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OZET Kronik bobrek hastaligi (KBH); bobreklerde énemli nefron
kayiplari ile seyreden, geri doniisiimsiiz (irreversibl) ve tipik olarak
ilerleyici (progressive), yapisal ve/veya islevsel bozukluk olarak
tanimlanmaktadir. Basta orta ve ileri yasli kedi ve kopekler olmak
tizere, her yastaki evcil hayvanlarda goriilen bobrek hastaliklarinin en
yaygin tiiriidiir. KBH insidansi, kopek ve kedilerde sirastyla %0,5-1,5
ve %1-3 arasinda goriilmektedir. Geriatrik kedilerde KBH
prevalansinin, geriatrik kopeklerden daha yiiksek oldugu ve %35-81
gibi yiiksek oranlarda seyrettigi bildirilmektedir. Tubulointerstisyel
yang1 ve fibrozis ile karakterize olan KBH; genetik, cevresel ve bireysel
faktorlerin etkin oldugu karmasgk ve ilerleyici bir hastalik tablosu ile
seyreder. Bobrek hasarina cevap olarak; hemodinamik adaptasyonlar,
sistemik hipertansiyon, renin-anjiyotensin aldosteron sisteminin
aktivasyonu, proteiniiri, hiperfosfatemi, hipoksi ve oksidatif stres
gelisjr. Baslangi¢ nedeni ne olursa olsun, yangi ve fibrozise ilerleyen,
yavas, seyirli bobrek hasari olusur. Hastaligin ilerlemesi ile iliskili
faktorlerin anlasjlmasi, hastaligin ilerlemesini yavaslatabilen terapotik
miidahale potansiyeli saglar. Bu g¢ercevede bobrek fonksiyonu,
homeostatik adaptasyonlar ve bdobrek hasarinin sonuglarmin
degerlendirilmesi, komplikasyonlarin belirlenmesi ve yonetimi, KBH
tedavisinin en 6nemli unsurlarint olugturmaktadir. KBH olgularinda
bobrek fonksiyon kaybina paralel olarak; anemi, sistemik
hipertansiyon, kardiyovaskiiler ve gastrointestinal bozukluklar, asit-baz
dengesi ve elektrolit bozukluklari, hormonal degisjklikler, lipid
metabolizmast  bozukluklart ve iremik ensefalopati gibi
komplikasyonlar  gelismektedir. KBH’li  hastalarin  bobrek
fonksiyonlarmi korunmasi ve yasam kalitesinin iyilestirilmesinde bu
komplikasyonlarin bilinmesi, destekleyici ve semptomatik tedavi
uygulamalariyla iyi yonetilebilmesi 6nemlidir. Bu anlamda KBH
yonetimi, bir komplikasyon yonetimi olarak degerlendirilmelidir. Bu
derlemede, KBH olgularinda gelisen anemi, sistemik hipertansiyon,
kardiyovaskiiler ve gastrointestinal bozukluklar, asit-baz dengesi,
elektrolitler ve hormonlarla ilgili degisiklikler, lipid metabolizmas1
bozukluklari ve nérolojik komplikasyonlar 6zetlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Kronik bobrek hastaligi; komplikasyon;
kopek; kedi

ABSTRACT Chronic kidney disease (CKD); It is defined as an
irreversible and typically progressive structural and/or functional
disorder with significant loss of nephrons in the kidneys. It is the
most common type of kidney disease seen in pets of all ages,
especially middle and older cats and dogs. The incidence of CKD is
seen between 0.5-1.5% and 1-3% in dogs and cats, respectively. It
has been reported that the prevalence of CKD in geriatric cats is
higher than that of geriatric dogs, with a high rate of 35-81%. CKD
characterized by tubulointerstitial inflammation and fibrosis; It
progresses with a complex and progressive disease in which genetic,
environmental and individual factors are effective. In response to
kidney damage; hemodynamic adaptations, systemic hypertension,
activation of the renin-angiotensin aldosterone system, proteinuria,
hyperphosphatemia, hypoxia and oxidative stress develop.
Regardless of the initial cause, slowly progressing kidney damage
occurs that progresses to inflammation and fibrosis. Understanding
the factors associated with disease progression provides the potential
for therapeutic intervention that can slow disease progression. In this
context, evaluation of kidney function, homeostatic adaptations and
consequences of kidney damage, determination and management of
complications constitute the most important elements of CKD
treatment. Parallel to the loss of kidney function in CKD cases; some
complications develop. It is important to be aware of these
complications and to manage them well with supportive and
symptomatic treatment practices in protecting the kidney functions
and improving the quality of life of patients with CKD. In this sense,
CKD management should be considered as a complication
management. In this review, anemia, systemic hypertension,
cardiovascular and gastrointestinal disorders, acid-base balance,
changes in electrolytes and hormones, lipid metabolism
disorders and neurological complications in CKD patients are
summarized.
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Kronik bobrek hastaligi (KBH); 3 ay veya daha
uzun siirede, tek bir bobrekteki kii¢iik bir lezyondan,
her iki bobregi etkileyen ciddi nefron kaybina kadar
ilerleyebilen, bobregin yapisal ve/veya islevsel
Geri
doniigimsiiz (irreversibl) ve tipik olarak ilerleyici
(progressive) bir hastaliktir.! KBH,
hekimlik pratiginde, Ozellikle kiigiilk hayvan

bozuklugu  olarak  tanimlanmaktadir.

