceledigi calismasinda; hastalarin %47’sinde vertebra BMD Z skoru <-2 ve
%32’sinde diisiik trabekiiler kemik hacmi (<-1 SD) oldugu sonucuna ulasilmigtir
(57).

Solid organ nakli yapilan ¢cocuklarda genel popiilasyona gore tiim kiriklarin
insidansiin 6 kat, vertebra kiriklarinda ise 160 kat arttigi goriilmistiir (58, 59).
Diisik BMD ve kiriklar, bobrek naklinin 6nemli bir sonucudur; morbidite ve

mortalite ile iliskilidir (8).

2.8. Osteoporoz Tanisi

Ayrintili  6ykii ve muayene sonrasinda kemik mineralizasyonunu
degerlendirmek i¢in serum kalsiyum, fosfor, magnezyum, PTH, alkalen fosfataz, D
vitamini ve idrar kalsiyum/kreatinin oranina bakilmalidir (60). Ancak biyokimyasal
parametreler, kemik kiitlesi ve kiriga yatkinligi degerlendirmek i¢in tek basina
yeterli degildir (57).

Cocuklarda major travma disinda gerceklesen vertebra kiriklari, patolojik
kirik olarak degerlendirilir. Vertebra kirig1 asemptomatik seyredebildigi ig¢in
cocuklarda erken evrede tami konulmasi 6nemlidir. Osteoporoz ve vertebra
kirtklarinin tanisinda direkt grafi, bilgisayarli tomografi (BT), manyetik rezonans
goriintiileme (MRG) ve DEXA gibi goriintiileme yontemleri kullanilmaktadir.
Vertebra kiriklarinin tanist i¢in en sik kullanilan yontem direkt grafidir. Ancak

DEXA ile kemik mineral yogunlugunun da 6lgiilmesi 6nemli avantajidir (61).
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2.8.1. Direkt Grafi

Direkt grafi, vertebra kirigr tanist i¢in kullanilan en sik goriintiilleme
yontemidir. Yiksek radyasyon dozu dezavantaji olmasina ragmen, kullanim
kolayligi ve ulasilabilirligi nedeniyle vertebra kirigi tanisi ig¢in altin standart

goriintiileme yontemi olmaya devam etmektedir (61).

2.8.2. Dual-Enerji X-Isin1 Absorpsiyometrisi

Cocuklarda kemik kiitlesinin maksimum diizeye ulasmasi, yetiskinlikte
saglikli kemik yapisinin gelismesi i¢in 6nemlidir. Bu yiizden ¢ocuklarda iskelet
gelisiminin ayrintili bigimde degerlendirilmesi gereklidir. DEXA, ¢ocuklarda
kemik mineral yogunlugunun dl¢iimiinde altin standart yontemdir (62, 63).

Kemik kiitlesi, DEXA ile kemik mineral igerigi (gram) veya kemik mineral
yogunlugu (g/cm2) olarak 6lgiiliir. Daha sonra ayn1 yas ve cinsiyete sahip saglikli
cocuklarin ortalama kemik mineral yogunlugu degerinden kag sapma daha ytiksek
veya diisiik oldugu Z skoru ile ifade edilir (62). Direkt grafiye gore daha diisiik
radyasyon dozu ile kirigin taninmasi 6nemli bir avantajidir. DEXA’nin diger
onemli avantajlari; kisa tarama siiresi, diigiik maliyet ve ulasilabilir olmasidir (61).

DEXA iki boyutlu bir goriintiileme yontemi olup kemiklerin derinligini yani
liciincii boyutu dlgemez. Olgiimler iki boyutlu yapildig: igin kisa boylu ¢ocuklarda
BMD oldugundan diisiik, uzun boylularda ise ger¢ekte oldugundan yiiksek olacak
sekilde sonuglar verebilmektedir. Bu yiizden 2019°da ISCD, biiylime geriligi olan
cocuklarda kemik boyutuna gére BMD Z skorlarinin ayarlanmasini dnermistir (64-
66).

Zemel ve ark. saglikli ¢cocuklarda boya gére kemik mineral i¢erigi(BMC) ve
yogunlugunu ayarlamak i¢in kullanilan farkli yontemleri karsilastirdigi ¢alismada;
yasa gore hesaplanan BMC/BMD Z skorlari, boyun yasa gore Z skoru (HAZ) ile
pozitif iligkili oldugu sonucuna ulasildi. Dolayisiyla kisa boylu ¢ocuklarda (diisiik
HAZ), yasa gore hesaplanan BMC/BMD Z skorlarinin daha diisiik goriinebildigi ve
bu yontemin boydan etkilendigi gosterilmistir (65).
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Magallares ve ark. DEXA yapilan 103 hastanin degerlendirildigi ¢calismada;
lomber vertebra ve tiim viicut BMD Z skorlarina gore diisiik BMD (Z <-2) siklig1
strastyla %8.,2 ve %10,5 bulunmus; boyun yasa gore degerlendirildigi Z skoruna
gore bakildiginda bu sikligin lomber vertabrada %6.,4’e, tiim viicutta %7,2’ye
geriledigi gosterilmistir (63).

2.8.3. Kantitatif Bilgisayarh Tomografi

Kantitatif BT, gercek hacimsel kemik mineral yogunlugunu (g/cm3) dlcer.
Ancak yiiksek radyasyon dozu igerdigi i¢in ¢ocuklarda tercih edilen bir yontem

degildir (61).

2.8.4. Kemik Biyopsisi

Biyopsi, genellikle iliak kemikten yapilmakta ve kemik mikro-mimarisinin
direkt incelenebilmesi nedeniyle altin standarttir. Ancak invaziv olmasi nedeniyle

tercih edilen bir yontem degildir (67).

2.9. Osteoporoz Tedavi

Cocuklarda kemik metabolizmasi1 bozukluklarinin tedavisinde D vitamini
ve kalsiyum destegi kullanilmaktadir. Osteoporoz gelisenlerde ek olarak bifosfonat
onerilmektedir (53). Cocuklarda tedavi i¢in, D vitamini analoglar1 ve bifosfonatlar

hakkinda veri ¢ok azdir (3).

2.9.1. Onlemler

Cocuklarda kemik sagligimin iyilestirilmesi i¢in; yeterli kalsiyum ve D
vitamini diizeyinin saglanmasi, fiziksel aktivitenin desteklenmesi ve normal viicut
kitle indeksine (VKI) sahip olmas1 gerekir. Yiiksek veya diisiik VKi’ne sahip iki

grubun da kemik mineralizasyonunu olumsuz etkiledigi ve kirik riskini artirdigi
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bilinmektedir. Kemik sagligini iyilestirmenin en etkili yolu, altta yatan kronik
hastaligin kontrol altina alinmasidir (67).

Gulati ve arkadaslarinin 100 nefrotik sendromlu ¢ocuk iizerinde yaptigi
prospektif calismada, kalsiyum ve D vitamini takviyesi alan c¢ocuklarin,
almayanlara gore BMD Z skorunda anlamli artis oldugu goriilmistiir (p=0,008)
(68).

Lambert ve ark. 96 kiz ¢ocuguna 18 ay boyunca diizenli kalsiyum takviyesi
verip kemik mineral yogunlugunu degerlendirmistir. Kalsiyum takviyesi alirken
kemik mineral yogunlugunda tiim iskelet bolgelerinde anlamli artig goriilmiistiir.
(p<0,05) (69).

Gazel ve ark. 167 ¢ocuk hastaya D vitamini verip kemik mineral yogunlugu
tizerindeki etkisini incelemistir. Calisma siiresince D vitamini alan kiz
cocuklarinda, plasebo grubuna gore 24.ayda kal¢a kemik mineral yogunlugunda
anlamli artis oldugu goriilmiis olup D vitamininin kalg¢a kemik kiitlesi tizerindeki
etkisi, ¢alisma tamamlandiktan 1 yil sonra da devam etmistir. Erkeklerde ise

baglangica gore anlamli bir farklilik olmadig1 goriilmiistiir (70).

2.9.2. Bifosfonat

Bifosfonatlar, pirofosfat analoglari olup osteoklast iizerinden kemik mineral
yogunlugunu inhibe etmektedir (71).

Bifosfonatlar, ¢ocuklarda ilk kez 1998’de OI tedavisinde kullanilmistir.
Pamidronat, zoledronat ve risedronat gibi g¢esitli formlar1 bulunmaktadir.
Yetigkinlerde ¢ok sik kullanilmaktadir, ancak cocuklarda etkinligi ve giivenligi
konusunda yeterli veri yoktur (72).

Bifosfonatlarin, oral ve parenteral formlari bulunmaktadir. Cocuklarda
intraven6z pamidronat en sik kullanilan formudur (71).

Calismalarda bifosfonatlarin kemik mineral yogunlugunu artirdigr ve kirik
riskini azalttig1 gosterilmistir (73-75).

El-Hiiseyni ve ark. yaptig1 ¢alismada ¢cocuk bobrek nakli alicilarinda farkl
tedavi yontemlerinin kemik kiitlesi tizerindeki etkisini incelemek i¢in 60 hastay1

rastgele 4 farkli gruba ayirmistir. Gruplarin biri kontrol grubu olup digerlerine oral
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alfakalsidol, oral alendronat ve nazal sprey kalsitonin verilmistir. 12aylik tedavi
sonunda DEXA sonuclarma bakildiginda kontrol grubunun kemik mineral
yogunlugunun geriledigini, alfakalsidol alan grubun kemik mineral yogunlugunda

ise diger tedavi yontemlerine gore en ¢ok artis oldugu goriilmiistiir (76).
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3. YONTEM

Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Cocuk Nefroloji Bilim
Dali’nda 2014 ile 2024 yillar1 arasinda bobrek nakli yapilan 18 yas alt1 hastalarin
medikal kayitlar1 geriye doniik tarandi. Izlemleri sirasinda kemik mineral takibi
yapilan hastalar calismaya dahil edildi. Kemik mineral 6l¢iimii yapilmayan, birincil
kemik yap1 bozuklugu olan veya bdbrek nakli disinda baska bir nedenle kemik
mineral yapisin1 bozacak ila¢ kullanimi1 olan hastalar calisma dis1 birakildi.
Calismamiz tek merkezli olup Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Bilimsel
Arastirmalar Etik Kurulu’ndan onay almistir. (Karar No: TBAEK-470)

Bobrek nakli yapilan hastalarin nakil sirasinda ve nakil sonrasi takiplerdeki
antropometrik viicut 6l¢iim verileri (vicut agirligr (kg), boyu (cm), viicut agirlig
standart sapma skoru (SDS), boy SDS, viicut kiitle indeksi (VKI), viicut kiitle
indeksi SDS kaydedildi. Viicut kitle indeksi, boyun viicut agirliginin karesine
boliinmesi ile hesaplandi. Viicut agirligi, boy ve VKI SDS hesaplamalari icin LMS
(Lambda-Mu-Sigma) formiilii kullanildi. Tiirk toplumuna ait referans 6lgiimler i¢in
Neyzi persentilleri kullanildi (77). Hastalarin boy ve viicut agirligi SDS degerleri
incelendiginde; boy SDS -2’nin altinda olanlar ‘kisa boylu’ , -2 ve iizerinde olanlar
‘normal boylu’ olarak siniflandirilmistir. Hastalarin viicut agirligi SDS -2 altinda
olanlar ‘zayif’, +2 iizerinde olanlar ‘obez’ ve -2 ile +2 arasindaki degerler ise
'normal kilolu' olarak siniflandirildi (78).

Bobrek nakline ait alict ve vericiye ait zellikler (dondr tipi, dondr yasi,
nakil oncesi uygulanan renal replasman tedavisi, nakil dncesi kullanilan ilaglar)
ayrintili olarak kaydedildi. Nakil sonrasi kullanilan immiinsiipresif tedavilerin
(steroid, takrolimus, siklosporin, mikofenolat mofetil) dozlar1 ve kullanim siiresi
kaydedildi. Nakil sonrasi izlemde ortaya ¢ikan rejeksiyon varligi ve bu nedenle
kullanilan ilaglarin verileri de ¢alismaya eklendi.

Klinigimizde bobrek nakli uygulanan tiim hastalara, operasyon dncesinde
standart immiinsiipresif protokol kapsaminda metilprednizolon tedavisi

uygulanmistir. Operasyondan dort saat 6nce, 300 mg/m? dozunda metilprednizolon,
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150 cc izotonik soliisyon igerisinde intravendz infiizyon yoluyla verilmistir. Nakil
sonrasinda, postoperatif 1.glinde 200 mg/m?> ve 2.giinde 120 mg/m?
metilprednizolon intravenéz olarak uygulanmistir. 3.giinden itibaren oral
prednizolon formuna geg¢ilmistir. Prednizolon tedavisi, 3.glinde 80 mg/m?/giin, 4-
7. giinler arasinda 60 mg/m?/giin dozunda verilmis; sonrasinda ise 12. haftaya kadar
kademeli olarak azaltilmistir. 12.hafta ve sonrasinda prednizolon tedavisi 7,5
mg/m?/giin dozunda idame ettirilmistir.

