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OZET

Girig: Kronik bobrek hastaligi, yaslanan nufus ve diyabet, hipertansiyon gibi
hastaliklarin artigsina bagh olarak gunimuzde 6nemli bir saglik sorunu haline
gelmistir. Kronik bobrek hastaligi icin baglica onerilen tedavi bobrek naklidir.
Bu hastalarda Uremi, metabolik asidoz, hormonal dengesizlige bagl olarak
kirflganlik ve sarkopeni gelisebilir. Ayrica kirilganlik ve sarkopeni
kardiyovaskuler komplikasyonlara eslik edebilir. Calismamizda bdbrek nakil
hastalarinda kirilganlik ve sarkopeni sikligi ve risk faktorlerinin belirlenmesi,
ayrica arteriyel sertlik ve ekokardiyografik bulgularla iliskisinin arastiriimasi

amaclanmistir.

Gereg ve Yontem: Calismamiza Ekim 2023 — Temmuz 2024 tarihleri arasinda
Marmara Universitesi Pendik Egitim ve Arastirma Hastanesi Nefroloji
poliklinigine basvuran, bdbrek nakilli 123 hasta dahil edildi. Hastalarda
kirilganlik durumunun degerlendirmesi icin Fried kirilganlik kriterleri, FRAIL
skalasi kullanildi. Sarkopeni tanisinda EWGSOP2 kriterleri kullanildi. El
kavrama kuvveti icin esik deger Turkiye’de genel populasyonda yapilan bir
calismadaki esik degerler olan erkeklerde 32 kg, kadinlarda 22kg, ASMMI igin
esik degerler EWGSOP2'deki erkerlerde 7,0 kg/m?, kadinlarda 5,5 kg/m?
olarak kullanildi. Ayrica sarkopenik, kirllgan ve saglam toplam 65 hastaya
arteriyel sertlik ve ekokardiyografide strain élgimleri yapildi. Hastalarin son 6

aydaki laboratuvar sonuglari kaydedildi.

Bulgular: Calismaya dahil olan 123 katiimcinin %45.5’i kadin ve %54.5’i ise
erkektir. Katilimcilarin ortalama yasi 49 = 12'dir. Calismaya dahil edilen
katilimcilar Fried kriterlerine gore gruplandirildiginda hastalarin % 41.5’i
prefrail, % 4.1'i fraildir. FRAIL skalasina gore gruplandiriidiginda ise
katihmcilarin % 28.5'i prefrail, % 3.3’ fraildir. Fried ve FRAIL kirilganiik
kriterlerine gore frail ve prefrail olan hastalarda saglam gruba goére fosfor
yuksek saptandi (p<0,001 ve p=0,04). Hastalarin %32,5’i olasI sarkopenik,
%4,9'u konfirme sarkopenik saptandi. Sarkopenik hastalarda kadavradan
nakil sikhgi daha yiksekti (p=0,004). Kirllganlik durumuna gore arteriyel sertlik
ve ekokardiyografi oOlcimlerinde anlamh fark saptanmadi. Sarkopenik



hastalarda santral sistolik kan basinci dusik saptandi (p=0,035) ve

ekokardiyografik élgtimlerde fark saptanmadi.

Sonug: Calismamizda hem modifiye Fried hem de FRAIL skalasi ile fosfor
duzeyleri arasinda iligki mevcuttu. Kadavradan bobrek nakli sarkopeni igin risk
faktorl olarak saptandi. Bébrek nakli hastalarinda kirilganlik ve sarkopeninin

kardiyovaskuler etkilerini saptamak igin genis ¢apli calismalar gereklidir.

Anahtar Sozciikler: bobrek nakli, kirilganlik, sarkopeni, arteriyel sertlik

Xi



ABSTRACT

Introduction: Chronic kidney disease has become a significant health
concern due to the aging population and the increasing prevalence of diabetes
and hypertension. Kidney transplantation is the best treatment approach in
CKD population. CKD patients may develop frailty and sarcopenia due to
uremia, metabolic acidosis, and hormonal imbalances. Additionally, frailty and
sarcopenia can be accompanied by cardiovascular complications. In this
study, we aimed to determine the prevalence and risk factors of frailty and
sarcopenia, also to investigate the associations between frailty and sarcopenia

with arterial stiffness and echocardiographic findings.

Materials and Methods: Our study included 123 kidney transplant patients
who were admitted to the Nephrology outpatient clinic of Marmara University
Pendik Training and Research Hospital between October 2023 and July 2024.
Fried’s Frailty Criteria and the FRAIL scale were used to assess frailty in the
patients. The EWGSOP2 criteria were used to diagnose sarcopenia. For
handgrip strength, threshold values from a study conducted in the general
population of Turkey were used, with 32 kg for men and 22 kg for women. For
ASMMI, the threshold values from EWGSOP2 were used: 7.0 kg/m? for men
and 5.5 kg/m? for women. Additionally, arterial stiffness and echocardiographic
strain measurements were performed on a total of 65 patients. The laboratory

results of the patients from the last 6 months were recorded.

Results: Of the 123 participants included in the study, 45.5% were female and
54.5% were male. The mean age of the participants was 49 + 12 years. When
grouped according to the Fried’s criteria, 41.5% of the patients were prefrail,
and 4.1% were frail. According to the FRAIL scale, 28.5% of the participants
were prefrail, and 3.3% were frail. Phosphorus levels were found to be higher
in frail and prefrail patients according to both Fried and FRAIL frailty criteria
compared to the non-frail group (p<0.001 and p=0.04). A total of 32.5% of the
patients were identified as possibly sarcopenic, and 4.9% were confirmed as
sarcopenic. The number of patients with deceased transplantation was higher
in sarcopenic patients (p=0.004). No significant difference was found in arterial

Xii



stiffness and echocardiographic measurements according to frailty status.
Central systolic blood pressure was found to be lower in sarcopenic patients
(p=0.035), and no difference was observed in echocardiographic

measurements.

Conclusion: In our study, there was a relationship between phosphorus levels
and both Fried and FRAIL scales. Deceased kidney transplantation was
identified as a risk factor for sarcopenia. Larger-scale studies are needed to
determine the cardiovascular findings of frailty and sarcopenia in kidney

transplant patients.

Keywords: kidney transplantation, frailty, sarcopenia, arterial stiffness
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1.GIRIS VE AMAG

Kronik bdbrek hastaligi, yaslanan nifus ve diyabet, hipertansiyon gibi
hastaliklarin artigsina bagh olarak gunimuzde 6énemli bir saglik sorunu haline
gelmigtir. Kronik bobrek hastalarinda dinyada diyaliz tedavileri sik
kullaniimakla birlikte baslica 6nerilen tedavi yontemi bdbrek naklidir. Canli
veya kadaverik vericiden yapilan bobrek nakli ile immunsuUpresif tedaviler ile
greft sag kalim suresi uzatilarak maliyet etkin, diguk mortalite ve ylksek

yasam Kkalitesi igeren bir sire¢ saglanmaktadir [1].

Kirilganlik ve sarkopeni, yasla birlikte artis gosteren disme, fraktur,
immobilite ile sonuglanabilen durumlardir. Kronik bobrek hastalarinda tremi,
metabolik asidoz, hormonal dengesizlige bagh olarak gelisen istahsizlik, eneriji
kaybi, inflamasyon, oksidatif stres gibi durumlar kirilganlik ve sarkopeni
olusumuna katkida bulunabilirler [2]. Ayrica kirilganhik ve sarkopeni,
immobilite, malndtrisyon, immun sistem disfonksiyonuna yol acarak
kardiyovaskuler hastalik olusumuna katkida bulunabildigi gibi mevcut

kardiyovaskuler hastaliklar da kirilganlik ve sarkopeni igin ortam hazirlayabilir
[3].

Bu calismada amaclanan; merkezimizde takipli bobrek nakli olmus
hastalarda kirilganlik ve sarkopeni prevalansini saptamak, bu iki duruma etki
eden faktorler ile nutrisyonel durumun iliskisini ortaya koymak ve kirilganlik ile

sarkopeninin kardiyovaskuler etkilerini belirlemektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Bobrek Nakli

Kronik bobrek hastaligi (KBH), dnemli bir halk saghgi sorunu tegkil etmektedir.
Yaslanan genel nufus ile birlikte diyabet (DM) ve hipertansiyonun (HT) artan
prevalansi nedeniyle KBH yukinun onemli Olgide artmasi beklenmektedir.
Dunya genelinde kronik bobrek hastaligi icin en yaygin kullanilan tedavi diyaliz
olmasina ragmen, hem yuksek gelirli Ulkelerde hem de orta gelirli Ulkelerde
yapillan arastirmalar, bobrek naklinin daha maliyet etkin oldugunu
gOstermektedir. Ayrica, bobrek nakli daha iyi yagsam kalitesi, artan hayatta

kalma oranlari ve daha yuksek ekonomik verimlilik ile iligkilendirilmektedir [1].

2.1.1. Bobrek Nakli Tarihcesi

Dunyada ilk basaril bébrek nakli 1954°’te Boston’da Joseph Murray, J. Hartwell
Harrison, John P. Merrill tarafindan yapildi. Ronald Herrick’'ten alinan bdbrek
ikiz kardesi Richard Herrick’e nakledildi. Tek yumurta ikizi olan kardesler
arasinda immunolojik farklilik olmadigi igin immunsupresif tedaviye ihtiya¢
duyulmadi. ilk transplantasyon merkezleri Amerika ve Fransa'da kurulmus
olup sonrasinda Avrupa ve dunyada yayginlasmistir [4]. Turkiye’de ilk basarili
bdbrek nakli ise 1975te Dr. Mehmet Haberal tarafindan canli vericiden

yapilmistir.

2.1.2. Bobrek Nakli Prevalansi

Kirk Avrupa ulkesinden alinan European Renal Association ve Global
Observatory on Donation and Transplantation veri tabani baz alinarak yapilan
bir derlemede bodbrek nakli prevalansi 2018’de milyon kisi basina 34,7,
kadaverik nakil prevalansi milyon kisi bagsina 25 ve canli dondrden nakil

prevalansi ise milyon kisi basina 9,6 olarak belirtiimis [5].

Tarkiye'de 2022’de bobrek nakli sayisi 3621 olup 2018’de ise bobrek nakli
prevalansi milyon kiside 47,6, kadaverik dondrden nakil prevalansi milyon
kiside 10,6 ve canli dondrden nakil prevalansi ise milyon kiside 37 olarak

saptanmis [5, 6].



2.1.3.Bobrek Nakli Endikasyonlari ve Kontrendikasyonlari

Bobrek nakli endikasyonlari; herhangi bir nedenle son donem bobrek
yetmezligi olan kontrendikasyonu bulunmayan hastalar bobrek nakli icin

adaydirlar.

Bobrek nakli kesin kontrendikasyonlari; aktif malignite (melanom digi deri
kanseri harig), aktif HIV enfeksiyonu, aktif enfeksiyon durumu (Hepatit C harig),
kisa yagsam beklentisi olan kronik hastalik, zayif kontrollu psikoz, son donem
kalp, akciger ve karaciger hastaligi, nakle engel olabilecek anatomik
deformitedir [7].

Bobrek nakli rolatif kontra-endikasyonlari ise; ileri koroner arter hastaligi
(KAH) veya ileri derecede KKY, siroz veya ileri derecede hepatik fibrozis, ileri
derecede periferik vaskller veya serebrovaskuler hastalik, ileri yas, morbid
obezite, sigara kullanimi, aktif peptik ulser, aktif inflamatuar bagirsak hastaligi,
tedaviye uyumsuzluk, nakil sonrasi yeterli bakimi saglayacak finansal veya

psikososyal durumun bulunmamasidir [7].

2.1.4. immiinsiipresif Tedavi

Greft kaybinin engellenmesi veya geciktiriimesi amaciyla bobrek nakli
sirasinda ve sonrasinda birtakim immunsuUpresif tedaviler kullaniimaktadir. Bu
tedaviler nakil sirasinda ve hemen sonrasinda olan induksiyon tedavisi ve

uzun donem greft kaybinin engellenmesi agisindan idame tedavileridir.

2.1.4.1. indiiksiyon Tedavisi

Bobrek nakli sonrasi indUksiyon tedavisi, anti-lenfosit biyolojik ajanlar ile

yaygin olarak kullaniimaktadir. Bu ajanlar Tablo 1’de gdsterilmistir.



Tablo 1: indiiksiyon Tedavisinde Kullanilan Ajanlar [8]

indiiksiyon llaglar Etki Mekanizmasi Yan etkiler
Tedavisi
immiinsiipresif Basiliksimab, T lenfosit inaktivasyonu -Kabizlik, idrar yolu enfeksiyonu, ishal,
Antikorlar Daklizumab bulanti, bas agrisi, periferik 6dem, HT,
(IL2RA) anemi, hiperkalemi, hipofosfatemi
hiperkolesterolemi, nefrotoksisite,
gecikmis yara yeri iyilesmesi
Anti-lenfosit
Antikorlar
Monoklonal Alemtuzumab T lenfosit inaktivasyonu -idrar yolu enfeksiyonlari, Herpes viriis
Antikorlar (anti-CD52) enfeksiyonlari, I6kopeni, dokiinti
Muromonab T hicre proliferasyonu ve  -Miyalji, bas agrisi, bulanti, ishal,
(OKT3) aktivasyonunun pulmoner 6dem, I6kopeni, enfeksiyona
onlenmesi yatkinlk, artmis malignite riski
Poliklonal Rekombinant T hicre ve -Ates, miyalji, dékuntul, tasikardi,
Antikorlar Anti-Timosit prekursorlerinin I6kopeni, trombositopeni, glomerulonetfrit
Globulin inhibisyonu

Klinik pratikte en ¢ok kullanilan ajanlar arasinda T lenfositlerini azaltan
tavsan kaynakh rekombinant antitimosit globulin (rATG) ve IL-2 reseptor
(IL2RA) rATG veya IL2RA

induksiyonunun erken akut reddi azalttigini gostermistir. Bu bulgu sayesinde

antagonistleri bulunmaktadir. Caligmalar,
Kidney Diseas Improving Global Outcomes (KDIGO) bdbrek nakli sonrasi
birinci basamak tedavide rutin olarak IL2RA indUksiyonunun kullaniimasini,
lenfosit azaltici induksiyonun ise yuksek riskli vakalar i¢cin saklanmasini tavsiye
etmektedir [9]. rATG, basiliksimaba gore akut rejeksiyon riski olanlarda daha
etkin olmasina ragmen basiliksimabin yan etki profili daha disik olarak
saptanmig. Ayrica basiliksimab, rATG verilemeyen I6kopeni (<2000/mm?3) ve

trombositopeni (<75000/mm?3) gibi durumlarda da 6nerilmektedir [10].

2.1.4.2. idame Tedavi

Bobrek nakli sonrasinda akut rejeksiyonu 6nlemek ve bobrek naklinin
bagarisini korumak igin idame immunsupresif tedavi uygulanir. ilk asamada
yeterli dUzeyde immunsupresyon saglanmasi dnemlidir, ancak zamanla
enfeksiyon ve kanser riskini azaltmak amaciyla bu tedavinin dozu en dusuk
etkin seviyeye dusirilmelidir [8]. idame tedavide kullanilan ajanlar Tablo 2'de

gOsterilmisgtir.



Tablo 2: idame Tedavide Kullanilan ilaglar [8]

idame Tedavi ilaglar Etki Mekanizmasi Yan etkiler
Glukokortikoidler Metilprednizolon, Antijen sunumu, sitokin  -Hiperglisemi, HT, hiperlipidemi,
Prednizolon Uretimi ve lenfosit sIvi yuklenmesi, akne, hirsutizm,

Antimetabolitler

Mikofenolat mofetil

proliferasyon
inhibisyonu

T ve B hiicre nukleik
asit sentez inhibisyonu

fasyal eritem, peptik Ulser,
gecikmis yara iyilesmesi,
osteoporoz, avaskiler nekroz,
katarakt, depresyon, psikoz,
miyopati, ve enfeksiyona
yatkinhk

-Kemik iligi supresyonu ve
bulanti, kusma, ishal

Azatiopdrin -Kemik iligi supresyonu, cilt
kanseri, lenfoma ve pankreatit
!(alsiniirin Takrolimus Kalsindérin inhibisyonu -Nefrotoksisite, HT,
Inhibitorleri Siklosporin ile IL-2 sentez blokaji norotoksisite, hiperkalemi,
hipomagnezemi, hiperlipidemi,
yeni tani DM, enfeksiyon ve
artmis malignite riski
mTOR inhibitorleri Everolimus Kemik iligi supresyonu,
Sirolimus dislipidemi, yara iyilesmesinde
gecikme, agrili agiz yaralari,
periferik 6dem
Kositiimilasyon Belatasept Odem, HT, bas agrisl, ishal,
blokaj ajanlan (antiCTLA-4) kabizlik, anemi, 6ksurik ve

artmis post-transplant
lenfoproliferatif hastalik

2.1.5. Bobrek Naklinin Komplikasyonlari

Bobrek naklinin erken ve en 6nemli postoperatif medikal komplikasyonlari

gecikmis greft fonksiyonu, enfeksiyon ve rejeksiyonlardir.

Gecikmis greft fonksiyonu canlidan nakillerde <%5, kadaverik
nakillerde ise <%20 oraninda gorulur. Bu hastalar normalde oligurik olmasina
ragmen non-oligtrik bobrek disfonksiyonu da gelisebilir. Eger nakledilen
bobrek fonksiyon gdstermiyorsa arteriyel ve vendz oklizyon, Uriner
obstriksiyon ve kagak olup olmadigi kontrol edilmelidir. Greft disfonksiyonu
gelisen hastalarda erken donemde gecici olarak hemodiyaliz, sivi ve diyet
kisittamasi uygulanabilir ve kullandigi ilaglar renal doza uygun duzenlenerek

verilir [11].

Enfeksiyon, nakil sonrasi morbidite ve mortalitenin 6nemli bir nedeni

olmaya devam etmektedir. Bobrek nakli alicilarinin %30'a kadarinda nakilden



sonraki ilk ¢ ay icinde enfeksiyon meydana gelir. Bakteriyel enfeksiyon, nakil

sonrasi ilk dort hafta icinde en yaygin olanidir [11]. Viral enfeksiyonlar, bébrek

naklinden sonra, 6zellikle antitimosit globulin ile tedavi edilen bireylerde 6nemli

bir enfeksiyon nedenidir.

Sitomegalovirus (CMV) enfeksiyonu: Latent virusu tasiyan bireylerde
veya seropozitif bir dondrden greft alanlarda agirlikli olarak goérulr.
Klinik tablo, ates ve |I0kopeniden, pndmonit, hepatit, kemik iligi aplazisi
ve 6zofagogastroenterit ile birlikte ciddi, hayati tehdit eden bir hastaliga
kadar degisebilir. CMV hastaligi i¢in yUksek risk altinda olan hastalar,
valgansiklovir ile profilaktik tedavi alabilir.

Herpes simpleks (HSV) enfeksiyonu: Onceki enfeksiyonu olan
hastalarda yaygindir ve asiklovir veya valasiklovir tedavisine hizli yanit

verir.

Epstein-Barr viris (EBV) enfeksiyonu: CMV ile benzer bir zaman
diliminde meydana gelebilir. Bu enfeksiyon, seropozitif bir donérden
bobrek alan seronegatif alicilarda meydana gelebilir. Primer EBV
enfeksiyonu ile klinik hastalik spektrumu bogaz agrisi ve atesten nakil
sonrasi lenfoproliferatif hastaliga (LPD) kadar uzanir.