veteriner

hekimliginde 6nemli kaygilardan biridir.> Daha ¢ok
orta ve ileri yash kedi ve kopekler olmak iizere, her
yastaki hayvanlarda goriilen bdbrek
hastaliklarinin en yaygin tiriidir.® KBH teshisi

evcil

konulan bir hastanin tedavisi, yasam boyu siirecek
uzun bir yolun baglangicidir. Nispeten yavas ilerleme
gosteren KBH olgularinda hastanin yasam kalitesi
iyidir ve aylarca/yillarca hayatta kalabilir. KBH
olgularinda bobrek lezyonlarinin geri doniislimsiiz
olmasi ve halen etkin tedavisi olmasa da destekleyici
ve semptomatik tedavi uygulamalar1 ile bobrek
fonksiyonundaki azalmanin klinik ve biyokimyasal
sonuglar1 diizeltilebilmekte ve ilerleyici KBH seyri
yavaslatilabilmektedir.'

KBH’nin
bilinmemekle birlikte, baslangicta meydana gelen

patofizyolojisi ~ tam  olarak
bobrek hasarinin fonksiyonel nefron sayisini azalttigi
disiniilmektedir. Akut bobrek yetersizliginin
ilerlemesi, dogustan gelen bir defekt

hipertansiyon gibi kronik bir hastalik siirecinin

veya

sonucu olabilir. Bobrek hasarini kompanse etmek
amaciyla aktif durumdaki nefronlar glomeruler
arterleri genisleterek, intraglomerular basinci, renal
plazma akisin1 ve glomeriiler filtrasyon hizim
[glomerular filtration rate (GFR)] Bu
fenomene hiperfiltrasyon adi verilir. Hiperfiltrasyon,
saglikli nefronlarda azotlu maddelerin atilimini

artirir.

artirirken, yiikselen intraglomeriiler kapiller basing,
asamali olarak kapiller damarlarin mekanik hasarina
ve glomeriiler kaynakli protein kaybina yol acar.
Asirt miktarda filtre edilen protein proksimal
tibiillerden emilir, hiicresel lizozomal
mekanizmalarla parcalanir ve kan dolasimina geri
gonderilir. Proteinlerin pargalanma siirecinde,
yangisal sitokinlerin salinimini uyaran reaktif oksijen
tirleri serbest kalir. Bu yangisal siiregte epitel
hiicreleri zarar goriir ve intraglomeriiler kapiller

basincin artmasi skar olusumuna ve sonugta
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glomertiler kapiller damarlarin tikanmasina sebep
olur. Glomeriiler diizeyde baslayan kapiller hasar,
tiibiiler epitel hiicrelere yayilir ve KBH’nin
karakteristigi olan tiibiiler interstisyel fibrozise yol
acar. Sonug¢ olarak kompenzasyon siireci olarak
baslayan homeostatik cevaplar, ilerleyici bobrek
hasarima doniisiir ve KBH ile sonuglanir.*

KBH olgularinda
insidansinin  artmasi,
hastaliklara kars1
azalmasma yorumlanmaktadir. KBH’li kedilerde

es zamanli hastalik
immiin fonksiyonlarmin
etkilenmesine ve direncin
bakteriyel iriner sistem enfeksiyonunun goriilme
sikligt %15-30 ve
yakalanma orami %22 olarak gosterilmektedir.® Idrar

yolu enfeksiyonu predispozisyonunun nedeninin

idrar yolu enfeksiyonuna

tiibiiler yetmezlige bagh glikoziiri olabilecegi ifade
edilmektedir.® Kopeklerde periodontal hastaliklar,
renal glomeriiler ve intersitisyumdaki degisiklikler ile
iligkilendirilmektedir.”  Kopeklerde peridontal
hastalik ile bobrek yetersizliginin siddeti dogru
orantili bulunmustur. KBH’li kopeklerde (n=22)
maksillar dis eti ¢ekilmesi, oral mukozada iilser, doku
nekrozu ve mandibular kesici dislerde gevseklik
belirlenmistir.® Bir ¢alismada, KBH’li kopek (n=45)
ve kedilerde (n=20) lenfosit sayisinin diigiik olmasi
(<1.500), ozellikle T Ienfosit diizeylerinin ve
lenfositlerin mitojen cevabmin O6nemli 6lgiide
azaldig1 tespitleri, immiin yetmezlik gelisimi ve viicut
azaldigina dair Onemli
vermektedir.”!°

