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ÖZET
Polikistik böbrek hastal›¤› (PBH), son dönem böbrek yetmezli¤i-

nin en s›k nedenleri aras›nda yer almaktad›r. Kistik böbrek hastal›¤›
y›llar içinde pek çok faktör nedeniyle oluflabilece¤i gibi, ço¤unlukla
kal›tsald›r. Otozomal dominant polikistik böbrek hastal›¤› (ODPBH),
otozomal resesif polikistik böbrek hastal›¤› (ORPBH), nefronofitizis
ve medüller kistik hastal›k kal›tsal polikistik böbrek hastal›klar›n›
oluflturmaktad›r. ODPBH, 16. kromozom üzerine PKD1 ve 4. kromo-
zom üzerinde PKD2 gen mutasyonlar› nedeniyle oluflmaktad›r. So-
rumlu oldu¤u düflünülen PKD3 geninin lokusu henüz tan›mlanama-
m›flt›r. PKD1 gen mutasyonu PKD2 gen mutasyonundan daha s›k gö-
rülmekte ve daha kötü prognoza neden olmaktad›r. Apoptozisin bas-
k›lanamamas›n›n, epidermal büyüme faktörü (EGF) reseptörlerinin
yanl›fl yerleflimi ve fazlal›¤› nedeniyle polikistik böbrek hastal›¤›na
neden oldu¤u gösterilmifltir. Tübül hücrelerindeki intrasellüler sinyal
iletiminde önemli rolü bulunan mekanoreseptörlerin yoklu¤u veya
bozuklu¤u sonucu artm›fl apoptozis, bozulmufl proliferasyon, büyü-
me faktörlerindeki fonksiyonel de¤iflim, polarite bozuklu¤u kist olu-
flumuna neden olmaktad›r. Kistlerin geliflimi böbrek tübül segment-
lerinin anormal proliferasyonu sonucu olmaktad›r. Apoptozis ve EGF
reseptör aktivatörü tirozin kinaz›n engellenmesi tedavi yaklafl›mlar›
aras›nda yer almaktad›r.

Anahtar sözcükler: polikistik böbrek hastal›¤›, kal›t›m, mutasyon,
kist

ABSTRACT
Polycystic kidney disease is one of the most common reasons of

end stage renal failure. Polycystic kidney disease may result from
many etiological factors, but frequently arises hereditarily. Autoso-
mal dominant polycystic kidney disease (ADPKD), autosomal reces-
sive polycystic kidney disease (ARPKD), nephronophthisis and me-
dullary cystic kidney disease are the genetically inherited forms of
polycystic kidney disease. The mutations of PKD1 gene at 16th chro-
mosome and the mutations of PKD2 gene at 4th chromosome cause
ADPKD. Mutations of a third gene are also thought to be responsib-
le of polycystic kidney disease, but the locus of the gene has not be-
en defined yet. PKD1 gene mutations are seen more frequently than
PKD2 gene mutations and also PKD1 mutations are related with po-
or prognosis. It has been demonstrated that persistence of apopto-
sis after birth and overexpression or dislocation of EGF (epidermal
growth factor) receptors are the causes of polycystic kidney disease.
Absence or impairment of mechanoreseptors which conduct extra-
cellular signals causes increased apoptosis, impaired proliferation,
overexpression of growth factors, impaired polarity causes cyst for-
mation. Gene therapy approaches include inhibition of apoptosis
and EGF receptor activator tyrosine kinase.
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Polikistik Böbrek Hastal›¤›

