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Dünyada yaklaşık 151 milyon diabetes mellitus (DM) hastası vardır. Bunların
yaklaşık %97’si Tip 2 DM’dir [1]. DM’nin komplikasyonları mikrovasküler ve

makrovasküler komplikasyonlar olarak ikiye ayrılır. Mikrovasküler komplikasyon-
ları; retinopati, nefropati ve nöropatidir. Makrovasküler komplikasyonları ise ko-
roner kalp hastalığı, periferik damar hastalığı ve serebrovasküler hastalıklardır. Di-
yabetik nefropati (DN), artan sayıda hastanın son dönem böbrek yetmezliği
(SDBY) geliştirmesinden dolayı önemli bir sağlık sorunudur. ABD’de yeni gelişen
SDBY’nin %40’ını DN oluşturmaktadır. Tanım olarak DN, diğer böbrek hastalıkla-
rı olmadan, diyabetli bir hastada sürekli idrar albumin çubuğunun pozitif olması
veya günde 300 mg’dan fazla albumin ekskresyonudur. DN, diyabetin geç bir bul-
gusu gibi görünmekle beraber, DN’den önce fizyolojik, patolojik ve klinik belirti-
ler olur. Bu durum bazı araştırmacıların DN’yi aşamalar şeklinde düşünmelerine
neden olmuştur (Tablo 1) [2].

Tip 1 ve Tip 2 DM’de böbrek lezyonlarının patolojisi benzer olmakla birlikte
Tip 1 DM’de nefropatinin gelişmesinde ve ilerlemesinde hipergliseminin payı bü-
yüktür ve genellikle hipertansiyon (HT) ve kardiyovasküler hastalıklar (KVH), nef-
ropati geliştikten sonra oluşur [3]. Tip 1 DM’li hastalarda kan glikozu başarılı bir
pankreas transplantasyonu sonrasında normal seviyeye getirildikten 10-15 yıl son-
ra nefropatinin gerilediği görülmüştür [4]. Tip 2 DM’de ise hipergliseminin yanın-
da HT, hiperkolesterolemi, plazminojen aktivatör inhibitörü (PAI)’nün artması
önemlidir. Fioretto ve arkadaşları, mikroalbuminürisi bulunan Tip 2 DM’li hasta-
larda çoğunlukla normal veya normale yakın glomerüler yapı, Tip 1 DM’li hasta-
larda ise aynı aşamada glomerülopati tespit etmişlerdir [5,6].

Patogenez

DN patogenezinde iki temel mekanizma vardır:

1. Hemodinamik mekanizma,

2. Glikotoksisite ve anormal lipid profili ile oluşan metabolik olaylar.

İlkinde erken değişiklikler, glomerüler bazal membranda, tübüler bazal memb-
randa ve Bowman kapsülünde kalınlaşmayı içerir. Mezanşimal hücrelerde hipertrofi
olur. Hipertrofik mezanşimal hücreler ekstraselüler matriks üretimini belirgin olarak
arttırırlar. DN, geleneksel olarak primer glomerül hastalığı olarak kabul edilmişse de
son dönemde fonksiyonun bozulma hızının en iyi tübülointerstisyel fibrozis ile iliş-
kili olduğu kabul edilmektedir. Ayrıca, afferent ve efferent arteriyollerde hızlıca hiya-
linozis oluşur. Glomerülere düşen mezanşimal hacmin artması sonucunda, glome-
rüler kapiller yüzey alanı azalır. Bu durum renal fonksiyondaki klinik azalma ile en
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iyi koreledir. Bu nedenle glomerüler filtrasyon hızı (GFH)
azalır. Sonunda difüz glomerüloskleroz oluşabilir. Bu-
nunla birlikte nodüler sklerotik lezyonlar da görülebilir.
Nodüler glomerüloskleroz diyabetik nefropatinin bir işa-
retidir ve ilk olarak Kimmelstiel ve Wilson tarafından ta-
nımlanmıştır. Ancak DN’li hastaların %80’inde yoktur
[7]. Bu patolojik değişiklikler olurken, filtrasyon alanın-
da ve nefron kitlesinde azalma, kalan nefronlarda daha
yüksek kapiller akıma neden olur. Böylece intraglomerü-
ler HT, hiperfiltrasyon ve bazal membrandaki selektif ge-
çirgenlikteki değişiklikler ile hızlanan ilerleyici proteinü-
ri oluşur. Bu süreç; sistemik HT, efferent arteriyollerde va-
zokonstrüksiyona neden olan anjiyotensin II (ATII) dü-
zeyinin artması, renal vazodilatasyona ve glomerüler
HT’nin artmasına neden olan proteinden zengin diyetle
çabuklaşır. Ayrıca, renal fonksiyon bozuldukça sistemik
ve glomerüler HT artar ve kısır döngü oluşur. Bu hastala-
rın çoğunda primer olarak glomerüler değişiklikler sonu-
cu proteinüri oluşsa da, uzun dönemli sonuçlarına renal
interstisyumdaki olaylar ile karar verilir [8]. Hayvan ve
insan deneysel modellerinde; anjiyotensin dönüştürücü
enzim (ACE) inhibitörleri, HT kontrolü ve fazla protein-
li diyetten kaçınarak yukarıdaki değişiklerde iyileşme
sağlanması ve proteinüri miktarındaki azalma, DM’de
böbrek hasarının hemodinamik teorisini destekler.

İkinci mekanizmada ise glikotoksisite ve hemodina-
mik stres hücresel fonksiyonu değiştirerek poliol yolun-
da aldoz redüktaz yönünde artma oluşturur. Sinir, glo-
merül, lens ve retina gibi insüline bağlı olmayan doku-
larda hücre içi glikoz seviyesi hiperglisemiye bağlı ola-
rak yükselir. Poliol yolunun en önemli enzimi olan ve
bu yolun aktivitesini sınırlayan aldoz redüktaz enzimi
glikozu sorbitole dönüştürürken, diğer bir enzim olan
sorbitol dehidrogenaz, sorbitolü fruktoza çevirir. Sorbi-
tol hücre zarını geçemediğinden hücre içinde birikir.
Sorbitol birikimi, ozmotik etkilerle piridin nükleotidle-
rinin redoks durumunu değiştirerek (NADH/NAD+ ora-
nında ve protein kinaz C’de artış) hücre içi miyoinosi-
tol seviyelerini azaltır. Bu durum doku hasarına neden
olur. Yapılan birçok hayvan çalışmasında; miyoinositol
seviyesinin azalması sonucu Na+/K+ ATP’nin inhibisyo-
nu ve intraselüler Na+ artışına ikincil sinir iletim hızı-
nın yavaşladığı görülmüştür. Glikoz, proteinlerin ami-
no gruplarına nonenzimatik olarak bağlanarak “schiff-
base” ürünleri oluşturur. Saatler içerisinde bu ürünler
kan glikoz konsantrasyonuna uygun olarak belirgin bir
seviyeye ulaşır. Sonrasında daha stabil erken glikasyon
ürünleri (EGÜ) oluşur. Hiperglisemiye uzun süreli ma-
ruz kalma kollajen, intraselüler proteinler ve nükleik
asitler gibi stabil makromoleküllerde kümülatif ve gide-
rek artan tarzda irreversibl değişiklere neden olur. EGÜ,
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ileri glikasyon ürünleri (İGÜ)’ni oluşturmak üzere birle-
şirler. Makrofajlar, endotel hücreleri ve mezanşimal
hücrelerde spesifik İGÜ reseptörleri saptanmıştır. İGÜ,
reseptörüne bağlanması sonucunda serbest oksijen ra-
dikallerini ortaya çıkarırlar. Damar duvarında çapraz
bağlanma yaparak yıkıma daha fazla direnç kazanırlar
ve bazal membran kalınlaşmasına yol açarlar. NO’yu
inhibe ederek damarların genişlemesini bozabilirler.
Makrofajlardan tümör nekroz faktörü (TNF)-α, IGF-1 ve
interlökin (IL)-1 gibi birçok sitokin salgılattırarak endo-
tel yüzeyinde koagülasyona ve tromboza zemin hazırla-
yabilirler. Protein ve enzimlerin biyolojik aktivitesini
değiştirirler.