direncinin ipuglari

KBH insidansi, kopek ve kedilerde sirasiyla
%0,5-1,5 ve 1-3 arasinda gosterilmektedir.! Geriatrik
kedilerde KBH prevalansinin, geriatrik kdpeklerden
2 kat veya daha yiiksek oldugu, %35-81 gibi yliksek
oranlarda  seyrettigi  bildirilmektedir.>!"  Bir
arastirmada, 15 yagin lizerindeki kdpeklerde KBH
teshis oran1 >%10 iken, ayn1 yas grubu kedilerde
KBH teshis orani >%30 bulunmugtur.! 1980-1990
yillar1 arasindaki 10 yillik siirecte yiiriitiillen ve
kedilerde bobrek hastaligi goriilme sikligi ile yas
iliskisinin degerlendirildigi bir arastirmada, bobrek
yetersizligi tanist konulan kedilerin %37’sinin 10
yasin altinda, %31’inin 10-15 yaglar1 araliginda ve
%32’sinin 15 yas tizerinde oldugu tespit edilmistir.'?
Kedilerde  bobrek  hastalig
degerlendirildigi ve her yas grubundan 1.000 kedinin

prevalansinin



Mehmet MADEN ve ark.

Turkiye Klinikleri J Vet Sci. 2022;13(2):72-80

dahil edildigi diger bir c¢aligmada; 10 yasin
iizerinde bobrek hastaligi prevalansi 77/1.000, 15 yas
tizerinde 153/1.000 olarak belirlenmistir.>® KBH
siniflandirmasinda uluslararas1 bir kriter olan
Uluslararast Renal Ilgi Dernegi [International Renal
Interest Society (IRIS)] temelinde, II (%37), III
(%33) ve IV. evre (%30) olarak smiflandirilan
KBH’li kedilerde (n=211) ortalama yasam siireleri
sirastyla 3,15 yil, 1,86 yil ve 1,16 ay olarak

belirlenmistir.'>'

Irk ve KBH arasindaki iligkiler incelendiginde;
Maine coon, Abyssinian, Siamese, Russian blue ve
Burmese 1rki kediler ve Cocker Spaniel, Cavalier
King Charles Spaniel 1rki kopeklerin KBH risk
grubunda yer aldigi; Shar Pei, English Bull Terrier,
Cocker Spaniel, West Highland White Terrier ve
Boxer 1rki kopeklerde bobrek hastaliklarina genetik
yatkinlik bulundugu bildirilmektedir.*!

Bobrekler viicut homeostazisinden sorumludur;
bu baglamda mineral ve su dengesinin saglanmasi,
kan basmcini dengeleyen renin ve kan yapimini
uyaran eritropoietin gibi hormonlarin salgilanmasi,
D vitamini metabolizmasi ve kalsiyum-fosfor
dengesinin  saglanmasi  temel  gorevleridir.’
Tubulointerstisyel yangi ve fibrozis ile karakterize
olan KBH; genetik, cevresel ve bireysel faktdrlerin
etkin oldugu karmasik ve ilerleyici bir hastalik
tablosu ile seyreder. Bobrek hasarina cevap olarak;
hemodinamik adaptasyonlar, sistemik hipertansiyon,
renin-anjiyotensin aldosteron sisteminin aktivasyonu,
proteiniiri, hiperfosfatemi, hipoksi ve oksidatif stres
gelisir. Baslangi¢ nedeni ne olursa olsun, yangi ve
fibrozise ilerleyen, yavas seyirli bobrek hasari olusur.
Hastaligin iligkili
anlagilmasi, hastaligin ilerlemesini yavaslatabilen
terapOtik miidahale potansiyeli saglar.'®

ilerlemesi ile faktorlerin

KBH’nin yo0netiminde bobrek fonksiyonu,
adaptasyonlar,
komplikasyonlarin  belirlenmesi

homeostatik bobrek  hasarinin

sonugclari, ve
yonetimi tedavinin 6nemli unsurlaridir. Bu anlamda
KBH yo6netimi bir komplikasyon yonetimi olarak

goriilmelidir.

Bu derlemede; KBH olgularinda gelisen anemi,
sistemik  hipertansiyon, kardiyovaskiiler
gastrointestinal bozukluklar, asit-baz dengesi,

Ve
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elektrolitler ve hormonlarla ilgili degisiklikler,
lipid metabolizmas1 bozukluklar1 ve ndrolojik
komplikasyonlar anlatilmistir.