BK Polyoma Virusu (BKV): BK virus ile asemptomatik virtri, bobrek
nakli alicilarinin yaklasik %30'unda gorulir. BK virtrisi gelistiren
hastalarin yarisindan azi BK viremisi gelistirir. BK viremisi gelisen
hastalarda BK nefropatisi riski mevcuttur. Immunsupresif tedavinin
uygun sekilde azaltilmasi onerilir. Spesifik antiviral tedavi yoktur. IVIG,
sidofovir ve leflunomid direngli vakalarda kullanilabilir. Cok nadiren, BK
virls enfeksiyonu, Uureteral anastomozda diz kas proliferasyonu
nedeniyle Ureteral stenoza yol agabilir.

Fungal enfeksiyonlar ise oOzellikle DM varligi, onceki guclu
immunosupresyon, uzun sureli enstrimantasyon nedeniyle risk altinda
olan kucuk bir hasta grubunda meydana gelir. Oral kandidiyazis, erken

dénem nakil sonrasi en yaygin mantar hastaligidir. Daha ciddi mantar



enfeksiyonlari nadirdir, ancak nakil alicilari kriptokok, mukormikoz,

aspergilloz ve nocardia enfeksiyonlari icin bir miktar risk altindadir[11].

Rejeksiyon, allogreftteki yabanci antijenin alici immun sistemi tarafindan

taninmasi sonucu ortaya ¢ikan bir inflamatuar yanittir ve bu sureg, allogreftin

islev bozuklugu olmadan da gergeklesebilir. Doku reddinde hem dogustan

hem de adaptif bagisiklik sistemleri 6nemli roller oynar. Ozellikle T lenfositleri,

allogrefti taniyan temel hicrelerdir ve bagisiklik yanitinin basglatiimasinda kritik

bir rol oynarlar. Bunun yaninda, diger ko-stimulator molekuller ve sitokinler de

bu reaksiyonun sekillenmesinde buylk énem tasir. Allogreft reddi distntlen

hastalarda bobrek biyopsisi yapiimahdir [11]. Bobrek doku reddi turleri

sunlardir:

Hiperakut rejeksiyon: Nakil alicisinin donor bébregindeki antijenlere
kargi onceden olusmus antikorlara sahip oldugu durumlarda meydana
gelebilir. Nakilden sonra dakikalar ile saatler icinde gerceklesir ve geri
donusu olmayan hasara neden olur. Ancak, mevcut ¢capraz eslestirme
teknikleriyle hiperakut reddetme ¢ok nadirdir.

Akut rejeksiyon: En sik nakilden bir hafta ile G¢ ay sonra gorulur.
Hastalar, stabil greft fonksiyonu elde etmeden dnce birden fazla epizod
yasayabilir. Bu, oncelikle hdcre aracili bir yanittir. Serum kreatinin
seviyesinde artig ile iligkilidir. Bazi durumlarda azalmis idrar ¢ikigi, ates,
odemli ve hassas greft ve nakil tarafinda alt ekstremitede édem gibi
belirtiler olabilir. Stphelenilen akut rejeksiyon epizodlari, biyopsi ile
dogrulanmalidir. ilk tedavi intravenéz metilprednizolondur. Yanit
vermeyen hastalarda daha agresif tedavi gerektirebilir ve anti-timosit
globulin  kullanilabilir. Bu hastalarda gerekirse tekrar biyopsi
yapiimalidir.

Antikor aracili rejeksiyon: Histolojide kapiller tutulumu, peritubuler
kapillerde C4d birikimi ve dolagsimdaki dondr-spesifik antikorlarin
gosterilmesiyle konur. Tedavi genellikle terapoétik plazma degisimi,

intravendz immunoglobulin ve ritiksimab igerebilir.



o Kronik allogreft nefropatisi: Genellikle stabil bobrek fonksiyonunun

birkag ay veya yil sonrasinda bozulmasiyla ortaya ¢ikar.

Nakil oncesi ve sonrasi immunolojik testlerdeki gelismeler ile akut
rejeksiyonlarin sikhidinda son yillarda bir azalma goézlemlenmis olmasina
ragmen, kronik allogreft nefropatisi ve immunsupresif ilaglarin yan etkileri hala
greft kaybinin ve hastalarin morbiditesinin en 6nemli nedenleri arasinda
kalmaktadir [11].

Ayrica bobrek nakli sonrasi hastalarda olarak kanser gelisimi gozlenebilir.
Nakil sonrasi kanser gelisiminin farkli etyolojileri mevcuttur. Bu hastalarda
kanser olusumuna zemin hazirlayan major duzeltilebilir faktorler ise
immunsupresif tedavi ve viral enfeksiyonlardir. Bireysel olarak immunsupresif
ilaglarin kanser gelisimi Uzerindeki etkisini degerlendirmek zordur ¢unku
bobrek nakli alicilarinda ¢oklu ila¢ rejimleri kullaniimaktadir. Belirli viral
enfeksiyonlarin immunsupresif hastalarda birgok kanser turGyle iligkili oldugu
iyi bilinmektedir. En iyi bilinen viral etkenler HPV, EBV, HHV-8dir.

Bobrek nakli sonrasi 0zellikle rejeksiyonu engellemek igin kullanilan
glukokortikoidler, kalsinérin inhibitérleri ve mTOR inhibitoérleri gibi
immunsupresifler ile diyabetes mellitus gelisimi izlenebilmektedir. 2003’te
Amerikan Diyabet Birligi ve Dunya Saglik orgutu tarafindan yeni baslangich
DM olarak tanimlanan bu klinik durum, 2013’te posttransplant diyabetes
mellitus (PTDM) olarak isimlendirilmistir. Bobrek nakli sonrasi, hastalarin
yaklagik %10 - %40'iInda, nakilden sonraki ilk yilda PTDM gelismektedir. PTDM
insidansi, nakil sonrasi 1. yilda yaklasik %10 - %20, 3. yilda ise %25 - %35
olarak rapor edilmigtir. PTDM tani kriterleri Amerikan Diyabet Birligi ve Dunya
Saglik érgatu tarafindan 2003’te tanimlanmistir. Bu kriterler; aglik kan sekeri 1
veya daha fazla kez 2126 mg/dL, rastgele kan sekeri 2200 mg/dL, 75 gr oral
glukoz tolerans testinin 2. saat kan sekeri 2200 mg/dL, HbA1c 2%6,5
olmasidir. PTDM tedavisinde, hayat tarzi degisiklikleri, immuUnsupresif tedavi
modifikasyonu, oral antidiyabetik ~ ve/veya insulin  tedavilerinin

kombinasyonundan olugsmaktadir [12].



Bobrek nakli hastalarinda hipertansiyon (HT), Kkardiyovaskuler
komorbiditenin en sik sebeplerinden biridir. Kan basincinin >140/90 mmHg
olmasi veya antihipertansif tedavi almasi ile tanimlanir. Genel olarak nakil
sonras! HT prevalansi %24 ile %90 arasinda degismektedir. Nakil sonrasi HT
gelisimi icin risk faktorleri; nakil dncesi HT varhidi, yluksek vicut kitle indeksi,
primer bobrek hastaligi, yasli ve kadin dondr, hipertansif dondr, nakil sirasinda
gelisen hipervolemi, uzamig iskemi suresi, gecikmis greft fonksiyonu,
kalsinorin inhibitdori ve steroid kullanimi, nakil sonrasi renal arter stenozu,
renal ¢ikis yolu obstriksiyonlari (lenfosel, Greteral darlik), nakil sonrasi gelisen
kronik allogreft nefropatisi ve glomerulonefrittir. Tedavide ise yasam tarzi

degisikliklerini takiben antihipertansif ila¢ verilmelidir [13].

Bobrek nakli hastalarinda, nakilden onceki doneme kiyasla nakil
sonrasinda kardiyovaskiiler olay riski belirgin olarak azalmaktadir. Ancak
nakil sonrasi bu risk genel populasyona oranla belirgin sekilde artmistir.
Bobrek nakli hastalarinda yillik 6lumcul veya 6limcul olmayan kardiyovaskuler
olay orani %3,5-5,0 olup, genel popullasyondan 50 kat daha yUksektir [14].
Kardiyovaskuler hastaliklar, konjestif kalp yetmezligi, koroner arter hastalgi,
periferik vaskuler hastalik, serebrovaskuler hastalik ve kardiyak 6lum olarak
siniflandinlabilir. HT, DM, dislipidemi, metabolik sendrom, sigara, yas, cinsiyet,
genetik gibi geleneksel risk faktorlerinin yani sira bdbrek nakli hastalarinda
immunsupresif tedaviler, greft fonksiyon bozuklugu, proteintri, anemi gibi nakil
ile iligkili risk faktorler de eslik edebilir [15].

2.2. Kirilganlik Sendromu (Frailty Sendromu)

2.2.1. Kirillganlik Sendromunun Tanimi ve Tanisi

Kirilganhk (Frailty), birden fazla sistemin islev bozukluguna bagl olarak
fizyolojik rezerv ve stres faktorlerine karsi direncin azaldigi bir sendromdur [2].
Ayni zamanda kirilganhk , diugsme, hastane yatisi ve artmis mortalite gibi saglik
sorunlarinda artigla iligkili bir klinik sendromdur [16]. Frailty, klinik pratikte yasla
birlikte artan gugsiuzlik ve en savunmasiz hal durumu olarak kabul
edilmektedir [17]. Frailty, Diinya Saghk Orgutu tarafindan insanlarin giinliik

veya akut stres etkenleriyle basa cikma yeteneginin, birden fazla organ



sistemindeki fizyolojik rezerv ve islevlerde yasla iligkili azalmalarin meydana
getirdigi, artan hassasiyet nedeniyle tehlikeye girdigi klinik bir durum olarak

tanimlanmistir [18].

Frailty Sendromu, vyillardir gelistirilen farkli skalalar Gzerinden
degerlendiriimektedir. ilk olarak hazirlanan skalaya gére frailty, Fried ve
arkadaglar tarafindan Cardiovascular Hearth Study verilerinden elde edilen
kriterlere gore bir fenotip olarak tanimlanmigtir [19]. Tablo 3’te Fried’s Frailty
kriterleri gosterilmigtir. Kilo kaybi, gugsuzlik, tukenme veya yorgunluk,
yavaslik ile dUsuk fiziksel aktivite veya hareket bozuklugunu iceren 5 durumun
degerlendirildigi Fried kriterlerinden 3 tanesinin bulunmasi durumu “frail”, 1

veya 2 kriterin bulunmasi “prefrail” olarak kabul edilmektedir.

Tablo 3: Fried Frail Fenotip Kriterleri*

Kilo kaybi 1 yil iginde istemsiz olarak total kilonun
%5’inin kaybi
Gigsiizlik Cinsiyet ve VKi'ne gore ayarlanmis bazal

olarak en dusuk %20 el kavrama kuvveti

Tiikenme veya yorgunluk Kisinin kendi ifadesiyle maksimum efor

kapasitesinde azalma

Yavasghk 6 metre yurime hizi ile belirlenir.
Dusiik fiziksel aktivite veya hareket Hastanin haftalik aktivitesine gére belirlenir.
bozuklugu

*5 kriterden 23 tanesinin bulunmasi Frail, 1 veya 2 kriterin bulunmasi prefrail olarak kabul

edilmekte.

Sonraki yillarda modifiye frailty skorlari gelistirilmis olup klinik pratikte
kullanilmistir. FRAIL skalasi ise (Tablo 4), klinik pratikte uygulamasi ve hasta

tarafindan anlagilmasi kolay bir degerlendirme aracidir.
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Tablo 4: FRAIL Skalasi*

Soru 1: Son 1 ayin ne kadarinda yorgunluk, halsizlik hissettiniz mi?

Soru 2: 10 basamak merdiveni ¢ikmakta guglik ¢ekiyor musunuz?

Soru 3: 200 metre yolu tek basina, yardimsiz yurimekte glglik ¢gekiyor musunuz?
Soru 4: HT, DM, KOAH, KKY, Anjina, Astim, Artrit, inme, Bébrek hastaligi ve kanser

gibi durumlardan >5 adet ek hastaliginiz var mi?

Soru 5: Son 6 ay igerisinde en az %5 kilo kaybiniz var mi?

*5 kriterden 23 tanesinin bulunmasi Frail, 1 veya 2 kriterin bulunmasi prefrail olarak kabul

edilmekte.

Klinik pratikte kullanilan 67’den fazla kirilganlik skalasi olup Frailty index,
Klinik Frail Skalasi, Gerontopole Frail Skoru, PRISMA 7 Skalasi, Kihon

Checklist bunlardan bazilaridir.

2.2.2. Kirnllganhk Prevelansi

Kirilganlik prevelansi tek standart tani araci olmadigindan degiskendir [20].
Turkiye’de 13 merkezden toplanan 1126 hasta ile yapilan ve bu hastalarin
%66,5’i 65-74 yas arasinda, %65,7’si kadin olan bir galismada %39,2 hasta
frail ve %43,3 hasta pre-frail olarak saptanmis. saptanmis. Bu calismada
Freid’s Frail skalasi kullaniimig. 386 erkegin %29'u frail, %47,4’G pre-frail,
%23,6’s1 non-frail olarak saptanmis. 740 kadinin ise %44,5’i frail, %41,2’si pre-

frail, %14,3’U non-frail saptanmig [21].

Collard ve arkadaslarinin 21 calismadan 65 yas ustli 61500 kisiyi dahil
ettikleri calismada kirillganlik prevalansi genel olarak %10,7 olarak saptanmis.
Bu 21 calismadan 14’Unde Fried frail skorlamasi kullaniimis [22]. Hastanede
yatan geng¢ hastalarda kirilganlik arastirilan bir ¢calismada 18-49 yas arasi
kisilerde Fried frail skorlamasina goére kirilganhk prevalansi %26,6 olarak

saptanmig [23].

2.2.3. Kirilganlk Patofizyolojisi

Bircok faktér ve sistemdeki bozukluk kirilganlik gelisimine katkida
bulunmaktadir. Gunumuzde kronik inflamasyon, oksidatif stres ve
mitokondriyal disfonksiyonun kirilganligin patofizyolojisinde rol aldigina

inaniimaktadir. Stres yanit sistemleriyle iligkili olarak dogal immuin sistem,
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sempatik sinir sistemi ve hipotalamo-hipofizer-adrenal aks sisteminin
kirilganhk patofizyolojisinde yer alabilecegi 6ne surtlmektedir. Bu sistemlerin
kronik olarak aktive olabilecedi ve kirilgan yash bireylerde ¢oklu inflamatuar
sitokinler, C-reaktif protein ve kortizol seviyelerinde artis gibi fizyolojik
duzensizliklere yol acabilecegi one surulmektedir [24]. Kirilganlik ortaya
ciktiginda imman sistem bozukluklari ve inflamatuar durumlarda olan sitokin
ekspresyonunda artis gibi metabolik bozukluklar ve buyime hormonu ve
insulin benzeri blyume faktord (IGF) gibi hormon Uretiminde azalma
gorulebilir. Kirllganlik metabolik dengenin bozulmasiyla iligkili olarak
degerlendirilirse bu durumun bir tarafinda sitokinlerin oldugu kabul edilir.
Yaglanma ile birlikte interlokin-6 ve tumor nekrozis faktor-alfa (TNF-alfa)
duzeylerindeki artis anoreksi, kaseksi, kronik inflamatuar hastaliklar ve immin
sitemdeki degisiklikler ile iligkilendirilmigtir. Bu sitokin artisinin kas kitlesinde
kayba neden oldugu disunulmektedir. Bu metabolik disfonksiyonun diger
tarafinda ise hormonal dengesizlik oldugu kabul edilmektedir. TNF-alfa,
interlokin-1 ve interldkin-6 gibi sitokinlerin santral sinir sistemi ile etkilesimi
néroendokrin yanit ile sonugclanir. interlkin-6 ile hipotalamo-hipofizer-adrenal
aks aktivasyonu gelisir. interldkin-1 ve TNF-alfa adipoz dokudan leptin
sentezini uyarir. Leptin, tokluk hissi ve enerji harcanmasini artirmak i¢in santral
ve periferik reseptorler Uzerinden etkili olur [25]. Bu hormonal ve inflamatuar
sitokinlerin etkisiyle istahsizliga bagli malnutrisyon, komorbiditeler ve kas
iskelet sistemindeki degisikliklere bagli sarkopeni gibi durumlarin sonucunda
fiziksel inaktivite ve toplam enerji tiketiminde artis kirilganlik olusumunda

blayuk rol oynamaktadir (Sekil 1).
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Yaslanmaya

bagh istahsizlik

Yaglanma ve kas-iskelet
Hastaliklar sisteminde degisiklikler

\ \

Kilo kaybi

Kronik — Sarkopeni
Malnutrisyon

Toplam Ener;ji Tuketiminde

Artis
Fiziksel Yurime Kuvvette
aktivitede _ hizinda _ azalma
azalma azalma
Engellilik ve ,
bagimhhkta

artig

Sekil 1: Kirilganhk dongiisu [19]

2.2.4. Kirllganhgin Risk Faktorleri

Kirilganhdin risk faktorleri 4 ana baslk altinda incelenir. Bunlar sosyo-

demografik, klinik, yagsam tarzi faktorleri ve biyolojik faktorlerdir.

Sosyodemografik faktorler; ileri yas, kadin cinsiyet, dusuk egitim
seviyesi, dUsuk gelire sahip olma, yalnizlik, kisinin esinde depresyon
bulunma durumlaridir.

Klinik faktorler; c¢oklu komorbidite bulunmasi, obezite, dusuk
fonksiyonel kapasite, depresyon, kognitif fonksiyon bozuklugu,
polifarmasidir.

Yasam tarziyla iligkili faktorler; fiziksel inaktivite, disuk protein alimi,
eser element eksikligi, sigara kullanimi, beslenme yetersizligidir.
Biyolojik faktorler ise; inflamasyon varligi (C-reaktif protein (CRP) ve
inflamatuar sitokin ylUksekligi) ve dusuk serbest testosteron seviyesidir
[20].
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2.2.5. Kirilganlik ile iliskili Saghk Sorunlari

Kirillganlik, sayisiz kigisel ve ekonomik sonuglari olan saglik sorunlari ile
iligkilidir. Dusmeler, ekstremite frakturleri, immobilite, engellilik, kognitif
fonksiyon bozukluklari, demans, depresyon, hastane yatisi, bakim gereksinimi
ve mortalite gibi durumlarin orani kirilganlik ile artmaktadir. Kirilganlik ile saglik
harcamalari ve saglik hizmetlerinin kullanimi artig gostermektedir [20].
Almanya’da 60 yas ve Uzeri 2600 hastada yapilan kesitsel bir analizde Frail
hastalarin ortalama 3 aylik saglik harcamalar frail olmayanlara gore 6 kat
daha yuksek saptanmis. Ayni ¢alismada hastalarin takiplerinde nonfrail olup

frailty gelisen kisilerde saglik harcamalarinda %200 artis gdsterilmis [26].

2.2.6. Kirilganlik ve Bobrek

Kirilganlk patofizyolojisinde yer alan kas hasari, dremiye bagl olarak KBH
bulunan hastalarda yaygindir. Tat ve koku duyusunda degisikliklere bagh
istahsizlik ve KBH ilerlemesine bagli enerji kaybi da kirllganlik olusumuna
katkida bulunmaktadir. Ayrica inflamasyon, oksidatif stres, anabolik/katabolik
hormonal dengesizlik, metabolik asidoz ve Uremik ortama bagl hucresel
degisiklikler de kirilganhgin gelisimine katki saglamaktadir [27]. Bir sistematik
derlemede KBH siddeti ile kirilganligin mortalite ve hastane yatis oraninda

artigla iligkili oldugunu belirtilmistir [28].