Kemik metabolizmas1 hakkinda yol gosterici olabilecek biyokimyasal
belirtecler (kalsiyum, fosfor, alkalen fosfataz, 25(OH) vitamin D, magnezyum,
parathormon) ve bobrek fonksiyon testleri (serum kreatinin ve GFR) kaydedildi.
Glomeriiler filtrasyon hizi Schwartz formiilii kullanilarak hesaplandi (0.413 x boy
(cm) / serum Kkreatinin). Serum Kkreatinini, Roche Kkitleri ile Jaffe kinetik
kolorimetrik  yontem (kompanse Jaffe) kullanilarak ¢alisildi.  Kemik
metabolizmasina yonelik biyokimyasal belirtecler igin referans araliklar; serum
kalsiyum 8,5-10,7 mg/dl, serum fosfor yasa gore (0—5 giin: 4,8-8,2 mg/dl; 1-3 yas:
3,8-6,5mg/dl; 4-11 yas: 3,7-5,6 mg/dl; 1215 yas: 2,9-5,4 mg/dl; 1619 yas: 2,7—
4,7 mg/dl), magnezyum 1,5-2,3 mg/dl, ve 25(OH)D vitamini 30-50 ng/ml olarak
esas alind1 (79).

Bu hastalarin kemik metabolizmas1 ile ilgili biyokimyasal belirtecler
incelendiginde; serum kalsiyumu 8,5-10,7 arast normal, 8,5 ve altinda olanlar
hipokalsemik, 10,7 ve iizerinde olanlar hiperkalsemik olarak siniflandirildi. Fosfor
degerleri yasa gore farkli referans degerleri mevcut olup 0-5giin 4,8-8,2 arasinda,
1-3 yas 3,8-6,5 arasinda , 4-11yas 3,7-5,6 arasinda, 12-15yas 2,9-5,4 arasinda, 16-
19 yas 2,7-4,7 arasinda normal kabul edildi. Bu degerlerden daha diisiik olanlar
‘hipofosfotemik’ ve daha yiiksek olanlar ‘hiperfosfotemik’ olarak siniflandirildi.
Serum magnezyumu 1,5-2,3 arasinda olanlar normal, 1,5 altinda olanlar
hipomagnezemi ve 2,3 iistiinde olanlar hipermagnezemi olarak simiflandirildi.
Serum kalsiyum, fosfor ve magnezyum Roche Cobas 702 cihazi ile kemiliiminesans
immiinoassay yontemi (CLIA) ile 6l¢iildii.

25(0OH) vitamin D diizeyi elektrokemiliiminesans immiinoassay (ECLIA)
yontemi kullanilarak Roche Cobas €801 isimli cihazda ¢alisildi. Diizeyi 20 pug/L
altinda olan degerler D vitamini eksikligi, 30 pg/L altinda olan degerler ise D
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vitamini  yetersizligi olarak tanimlandi. Serum parathormon  diizeyi
elektrokemiliiminesans immiinoassay (ECLIA) yontemi kullanilarak Roche Cobas
€801 isimli cihazda ¢alisildi. Laboratuvarin PTH i¢in normal referans araligi 10-
65 pg/ml olarak bildirildi. PTH i¢in 10-65 arasinda olanlar normal, 10 altinda
olanlar hipoparatiroidizm, 65 {stiinde olanlar hiperparatiroidizm olarak
gruplandirildi.

Hastalarim kemik mineral yogunluk 6lciimleri Akdeniz Univeristesi Niikleer
Tip Anabilim Dalinda Hologic Discovery QDR cihazi kullanilarak Dual Enerji X-
Ray Absorpsiyometri (DEXA) yontemiyle gerceklestirildi. Olgiimler, standart
protokole uygun olarak lomber omurga (L1-L4) ve femur bdlgelerinden
yapilmistir. Diisiik doz X 1511 verilerek kemik mineral yogunlugu 6l¢iildii. Cihaz,
kemik mineral igerigi (gram) ve kemik alanini (cm?) dlgerek alansal kemik mineral
yogunlugunu (BMD; gr/cm?) hesaplamaktadir. Ayrica cihaz dlgiilen BMD (g/cm?)
degerini yas ve cinsiyet referans degerleri ile Kkarsilagtirilarak Z-skoru
hesaplamaktadir.

DEXA verilerinin yorumlanmasinda femur ve vertebra Z skoru, BMD
(kemik mineral yogunlugu), BMD SDS ve BMD percentilleri kullanilmaktadir.

Elde edilen DEXA 6l¢tim bulgularina gére vertebra Z skoru, vertebra BMD,
takvim yasina gore vertebra BMD SDS ve percentili, boy yasina gore vertebra
BMD SDS ve percentili, femur Z skoru, femur BMD, takvim yasina gére femur
BMD SDS ve percentili, boy yasina gore femur BMD SDS ve percentili kaydedildi.
Takvim yagina ve boy yasina gére BMD SDS ve BMD persentili, Tiirk ¢ocuklari
icin olusturulan Goksen referans degerleri kullanilarak hesaplandi(80). Takvim
yasina ve boy yasina gore ayri ayri elde edilen BMD SDS skoru -1 ve -2 arasinda
olan hastalar osteopeni, < —2 olan hastalar osteoporoz olarak tanimlandi.

Kemik mineral bozuklugundan siiphelenilerek manyetik rezonans (MR)
goriintiileme yapilan hastalarin MR bulgular1 kaydedildi.

Bobrek nakli izleminde kemik mineral yogunlugu bozulmus olan hastalara
yonelik uygulanan tedaviler (kalsiyum, D vitamini, Bifosfonat), baslanma
zamanlar1 ve tedavi yanitlar1 kaydedildi.

Veriler toplandiktan sonra uygun istatiksel yontemler kullanilarak hastalarin

tanidaki demografik, klinik ve laboratuvar 6zellikleri belirlenmis; hastalarin nakil
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Oncesi ve nakil sonrast 3.ay, 6.ay,l.yil,2.yil, 3.yi1l antropometrik ol¢iimleri,
laboratuvar verileri, kullanilan ila¢ dozlart ve kemik mineral yogunlugu

karsilastirildi.

Istatiksel Analiz

Verilerin istatistiksel degerlendirmesi i¢in SPSS- 23 yazilimi kullanilmaistir.
Tanimlayici istatistiklerde stirekli degiskenler i¢in ortalama + standart sapma (SS),
kategorik degiskenler icin ise yilizde (%) ve frekans (n) degerleri verilmistir.
Bagimli ve bagimsiz degiskenler arasindaki iligkilerin incelenmesinde uygun
parametrik veya parametrik olmayan testler uygulanmistir. Normal dagilim
varsayimi Kolmogorov—Smirnov veya Shapiro-Wilk testi ile degerlendirilmistir.
Normal dagilim gésteren verilerde bagimsiz 6rneklem t-testi ve tek yonlit ANOVA,
normal dagilim gostermeyen verilerde ise Mann—Whitney U ve Kruskal-Wallis
testleri kullanilmustir.

Kategorik degiskenler arasindaki iligkiyi degerlendirmek i¢in Ki-kare (y?)
testi veya uygun oldugunda Fisher’in Exact testi uygulanmustir. Osteoporoz varligi
ile iliskili bagimsiz risk faktorlerini belirlemek amaciyla, anlamli bulunan
degiskenler lojistik regresyon analizine dahil edilmistir. Regresyon sonuglari
olasilik orani (odds ratio, OR) ve %95 giiven araligi (GA) ile raporlanmigtir. Tiim

analizlerde anlamlilik diizeyi p < 0,05 olarak kabul edilmistir.

19



4. BULGULAR

4.1. Genel Ozellikler

Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Nefroloji Klinigi’nde takipli olan
bobrek nakli alicilarindan izleminde DEXA c¢ekilen %53,1°1 (n=59) erkek toplam
111 ¢ocuk hasta ¢alismaya dahil edildi. Calismaya dahil edilen hastalarin ortalama
yast 14,75 £ 4,76 yild1 (Tablo 3.1). Hastalarin ortanca nakil yas1 9,83 yil (IQR=
8,99) ve nakil sonras1 ortanca izlem siiresi 4,53 yild1 (IQR:4,51).

Tablo 4.1. Hastalarin Cinsiyet ve Yas Dagilimi

Ozellik Deger

n 111
Erkek 59 (%53,1)
Kadin 52 (%46,9)
Calisma aninda ortalama yas (y1l) 14,75+ 4,76

Calismaya dahil edilen 111 hastanin primer bobrek hastaliklarina gore
dagilimi; %33,3’t (n=37) bobrek ve iiriner sistemin konjenital anomalileri
(CAKUT), %23,4’1 (n=26) FSGS ve diger glomeriiler hastaliklar, %10,8’1 (n=12)
konjenital nefrotik sendrom, %6,3’1i (n=7) hemolitik tiremik sendrom, %3,6’s1
(n=4) tliblilointerstisyel hastaliklar, %19,8’1 (n=22) bobregin kistik hastaliklar1 ve
%2,7’si (n=3) diger hastaliklar idi (Sekil 3.1).
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Kistik Bobrek 3%
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Hastaliklar
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Nefrotik Sendrom
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Diger

CAKUT
33%

FSGS ve Diger
Glomeriiler
Hastaliklar

23%

Sekil 4.1. Calismaya Dahil Edilen Hastalarin Primer Bobrek Hastaliklarina Gore

Dagilimi

Nakil yapilan toplam 111 hastanin %27,9’u (n = 31) kadaverik, %72’si (n =

80) ise canli donorden bobrek almistir. Donoérlerin yas ortalamasi 38,93 + 12,44 yil

olarak saptanmistir.

Canli dondrden yapilan renal nakillerin %43,8’1 (n=35) anneden, %33,8’1

(n=27) babadan, %6,3’1i (n=5) biiylikanneden, %1,3’1i (n=1) biiyiikbabadan, %2,5’1

(n=2) kardesten, %12,5 (n=10) diger akrabalardan yapilmistir.

Tablo 4.2. Dondr Tiirii ve Yas Dagilimi

Donér Ozelligi Deger n (%)
Toplam Nakil Sayisi 111
Kadaverik donér 31 (%27,9)
Canl1 dondr 80 (%72)
Canl1 dondr akrabalik dagilimi
35 (%43,8)
Anne 27 (%33,8)
Baba o
2 (%2,5)
Kardes
- - 6 (%7,6)
Biiyiikanne-biiyiikbaba 10 (%12,5)
2.derece akraba e
Donor Yas Ortalamast (yil) 38,93 +£12,44
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Calisma grubunda tekrarlayan nakil yapilan hasta sayisi 5 olup, bu hastalar
tiim grubun %4,5’ini olusturmaktadar.

Nativ nefrektomi verilerine ulasilan toplam hasta sayis1 111°dir. Bu
hastalarin 39’una (%35,1) nativ nefrektomi uygulanmistir. Nefrektomi uygulanan
hastalarin 19’una (%48,7) sag, 7’sine (%17,9) sol, 13’iine (%33,3) ise bilateral
nefrektomi yapilmistir. Nativ nefrektomi uygulanmayan hasta sayisi ise 72 (%64,9)

olarak belirlendi.

4.1.1. Nakil Oncesi Renal Replasman Tedavisi ve Preemptif Nakil Dagilim

Nakil yapilan hastalarin %45’inin (n=50) preemptif nakil oldugu sonucuna
ulasildi. Nakil 6ncesi diyaliz yapilan hastalarin %18,9’unun (n=21) sadece PD
(periton diyalizi), %27’sinin (n=30) sadece HD (hemodiyaliz) ve %9’ unun (n=10)
hem PD hem de HD 6ykiisii oldugu saptandi (Tablo 3.3).

Tablo 4.3. Preemptif Nakil ve Renal Replasman Tedavi Dagilimi

Ozellik Deger n (%)
Preemptif Nakil 50 (%45)
Sadece PD 21 (%18,9)
Sadece HD 30 (%27)
PD ve HD 10 (%9)

4.2. Antropometrik Bulgular

4.2.1. Bobrek Nakli Sirasindaki Antropometrik Bulgular

Hastalarin ortanca nakil yasi 9,83 yil (IQR= 8,99) olarak bulundu. Nakil
sirasindaki ortalama boy 122,38 + 29,46 cm, ortanca boy SDS -1,99 (IQR = 2,14),
ortanca kilo 23,00 kg (IQR 23,75), ortanca kilo SDS -1,67 (IQR = 2,08) olarak
saptandi. Nakil sirasinda hastalarin 54’iiniin (%47,8) kisa boylu, 56’sinin (%49,6)

yasina uygun normal boy araliginda oldugu gozlendi.
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Hastalarin nakil sirasinda ortalama BMI 17,17 + 3,91 kg/m? olup ortanca
BMI SDS 0,75 ( IQR=2,09) olarak saptandi. Bu donemde hastalarin 63’ (%55,8)
normal kiloda, 43’1 (%38,1) diisiik kiloda ve 4’1 (%3,5) obez olarak bulundu.

4.2.2. Nakil Sonrasi 3.Ay Antropometrik Bulgular

Nakil sonrasi 3. ay izleminde antropometrik Ol¢limlerine ulasilabilen 106
hastanin ortalama boyu 123,53 + 28,95 c¢m, ortanca boy SDS -1,96 (IQR 1,98),
ortanca kilo 27,85 kg (IQR 27,00), ortanca kilo SDS -1,08 (IQR = 2,03) olarak
saptandi. Nakil sonrast 3. ayda hastalarin 52’si (%46,0) kisa boylu, 54’{iniin
(%47,8) yasina uygun boy araliginda oldugu gozlendi.

Hastalarin ortalama BMI 18,79 + 3,78 kg/m2 olup ortanca BMI SDS 0,24
(IQR=1,61) olarak saptandi. Kilolarina iligskin degerlendirmede, 107 hastanin 78’1
(%69,0) normal kiloda, 26’s1 (%23,0) diisiik kiloda ve 3’1 (%2,7) obez olarak

bulunmustur.