Polikistik böbrek hastal›¤› (PKBH) son dönem
böbrek yetmezli¤inin (SDBY) en s›k nedenlerinden
biridir. Genel popülasyonda yaklafl›k 1:500-2000
s›kl›¤›nda görülmektedir (1,2). PKBH nadiren y›llar

boyunca oluflabilece¤i gibi, ço¤unlukla kal›tsald›r.
Y›llar içinde basit kistler oluflabilir; ayr›ca diyaliz,
ilaçlar, hormonlar gibi nedenler de polikistik has-
tal›¤a neden olabilir (3-6). Kal›tsal polikistik böb-
rek hastal›klar›ndan tek gen bozuklu¤una ba¤l›
olanlar aras›nda otozomal dominant polikistik böb-
rek hastal›¤› (ODPBH) ve otozomal resesif polikis-
tik böbrek hastal›¤› (ORPBH), nefronofitizis ve me-
düller kistik hastal›k yer almaktad›r. Kal›t›m flekli
mendeliyan kal›t›ma uymaktad›r. Genetik kal›t›m
özellikleri, mutasyona u¤rayan gen ve kodlanan
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proteinler Tablo I’de gösterilmifltir. Yaflla birlikte
semptomlar a¤›rlaflmakta, son dönem böbrek yet-
mezli¤ine ilerleyifl veya ölüm daha s›k görülmekte-
dir (7,8).

ODPBH ve ORPBH tek gen mutasyonu ile olu-
flan polikistik böbrek hastal›klar›n›n temel örnekle-
ridir.

Otozomal Dominant Polikistik
Böbrek Hastal›¤›

Otozomal dominant polikistik böbrek hastal›¤›
PKBH’nin en s›k nedenidir. Hastalar›n en az yar›-
s›nda 60 yafl›na kadar kronik böbrek yetmezli¤i ge-
liflmektedir. ODPBH’nin en az üç farkl› genin mu-
tasyonu sonucu ortaya ç›kt›¤› bilinmektedir (8,9).
PKD1 ve PKD2 genleri s›ras›yla kromozom 16p13.3
(10) ve kromozom 4q21.2 üzerinde gösterilmifltir
(11,12). PKD1 ve PKD2’de mutasyon saptanmayan
hastalar›n varl›¤›, PKD3 geni olas›l›¤›n› düflündür-
mekle birlikte, henüz üçüncü lokus tan›mlanma-
m›flt›r (8,13). PKD1 genindeki mutasyonlar
ODPBH’nin yaklafl›k %85-90’›ndan sorumludur.
PKD2’deki gen mutasyonu ise %10-15 oran›nda
hastal›k nedenidir. Bu iki gen s›ras›yla polikistin 1
ve polikistin 2’yi kodlar (14,15). Polikistin 2’nin L-
tipi kalsiyum kanal›na yap›ca benzemesi nedeniy-
le, kalsiyum geçirici bir kanal oldu¤u düflünülmek-
tedir. Polikistin 1 ise birçok lipit, karbonhidrat ve
proteinle etkileflime girerek hücre içi sinyal ileti-

minde ve fosforilasyon yollar› üzerinde etkili ol-
maktad›r (16). PKD1 tip 1 ODPBH, PKD2 tip 2
ODPBH olarak isimlendirilmekte olup, tip 1’de or-
talama ölüm veya son dönem böbrek yetmezli¤i
geliflme yafl› 53.0 (51.2-54.8) iken tip 2’de 69.1
(66.9-71.3) olarak saptanmas› nedeniyle tip 2 daha
›l›ml› bir klinik seyre sahiptir (7). Polikistin 1 ve
2’yi kodlayan genlerde birçok mutasyon tan›mlan-
m›fl olmakla birlikte, bu genlerin 3´ ucundaki mu-
tasyonlar 5´ ucundaki mutasyonlara göre daha a¤›r
klini¤e neden olmaktad›r (17). 

Hastalar›n üçte birinden aile öyküsü al›nama-
mas› yüksek spontan mutasyon oran›n› veya çevre-
sel ve epidemiyolojik faktörlerin etkisini düflündür-
mektedir.