Kirllganlk prevalansi normal topluma (%3-6) gore ileri derecede KBH
bulunan hastalarda (%15-21) daha siktir [28]. Bu prevalans, Bao ve
arkadaslarinin 1576 hemodiyaliz hastasinda Fried kriterlerini kullanarak
yaptigi ¢calismada %73 olarak saptanmis olup ileri derecede KBH bulunan

hastalara gore daha yuksektir [29].

Hemodiyaliz yapilan kirilgan hastalar, daha fazla disme, hastane yatisi
ve mortalite oranina sahiptirler [30, 31]. Kirilgan ileri derecede KBH'li hastalar
eger bobrek nakli olurlarsa gecikmis greft fonksiyonu riski ve uzun sureli

hastane yatisi riski artmigtir [32, 33].

John Hopkins Hospitalda yer alan “Epidemiology Research Group in
Organ Transplantation” tarafindan Fried kriterleri kullanilarak yapilan
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calismada 18 yas ve ustundeki bobrek nakli alicilarinda nakil operasyonu
oncesinde %20 hasta frail, %32 hasta prefrail olarak saptanmis. Yagli
hastalarda daha sik (%22,7) olmakla birlikte 18-35 yas arasinda da %13,6
olarak bulunmus. Bobrek nakli sonrasinda ilk 1 ay kirilganlkta duzelme
izlenmemis aksine kotulesme gorulmustur. Bobrek naklinin 3. ayinda ise
iyilesmeler gorulmus. Bu iyilesmeler fizyolojik rezerv ve bdbrek hastaligi ile
iligkili hayat kalitesinde artis olarak tanimlanmis. Ancak mental saglk yasam
kalitesinde iyilesme ilk 3 ay i¢cinde gorulmemis. Kognitif fonksiyonlarda iyilesme
ilk 3 ay icerisinde gorllse de uzun dénemde frail olan grupta global kognitif
fonksiyonda azalma saptanmis. Frail bdbrek nakli alicilarinda 4 yil icinde MMF
doz azaltim ihtimali yuksek saptanmigs. MMF intolerans riski frail olanlarda
olmayanlara gore alici, dondr ve transplant faktorlerinden bagimsiz olarak 1,3
kat fazla bulunmus. Frail bébrek nakli alicilarinda mortalite riski 2,2 kat daha

yuksek gorulmus [2].

McAdams-DeMarco ve arkadaslarinin yaptigi yas ortalamasi 53+14 yil
olan 525 bobrek nakilli hastanin dahil oldugu bir calismada Fried kriterleri ile
frail orani %19,5, prefrail orani %33,2 saptanmistir. Yine bu ¢alismada frail
hastalarda immunsupresyon dozu azaltma olasihgi frail olmayanlara gore 1,29
kat yuksek bulunmus buna bagli olarak da greft kaybi riski de yukselmigtir.
Ayrica MMF intoleransi da yastan bagimsiz olarak frail hastalarda daha ylksek

saptanmigtir [34].

2.2.7. Kinllganhk ve Kalp

Kardiyovaskuler hastaligi olan insanlardaki kirilganlik prevalansi, KVH
olmayan insanlara gore daha yuksektir [35]. 26 galismadan 6896 hastanin
dahil oldugu bir meta-analizde meta-analizde konjestif kalp yetmezligi (KKY)
bulunan hastalarda kirilganlik orani %44,5 olarak saptanmis [36]. Verones ve
arkadaslarinin yaptigi bir galismada potansiyel kardiyovaskuler hastalik (KVH)
risk faktorleri (DM, HT, obezite), yas ve cinsiyet gdze alindiktan sonra KVH
insidansi frail grupta %70 ve prefrail grupta %23 yuksek saptanmis[37].
Women’s Health Initiative Gézlemsel Calismasinda, koroner arter hastaligi
olan kigiler 6 yillik takiplerinde kirilganlik riski artmis olarak saptanmis (KAH
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olan:% 12, KAH olmayan: %5, OR 1.40, (%95CI:1.11-1.76)) [38]. KKY, akut
miyokard infarktisu (AMI), atriyal fibrilasyon (AF), siddetli kalp kapak

hastaliklari ve inme durumlarinda frailty riski daha yuksektir [39].

KVH varhgi, fiziksel performansta koétllesmeye yol acgarak kirilganlik
olusumuna neden olabilir [40]. Ayni zamanda inflamasyon da demans, HT,
DM, KBH, sarkopeni, anemi ve kanser etyolojisinde rol alarak bu hastaliklar
yoluyla KVH ile sonuglanabilir [3]. Kirilganlkla i¢ ice olan sarkopeni,
malnutrisyon, fiziksel inaktivite durumlari da KVH gelismesini tetikleyebilir.
KVH ve serebrovaskuler hastaliklar kirllganlik riskini artirirlar. Ayrica kirilgan
KVH'lI  kigiler kirilgan olmayanlara gbére daha kotu sonugclarla

karsilasmaktadirlar [39].

2.2.8. Kirllganhgin Onlenmesi ve Tedavisi

Kirilganhgin erken oOnlenmesi, erken taramaya baghdir. 2019'da yapilan
International Clinical Practice Guidelines for Sarcopenia’daki (ICFSR)
konsensus, 65 yas ve Uzerindeki tum bireylerin kirilganlik agisindan tarama
yapilmasini 6nermektedir. ICFSR, kirilganhdin énlenmesi igin hasta odakli
bakim plani geligtiriimesini dnermekte olup bu bakim planin da polifarmasi,
sarkopeni, yorgunluk, uykusuzluk gibi yaygin sorunlari da ele almasi

gerektigini tavsiye etmektedir [41].

Egzersiz ve nutrisyonel durumun  dizeltiimesi, kirilganligin
onlenmesindeki en yaygin basvurulan nonfarmakolojik yontemlerdir. Egzersiz
aktiviteleri ve nutrisyonel durumun duzeltiimesi ayni zamanda kirilganhgin
progresyonunun gerilemesine de katki saglamaktadir. Yash yetigkinlere
esneklik, denge, direng ve dayaniklilik antrenmanlarina odaklanan egzersiz
yontemleri, kirilganlikta iyilesme go6zlemlenmesine katki sagladigi
gOsterilmigtir. Kombine fiziksel aktivite (esneklik, denge, direng ve dayaniklilik
egzersizlerini igeren), kirilganlikta ilk sirada 6nerilen tedavidir [24]. Ozellikle
egzersiz, kas kutlesini korur, guc¢ ve fonksiyonu artirir, kemik mineral
yogunlugunu stabilize eder ve glikoz homeostazini ve kardiyovaskuler

dinamikleri olumlu sekilde degistirir [25].
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Kilo kaybi olan veya malnutrisyonu olan kisilerde protein ve kalori destegi

verilmesi gerekmektedir [24].

Kirllganhk icin farmakolojik tedavi yontemleri birgok Kklinik rehber
tarafindan Onerilmemektedir. Daha o6nceleri alfakalsidiol, teriparatid,
proksikam, testosteron, rekombinant insan koryonik gonadotropin (rhCG)
kirilganhk dnlenmesi ve tedavisi igin kullaniimasi denenmis ancak olusabilecek
yan etkiler nedeniyle klinik pratikte kirilganlik tedavisinde kullanimi

onerilmemektedir [24].

2.3. Sarkopeni

2.3.1. Sarkopeninin Tanimi ve Tanisi

Sarkopeni, Yunanca’'da ‘et yoksullugu’ anlamina gelmekte olup yaslanmayla
birlikte kas kitlesi ve kuvvette kaybi tanimlayan klinik bir terimdir. Sarkopeni
kas kuvvetinin, kitlesinin ve fonksiyonun progresif kaybini olarak tanimlanan
bir patolojik durumdur [42, 43]. Sarkopeni tanisi Avrupa Yaslilarda Sarkopeni
Calisma Grubunun (EWGSOP2) tanimladigi sistematik bir algoritmaya gore
yapilmaktadir (Sekil 2). Oncelikle klinik olarak stiphelenilen hastalarda SARC-
F (Tablo 5) skorlamasi uygulanarak 4’Gn altinda puan alan hastalarda
sarkopeni dislanir ve hasta takip edilir. 4 ve Uzerinde puan alan hastalar igin
bir sonraki adima gegilir. Bir sonraki adimda ise el kavrama kuvveti 6lgimu
veya sandalye otur-kalk testi yapilir. El kavrama kuvveti, erkeklerde 27 kg,
kadinlarda 16 kg Uzerinde Olgulurse veya sandalye otur-kalk testinde 5 kez
uygulandiginda <15 saniye ise sarkopeni diglanir [44]. Bu el kavrama kuvveti
esik degerleri Turkiye’de yapilan bir galismada erkeklerde 32 kg, kadinlarda
ise 22 kg olarak saptanmistir [45]. Bu degerlerin altinda dlgim saptanirsa bir
sonraki adimda dual enerji x-ray absorsiyometre (DEXA), biyoempedans
analiz (BIA), bilgisayarli tomografi (BT), manyetik rezonans (MR) ile kas kiitlesi
tayini yapilir. Burada dusik kas kutlesi saptanmasi halinde hasta konfirme
sarkopenik olarak kabul edilir. DXA ve BIA ile bulunan apendikiiler kas
kUtlesinin boyun metre cinsinden karesine bélinmesiyle bulunan apendikuler
iskelet kas kitle indeksi (ASMMI) ile sarkopenik olup olmadigina karar verilir.
ASMMI icin esik degerler EWGSOP2'ye gore 7 kg/m?, kadinlarda 5,5 kg/m?dir
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[44]. Olagan yUrume hizi, kisa performans batarya testi, zamanli kalk ve yuri

testi, 400 metre ylrime testi gibi testlerle de sarkopeninin siddetli olup

olmadigdi degerlendirilir [44].

Vak Tesiti SARC-F (+) veya Negatif
akanin Tespiti Klinik Stiphe

Pozitif

Kas Gucl Normal

El Kavrama Kuvveti
Sandalye Otur-Kalk Testi

Degerlendirme

Kesin Tanmi

Disiik

2
Siddetin Belirlenmesi Performans Batarya Testi,
Zamanlh Kalk ve Yira Testi,

400 metre yurime Testi

Sekil 2: EWGSOP2’ye gore Sarkopeni algoritmasi

Tablo 5: SARC-F (Sarkopeni tarama skorlamasi) [44]*

Gig ~ 5 kg kaldirma ve tagima 0-hi¢ 1-biraz zorlanir 2-gok zorlanir/yapamaz
Yiirime Odada yirime 0-hi¢ 1-biraz zorlanir 2-gok zorlanir/yapamaz
Sandalye Sandalye ve yatada gecis 0-hi¢ 1-biraz zorlanir 2-gok zorlanir/yapamaz
Merdiven 10 basamak ¢ikma 0-hi¢ 1-biraz zorlanir 2-gok zorlanir/yapamaz
Disme 1 yil iginde diisme sayisi 0-hic 1-1-3 kez distl 2-4 veya daha fazla dusti

*24 puan zayif fiziksel performans anlamina gelir.

18



2.3.2. Sarkopeni Prevalansi

Bir sistematik derlemede yasanilan bodlge ve yas varyasyonlariyla birlikte
toplumdaki sarkopeni prevalansi %1 ile %29 arasinda degisebilecegi
belirtiimistir. Bu oran uzun sure bakim alan populasyonlarda %14 ile %33
arasinda degismekte olup akut hastane bakimi gereken kisilerde ise %10’dur
[46].

Turkiye’de yapilan bir galismada sarkopeni prevalansi 40-49 yas arasinda
%7, 50-59 yas arasinda %10,6, 60-69 yas arasinda %15,4, 70-79 yas

arasinda %21,2, 80 yas ve Uzeri hastalarda ise %36,5 olarak saptanmig [47].

2.3.3. Sarkopeni Risk Faktorleri

Sarkopeninin risk faktorleri nutrisyonel, inaktivite iligkili, hastalik iliskili ve

iyatrojenik olarak 4 baglikta degerlendirilir.

e Nutrisyonel nedenler, dusuk protein ve enerji alimi, eser element
eksikligi, anoreksi, mide ve bagirsaktan emilim bozukluklaridir.

 inaktivite iliskili nedenler, yatak istirahati, immobilite, sedanter yasam
tarzidir.

o Hastalik iligkili nedenler, kemik ve eklem sorunlari, kardiyak ve solunum
sistemi hastaliklari, metabolik ve endokrin bozukluklar, norolojik
bozukluklar, kanser, karaciger ve bobrek bozukluklaridir.

« lyatrojenik nedenler ise, hastane yatisi ve ilag iliskili nedenlerdir [48].

2.3.4. Sarkopeni Patofizyolojisi

Yaslanma ile birlikte protein Uretim yolaklarindaki anabolik ve katabolik olaylar
arasindaki dengesizlik durumu sonrasinda iskelet kaslarinda tahribata yol
agmaktadir. Sarkopenik kaslardaki hiicresel degisiklikler, kas liflerinin boyut ve
sayisinda azalma ile birlikte kas dokulari iginde ve kas dokulari arasinda yag
infiltrasyonu ile karakterizedir. Ayrica zarar gérmus kas liflerini tamir eden
satellite hicre sayisinda azalma da gozlenmektedir. Satellite hlicre sayisi ve
fonksiyonunda azalmaya TGF-3 ve miyogenin gibi sistemik faktorlerin Uretim

ve farklilagsmasindaki degisiklikler neden olabilmektedir. Bunlara ek olarak
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néromuskuler kavsak disfonksiyonlari, azalmis motor néron sayisi,
inflamasyon, oksidatif stres, insulin rezistansi, mitokondriyal disfonksiyon gibi

durumlar da sarkopeni olugsumuna katkida bulunurlar [42].

2.3.5. Sarkopeni ve Bobrek

KBH ve oOzellikle son donem bobrek hastaliginda kas kutlesi kaybi sik
g6zlenen bir komplikasyondur. Kas kaybina yol agan etyolojik nedenler gesitli
olmakla beraber dogrudan bobrek hastaliina, diyaliz igslemine ve KBH'da
gérilen kronik inflamasyona bagli olabilir. Bunun sonucunda da artan protein
yikimi ve azalan protein sentezi sonucu negatif protein dengesi olusur. Non-
inflamatuar faktorler ise bobrek fonksiyon bozukluguna baglh metabolik asidoz,
insulin direnci ve vitamin D eksikligi olup protein katabolizmasinda artis,
protein yapiminda azalmayla birlikte negatif denge ile sonuclanir. Metabolik
asidoz 2 yolla protein katabolizmasini tetikler: hucre i¢i protein degradasyonu
ve insulin ile blyume hormonu direncinde artis. Vitamin D eksikligi de
pankreatik insulin sekresyonunun azalmasi, kaslardaki vitamin d
reseptorlerinde azalmayla birlikte protein sentezinin uyariimasinin azalmasi ve
hicresel membranlardan kalsiyum gecisinin azalmasiyla negatif protein
dengesine yol agar. Hormonal duzensizlikler (testosteron, IGF-1 ve bluyume
hormonu rezistansi gibi), hemodiyaliz sirasinda eser aminoasidlerin kaybi,
hemodiyaliz gunu yeterli enerji ve protein alinmamasi gibi diger durumlar da

sarkopeni olusumuna katkida bulunur [49].

Mavery ve arkadaslarinin derledigi meta-analizde genel sarkopeni
prevalansi %21, diyaliz yapilanlarda %26,2, diyaliz yapilmayanlarda ise %3
olarak saptanmis. Bu meta-analizde EWGSOP kriterlerine gére sarkopeni
prevalansi diyaliz almayanlarda %39,2, hemodiyaliz alanlarda %28,8, periton
diyalizi yapanlarda %10,8, boébrek nakilli hastalarda %26,6 genel prevalans
29,7 olarak saptanmis. EWGSOP2 kriterlerine gore ise diyaliz yapmayanlarda
%8,4, hemodiyaliz yapanlarda %30,6, periton diyalizi yapanlarda %11,1,
bdbrek nakilli hastalarda %10,9, genel prevalans %20,4 olarak bulunmus [50].

KBH’lI hastalarda kas kaybi, yasam kalitesinde azalma, depresyon,
protein-enerji yetmezlIigi, kirik riski, kardiyovaskuler komplikasyonlar, bobrek
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nakil alicilarinda greft kaybi ve postoperatif komplikasyonlar ile
iligkilendirilmistir. Ayrica hastane yatisi ve mortalitede artis ile de baglantihidir
[49].

2.3.6. Sarkopeni ve Kalp

Sarkopeni, artmis yaglanma, insulin direnci ve kronik inflamasyona yol acgabilir
ve bu nedenle yetiskin kigileri kardiyovaskuler olaylar gelistirmesine yatkin
hale getirebilir. Ayrica, kardiyak Oykusu olan hastalarda gézlemlenen kronik
inflamasyon durumu, yetersiz beslenme ve azalmis fiziksel aktivite, katabolik
bir durumun habercisidir ve bu durum, hizlanmis kas kaybina ve sarkopeni

gelisimine yol acar [43].

Sarkopeni, disuk ve korunmus ejeksiyon fraksiyonlu (EF) KKY’li
hastalarda yaygindir. KVH bulunanlarda sarkopeni prevalansi yapilan bir
meta-analizde, Asya’da %36, Avrupa’da %31, Giney Amerika’'da %35
Avusturalya’da %39 olarak bulunmus. Yine bu meta-analizde KVH bulunan
hastalarda ortalama sarkopeni prevalansi %33’tir. Hastane yatan KVH
bulunan hastalarda sarkopeni prevalansi ise %44 saptanmis. KVH bulunan
erkeklerde sarkopeni prevalansi %35 iken kadinlarda ise %32 olarak

bulunmus [51].

Sarkopeniye bagli olarak fiziksel inaktivite gelisebilir. Egzersiz intoleransi
da dugik ve korunmusg EF’li KKY’nin belirgin 6zelligi olup bu durum konjesyon
ve duslk kardiyak outputa bagl olarak ortaya cikar. Sarkopeni ve kas
apoptozu, bu bozukluklari daha da koétulestirir ve nefes darli§i ve yorgunluk

gibi semptomlara katkida bulunur [43].

Sarkopeni ve KAHIn patofizyolojisinde, dusik dereceli kronik
inflamasyon gibi biyolojik mekanizmalar ortaktir. Dustk kas kitlesine sahip
KAH’ll hastalar artmis kardiyovaskuler mortaliteye, major yan kardiyak olay

riskine, dUsuk egzersiz kapasitesine sahiptirler [43].

2.3.7. Sarkopeni Tedavisi

ICFRS, gugclu kanit dizeyinde kas kuvveti, iskelet kas kutlesi ve fiziksel

fonksiyonu artirmak amaciyla sarkopenik Kigilerde direng egzersizlerinin
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yapilmasini dnermektedir. ICFRS ayni zamanda sarkopenik hastalarda yeterli
kalori ve proteinden zengin diyet dnermektedir. Vitamin D ve testosteron gibi
anabolik hormon replasmanin tek basina etkisiyle ilgili yeterli veri
bulunmamaktadir[52]. Ancak sarkopeniye 0zgln egzersiz programi
bulunmamaktadir. Egzersizle kombine edilmeyen nutrisyonel destek
tedavilerinin rolu ¢ok net degildir. Ancak yeterli duzeyde protein, D vitamini,
antioksidan ve uzun zincirlidogmamis yag asidi alinmasinin yararli olabileceqgi
dusundlmektedir. Bu konuda en guncel fikir birligi ise yash populasyonda
protein aliminin artinlmasidir. Sarkopeni tedavisine spesifik bir ilag
bulunmamaktadir. D vitamin desteginin, D vitamin dizeyi dusuk olan
(<25nmol/L) olan kadinlarda kas kuvveti ve fiziksel aktivitede faydali oldugu
gOsterilmigtir. DUsuk testosteron duzeyine (<200-300 ng/dL) sahip erkeklerde

ise testosteron kullanimi 6zellikle kas kutlesinde artis saglamaktadir [48].