Tablo 4.4. Nakil Oncesi ve izlem Siirecinde Boy, Kilo, BMI Ol¢iim Degerleri ve
SDS Degisimleri (Nakil zamani - 3 Yil)

Zaman Boy Boy SDS Kilo Kilo SDS BMI BMI SDS
gilimi (ort.£SD) (ortanca- (ortanca- (ortanca- (ort.£SD) (ortanca-
o (cm) IQR) | IQR)(ky) | IQR) Kg/m2 IOR)

Nakil

Sncosi | 122382946 | -199(2.14) | 2300(23,75) | -167(208) | 1717391 | 0,75 (2,09)

3. Ay 123,53+ 28,95 | -1,96 (1,98) | 27,85 (27,00) | -1,08 (2,03) | 18,79+3,78 | 0,24 (1,61)

6.Ay | 12573+27,89 | -1,76 (1,97) | 29,35(28,72) | -0,86(2,24) | 19,06+4,52 | 0,12 (1,58)

LYl | 128,87+26,54 | -1,63 (2,00) | 33,80 (30,40) | -0,79 (2,11) | 19,814539 | 0,35 (1,73)

2.1l | 132,51 424,86 | -1,45(2.07) | 32,00(29,39) | -0,46 (2,35) | 20,25+5.85 | 0,35 (1,84)

3.vil | 1332642234 | -1,41(1,75) | 31,50 (28,50) | -0,32(2,13) | 19,77+4,93 | 0,19 (1,63)
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4.2.3. Nakil Sonras1 6.Ay Antropometrik Bulgular

Nakil sonras1 6. ayda ortalama boy 125,73 + 27,89 c¢cm, ortanca boy SDS -
1,76 (IQR = 1,97), ortanca kilo 29,35 kg (IQR = 28,72), ortanca kilo SDS -0,86
(IQR = 2,24) olarak saptandi. Nakil sonrasi 6.aya ait boy verisine ulasilan 109
hastanin 47’si  (%41,6) kisa boylu, 62’si (%54,9) normal boyda olarak
degerlendirildi. Hastalarin ortalama BMI 19,06 + 4,52 kg/m2 olup ortanca BMI
SDS 0,12 ( IQR=1,58) olarak saptandi. Nakil sonras1 6.ay kilo verisine ulagilan 110
hastanin 79’u (%69,9) normal kiloda, 27’si (%23,9) diisiik kiloda ve 4’1 (%3,5)
obez olarak bulundu.

4.2.4. Nakil Sonrasi 1.y1l Antropometrik Bulgular

Nakil sonrasi 1. yilda hastalarin ortalama boyu 128,87 + 26,54 c¢m, ortanca
boy SDS -1,63 (IQR = 2,00), ortanca kilo 33,80 kg (IQR = 30,40), ortanca kilo SDS
-0,79 (IQR = 2,11) olarak saptandi. Birinci yi1l boy verisine ulasilan 110 hastanin
41°1 (%36,3) kisa boylu, 69°u (%61,1) ise normal boyda olarak degerlendirildi.
Hastalarin ortalama BMI 19,81 + 5,39 kg/m2 olup ortanca BMI SDS 0,35 (
IQR=1,73) olarak saptandi. Birinci yi1l kilo verisine ulagilan 111 hastanin 81’1
(%71,7) normal kiloda, 24’1 (%21,2) diisiik kiloda ve 6’s1 (%5,3) obez olarak

bulundu.

4.2.5. Nakil Sonrasi 2.y1l Antropometrik Bulgular

Nakil sonrasi 2. yilda hastalarin ortalama boyu 132,51 + 24,86 cm, ortanca
kilo 32,00 kg (IQR =29,39) ortanca boy SDS -1,45 (IQR = 2,07), ortanca kilo SDS
-0,46 (IQR = 2,35) olarak saptand1. Ikinci yi1l boy verisine ulasilan 100 hastanin
37°s1 (%32,7) kisa boylu, 63’1 (%55,8) ise normal boyda olarak degerlendirildi.
Hastalarin ortalama BMI 20,25 + 5,85 kg/m2 olup ortanca BMI SDS 0,35 (
IQR=1,84) olarak saptandi. Ayn1 donemde kilo verisi bulunan 100 hastanin 75’1
(%66,4) normal kiloda, 20’si (%17,7) disiik kiloda ve 5’1 (%4,4) obez olarak

bulundu.
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4.2.6. Nakil Sonrasi 3.y1l Antropometrik Bulgular

Nakil sonrasi 3. yilda hastalarin ortalama boyu 133,26 + 22,34 cm, ortanca
boy SDS -1,41 (IQR =1,75), ortanca kilo 31,50 kg (IQR = 28,50), ortanca kilo SDS
-0,32 (IQR = 2,13) olarak saptandi. Ugiincii y1l boy verisine ulasilan 80 hastanin
28’1 (%24,8) kisa boylu, 52’si (%46,0) ise normal boyda olarak degerlendirildi.
Hastalarin ortalama BMI 19,77 + 4,93 kg/m2 olup ortanca BMI SDS 0,19 (
IQR=1,63) olarak saptand1. Ucgiincii yil kilo verisine ulasilan 81 hastanin 64’ii
(%56,6) normal kiloda, 15’1 (%13,3) diistik kiloda ve 2’si (%1,8) obez olarak

bulundu.

4.2.7. Giincel Antropometrik Bulgular

Calisma kapsaminda degerlendirilen hastalarin 90’min boy ve kilo
verilerine ulasildi. Ortanca izlem siiresi 4,53 yil olan hastalarin son kontrollerinde
oOlgiilen ortalama boy 144,91 + 20,20 cm, ortanca boy SDS -1,47 (IQR 1,92),
ortanca kilo 45,25 kg (IQR 29,53), ortanca kilo SDS -0,67 (IQR 2,15) saptandi.
Bobrek nakli sonrasi son kontrolde hastalarin 58’1 (%51,3) normal boy araliginda,
32’sinin (%28,3) kisa boylu oldugu saptandi. Kilo SDS degerlendirmesinde
hastalarin 72’si (%63,7) normal kilolu, 14’1 (%12,4) diisiik kilolu ve 4’1 (%3.5)

obez olarak saptandi.

Tablo 4.5. Nakil Oncesi ve Izlem Siirecinde Antropometrik Degerlendirme: Kilo
ve Boy Durumlarinin Dagilimi (%)

aeorondiome,n06) | omeesi | 3 | & |yl | zyl | 3
Normal 63 (%55,8) | 78 (%669,0) | 79 (%69,9) | 81 (%71,7) | 75 (%66,4) | 64 (%56,6)
dKJ'rﬁmu Diisiik kilolu | 43 (%38,1) | 26 (%23,0) | 27 (%23,9) | 24 (%21,2) | 20 (%17,7) | 15 (%13,3)
Obez 4(%35) | 3(%27) | 4(%35) | 6(%53) | 5(%4d) | 2(%18)
Boy | Normal 56 (%49,6) | 54 (%47,8) | 62 (%54,9) | 69 (%61,1) | 63 (%55,8) | 52 (%46,0)
durumu | o Boylu | 54 (9647.8) | 52 (%46,0) | 47 (%41,6) | 41 (%36,3) | 37 (%32.7) | 28 (%24,8)
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Nakil sirasinda diigiik kilolu hastalarin orani %38,1 olup nakil sonrasinda
3.ayda %23’e belirgin gerileyerek izlem siiresince bu egilimin devam ettigi
goriilmektedir (p<0,001). Obez hastalarin da nakil sirasinda oran1 %3,5’ten nakil
sonrast 3.yilda %1,8’e geriledigi goriilmektedir (p=0,004). Nakil sonras1 donemde
diisiik kilolu hasta orani belirgin sekilde azalirken, normal kilolu hasta orani artis
gostermistir. Bu egilim 6zellikle ilk y1l i¢inde belirgindir ve {iglincii y1l sonunda da
bliyiik ol¢iide korunmustur.

Boy durumuna bakildiginda, nakil sirasinda hastalarin %47,8°1 kisa boylu
iken izlem siirecinde kisa boylu hastalarin oraninda kademeli bir azalma izlenmis;
1. yilda kisa boylu oran1 %36,3’e, 3. yilda ise %24,8’e gerilemistir (p degeri 1. y1l
icin 0,002 ve 3 yil i¢in 0,001). Normal boyda olan hastalarin orani nakil sirasinda
%49,6 olup nakil sonrasinda 1.y1la kadar artarak %61,1’¢ ulasmistir. Bu dénemden

sonra 3.yila kadar normal boyda olan hastalarin orani azalarak devam etmistir.

Boy ve Boy SDS Dedisimi

126 4

124

3. Ay 6. Ay 1. vl 2.yl 3.yl
Zaman Dilimi

Sekil 4.2. Nakil Sonras1 Boy ve Boy SDS Zamana Goére Dagilimi
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Kile ve Kilo SDS Dedgisimi

34 4
- 0.4
32 A
L ~0.6
30 1 - 0.8
2 &
= L 10V
2 28 2
¥ ¥4
- -1.2
26 -
L 1.4
24 1
L ~1.6
Nakil 3. Ay 6. Ay 1 vil 2.vil 3. il
Zaman Dilimi
Sekil 4.3. Nakil Sonrasi Kilo ve Kilo SDS Zamana Gore Dagilimi
H Normal M Kisa boylu
Nakil 6ncesi 3.ay 6.ay Lyl 2.yil 3.yl
mKisaboylu  47,80% 46,00% 41,60% 36,30% 32,70% 24,80%
® Normal 49,60% 47,80% 54,90% 61,10% 55,80% 46,00%

Sekil 4.4. Bobrek Nakli Oncesi ve Sonrast Boy SDS Siniflamasinin Zaman Igindeki
Degisimi
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Nakil 6ncesi 3.ay 6.ay Lyl 2.yl 3.yl
B Obez 3,50% 2,70% 3,50% 5,30% 4,40% 1,80%
m Duslk kilolu'  38,10% 23,00% 23,90% 21,20% 17,70% 13,30%
H Normal 55,80% 69,00% 69,90% 71,70% 66,40% 56,60%

B Normal M Duslk kilolu ® Obez

Sekil 4.5. Bobrek Nakli Oncesi ve Sonrasi Kilo SDS Siniflamasinin Zaman I¢indeki
Degisimi

4.2.8. Nakil Sonrasi izlemde Antropometrik Bulgularin Karsilastirilmasi

Nakil sirasinda ve nakil sonrasi 3.ay, 6.ay, 1.y1l, 2.y1l, 3.y1l antropometrik
veriler incelendiginde; boy ortalamasinda her donemde bir 6nceki doneme gore
istatistiksel fark olusturacak dl¢tide artis oldugu gozlenmistir (p<0,05) (Tablo 3.6).
Ancak boy SDS degerlerine bakildiginda nakil sonrasi 3.ay ile 6.ay, 6.ay ile 1.yil
karsilastirmasinda anlamli artig saptanmistir ( p<0,05) (Sekil 3.6).

Benzer sekilde nakil sirasinda ve nakil sonrasi 3.ay, 6.ay, 1.yil, 2.y1l, 3.y1l
kilo ve kilo SDS degerleri karsilastirildiginda; 1.y1la kadar her donemde bir 6nceki
doneme gore ortanca kilo degerlerinin arttigi saptanmistir (p<<0,05) (Tablo 3.7).
Bununla birlikte kilo SDS degerleri donemler arasi karsilastirilmis; nakil sonrasi
3.ay ile 6.ay, 6. ay ile 1.y1l arasinda SDS degerlerinin istatistiksel olarak arttigi;
ancak nakil sonrasi 1. yildan sonrasi izlemlerde kilo SDS degerinin bir dnceki

donem ile benzer seyrettigi gozlenmistir (Sekil 3.7).
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Tablo 4.6. Nakil Sonrasi

Ortalama Boy Degerlerinin Donemlere Gore

Karsilastirilmasi
Dénem Boy Ortalamasi (cm) | Boy Ortalamasi (cm) | A (Artis) D
Once Sonra (cm)
Nakil-nakil 122.38 +29.46 123.53 +28.95 1.15 <0,05
sonrasi 3.ay
3.-6. ay 123.53 £28.95 125.73 £27.89 0,20 <0,05
6.ay—1.y1l 125.73 £27.89 128.87 +26.54 3.14 <0,05
1.-2.y1l 128.87 £26.54 132.51 £24.86 3.64 <0,05
2-3.yil 132.51 £24.86 133,26 £22.34 0.75 <0,05
p=0,058
~1.4 p=0,232 /
& 15+
i)
a p<0,05
" =1.6 1
=1
w
g.. -1.7 p<0,05 /
@
818
=
£
o 191 p=0,324
20l
Nakil zaman 3. 'Ay 6. 'Ay 1.l 2. Y
3.-Ay 6. :Ay 1.‘Y|I 2.-‘r’|l 3.-Y|I