I ANEMi

Anemi, KBH’ nin yaygin bir komplikasyonudur ve
normositik, normokromik, non-rejeneratif 6zellik
gostermektedir.’  Etiyolojisinde,  bobreklerden
salgilanan ve eritrosit iiretiminde rol oynayan
eritropoietin hormonu iiretiminin azalmasi, kemik
iliginin baskilanmasi, kirmizi kan hiicrelerinin yagsam
stirelerinin kisalmasi ve gastrointestinal kan kayiplar
yer almaktadir.'”” KBH olgularinda 17 koépegin
12’sinde (%70,6) normositik, normokromik, non-
rejeneratif anemi teshis edilmis ve aneminin temel
sebebinin bobrek kapillar endotel hiicrelerinden
salinan eritropoietin hormonu miktarinin azalmasi
oldugu bildirilmistir.'® 1992-1995 yillarin1 kapsayan
bir arastirmada, KBH’li kedilerin (n=80) %30-
35’inde, geriatrik kedilerin %30-65’inde anemi
belirlendigi rapor edilmektedir.'?° KBH’li kedilerde
diisik serum demir konsantrasyonu ve demir
baglama kapasitesinin, kronik gastrointestinal
kanama (liremiye bagli trombositopati), bagirsak
absorbsiyonunun azalmasi veya yetersiz besin alimu,
demir depolama havuzlarinda hepcidin kaynakl
sekestrasyon oldugu, demir baglama kapasitesinin
diismesinin renal protein kayiplari ile iliskili oldugu
ifade edilmektedir.?!

I SISTEMIK HIPERTANSIYON

Sistemik arteriyel hipertansiyon, kan basincinda
sirekli yiikselme olarak tanimlanir. Kedi
kopeklerdeki anksiyete kaynakli (white coat)
hipertansiyon hari¢ olmak iizere, klinik durumlar

A%~

veya tedaviler sekonder
hipertansiyon olarak tamimlanir.’> KBH olgularinda

gelisen

ile baglantilidir ve
hipertansiyonun patofizyolojisinde;
fonksiyonel nefron miktarinin azalmasi, sodyum
retensiyonu, sempatik sinir sisteminin agirt uyarimi,
ekstraseliiler voliim artis1, endotelyal disfonksiyon,
oksidatif stres ve renin-anjiyotensin-aldosteron
sisteminin (RAAS) aktivasyonu yer almaktadir.?
RAAS
glomertillerde ve peritiibiiler kapillerlerde kan akisi
azalir, asir1 renin salgilanir ve anjiyotensin II

aktivasyonuna bagli olarak, hasarli
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seviyesinin  artist  ile  kan  damarlarinda
vazokonstritksiyon sekillenir. RAAS aktivasyonu,
adrenal korteksten aldosteron hormonunun asiri
sekresyonuna neden olur. Aldosteron, sodyum ve
suyun bobrek tiibiillerinden geri emilimini artirarak,
kan basincinin yiikselmesine neden olur ve
siddetlendirir.?>**

glomertiler

hipertansiyonu Sistemik

hipertansiyon, hipertansiyon  ve
proteiniiriyi indiikleyerek bobrek fonksiyonunu
olumsuz etkiler ve okiiler, nérolojik ve kardiyak

hasarlara neden olabilir.”

Kopek ve kedilerde KBH olgularinda, sistemik
arteriyel hipertansiyonun goriilme orani %65-75
olarak bildirilmektedir.>* Bir ¢alismada, azotemili
kedilerin %74’tinde hipertansiyon belirlenmis ve
bunlarin %19-65’inin KBH kaynakli hipertansiyon
oldugu bildirilmistir.?® Kronik bobrek hastalikli
kedilerin  (n=28)
basinglarinin sirasiyla ortalama 146,6+25,4 mmHg

sistolik ve diyastolik kan

ve 96,6+15,2 mmHg olarak 6l¢iildiigii bir caligmada,
KBH’li kedilerin %61 inde (17/28) sistolik ve/veya
diyastolik kan basinglar1 yiiksek bulunmustur.?’
KBH’li kdpeklerin %50’si ve kedilerin %67-73’linde
vaskiiler direncin bir gostergesi olarak kullanilan
“resistive index” ve “pulsative index”in arttigi
belirlenmigtir.® IRTS simiflandirmasina gore I ve TV.
evrelerde bulunan KBH’li %32’sinde
siddetli hipertansiyon gozlendigi ve serum kreatinin

kedilerin

seviyesinin 3,7 mg/dL’den yiiksek oldugu, KBH’li
kedilerde siddetli hipertansiyon gelisme egiliminin
arttig1 ifade edilmektedir.?

Sistemik hipertansiyondan kaynaklanan kronik
kan basinc1 ytiksekligi dokularda hasarlara neden olur
ve “hedef organ hasar1” olarak adlandirilir. Baslica
hedef organlar bobrekler, goz, santral sinir sistemi
(SSS) ve kardiyovaskiiler sistemdir. Bobreklerde
renal fonksiyonun azalmasi, mortalite ve/veya
proteiniiri ile seyreder. Goz hasarlari, hipertansif
retinopati ve/veya koroidopati olarak tanimlanir.
Retinal sik  karsilasilan klinik
bulgusudur ve akut korlik ile sonuglanabilir.

dekolman en

Norolojik belirtiler ve SSS bozukluklar ile seyreden
hipertansif ensefalopatide; letarji, nébetler, mental ve
davranig  degisiklikleri, yonelim  bozuklugu,
vestibiiler belirtiler, nistagmus ve inme ile iligkili
isemiye bagli fokal norolojik defektler gozlenir.