2.4. Prognostik Nutrisyonel indeks (PNI)

Prognostik nutrisyonel indeks, o0zellikle malnutrisyonlu kanser hastalarinda
prognozu degerlendirmek icin kullaniimakta olup kisinin immun sistem ve
malnatrisyon durumunu yansitmaktadir. PNI ilk olarak 1984 yilinda Onodera
tarafindan tanimlanmis olup takip eden formul ile hesaplanir: [10 x serum
albimin (g/dL)]+[0.005 x lenfosit sayisi (x 103/uL)] [53]. Kayhan ve
arkadasglarinin  yogun bakim Unitesinde vyaptigi c¢alismaya gore PNI
mortalitenin bagimsiz gostergesi olarak saptanmig [54]. Ayrica PNI, literaturde
malignite, stroke ve kontrast iligkili akut bobrek hasarinda prognostik bir

biyomarker olarak tanimlanmigtir [55].

2.5. Kardiyovaskiler Degerlendirme

2.5.1.Arteriyel Sertlik Degerlendirilmesi (Nabiz Dalga Hizi /| Pulse Wave
Velocity)

Arteriyel sertlik, arter damar duvarinin elastikiyet 6zelliginin bozulmasidir.

Buyuk arter sertligi, kardiyovaskuler komplikasyonlarin gelisiminde énemli bir
belirleyici olarak kabul edilir ve arteriyel hipertansiyon ve kardiyovaskuler

hastaliklara sahip hastalarda bir risk faktoru olarak taninmaktadir. 2013 Avrupa
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Hipertansiyon Dernegi ve Avrupa Kardiyoloji Dernegi'nin "Arteriyel
Hipertansiyon Yénetimi Kilavuzlarinda, 10 m/s'nin Gzerinde bir nabiz dalga hizi
(NDH) asemptomatik organ hasarinin bir gostergesi olarak belirtilmigtir [56].
Aortik sertlik ile aortik olaylar arasindaki iligki surekli olmasina kargin >12 m/s
esik degeri 2007 ESH/ESC Kilavuzunda orta yastaki hipertansif hastalarda
aortik fonksiyonun énemli degisikliklerinin habercisi olarak belirtilmistir [56]. Bu
durum, kardiyovaskuler hastaligin ilerlemesinin bir isareti olup, toplam
kardiyovaskuler riski artirir. Aortik sertlik, hipertansif hastalarda olumcul ve
olumcul olmayan kardiyovaskuler olaylar icin bagimsiz ongoru sagladigi
kanitlanmistir. Kardiyovaskuler komplikasyonlarin gelisiminde NDH’nin énemli

bir belirleyici oldugu vurgulanmaktadir [15].

Sol ventrikllin kasilmasi, arteriyel aga yayilan bir nabiz dalgasi olusturur
ve bu dalga segmental arter elastikiyetini yansitir. Nabiz dalgasinin kat ettigi
mesafe, bu mesafeyi kat etmek igin gegcen sureye bolundiginde NDH elde

edilir [57]. NDH; Korteweg-Moens denklemi ile hesaplanabilir:

NDH=v(E.h/2rp)
(E: Duvar elastikiyet katsayisi, h: damar duvar kalinligi, r: damar yarigapi ve

p: kanin dansitesidir).

Arter duvari sertlestikge, arter lumenindeki dalgalar daha yuksek bir
hizda ilerler. Normalde, sol ventrikilden ¢ikan kan aorta ve diger periferal
damarlara yayilir. Kalp kasildiginda, kanin bir kismi aort duvarinda depolanir,
bu da kanin diyastol sirasinda kesintisiz akisini saglar. Ancak, arteriyel sertlik
durumunda aortun bu yastiklama iglevi azalir. Kan, aort duvarinda
depolanmadan dogrudan periferik dokulara iletilir. Bu durumda, ileri ve
yansiyan dalgalar daha hizli hareket eder ve yansiyan dalga, ileri dalga ile
daha erken cgakisir. Bu da sistolik kan basincinin artmasina, diyastolik kan

basincinin azalmasina ve nabiz basincinin yukselmesine neden olur [57].

Arteriyel sertlik derecesinin tayininde sik kullanilan non-invaziv teknik,
osilometrik yontemle NDH'in Olgulmesidir. Brakiyal arter trasesine baglanan
mangon sisirilir ve brakiyal arter basincinin Uzerine gikarilir. Mangondaki hava
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indirilirken, osilasyonlarin artis paterni arteriyel sertlige bagl olarak degisir.
Paterne gore otomatik olarak nabiz dalga analizi yapilarak arteriyel sertlik
derecesi hesaplanir. NDH, iki kolay erigilebilir arter segmenti boyunca
Olculebilir. Birimi metre/saniye olup Olgulen arter segmenti ile yakindan
iligkilidir. Santral arteriyel sertligin degerlendiriimesi, kardiyovaskuler
hastaliklarin risk siniflandiriimasi igin periferik arteriyel sertlikten daha
uygundur. Karotis-femoral NDH, merkezi arteriyel sertligin degerlendirilmesi
icin altin standart testtir. Brakiyal-ayak bilegi NDH olcimu ise klinik
uygulamada kullanilacak kadar basit bir yontemdir, ¢unku yalnizca dort
ekstremitenin her birine bir tansiyon manseti ile dlgumu igerir. Bu yontem,
elastik arteriyel sertligin yani sira kas arteriyel sertligini de yansitir. Brakiyal-

ayak bilegi NDH, aort NDH ile yakin bir korelasyon gdsterir [58].

Yaslanmayla beraber elastin liflerinde azalma, kollajen materyalde artis ve
arteriyel elastikiyet kaybi gelismesi, yuksek tansiyon ve sigara, dislipidemi,
inflamasyon, oksidatif stres gibi diger aterojenik faktorler damar duvarinda
hasarlanmaya neden olur, bu da arterlerin yapisal olarak sertlesmesine yol
acar. Ayrica, artmis kan basinci arter duvari gerilimini artirarak arterlerin

fonksiyonel sertlesmesi ile iligkilidir [57].

Augmentasyon indeksi (Al) ise sistemik arteriyel agin sertligini yansitir.
Arteriyel sertlik oldugunda, damar duvarlari daha az esnek hale gelir ve bu
durum nabiz dalgalarinin daha hizli hareket etmesine neden olur. Bu hizli
hareket, yansiyan dalganin ileri dalgaya daha erken katkida bulunmasina ve
bdylece sistolik kan basincinin artmasina yol acar. Kalbin sistol fazindan
hemen sonra, basing dalgasinin zirve aninda bir basing (P1) olusur. Yansiyan
dalga bu zirveye eklenir ve bu noktada olusan toplam basing (P2) yukselir. P2
ile P1 arasindaki fark, augmentasyon basinci (AP) olarak bilinir.
Augmentasyon indeksi (Al) ise bu augmentasyon basincinin nabiz basincina
oranidir [58].

Al: (P2- P1) / Nabiz Basinci x 100
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Diisik Al degerleri, damarlarin esnek oldugunu ve arteriyel sertlik
sorununun bulunmadigini gosterir. Al, arteriyel sertligi dolayli olarak
degerlendiren bir 6lgittir, NDH gibi dogrudan bir élgiim degildir. Al, arteriyel
sertligi etkileyen birka¢ faktorden etkilenir: yas, boy, nabiz hizi, yansima

noktasli, yansiyan dalganin genisligi, ventrikller kasilma, ventrikll ejeksiyon

suresi [58].
- 4 jugulum — symphysis distance
c PWYV,, =I g ymphy.
T R T RT/2
£ 2
& AIX = (P2—-P1/PP) x 100
(=9

RT time (msec)

Sekil 3: Santral Basing Dalgasi[59]

KBH’na sahip bireylerde kardiyovaskuler riskin arttigi bilinmektedir. NDH
yliksek saptanan bireylerde de kardiyovaskiler risk artmaktadir. Ozellikle
KBH’lI bireylerde gelisen hiperparatiroidi, kemik mineral bozukluklarina bagli
vaskiler kalsifikasyon; HT'na bagli ateroskleroz; KBH tedavisinde
kalsiyumdan zengin diyalizat ve fosfor baglayici ilaglar ile volim yukinde
artisa bagh arteriyel sertlige zemin hazirlanabilmektedir [60]. Zoungas ve
arkadaslarinin Evre 4 ve 5 KBH’li 315 hastada yaptigi ¢alismada NDH’nin
kardiyovaskuler olaylarla iligkili oldugu saptanmistir [61]. Bobrek nakilli
hastalarda ise geleneksel risk faktorlerinin yani sira immunsupresif tedavi,
greft disfonksiyonu, proteiniri ve anemiye bagli kardiyovaskuler riskte artis
meydana gelmektedir. Mitchel ve arkadaglari bdbrek nakilli hastalarda

ortalama 3,8 yil takiplerinde NDH < 7,5m/sn olan hastalarin sagkalimlarinin
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daha iyi oldugunu saptamistir [62]. Ayrica Covic ve arkadaslari basarili bébrek

naklinin NDH ve Al tizerine olumlu sonuglari oldugunu ortaya koymustur [63].

2.5.2 Kalp Fonksiyonlarinin Dedgerlendirilmesi

Klinik pratikte sag ve sol kalp fonksiyonlarinin, geometrisinin, hemodinamisinin
degerlendiriimesinde ekokardiyografi, en sik basvurulan yontemdir [64].
Rutinde yapilan ekokardiyografi kalbin 2 boyutlu olarak goéruntilenmesiyle
degerlendirilir. Son yillarda sag ve sol kalp fonksiyonlarini ve anatomisini daha
detayli gdsteren benek izleme (strain) ve ¢ boyutlu (3D) ekokardiyografi gibi
yeni ekokardiyografik teknikler klinik kullanima girmistir. Strain, boyutsal veya
deformasyonel degisimin birimden bagimsiz dlgimuadur. Klinik uygulamada
miyokardiyal strain'i nicelendirmek icin gorintuleme tabanh teknikler turetilmis
ve gelistiriimistir. En yaygin kullanilan teknik, ¢esitli ortamlarda klinik faydasi
oldugu gosterilen speckle-tracking (benek izleme) ekokardiyografi yontemidir
[65]. Kalp dongusu sirasinda beneklerin yer degdistirmesini izleyerek, benek
izleme ekokardiyografisi miyokardiyal deformasyonu u¢ uzaysal yonde;
longitudinal, radyal ve sirkumferensiyal géruntileri yari otomatik olarak isleme
imkani tanir [66]. Strain 6lgimlerinde, kalbin iki boyutlu incelenmesinde,
miyokard Uzerindeki dogal mekanizmalarla ortaya ¢ikan "benek" benzeri
yansimalar, yazilimsal algoritmalar aracihdiyla agidan bagdimsiz bir sekilde
takip edilir. Bu sureg, kardiyak siklus sirasinda meydana gelen hareketlerin
(strain) incelenmesine dayanir. Miyokardin belirli bir boélgesindeki benek
dokusu, o bdlgenin hareketinin yazilimsal olarak izlenebilmesi i¢in adeta bir
parmak izi iglevi gorur. Bu parlak benekler, miyokardiyal dokunun hareketi
esnasinda kismen sabit kalir ve bu sayede dokunun zaman igindeki hareketi
Olculebilir hale gelir. Bu 6lgum, hareketin zamana karsi nasil degistigini
gosteren bir grafik olusturulmasina olanak tanir. Eger iki farkh miyokardiyal
bdlge ayni anda izlenir ve kargilastiriirsa, bu bdlgeler arasindaki geriime
miktari hesaplanabilir. Zaman birimi basina dusen bu gerilmenin dlgimu ise

strain oranini verir [67].
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Sol Ventrikiil iki Boyutlu Benek izleme (strain) Ekokardiyografisi

Non-invaziv benek izleme ekokardiyografisi ile strain goruntileme, sol
ventrikul (LV) fonksiyonunun degerlendiriimesinde 6nemli bir nicel ara¢ haline
gelmis ve klinik uygulamalarda artan bir éneme sahip olmustur. Global
longitudinal strain (GLS) en 6nemli 6lgimdur ve erken subklinik miyokardiyal
disfonksiyonun tespitinde EF’den dstin oldugu ve prognostik sonugclari
iyilestirdigi gosterilmigtir. GLS, LV sistolik fonksiyonunun degerlendiriimesinde
yeni parametrelerden biridir [68]. GLS, kemoterapiye bagli kardiyotoksisitenin
degerlendiriimesinde ozellikle 6nemlidir ve bu konuda Onerilen klinik tani
algoritmalariyla birlikte bir uzman konsenslUs raporu yayimlanmistir [69].
GLS'nin kapak hastaliklari ve gesitli kardiyomiyopatilerde tstin prognostik
degere sahip oldugu da gosterilmigtir [70]. Diger hareket eksenlerinde de
global strain parametreleri bulunmaktadir, bunlar arasinda global g¢evresel
strain (GCS), global radyal strain (GRS) ve torsiyon yer alir. Bu parametreler

genellikle arastirma amaciyla kullaniimaktadir [68].
Sag Ventrikiil iki Boyutlu Benek izleme (strain) Ekokardiyografisi

Gerilme ve gerilme hizi dlgimleri, amiloidoz, pulmoner hipertansiyon, atriyal
septum defektleri ve aritmojenik sag ventrikil kardiyomiyopatisi (ARVKMP)
gibi durumlarda énemli sag ventrikil (RV) miyokard anormalliklerini ortaya
koymustur. Bu degerlendirmelerde genellikle tercih edilen gérinim, RV'nin
apikal dort odacik kesitidir [71].

Strain OlgUmleri yaparken, tam RV miyokardinin veya sadece sag
ventrikll serbest duvarinin kullaniimasinin hangisinin daha dogru sonuglar
verdigi ve en iyi prognostik verilerle iligkili oldugu konusunda ortak bir fikir
bulunmamaktadir. Ayrica, yetiskinlerde RV strain dlgumlerinin normal degerleri
konusunda henuz yeterli veri mevcut degildir. Sag ventrikul disfonksiyonu
bulunan hastalar ile saglikli gonulltler arasindaki karsilastirmalarda, farkli sag
ventrikil segmentlerinin uzunlamasina strain olgumleri ile RV'nin genel

fonksiyonu arasinda guglu bir iliski oldugu gdésterilmistir [72].
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Doku dopplerden tlretilmis triklspit lateral andler sistolik hiz (RVS): RVS
(Right Ventricular Strain), oOl¢lilmesi kolay, guvenilir ve tekrarlanabilir bir
parametredir. RVS hizi 10 cm/s'nin altinda oldugunda, bu durum sag ventrikil
(RV) sistolik fonksiyon bozukluguna igaret eder. RVS hizinin, global RV sistolik
fonksiyonunun diger élgumleriyle iyi bir korelasyon gosterdigi kanitlanmistir.
Hatalardan kaginmak i¢in, bazal segmentin ve anulisun Doppler probuyla ayni

hizada tutulmasi énemlidir [73].

& §S=257% £V GS=-20.7%

Sekil 4: Sag Ventrikiil ve Sol Ventrikiiliin Ekokardiyografide Strain

Olciimii
Sag Atriyum iki Boyutlu Benek izleme (strain) Ekokardiyografisi

Fizyolojik olarak sag atriyum (RA), RV dolumunu modile ederek pulmoner

hemodinamiklere G¢ ana fazin etkilesimi yoluyla katkida bulunur:

e Rezervuar Fazi: TrikUspit kapagin kapanmasinin ardindan, RA
sistemik kan icin bir "rezervuar" islevi gorir. Bu faz, RV'nin
uzunlamasina kasiimasina, RA'nin kompliyansina ve kaval venoz
donuse baghdir. Bu fazdaki bir artis, RV dolumunun artmasina yardimci
olur.

e Kanal Fazi: Trikispit kapak acgildiktan sonra, RA, vena kavanin pasif
dolumu igin bir "kanal" goérevi Ustlenir. Bu faz, yaslanma ve RV'nin
diyastolik fonksiyonuna baglidir.

e Aktif Kasilma Fazi: sinus ritmi mevcut oldugunda, RA, RV dolumunu

desteklemek amaciyla diyastol sonu atriyal kasilma sirasinda bir
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"yUkseltici pompa" gibi hareket etmesini igerir. Bu faz, atriyal duvarin
kasilma oOzelliklerine ve ventrikller diyastol sonu basincina bagli olarak

gerceklesir.

Bu U¢ faz, strain OlgUmleri ile ayri ayri degerlendiriimektedir. RA strain
parametreleri, atriyal fonksiyonun fizyolojisini temsil eder ve kalp déngusu
sirasindaki RV mekanigi ile de yakindan iligkilidir. RA strain olgumleri, bu

fazlarin her birinin etkilerini daha detayli anlamak igin kullanilir [74].
Sol Atriyum iki Boyutlu Benek izleme (strain) Ekokardiyografisi

Sol atriyum (LA), LV dolumunu module ederek kardiyak hemodinamige katkida
bulunur. LA fonksiyonu esas olarak Ug¢ bilesenden olusur: rezervuar, kanal ve
aktif pompa. Normal diyastolik fonksiyonda, belirli LA evrelerinin LV dolumuna
olan goreli katkisi rezervuar %40, kanal %35, pompa %25 seklindedir. LA'nin
bozulmus fazik fonksiyonu, AF, SVH, kardiyomiyopatiler ve kapak hastaliklari
dahil olmak Uzere birgok kardiyovaskuler hastalikta tanimlanmistir. Strain
ekokardiyografi kullanarak yapilan atriyal strain dlgumleri iyi dogrulanmig olup,
Ozellikle histolojik olarak kanitlanmigs LA duvarindaki fibrotik yeniden
sekillenme ile korelasyon gostermektedir. LA strain, apikal dort ve iki bosluk
gorinumlerden atriyumun 3 fazi i¢in strain olgultr. Guvenilir bir analiz igin,

apikal gorunumler optimize edilmeli, bu sayede LA boslugunun maksimum

kesitsel gorunimu kaydedilmelidir [75].

Sekil 5: Sag Atriyum ve Sol Atriyumun Ekokardiyografide Strain Olgiimii
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Strain ve Bobrek

Toplumda KBH ve KKY ile korunmus EF’li kalp yetmezligi sikligi artmaktadir.
Her iki klinik durum da birlikte bulunabilecedi gibi birbirlerinin olusumunu
tetikleyebilmektedir. Kalp yetmezliginde EF normal iken strain Olgumleri ile
anormallikler saptanabilmektedir. BOylece subklinik miyokardiyal hastaliklar
saptanabilmektedir. KBH ile korunmus EF’li kalp yetmezliginin iligkisi tam net
degildir. Unger ve arkadaslarinin korunmus EF’li kalp yetmezIigi olan 145’i en
az evre 3 KBY olan 299 hastada yaptigi ¢alismada LV longitudinal strain, RV
serbest duvar strain ile LA strainleri arasinda iliski saptanmig(p<0,05). Bu iliski
komorbidite, kardiyak yapisal anormallikler ve volum durumu ile ¢ok degiskenli
analizde de anlamh saptanmis. Ayrica korunmus EF’li kalp yetmezligi olan
hastalarda KBH kotu prognoz ile iligkili bulunmus [76]. Kim ve arkadaglarinin
499 son donem bobrek yetmezligi hastasinda yaptigr calismada ise nakil
operasyonu sonrasi LV sistolik ve diyastolik fonksiyonlar ile LV straininde

iyilesme izlenmistir [77].

