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Diyabetik nefropati önlenebilir mi?
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D iyabetik nefropati Amerika Birleflik Devletle-
rinde son dönem böbrek hastal›¤›n›n en s›k gö-
rülen sebebidir (y›lda yaklafl›k 4000 olgu). Nef-

ropati Geliflimi, Tip 1 DM için  hastal›ktan 20 y›l sonra
% 30-40 iken tip 2 DM için % 15-20’ dir. Tip 2 DM epi-
demisi göz önüne al›nd›¤›nda, önümüzdeki 20 y›lda
diyabetik nefropatinin artmas› beklenmektedir. Afrika
kökenli amerikal› ve k›z›lderili erkeklerin nefropati ris-
kinin yüksek oldu¤u bilinmektedir. 

Primer önlemede, tip 1 DM’ ta DCCT (1), tip 2 DM
UKPDS (2) gliseminin iyi kontrolünün, mikroalbümi-
nüri riskini önemle azaltt›¤›n› göstermifltir.6,5 y›l süren
DCCT’ de normoalbüminürik hastalarda mikroalbü-
minüri riskinde azalma % 39, yo¤un tedavi alan grup-
ta proteinüride azalma konvansiyonel tedavi alan gru-
ba göre % 54 kadar olmufltur (1). Ortalama HbA1C de-
¤erleri yo¤un tedavi alan grupta % 7,0, konvansiyonel
tedavi alan grupta %9,1’dir. UKPDS de ortalama
HbA1C de¤erleri yo¤un tedavi edilen grupta % 7,0,
daha az titiz tedavi alan grupta % 7,9, mikroalbüminü-
ri ve proteinüride rölatif risk azalmas› 9-12 y›lda % 30
olmufltur. 6 y›l süren obez olmayan Japon tip 2 diyabe-
tiklerin al›nd›¤› bir çal›flmada mikroalbüminüri riski %
62 azalm›fl, proteinüri tamamen önlenmifltir (3).

Nefropatinin önlenmesinde, HbA1C için çal›flmalarda
belirlenmifl bir düzey yoktur. UKPDS’ nin analizi,
HbA1C % 1’ lik azalman›n  mikrovasküler komplikas-
yonlar›n riskini % 37 azaltt›¤›n› göstermektedir (4).O
halde, diyabetik nefropatinin engellenmesinde daha
düflük HbA1C düzeyleri daha düflük nefropati riski
demek oldu¤undan önem tafl›maktad›r. ‹yi glisemik
kontrolün aktüel olmas›ndan ziyade, uzun süreli ol-
mas›n›n daha yararl› oldu¤unu gösteren çal›flmalar
vard›r (5).

Tip 2 DM’ta hipertansiyonun tedavisi, mikroalbumi-
nüri riskini azaltmaktad›r. UKPDS’ de kan bas›nc›n›n
titiz kontrolünün (144/ 82 mmHg) titiz olmayan kont-
role göre (154/ 87 mmHg) 6 y›ldan daha uzun sürede
mikroalbuminüri riskini % 29 azaltt›¤›n› göstermifltir
(6). UKPDS’ de tedavi modaliteleri aras›nda büyük
farklar olmas›na ra¤men kaptopril ve atenolol ayn› de-
recede etkili olmufllard›r (7). Normoalbuminürisi olan
diyabetiklerde yap›lan HOPE çal›flmas›nda ramipril
tedavisi, proteinüri geliflme riskini azaltm›flt›r (8). Or-

talama sistolik kan bas›nc›n›n 107 mmHg’ nin alt›na
çekildi¤i ( 10 mgr. Enalapril/ gün) tip 2 diyabetiklerde
yap›lan bir çal›flmada, mikroalbüminüri önlenmifl ve-
ya geciktirilmifltir. Daha büyük randomize kontrollü
bir çal›flmada normoalbüminürisi olan tip 1 diyabetik-
lerde, lisinopril 2 y›ldan fazla bir sürede kullan›lm›fl al-
bümin at›l›m h›z› plaseboya göre anlaml› az bulun-
mufltur (10).

Tip 1 ve Tip 2 diyabette primer önlemede, titiz glise-
mik kontrol önemlidir. Tip 2 DM’ ta kan bas›nc›n›n
140/ 80 mmHg alt›nda tutulmas› uygundur.

