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OZET

Familiyal jiivenil hiperiirisemik nefropati (FJHN),
Jtivenil yasta baglayan hiperiirisemi, gut artriti ve erken
yasta ilerleyici bobrek yetersizligi ile belirgin otozomal
dominant gecisli bir bobrek hastaligidir. Erken
donemde allopiirinol tedavisi ile hastaligin ilerlemesi
onlenebilir. FJHN tanisi koyulan hastalarin yakinlar
da hiperiirisemi ve bobrek fonksiyonlar:i acisindan
mutlaka taminmaldir.
Biz bu makalede bize bobrek yetersizligi gelistikten
sonra bagvuran FJHN'li iki kardes olguyu sunuyoruz.
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Familiyal jlvenil hipertirisemik

GIRIS

Familiyal jlvenil hiperiirisemik nefropati (FJHN)
ilk defa 1960 yilinda gut, hiperiirisemi ve bobrek
hastaligt olan bir ailede tanimlanmig, otozomal
dominant gegisli, nadir goriilen ilerleyici bir bobrek
hastaligidir (1). Hastalik siklikla cocukluk cagi,
adolesan veya erken erigkin donemde baglamakla
birlikte, hastalar daha ge¢ donemde basvurmaktadir.
Bazen gut tablosu ile birliktedir, ancak orta yastaki
erkeklerde goriilen primer guttan bazi Ozellikleri ile
kolaylikla ayirt edilebilir. Tanida O6nemli olan kriter,
yastan ve cinsiyetten bagimsiz olarak fraksiyone tirik
asit atitliminin (FEiia) azalmig olmasidir (2,3,4).

Biz bu makalede, bobrek yetersizligi gelistikten
sonra bize bagvuran ve FJHN tanisi koyulan bir hastay1
ve aile taramasi sonucunda FJHN saptanan kardesini

sunuyoruz. Tiurkge literatlir taramasinda
(medline.pleksus.com.tr) konuyla ilgili ~makaleye
rastlanmamugtir.
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SUMMARY

Familial juvenile hyperuricemic nephropathy
(FJHN) is an autosomal dominant renal disease
characterized by juvenile onset of hyperuricemia,
gouty artritis, and progressive renal failure at an early
age. Early treatment with allopurinol may prevents
renal deterioration. Symptomless members of families
in which the condition has been identified should be
screened also, for renal function and urate handling.
Here we report two brothers with FJHN which present
after the development of renal failure.
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nephropathy, allopurinol

OLGU-1

MB, yirmi yasinda erkek hasta. 1 yil 6nce bobrek
hastalig1 tanisiyla bagka bir hastanede izlenen hasta, 5
glindiir el ve ayaklarinda eklem yerlerinde halsizlik ve
hareket kisitliigr ile birlikte olan sislik ve agn
sikayetleri ile bagvurdu. Diziiri, hematiiri, isitme kaybi
tariflemiyor.  Ailede  bobrek  hastaligi  hikayesi
bilinmiyor. Fizik incelemede; KB: 120/70 mm/Hg. Sag
el iki, ¢ ve dordiincii metakarpofalangeal (MTF) ve
proksimal interfalangeal eklemlerde (PIF) sislik,
hassasiyet; sol el isaret parmagi PIF eklem sis ve
hassas; sol el ikinci PIF eklemde sislik ve basi ile
hassasiyet mevcuttu. Sol ayak metakarpal eklemler sis
ve hassasti. Laboratuvar bulgularinda; Hb:12.9 gr/dl,
Beyaz  kiire:9200/mm3, Trombosit:258000/mm3,
Sedimentasyon hiz1:52 mm/saat, AKS:100 mg/dl,
Ure:184 mg/dl, Kreatinin:2.8 mg/dl, Urik asit:15.7 mg/
di, Kalsiyum:'?.5 mg/dl, Fosfor:3.5mg/dl, Sodyum: 147
mmol/L, Potasyum:4.2 mmol/L, Albiimin:4.1 g/dl,



AST:34 U/L, ALTAI U/L, Alkalen Fosfataz:51 U/L,
GGT:20 U/L. CK:433 U/L, Parathormone pg/ml.
[drarda proteiniiri, hematiiri, 16kositiiri saptanmadi.

Abdominal ultrasonografik incelemede; her iki
bobrek normalden kiigiik (8 cm), parenkim
ekojeniteleri grade IV dilizeyinde tespit edildi.

Karaciger, dalak normal olarak degerlendirildi. Kulak
Burun Bogaz Klinigi'nin degerlendirmesi neticesinde,
isitme kaybi saptanmadi. Anti Nikleer Antikor (ANA)
ve Romatoid faktor Rf negatifti, kompleman seviyeleri
normal siirlardaydi. Direkt grafide; sol ayak metatars
proksimalinde etrafi sklerotik, ortasi liisen 1x1 cm
capinda lezyon tespit edildi. Hastaya agrilar1 i¢in Once
parasetamol baglandi. Cevap alinamayinca Kkolsisin
(2x0.5 mg/giin) verildi ve hastanin yakinmalarinda
azalma gozlendi. Agnlar gectikten sonra allopurinol
150 mg/giin baglanarak, kolsisin kesildi.

2 ay sonraki kontrolde; eklemlerde agrn ve sislik
yakinmalari olmayan hastanin KB: 120/80 mmHg.
Urik asit: 9.2 mg/dl, Ure: 144 mg/dl, Kreatinin: 2.1 mg/
di idi. FEiia % 15 olarak hesaplandi, ilk bagvuruda
FElia hesaplanmamisti.