Klinik belirtiler üçüncü veya dördüncü dekada
kadar ortaya ç›kmayabilirken, hipertansiyon, renal
hemoraji, gebelik say›s›, erkek cinsiyet, PKD1 ge-
notipi h›zl› ilerleyen hastal›k ile iliflkilidir (18). En
s›k ortaya ç›kan semptom ise a¤r›d›r (19). Kistler
çok büyük boyutlara ve say›lara ulaflabilir. Hastala-
r›n baflvuru flikayetleri ise yan a¤r›s›, s›k idrar yolu
infeksiyonu, hipertansiyon, poliüri ve hematüri
olabilir. Özellikle kad›nlarda klinik olarak önemli
say›lan kistler s›kl›kla karaci¤er, pankreas ve ba¤›r-
sakta bulunur. Bunun yan› s›ra kalp kapakç›klar›n-
da anomaliler ve intrakraniyal anevrizma, bu anev-
rizmalara ba¤l› intrakraniyal, subaraknoid kanama-
lar görülebilmektedir (20,21).

Türk Nefroloji Diyaliz ve Transplantasyon Dergisi /Official Journal of the Turkish Society of Nephrology78

Hereditary Renal Cystic Diseases

Tablo I. Polikistik böbrek hastal›¤›n›n özellikleri (8)

Kal›t›m Bozulan Kromozomal Transkripsiyon Kodlanan Molekül 
Hastal›k flekli gen yerleflim uzunlu¤u (kb) protein a¤›rl›¤› (kD) 

Polikistik böbrek hastal›¤›
Otozomal dominant OD PKD1 16P13.3 14.5 Polikistin-1 462

OD PKD2 4q21.2 5.6 Polikistin-2 110
Otozomal resesif OR PKHD1 6p21.1p12 16.2 Fibrokistin/ 447

poliduktin
Nefronofitizis
Juvenil OR NPH1 2q12-13 4.5 Nefrokistin 83
‹nfantil OR NPH2 9q22-31 ‹nversin 98
Adölesan OR NPH3 3q21-22
Medüller kistik 
böbrek hastal›¤› OD MCKD1 1q21

OD MCKD2 16p12
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Patoloji ve Patogenez

PKD1 ve PKD2 genlerinde meydana gelebile-
cek delesyon, insersiyon, kayma, missense, non-
sense ve nokta mutasyonlar› gibi birçok mutasyon
ODPKBH’ye yol açabilir (22). PKD1’in 100’den faz-
la mutasyonu tan›mlanm›flt›r. PKD1, 46 ekzonlu
genifl bir gen olup 14.5 kb büyüklü¤ünde transk-
ripsiyona neden olmaktad›r. PKD2 ise daha küçük
olup 15 ekzonludur; 5.6 kb’lik transkripsiyona ne-
den olmaktad›r. PKD2’nin de 80’den fazla mutas-
yonu gösterilmifltir. ODPBH hastalar› heterozigot
olup bir mutant bir de normal PKD1 geni içermek-
tedirler; yap›lan çal›flmalarda bu heterojenitenin
azalm›fl oldu¤u görülmüfl olup, ‘ikinci vurufl’ meka-
nizmas› ortaya at›lm›flt›r (23). Bu mekanizma PKD1
veya PKD2’deki germinal mutasyon d›fl›nda kistle-
rin oluflumunun bafllamas› için somatik mutasyona
da gereksinim oldu¤unu vurgulamaktad›r. Mutas-
yon fliddeti ile orant›l› olarak kist oluflumu gerçek-
leflmekte olup PKD1 veya PKD2 genlerinin mutas-
yon sonucu tamamen kaybedilmesi çok fazla renal
kiste neden olmaktad›r (24). Oluflan kistler tüm
nefronlar›n yaklafl›k %2’sinden oluflmas›na ra¤men,
zamanla çevre yap›lar› hasarlayarak son dönem
böbrek yetmezli¤ine neden olmaktad›r.

Polikistin 1, PKD1 taraf›ndan kodlanan ve yak-
lafl›k 460 kD büyüklü¤ünde, genifl bir transmemb-
ran molekülü olup uzun bir hücre d›fl› ve k›sa, asi-
dik bir hücre içi parças›na sahiptir. Hücre d›fl› sin-
yalleri alarak hücre içinde proliferasyon, farkl›lafl-
ma, migrasyon üzerinde etkili olmaktad›r (8,24,25).