Sekil 4.6. Nakil Sonrasi Ortanca

Karsilastirilmasi

Donem

Boy SDS Degerlerinin Donemlere Gore
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Tablo 4.7. Nakil Sonrasi Ortanca Kilo Degerlerinin Donemlere Gore
Karsilastirilmasi
Dénem Ortanca Kilo Kg Ortanca Kilo Kg A (Artis)
one Once (IQR) Sonra (IQR) (kg) P
Nakil-nakil
sonrast 3, ay 23,00 (IQR 23,75) 27,85 (IQR 27,00) 4,85 p<0,05
3.-6. ay 27,85 (IQR 27,00) 29,35 (IQR 28,72) 1,50 p<0,05
6. ay-1. yil 29,35 (IQR 28,72) 33,80 (IQR 30,40) 4,45 p<0,05
1.2, yil 33,80 (IQR 30,40) 32,00 (IQR 29,39) 1,80 p<0,05
2-3.yil 32,00 (IQR 29,39) 31,50 (IQR 28,50) 0,50 p<0,05
-0.2 p=0,552
—0.4 p=0,270
S _06
]
[a] p<0,05
wn 0.8 p<0,05
[a]
1))
o -107{ p=0,421
g
o —1.2
&
£ -14
o
-1.6 1
-18 ; . ; . .
Nakil zamani 3. Ay 6. Ay 1yl 2.Yil
3. .Ay 6. :Ay 1..‘|’|I 2.-‘r’|l 3.-Y|I
Dénem

Sekil 4.7. Nakil Sonrasi Ortanca Kilo SDS Degerlerinin Doénemlere Gore
Karsilastirilmasi

4.3. Nakil Sonras1 Kullanilan ilaclarin Ozellikleri

4.3.1. Prednizolon kullanimi

Nakil sonrasi tiim hastalara Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk
Nefroloji Bilim Dali bobrek nakli protokoliine uygun sekilde prednizolon doz
planlamasi yapilmistir. Nakil sonrasi 3.ayda ortalama prednizolon dozu 8,81 + 3,66
mg olarak saptandi. Nakil sonrasi 3. ayda prednizolon dozu <5 mg olan 1 hasta

(%0,9), 5-10 mg arasinda 92 hasta (%82,8), >10 mg kullanan ise 18 hasta (%16,2)
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oldugu saptandi. Prednizolon dozu >10 mg kullanan hastalarin nakil sonras1 ilk 3
aylik periodda kreatin yiiksekligi nedeni ile ek doz prednizolon tedavisine ihtiyag
duydugu gozlendi. Nakil sonras1 6.ayda prednizolon dozu >10 mg kullanan hasta

say1s1 4 (%3,6) iken nakil sonrasi 1. yilda >10 mg prednizolon kullanan hasta say1s1
5 (%4,5) idi (Tablo 3.8).

Tablo 4.8. Nakil Sonras1 Dénemlere Gore Kullanilan laglar

. 3.ay 6.ay 1.yl 2.y1l 3.1l
Ilaglar n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
<5mg 1 (%0,9) 3 (%2,7) 4 (%3,6) 10 (%9,9) | 14 %16,8)
5-10 mg 92 (%82,8) | 104 (%93,6) | 102 (%91,8) | 89 (%88,1) | 68 (%81,92)
i >10mg 016, 03, 04, 01, 01,
Prednizolon 10 18 (%16,2 4 (%3,6 5 (%4,5 2 (%1,9 1 (%1,2
Takrolimus | 92 (%84,4) | 90 (%84,1) | 93 (%87,7) | 84 (%875) | 73 (%89)
Kalsinorin . . . 0 0 0 0
inhibitérii Siklosporin | 17 (%155) | 17 (%15:8) | 13 (%122) | 12 (%125) | 9 (%10,9)
MMF 108 (%99) | 102 (%92,7) | 97 (%89,8) | 90 (%88,2) | 80 (%93)
Diger Azatiyoprin 1 (%0,9) 1 (%0,9)
Immiinsupresif | Everolimus - 1 (%0,9) 3 (%2,7) 4 (%3,9) 2 (%2,3)
aglar
Leflunomid X 5 (%4,5) 7 (%6,4) 5 (%4,9) 3 (%3,4)

4.3.2. Kalsinorin inhibitorleri

Nakil sonrasi kalsinoriin inhibitorii kullanimina bakildiginda; nakil sonrasi
3.ayda hastalarin %84,4’0 (n=92) tacrolimus, %15,5’1 (n=17) siklosporin
kullanmaktadir. Altinci ayda hastalarin %84,1°1 (n=90) tacrolimus, %15,8’1 (n=17)
siklosporin kullanmaktayken; birinci yilda tacrolimus kullananlarin oran1 %87,7’ye

(n=93) ve li¢iincli yilda da %89’a (n=73) ylikselmistir.

4.3.3. Diger Immiinsiipresifler

Nakil sonrast izlemde kullanilan diger immiinsiipresifler; mikofenolat
mofetil, azatiyoprin, everolimus ve leflunomid. Bu immiinsiipresifler arasinda nakil
sonrasinda en sik kullanilan MMF olup bu oran nakil sonrasi 3.ayda hastalarin

%99’u (n=108) iken nakil sonrasi 3.y1lda %93 (n=80) idi.
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Azatiyoprin erken donemde hastalarin %0,9’unda (n=1) kullanildig1 ve
nakil sonrast ileri donemlerde kullanilmadigr goriildii. Everolimus ve Leflunomid
ilk 3 ayda kullanilmamis olup devaminda kullanildig1 goriilmektedir. Nakil sonrasi
everolimus en fazla ikinci yi1lda 4 hastada (%3,9), leflunomid en fazla birinci yi1lda

7 hastada (%6,4) kullanildig1 sonucuna ulasildi.

4.4. WNakil Sonras1 Laboratuvar Verileri

4.4.1. Kalsiyum

Bobrek nakli 6ncesi ortalama serum kalsiyum diizeyi 9,15+0,91 mg/dL olup
hastalarin %71,2’si normokalsemik iken hastalarin 9%23.4’ii hipokalsemikti.
Bobrek nakli sonrasi ortalama serum kalsiyum diizeyi degerlendirildiginde takip
stiresince 9,8-9,9 mg/dL araliginda seyrettigi goriildii. Ortalama serum kalsiyum
diizeyi nakil sonrasi 3.ayda nakil dncesinde gore artmistir. (p<<0,001) Nakil sonrast
izlemde her donem ig¢in hastalarin %94’ten fazlasinin normokalsemik oldugu
saptandi. En fazla hiperkalsemisi olan hasta oran1 6.ayda (n=6, %35,4) iken nakil
sonrasi izlem uzadik¢a hiperkalsemik hasta goriilme orani azalmisti (Tablo 3.9).
Nakil sonrasi izlemde hipokalsemi yalnizca tek bir hastada (%0,9) ve nakil sonrasi

1. yilda gozlendi.

Tablo 4.9. Bobrek Nakli Sonrasi Donemlere Gore Ortalama Serum Kalsiyum
Diizeyi ve Kalsiyum Diizeylerine Gore Siniflandirilmasi

. LR sl Hipokalsemi | Normokalsemi | Hiperkalsemi
Doénem Sayisi Serum Ca n (%) n (%) n (%)
(n) mg/dL

e . 111 9,15+0,91 26 (23,4) 79 (71,2) 6 (5,4)
Oncesi ' ’ ' ' '

3.ay 111 9,84 +£0,53 - 106(95,5) 5(4,5)
6.ay 111 9,90 £ 0,52 - 105(94,6) 6(5,4)
Lyl 111 9,84 £ 0,51 1(0,9) 105(94,6) 5(4,5)
2.y1l 104 9,82 +0,43 - 101(97,1) 3(2,9)
3.yl 82 9,82 +0,47 - 80(97,6) 2(2,4)
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4.4.2. Fosfor

Ortalama serum fosfor degeri nakil oncesi 5,37+1,54 mg/dL iken nakil
sonrasi 3.ayda 4,77 £ 0,98 mg/dL’ye geriledigi goriildii (p<0,001). Nakil sonrasi
3.yilda ise 4,51 £ 0,85 mg/dL’ye geriledi ve nakil 6ncesi doneme gore anamali
diisme oldugu saptandi (p<<0,001). Nakil sonras1 her donemde hastalarin %77,5’ten
fazlasinin normal fosfor degerine sahip oldugu goriilmektedir. Nakil sonras1 3. ayda
hipofosfatemisi olan hasta oran1 %6,3 iken bu oran nakil sonrasi 3. yilda %2,5’e
kadar geriledi. Buna karsilik, hiperfosfatemik hasta oran1 nakil dncesi %40,5, nakil
sonrasi erken donemde %16,2 ve nakil sonras1 3. yilda %11,3 olarak saptandi
(Tablo 3.10).

Tablo 4.10. Bobrek Nakli Sonrasi Dénemlere Gore Ortalama Serum Fosfor Diizeyi
ve Fosfor Diizeylerine Gore Siiflandirilmasi

Dénem g:;f:: (;g';ilsqmpa Hipofosfatemi | Normofosfatemi| Hiperfosfatemi
) (mg/dL) n (%) n (%) n (%)
Nakil Oncesi 111 | 5,37+1,54 10 (9,0) 56 (50,4) 45 (40,5)
3.y 111 | 4,77 +0,98 7 (6,3) 86 (77,5) 18 (16,2)
6.ay 110 | 4,84 +0,88 3(2,7) 95 (86,4) 12 (10,9)
Lyl 111 | 4,69 +0,78 3(2,7) 95 (85,6) 13 (11,7)
2.1l 103 | 4,59 0,81 4 (3,9) 87 (84,5) 12 (11,7)
3.yl 80 | 4,51+0,85 2(2,5) 69 (86,3) 9 (11,3)

4.4.3. Magnezyum

Ortalama serum magnezyum degeri nakil 6ncesi 2,38+0,58 mg/dL iken
nakil sonrasi 3.ayda 1,79 + 0,26 mg/dL’ye geriledigi goriilmektedir. (p<0,001)
Hipomagnezemi orani nakil dncesi %2,7 iken nakil sonras1 3.ayda %13,5’e kadar
artmig, takip siliresince azalarak 3.yilda 9%6,3’e kadar gerilemistir. Biitiin
donemlerde normal magnezyum diizeyine sahip hastalarin orani, hipomagnezemik

veya hipermagnezemik gruba gore yiiksektir (Tablo 3.11).
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Tablo 4.11. Bobrek Nakli Sonrasi Donemlere Gore Ortalama Serum Magnezyum
Diizeyi ve Magnezyum Diizeylerine Gore Siniflandirilmasi

Dénem ls_lf;t:: 2£Eils]mpa Hip%fczg/foe;temi No;nz(e;l )Mg Hiper:f?os/:‘stemi
(n) (mg/dL)
Nakil Oncesi 111 2,38+0,58 3(2,7) 47 (42,3) 61 (55)
3ay 111 1,79 £ 0,26 15 (13,5) 89 (80,2) 7(6,3)
6.ay 111 1,86 + 0,26 9(8,1) 94 (84,7) 8(7,2)
Lyl 111 | 1,82+0,26 11 (9,9) 93 (83,8) 7(6,3)
2.1 102 1,84 +0,23 6 (5,9) 93(91,2) 3(2,9)
3.yl 79 1,81 +0,23 5(6,3) 72 (91,1) 2(2,5)

4.4.4. Alkalen Fosfataz

Ortanca ALP degeri nakil oncesi 220 U/L iken, nakil sonrasi 175-190 U/L
araliginda seyrettigi goriildii. Diisiik ALP degerine sahip hastalarin oran1 3.ayda
%37,7 iken bu oranin 3.yilda %29,1°e geriledigi sonucuna ulasildi. Yiiksek ALP
degerine sahip hastalarin orani nakil oncesi %14,7 iken nakil sonrasi azaldigi
goriilmektedir, nakil sonrasi 6.ayda %7,5 iken , en az 3.yi1lda %1,3 oldugu saptandi
(Tablo 3.12).

Tablo 4.12. Bobrek Nakli Sonrast Donemlere Gore Ortanca Serum ALP Diizeyi ve

ALP Diizeylerine Gore Siniflandirilmasi

Dénem E:Sta Ortanca Serum | Diisiik ALP n | Normal ALP | Yiiksek ALP
one (r{;s‘ ALP U/L (%) n (%) n (%)
Nakil Oncesi | 109 geg 26 (23,9) 67 (61,5) 16 (14.7)

Nnces1 (IQR167) y ’ )
3.a 106 179 40 (37,7) 61 (57,5) 5 (4,7)
ay (IQR:122,25) ' ' ’
6.a 107 £y 31 (29) 68 (63,6) 8 (7,5)
ay (IQR:146,50) ' ’
1yl 110 179 30 (27,3 76 (69,1 436
.yl (10R126) (273) (69.1) (36)
1855
2.1l 102 R 28 (27,5) 71 (69,6) 3(2.9)
3yl 79 175 23 (29.1) 55 (69,6) 1(13)
: (IQR:91) ' ' ’
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4.45. Paratiroid Hormon

Ortanca PTH diizeyi nakil 6ncesi 377,95 ng/L iken nakil sonrasi 3.ayda
70,50 ng/L’e geriledigi goriildi (p<0,001). Nakil sonrasi1 takipte azalarak 3.yilda
47,8 ng/L’e geriledigi sonucuna ulasildi. Yiiksek PTH orani nakil 6ncesi %91,8
iken nakil sonrasi 3.ayda %53,8 ve 6.ayda %60,5 olarak saptandi. Nakil sonrasi
erken donemlerde yiiksek PTH diizeyine sahip hastalarin orani, diisiik veya normal
PTH diizeyine sahip hastalara gére daha fazladir. PTH diizeyi 300 {izerinde olan
hasta oran1 nakil dncesi %56,3 iken nakil sonrasi 3.ayda %7,7 ye geriledigi goriildii.
Bu oranin izlemde azaldig1 ve nakil sonrasi 3.yilda %2,1’e geriledigi sonucuna

ulasildi. (Tablo 3.13).