OLGU -2
OB, Onyedi yasinda erkek hasta (olgu-1'in
kardesi). Bes aydir olan noktiri disginda sikayeti

bulunmayan hastanin KB: 120/80 mmHg olup,
laboratuvar tetkiklerinde: Ure:86 mg/dl, Kreatinin: 1.9
mg/dl, Urik asit: 149 mg/dl idi. Idrarda hematiiri,
proteiniiri saptanmadi. Ultrasonografik incelemede; her
iki bobrek normalden kiictiktii ve parenkim kalinlig
azalmis, ekojenitesi artmug idi. FElia % 12 olarak
hesaplandi. Birinci hastanin aksine agn yakinmasi
yoktu. Hastaya allopurinol 150 mg/glin asir1 baslandi.
Bir ay sonraki kontrolde; KB:110/70 mmHg, Urik
asit: 10.1 mg/dl, Ure:88 mg/dl ve Kreatinin: 1.7 mg/dl
idi.

TARTISMA
Bobrek yetersizligi nedeniyle yatirilan hastada
(olgu-1) yapilan tetkikler sonucunda; bobrek

yetersizliginin ve hiperiirisemik gut ataginin erken
yasta baglamasi, yas ve bobrek fonksiyon bozuklugu
derecesi ile uyumsuz hiperiiriseminin olmasi nedeniyle
familiyal hiperiirisemik nefropati diistiniildii. Hastanin
ailesi tarandi, U¢ kardesinden ikisinde (40 yasinda
erkek ve 14 yasinda kiz) bobrek fonksiyonlari, serum
urik asit seviyeleri ve FEiia normal olarak bulunurken,
diger kardesinde (olgu 2) hiperiirisemi ve renal
disfonksiyon bulundu. Her iki olguda FEiia normalin
tstiinde idi. FHJN'de FEiia'nin diisiik olmasi 6nemli
tan1 Kkriterlerindendir. Bobrek fonksiyon bozuklugu
olmayanlarda FEiia normalde % 10-12 iken, FIHN'li
hastalarda % 5 gibi disiik degerlerdedir (2); ancak
hastalarimizda oldugu gibi  bobrek yetersizligi
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gelistikten sonra FEiia, bobrek yetersizligi derecesi ile
orantili olarak artmakta ve bu kriter tanidaki onemini
kaybetmektedir (5). Dolayisiyla Ureminin erken
doneminde normal olabilir ve taniyr zorlastirir. FJHN,
aile tiyelerinden biri veya daha fazlasinda izole bir gut
atagr veya bobrek yetersizligi cikincaya kadar tipi
belirlenemeyen ailesel bir bobrek hastaligl teshisi
almakta ve siklikla gozden kagmaktadir. Bobrek
hastalig1 ve gut artritinin ¢ok erken yaslarda baslamasi
sadece primer guttan degil, diger otozomal dominant
gecisli nefropatilerden (genellikle orta yaslarda olur) de
kolaylikla ayirt edilmesini saglar (5,10,13).

FEiia'in azalmasimnin ve hiperiiriseminin bdbrek
hastaligimmin  sebebi mi yoksa sonucu mu oldugu
tartisiimig, bu ailelerin ¢ocuklarinda yapilan ¢aligmalar
neticesinde hiperiiriseminin nefropati nedeni oldugu
ortaya konmustur (2,6). Kromozom 16'da FJHN ilgili
bir bolge saptanmig olsa da etiyolojisinde rol oynayan
gen bilinmemektedir (13).

Allopiirinoliin ~ bébrek  fonksiyonlarina  yararh
etkisine dair fakh sonuclar vardir. Miralda ve ark. ti¢
akrabada allopiirinoliin 19 yilda yararli bir etkisinin
olmadigini 6ne stirmuslerdir (7). Fairbanks ve ark. ise
¢ok sayida akrabalarda 5-29 yillik araliklarla ilacin
faydasin1 sorgulamiglar, faydali oldugu yoniinde ikna
edici bilgilere ulagsmuglardir.  Allopurinole bdbrek
fonksiyonlarinin  heniiz normal oldugu safhada
baglanmasi hastalarin bobrek fonksiyonlarin uzun siire
korunmasini saglamig olup, bunun yaninda bobrek
hasar1 gelismis olan hastalarda ise diyaliz veya
transplantasyonla sonuglanan son donem bobrek
yetersizligine gidisi yavaslatmis ve erken oliimleri
geciktirmistir. Ancak etkisi bobrek hasarmin derecesi
ile iligkilidir ve dozu ayarlanmalidir (8,9,10). Az sayida
hastada renal transplantasyon yapilmig, bu hastalarin
¢ogunda 15 yillik takiplerde greft fonksiyonu stabil
kalmis ve hiperiirisemi - gut atagi olmamustir. ilging
olan bir gozlem, bu hastalarin azatiyoprinin kemik
iligini baskilayic1 etkilerine daha hassas olmalaridir
(11). Bunun disinda Ozellikle bobrek yetersizligi
gelismeden once kullanilan losartanin (ilk anjiotensin 2
reseptor antagonisti) da Urik asit atilimini arttirarak
yararli olabilecegi belirtilmistir (8,12).

Sonu¢ olarak; yas ve bobrek fonksiyon bozuklugu
derecesi ile uyumsuz hiperiirisemi varligi ile birlikte,
erken yasta gut ataginin olmast FJHN'yi akla getirmeli
ve ailenin semptomsuz lyeleri de bobrek fonksiyonlari,
hiperiirisemi ve Urik asit atilimi acisindan taranmali,
gerekirse kisa zamanda allopurinol tedavisi
baglanmalidir .
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