Polikistin 2, PKD2 taraf›ndan kodlanan protein
olup 110 kD büyüklü¤ündedir. Hücre içi N ve C
uçlar› 6 transmembran parçaya sahip olup L tipi
kalsiyum kanallar› ile yap›sal benzerlik göstermek-
tedir (8,16). Tek bafl›na bir katyon kanal› gibi dav-
ranabildi¤i gibi, polikistin 1 ile etkileflime de gir-
mektedir.

ODPBH’da de¤iflik boyutlarda binlerce kist me-
dulla ve korteksten kaynaklanmakta iken,
ORPBH’de ise toplay›c› kanallar›n geniflleme ve
uzamas› sonucu kistler oluflmaktad›r (8).

Do¤umdan itibaren normal böbrek morfolojisi
ve fonksiyonlar›n› sa¤lamak amac›yla hücrelerin
ço¤almas› ve programl› ölümü (apoptozis) dengeli
olmak zorundad›r. ODPBH ve ORPBH’de apopto-
zis normal d›fl›nda h›zlanm›fl olup normal böbrek

parankiminin büyük bölümünü hasarlayabilmekte-
dir (26). Fare deneylerinde apoptozis inhibitörü-
nün engellenmesi sonucu kistik böbrek hastal›¤›
geliflmesi, apoptozisin önemi vurgulanm›flt›r (27).
ODPBH’de epitel kollajene daha s›k› tutunarak da-
ha az migrasyon kapasitesi göstermektedir. Polikis-
tin kompleksleri ile fokal adezyon kinaz (FAK)
oluflturulamamakta; Erb-B2 ve Na-K-ATPaz’›n be-
ta2 altbiriminin do¤um sonras›nda devam eden
sentezi sonucu kist oluflumu meydana gelmektedir.
Otozomal dominant ve otozomal resesif polikistik
böbrek hastal›klar›nda apoptozis bozulmufl durum-
da olup böbrek parankiminin yok olmas› ve kist
epitelinin ço¤almas›na neden olmaktad›r. Apopto-
zisin önemi fare deneylerinde apoptozis inhibitör-
lerinin inaktivasyonu kistik böbrek hastal›¤›na ne-
den olmufltur (28-30).

Epidermal büyüme faktörünün (EGF) de kistle-
rin büyümesinde önemli rolü mevcuttur. Kist s›v›-
lar›na EGF salg›lanmakta, ayr›ca EGF reseptörleri-
nin hatal› olarak kist epitelinin lümene bakan yü-
zünde yerleflmesi nedeniyle otokrin-parakrin bir
etkileflim söz konusu olmaktad›r (31). EGF resep-
törlerinin çok fazla sentezlenmesi sonras›nda renal
kistler oluflmaktad›r. Kist epitel yüzeyinde fazla
miktarda ve bozuk yerleflimi sayesinde otokrin-pa-
rakrin etkiyle kist büyümesi meydana gelmektedir.
EGF reseptör tirozin kinaz›n inhibisyonunun kist
say› ve genifllemesinde azalma, ayr›ca yaflam süre-
sinde art›fla neden oldu¤u faz 1 ve faz 2 genetik ça-
l›flmalarda gösterilmifltir (32). Ayr›ca kist içinde bü-
yüme faktörü, ATP, anjiyotensin II, endotelin, c-
AMP sitokinler, lipid faktörlerin tespiti kistin EGF
ba¤›ml› büyümesini stimüle etti¤i in vitro olarak
gösterilmifltir (33). Fetal böbreklerde EGF reseptör-
leri kollektör tübülün apikal membran›nda yerlefl-
mifltir. Eriflkin böbre¤inde ise bazal reseptörler ho-
modimerlerden oluflmufl iken, apikal reseptörler
EGF reseptörü ve Erb-B2 heterodimerlerinden olu-
flur. Erb-B2 inhibitörlerinin polikistik böbrek hasta-
s›ndan al›nan hücreler üzerinde in vitro olarak ko-
ruyucu etki gösterdi¤inden tedavi de¤eri tafl›yabile-
ce¤i tahmin edilmektedir (34). Endotel disfonksi-
yonunun kist oluflumu üzerinde olumsuz etkileri
oldu¤u gösterilmifltir. Muhtemelen nitrik oksit sen-
taz enziminin aktivitesinde azalma sonucunda, nit-
rik oksit (NO) sentezin bozulmas›n›n renal hastal›-



¤›n progresyonunu art›rabilece¤i ifade edilmifltir
(35).