Tablo 4.13. Bobrek Nakli Sonrasi Donemlere Gore Ortanca Serum PTH Diizeyi ve
PTH Diizeylerine Gore Siiflandirilmasi

Hasta Ortanca - Normal Yiiksek
Dénem Sayist | Serum PTH, D‘“n“t‘o/P)TH’ PTH, PTH, r':T/LH :?30)
(n) ng/L ° n (%) n (%) gL, n(~o
Nakil Oncesi | 110 S 1(0,9) 8 (7,3) 101 (91,8) | 62 (56,3)
(IQR:418,45) ’ ’ ’ :
70,50
3.ay 39| (10R:60.00) 18 (46,2) | 21(53,8) 3(7,7)
72,70
6.ay 43 1(2,3) 16 (37,2) | 26(60,5)
(IQR:51,70)
Lyl 61 o745 35(57,4) | 26(42,6)
y1 - ) ’
Y (IQR: 44,14)
60,60
2.1l 51 - 29(56,9) | 22(43,1) 2 (3,9)
(IQR:49,50)
47,80
3.yl 47 1(2,1) 34(72,3) | 12(255) 1(2,1)
(IQR:34,60)

4.4.6. D vitamini

Ortanca D vitamini diizeyi nakil dncesi 22,37 pg/L idi. Nakil sonrasi 3.ayda
16,97 pg/L iken nakil sonrasi 3.yilda 26,2 pg/L saptandi. Normal D vitamini
diizeyine sahip hastalarin, nakil sonrasit 3.ayda %7,4’ten, nakil sonras1 3.yilda
%36,7’ye yiikseldigi sonucuna ulasildi. Nakil sonras1 3.ayda hastalarin %63 {iniin

D vitamini diizeyinin eksik, %22,2’sinin D vitamini diizeyinin yetersiz oldugu
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goriildi. D vitamini eksikligi nakil sonrasi 3.ayda %63 iken izlemde azalarak nakil

sonrasi 3.y1lda %32,7’ye geriledi (Tablo 3.14).

Tablo 4.14. Bobrek Nakli Sonrasi Donemlere Gore Ortanca Serum D vitamini
Diizeyi ve D Vitamini Diizeylerine Gore Smiflandiriimasi

Hasta . D vit. D vit.
. Ortanca Serum | Normal D vit. . e o e
Donem Sayis1 D vit no/L n (%) yetersizligi, eksikligi,
() He ’ n (%) n (%)
o . 22,37
Nakil Oncesi 102 (IQR:18,22) 26 (25,5) 27 (26,5) 43 (42,2)
16,97
3.ay 27 2(74) 6 (22,2) 17 (63)
(IQR: 12,60)
19,47
6.a 50 7 (14 15 (30 25 (50
y (IQR: 15,32) (14) (30) (0)
24,11
Lyl 62 15 (24,2) 19 (30,6) 22 (35,5)
(IQR: 21,78)
24,35
2.1l 54 13 (24,1) 21 (38,9) 15 (27,8)
(IQR: 18,94)
26,20
3.yl 49 ’ 18 (36,7 12 (24,5 16 (32,7
v (IQR: 22,75) (36.,7) (24,9) 6(32,7)

4.4.7. Kreatinin ve GFR

Ortanca serum kreatinin diizeyi nakil 6ncesi 4,54 mg/dl, nakil sonrasi 3.ayda
0,63 mg/dl saptand1 (p<0,001). Ortalama GFR>90 olan hastalarin orani nakil
sonrasi 3.ayda %36,2 iken nakil sonras1 3.y1lda %19’a geriledigi sonucuna ulasildi.
Ortalama GFR degeri 60-90 arasinda seyreden hasta oraninin her déonemde diger
gruplara gore daha yiiksek seyrettigi goriilmektedir. Ortalama GFR <15 olanlar,
nakil sonrasi 6.ayda hastalarin %0,9’unu nakil sonrast 3.yilda artarak %1,3’linti

olusturmaktadir (Tablo 3.15).
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Tablo 4.15. Bobrek Nakli Sonrast Ortanca Serum Kreatinin Diizeyi ve Ortalama
GFR Degerleri

Ortalama Ortalama | Ortalama | Ortalama | Ortalama
) nESEY) (O GFR GFR GFR GFR
Donem Sayis1 | Kreatinin | GEFR>90
(n) mg/dl n (%) 60-90 30-60 15-30 <15
n (%) n (%) n (%) n (%)
3.ay 105 0,63 38(36,2) | 50 (47,6) | 17 (16,2) - -
' (IQR=0,38) : : :
6.a 107 L5 33(30,8) | 49 (45,8) | 24 (22,4) 1(0,9)
i (IQR=0,46) ’ ! ’ !
1Lyl 109 066 37(33,9) | 49(45) | 21(19.3) | 2(1,8)
. 1 i L L -
Y (IQR=0,49)
2.1 98 20 28 (28,6) | 40 (40,8) | 26 (26,5) | 3(3.1) 1(2)
.yl y y ’ ’
Y (IQR=0,57)
3.1l 79 0.72 15(19) | 41(51,9) | 20(25,3) | 2(2,5) 1(1,3)
. 1 1 y L 1
Y (IQR=0,55)

4.5. DEXA Olciim Verileri

Nakil sonrasi ilk kemik mineral yogunlugu degerlendirme zamani ortanca
1.48 (IQR 3.45) yil idi. Bu dl¢timde hastalarin vertebra ortalama BMD skoru 0,58
+ 0,17 g/em? ve femur BMD skoru 0,58 + 0,13 g/cm? idi. Ilk degerlendirmede boy
yasina gore vertebra BMD SDS skorlar1 yorumlandiginda osteopenisi olan hasta
oran1 %?25.7 iken osteoporozu olan hasta orani %22.8 idi. Vertebra BMD SDS
skorlarinin takvim yasina gore degerlendirilmesi ve femur BMD skorlarinin

ayrintili yorumu Tablo 3.16’da sunulmustur.

Tablo 4.16. Birinci DEXA Olgiimiinde Vertebra ve Femurda Takvim ve Boy
Yasina Gore Osteopeni, Osteoporoz ve Normal BMD Dagilimi

QE)fA Degerlendirme iRl Osteopeni Osteoporoz NEiEY
Ol¢iim Olciitii Sayisi n (%) n (%) BMD
Bolgesi § (n) n (%)
Takvim yasina gore 108 33 (%30,5) 39 (%36,1) 36 (%33,3)
Vertebra
Boy yasina gore 102 26 (%25,7) 23 (%22,8) 52 (%51,5)
Takvim yagina gore 104 23 (%22,1) 39 (%37,5) 42 (%40,4)
Femur
Boy yasina gore 98 18 (%18,4) 20 (%20,4) 60 (%61,2)
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Vertebra BMD SDS degerleri boy yasina gore bakildiginda osteoporoz
oran1 2.DEXA’da %25,3 ve 3.DEXA’da %29,3 olarak saptanmistir (Tablo 3.17 ve
Tablo 3.18)

Tablo 4.17. ikinci DEXA Olgiimiinde Vertebra ve Femurda Takvim ve Boy Yasina
Gore Osteopeni, Osteoporoz ve Normal BMD Dagilimi

PE).?A Degerlendirme Hasta Osteopeni Osteoporoz NoTiEL
Olciim Olciitii Sayisi n (%) n (%) BMD
Bolgesi ¢ (n) g g n (%)

Takvim yasina gore 79 22 (%27,8) 38 (%48,1) 19 (%24,1)
Vertebra

Boy yasina gore 75 27 (%36,0) 19 (%25,3) 29 (%38,7)
- Takvim yasina gore 78 24 (%30,8) 30 (%38,5) 24 (%30,8)

emur
Boy yasina gore 74 20 (%27,0) 14 (%18,9) 40 (%54,1)

Tablo 4.18. Ugiimcii DEXA Olgiimiinde Vertebra ve Femurda Takvim ve Boy
Yasina Gore Osteopeni, Osteoporoz ve Normal BMD Dagilim1

QE).?A Degerlendirme ] Osteopeni Osteoporoz et
Ol¢iim Oleiitii Sayisi n (%) n (%) BMD
Bolgesi ¢ (n) ° ° n (%)

Takvim yasina gore 43 15 (%34,9) 18 (%41,9) 10 (%23,3)
Vertebra

Boy yasina gore 41 7 (%17,1) 12 (%29,3) 22 (%53,7)
c Takvim yasina gore 44 14 (%31,8) 15 (%34,1) 15 (%34,1)

emur
Boy yasina gore 40 4 (%10,0) 12 (%30,0) 24 (%60,0)

4.5.1. Nakil Sonrasi Dénemde DEXA Olciimlerinin Karsilastirilmasi

Nakil sonrasi izlemde 2. kez DEXA 6l¢iimii yapilan 83 hastanin ortanca
DEXA ¢ekim zamani 3,25 (IQR 4,40) yil; 3. kez degerlendirme yapilan 45 hastanin
ortanca ¢ekim zamam 4.32 (IQR 4.33) yildi. Nakil sonrast yapilan DEXA
sonuclarinda vertebra ortalama BMD’si 1.6l¢limde, 2.6l¢limde 0,58 g/cm? ve 3.
Olctimde 0,62 + 0,16 g/cm? olarak 6l¢tildii (Tablo 3.19). Femur ortalama BMD’si
1.6l¢timde 0,58 g/cm?, 2.6l¢iimde 0,61 g/cm? ve 3. dlgiimde 0,62 g/cm? olarak
saptand1 (Tablo 3.20).

Vertebra ortalama BMD SDS’si takvim yasina gore degerlendirildiginde
1.6l¢timde -1,65 (IQR:1,88), 2.6lctimde -1,94 (IQR:1,88) ve 3.0l¢iimde -1,71
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(IQR:1,23) olarak saptandi ve degerlendirme zamanlar1 arasinda ortalama BMD
SDS arasinda fark gézlenmedi (p=0,164, p=0,239 ve p=0,426).

Vertabra ortalama BMD SDS’si boy yasma gore karsilastirildiginda
1.6l¢timde -0,79 (IQR:1,79), 2.6l¢timde -1,29 ( IQR: 1,81) ve 3.6l¢timde -0,96 (
IQR:2,32) olarak saptandi. Kemik mineral yogunlugunun ikinci degerlendirme
zamaninda ilk degerlendirme zamanina gore diistiigii, bununla birlikte 2 ve -3

degerlendirmenin benzer oldugu gézlendi (p=0,047 ve p=0,805) (Sekil 3.8).

Tablo 4.19. Nakil Sonrast Donemde Vertebra Ortalama BMD, Takvim ve Boy
Yasia Gore BMD SDS Degerleri

Vertebra Ort. Vertebra Ort
DEXA Degerlendirmesi | Vertebra Ort. BMD BMD SDS '
. BMD SDS
(Hasta sayisi,n) (g/em?) (Takvim Yasina ..
.. (Boy Yasma Gore)
Gore)
1. DEXA (n=111) 0,58 +0,17 -1,65 (IQR:1,88) -0,79 (1QR:1,79)
2. DEXA (n=83) 0,58+0,16 -1,94 (IQR:1,88) -1,29 (I1QR:1,81)
3. DEXA (n=45) 0,62+0,16 -1,71 (IQR:1,23) -0,96 (1QR:2,32)

Tablo 4.20. Nakil Sonras1 Dénemde Femur Ortalama BMD, Takvim ve Boy Yasina
Gore BMD SDS Degerleri

DEXA el UFFO1S Femur Ort.
Deserlendirmesi Femur Ort. BMD BMD SDS BMD SDS
Hg (g/em?) (Takvim Yasina .
(Hasta sayisi,n) Gére) (Boy Yasina Gore)
1. DEXA (n=111) 0,58 £0,13 -1,16 (IQR:2,40) -0,58 (IQR:2,08)
2. DEXA (n=83) 0,61 +0,14 -1,6 (IQR:1,94) -0,83 (IQR:2,03)
3. DEXA (n=45) 0,62 +£0,14 -1,55 (IQR:1,92) -0,64 (IQR:2,52)

Nakil sonrasi1 yapilan DEXA o6l¢limlerinde; boy yasina gore hesaplanan
vertebra ve femur BMD SDS degerleri, takvim yasina gore hesaplanan degerlere
kiyasla her 6l¢lim doneminde daha yiiksek bulundu (p<0,01) (Sekil 3.8).
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4.6. Bobrek Nakli Sonrasi Osteoporoz Gelisimi I¢in Risk Faktorlerinin
Analizi

Bobrek nakli yapilan ¢ocuk hastalarda, nakil sonrasi osteoporoz gelismesine
yonelik risk faktorleri tek degiskenli regresyon analizi ile degerlendirildi.
Hastalarin nakil yas1 ve nakil sirasindaki BMI SDS’si nakil sonrasi osteoporoz
gelisimi ile iliskili bulundu. Ancak cinsiyet, nakil 6ncesi steroid kullanimini
gerektiren bir hastaligin olmasi, preemptif nakil yapilmasi, diyaliz siiresi, nakil
sirasindaki D vitamini diizeyinin diistik olmasi, PTH yiiksekligi (PTH>300 ng/L),
nakil sonras1 D vitamini destegi kullanimi ve rejeksiyon tedavisi i¢in yiiksek doz
steroid verilmesi nakil sonrasi osteoporoz i¢in risk faktorii olarak saptanmadi

(Tablo 3.21).