75

Hipertansiyon olgularinda sistolik iifiiriim, gallop ve
sol ventrikiiler hipertrofi gibi kardiyak degisiklikler
ortaya ¢ikar. Nadiren kalp yetersizligi ve ciddi
komplikasyonlar goriilebilir.*

iliskili
vaskiiler tortuosite (retinal damarlarda kivrimlanma),

Sistemik hipertansiyon ile retinal
hemoraji, hifema (goziin 6n kamarasinda kanama) ve
korliik gibi komplikasyonlar meydana gelmektedir.?
Hipertansif retinopatili/koroidopatili kedilerin %65-
100’linlin bobrek fonksiyonlarinda azalma ile birlikte
sistemik kan basinct artist (>170 mmHg)
bildirilmistir.>> KBH bulunan hipertansif (n=12)
kedilerde retinal dekolman, intraokiiler kanama,
glokom, bulloz retinopati ve hifema gibi goz
lezyonlar1 gozlenmistir.’! KBH’li 14 yash kedide,
hipertansif retinopatiye ilgili korliik, sag gézde retinal
dekolman: ve kanama, sol gbozde hifema tespit
edildigi bildirilmistir.?

Bobrek kiitlesi azalmis hipertansif ensefalopati
belirlenen 2 kedide, hipertansif vaskiiler lezyonlar, 1
kedide hiyalin arteriyoskleroz, digerinde hiperplastik
arteriyoskleroz bulundugu ve bu kedilerde nadiren
parankimal mikro kanamalar ve nekroz odaklar
gorildugii rapor edilmistir.*

Sistemik hipertansiyona eslik eden hipertansif
ensefalopatili (n=12) kedilerin degerlendirildigi bir
caligmada; norolojik lezyonlarin prosensefalon
ve/veya arka fossa bolgelerinde lokalize oldugu ve
tim kedilerde sistemik hipertansiyon (160-300
mmHg) belirlendigi; baz1 kedilerde (n=8) pupillar
151k refleksi ve herhangi bir tehdite cevap olmamasi,
anizokori veya korliikten bir veya birkaginin
bulundugu; bazilarinda (n=6) sersemlikten komaya
kadar degisen zihinsel degisimler, nobetler (n=5) ve
(n=3)
bildirilmistir. Histolojik olarak, tiim vakalarda
serebral beyaz maddede (cerebral white matter)

daire ¢izme hareketinin gozlendigi

bilateral simetrik 6dem goriilmiistir.

Hipertansif ensefalopatinin, klinik-patolojik ve
manyetik rezonans goriintileme muayenelerinin
degerlendirildigi ve ikiger kedi ve kopegin dahil
edildigi bir calismada, anormal zihinsel aktivite, yere
yatma ve akut korliik bulunan olgularin tiimiinde
sistemik hipertansiyon (180-260 mmHg) belirlendigi
ve tim olgularda serebrumun beyaz maddesinde
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lezyonlar  gozlendigi  bildirilmistir.  Sistemik
hipertansiyonun (n=3) protein kayipli enteropati ve
KBH ile iliskilendirildigi ¢alismada,

hipertansiyon kokenli retinal dekolman (n=3) tespit

sistemik
edilmigtir.**

I KARDIYOVASKULER KOMPLIKASYONLAR

KBH’de hiperfosfatemi
hiperparatiroidizm kaynakli olarak damar diiz

ve sekonder
kaslarinda osteoblastik degisiklikler, kalp damarlari
ve kapakeiklarda kalsifikasyon, hipertansiyona bagli
kan basmcinin asir1 artigi, kronik yangi, insiilin
direnci, hiperhomosisteinemi, lipid metabolizmasi
bozukluklar1 ve agir1 toksin birikimi sebebiyle
kardioyovaskiiler hastaliklar gelismektedir.*

KBH sekonder olarak, Tip 4 kardiyorenal
sendrom (kronik renokardiyak sendrom) olarak
kardiyak
olabilmekte, sistolik fonksiyonun azalmasi ve anemi
ile iligkili yiiksek kardiyak output ve sol ventrikiiler
hipertrofi

adlandirilan disfonksiyona  neden

gibi  komplikasyonlar =~ meydana
gelebilmektedir.*® Kardiyovaskiiler komplikasyonlar,
bobrek hastaliklarinin son doneminde mortalitenin en
onemli nedenlerinden biridir. KBH’li hastalarda
kardiyovaskiiler hastalik riski, normal popiilasyona
oranla 20 kat daha fazladir. Kardiyovaskiiler
hastaliklar, hemodinamik agir1 yiik ve tiremiye bagl
olarak ¢esitli metabolik ve endokrin bozukluklara
sebep olur. Bunlarin baslicalari; sol ventrikiiler
hipertrofi, kardiyomiyopati ve vaskiiler bozukluklar,
vaskiiler kalsifikasyon, ateroskleroz (orta ve biiyiik
boy arterlerde sertlesme) ve arteriyolosklerozdan
(kiigtik
olusmaktadir.’’