Kistlerin içine s›v› salg›lanmas›; normal böbrek-
ten net s›v› emilimi (Na+/K+ ATPaz) sodyum pom-
pas› taraf›ndan iyon gradienti sayesinde bazolateral
tübüler hücre zar›n›n apikal ve bazolateral alanlar-
daki birçok iyon ve s›v› tafl›y›c›lar›yla gerçekleflir-
ken, polikistik böbrek hastas›nda bu sodyum pom-
pas› anormal olarak tübüler epitelin bazal yerine
apikal k›sm›nda yerleflmifltir ve Na+K+2Cl- kotrans-
portu hatal› olarak epitelin bazal yüzünde meyda-
na gelmektedir (36). Eriflkin normal böbrekte aku-
aporin-1 proksimal tübül ve Henle kulpunun api-
kal ve bazolateral bölgelerinde, akuaporin-2 erken
toplay›c› tübül hücrelerinde bulunmakta iken,
ODPBH’nin erken evrelerinde bile bu yerleflim
bölgelerinde bozulmalar görülmektedir. Bu iki su
kanal›n›n azalmas› ODPBH’de kist oluflumu ile ilifl-
kili bulunmufltur (37).

Sonuç olarak, yukar›da aç›klad›¤›m›z gen mu-
tasyonlar› sonucu ortaya ç›kan tübül hücrelerinde-
ki intrasellüler iletimde önemli rolü olan (matriks
metalloproteinaz-2 gibi) protein yap›s›ndaki meka-
noreseptörlerin yoklu¤u veya fonksiyonlar›ndaki
bozukluk sonucunda artm›fl apoptozis, bozulmufl
proliferasyon, büyüme faktörlerindeki fonksiyonel
de¤iflim, polarite bozuklu¤u ile birlikte kist oluflu-
munun tetiklenmesine neden olmaktad›r. Kistlerin
geliflimi mevcut renal tübül segmentlerinin anor-
mal proliferasyonu sonucu olmaktad›r. Kist boyutu

birkaç milimetreyi aflt›ktan sonra köken ald›klar›
nefron segmenti ile ba¤lant›s› kopmaktad›r. Kisti
çevreleyen epitelde genellikle anormal ço¤alma ve
farkl›laflma meydana gelmektedir. Tübüler epitelin
reabsorpsiyon fonksiyonu sekresyon olarak de¤ifl-
mektedir. Kistlerin genifllemesine neden olacak bir
matriks yap›s› da gerekmektedir. Hem normal hem
de kistik böbreklerden elde edilen örneklerde mat-
riks metalloproteinaz-2 (MMP-2) saptanmas›na ra¤-
men yüksek MMP-2 seviyesi ile kist oluflumu art-
maktad›r. Kistlerdeki ço¤alma, sekresyon ve bozul-
mufl matriks yap›lanmas› endokrin, parakrin ve
otokrin mekanizmalar›n kontrolü alt›nda geliflmek-
tedir (2,8,38) (fiekil 1).

Yayg›n bir hastal›k olmas› nedeniyle genellikle
klinik önemi bulunmayan karaci¤er kistleri s›k sap-
tanmaktad›r. Radyolojik tan›s›nda halen en az inva-
zif yöntem olarak ultrasonografi kullan›lmaktad›r.
Genetik inceleme araflt›rma amaçl› tercih edilmek-
te olup gençlerde yanl›fl negatif sonuç verebilmek-
tedir (7,39). Kesin tan› konamam›fl veya arada ka-
lan vakalarda bilgisayarl› tomografi ve manyetik re-
zonans görüntüleme tercih edilebilir. Prenatal dö-
nemde DNA incelemeleri, do¤um öncesi riskli aile-
lerde uygulanabilmektedir. Di¤er tan›sal testler ara-
s›nda rutin kan ve idrar incelemeleri görüntüleme
yöntemleri ile desteklenmelidir.