Tablo 4.21. Nakil Sonras1 Osteoporoz ile liskili Risk Faktérlerinin Tek Degiskenli
Lojistik Regresyon Analizi

Risk Faktorii Odds Ratio %95 CI p
Cinsiyet 1,781 0,678-4,681 0,242
Nakil Yasi 1,106 1,000-1,223 0,049
Nakil BMI SDS 0,693 0,486-0,988 0,043
Primer bébrek hastaligi

NS ve glomerulonefritler 1,080 0.352:3,317 0893
Preemptif Nakil 1,016 0,400-2,577 0,974
Diyalizde kalma siiresi 0,973 0,930-1,018 0,241
gzl;ielyfg‘gns;f Vitamini 0,859 0,324-2,272 0,759
Nakil Sirasinda PTH>300 ng/L 1,141 0,447-2,917 0,782
D vitamini Destegi Kullanilmas1 1,239 0,132-11,676 0,851
Nakil sonrast yiiksek doz steroid* 0,806 0,080-8,160 0,855

*Rejeksiyon On tanisi ile kullanilan ek doz steroid alan hastalar
(OR:Odds ratio, Cl:Confidence interval, NS:Nefrotik Sendrom)

4.7. Nakil Sonras1 Saptanan Osteoporozda Destek Tedavi Kullanimi

1.DEXA olclimlerinde hastalarin  %25,7’sinde osteopeni, %22,8’inde
osteoporoz saptandi. Osteoporoz saptanan hastalarin %56,5’inin sadece D vitamini

ve %13’linlin hem D vitamini hem de kalsiyum kullandig1 goriildii.
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2.DEXA olgiimlerinde hastalarin %25,3’linde osteoporoz saptandi. Bu
grubun %15,7’sinin sadece D vitamini, %0,05’inin sadece kalsiyum ve %68,4 {iniin
hem D vitamini hem de kalsiyum kullandig1 sonucuna ulasildi.

3.DEXA ¢ekiminde hastalarin %29,3’{inde osteoporoz saptandi. Sadece D
vitamini kullanan %25, hem D vitamini hem de kalsiyum kullanan hastalarin orant
%75 olarak saptand1 (Tablo 3.22).

Tablo 4.22. DEXA Sonuglarina Gore Osteopeni—Osteoporoz Dagilimi ve
Kullanilan Ilaglar

PRSI o £ el Kalsiyum KlllIll:l‘ilml
DEXA Degerlendirmesi Sayisi vitamini | Kalsiyum n (°¥) Olmavanlar
n (%) n (%) n (%) 0 o (3{, %)
Osteopeni, n (% 26 (25,7) | 15(57,6 7 (26,9 - 4 (15,3
LDEXA p (%) (25,7) (57,6) (26,9) (15,3)
Osteoporoz, n (%) | 23 (22,8) | 13 (56,5) 3(13,0) - 7 (30,4)
Osteopeni, n (% 27 (36 7 (25,9 14 (51,8 - 6 (22,2
2 DEXA p (%) (36) (25,9) (51,8) (22,2)
Osteoporoz, n (%) | 19 (25,3) | 3(15,7) 13 (68,4) 1 (0,05) 2 (10,5)
Osteopeni, n (% 77,1 4 (57,1 1(14,2 - 2 (28,5
3 DEXA p (%) (17,1) (57.1) (14,2) (28,5)
Osteoporoz, n (%) | 12 (29,3) 3 (25) 9 (75)

4.8. Osteoporoz Saptanan Hastalarin Kontrol DEXA Bulgularinin Degisimi

Vertebra boy yasina gore degerlendirilen DEXA 6lgiimlerinde, birinci
Olciimde 23 hastada (%22,8) osteoporoz, 26 hastada (%25,7) osteopeni saptandi.
Birinci 0l¢iimde osteoporoz olarak degerlendirilen hastalarin ikinci Olglim
sonuglaria bakildiginda; 2 hastanin normal, 6 hastanin osteopeni ve 8 hastanin ise
osteoporoz olarak devam ettigi goriildi (Sekil 3.10). Osteoporozu olup kontrol
goriintlilemede gerileyen 2 hastanin bu siiregte D vitamini ve kalsiyum destegi

aldig1 bilinmektedir.
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1.DEXA ¢ekiminde
osteoporoz saptanan

23 hasta
I I I
n=2 n=6 n=8
Normal Osteopeni Osteoporoz

Sekil 4.10. ilk DEXA Goriintiilemesinde Osteoporoz Tanist Alan Hastalarin
Takipte DEXA Bulgular1

4.9. Osteopeni Saptanan Hastalarin Kontrol DEXA Bulgularinin Degisimi

Birinci DEXA o0lciimiinde osteopeni olarak degerlendirilen 26 hastanin
takipte yapilan ikinci DEXA 6l¢iimiinde; 2 hastada normal, 13 hastada osteopeni
ve 7 hastada osteoporoz saptandi (Sekil 3.11). Osteopenisi olup kontrol
gorlintiillemede osteoporoza ilerleyen 7 hastanin 3’{ine yliksek doz steroid tedavisi
verildigi sonucuna ulasildi. Ayrica 2 hastanin magnezyum desteginin kesildigi, 1
hastanin ise D vitamini ve kalsiyum kombinasyon tedavisini diizenli kullanmadig:

goriildii.

1.DEXA ¢ekiminde
osteopeni saptanan

26 hasta
[ [
n=2 n=13 n=7
Normal Osteopeni Osteoporoz

Sekil 4.11. Ilk DEXA Goriintiilemesinde Osteopeni Saptanan Hastalarin Takipte
DEXA Bulgulari
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4.10. Bobrek Nakli Yapilan Hastalarin Nakil Oncesi ve Sonrasi Kirik OyKkiisii

Bobrek nakli yapilan hastalardan 38 hastanin kirik Oykiisii ile ilgili
verilerine ulasildi. Sadece 2 hastanin (%5,2) nakil 6ncesi, 1 (%2,6) hastanin ise

nakil sonrasi kirik dykiisii bulundugu sonucuna ulagildi.

4.11. Bobrek Nakli Sonrasi Lomber MRG Kullanimi

Kemik mineralizasyon bozuklugu olan hastalarda vertebra fraktiirii
asemptomatik seyredebilecegi i¢in bobrek nakli sonrasi takipte DEXA BMD SDS
<-2 ve semptomu olan 43 hastaya lomber MRG cekildi. Hastalarin hicbirinde

vertebral fraktiir saptanmadi.
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5. TARTISMA

Akdeniz Universitesi Hastanesi Cocuk Nefroloji Bilim Dali’nda bobrek
nakli sonras1t DEXA ¢ekimi yapilan 111 hastanin dlgiimleri vertebra boy yasina
gore degerlendirildiginde, farkli zaman dilimlerinde saptanan osteoporoz
oranlarinin %22—%?29 arasinda degistigi goriildii. Vertebra kemik mineral dansite
Olgiimleri takvim yasi referans alinarak degerlendirildiginde ise osteoporoz
oranlarinin daha ytiksek oldugu ve %36—%48 arasinda degistigi belirlendi. Boy yas1
ve takvim yasina gore yapilan degerlendirmeler arasinda ortaya ¢ikan bu farkliligin,
calisma grubundaki hastalarin boy SDS degerlerinin saglikli popiilasyona gore
diisiik olmasiyla iligkili oldugu diisiiniildii. Nitekim ¢alismada nakil sonrasi 3. ayda
kisa boy orant %46 iken, nakil sonrast 3. yilda bu oranin %24,8’e¢ geriledigi
saptandi. Bu bulgular, bobrek nakli sonras1 ¢ocuk hastalarda DEXA 6l¢limlerinin
takvim yasina gore degerlendirilmesinin, 6zellikle kisa boy varliginda osteoporoz
sikligini oldugundan daha yiiksek gosterebildigini; buna karsin vertebra boy yasina
gore yapilan degerlendirmenin biliylime durumunu dikkate alarak kemik mineral
yogunlugunu daha gercekei yansittigini ve osteoporoz prevalansinin daha dogru
yorumlanmasina olanak sagladigin1 géstermektedir.

Gonzalez-Jorge ve arkadaglarinin yaptig1 calismada bobrek naklinden 3 ay
sonra kemik mineral yogunlugu DEXA kullanilarak incelenmis; tiim viicut
taramasinda (TBLH) Z skoru <-2 olanlarin oram1 %28,5, vertebra taramasinda
%11,4 olarak bulunmustur (55). Valta ve arkadaslarinin 106 bobrek nakilli gocugu
iceren kohort calismasinda BMD Z skoru < -2 olan hasta orani vertebra
degerlendirmesinde %4, kalca degerlendirmesinde %6 ve tiim viicut dl¢iimlerinde
%6 olarak saptanmigtir (56). Tamminen ve ark. bobrek, karaciger ve kalp nakli
gecirmis 19 cocugu inceledigi ¢alismada ise hastalarin %47°sinde vertebra BMD Z
skoru <-2 ve %?32’sinde diisiik trabekiiler kemik hacmi (<-1 SD) oldugu
gosterilmistir. (57) Calismamizda bobrek nakli sonrasi vertebra BMD Z skoru <—2
olan hasta orani, yukarida belirtilen ilk iki ¢alismaya kiyasla daha yliksek
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bulunurken, Finlandiya’da Tamminen ve arkadaslar1 tarafindan bildirilen
oranlardan daha diisitk DEXA skorlari ile karsilagilmistir.

Calismamizda, tiim zaman dilimlerinde vertebra ve femur BMD SDS
skorlar1 boy yasina gore degerlendirildiginde, takvim yasina goére yapilan
degerlendirmelere kiyasla osteoporoz sikliginin daha diisilk oldugu saptandi.
Saland ve ark. yaptig1 ¢alismada bobrek nakli yapilan 33 ¢ocuk hastanin DEXA
sonuglar1 incelenmis; ortalama BMD SDS skoru takvim yasina gore —0,9 + 1,3 iken,
boy yasina gore bakildiginda 0,4 + 1,4 olarak bulunmustur (p < 0,001) (81). Goksen
ve arkadaslarinin yaptigi calismada, gocuklarda bobrek naklinden en az 6 ay sonraki
donemde kemik mineral yogunlugu degerlendirilmis; vertebra BMD Z skoru
takvim yasmna gore incelendiginde 12 hastada (%63), boy yasimna gore
incelendiginde ise 5 hastada (9%26,3) —2 ve altinda saptanmistir. Benzer sekilde
femur boynu BMD Z skoru, takvim yasina gore degerlendirildiginde 10 hastada
(%55,5), boy yasina gore degerlendirildiginde ise 5 hastada (%26,3) —2 ve altinda
bulunmustur (82). Lalayiannis ve arkadaglarinin normal kemik mineralizasyonu,
kronik bobrek hastalifinda mineralizasyon kusuruna yol acan patofizyoloji ve
bunun klinik sonuclarin1 ele aldiklari derlemede, KBH ile izlenen c¢ocuklarda
vertebra ve tiim viicut BMD Z skorlarinin boy yasina gore diizeltme yapildiginda
arttig1 gosterilmistir (83). Lupinska ve arkadaslarinin 148 gocugun DEXA verilerini
degerlendirdigi caligmada, diisiik kemik kiitlesi (BMD Z skoru < —2) prevalansi
tiim viicut taramasinda (TBLH) %34,46 ve vertebra ol¢limlerinde %15,54 olarak
saptanmistir. Boya gore diizeltme yapildiginda ise diisiik kemik kiitlesi
prevalansinin TBLH’de %11,4’e, vertebrada ise %4,1’e geriledigi gosterilmistir
(84). Kronik bobrek hastaligi (KBH) ile izlenen ve sonrasinda bobrek nakli yapilan
cocuklarda biiyiime geriligi yaygin bir bulgudur; bu nedenle kisa boylu hastalarin
kendi takvim yaslarmma gore daha kiiciik kemik yapisina sahip olduklar
bilinmektedir. Bu durum kemik mineral yogunlugunun (BMD) oldugundan daha
diistik o6l¢iilmesine yol agabilmektedir. Kisa boylu hastalarda BMD’nin boy yasina
gore degerlendirilmesi, kemik kayb1 ve osteoporoz sikliginin gergekte oldugundan
fazla hesaplanmasin1 onleyerek kemik mineralizasyonunun daha dogru ve klinik

acidan anlamli bigimde yorumlanmasini saglamaktadir.
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Nakil sonrasi vertebra ortalama BMD SDS skorlar1 boy yasina gore
degerlendirildiginde; nakil sonrasi ortanca 1,48 yildaki degerlendirmede —0,79
(IQR: 1,79), ortanca 3,25 yildaki degerlendirmede —1,29 (IQR: 1,81) ve ortanca
4,32 yildaki degerlendirmede ise —0,96 (IQR: 2,32) olarak saptandi. Vertebra BMD
SDS skorunun 2. degerlendirmede (nakil sonras1 3.25 yil) en diisiik diizeye indigi
dikkati ¢cekmistir. Feber ve ark. yaptig1 calismada bobrek nakli yapilan 14 ¢ocuk
hastanin nakil 6ncesi ve nakilden 6,12 ve 24 ay sonra kemik mineral yogunlugu
incelenmigtir. Nakil sonrasi 6.ayda BMD ve BMD SDS degerlerinin en diisiik
diizeylere ulagtig1 ve nakil sonrasi izlemin devaminda BMD skorlarinin 6 aya gore
daha yiiksek degerlerde oldugu gozlenmistir (85). De Mul ve arkadaslar1 nakil
sirasinda ve nakilden 6 ay sonrasinda yiiksek ¢oziiniirliikli periferik kantitatif
bilgisayarli tomografi (HR-pQCT) ile kemik mineralizasyonunu degerlendirmis;
nakilden alti ay sonra hastalarin radius trabekiiler parametrelerinde anlamli
bozulma oldugu, tibia ve her iki kortikal alanda anlamli fark olmadig1 sonucuna
ulagsmistir (86). Calismamizda kemik mineral yogunlugu nakil sonrasi ilk y1l i¢inde
degerlendirilmemis olup, ilk DEXA Ol¢limii nakilden bir yildan daha ge¢ bir
donemde yapilmistir. Bu nedenle ikinci degerlendirmede (nakil sonrasi yaklasik 3.
yil) gozlenen BMD SDS skorundaki diisiisiin, posttransplant izlem siiresinin
uzamasi, bu slirecte gelisebilecek rejeksiyon ataklari nedeniyle uygulanan ek
immiinsiipresif tedaviler ve/veya graft fonksiyonlarinda ortaya ¢ikan bozulmalar ile
iligkili olabilecegi diisiiniilmektedir.