3. GEREG VE YONTEM

3.1. Caligmanin Dizayni

Calisma prospektif kohort calismasi olarak dizayn edilmistir. Calismaya
Marmara Universitesi Tip Fakdltesi Pendik Egitim ve Arastirma Hastanesi
Nefroloji polikliniginde takip edilen hasta verileri dahil edilmistir. Calisma,
Marmara Universitesi Tip Fakultesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan

degerlendirilmig, 08.09.2023.1048 protokol kodu ile onaylanmistir.

3.2. Denek Segimi

Marmara Universite Tip Fakiltesi Pendik Egitim ve Arastirma Hastanesi
Nefroloji polikliniginde bébrek nakli sonrasi takip edilen hastalar Mart 2024 —
Temmuz 2024 tarihleri arasinda poliklinik kontrolU sirasinda rastgele sekilde
calismaya dahil edilmistir. Calismaya bdbrek nakli uygulanan 18 yas ve uzeri,

bdbrek nakli sonrasi diyaliz tedavisi uygulanmayan, herhangi bir protez,
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kardiyak cihazi olmayan hastalar dahil edilmigtir. KKY, AF, KAH gibi kardiyak

OykUsu bulunan hastalar ise ekokardiyografi tetkikine dahil edilmemisgtir.

3.3. Degerlendirilen Parametreler

Hastalarin poliklinik muayeneleri sirasinda demografik, klinik ve laboratuvar
verileri elektronik dosyalardan kayit edildi. Hastalarin yas, cinsiyet, bobrek
nakli oncesi diyaliz uygulayip uygulamadigi, diyaliz uyguladiysa tipi ve suresi,
bobrek nakli tarihi, bobrek dondr tipi, induksiyon tedavisi, rejeksiyon oykusu,
koroner arter hastaligi, diyabet, hipertansiyon, hiperlipidemi, hipotiroidi, atriyal
fibrilasyon, aritmi, kalp yetmezligi, protez oOykusu tanilarinin varligi ile
kullandiklar ilaglar kayit edildi. Boy (cm), kilo (kg), kilonun metre cinsinden
boyun karesine bélinmesiyle viicut kitle indeksi (kg/m?2) (VKi), viicut kas
kompozisyon olgumu (kg), el kavrama kuvveti dlgimu (kg) ile 4 metre ylirime
testi (m/sn) muayene sirasinda olguldu. Laboratuvar verilerinde ise son 6

aydaki en guncel degerler kayit edildi.

El kavrama kuvveti Jamar el dinamometresi ile dl¢uldd. ElI kavrama
kuvveti icin EWGSOP2 esik degerlerinin Turk halkinda gecerliligi ile ilgili
yapilmig bir calismadaki esik degerler olan erkeklerde 32 kg, kadinlarda 22 kg
olarak kullanildi [45]. Hastalarin vicut kompozisyonu Tanita MC-780S/ST
segmental vlcut analizi cihaziyla sali ve persembe gunlerinde saat 10’da
degerlendirildi. Biyoempedans analizinde saptanan apendikiler iskelet kas
kitlesi toplaminin boyun metre cinsinden karesine bolinerek ASMMI
hesaplandi. ASMMI icgin esik deder erkeklerde 7 kg/m?, kadinlarda 5,5 kg/m?
olarak alindi [45]. Kirllganlik durumu hem Fried skalasi hem de FRAIL skalasi
ile degerlendirildi [19]. Fried skoru Tablo 2’'de yer alan kriterlere gore belirlendi.
Hastalarin dusuk fiziksel aktivite durumu kendi ifadelerine gore kaydedildi
(Fiziksel aktivite hastanin kendi beyanina goére belirlendi; fiziksel olarak aktifim;
haftada 5 veya daha fazla gin, ginde 30 dakika ya da daha fazla orta
yogunlukta fiziksel aktiviteler yapiyorum; ara sira veya bazi mevsimlerde ¢ok
daha fazla fiziksel aktivitede bulunuyorum; gunluk yasam aktiviteleri sirasinda
hareket etme veya ylirime diginda fiziksel olarak aktif degilim). FRAIL skoru

ise Tablo 3’te bulunan kriterlere gore belirlendi. Her iki skalada da skor O
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olanlar nonfrail, 1-2 olanlar prefrail, 3 ve Uzeri olanlar ise frail kabul edildi. 4
metre yurume testi ise 4 metrenin yurime suresine saniye cinsinden bolumu

ile hesaplandi. Bu test icin esik deger 0,8 m/sn olarak kabul edildi.

Serum aclik kan sekeri, kan tre azotu (BUN), kreatinin, kalsiyum, fosfor,
parathormon, hemoglobin dizeyi, lenfosit sayisi, albimin dizeyi, TSH, HbA1c,
CRP, total kolesterol, LDL kolesterol, HDL kolesterol, trigliserid dizeyi hasta
bilgi yonetim sisteminden son 6 aydaki en guncel veriler kaydedildi. Glomeruler
filtrasyon hizi (GFR), CKD-EPI formultyle hesaplandi.

PNI, [10 x serum albumin (g/dL)]+[0.005 x lenfosit sayisi (x 103/uL)]
formUld ile hesaplandi. Yapilan ¢alismalarda PNI esik degeri median degere
gore hesaplandigi goruldu [55]. Median degerin altin kalan grup PNI-dusuUk,
Ustlinde olan grup PNI-ylksek olarak tanimlandi. CAR, CRP’nin albimin
degerine bolinmesiyle hesaplandi. CCl, Tablo 6’de yer alan kriterlere gore
hesaplandi. CClI skoru hastalarin komorbiditelerine gore 10 yillik sagkalimi

tahmin etmeyi saglamaktadir [78].

Tablo 6: Charlson Komorbidite indeksi

Yas <50 yil: 0 50-59 yil: 1 60-69 yil: 2 70-79 yil: 3
280 vyil: 4

Miyokardiyal infarkt oykiisii Yok: 0 Var: 1

Konjestif Kalp Yetmezligi Yok: 0 Var: 1

Periferik Vaskiiler Hastalik Yok: 0 Var: 1

SVO veya Gegici iskemik Atak Yok: 0 Var: 1

Demans Yok: 0 Var: 1

KOAH Yok: 0 Var:1

Bag Doku Hastaligi Yok: 0 Var: 1

Peptik Ulser Hastalig: Yok: 0 Var: 1

Karaciger Hastaligr* Yok: 0 Hafif:1  Siddetli:3

DM Yok: 0  Komplike degil:1
End-organ Hasari: 2

Hemipleji Yok: 0 Var: 2

KBH** Yok: 0 Var: 2

Solid Tiimo6r Yok: 0 Lokalize: 2 Metastatik:6

Losemi Yok: 0 Var: 2

Lenfoma Yok: 0 Var: 2

AIDS Yok: 0 Var: 2

*Hafif: Kronik hepatit veya portal hipertansiyon olmayan siroz hastalari
**Hemodiyaliz yapilan, bébrek nakli olmus, (iremik veya kreatinin>3 mg/dL olan hastalar
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Arteriyel sertlik 6lgumu; nabiz dalga hizi analizi kol bélgesinden Olgim
yapan Mobil-O-Graph arteriyograf sistemi (Mobil-O-Graph NG, Stolberg,
Germany) cihazi kullanilarak yapildi. Sistolik kan basinci , diyastolik kan
basinci, ortalama arter basinci, nabiz basinci, nabiz, kalp c¢ikisl, kardiyak
indeks, santral sistolik ve diyastolik kan basinci, santral nabiz basinci,
yansitma buyukligu, augmentasyon indeksi, nabiz dala hizi verileri dlguldu.
Olglimler giindliz saatlerinde sessiz, az 1sikli, 24-26 derece oda sicakliginda,

hastalar 30 dakika dinlendikten sonra supin pozisyonda yapildi.

Transtorasik ekokardiyografik degerlendirme; Marmara Universitesi Tip
Fakultesi Pendik Egitim ve Arastirma Hastanesi Kardiyoloji Anabilim Dali’nda
yapildi. Farklihk olmamasi igin bu konuda ¢okga tecribesi bulunan tek bir
operator tarafindan goérintuler alindi ve degerlendirildi. Gorlntiler ‘G.E.Vivid
E95’ cihazinda alindi. Ekokardiyografik degerlendirme ydntemleri Amerikan
Ekokardiyografi Dernegi’'nin yodnlendirmelerine goére yapildi. Hastalar sol
lateral dekUbit pozisyonda yatarken parasternal (uzun aks, kisa aks) ve apikal
4 bosluk goruntileri alindi. Goruntller hastanin nefesini tutmasi sirasinda 3
ardisik siklus seklinde alindi. Gorintl kayitlari alindiktan sonra veri guivenligi

acisindan kayitlar ortak goruntuleme sistemine (INFINITY) yedeklendi.

3.4. istatistiksel Yontem

Istatistik analizleri igin “Statistical Package for the Social Science (SPSS) 27.0
for Windows, Chicago, IL, USA” yazilimi kullanildi. Degiskenlerin dagilimlari
“Kolmogorov-Smirnov” kriterlerine gore degerlendirildi. Devamli dediskenler
ortalama * standart sapma olarak gosterildi. Kategorik veriler icin siklik ve
yuzde, surekli veriler igin ortalama, standart sapma, medyan, minimum ve
maksimum tanimlayici deger olarak verildi. Gruplar arasi karsilastiriimalarda
“‘Mann Whitney U-Testi”, kategorik degiskenlerin kargilastiriimasinda “Ki-Kare
veya Fisher's Exact Testi” kullanildi. Devamli  degigkenlerin
kargilastirimasinda normal dagihm goésterenler icin independent samples
student T test ve Anova; normal dagilim gostermeyenlerde ise Mann Whitney
U testi veya Kruskal — Wallis testi kullanildi. Fried ve Frail skalasina gore

kirilganlik gértilmesine ve konfirme sarkopeni gelismesine etki eden risk
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faktorlerinin incelenmesinde Lojistik Regresyon analizi kullanildi. Sonuglar, p
degerinin 0.05'ten kiguk oldugu durumlarda istatistiksel olarak anlamli kabul
edildi.

4. BULGULAR

4.1. Genel Grup Bulgulari

Calismanin bu béliminde degiskenlere iligkin tanimlayici istatistiklere
ve kurulan hipotezler dogrultusunda uygulanan analiz yontemleri yer

almaktadir.

Calisma kapsaminda degerlendirmeye 123 hasta dahil edilmigtir.
Hastalarin demografik Ozelliklerinin dagiimi Tablo 7°’de yer almaktadir.
Calismaya dahil edilen bireylerin yaslari 24-73 arasinda degismekte olup
ortalama yasin 49 + 12 yil, medyan hasta yasinin ise 48 yil oldugu
belirlenmistir. Hastalarin %45,5’i (56 kisi) kadin, %54,5’i (67 kisi) erkek olup
%67,5’inin (83 Kisi) hipertansiyon ve %26,8’inde (33 kisi) diyabet dykusu vardi.
Nakil dncesi bobrek yetmezligi hastalarin %20,3’Unde (25 kisi) glomerulonefrit
(GN), %13,8’inde (17 kisi) hipertansiyon, %7,3’Unde (9 kisi) polikistik bdbrek,
%6,5’inde (8 kisi) diyabet, %5,7’sinde (7 kisi) ailevi Akdeniz atesi (FMF),
%4,9’unda (6 kisi) atrofik bobrek, %4,1’inde (5’er Kisi) vezikoureteral reflu
(VUR) ve nefrolitiyazis ve %14,6’sinda da (18 kisi) diger nedenlerle ve
%18,7’sinde (23 Kkisi) tani konulmayan nedenler bdbrek yetmezligi
etyolojisinde yer aldi. Hastalarin %75,6’s1 (93 kisi) bdbrek nakli 6nce diyaliz
tedavisi almisti. Hastalarin %60,2’si (74 kisi) HD, %8,9’u (11 kisi) hem HD hem
PD, %6,5’i (8 kisi) PD sahipken %24,4’une (30 kigi) ise herhangi bir diyaliz
tedavisi uygulanmamisti. Diyaliz tedavisi uygulanan hastalarin ortalama diyaliz
sureleri 37,8+50,2 aydi. Donor tipi dederlendirildijinde hastalarin %84,6’si
(104 kisi) canh vericiden, %15,4’0 (19 kisi) kadaverik vericiden bobrek nakli
olmustu. Ortalama greft suresi 114,7+69,6 aydi. Rejeksiyon dykusu hastalarin
%36,6’sinda (45 kisi) mevcuttu.
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Tablo 7: Hastalarin Demografik ve Klinik Ozellikleri

Degiskenler n (%) OrtalamatSS (I\I\Illli?\(fl\ynzr;()
Cinsiyet

Kadin/Erkek 56 (45,5) /67 (54,5)

Yas (yil) 49+12 48 (24-73)
VKI (kg/m?) 2815,4 27,3 (17,7-50,1)
Nakil 6ncesi KBH

nedeni

Bilinmiyor 23 (18,7)

DM 8 (6,5)

HT 17 (13,8)

GN 25 (20,3)

AA-amiloidoz 7 (5,7)

Polikistik bobrek hastaligi 9(7,3)

Atrofik bobrek 6 (4,9)

VUR 5(4,1)

Nefrolitiyazis 5(4,1)

Diger 18 (14,6)

Diyaliz oykiisii

Yok 30 (24,4)

HD 74 (60,2)

PD 8 (6,5)

HD+PD 11 (8,9)

Diyaliz siiresi (ay) 37,8450,2 12 (1-276)
Hipertansiyon oykiisii 83 (67,5)

Diyabet dykiisii 33 (26,8)

Greft slresi (ay) 114,7+69,6 101 (8-275)
Donor tipi

Kadavra 19 (15,4)

Canli 104 (84,6)

Rejeksiyon oykiisii 45 (36,6)

HD: Hemodiyaliz; PD: Periton Diyalizi;DM: HT: GN: VUR: Vezikolireteral reflii
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Hastalarin laboratuvar degerleri Tablo 8'de gosterilmistir.

Tablo 8: Hastalarin Laboratuvar Bulgulari

Laboratuvar n (%) OrtalamaSS (mi?f'%g;)
Aclik kan sekeri (mg/dL) 101,74£32,7 91,2 (69-315)
Kan iire azotu (BUN) (mg/dL) 24,3114 21 (7-102)
Kreatinin (mg/dL) 1,5+0,7 1,3 (0,5-4,4)
Glomeruler filtrasyon hizi (GFR) (mL/dk) 60+22,7 62 (13-105)
Kalsiyum (Ca) (mg/dL) 9,840,5 9,8 (8,6-10,9)
Fosfor (P) (mg/dL) 3,36+0,70 3,3(2,1-5,8)
Parathormon (PTH) (ng/L) 131,3+163,3 83,3 (11,5-1201)
25 — OH D vitamini (ug/L) 24,3+12,4 22,5 (6,1-71,9)
D vitamini destegi 28 (22,8)

Hemoglobin (g/dL) 12,942 13,1 (8-16,9)
Lenfosit (x103/uL) 2,310,9 2,1 (0,4-5,2)
Albiimin (g/dL) 4,3+0,3 4,3 (3,4-5)
Tiroid sitiimilan hormon (TSH) (mIU/L) 2+1,7 1,7 (0,4-16)
HbA1c (%) 6,1+1,2 5,7 (4,5-11,7)
CRP (mg/L) 6,9+10 3,9 (0,1-53,7)
CRP/Albiimin orani 1,623 0,9 (0-13,4)
Total Kolesterol (mg/dL) 197,4+43,4 198,8 (18,9-382,7)
LDL kolesterol (mg/dL) 115,3+32,8 115 (39-240)
HDL kolesterol (mg/dL) 54+13,4 51 (29,6-93,3)
Trigliserid (mg/dL) 154,44+93,2 130 (51,3-631,7)
Proteiniiri (mg/giin) 523,6+663,5 213 (28-3189)

Hastalarin prognostik nutrisyonel indeks (PNI) ve Charlson komorbidite

indeksi (CCI) skorlari Tablo 9'da yer almaktadir. Hastalarin PNI skor medyan

degeri 54 hesaplanmig olup bu degerin Uzerindeki sonuglar yluksek olarak

kabul edildi.
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Tablo 9: Hastalarin PNI ce CCI skorlari

indeksler n (%) OrtalamatS$ (““:i‘:ﬁ'l‘\’naar)'()
PNI 54,245 4 54 (42,5-68.9)
PNI yiiksek (>54) 59 (48)

ccl 34+1,8 3 (2-10)

PNI: Prognostik nutrisyonel indeks; CCl: Charlson Komorbidite indeksi.

Hastalarin tibbi ilag oykulerinin dagihmi Tablo 10’da yer almaktadir.
Hastalarin %93,5’i (115 kisi) takrolimus tedavisi alirken, %88,6’s1 (109 kisi)
steroid, %35’i (43 kisi) Anjiotensin konverting enzim (ACE) inhibitoru, %33,3'u
(41 kisi) kalsiyum kanal blokoru ve %24,4’u (30 kisi) beta bloker almigtir.

Tablo 10: Hastalara Tibbi ilag Oykiilerinin Dagilimi

Tedaviler n (%)
ACE inhibitorii/Anjiotensin res bloker kullanimi 43 (35)
Beta bloker 30 (24,4)
Kalsiyum kanal blokeri 41 (33,3)
Diliretik 9(7,3)
Takrolimus 115 (93,5)
Siklosporin 4 (3,3)
mTor inhinitori 19 (15,4)
Azatiopiirin 5(4,1)
Steroid 109 (88,6)
Mikofenolat mofetil (MMF) 60 (48,8)
500 mg 1(1,7)
1000 mg 41 (68,3)
1500 mg 12 (20)
2000 mg 6 (10)
Sodyum mikofenolat (MPA) 38 (30,9)
360 mg 2 (5,3)
720 mg 26 (68,4)
1080 mg 5(13,2)
1440 mg 5(13,2)

ACE: Anjiotensin konverting enzim
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Hastalarin Fried skalasina goére skorlarinin dagilimi Tablo 11’de yer
almaktadir. Fried skalasina gore 5 hasta (%4,1) frail, 51 hasta (%41,5) prefrail
saptandi, 67 hastada (%54,5) ise frailty saptanmadi. Fried skalasina gore
%9,8’inde kilo kaybi, %25,2’sinde gugsuzluk, %20,3’Unde halsizlik, %2,4’Unde

yavaslik ve %4,9'unda da dusuk fiziksel aktivite oldugu belirlenmigtir.