Diyabetik nefropati gelifltikten sonraki (mikroalbümi-
nüri, proteinüri) dönemde ise çok uzun süreli (10 y›l)
ve çok titiz glisemik kontrolün renal de¤ifliklikleri ge-
riye döndürebildi¤i gösterilmifltir (11).

Tip 1 diyabetiklerde mikroalbüminüri safhas›ndan iti-
baren ACE inhibitörleri ile tedaviye bafllanmas› ve kan
bas›nc›n›n < 130/75 mmHg’ nin alt›na çekilmesi uy-
gundur. Tedavinin amac› iyi kan bas›nc› kontrolü sa¤-
lamak ve albümin at›l›m›n› azaltmak, normoalbümi-
nüri düzeylerine çekmektir. Proteinürik safhadan iti-
baren kan bas›nc›n› 140/80 mmHg’ nin alt›na çekmek-
te ACE inhibitörlerinin kullan›m› uygundur. ACE in-
hibitörlerinin öksürük yapmas› halinde Angiotensin II
reseptör antagonistleri kullan›lmal›d›r. ACE inhibitör-
leri ile birlikte Angiotensin II reseptör antogonistleri-
nin kullan›m›n›n faydal› olabilece¤i gibi, dehidratas-
yon nedeniyle geriye dönüflümsüz böbrek yetmezli¤i
yapt›¤›na dair bir çok olgu sunular› mevcuttur.

Mikroalbüminürisi olan tip 2 diyabetiklerde kan bas›n-
c›n›n  130/75 mmHg’ nin alt›na çekilmesi nefropatinin
ilerlemesini yavafllatmaktad›r. Renin-Angiotensin sis-
temini inhibe eden ilaçlar birinci seçenek ilaçlard›r.
ACE inhibitörleri, kardiyovasküler riskleri azaltaca-
¤›ndan tercih edilebilir. Hastalar›n ço¤unda kan bas›n-
c›n›n kontrolünde birden fazla ajan kullanmak gerekir.
Proteinürisi olan tip 2 diyabetiklerde antihipertansif
tedavide, renin-angiotensin sisteminin inhibisyonu he-
def al›n›r. ACE inhibitörleri ile serum kreatinin düzey-
lerinde hafif bir yükselme olur, daha sonra yükselme
devam etmez. Bu hastalarda kan bas›nc› kontrolü bir-
den fazla antihipertansif ajan›n kullan›m›n› gerektirir.
Dihidropiridin olmayan kalsiyum kanal blokürleri ve
beta blokürler kombine tedavide kullan›labilir. Güncel
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bilgilerimize göre, renin – angiotensin sisteminin inhi-
bisyonu, kan bas›nc›na olan etkilerinden ba¤›ms›z ola-
rak, böbrek hastal›¤› için olumlu etkiler göstermekte-
dir.

Etnik özellikler kan bas›nc›n›n kontrolünde önem tafl›-
maktad›r. Örne¤in tip 2 diyabetik afrikal›larda kalsi-
yum kanal blokürleri, b blokürlerinden daha etkin bu-
lunmufltur.

Diyabetik nefropatili, olgularda diyetteki proteinin 0,7-
1,0 g/kg (vücut a¤›rl›¤›) /gün tutulmas› uygundur. 

‹n-vivo ve in-vitro çal›flmalar, oksitlenmifl ve glikozil-
lenmifl lipoproteinlerin direk renal hasar yapt›¤›n› ve
apolipoproteinlerin mezanfliumda topland›¤›n› göster-
mektedir. Bilindi¤i üzere, diyabetik nefropatili hastala-
r›n hemen hepsi kardiyovasküler korunma için lipid
düflürücü tedavi alt›ndad›rlar.

Sigaran›n kesilmesinin böbrek üzerine yararl› oldu¤u
gösterilmifltir. 

Gelecekte, genetik çal›flmalarla diyabetik nefropati ris-
ki yüksek olan bireyler saptanabilirse, bu grup hasta-
larda nefropatinin önlenmesi için yo¤un tedaviler uy-
gulanabilir. Hipergliseminin ve hipertansiyonun kont-
rolü, ileri glikozillenmifl ürünlerin toksik etkilerinin
önlenmesi, hastal›¤›n patogenezinde rol oynayan,
growth faktörlerin antagonistlerinin, antioksidanlar›n-
ve PPR a agonistlerinin kullan›m› yararl› olabilecek gi-
bi gözükmektedir.