DN patogenezinde genetiğin de rolü vardır. “The
Diabetes Control and Complications Trial (DCCT)” ay-
nı aile içinde birden fazla kişide görülebileceğini belirt-
miştir [9]. Pima yerlilerinde yapılan bir çalışmada, Tip 2
DM’li iki kuşağın hiçbirinde, birinde veya her ikisinde
proteinüri olan ailelerin çocuklarında sırasıyla %14.3,
%22.9 ve %45.9 oranında proteinüri görülmüştür [10].
DM’li hastaların ailelerinde HT, DM veya KVH varlığı
nefropatiye yatkınlık oluşturur. Yapılan çalışmaların bir
kısmında; düşük doğum ağırlığı, intrauterin büyüme
geriliği, kısa boyluluk DN ile ilişkili bulunmuştur. An-
cak Jacobsen ve arkadaşlarının, yakın zamanda yaptığı
bir gözlem çalışmasında doğum ağırlığı ile DN’nin iler-
lemesi arasında bir ilişki bulunmamıştır [11]. Bugüne
kadar aday genler ile yapılan çalışmaların büyük bölü-
münde, DN varlığını kesin olarak gösteren gen saptan-
mamıştır. Çevresel faktörleri de içeren multifaktöriyel
kalıtım ve birden fazla gen, etyolojisinde düşünülmek-
tedir. ACE gen insersiyon ve delesyon polimorfizmi ge-
niş olarak çalışılmaktadır.

Klinik tanı ve mikroalbuminüri

DN’nin en erken tanısı idrarda normal olmayan
miktarda albumin (mikroalbuminüri) görülmesi ile ko-
nur (≥ 30 mg/gün veya ≥ 20 µg/dakika veya ≥ 30 µg/mg
kreatinin). Mikroalbuminüri prevalansı; yaş, DM süresi,
glisemi düzeyi, diğer kardiyovasküler risk faktörlerinin
bulunması (HT, sigara içimi, hiperlipidemi, cinsiyetin
erkek olması ve kısa boylu olmak gibi), etnik köken (si-
yah ırk, Hispanik ve yerli Amerikalılar), böbrek hastalı-
ğı, ailede HT ve KVH varlığı ile ilişkili olarak artar. Mik-
roalbuminüriden DN’ye ilerleme hızı Tip 1 DM için yıl-
da %4, Tip 2 DM için yılda %4.7’dir. Tip 1 DM’de mik-
roalbuminüriden DN’ye ilerleme süresi ortalama sekiz
yıldır [12]. Nefropatinin kümülatif insidansı, DM’nin
25-30. yıllarında %20-30 arasındadır.

Herhangi bir girişim yapılmazsa Tip 1 DM’li hasta-
ların %80’inde mikroalbuminüri, her yıl %10-20 arta-

rak devam eder. On ile 15 yıl sonra aşikar nefropati (≥
300 mg/gün veya ≥ 200 µg/dakika) oluşur. Bu sürede
HT de gelişir. Bir kez aşikar nefropati oluştuğunda her-
hangi bir girişim yapılmazsa GFH 2-20 mL/dakika/yıl
azalır. SDBY ise, Tip 1 DM’li bireylerin %50’sinde 10 yıl
içinde, > %75’inde 20 yıl içinde gelişir. DM ve SDBY
olan hastalar yüksek mortaliteye sahiptir. Kanada’da
DM ile ilişkili SDBY’de üç ve beş yıllık yaşam süreleri sı-
rasıyla %49 ve %33 olarak bulunmuştur [13].