Tablo 11: Hastalarin Fried Skalasina Gore Skorlarinin Dagihmi

Fried Skalasi n (%)

Fried skalasina gére durum

Yok 67 (54,5)
Prefrail 51 (41,5)
Frail 5(4,1)

Fried skalasina gore skor

0 67 (54,5)
1 41 (33,3)
2 11 (8,9)
3 2(1,6)
4 2(1,6)
Kilo kaybi (Fried) 12 (9,8)
Giigsiizliik (Fried) 31 (25,2)
Halsizlik (Fried) 25 (20,3)
Yavaslik (Fried) 3(24)
Dusiik fiziksel aktivite (Fried) 6 (4,9)
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Hastalarin Fried skalasina gére demografik 6zelliklerin dagilimi Tablo 12
ve 13’te yer almaktadir. Frail ve pre-frail hastalar birlikte degerlendirilmistir.
Tablo incelendiginde; gruplar arasinda diyaliz suresinde istatistiksel agidan
anlamli bir farkhlik géralmuastur (p<0,05). Frail grubunda diyaliz stresi non-frail
grubun diyaliz suresinden daha uzun oldugu gorulmustur. Ortalama ASMMI
frail olanlarda 7,58+1,27 kg/m?, frail olmayanlarda 8,26+1,34 kg/m? iken
istatistiksel olarak anlamhydi (p<0,05). Sag el kuvveti frail olanlarda ortalama
24,617,7 kg, frail olmayanlarda 32,648,8 kg, sol el kuvveti ise frail olanlarda
ortalama 22,5+7,3 kg, frail olmayanlarda 30,9+8,5 kg olup istatistiksel olarak
anlamli saptandi (p<0,05). Frail olan hastalarin 31’i (%55,4) olasi sarkopenik,
51 (%8,9) konfirme sarkopenik, frail olmayanlarin ise 9u (%13,4) olasi
sarkopenik, 1’i (%1,5) konfirme sarkopenik saptanmis olup istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur(p<0,05). Diger demografik 6zelliklerde gruplar arasinda

istatistiksel agidan anlamli bir farklilik gériimemistir.
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Tablo 12: Hastalarin Fried Skalasina Gére Demografik Ozelliklerinin

Kargilagtiriimasi
Non-Frail Hastalar Frail Hastalar
Degiskenler p-degeri
(n=67) (n=56)
Cinsiyet n (%) n (%) 0,363
Kadin 28 (41,8) 28 (50)
Erkek 39 (58,2) 28 (50)
Yas (yil) 0,066
OrtalamaSS 47+11 51+13
Medyan (Min-Max) 47 (24-68) 50 (25-73)
VKI (kg/m?) 0,154
OrtalamazSS 28,615,5 27,2+5,3
Medyan (Min-Max) 27,9 (19,7-50,1) 26,6 (17,7-45,3)
Nakil 6ncesi BY nedeni n (%) n (%) 0,569
Bilinmiyor 10 (14,9) 13 (23,2)
DM 5(7,5) 3(54)
HT 12 (17,9) 5(8,9)
GN 15 (22,4) 10 (17,9)
FMF 4 (6) 3(54)
Polikistik bobrek 5(7,5) 4(7,1)
Atrofik bobrek 2 (3) 4(7,1)
VUR 2(3) 3(54)
Nefrolitiazis 1(1,5) 4(7,1)
Diger 11 (16,4) 7 (12,5)
Hig)ertansiyon oykiisii, 47 (70,1) 36 (64,3) 0,618
n(%)
Diyabet dykiisii, n(%) 18 (26,9) 15 (26,8) 1,000
Sarkopeni <0,001
Olasi sarkopeni 9 (%13,4) 31 (%55,4)
Konfirme sarkopeni 1(%1,5) 5(%8,9)
ASMMI (kg/m?) 0,005
OrtalamazSS 8,26+1,34 7,58+1,27
(Skag% el kavrama kuvveti <0,001
OrtalamaSS 32,618,8 24,677
(Skc;)el kavrama kuvveti <0,001
OrtalamazSS 30,9+8,5 22,5+7,3
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Tablo 13: Hastalarin Fried Skalasina Gore Diyaliz ve Bobrek Nakli
Ozelliklerinin Karsilagtiriimasi

Non-Frail Hastalar Frail Hastalar

Degiskenler (n=67) (n=56) p-degeri
Diyaliz oykiisii n (%) n (%) 0,794
Yok 18 (26,9) 12 (21,4)
HD 39 (58,2) 35 (62,5)
PD 5(7,5) 3(54)
HD+PD 5(7,5) 6 (10,7)
Diyaliz siiresi (ay) 0,040
OrtalamazSS 32,2+46,7 44,1%53,7
Medyan (Min-Max) 12 (1-228) 24 (2-276)
Greft siiresi (ay) 0,249
OrtalamaxSS 107,5468,1 123,271
Medyan (Min-Max) 100 (10-275) 105 (8-272)
Donér tipi n (%) n (%) 0,153
Kadavra 7(10,4) 12 (21,4)
Canli 60 (89,6) 44 (78,6)
Rejeksiyon oykiisii,
20 (29,9) 25 (44,6) 0,132

n(%)

Hastalarin  Fried skalasina gore laboratuvar  dlgumlerinin
karsilastinimasi Tablo 14’te yer almaktadir. Tablo incelendiginde; gruplar
arasinda BUN, P, PTH, Hemoglobin ve TSH dl¢cimlerinde istatistiksel agidan
anlamli bir farkhhk géralmuagtur (p<0,05).
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Tablo 14: Hastalarin Fried Skalasina Gére Laboratuvar Olgiimlerinin
Karsilagtiriimasi

Non-Frail Hastalar Frail Hastalar
Degiskenler
(n=67) (n=56) p-degeri
OrtalamatS$S (hnllllii(fxnaar;() OrtalamatS$S (Miergl\yllaar)‘()
Laboratuvar
pgik Kan sekerl 101,1231,6 91,2 (69-275) 102,4+34,2 91,3 (75,2-315) 0,522
(mg/dL)
Kan ilire azotu
(BUN) (mg/dL) 21,8:11,1 19 (10-82) 27,2416,4 23 (7-102) 0,037
Kreatinin
(mg/dL) 1,4+0,5 1,2(0,7-3,3) 1,6+0,9 1,3 (0,5-4,4) 0,397
Glomeruler
filtrasyon hizi 63+20,5 65 (20-101) 56,4+24,7 55,5 (13-105) 0,081
(GFR) (mL/dk)
Kalsiyum (Ca)
(mg/dL) 9.840,5 9,8 (8,6-10,9) 9,840,5 9,8 (8,7-10,9) 0,845
Fosfor (P)
(mg/dL) 3,240,5 32(2,1-41) 3,6£0,8 3,5 (2,2-5,8) <0,001
Parathormon
(PTH) (ng/L) 99,1188,4 77,2 (11,5-587) 169,9£216,9 100,3 (25,2-1201) 0,026
25-OHD
vitamini (ug/L) 23,5¢12,2 21,4 (7,9-71,9) 25,3+12,8 23,3 (6,1-62,7) 0,424
D vitamini
destegi 13 (19.4) 15 (26,8) 0,449
{;‘72‘{;9'“'“ 13,31,8 13,3 (9-16,9) 12,3%2,1 12,4 (8-16,2) 0,006
Lenfosit
(x10%/L) 2,4+0,9 2,2 (1,2-5,1) 2,1#0,9 2,1(0,4-5,2) 0,083
Albiimin (g/dL) 4,3+0,3 4,3 (3,4-4,9) 4,2+0,4 4,3 (3,4-5) 0,312

Tiroid sitiimilan
hormon diizeyi 1,741 1,6 (0,5-5,9) 2,4+2,2 2 (0,4-16) 0,041
(TSH) (mIU/L)

HbA1c (%) 61,1 5,7 (4,5-11,7) 6,2:1,3 5,9 (5-11,1) 0,397
CRP (mglL) 6,5:9,6 3,2 (0,1-47) 7,4+10,5 4,4 (0,1-53,7) 0,209
CRP/AlIbOmin 1,4%2 0,8 (0-12,1) 1842,6 1(0-13.4) 0,144
orani

Total Kolesterol 195 5,396 1971 (98-310,7) 198,4+47,9 199,8 (18,9-382,7) 0,933
(mg/dL)

LDL kolesterol 114,7+33 5 113 (39-208) 115,9+32,3 116 (47,4-240) 0,980
(mg/dL)

HDL kolesterol 52,1+13,8 49,4 (29,6-85,9) 56,4+12,8 53,9 (38,2-93,3) 0,071
(mg/dL)

Trigliserid 160,5+111,4 129,9 (51,3-631,7) 147,165 3 139 (53,4-388 2) 0,792
(mg/dL)

Proteindri 373,6+451,6 204 (28-2115) 703,14819,5 254 (81-3189) 0,013
(mg/gtin)

GFR: Glomeruler filtrasyon hizi; Ca: Kalsiyum; P: Fosfor; PTH: Parathormon; TSH: Tiroid sitimilan hormon
dizeyi.
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Hastalarin Fried skalasina gére PNI ve CCI indeks skorlarinin dagilimi
Tablo 15’te yer almaktadir. Tablo incelendiginde; gruplar arasinda sadece PNI
skorunda istatistiksel agidan anlamli bir farklilik géralmuagtur (p<0,05). Non-frail

grubun PNI skoru frail gruptan daha yuksekti.

Tablo 15: Hastalarin Fried Skalasina Gore PNI ve CCI skorlari

Non-Frail Hastalar Frail Hastalar
o (n=67) (n=56) p-
Degiskenler — — degeri
edyan edyan
Ortalama*SS (Min-Max) OrtalamatSS (Min-Max)

indeksler

PNI 55,2+5,1 54,4 (46-67,5) 53%5,5 53,4 (42,5-68,9) 0,030
PNI yiiksek

(>54), n(%) 34 (50,7) 25 (44,6) 0,500
CClI 3,1£1,5 3 (2-8) 3,812 3 (2-10) 0,097

PNI: Prognostik nutrisyonel indeks; CCl: Charlson Komorbidite indeksi.

Hastalarin Fried skalasina gore kullandiklar ilaglar ve dozlari
kargilastinldiginda gruplar arasinda istatistiksel agidan anlamli bir farklilik

gordimemistir.

Fried skalasina gore kirilganhk oldugu belirlenen hastalarda kirilganlk
gorulmesine etki eden risk faktorlerinin incelendigi lojistik regresyon analizi
sonuglari Tablo 16’da yer almaktadir. Yapilan analizde fosfor diizeyinde her 1

birimlik artis frail olma riskinde 2,432 kat artisa neden olmaktadir.

Tablo 16: Fried Skalasina Gore Kirilganlik Gelismesine Etki Eden Risk
Faktérlerinin incelenmesi

Degiskenler Exp(B) Giiven Arahgi p
(%95)
Diyaliz Siresi 1,005 0,995-1,015 0,348
PTH 1,001 0,997-1,006 0,511
Fosfor 2,432 1,150-5,143 0,020
Hemoglobin 0,882 0,670-1,163 0,375
PNI 0,986 0,894-1,089 0,786

PTH: Parathormon, PNI: Prognostik Nutrisyonel indeks
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Hastalarin Frail skalasina gore skorlarinin dagilimi Tablo 17°de yer almaktadir.
Fried skalasina gore 4 hasta (%3,3) frail, 35 hasta (%28,5) prefrail saptandi,
84 hastada (%68,3) ise frailty saptanmadi.

Tablo 17: Hastalarin Frail Skalasina Gore Skorlarinin Dagilimi

Frail Skalasi n (%)

Frail skalasina gére durum

Yok 84 (68,3)
Prefrail 35 (28,5)
Frail 4(3,3)

Frail skalasina gore skor

0 84 (68,3)
1 27 (22)
2 8(6,5)
3 2(1,6)
4 2 (1,6)
Halsizlik (Frail) 25 (20,3)
Direng (Frail) 13 (10,6)
Yiriime (Frail) 3(2,4)
Hastalik (Frail) 4 (3,3)
Kilo kaybi (Frail) 12 (9,8)

Hastalarin Frail skalasina goére demografik ve Kklinik 6zelliklerin
kargilastiriimasi Tablo 18 ve 19'da yer almaktadir. Tablo incelendiginde; Frail
olan hastalarin 19’u (%48,7) olasi sarkopenik, 2’si (%5,1) konfirme sarkopenik,
frail olmayanlarin ise 271'i (%25) olasi sarkopenik, 4’i (%4,8) konfirme
sarkopenik saptanmis olup istatistiksel olarak anlamli bulunmustur(p<0,05).
Sag el kuvveti frail olanlarda ortalama 25,8+8,1 kg, frail olmayanlarda 30,4+9,4
kg, sol el kuvveti ise frail olanlarda ortalama 23,5+7,9 kg, frail olmayanlarda
28,749,0 kg olup istatistiksel olarak anlamli saptandi (p<0,05). Diger
demografik 6zelliklerde gruplar arasinda istatistiksel agidan anlamli bir farkllik

gorulmemisgtir.
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Tablo 18: Hastalarin FRAIL Skalasina Gére Demografik ve Klinik
Ozelliklerinin Karsilagtiriimasi

Non-Frail Hastalar

Frail Hastalar

Degiskenler (n=84) (n=39) p-degeri
n (%) n (%)
Cinsiyet 0,065
Kadin 33 (39,3) 23 (59)
Erkek 51 (60,7) 16 (41)
Yag (yil) 0,334
OrtalamazSS 47,8112 50,2+12,4
Medyan (Min-Max) 48 (24-71) 46 (25-73)
VKI (kg/m?) 0,321
OrtalamaxSS 28,345,5 27,3%5,2
Medyan (Min-Max) 28 (17,7-50,1) 26,3 (18,4-45,3)
rl\ll:lc::ni?ncesi KBH 0,638
Bilinmiyor 15 (17,9) 8 (20,5)
DM 3(3,6) 5(12,8)
HT 13 (15,5) 4(10,3)
GN 18 (21,4) 7(17,9)
FMF 5 (6) 2(5,1)
Polikistik bobrek 7 (8,3) 2(5,1)
Atrofik bobrek 4 (4,8) 2(5,1)
VUR 4 (4,8) 1(2,6)
Nefrolitiazis 2(2,4) 3(7,7)
Diger 13 (15,5) 5(12,8)
Hipertansiyon dykiisii 56 (66,7) 27 (69,2) 0,940
Diyabet oykiisii 19 (22,6) 14 (35,9) 0,184
Sarkopeni 0,029
Olasi sarkopeni 21 (%25) 19 (%48,7)
Konfirme sarkopeni 4 (%4,8) 2 (%5,1)
ASMMI (kg/m?) 0,066
OrtalamaSS 8,10+1,30 7,62+1,39
(Skagg) el kavrama kuvveti 0,009
OrtalamaSS 30,4+9,4 25,8+8,1
(Skc;)el kavrama kuvveti 0,002
OrtalamatS$S 28,7+9,0 23,5+7,9
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Tablo 19: Hastalarin FRAIL Skalasina Goére Diyaliz ve Nakil Ozelliklerinin
karsilastiriimasi

Non-Frail Hastalar Frail Hastalar

(n=84) (n=39) p-degeri
Degiskenler
n (%) n (%)
Diyaliz 6ykiisu 0,560
Yok 18 (21,4) 12 (30,8)
HD 51 (60,7) 23 (59)
PD 6 (7,1) 2 (5,1)
HD+PD 9 (10,7) 2(5,1)
Diyaliz siiresi (ay) 0,218
OrtalamaSS 37,5+53,8 38,641
Medyan (Min-Max) 12 (1-276) 18 (2-144)
Greft siiresi (ay) 0,720
OrtalamaSS 116,2+70,9 111,4167,6
Medyan (Min-Max) 109,5 (8-275) 91 (8-272)
Donor tipi 0,184
Kadavra 10 (11,9) 9 (23,1)
Canli 74 (88,1) 30 (76,9)
Rejeksiyon dykiisii 28 (33,3) 17 (43,6) 0,369

Hastalarin Frail skalasina gore laboratuvar olgumlerinin dagihimi Tablo
20’de yer almaktadir. Tablo incelendiginde; gruplar arasinda P, Hemoglobin ve
lenfosit dlgimlerinde istatistiksel agidan anlamli bir farkhlik gértulmustir
(p<0,05). Frail grubun fosfor 6lcimu non-frail grubun élgim degerinden daha
yuksek bulunurken, hemoglobin ve lenfosit degerleri ise frail grupta non-frail

gruba goére daha dusuk bulundu.
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Tablo 20: Hastalarin Frail Skalasina Gére Laboratuvar Olgiimlerinin

karsilagtirnimasi

Non-Frail Hastalar

Frail Hastalar

Degiskenler (n=84) (n=39) de%-eri
Ortalama*SS (:nni?fxnaar;) Ortalama*SS (l\“lfi?!(jll\lnzr)‘()
Laboratuvar
Aclik kan sekeri 101,837 91 (69-315) 101,6221 91,8 (75,2-182) 0,235
(mg/dL)
:‘nﬁglg[‘; azotu (BUN) 22.3+10,9 20,5 (7-82) 28,7+184 22 (8-102) 0,089
Kreatinin (mg/dL) 1,420,6 1,3 (0,7-4) 1,640,9 1,3 (0,5-4,4) 0,736
ﬁl'z"lr?g;“gf'(’r‘:::f/'dai)"°" 62,1421,9 64 (14-105) 55,6423,9 58 (13-102) 0,160
Kalsiyum (Ca) (mg/dL) 9,840,5 9,8 (8,6-10,9) 9,8+0,6 9,7(8,7-109) 0,727
Fosfor (P) (mg/dL) 3,2¢0,6 3,2 (2,1-4,8) 3,6+0,8 3,6 (2,2-5,8) 0,04
fna;g‘"m" (PTH) 13,6116 84,5 (11,5-844,4) 169,5¢232,5 77,2 (25,2-1201) 0,640
(zlfg?L‘))H D vitamigy 235+11,8 223 (6,1-71,9) 25.9413,7 225(7-62,7) 0,497
D vitamini destegi 16 (19) 12 (30,8) 0,226
Hemoglobin (g/dL) 13,241,8 13,4 (8-16,9) 12,1+2,1 11,5 (8,5-16,2) 0,004
Lenfosit (x103/L) 2,4%0,9 2,2 (0,8-5,2) 2+0,9 1,8 (0,4-4,4) 0,019
Albiimin (g/dL) 4,3:0,3 4,3 (3,4-4,9) 4,240,4 4,2 (3,4-5) 0,259
Tiroid sitlimilan
hormon diizeyi (TSH) 21,9 1,6 (0,4-16) 2,1#1,3 2(0,7-6,7) 0,254
(mIU/L)
HbA1c (%) 61,1 5,7 (4,5-11,7) 6,3+1,3 6 (4,5-10,9) 0,335
CRP (mg/L) 6,910 3,7 (0,1-49,2) 7410,2 4(0,1-53,7) 0,650
CRP/Albiimin orani 1,5£2,3 0,9 (0-13,3) 1,624 1(0-13,4) 0,543
Total Kolesterol 201,4+43,5 198 (98-382,7) 188,8+42,4  198,8 (18,9-254,8) 0,308
(mg/dL)
LDL kolesterol (mg/dL)  118,2+34,7 115,7 (50-240) 109+27,8 113 (39-159) 0,238
HDL kolesterol (mg/dL)  52,8+14 49,4 (29,6-93,3) 56,8+11,8 54,4 (40,2-90,5) 0,057
Trigliserid (mg/dL) 162,9¢107,6  130,9 (51,3-631,7) 136445,3 129,2 (55-240,7) 0,736
Proteiniiri (mg/giin) 441,1£544.7 210 (28-2690) 701,31847,2 245 (91-3189) 0,081

GFR: Glomeruler filtrasyon hizi; Ca: Kalsiyum; P: Fosfor; PTH: Parathormon; TSH: Tiroid sitimilan hormon

dizeyi.
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Hastalarin Frail skalasina goére PNI ve CCI indeks skorlarinin
kargilastirimasi Tablo 21’de yer almaktadir. Tablo incelendiginde; gruplar
arasinda sadece PNI skorunda istatistiksel ag¢idan anlamli bir farklihk
gorulmustir (p<0,05). Non-frail grubun PNI skoru frail gruptan daha yuksekti.
CCI skoru her iki grupta benzer bulundu.