Regresyon analizi sonuglarinda nakil sirasindaki yasin artmasmin
osteoporoz i¢in risk faktorii oldugu saptandi. Tsampalieros ve arkadaslarinin
yaptig1 ve nakil sonras1 12 ay boyunca 56 ¢ocukta kemik mineral yogunlugunun
incelendigi ¢aligmada, 12.ay vertebra BMD Z skorunun geng alicilarda daha yiiksek
oldugu gosterilmistir (87). Ellis ve ark. bobrek nakli gegirmis 33 ¢ocugun DEXA
verilerini incelemis, yasin toplam viicut ve vertebra BMD Z skorlar1 ile ters orantili
oldugu sonucuna ulasilmistir (p = 0,001 ve p = 0,008) (41). Madiyeva ve ark.
cocuklarda kemik mineral yogunlugunun azalmasina etki eden risk faktorlerini
incelemis; 5-10 yas arasi ¢ocuklarin %50,5’inin ve 11-17 yas aras1 ¢ocuklarin
%57,4linlin diisiik kemik mineral yogunluguna sahip oldugu gosterilmistir (88).

Sonug olarak, hem ¢aligmamizin bulgulari hem de literatiir verileri, bobrek nakli
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yapilan cocuklarda nakil sirasindaki yasin artmasinin diisiik kemik mineral
yogunlugu ve osteoporoz agisindan 6nemli bir risk faktorii oldugu gosterilmistir.

Benzer sekilde ¢alismamiz BMI SDS skoru ile osteoporoz sikligi arasinda
ters bir iligki oldugu saptadi. Yang ve arkadaglarinin saglikli ¢ocuk popiilasyonunda
kirik tanis1 almis hastalar ile saglikli kontrol grubunu karsilastirdigi ¢caligsmalarinda
BMI Z skoru, kirig1 olan grupta 2,43 + 1,22 iken saglikli grupta 0,15 + 1,43 olarak
goriilmiis; BMI Z skorunun kirik riskinde artisla iliskili oldugu gosterilmistir (89).
Farella ve arkadaslarinin c¢alismasinda, asir1 viicut yagmin kemik mineral
yogunlugunda artis ile iliskili oldugu; ancak paradoksal olarak kemik kalitesinde
bozulma ve atipik bolgelerde artan mekanik yiiklenmeye bagli olarak kirik riskini
artirdi@n gosterilmistir (90).

Nakil dncesi steroid kullanimini gerektiren bir hastaligin olmasi, rejeksiyon
tedavisi i¢in yiiksek doz steroid verilmesi ve PTH yiiksekligi ile nakil sonrasi
osteoporoz gelisimi arasinda anlamli iliski saptanmadi. Bizim ¢alismamizin aksine,
Tsampalieros ve arkadaslar1 yaptigi calismada vertebra BMD Z skorlarinda
azalmanin, yiiksek glukokortikoid dozu ve PTH diizeyindeki azalma ile iligkili
oldugunu gosterimislerdir (87). Terpstra ve ark. bobrek nakli sonrasi kantitatif BT
ile trabekiiler ve kortikal BMD’yi incelemis; nakil sonrasi yiiksek doz
glukokortikoid maruziyeti ile trabekiiler BMD’nin anlamli diizeyde azaldig1 ve
yiiksek doz glukokortikoid maruziyeti ve PTH seviyesindeki azalmanin kortikal
BMD’yi anlaml diizeyde artirdigi gosterilmistir (91). Valta ve arkadaslar1 106
bobrek nakilli cocugun yer aldig1 kohortu irdelemis, nakil sonras1 erken donemler
disinda tic yillik kiimilatif glukokortikoid dozu ile BMD arasinda iliski
bulunmadigini gostermistir (56).

Calismamizda cinsiyet, primer bobrek hastaligi ve rejeksiyon varligi nakil
sonras1 osteoporoz agisindan risk faktorii olarak saptanmadi. Acott ve ark. bobrek
nakli sonrast 6 ay arayla DEXA taramasi ile kemik mineral yogunlugunu
degerlendirmislerdir (92). Bizim ¢aligmamiza benzer sekilde yas ile vertebra BMD
Z skoru arasinda ters bir iliski saptanirken; viicut agirligi, cinsiyet, primer bobrek
hastalig1 ve rejeksiyon varligi ile osteoporoz arasinda iliski gézlenmemistir (92).

Calismamizda nakil sirasindaki D vitamini diizeyinin diisiik olmasi ve nakil

sonrast D vitamini kullanimi ile osteoporoz gelisimi arasinda bir iliski
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gosterilemedi. O’Callaghan ve arkadaslarinin D vitamini ve PTH diizeyinin kemik
mineral yogunlugu tizerindeki etkisini arastirdiklar1 ¢alismada, serum D vitamini
diizeyi ile BMD arasinda pozitif iliski oldugu gosterilmistir (93).

Calismamizda bobrek nakli alicilarinda kemik mineral yogunlugu DEXA
yontemi kullanilarak degerlendirilmistir. Tsampalieros ve arkadaslart 12 ay
boyunca 56 ¢ocukta DEXA ve kantitatif bilgisayarli tomografi (QCT) ile kemik
mineral yogunlugunu degerlendirmis; DEXA kullanilarak elde edilen vertebra
BMD’nin ve QCT kullanilarak elde edilen trabekiiler BMD ile iyi korele oldugu
gosterilmistir (87). Medeiros ve arkadaslar1 bobrek naklinden 3 ay sonra DEXA ve
kantitatif USG (QUS) kullanarak kemik mineral yogunlugunu degerlendirmeyi
amaglamig; DEXA tiim viicut skorlari ile radius QUS Z skorlar1 arasinda pozitif
ancak anlamli olmayan korelasyon, DEXA vertebra skorlar1 ile radius QUS Z
skorlar1 arasinda pozitif ve anlamli bir korelasyon oldugu gosterilmistir (94). Bu
bulgular 1518inda DEXA’nin kemik mineral yogunlugunu degerlendirmede diger
yontemlerle benzer ve uyumlu sonuglar verdigi goriilmektedir. Bununla birlikte
DEXA, kantitatif bilgisayarli tomografiye kiyasla daha diisiik radyasyon maruziyeti
saglamasi, kantitatif ultrasonografiye gore ise Ol¢limlerin standardizasyonunun
daha iyi tamimlanmis olmasi ve genis pediatrik referans araliklarina sahip
bulunmasi nedeniyle klinik uygulamada 6nemli avantajlar sunmaktadir. Ayrica
kolay uygulanabilirligi, kisa oOl¢iim siiresi ve izlem c¢aligmalarinda
tekrarlanabilirligi, bobrek nakli alicilarinda kemik sagliginin degerlendirilmesinde
DEXA’y1 giivenilir ve tercih edilen bir yontem haline getirmektedir.

Calismamizda kisa boylu hastalarin orani nakil dncesi %47,8 iken nakil
sonrast 3.yilda %24,8’e gerilemistir. Noguchi ve ark. 60 bobrek nakilli ¢ocuk
hastanin biiylime paternini inceledigi ¢aligmasinda nakil oncesi kisa boy orani
%43,3 iken nakil sonrasinda %31,7’ye geriledigi goriilmistiir (95). Yu ve ark. 101
cocuk hastada bobrek nakli sonrasi uzun dénemde prognozu ve etkileyen risk
faktorlerini aragtirmistir. Kisa boylu ¢ocuklarin orani nakil dncesi %52,4 iken nakil
sonrast %15,5’e distiigii gorilmistir (96). Bizim ¢aligmamizin verilerinin ve
literatiir verilerinin de destekledigi sekilde bobrek nakli ¢ocuklarda boy uzamasi

lizerine pozitif etkisi olan bir renal replasman tedavisidir.
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Calismamizda vertebra boy yasmma gore degerlendirilen DEXA
Olciimlerinde, birinci l¢limde hastalarin %22,8’inde osteoporoz, %25,7’sinde ise
osteopeni saptandi. Osteoporoz tanisi alan hastalarin %56,5’inin yalnizca D
vitamini, %13’linlin ise hem D vitamini hem de kalsiyum destegi kullandigi
belirlendi. Birinci 6l¢iimde osteoporoz olarak degerlendirilen hastalarin ikinci
Ol¢iim sonuglar incelendiginde, iki hastada osteoporozun geriledigi ve kemik
mineral yogunlugunun normal sinirlarda seyrettigi goriildii. Bu siirecte s6z konusu
hastalarin diizenli olarak D vitamini ve kalsiyum destegi aldigi bilinmektedir.
Winzenberg ve arkadaslarinin saglikli ¢ocuklarda en az 3 ay siireyle uygulanan D
vitamini takviyesinin kemik mineral yogunlugu iizerindeki etkilerini
degerlendirdikleri derlemede, diisiik D vitamini diizeyine sahip ¢ocuklarda takviye
sonrasi toplam viicut BMD’sinde %2,6, vertebra BMD’sinde ise %]1,7 oraninda
artis saptandigi bildirilmistir (97). El-Hiiseyni ve arkadaslarinin bobrek nakli
sonrast BMD SDS skoru <—1 olan c¢ocuklarda diizenli alfakalsidol ve kalsiyum
tedavisinin etkisini degerlendirdikleri ¢aligmada, 12 aylik tedavi sonunda vertebra
BMD SDS degerinin —2,1’den —0,6’ya ylikseldigi ve bu artigin istatistiksel olarak
anlamli oldugu gosterilmistir (p < 0,001) (98). Herdea ve arkadaslarinin
caligmasinda ise diisiik D vitamini diizeylerinin kirik riskini artirabilecegi, serum D
vitamini diizeyinin >40 ng/mL olmasinin kiriklara kars1 koruyucu bir faktor oldugu
ortaya konmustur (99). Literatiirde yer alan bu bulgular, bobrek nakli sonrasi ¢ocuk
hastalarda D vitamini ve kalsiyum desteginin kemik mineral yogunlugunu
tyilestirmede ve osteoporoz ile iliskili riskleri azaltmada 6nemli bir rol oynadigini
desteklemektedir.

Birinci DEXA o6l¢iimiinde osteopeni olarak degerlendirilen 26 hastanin
takipte yapilan ikinci DEXA 6l¢iimiinde, 7 hastada osteoporoz gelistigi saptandi.
Bu hastalarin 3’liniin izlem siirecinde yliksek doz steroid tedavisi aldigi, 2’sinde
magnezyum desteginin kesildigi ve 1 hastanin ise D vitamini ile kalsiyum tedavisini
diizenli kullanmadig: belirlendi. Ellis ve arkadaslarinin bobrek nakli sonras1 kemik
mineral yogunlugundaki azalma ile iliskili risk faktorlerini degerlendirdigi
calismada, kiimiilatif kortikosteroid dozunun toplam viicut BMD Z skoru ile
anlamli diizeyde iligkili oldugu gosterilmistir (p = 0,045) (41). Ward ve

arkadaglarinin glukokortikoide bagli osteoporozu inceledikleri ¢aligmada ise
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glukokortikoidlerin kemik yapimini baskiladigi, kemik yikimini artirdigi ve sonug
olarak BMD’de azalmaya yol actig1 ortaya konmustur(100). Calismamizda yiiksek
doz steroid kullaniminin osteopeniden osteoporoza ilerleme ile iligkili bulunmasi,
literatiirde bildirilen bu bulgularla uyumlu olarak degerlendirilmistir.

