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oenzim Q Eksikligi ve Renal Hastaliklar

2003 yiinda bdbrek hastaliklar ile iliskilendirildi
Symons JM: Nephrotic syndrome in childhood. Lancet, 2003

2013 yiinda ADCK-4 mutasyonunun steroid direncli nefrotik sendromla iliskilendirildi

Ashraf S: ADCK4 mutations promote steroid-resistant nephrotic syndrome through CoQI10
biosynthesis disruption. J Clin Invest, 2013

2015 yiinda ADCK-4 iliskili glomerulopati addlesan donemde ortaya cikan
steroid direncli nefrotik sendromla iliskilendirildi.

Ozaltin F: ADCK4-associated glomerulopathy causes adolescence-onset FSGS. J Am Soc Nephrol, 2016



Renal Hastaliklarda Koenzim Q
Replasmani

» COQ2 ve COQ6 mutasyonuna bagl ensefelopatfi tedavisinde koenzim @
replasmani faydall bulunmustur

Salviati L: Early coenzyme Q10 supplementation in primary coenzyme Q10 deficiency.
N Engl J Med, 2008

» ADCK4 mutasyonu saptanan steroid direncli nefrotik sendrom tanili hasta koenzim
Q replasmanindan fayda gormustur

Ashraf S: ADCK4 mutations promote steroid-resistant nephrotic syndrome through CoQ10
biosynthesis disruption. J Clin Invest, 2013




®» 2005-2016 vyillan arasinda basvurmus

®» Profeinuri...steroid direncli nefrotik sendrom

®» Etyolojisi belll olmayan

» |0-18 yas arasi




146 hasta

@ Sekans analizi
| 11 aileden |
26 hasta
oyl Aile taramasi w‘ .”

Heterozigot bireyler
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» 12 erkek (%42), 16 kiz (%58)
» Hastalarn 22’sinin (%78) anne babasinin arasinda akrabalik var.
» |k basvuru anindaki median yas 12,4 (IQR 8,04-19,7)

®» BUtON hastalarda glomerdler proteinuri

» 7/ hastada ilk klinik prezentasyondan ortalama 3.2 (IQR 0,6-6,4) yil sonra
renal fransplantasyon uygulanmisti ve 5'inde transplant bobrek fonksiyon
gormekteydi.

» ?'sirenal, 1'i kardiyak nedenlerden 3 hasta(%10) kaybedilmisfi




Ekstrarenal Bulgular

Mental retardasyon 2 (%7)
Nobet 2 (%7)
Otizm 1 (%3)

Perikardiyal efUzyon 1 (%3)
Dilate kardiyomiyopati 1 (%3)
Pulmoner hipertensiyon 1 (%3)

Boy kisaligi 1 (%3)
Hipotiroidizm 1 (%3)




Ik klinik prezentasyonda;

» Hastalarin 18’i (%64) kronik bobrek hastaligi

» Hastalarin é’s1 (%21) son donem bobrek yetmezligi

Hastalarnn 19'una klinik prezentasyondan otalama 4.2 ay(IQR 1.1-14.1) sonra
renal biyopsi uygulanmisti ve 18’inde (%9%94) FSGS tespit edilmisti.



ile Taramasinda Tespit Edilen Hastalar

®» 8 hasta
» Median yas 16.3 (IQR 2.38-32.4)

®» Hepsi asemptomatik

» Median proteintri 1008 mg/m?/gun (IQR 281-1567)
» Median eGFR 140.5 ml/dk/1.73m?2 (IQR 117-155)

» Hicbirinde ekstrarenal bulgu yok




| 28 hasta ‘

¥ Exitus

28-3=25 hasta

@ Anirik/SDBY

25-6=19 hasta

20-30 mg/kg/gun, 2-3 bolUnmus dozda
Median takip suresi 8.2 ay (IQR 5 -15)




19 hasta

3 hasta
asemptomartik

4 \

11 hasto
semptomartik




Semptomatik hastalar

» Hastalarn tamami diyaliz bagimili

®» |zlem sirasinda 4 hastada andri/oligUri gelisti

Ekstrarenal bulgularda dUzelme yok




ile Taramasinda Tespit Edilen Hastalar

®» Hepsi asemptomatik kalmaya devam etti

» Median proteindri 275.1 mg/m?/gun (IQR 131-583) (p=0.025)
» Median eGFR 137.6 ml/dk/1.73m?2 (IQR 113-158)
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Sonuc olarak...

» ADCK4 gen mutasyonu adolesan donemde ortaya cikan glomerUler
proteinurinin en sik ikinci herediter nedenidir. (%7.3)

» QOzelikle addlesan ddnemde ortaya cikmis nedeni  bilinmeyen
inUri/steroide direncli nefrotik sendrom/kronik bobrek hastaligi/son
onem bobrek yetmezIligi hastalan ADCK4 mutasyonu acisindan taranmalidir.

= Bir cilede ADCK4 mutasyonu saptanan bir birey varsa asemptomatik olsa dabhi
aile bireylerinin taranmasi erken tani ve tedavi agisindan faydal olacaktir.

» ADCK4 mutasyonu saptanan hastalarda erken donemde baslanan koenzim ¢
replasmani proteinuride anlamh bir azalma saglamaktadir ve renoprotektif
ozelligi oldugu dUsunUlmektedir.



DEGERLI VAKTINIZ ICIN TESEKKUR EDERIM...