Tablo 21: Hastalarin Frail Skalasina Gore PNI ce CCI skorlarinin
karsilagtirimasi

Non-Frail Hastalar Frail Hastalar
Degiskenler (n=84) (n=39) p-degeri
OrtalamazS$S (mii(fxn:() OrtalamazS$S (mii(jm';)
indeksler
PNI 55+5,3 54,5 (43,4-68,9) 52,4+5,2 52 (42,5-62) 0,018
PNI yiiksek, n(%) 43 (51,2) 16 (41) 0,392
ccli 3,2¢1,5 3 (2-8) 3,942,3 3 (2-10) 0,080

PNI: Prognostik nutrisyonel indeks; CCl: Charlson Komorbidite indeksi.

Hastalarin FRAIL skalasina gére kullandiklari ilaglar ve dozlari
karsilastinldiginda gruplar arasinda istatistiksel agidan anlamli bir farkhlik

goriimemistir.

Hastalarin %37,4’Gnde (46 kisi) sarkopeni goralmuas olup bunlarin %32,5’i
(40 kisi) olasi, %4,9’su da (6 kisi) konfirme sarkopenikti. Ytrime hizi >0.8 olan
hasta sayisi 121(%98,4), ASMMI ortalama 8%1,3 kg/m?, sag el kuvveti
ortalama 29+9,2 kg, sol el kuvveti ortalama 27,119 kg saptandi.

Frail skalasina gore kirilganlik oldugu belirlenen hastalarda kirilganhk
gorulmesine etki eden risk faktorlerinin incelendigi lojistik regresyon analizi
sonuglari Tablo 22’de yer almaktadir. Yapilan analize gore fosforda 1 birimlik

artis kirllganlik riskinde 2 kat artisa neden olmaktadir.
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Tablo 22: FRA_JL Skalasina Gore Kirilganlik Gelismesine Etki Eden Risk
Faktorlerinin Incelenmesi

Degiskenler Exp(B) Given Arahgi p
(%95)
Fosfor 2,018 1,080 - 3,771 0,028
Hemoglobin 0,872 0,676 — 1,124 0,291
PNI 0,938 0,852 - 1,033 0,196

Hastalarda sarkopeni gelismesine gbére demografik &zelliklerin
kargilastiriimasi Tablo 23 ve 24’te yer almaktadir. Hastalarin %32,5’i (40 kisi)
olasl, %4,9u (6 kisi) konfirme olmak Uzere toplam 46 hasta sarkopenik
bulundu. Tablo incelendiginde; gruplar arasinda yas ve dondor tipinde
istatistiksel agidan anlamli bir farkhlik oldugu goériimustir (p<0,05). Diger
demografik 6zelliklerde gruplar arasinda istatistiksel agidan anlamli bir farklilik
gorulmemigtir. Sarkopenik hastalarin yasi ortalama 52,313 yil iken
sarkopenik olmayanlarin 46,3+10,9 yil olup istatistiksel olarak anlamliydi
(p<0,05). Dondr tipi sarkopeniklerin 33’Unde (%71,7) canli verici, 13’Unde
(%28,3) kadaverik vericiden olup sarkopenik olmayanlarin 71’inde (%92,2)
canli verici ve 6’sinda (%7,8) kadaverik vericidendir ve istatistiksel olarak
anlamhidir (p<0,05).
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Tablo 23: Hastalarin Sarkopeni Durumuna Gore Demografik
Ozelliklerinin Karsilastiriimasi

Sarkopeni yok

Sarkopeni var

Degiskenler (n=77) (n=46) p-degeri
n (%) n (%)
Cinsiyet 0,139
Kadin 31 (40,3) 25 (54,3)
Erkek 46 (59,7) 21(45.7)
Yas (yil) 0,01
OrtalamazS$S 46,3%£10,9 52,35%13,1
Medyan (Min-Max) 45 (25-68) 50,5 (24-73)
VKI (kg/m?) 0,519
OrtalamazS$S 28,2+5,9 27,6+4,3
Medyan (Min-Max) 27,3 (18,4-50,1) 27,3 (17,7-38,7)
Nakil 6ncesi BY nedeni 0,927
Bilinmiyor 16 (20,8) 7 (15,2)
DM 6 (7,8) 2 (4,3)
HT 10 (13,0) 7 (15,2)
GN 16 (20,8) 9 (19,6)
FMF 4 (5,2) 3(6,5)
Polikistik bobrek 5(6,5) 4(8,7)
Atrofik bobrek 4(5,2) 2 (4,3)
VUR 2 (2,6) 3 (6,5)
Nefrolitiazis 2 (2,6) 3(6,5)
Diger 12 (15,6) 6 (13)
Hipertansiyon oykiisii 55 (71,4) 28 (60,9) 0,239
Diyabet 6ykiisii 22 (28,6) 11 (23,9) 0,676
Fried Kriterleri <0,001
Pre-frail 19 (%24,7) 32 (%69,6)
Frail 1(%1,3) 4 (%8,7)
FRAIL Skalasi 0,024
Prefrail 17 (%22,1) 18 (%39,1)
Frail 1(1,3) 3 (%6,5)
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Tablo 24: Hastalarin Sarkopeni Durumuna Gore Diyaliz ve Bobrek Nakli

Ozelliklerinin karsilastiriimasi

Sarkopeni yok Sarkopeni var

Degiskenler (n=77) (n=46) p-degerl
n (%) n (%)
Diyaliz dykiisii 0,655
Yok 20 (26,0) 10 (21,7)
HD 47 (61,0) 27 (58,7)
PD 5 (6,5) 3(6,5)
HD+PD 5 (6,5) 6 (13,0)
Diyaliz siiresi (ay) 0,052
OrtalamazSS 21,6+£37,6 40,31+57,1
Medyan (Min-Max) 12 (1-228) 24 (2-276)
Greft siiresi (ay) 0,243
OrtalamazSS 109,0£70,1 124,2+67,0
Medyan (Min-Max) 95 (8-275) 11,5 (8-272)
Donor tipi 0,004
Kadavra 6 (7,8) 13 (28,3)
Canli 71 (92,2) 33(71,7)
Rejeksiyon éykiisii 23(29,9) 22 (47,8) 0,054
Hastalarda sarkopeni gelismesine gore laboratuvar olgUmlerinin

kargilagtirimasi Tablo 25'te yer almaktadir. Tablo incelendiginde; gruplar

arasinda fosfor, PTH ve TSH o&l¢cumlerinde istatistiksel agidan anlamli bir

farkhlik gortlmustir (p<0,05). Sarkopeni olmayan hastalarin GFR dizeyi

yuksek bulunurken, diger olgumlerde sarkopenisi olan hastalarin degerleri

daha yuksekti.
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Tablo 25: Hastalarin Sarkopeni Durumuna Gore Laboratuvar
Olgumlerinin Karsilagtiriimasi

Sarkopeni yok Sarkopeni var
Degiskenler (n=77) (n=46) deg-eri
OrtalamaS$ &"ﬁ‘fﬂ) OrtalamaS$ (”i?lﬁ:()

Laboratuvar

Aclik kan sekeri (mg/dL) 101,5£30,8 90,8 (69-275) 101,9+35,8 91,8 (76-315) 0,947
z;‘;‘,::j azotu (BUN) 22,9+11,4 19 (8-82) 26,6173 22,5 (7-102) 0,201
Kreatinin (mg/dL) 1,4£0,5 1,2 (0,7-3,3) 1,6£1,0 1,4 (0,5-4,4) 0,216
gg';;’(';'flr dfli(')"asym hizi 61,72420,7 65 (20-102) 57,1£25,5 53 (13-105) 0,304
Kalsiyum (Ca) (mg/dL) 9,840,5 9,8 (8,6-10,9) 9,80,5 9,9 (8,7-10,9) 0,848
Fosfor (P) (mg/dL) 3,240,6 3,2 (2,1-4,8) 3,640,8 3,5 (2,2-5,8) 0,021
Parathormon (PTH) (ng/L) 99,6+88,6 74,8 (11,5-1201) 184,0+233,4 101,1 (27,7-844,4) 0,022
25 — OH D vitamini (ug/L) 22,7¢11,6 20,8 (6,1-71,9) 26,9£13,5 24,7 (6,4-62,7) 0,083
D vitamini destegi 14 (18,2) 14 (30,4) 0,126
Hemoglobin (g/dL) 13,1£2,0 13,2 (8,5-16,9) 12,5£1,9 12,7 (8-16,1) 0,138
Lenfosit (x10%/uL) 2,3£0,9 2,3 (0,4-4,5) 2,2£0,9 2(0,7-5,2) 0,148
Albiimin (g/dL) 4,3:0,3 4,3 (3,8-4,9) 4,2:0,4 4,2 (3,4-5) 0,099
Z:::;IS(';‘;':;'?;IE‘I')"°" 1,7¢1,1 1,6 (0,5-5,9) 2,4+2,3 1,8 (0,4-16) 0,021
HbA1c (%) 6,1¢1,2 5.7 (4,9-11,7) 6,0+1,1 6 (4,5-11,1) 0,539
CRP (mglL) 6,9+10,1 3,8 (0,1-44) 6,9£9,9 3,9 (0,1-53,7) 0,986
CRP/Albiimin orani 1,542,1 0,8 (0-9,4) 1,742, 1(0-13,4) 0,635
Total Kolesterol (mg/dL) 193,6+43,4 198 (98-310,7) 203,7+43,0 198,8 (18,9-382,7) 0,215
LDL kolesterol (mg/dL) 113,1233,1 113 (39-208) 118,8+32,4 115 (67-240) 0,359
HDL kolesterol (mg/dL) 53,3+13,7 49,8 (29,6-93,3) 55,2413,0 52,5(34,9-86,4) 0,466
Trigliserid (mg/dL) 156,9+104,5 1249 (51,3-631,7) 150,1£70,9 149,1 (53,4-388,2) 0,698
Proteiniiri (mg/giin) 453,3+536,4 191 (60-3146) 641,2£827,5 264 (28-3189) 0,173

GFR: Glomeruler filtrasyon hizi; Ca: Kalsiyum; P: Fosfor; PTH: Parathormon; TSH: Tiroid sitimilan
hormon diizeyi.

Hastalarda sarkopeni gelismesine gore PNI ve CCI skorlarinin dagilimi
Tablo 26’da yer almaktadir. Tablo incelendiginde; gruplar arasinda CCI
skorunda istatistiksel acidan anlamh bir farklihk goérulmustur (p<0,05).
Sarkopenik hastalara sarkopenik olamayanlara gére daha yiksek CCl skoruna
sahipti. PNI skorunda gruplar arasinda anlamli fark saptanamamistir.
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Tablo 26: Hastalarin Sarkopeni Durumuna Gore PNI ve CCI skorlarinin
karsilagtirnimasi

Sarkopeni yok Sarkopeni var

Degiskenler (n=67) (n=56) -
Medyan Medyan degerl
+ +
OrtalamaSS (Min-Max) OrtalamaSS (Min-Max)

indeksler
PNI 54,615,0 54’87(2?’5_ 53,415,8 53,5 (42,5-68,9) 0,204
PNI yiiksek
(>54), n(%) 36 (46,8) 23 (50,0) 0,852
CcCl 3,116 2 (2-8) 3,9%1,9 3,5(2-10) 0,016

PNI: Prognostik nutrisyonel indeks; CCIl: Charlson Komorbidite indeksi.

Hastalarin sarkopeni durumlarina gore kullandiklar ilaglar ve dozlari
kargilastinldiginda gruplar arasinda istatistiksel agidan anlamli bir farklilik

gorulmemigtir.

Olasi ve konfirme sarkopeni gelismesine etki eden risk faktorlerinin ¢ok
degiskenli analizi Tablo 27°de dederlendirilmistir. Yapilan analize gére dondr
tipi ve parathormon istatistiksel olarak sarkopeni ile iligkili saptandi.
Kadavradan bobrek nakli olan hastalarda 3,98 kat artmis sarkopeni riski
olusturmaktadir. Parathormon ise sinirda bir risk artisina neden olmaktadir.

Tablo 27: Sarkopeni Geligmesine Etki Eden Risk Faktorlerinin
Incelenmesi

Degiskenler Exp(B) Giiven Arahgi p
(%95)
Donor Tipi 3,981 1,291 - 12,282 0,016
(kadavra)
Fosfor 1,742 0,911 — 3,332 0,093
PTH 1,003 1,000 — 1,007 0,042
CClI 1,212 0,964 — 1,525 0,100

PTH: Parathormon, CCI: Charlson Comorbidity Index

Fried kriterlerine gore, sarkopenik hastalarin 32’si (%69,6) prefrail, 4’
(%8,7) frail iken sarkopenik olmayanlarin 19’u (%24,7) prefrail, 1'i (%1,3) frail
saptandi ve istatistiksel olarak anlamhydi (p<0,05). FRAIL skalasina gére,
sarkopenik hastalarin 18’i (%39,1) prefrail, 3'U (%6,5) frail iken sarkopenik
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olmayanlarin 17’si (%22,1) prefrail, 1'i (%1,3) frail saptandi ve istatistiksel
olarak anlamliydi (p<0,05). Hasta sayilarinin olasi ve konfirme sarkopeni,
Fried ve FRAIL kriterlerine goére dagihmi Sekil 6'da Venn diyagrami ile

gosterilmisgtir.

Olasi ve Konfirme
Sarkopeni

%37,4
56

Fried’s FRAIL
Frailty Frailty
%45,5 %31,7

Sekil 6: Sarkopeni ile Fried Kriterleri ve FRAIL Skalasi ile Tanimlanan

Kirilganlk Sikliklari i¢in Venn Diyagrami

4.2. Arteriyel Sertlik ve Ekokardiyografi Bulgulari

Calismaya dahil edilen 123 hastanin 65’ine transtorasik ekokardiyografi ve
PWV 6lgimi yapildi. Hastalarin yas ortalamasi 46,5 £ 11,8 (min-maks:24-73)
olup 29'u (%44,6) erkek, 36’s1 (%55,4) kadin cinsiyettedir. Bu hastalarin
ortalama VKIi, 27,44 + 543 kg/m?dir. Nakil dncesi hemodiyalize giren 39
(%60,0), periton diyalizine giren 6 (%9,2), hem hemodiyaliz hem periton
diyalizine giren 4 (%6,2), herhangi bir diyaliz éykiust bulunmayan ise 16
(%24,6) hasta ekokardiyografi tetkikinde yer almaktadir. Ortalama greft suresi
114 + 70 olup diyalize giren hastalarda ortalama uygulanan diyaliz slresi 34 +
44tir. Bu hastalarin 29'u (%44,6) FRAIL skoruna gdre kirilgan grupta, 36’s
(%55,4) kirllgan olmayan gruptaydi. Sarkopenik hasta sayisi 32 (%49,2) olup
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sarkopenik olmayan hasta sayisi ise 33 (%50,8) olarak gdzlemlendi.
Hastalarin 27’sinde (%41,5) rejeksiyon OykusU bulunmaktadir. Hastalarin
genel demografik o6zellikleri, iskelet kas kitle indeksi, sag ve sol el kuvvetleri,
laboratuvar degerleri ile PNI ve CClI skorlari Tablo 28’de yer almaktadir.

Tablo 28: Arteriyel Sertlik ve Ekokardiyografi Yapilan Bobrek Nakilli
Hastalarin Demografik Ozelliklerinin Dagilimi

Bobrek nakilli hastalar (n=65)

Ortalama (Min-Maks)
Yas (yil) 46,5+ 11,8 24 -73
Erkek cinsiyet (n-%) 29 (%44,6)
VKi (kg/m?) 27,44 £5,43 17,70 — 46,40
Diyaliz 6ykiisti (n-%)
HD 39 (%60,0)
PD 6 (%9,2)
HD+PD 4 (%6,2)
Yok 16 (%24,6)
Donor tipi (n - %)
Canhdan 54 (%83,1)
Kadavradan 11 (%16,9)
Frailty (n-%) 29 (%44.,6)
Sarkopenik (n-%) 32 (%49,2)
Rejeksiyon oykiisii (n-%) 27 (%41,5)
ASMMI (kg/m?) 7,70 £ 1,20 5,00 - 11,80
Sag el kuvveti (kg) 26,40 £ 8,00 11,80 - 46,10
Sol el kuvveti (kg) 24,50 £ 8,00 10,50 — 42,30
Diyaliz siiresi (ay) 31+44 2-276
Greft siiresi (ay) 114 £ 70 8-275
AKS (mg/dL) 98,51 £ 31,53 69 - 315
BUN (mg/dL 25+15 7-102
Kreatinin (mg/dL) 1,56 £ 0,83 0,50 -4,40
GFR (mL/dk) 58 + 24 13-105
PTH (ng/L) 158 + 212 25-1201
25 — OH D vitamini (ug/L) 25,20 £ 13,00 6,40 — 62,70
Hemoglobin (g/dL) 12,40 £ 2,10 8-16,80
TSH (mIU/L) 2,23+1,29 0,42 - 6,65
HbA1c (%) 6,10 + 1,20 4,90 -11,10
CRP (mg/L) 7,10 £ 10,70 0,10 — 49,20
Total Kolesterol (mg/dL) 194 + 32 113 — 255
LDL kolesterol (mg/dL) 112 + 26 47 — 165
HDL kolesterol (mg/dL) 54 +12 33-91
Trigliserid (mg/dL) 150 + 88 10 - 632
PNI 53+6 42 - 67
CCl 3117 2-10

Arteriyel sertlik ve ekokardiyografi yapilan hastalarin 11 (%16,9) tanesinin
bébrek nakli dncesi KBH etyolojisi bilinmezken, 5’inin (%7,7) DM, 6’sinin
(%9,5) HT, 19'unun (%29,2) glomerilonefrit, 6’sinin (%9,2) FMF, 2’sinin (%3,1)
polikistik bobrek, 4’Unin (%6,2), 2’sinin (%3,1) VUR, 3’Undn (%4,6)

nefrolitiazis, 7’sinin ise diger sebeplerdir.
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Tablo 29'da arteriyel sertlik ve ekokardiyografi yapilan hastalarin frailty ve
sarkopeni durumlari gdsterilmistir. Hastalarin %40’ (26 Kisi) prefrail, %4,6’s1 (3
kisi) frail, %41,5’i (27 kigi) olasi sarkopenik, %7,7’'si (5 kisi) konfirme
sarkopenikti.

Tablo 29: Arteriyel Sertlik ve Ekokardiyografi Yapilan Hastalarin Frailty ve
Sarkopeni Durumlari

Frailty Durumlan n(%)
Yok 36 (55,4)
Pre-frail 26 (40,0)
Frail 3 (4,6)
Sarkopeni Durumlari n(%)
Yok 33 (50,8)
Olasi Sarkopeni 27 (41,5)
Konfirme Sarkopeni 5(7,7)

Hastalarin 22’si (%) saglam (non-frail, non-sarkopenik), 18’i hem
sarkopenik hem frail, 14’0 sadece sarkopenik ve 11’i sadece frail idi. Frail ve
sarkopenik olan hastalarin arteriyel ve ekokardiyografi dagihimlari saglam

hastalar ile kargilastiriidi.