arterlerde/arteriyollerde sertlesme)

I GASTROINTESTINAL KOMPLIKASYONLAR

KBH’de iiremiye bagli olarak istahsizlik, agirlik
kayb1 ve kusma gibi gastrointestinal belirtiler
gdzlenir. Uremik toksinler, hipergastrinemi, gastrik
asiditenin artig1, gastrik mukoza ddemi, iilserasyon
ve nekroz ile karakterize olan bu olgu “lremik
gastritis” olarak tanimlanir.?*-

Gastrointestinal belirtiler, tireminin en belirgin
klinik bulgular1 arasinda yer alir. Anoreksi ve kilo
kaybi, diger gastrointestinal sistem bulgularindan
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once gozlenen nonspesifik bulgulardir. Deneysel fare
modellerinde yapilan ¢aligmalar, iremik hastalarin
plazmasinda istah1 baskilayan bir “anorektik faktor”
olduguna isaret etmektedir. Yiiksek serum leptin
konsantrasyonlari, serum {iire seviyesinin artigina
bagli bulant1 ve tat alma duyusundaki degisiklikler
anoreksiye katkida bulunan diger faktorlerdir.
Kusma, tanimlanamayan {remik toksiklerin
kemoresetor trigger zone iizerindeki etkileri ve
tremik gastroenteritis sebebiyle ortaya c¢ikan,
degisken bir klinik bulgudur. Kusma, azoteminin

siddeti ile dogru orantilidir.*’

Kedi kopeklerde
komplikasyonlar, KBH’nin III ve IV. evrelerinde

ve gastrointestinal
daha yaygindir. KBH olgularinda anoreksi, kilo
kaybi1, halitozis, bulanti, kusma, gastrointestinal
kanama, ishal, hemorajik kolit ve iiremik nobetler
dahil birgok klinik belirti gdzlenebilmektedir.!
Nonazotemik ve KBH’li kedilerde serum gastrin
seviyelerinin degerlendirildigi bir ¢alismada (n=37),
KBH’li kedilerin gastrin seviyeleri kontrol grubuna
oranla anlamli derecede yliksek bulunmustur. Plazma
gastrinin onemli bir miktar1 (1/3’linden fazlasi), renal
kortikal inaktivasyon ile bobreklerden ekskrete edilir.
Bu sebeple hipergastrineminin bobrek hastaliklarinin
bir sonucu oldugu diisiiniilmektedir.*® Uremik
kopeklerin (n=28) gastroskopisinde; gastrik ddem
(%61), glandiiler atrofi (%50), fibrozis, vaskiilopati
(%54), mineralizasyon (%46), lilserasyon ve nekroz
g6zlenmistir.’® Gastrik mineralizasyonun serum
kalsiyum ve fosfor dengesizliginin, lokal mide
oldugu

asiditesinin artis1 isemi

bildirilmistir.*

ve kaynakl

I ASIT-BAZ DENGESI BOZUKLUKLARI

Metabolik asidozis, ilerlemis KBH’nin (IRIS evre 11
ve III) yaygin belirtilerinden biridir. Bobrekler, filtre
edilen bikarbonatin tiibiiler geri emilimi, hidrojen
iyonlarinin tamponlanarak (fosfat, amonyum)
sekresyonu ile asit-baz dengesinin diizenlenmesinde
KBH olgularinda bikarbonat geri

emiliminin azalmasi, renal amonyagenezin bozulmasi

gorevlidir.

ve tlibiiler proton sekresyonunun azalmasi metabolik
asidozis ile sonuclanmaktadir. KBH’li hastalarda
fosfor, trik asit, hippiirik asit ve laktik asit gibi
organik asitlerin retensiyonu anyonik gap artisina
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sebep olur. Bununla birlikte KBH’li hastalarda
hiperkloremik asidozis (normal anyon gap), yiiksek
anyon gap veya karisik hiperkloremik-yiiksek anyon
gap asidozis gelisebilir.** Metabolik asidozisin IRIS
I ve III. evre KBH’li kedilerin %10’undan daha
azinda, tiremi belirtileri bulunan kedilerin yaklasik
olarak %50’sinde meydana geldigi, kopeklerde ise
metabolik asidozis prevalansinin belirlenmesi igin
yeterli veri olmadigi bildirilmektedir.**' Spontan
KBH’li kedilerde [KBH’li, n=9; KBH ve metabolik
asidozis bulunan, (n=12; saglikli, n=6)], metabolik
asidozisin kalsiyum-fosfor homeostazisi iizerindeki
bir
KBH’li kedilerde metabolik asidozis prevalansi

etkilerinin  degerlendirildigi calismada,
%44 bulunmustur. Metabolik asidozisin bulundugu
KBH

fosfor

olgularinda, plazma parathormon ve
artis, 1,25-

dihydroxycholecalciferol diizeyinde 6nemli diisme

diizeylerinde  dnemli

ve renal sekonder hiperparatiroidizm (RSH)
gOzlenmistir.*? Farkli  asamalardaki ~ KBH’li
kopeklerin -~ %60’inda  metabolik  asidozis

saptanmustir.*#* Metabolik asidozisin kopeklerde
anoreksi, kusma, letarji, kaslarda zayiflik, kilo kayb1
ve malniitrisyona neden oldugu, idrarla kalsiyum
kayb1 ile iligkili olarak kalsiyum bozukluklarina,
kemik kalsiyum geri emiliminde artis ve kalsitriol
sentezinde azalmaya neden oldugu bildirilmistir.*