Otozomal Resesif Polikistik
Böbrek Hastal›¤›

Dominant formu kadar s›k görülmemekle bir-
likte, yaklafl›k olarak 20 000 (6000-55 000) do¤um-
da bir rastlan›r. Kromozom 6p21.1p12 üzerinde
gerçekleflen bir mutasyona ba¤l› olarak poliduktini
kodlayan PKHD1 geninin etkilenmesi sonucu olufl-
maktad›r. Toplay›c› tübüllerde birçok kist nedeniy-
le geniflleme, uzama ve ayn› zamanda biliyer dis-
genez ile birlikte görülmektedir. Hepatik portal
yoldaki mezenflimal hücrelerde kollajen sentezinin
devam etmesi portal fibrozis ve portal hipertansi-
yona yol açmas›na ra¤men, fibrozis, hepatik lobül-
leri etkilememektedir (40,41). ORPBH’lilerin yakla-
fl›k yar›s› do¤umdan sonraki saatlerde bilateral ge-
nifllemifl böbrekler sonucu, yetersiz akci¤er gelifli-
mi ve pulmoner hipoplazi nedeniyle ölmektedir.
Daha hafif formunun tan›mlanmas› ek genlerin bu-
lundu¤unu düflündürmektedir (42).
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fiekil 1. Kistlerin geliflimi ve büyümeleri; renal tübü-
ler epitelin ço¤almas›, tübülointerstisyel hücre d›fl›
matriksin ifllev ve yap›s›ndaki bozukluk, genifllemifl
tübül segmentinin s›v› sekresyonu ile dolmas› temel-
lerine dayanmaktad›r (2,38).

Genetik Edinsel

Bozulmufl epitel diferansiasyonu

K‹ST

Bozulmufl
ekstrasellüler

matriks

Bozulmufl 
hücre 

büyümesi

S›v›
salg›lanmas›



Poliduktin/Fibrokistin
PKHD1 taraf›ndan kodlanmaktad›r. Bu protein-

lerin 500’den fazla mutasyonu saptanm›fl olup
ORPBH ile iliflkilidir. ‹ntegral bir transmembran
proteini olup hücre içi fosforilasyon ve hücre d›fl›
protein etkileflme alanlar› mevcuttur. Hastal›¤a ne-
den olan PKHD1 mutasyonlar›, C ucunda kopmaya
neden olmakta ve hasarl› kodlanan poliduktin/fib-
rokistin ORPKBH ile sonuçlanmaktad›r (8,43).

Prognoz

Tüm ODPBH hastalar›n›n en az yar›s› 60 yafl›na
kadar renal replasman tedavisi almak zorunda kal-
maktad›r (1). PKD1 genotipi tafl›yan bireylerde; ka-
d›nlarda gebelik say›s›n›n çoklu¤u, siyah ›rk, erkek
cinsiyet ve hipertansiyonun varl›¤› kötü prognoz
kriterleri olarak belirtilmektedir. PKD2 genotipinde
PKD1 genotipine göre SDBY geliflmesi yaklafl›k 10
y›l daha geç görüldü¤ünden, daha iyi prognozlu-
dur (7). PKD1 ve PKD2 mutasyonlar›n›n birlikteli-
¤i daha a¤›r hastal›kla iliflkilidir (44).