Tip 2 DM’li hastaların tanı konulmasından ortala-
ma sekiz yıl önce diyabetik olduğu düşünülmektedir
[14]. Tanı aldıktan kısa bir süre sonra ise birçoğunda
mikroalbuminüri ve aşikar nefropati tespit edilir. Tip 2
DM’li hastalarda, KVH’lara bağlı ölümler sonucunda
SDBY insidansı düşük bulunmuştur [15]. Herhangi bir
girişim yapılmazsa mikroalbuminürik Tip 2 DM’li has-
taların %20-40’ı aşikar nefropatiye ilerler. Bunların sa-
dece %20’si SDBY’ye ilerleyecektir. Bir kez GFH düşme-
ye başladığında düşüş hızında Tip 1 ve Tip 2 DM arasın-
da önemli bir fark olmayabilir. Bununla birlikte, yaşlı
Tip 2 DM’li hastalarda eşlik eden KVH’ye bağlı ölümler
nedeniyle, erken dönem nefropatinin SDBY’ye ilerle-
mesi daha yavaş olabilir. Mikroalbuminüri, nefropati-
nin en erken belirteci olduğu gibi Tip 1 ve Tip 2 DM’li
hastalarda kardiyovasküler mortalite ve morbiditenin
de belirleyicisidir. Bu nedenle mikroalbuminüri varlığı,
mümkün olabilecek vasküler hastalıkları taramak ve
tüm kardiyovasküler risk faktörlerinin azaltılması için
bir endikasyondur.

Tip 1 DM’li hastalarda mikroalbuminüri taramasına
tanı aldıktan beş yıldan sonra, Tip 2 DM’lilerde ise ta-
nıdan hemen sonra başlanmalıdır. İlk taramadan sonra
veya önceden gösterilen mikroalbuminüri yokluğunda
taramalar yıllık yapılabilir. Bu şekilde tedaviye yanıt ve
hastalığın progresyonu gözlenir. Tarama üç şekilde ya-
pılır (Tablo 2) [16]:

1. Spot idrarda (sabah ilk idrar) albumin/kreatinin
ölçümü,

2. Yirmidört saatlik idrarda (altın standart),

3. Dört saat veya gece boyunca toplanan idrarda.

Kan glikoz seviyesi mikroalbuminüri gelişmesinde
en önemli faktörlerden birisidir. Gözlemsel ve deneysel
çalışmalardan elde edilen veriler, glikoz seviyesinin
yüksekliğinin, mikroalbuminüri başlangıcı ve ilerleme-
si ile ilişkili olduğunu göstermiştir. Tip 1 ve Tip 2 DM’li
hastalarda yapılan çalışmalarda, iyi glisemik kontrol ile
mikroalbuminürinin dolayısıyla da DN’nin başlaması-
nın önlenebileceği veya geciktirilmesinin sağlanabile-
ceği gösterilmiştir. Retrospektif bir çalışmada, mikroal-
buminüri ve retinopati için eşik HbA1c değeri %8 ola-
rak gösterilmiştir (Tablo 3) [17].



Kısa süreli hiperglisemiler, egzersiz, idrar yolları in-
feksiyonu, piyüri, hematüri, belirgin HT, kalp yetmezli-
ği ve akut ateşli hastalıklar geçici idrar albumin ekskres-
yonu yükselmesi yapabilirler.