Sonug¢ olarak, bobrek nakli sonrasi ¢ocuk hastalarda kemik mineral
yogunlugunun degerlendirilmesinde kullanilan referans yasin, osteoporoz
sikligimin  yorumlanmasinda belirleyici oldugu goriilmektedir. Calismamiz,
ozellikle biiyiime geriliginin sik izlendigi bu hasta grubunda vertebra boy yasina
gore yapilan DEXA degerlendirmelerinin kemik mineral yogunlugunu daha
gercekei yansittigini ve takvim yasina gore yapilan degerlendirmelerin osteoporoz
prevalansini oldugundan yiiksek gosterebilecegini ortaya koymustur. Nakil sonrasi
izlem siiresince kemik mineral yogunlugunun dinamik bir seyir izledigi; yas ve
BMI SDS’nin bu siiregte énemli rol oynadig1 saptanmistir. Ayrica D vitamini ve
kalsiyum desteginin kemik sagligi lizerine olumlu etkileri ve yiiksek doz steroid
kullantminin kemik kaybr ile iliskisi literatiirle uyumlu bulunmustur. Bu bulgular
15181nda, bobrek nakli yapilan gocuklarda diizenli kemik sagligi izlemi, biiylime
durumunu dikkate alan uygun degerlendirme yontemlerinin kullanilmasi ve
bireysellestirilmis koruyucu-tedavi edici yaklagimlarin benimsenmesi biiyiik 6nem

tasimaktadir.
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6. SONUCLAR

Calismamiza klinigimizde bobrek nakli sonrast DEXA ile kemik mineral

yogunlugu 6l¢limii yapilan 111 hastay:1 dahil ettik. Hasta kayitlarini geriye doniik

inceledik. Sonuc¢larimiz soyleydi;

Calismaya DEXA 06l¢iimii bulunan toplam 111 bobrek nakilli ¢ocuk
hasta dahil edilmis olup hastalarin %53,1°i erkek, %46,9’u kiz ve
caligma sirasinda ortalama yas 14,75 + 4,76 yil olarak saptandi.
Hastalarin ortanca nakil yast 9,83 yil ve ortanca izlem siiresi 4,53 yil
olarak saptandi.

Primer bobrek hastaliklar: i¢inde en sik neden CAKUT (%33,3) olup
bunu FSGS ve diger glomeriiler hastaliklar (%23,4) ile kistik bobrek
hastaliklar1 (%19,8) izlemektedir.

Nakillerin %72’si canli dondrden, %27,9’u kadavradan yapilmis; canli
donorlerin en sik %43,8 oraninda anneden, %33,8 oraninda babadan
olustugu saptandi.

Calisma grubunda tekrarlayan nakil 6ykiisii %4,5 olarak saptandi.
Hastalarin %35,1’ine nativ nefrektomi uygulanmis; bunlarin %33,3’i
bilateral, %48,7’si sag ve %17,9’u sol nefrektomi gegirmistir.
Hastalarin %45°ine preemptif nakil yapilmistir, diyaliz 6ykiisii olan
cocuklarin %27’sinde sadece HD, %18,9’unda sadece PD ve %9’unda
hem PD hem HD &ykiisii mevcuttur.

Nakil sirasinda hastalarin %47,8’1 kisa boylu, %38,1°1 distik kilolu,
%3,5’1 obez olarak saptandi.

Nakil sonrasi izlemde diisiik kilolu hasta orant %38,1°den %13,3’¢
gerilerken, normal kilolu hasta oram1 %55,8’den %71,7’ye yiikseldigi
gortldi (p<0,001).

Obez hasta orani nakil sirasinda %3,5 iken nakil sonrasi ii¢iincii yilda

%1,8’e diistli ve bu azalma anlamli bulundu (p=0,004).
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Kisa boylu hasta orani nakil sirasinda %47,8, birinci yilda %36,3 ve
ticlincii yilda %24,8 olarak saptandi (p<0,01).

Hastalarin ortalama boyu nakil sonrasi tiim izlem donemlerinde anlaml
artig gosterdi (p<0,05); boy SDS’de anlaml1 artis nakil sonrasi 3.-6. ay
ve 6.ay-1.y1l arasinda gozlendi.

Ortanca kilo, nakil sonrasi takipte 1.y1la kadar anlamli artig gostermistir;
ancak kilo SDS degerlerinde nakil sonrasi 3.ay-6.ay ve 6.ay-1.yil
degerlendirilmesinde anlamli artig saptandi (p<0,05).

Bobrek nakli sonrasi izlemde prednizolon tedavisinin genellikle 5-10
mg araliginda kullanildigir goriildii. Nakil sonrasi 3. ayda hastalarin
%82,8’inin 5-10 mg prednizolon kullandigi, >10 mg prednizolon
ihtiyacinin ise ¢ogunlukla erken donemde kreatinin yiiksekligi
nedeniyle ortaya ¢iktig1 ve izleyen aylarda belirgin sekilde azaldigi
saptandi.

Kalsindrin inhibitorleri arasinda tacrolimusun baskin immiinstipresif
ajan oldugu, nakil sonrasi 3. ayda %84,4 olan kullanim oraninin birinci
yilda %87,7’ye ve lglinclii yilda %89’a yiikseldigi, buna karsin
siklosporin kullanim oraninin izlem siiresince daha diisiik ve benzer
oranlarda seyrettigi gézlendi.

Diger immiinsiipresifler icinde mikofenolat mofetilin en sik tercih edilen
ajan oldugu ve nakil sonras1 3. ayda %99, {i¢iincii yi1lda %93 oraninda
kullanildigy; azatiyoprin kullaniminin oldukga sinirli kaldigi, everolimus
ve leflunomidin ise daha ¢ok ileri izlem donemlerinde ve diisiik
oranlarda tedaviye eklendigi belirlendi.

Nakil sonras1 ortalama serum kalsiyum diizeyinin anlamli artig
gosterdigi (p<0,001); izlem boyunca hastalarin %94’iinden fazlasinin
normokalsemik seyrettigi goriildii.

Hiperfosfatemi orani nakil 6ncesi %40,5 iken nakil sonrast ii¢lincii yilda
%11,3’¢ geriledigi sonucuna ulasildi (p<0,001).

Hipomagnezemi nakil sonrasi erken donemde %13,5, iiciincii yilda

azalarak %6,3 oraninda gortldi
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Ortanca PTH diizeyi nakil oncesi 377,95 ng/L iken tgiincii ayda 70,5
ng/L’ye (p<0,001), PTH >300 ng/L oran1 %56,3’ten %2,1’¢e geriledigi
gortldii.

D vitamini eksikligi orani nakil sonrasi tiglincii ayda %63, {i¢iincii yi1lda
%32,7 olarak saptandi.

Nakil sonrasi ilk DEXA 6l¢iimiinde vertebra BMD’si boy yasina gore
degerlendirildiginde osteopeni %25,7, osteoporoz %?22,8 oraninda
saptandi.

Vertebra BMD SDS’si boy yasina gore degerlendirildiginde 2.
DEXA’da osteoporoz %25,3 ve 3. DEXA’da %29,3 olarak bulundu.
Boy yasina gore hesaplanan vertebra ve femur ortalama BMD SDS
degerleri, tiim Olgiimlerde takvim yasima gore hesaplanan degerlere
kiyasla anlamli olarak daha yiiksek bulundu (p<0,01).

Vertebra ortalama BMD SDS degerleri boy yasina gore
degerlendirildiginde, ikinci DEXA ol¢iimiinde ilk o6l¢iime kiyasla
anlamli disiis izlendi (p=0,047), {iclinci 6l¢iimde benzer seyrettigi
gortldii.

Tek degiskenli regresyon analizinde nakil yas1 (OR: 1,106; p=0,049) ve
nakil sirasindaki BMI SDS (OR: 0,693; p=0,043) nakil sonrasi
osteoporoz ile iliskili bulundu (p<0,05)

Cinsiyet, preemptif nakil, diyaliz siiresi, nakil sirasindaki diisiik D
vitamini diizeyi, PTH yiiksekligi ve yliksek doz steroid kullanimi
osteoporoz i¢in risk faktorii olarak saptanmadi.

DEXA’da osteoporoz saptanan hastalarin izleminde, D vitamini ve
kalsiyum destegi alan hastalarda osteoporozda gerileme goriiliirken;
yiiksek doz steroid alan ve destek tedavilerini diizensiz kullanan

hastalarda osteoporoza ilerleme goriildii.
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7. OZET

Cocuk Bobrek Nakli Alicilarinda Kemik Mineral Bozuklugunun Arastirilmasi

Amagc: Bu calismada ¢ocuk bobrek nakilli hastalarda nakil sonrasi kemik
mineral bozuklugunun degerlendirilmesi amaclanmigtir. Nakil sonrasi kemik
mineral bozuklugu siklig1 ve siddetini belirlemek, bu bozukluga etki eden klinik,
biyokimyasal ve tedaviye bagli faktorleri ortaya koymak ve degistirilebilir risk
faktorlerini saptamak hedeflenmistir.

Gere¢ ve Yontem: Calismaya Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi Cocuk Nefroloji kliniginde 2014 ile 2024 yillar1 arasinda bobrek nakli
yapilan 18 yas alt1, izlemde kemik mineral takibi yapilan 111 hasta dahil edildi.
Hastalarin demografik verileri, primer hastalik ve nakil 6zellikleri, antropometrik
Olclimleri, laboratuar parametreleri, kullanilan tedavileri ve DEXA ile kemik
mineral yogunlugu 6l¢timleri retrospektif olarak degerlendirildi. Osteoporoz varligi
ve iligkili risk faktorleri incelendi.

Bulgular: Bobrek nakli sonrast DEXA 6l¢iimleri vertebra boy yasina gore
degerlendirildiginde, farkli zaman dilimlerinde osteoporoz siklig1 %22-29 arasinda
degistigi goriildii. Vertebra kemik mineral yogunlugu ol¢timleri takvim yasi
referans alinarak degerlendirildiginde ise osteoporoz sikliginin daha yiiksek oldugu
ve %36-%48 arasinda degistigi goriildii. Boy yasina gore hesaplanan vertebra ve
femur BMD SDS degerleri, takvim yasina gore hesaplanan degerlere kiyasla her
6l¢tim doneminde daha yiiksek bulundu (p<0,01) Hastalarin nakil sirasindaki yasi
ve BMI SDS‘si nakil sonrasi osteoporoz icin risk faktorii olarak saptandi
(OR=1,106, p=0,049 ve OR=0,693 ve p=0,043); buna karsilik cinsiyet, diyaliz
stiresi, preemptif nakil, D vitamini diizeyi ve yliksek doz steroid kullanimi risk
faktorii olarak saptanmadi. Vertebra BMD nin boy yasina gore degerlendirildigi ilk
DEXA ol¢iimiinde hastalarin %22,8’inde osteoporoz, %25,7’sinde osteopeni
izlendi. ilk &l¢iimde osteoporozu olup ikinci dlgiimde gerileyen hastalarin D

vitamini ve kalsiyum destegi aldigi, ilk dl¢iimde osteopenisi olup ikinci dl¢iimde
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osteoporoza ilerleyen hastalarin yiiksek doz steroid kullandig1 ve destek tedavilerini
diizenli kullanmadig goriildii.

Sonug¢: Bobrek nakli sonrasi vertebra boy yasina gore farkli donemlerde
osteoporoz sikligmnin 9%22-29 arasinda degistigi goriildii. Hastalarin nakil
sirasindaki yast ve BMI SDS’nin nakil sonrasi osteoporoz gelisimi ile iligkili
oldugu; cinsiyet, diyaliz siiresi, preemptif nakil, D vitamini diizeyi ve yliksek doz
steroid kullaniminin osteoporoz ile iligkili olmadig1 saptandi. Nakil sonras1 kemik
mineral yogunlugunun diizenli izlenmesi, osteoporozun erken taninmasi ve

ilerlemesinin 6nlenmesi agisindan 6nemlidir.

Anahtar Kelimeler: Pediatrik bobrek nakli, osteoporoz, DEXA, kemik

mineral yogunlugu, nakil sonrasi1 kemik mineral bozuklugu
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8. ABSTRACT

Evaluation of Bone Mineral Disorders in Pediatric Kidney Transplant
Recipients

Objective: This study aimed to evaluate post-transplant bone mineral
disorder in pediatric kidney transplant patients. Specifically, it sought to determine
the frequency and severity of the disorder, reveal the clinical, biochemical, and
treatment-related factors involved, and identify modifiable risk factors.

Materials and Methods: The study included 111 patients under the age of
18 who received kidney transplants at Akdeniz University Hospital Pediatric
Nephrology Clinic between 2014 and 2024 and underwent bone mineral density
(BMD) monitoring during follow-up. Demographic data, primary disease and
transplant characteristics, anthropometric measurements, laboratory parameters,
treatments, and DEXA-derived BMD measurements were retrospectively
evaluated. The prevalence of osteoporosis and associated risk factors were
investigated.

Results: Evaluation of post-kidney transplant DEXA measurements based
on vertebral height age showed an osteoporosis frequency ranging from 22% to
29% at various intervals. In contrast, when evaluated based on chronological age,
the frequency was higher, ranging from 36% to 48%. Vertebral and femoral BMD
SDS values calculated by height age were significantly higher than those calculated
by chronological age (p < 0.01). Patients' ages and BMI SDS at the time of
transplant were identified as risk factors (OR=1.106, p=0,049 and OR=0.693,
p=0,043, respectively). Conversely, variables such as sex, duration on dialysis,
preemptive transplantation, vitamin D levels, and high-dose steroid use did not
emerge as significant risk factors. At the initial assessment based on height age,
22.8% of patients had osteoporosis and 25.7% had osteopenia. Patients showing
improvement by the second measurement were receiving vitamin D and calcium
supplementation, while those progressing to osteoporosis were receiving high-dose

steroids and exhibited poor adherence to supportive therapies.
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Conclusion: Following kidney transplantation, the prevalence of
osteoporosis based on vertebral height age ranged from 22% to 29%. Patients' ages
and BMI SDS at the time of transplant were associated with post-transplant
osteoporosis, whereas sex, duration on dialysis, preemptive transplantation, vitamin
D levels, and high-dose steroid use were not. Regular monitoring of bone mineral

density is essential for early detection and prevention of progression.

Keywords: Pediatric kidney transplantation, osteoporosis, DXA, bone

mineral density, post-transplant bone mineral disorder
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