I ELEKTROLIT VE HORMON METABOLIZMASI
BOZUKLUKLARI

KBH olgularinda dolagimdaki potasyum, iyonize
kalsiyum, inorganik fosfor, paratiroid hormonu
(PTH), kalsidiol (25 (OH)-vitamin D), kalsitriol (1,25
(OH) 2-vitamin D) ve fibroblast biiyiime faktorii 23
(FGF-23) arasidaki bir dizi karmasik patofizyolojik
mekanizma sonucunda, Onemli mineral madde
dengesizlikleri meydana gelmektedir.*

HIPOKALEMI

Hipokalemi; KBH’li kedilerde ¢ok yaygin olarak
goriiliir, kopeklerde daha nadirdir. Hipokalemi II ve
III. evre KBH’li kedilerin %20-30’unda belirlenirken,
IV. evrede GFR’deki belirgin diisiis hiperkalemi ile
sonuclanabilmektedir.®*!

Hipokaleminin baslica nedenleri; hiporeksi veya
anoreksi, bobrek kaynakli kayiplar (politiri), kronik
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metabolik asidozis ve diyette sodyum kisitlamasina
baglhh olarak RAAS Klinik
belirtileri polimiyopati ve sternal pozisyonda bagin

aktivasyonudur.

kaldirilamamasidir.’

HIPERFOSFATEMI

Fosfor, viicut hemostazisinde anahtar bir role
sahiptir. Fizyolojik olarak, kan fosfor diizeyleri
bobrekler tarafindan ayarlanir ve kemiklerde depo
edilir. KBH olgularinda bobrek hasari ilerledikge
ve GFR azaldikc¢a, bobreklerden ekskrete edilen
fosfor miktar1 azalir ve plazma fosforunun yeterli
sonucu hiperfosfatemi

diizeyde atilamamasi

sekillenir,*6-47

KBH bulunan kopeklerin %68,5’inde (n=54)
hiperfosfatemi gozlenmistir. Hiperfosfateminin
prevalanst IRIS I. evrede %18 iken, IRIS IV. evrede
%100 olarak gosterilmistir.*’ Kedilerde yapilan
retrospektif bir calismada, KBH olgularinda hayatta
kalma siiresi ile iligkili tek klinik-patolojik degisken
serum fosfor konsantrasyonu olarak belirlenmistir.
Fosfor diizeyindeki her bir birimlik artigin, 6liim
oraninda %11,8’lik bir artisa sebep oldugu tespit
edilmistir.*®

HIPERKALSEMIi

Kalsiyum bozukluklar1 kopek ve kedilerde KBH ile
iliskilendirilmistir. Hiperkalsemi, KBH’li kopeklerde
%9-22 ve KBH’li kedilerde %12-21 oraninda
gortilebilmektedir.*

KALSITRIOL EKSIKLIGI

Kalsitriol (1,25 (OH) 2-vitamin D, aktif vitamin D
formu) eksikligi, hiperfosfateminin aracilik ettigi
hidroksilasyon inhibisyonu ve renal hasar dahil ¢esitli
mekanizmalar  nedeniyle @KBH  olgularinda
gozlenmektedir. Képek ve kedilerde IRIS 11T ve 1V.
evre KBH olgularinda tespit edilmistir.>

RENAL SEKONDER HIPERPARATIROIDIZM (RSH)

Biyolojik olarak aktif D vitamini metaboliti olan
kalsitriol, relatif ve absolute yetersizlik diizeylerinde
RSH gelisiminde merkezi bir rol oynamaktadir.®
RSH’nin KBH’li kdpek ve kedilerde yaygin olarak
goriildiigiine KBH’li %84’ linii
etkiledigine, siddeti ve prevalansinin bobreklerdeki

ve kedilerin
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fonksiyon bozuklugu derecesiyle iligkili olarak
arttigina dikkat ¢ekilmektedir.’! Fosfor tutulumunun
artmast PTH salinimini uyarir. Kan serumu fosfor
bobreklerde
aktivitesini diisiiriir ve 1,25-dihydroxycholecalciferol

diizeyinin artisi, la-hydroxylase
(kalsitriol) ve iyonize kalsiyumun azalmasina yol
acar. Iyonize kalsiyum konsantrasyonunun azalmasi
ve kalsitriol, PTH sekresyonunu uyarir. Konu
kapsamindaki vaka raporlarinda, KBH teshis edilen 5
yasl bir kedi ve 4 aylik bir kopek yavrusunda radius,
ulna, femur, kafatasi, mandibula ve maksillada

osteodistrofi belirlenmistir.>>%

KBH’li kopeklerde (n=54) hiperparatiroidizm
bir
hiperparatiroidizm goriilme orant %75,9 (n=41)
olarak bulunmustur ve IRIS I. evre KBH’de %36,4
olan RSH prevalansinin IV. evre KBH olgularinda

prevalansinin  degerlendirildigi caligmada;

%100’e yiikseldigi tespit edilmistir.*” Bu c¢aligma
verileri, RSH’nin ileri KBH olgularinin siddeti ile
orantili olarak gelisme gosterdigini dogrulamaktadir.