Böbrek biyopsisinin yeri

DN’si olan hastaların çoğunda böbrek biyopsisi tanı-
yı kesinleştirmek için gerekmez. Beş ile 10 yıldır DM’si
ve eşlik eden retinopatisi olan Tip 1 DM’li hastalarda,
idrar albumin ekskresyonu (İAE) > 300 mg/gün oldu-
ğunda biyopsi yapılırsa, DN’nin histopatolojik değişik-
leri, hastaların > %98’inde görülür [18]. Tip 2 DM’li has-
talarda biyopsi tartışma konusudur. Bir çalışmada 580
Tip 2 DM’li hastanın böbrek biyopsisi incelendiğinde sa-
dece %12’sinde proteinürinin nedeni diyabet dışında
bulunmuştur [19]. DM’nin kısa süreli olması ve retino-
patinin eşlik etmemesi DM dışındaki renal hastalıkları
düşündürür. Bir çalışmada diyabetik retinopati, diyabe-
tik glomerülosklerozlu hastaların %56’sında, nondiya-
betik glomerülopatinin ise %0’ında bulunmuştur [20].

DN’nin önlenmesi

a. Kan şekerinin düzenlenmesi: DCCT’de 1441 Tip 1
DM’li hastanın ortalama 6.5 yıl takibi sonrasında kon-
vansiyonel tedavi alan grupta HbA1c %9.1, yoğun te-
davi alan grupta %7.2 olarak elde edildi. Yoğun insü-
lin tedavisi ile mikroalbuminüri için risk %39, aşikar
proteinüri için risk %54 oranında azaldı. Konvansiyo-
nel tedavi grubunda İAE’de %6.5 oranında artma olur-
ken, yoğun tedavi grubunda değişme olmadı.
UKPDS’de Tip 2 DM’li hastalarda sıkı kan şekeri kont-
rolü ile mikroalbuminüride %33 oranında, 12 yıl bo-
yunca kreatinin değerleri iki katına ulaşan hasta sayı-
sında %74 oranında azalma elde edilmiştir. Bu çalış-

malarda, sıkı kan glikozu kontrolü ile nefropatinin
oluşması ve progresyonunun gecikmesinin sağlanabi-
leceği gösterilmiştir.

b. Kan basıncı kontrolü: Kan basıncı kontrolünde
amaç verilen antihipertansif tedaviyle sadece yüksek
kan basıncını düşürmek değil renal korumayı da sağla-
maktır. Hem sistolik hem de diyastolik kan basıncı yük-
sekliği DN gelişimini hızlandırır. Yoğun antihipertansif
tedavi GFH’deki düşmeyi büyük ölçüde azaltır. Bir çalış-
mada, mikroalbuminürisi olan Tip 1 DM’li hastalarda
ortalama İAE 57 µg/dakika olmasına rağmen ortalama
kan basıncı 92 mmHg bulunmuştur [21]. Bu nedenle
HT varlığı, yeni başlayan nefropati varlığı için duyarsız
bir belirteçtir. Tip 2 DM’de ise bireylerin çoğunda mik-
roalbuminüri başlamadan önce HT vardır. Bununla bir-
likte mikroalbuminüri, özellikle kardiyovasküler morbi-
dite ve mortalite ve ilerleyici böbrek hastalıkları için
yüksek risk taşıyan bir alt grubu tanımlar. Tip 1 DM’li
hastalarda HT genellikle DN’den dolayı oluşur ve mik-
roalbuminürinin geliştiği dönemde belirir. Tip 2 DM’de
ise HT hastaların 1/3’ünde tanı anında vardır. Tip 2
DM’li hastalarda HT, DN ile ilişkili olabileceği gibi eşlik
eden esansiyel HT veya diğer sekonder HT nedenlerin-
den biri ile de ilişkili olabilir.

Uygun antihipertansif tedavi, Tip 1 DM’de mortali-
teyi %94’ten %45’e, aşikar nefropati geliştikten 16 yıl
sonra diyaliz ve transplantasyon ihtiyacını %73’ten
%16’ya düşürerek yaşam beklentisini anlamlı olarak
arttırır.