Ailesel Nefronofitizis ve Medüller 
Kistik Böbrek Hastal›¤›
Ailesel nefronofitizis ve medüller kistik böbrek

hastal›¤› klinik olarak birbirine benzemekle birlik-
te, as›l olarak kal›t›m aç›s›ndan ayr›lmaktad›rlar. Ai-
lesel nefronofitizis otozomal resesif kal›t›m özellik-
leri gösterirken, medüller kistik böbrek hastal›¤›
otozomal dominant kal›t›mla geçmektedir. Ailesel
nefronofitizisin juvenil, adölesan ve infantil olarak
3 tipi bulunmakla birlikte, s›ras›yla NPH1, NPH2 ve
NPH3 genlerindeki mutasyonlarla ortaya ç›kmakta-
d›r (45,46). Her iki böbrek büzülmüfl ve kistler me-
dulla ve onun korteks s›n›r› ile s›n›rlanm›flt›r. Me-
düller kistik böbrek hastal›¤› MCKD1 veya MCKD2
genlerinden birindeki mutasyon sonucu oluflmak-
tad›r (47). Her iki böbrek yine küçülmüfl olup, kist-
ler medullada s›n›rl›d›r; tuz kayb› ve poliüri s›k gö-
rülmektedir.

Nefrokistin, NPH1 taraf›ndan kodlanmakta
olup, polikistin ve poliduktinin tersine tamamen
hücre içinde yerleflip fokal adezyon proteinlerine
ba¤lanan 83 kD büyüklü¤ünde bir proteindir. Poli-
kistin ve poliduktin muhtemelen fokal adezyon
kompleks proteini ile etkileflerek hücre içi fosfori-
lasyon ve sinyal yollar›n› bafllatmaktad›r.

ODPBH, ORPBH ve nefronofitiziste; bazal
membranda kal›nlaflma, matriks içeri¤inde de¤ifl-
me, anormal say›da integrin reseptörü oluflmakta,
sonuçta fonksiyonel bozukluklar meydana gelmek-
tedir. ODPBH hastalar›nda epitel çevre dokulara
daha s›k› yap›flm›fl olup daha düflük migrasyon ka-
pasitesi göstermektedir. Polikistin 1’in Wnt yolunu
aktive etmedi¤i gösterilmifl olmas›na ra¤men poli-
kistin 1 ve β-kateninin (Wnt) çok fazla ekspresyo-
nu kist oluflumuna neden olmakta ve Wnt yolunun
inhibitörleri kullan›ld›¤›nda epitel hücrelerindeki
migrasyon bozuklu¤u giderilebilmektedir (47-49).
Polikistin 1 normal renal epitelde hücre membran›-
n›n lateral yüzünde hücre-hücre tutunma ve hücre
matriks birleflme yerinde bulunmakta iken, polari-
zasyon kayb› sonucu bu proteinin büyük k›sm›
hücre içinde yer almaktad›r (48).

Tedavi 

Hastalar›n en s›k baflvuru semptomu a¤r› ol-
maktad›r. Non-steroid antiinflamatuar ilaçlar renal
kan ak›m›n› azaltt›klar›ndan, dikkatli kullan›lmal›-
d›r. Kistlerin infeksiyonunda, kist içeri¤ine geçebi-
lecek lipofilik özellikte antibiyotikler (kinolonlar,
trimetoprim, kloramfenikol vb.) tercih edilmelidir.
‹nfekte veya bas› bulgular› bulunan kistlerin teda-
visinde cerrahi drenaj gerekebilir. Afl›r› büyümüfl
kistlerin tedavisinde de cerrahiye baflvurulmakta-
d›r. Hipertansiyon SDBY geliflmeden ortaya ç›kt›-
¤›ndan, anjiyotensin dönüfltürücü enzim inhibitör-
leri karfl›lafl›lan hipertansiyonun tedavisinde öneril-
mektedir (50). Apoptozisin ve EGF reseptörlerinin
kist oluflumunda önemli yerleri bulundu¤undan,
apoptozisi inhibe edici faktörlerin inaktivasyonu-
nun engellenmesi ve EGF reseptörlerinin afl›r› sen-
tezlenmesine neden olan tirozin kinaz›n tedavi
amaçl› inhibisyonuna yönelik çal›flmalar umut veri-
cidir (26,28,31).
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