I LIPID METABOLIZMASI BOZUKLUKLARI

KBH
hiperkolesterolemi bildirilmektedir. Son dénem
KBH’li kedilerde (n=80) firemi ile birlikte
hiperkolesterolemi, kopeklerde (n=29)
hiperkolesterolemi (>%55), yiiksek yogunluklu

Insanlarda ve kopeklerde olgularinda

lipoprotein, diisitk yogunluklu lipoprotein ve ¢ok
disik yogunluklu lipoprotein fraksiyonlarinda
artiglar  belirlenmisgtir."’
nedeni, proteiniiri nedeniyle kanin onkotik basincinin

azalmasi ve kompenzatorik lipoprotein sentezi artigi

Hiperkolesteroleminin

olarak agiklanmaktadir.’*

KBH’li kedi (n=27) ve kopeklerde (n=22)
karsilastirmali olarak interstisyel lipid birikiminin
degerlendirildigi bir ¢alismada, kedilerde yaygin
interstisyel lipid birikimi belirlendigi (%8,9, 24/27),
kopeklerde gozlenmedigi rapor edilmistir.*

I NOROLOJIK KOMPLIKASYONLAR

KBH’de norolojik  komplikasyonlar
azotemi/iiremi ile iliskilendirilmektedir. KBH’1i 4

gelisen

kedide yapilan bir vaka serisinde, alanin aminot-
ransferaz ve aspartat transaminaz seviyeleri normal
olmasina ragmen hiperamonyemi belirlendigi ve
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kedilerin 2’sinde tiremik ensefalopati gozlendigi
bildirilmistir.>

Uremik ensefalopati, nadir goriilen ciddi bir
KBH komplikasyondur. Bobrek yetersizligi ile iliskili
toksik metabolik ensefalopati, iiremik toksinlerin
(6zellikle amonyak) beyinde birikmesi, polisinaptik
yolaklar ve inhibitor/eksitator amino asit dengesini
etkilemesi ile iliskilidir. Uremik ensefalopati evcil
hayvanlarda iyi karakterize olmamasina ragmen
diffiiz
disfonksiyon dahil spesifik olmayan ndrolojik
Klinik belirtiler
arasinda; bozulmus mental aktivite, konviilziyon,

insanlarda  depresyon veya noronal

belirtilere neden olmaktadir.”’
generalize zayiflik ve diizensiz solunum vardir.

Uremik sebebi
bilinmemekle birlikte, serebral oksijen tiikketiminde

ensefalopatinin tam olarak
azalma ve hipoksi, beyin kalsiyum seviyelerinin
artis1, metilguanidin, guanidino siiksinik asit,
fenolik asit gibi iiremik toksinler ve serum PTH
diizeylerinin artmasinin baslica nedenler oldugu

degerlendirilmektedir.>

I GENEL DEGERLENDIRME VE SONUG

KBH; 6nemli nefron kaybr ile karakterize olan geri
doniisiimstiz, ilerleyici, yapisal ve/veya islevsel bir
bozukluktur. KBH teshisi, yasam boyu siirecek uzun
bir yolun baslangicidir.! KBH olgularinda bobrek
fonksiyon kaybina paralel olarak; anemi, sistemik
hipertansiyon, kardiyovaskiiler ve gastrointestinal
bozukluklar, dengesi ve elektrolit
bozukluklari, degisiklikler, lipid
metabolizmasi bozukluklar1 ve tiremik ensefalopati
komplikasyonlar KBH’li
hastalarin bobrek fonksiyonlarimin korunmasi ve
bu
ve
1yi
yonetilebilmesi 6nemlidir. Bu baglamda KBH
tedavisi, standart bir tedavi uygulamasindan daha
fazlasidir ve bir komplikasyon yoOnetimi olarak

asit-baz
hormonal

gibi gelismektedir.

kalitesinin iyilestirilmesinde
destekleyici
uygulamalariyla

yasam
komplikasyonlarin  bilinmesi,

semptomatik tedavi

tanimlanmaktadir. Veteriner hekimlik pratiginde,
kedi ve kopeklerin KBH olgularinda gelisen
komplikasyonlarin erken tanimlanmasi 1yi
yonetimi, tedavi uygulamalariin basarisi, prognoz
ve hayvan refahinin gelistirilmesine 6nemli katki
saglayabilir.

\%S
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