Antihipertansif tedavinin birincil amacı; 1 g/güne
kadar proteinürisi olan, ≥ 18 yaş olan ve gebe diyabet-
lilerde kan basıncını < 130/80 mmHg’ya düşürmek, ≥ 1
g/gün proteinürisi olan DM’li hastalarda ise kan basın-
cını < 125/75 mmHg’ya düşürmektir. HT’de başlangıç
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Tablo 2. Albumin ekskresyonunun tanımları [16]

Spot idrar Yirmidört saatlik idrar Belirli bir zaman
Sınıflandırma (µg/mg kreatinin) (mg/24 saat) (µg/dakika)

Normal < 30 < 30 < 20

Mikroalbuminüri 30-299 30-299 30-199

Klinik albuminüri ≥ 300 ≥ 300 ≥ 200

Tablo 3. Mikroalbuminürik hastalarda HbA1c ile diyabetik nefropati gelişimi ilişkisi [17]

Proteinüriye ilerleme hızı Mikroalbuminüriden proteinüriye ilerleme
HbA1c (%) N (…/100 insan yılı) üzerine HbA1c’nin etkisi (CI %95)

< 8.0 85 1.3 1.0

8.0-8.9 57 5.1 4.2 (1.2-14.4)

9.0-9.9 64 4.2 3.2 (0.9-11.2)

≥ 10 68 6.7 5.5 (1.6-18.7)



tedavisinin en önemli yönü yaşam tarzı değişikleridir
(kilo vermek, tuz ve alkol alımını azaltmak ve egzersiz).
DN’li hastalarda tedavide seçilecek ilk ilaç grupları ACE
inhibitörleri veya anjiyotensin reseptör blokerleri (ARB)
olmalıdır. Eğer dört-altı haftada yeterli kan basıncı dü-
şüklüğü sağlanamazsa diğer gruplardan ilaçlar eklenebi-
lir. Eklemeler, sıvı fazlalığı, vasküler hastalıklar gibi bi-
reysel faktörler göz önüne alınarak yapılmalıdır.

Birçok çalışmada ACE inhibitörlerinin, diğer antihi-
pertansiflerle eşit miktarda kan basıncı düşüklüğü sağla-
dığı ancak mikroalbuminüri düzeylerini, dolayısıyla
böbrek hasarını daha anlamlı oranda azalttığı, normo-
tansif Tip 1 ve hipertansif Tip 2 DM’li hastalarda mikro-
albuminüri progresyonun azalttığı gösterilmiştir. Ayrıca,
Tip 1 DM’de ölüm, diyaliz veya transplantasyon hızını,
aşikar nefropati ve renal fonksiyon bozukluğunu azaltır-
lar [22]. Bir çalışmada ACE inhibitörlerinin plasebo ile
karşılaştırıldığında nefrin ekspresyonunu arttırdığı, bu
artışın ise proteinüri ile ters ilişkili olduğu gösterilmiştir
[23]. ACE inhibitörlerinin Tip 2 DM’li hastalarda son
nokta olarak SDBY ve mortalite üzerine etkisi spesifik
klinik çalışmalarda henüz araştırılmamıştır. Büyük ve
uzun süreli çalışmalar mikroalbuminüriden makroalbu-
minüriye ilerleme göz önüne alındığında ACE inhibitör-
leri, beta-blokerler, kalsiyum kanal blokerleri ve plasebo
arasında fark olmadığını göstermiştir [24-26].

ARB’leri ise seçici olarak anjiyotensin AT1 reseptör-
lerini bloke ederek vazokonstrüksiyonu ve ATII’nin do-
ku üzerindeki etkilerini inhibe ederler. RENAAL ve
IDNT çalışmalarında sırasıyla losartan ve irbesartanın
Tip 2 diyabeti bulunan aşikar nefropatili hastalarda se-
rum kreatininin iki katına çıkması, SDBY başlangıcı ve
mortalite üzerine etkisi, IRMA-2’de ise irbesartanın Tip
2 DM’li hastalarda mikroalbuminüriden makroalbumi-
nüriye ilerleme üzerine etkisi araştırılmıştır [27-29]. Bu
üç çalışmada, ARB’lerin renin anjiyotensin sistemini in-
hibe eden konvansiyonel tedavilerle karşılaştırıldığında
bazal proteinüriyi %33-38 arasında azalttığı rapor edil-
miştir. RENAAL ve IDNT çalışmalarında ARB’lerin se-
rum kreatinin düzeylerinin ikiye katlanmasını engelle-
diği ve böbrek fonksiyon kaybını yavaşlattığı görülmüş-
tür. Ancak tüm nedenlerden ölümlere bakıldığında ista-
tistiksel fark saptanmamıştır. IRMA-2’de ARB ile mikro-
albuminüriden makroalbuminüriye ilerlemenin azaldı-
ğı rapor edilmiştir.

ACE inhibitörleri maksimal antiproteinürik etkisini
daha fazla gösteremediğinde, aldosteron kaçışını engel-
lemek için aldosteron antagonisti kullanımı ile İAE ve
sol ventrikül kitlesinin anlamlı olarak azaldığı gösteril-
miştir [30]. Ancak normotansif Tip 1 DM’li İAE artmış
bulunan hastalarda diyabeti olmayan kontrol grubu ile

karşılaştırıldığında podosit sayısında anlamlı azalma
sağlanamamıştır [31].

ACE inhibitörü veya ARB kullanımı ileri derecede
böbrek yetmezliği ve/veya hiporeninemik hipoaldeste-
ronizmi olan hastalarda hiperkalemiyi arttırabilir. Bila-
teral renal arter stenozu bulunan yaşlı hastalarda ve ile-
ri böbrek yetmezliğinde ACE inhibitörleri renal fonksi-
yonda hızlı azalmaya neden olabilir. Bunun ARB ile
olup olmadığı bilinmemektedir. ACE inhibitörleri öksü-
rük yapabilir, gebelikte ise kontrendikedir. Gebelikte
ARB kullanımına ait veri yoktur.

c. Diyetteki protein miktarı: Hayvan çalışmalarında di-
yetteki protein alınımın kısıtlanmasının; hiperfiltrasyo-
nu, intraglomerüler basıncı ve böbrek hastalığındaki iler-
lemeyi azalttığı gösterilmiştir. Birçok küçük çaplı çalışma-
da ise diyetteki protein miktarının 0.6 g/kg/gün ile kısıt-
lanmasının GFH’deki düşüşü bir miktar azalttığı gösteril-
miştir. Yüzsekiz hastayı içeren beş klinik çalışmanın me-
ta-analizinde diyette protein kısıtlanmasının kreatinin
klerensindeki düşmeyi 0.56 RR ile azalttığı bulunmuştur.
Günümüzde, genel fikir, aşikar nefropatili hastalarda 0.8
g/kg/gün ile protein sınırlandırılması yönündedir.

d. Diğer: Diğer tedavi yöntemleri arasında sodyum
ve fosfor kısıtlanması, fosfor bağlayıcı ajanlar, radyo-
kontrast maddelerden kaçınmak veya öncesinde hasta-
yı iyi hidrate etmek sayılabilir. SDBY’de ise hemodiya-
liz, sürekli ayaktan periton diyalizi, böbrek ve pankreas
transplantasyonu yapılabilir.

Bir İGÜ inhibitörü olan pimagedinin (aminoguani-
dine HCl), deneysel DN’de yapısal ve fonksiyonel deği-
şiklerin ciddiyetini azaltmada etkili olduğu gösterilmiş-
tir [32]. Apolipoprotein E’nin etkisi ise tartışmalıdır. Li-
pid etkisini araştırmak için yapılan çalışmalar genellik-
le HMG CoA redüktaz inhibitörleri ile yapılan, kısa dö-
nemli ve az sayıda hasta içerdiği için daha büyük pros-
pektif çalışmalara ihtiyaç vardır [33].
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