FRAIL skoruna gére kirilgan olan hastalar ile olmayanlar arasindaki
arteriyel sertlik ve ekokardiyografi dagilimlar Tablo 30 ve 31'de gosterilmis
olup arteriyel sertlik ve ekokardiyografi 6lgumlerinde gruplar arasinda

istatistiksel agidan anlamli bir farklilik gériimemistir.
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Tablo 30: Frailty Durumuna Gore Arteriyel Sertlik Olgiimlerinin
Karsilastiriimasi

Frail Saglam p degeri
(n=29) (n=22)

Yas (yil) 48+11 44410 0,247
Cinsiyet (erkek) 8 10 0,242
Sistolik kan basinci (mmHg) 12117 126+15 0,359
Diyastolik kan basinci 85+13 85+12 0,866
(mmHg)

Ortalama arter basinci 101+14 104112 0,498
(mmHg)

Nabiz basinci (mmHg) 36+10 40+12 0,265
Nabiz (/dk) 86+11 85+16 0,890
Kalp cikigi (L/dk) 4,7+0,6 5,0£0,6 0,093
Kardiyak indeks (L/dk*1/m2) 2,7+0,3 2,8+0,4 0,651
Santral sistolik kan basinci 11515 121116 0,152
(mmHg)

Santral diyastolik kan 85+13 87+13 0,746
basinci (mmHg)

Santral nabiz basinci 2917, 34113 0,077
(mmHg)

Yansitma biiyiikligii (%) 55,3+7,8 57,410 0,397
Augmentasyon indeksi (%) 25,419,8 24 1£12,1 0,680
NDH (Nabiz Dalga Hizi) (m/s) 7,0+1,4 6,7+1,0 0,411

Tablo 31: Frailty Durumuna Gére Ekokardiyografi Olgiimlerinin
Karsilagtiriimasi

Frail Saglam p degeri
(n=29) (n=22)
Sol atriyum (mm) 34,8459 33,4+54 0,386
LVED (mm) 44,1459 43,4143 0,650
LVES (mm) 27,246,8 26,2+4,4 0,566
IVS (mm) 11,321,5 11,742,0 0,404
LVMI (g/m?) 60,86,0 60,416,2 0,831
LVEF 3D (%) 5816 5948 0,405
RVS (cm/sn) 14,612,9 15,4423 0,320
LVGLS (%) 16,3+3,3 16,3£2,2 0,977
RVGLS (%) 18,8+3,0 19,2427 0,630
RVFWGLS (%) 21,6+4,8 21,6%4,8 0,989
LAVI (ml/m?) 43,0+25,0 34,4+14,8 0,159
LAres (%) 30411 32+10 0,520
LAcon (%) 17+8 1718 0,897
RAVI (ml/m?) 30,5+12,5 31,4134 0,815
RAres (%) 33112 38412 0,125
RAcon (%) 177 2011 0,179

LVD- sol ventrikiil Diyastol sonu ¢ap1, LVS sol ventrikiil sistol sonu ¢api, IVS - interventrikiiler
septum, LVMI - left ventricular mass index, LVEF - sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu, LVGLS-
LV global longitudinal strain , RVHLS- RV global longitudinal strain, RVFWGLS - RV free wall
longitudinal strain, LAVI - LA Volume Index, LAres - Left Atrial Reservoir Strain, LAcon — LA
conduit, RAVI - Volume Index, RAres — RA Reservoir Strain, RAcon — RA conduit
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Sarkopenik olan ve olmayanlar

arasindaki

arteriyel sertlik ve

ekokardiyografi dagilimlari ise Tablo 32 ve 33’te gdsterilmistir. Bu gruplar

arasinda cinsiyet, kalp cikigl, santral sistolik basing ve santral nabiz basinci

degerlerinde istatistiksel olarak anlaml fark saptanmistir (p<0,05). Kalp ¢ikisi

normal degerler arasindan oldugundan anlamli

edilmedi. Diger

parametrelerde gruplar arasinda istatistiksel acidan anlamli bir farkhlik

goriimemistir.

Tablo 32: Sarkopeni Durumuna Gére Arteriyel Sertlik Olgiimlerinin

Karsilastiriimasi

Yag (yil)
Cinsiyet (erkek)
Sistolik kan
basinci (mmHg)
Diyastolik kan
basinci (mmHg)
Ortalama arter
basinci (mmHg)
Nabiz basinci
(mmHg)

Nabiz (/dk)

Kalp gikigi (L/dk)
Kardiyak indeks
(L/dk*1/m?)
Santral sistolik
kan basinci
(mmHg)

Santral diyastolik
kan basinci
(mmHg)

Santral nabiz
basinci (mmHg)
Yansitma
biliylikligi (%)
Augmentasyon
indeksi (%)

NDH (m/s)

Sarkopeni Saglam p degeri
(n=32) (n=22)
49+13 4410 0,145
14 10 1,000
118+16 126115 0,098
82+11 85+12 0,263
98112 104412 0,107
36111 4012 0,271
85+10 85+16 0,955
4,6+0,6 5,0+0,6 0,043
2,740,3 2,8+0,4 0,458
11114 121+16 0,016
82111 87112 0,203
2818 34413 0,035
5619 57+10 0,779
25,2+7,9 24,1+12,2 0,723
7,1+1,6 6,7+1,0 0,253

NDH: Nabiz Dalga Hizi
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Tablo 33: Sarkopeni Durumuna Goére Ekokardiyografi Olgiimlerinin
Karsilastiriimasi

Sarkopeni var Saglam p degeri
(n=32) (n=22)
Sol atriyum (mm) 34,346,3 33,4454 0,591
LVED (mm) 43,415,5 43,4143 0,990
LVES (mm) 27,416,2 26,2+4,4 0,443
IVS (mm) 11,6+1,8 11,7+2,0 0,738
LVMI (g/m?) 60,8+8,6 60,416,2 0,880
LVEF 3D (%) 5715 5948 0,177
RVS (cm/sn) 14,4£3,2 15,4423 0,225
LVGLS (%) 15,84£2,9 16,312,2 0,470
RVGLS (%) 17,543,2 19,2427 0,062
RVFWGLS (%) 19,945,1 21,614,8 0,214
LAVI (ml/m?) 36,3+23,7 34,4+14,8 0,738
LAres (%) 2910 32110 0,321
LAcon (%) 1518 17+8 0,509
RAVI (ml/m?) 28,8+12,6 31,4113,4 0,467
RAres (%) 34112 38112 0,176
RAcon (%) 1848 20411 0,302

LVD- sol ventrikiil Diyastol sonu ¢api, LVS sol ventrikiil sistol sonu ¢api, IVS - interventrikliler
septum, LVMI - left ventricular mass index, LVEF - sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu, LVGLS-
LV global longitudinal strain , RVHLS- RV global longitudinal strain, RVFWGLS - RV free wall
longitudinal strain, LAVI - LA Volume Index, LAres - Left Atrial Reservoir Strain, LAcon — LA
conduit, RAVI - Volume Index, RAres — RA Reservoir Strain, RAcon — RA conduit
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5. TARTISMA

Calismamiza Marmara Universitesi Pendik Egitim ve Arastirma Hastanesi
Nefroloji polikliniginde takipli 123 bobrek nakilli hasta rastgele dahil edildi. Bu
hastalarda Fried ve FRAIL skalalari kullanilarak kirilganlik sendromu tarandi.
Fried kriterlerine gére hastalarin %41,5’i (51 kisi) prefrail, %4,1’i (5 kigi) frail
olarak saptandi. FRAIL skalasina gére ise prefrail hasta %28,5 (35 kisi), frail
hasta %3,3 (4 kisi) saptandi. McAdams-DeMarco ve arkadaslarinin yaptigi yas
ortalamasi 53+14 yil olan 525 bobrek nakilli hastanin dahil oldugu bir
calismada Fried kriterleri ile frail orani %19,5, prefrail orani %33,2 saptanmis.
Calismamizda Fried kriterlerine gore frail hasta orani daha dusuk, prefrail
hasta orani daha yuksek olarak saptandi [34]. Calismamizda yas
ortalamasinin (49+12 yil) McAdams-DeMarco ve arkadaslarinin ¢calismasina
gbre daha dusuk olmasi frail hasta oranlarinin daha distk bulunmasini
aciklayabilir. Frailty yaslanma ile fizyolojik rezervde azalma olarak
tanimlanmaktadir. Ancak daha geng olan galisma grubumuzda pre-frail hasta
oraninin yuksek bulunmasi kirilganhgin bobrek naklinde bir yaslilik sorunu

olmadiginin bir gostergesidir.

Literatirde bobrek nakli yapilmis hastalarda siklikla Fried kriterleri
kullanildigi gérilmektedir. Bébrek nakli sonrasi FRAIL skalasi ile kirilganlik
tanisi konusunda yeterli bilgi bulunmamaktadir . FRAIL skalasinin daha gok
bobrek nakli bekleme listesinde bekleyen son donem bobrek yetmezligi
hastalarinda kullanildig1 dikkati ¢cekmektedir. Pérez-Saez ve arkadaslarinin
449 bobrek nakli bekleme listesinde bekleyen yas ortalamasi 60+14 yil olan
hastalarda yapti§1 ¢alismada ise FRAIL skalasina gore frail orani %3, prefrail
orant %41,2 saptanmis [79]. Frail hasta oranlarinin genel diyaliz
populasyonlarina goére daha dusuk olarak raporlanmasi, nakil icin uygun hasta
seciminin getirdigi bir sonuctur. Tablo 34’te bobrek nakli listesinde olan ve
alicilarda farkl kriterlerine goére frailty prevalanslari gosterilmigtir.

Bdbrek nakli yapiimis hastalarda Fried ve FRAIL skalalarinin karsilastiran
calismalar literatlirde bulunmamaktadir. Calismamizda Fried kriterlerine gore
prefrail ve frail hasta sayisi, FRAIL skalasina gore daha yiiksek saptandi. Fried
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kriterleri kas kuvveti ve fiziksel aktivite gibi objektif kriterleri icermesi ve FRAIL

skalasinda daha subjektif kriterlerin bulunmasi Fried kriterlerini 6ne ¢ikarabilir.

Tablo 34: Bobrek Naklinde Frailty durumlari

Calismalar Katilimci Kullanilan Frailty Frail durumu
6zellikleri Olgegi
McAdams-DeMarco 383 bobrek Fried Kriterleri %19 Frail hasta
ve arkadaslan [80] nakli alicisi
McAdams-DeMarco 349 bobrek Fried Kriterleri Frail prevelansi;
ve arkadaslan[81] nakli alicisi -Nakil esnasinda %20
-Nakilden 1 ay sonra %33
-Nakilden 2 ay sonra %28
-Nakilden 3 ay sonra %17
Garonzik-Wang ve 183 bobrek Fried Kriterleri Nakil esnasinda %25 frail
arkadaslar [32] nakli alicisi hasta
Pérez-Saez ve 449 bobrek Fried kriterleri ve Fried kriterlerine gore;
arkadaslar [79] nakli bekleme  FRAIL skalasi -%10,5 frail hasta
listesinde -%60,8 prefrail hasta
olanlar FRAIL skalasina gore;
-%3,6 frail
-%41,4 prefrail
Vazquez-Sanchez ve 65 bdbrek FRAIL skalasi prefrail ve frail hasta
arkadaslar [82] nakli bekleme toplami %61,5
listesinde
olanlar
Worthen ve 542 bobrek Fried kriterleri %16 Frail
akadaslari [83] nakli bekleme  Frailty index %34 Frail
listesinde Klinik Frail Sakalasi %15 Frall
olanlar

Calismamizda hastalarin bobrek naklinden dnceki diyaliz sireleri Fried

kriterlerine gore frail olan hastalarda nonfrail olanlara gore istatistiksel olarak

anlamli olarak daha uzun saptandi (p<0,05). Frail olan hastalarin ortalama

diyaliz sUresi 44,1 + 53,7 ay, nonfrail olanlarin 32,2 + 46,7 ay olup frail grupta

daha uzun sure diyaliz 6ykusu mevcuttu. Kosoku ve arkadaglarinin 205 bobrek

nakilli hastada yaptidi ¢alismada Kihon Checklist kriterlerine gére %26,8
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prefrail ve %11,2 frail hasta saptanmig olup bu hastalarin bébrek nakli 6ncesi
daha uzun sure diyaliz aldiklari ¢alismamizdaki sonuglara benzer olarak
saptanmig [84]. Diyaliz ile birlikte Uremik toksinler, diyalizat ile nutrisyonel
kayiplar, kronik inflamasyon, elektrolit imbalansi ve fiziksel inaktivite gibi
faktorler direk olarak frailty olusumuna katkida bulunabilirler [85]. Uzun diyaliz
suresi ile bu faktdrlere maruz kalma slresinin uzamasi, frailty olusma riskini

artirabilir.

Calismamizda  Fried  kriterlerine  gbre  hastalarin  6zellikleri
kargilastinldiginda frail hasta grubunda BUN, fosfor ve PTH degerlerinin
yuksek, hemoglobin degerinin daha dusuk oldugu goruldid. Cok degiskenli
analizde fosfor duzeylerinin frail olma durumunu etkileyen bir faktor oldugu
bulundu. Frail skalasina gore ise PTH frail hastalarda daha ylksek olarak
bulundu. Uremik hastalarda kok hiicre yenilenmesinde azalma, inflamasyon
ve oksidatif streste artisa bagl yaslanmayla birlikte Uremik toksinlerin etkisiyle
olusabilen osteoporoz gibi durumlarda kirilganhk riskinde artis literatirde
bildiriimigtir [86]. Veloso ve arkadaslarinin diyaliz tedavisi almayan KBH’ye
sahip hastalarda yapti§i calismada Fried kriterlerine goére frail olan hastalarda
fosfor orani daha ylksek saptanmig. Ancak PTH icin gruplar arasinda
istatistiksel fark saptanmamis [87]. Literaturde hiperfosfateminin kas atrofisi
yaptidi bildirilmistir [88]. Ayrica fosfor diizeyinin yiksek olmasi bobrek hastaligi
olanlarda sekonder hiperparatiroidizm ve kemik mineralizasyonunda
bozulmaya neden olarak diusme ve kirik olusumuna katkida bulunabilir. Bu
durumlar, hastalarda frailty icin zemin hazirlayabilir. Frailty i¢in spesifik bir
tedavi yontemi olmasa da hiperfosfatemik hastalarda fosfor azaltan diyet ve
tedaviler faydali  olabilir. PTH  ylUksekliginin, literatirde  kemik
mineralizasyonunda bozulma yaparak fiziksel aktiviteyi etkiledigi ve bu
durumun frail olma haline katki sagladigi distunilmektedir [89]. Ozellikle
bobrek nakli sonrasi erken donemde kemik mineral yogunlugunun azalmasina
bagli olarak dismeler sonucu frailty durumunda artis 6ngérulebilir [81]. Lee ve
arkadaslarinin yaptigi calismada anemik yasli hastalarda frailty prevalansinin
yuksek oldugu saptanmis. Ayrica anemiye neden olabilen malnutrisyon,

inflamasyon, kronik hastaliklar ayni zamanda frailty patofizyolojisinde de yer
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alabilmektedir. Bu, her iki durumun da birlikteligini agiklayabilir. Ayrica KBH'da
eritropoetin eksikligine bagli olarak kronik hastalik anemisi gorulebilmektedir.
Anemi, KBH'na sahip bireylerde GFR<60mL/dk oldugunda gorulmeye basglar.
Calismamizda frail hastalarin GFR ortalamasi 56,4+24,7 mL/dk saptanmig

olup bu durumun da anemi gelisiminde etkisi olabilir.

PNI, hastalarin hem natrisyon hem de immunolojik durumuyla bize bilgi
saglayan bir skordur. Birgok ¢alismada bagimsiz mortalite gostergesi oldugu
mevcuttur [55]. PNI icin standartize edilmis sabit bir esik deger mevcut degildir.
Birgok galismada medyan deger, esik deger olarak kabul edilmektedir [55, 90].
Calismamizda frail hastalarda PNI daha dusuk saptanmig olup medyan deger
olan 54’e gore yluksek ve dusuk olarak hastalar ayrildiginda anlamli iligki
saptanmamistir. PNI, Fried kriterlerine gore tek degiskenli analizde istatistiksel
olarak anlamli olup ¢ok degiskenli analizde anlamli saptanmamigtir. Bu durum
calismaya dahil olan hasta sayisinin azligi nedeniyle istatistiksel gucun
azalmasiyla aciklanabilir. KBH etyolojine bagli olarak 6zellikle DM, HT ve
glomertlonefrit gibi durumlara makroalbumintri gorulebilmektedir. Bu
durumda PNI skoru iginde yer alan albuminin duguklugu izlenebilmektedir.
Ancak calismamiza dahil olan hastalarin genel albimin ortalamasi normal
duzeydeydi (ortalama 4,3+0,3 g/dL). Bu durum bobrek naklinin, primer bobrek
hastaligin tedavi edilerek hastalara kattigi iyilik hali ile agiklanabilir. Ayrica
PNI'da yer alan lenfosit sayisi da hastalarin kullandigi immunstpresif
ilaclardan etkilenebilmektedir. Ozellikle MMF, azatioptirin ve steroidler lenfosit
sayisini dusurebilmektedir. Ancak ¢alismamizda lenfosit sayisinin ortalamasi
normal sinirlardaydi. Boylece ¢alismamizda ortalama PNI skoru literaturdeki
evre 3 ve 4 KBH hastalari ve kontrast nefropatisi hastalarinda yapilan
calismalara kiyasla daha yuksek saptandi [55, 91]. PNI'nin  malnutrisyon ve
immunolojik durumla iligkisi, frailty patofizyolojisiyle értismektedir. Bu ylUzden
distk PNI degerleri, frailty gelisimiyle iligkili olabilir. Bu durumun
aydinlatilabilmesi igin literatiirde daha fazla sayida hasta ile ¢galismaya ihtiyag

vardir.

CCI, hastalarin komorbiditeleri ile hesaplanan ve 10 yilik mortalite

olasihgini gdsteren bir skordur. CCI bir¢ok c¢alismada sagkalim ile iligkili
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saptanmistir [78, 92]. Vazquez-Sanchez ve arkadaslari, bdbrek nakilli
hastalarda nakil esnasinda frail hastalarin daha yiksek CCI skoruna sahip
olduklarini ortaya koymuslar [90]. Calismamizda hem Fried hem de FRAIL
skalalarina gore frail olan hastalarda daha yuksek CCIl skoru saptanmis, ancak

bir risk faktoru olarak degerlendiriimemigtir.

Calismamizda EWGSOP2 kriterlerine gbre sarkopeni taramasi
yapilmistir. TUm hastalarda sarkopeni klinik siphesi oldugu dusunulerek el
kavrama kuvveti élcimi yapiimistir. Calismada BiA ile ASMMI hesaplanarak
konfirme sarkopeni tanisi elde edilmistir. Bu algoritmaya gére olasi sarkopeni
sikligi hastalarin %32,5’'inde (n=40), konfirme sarkopeni ise hastalarin
%4,9'unda (n=6) olmak uUzere toplamda hastalarin %37,4’Unde (n=46)
sarkopeni saptandi. Limiro ve arkadaslarinin yas ortalamasi 47,6 yil olan 127
bdbrek nakilli hastada yapti§i calismada el kavrama kuvveti, ASMMI ve 4
metre yurime testi algoritmasiyla olasi sarkopeni prevalansi %58,2, konfirme
sarkopeni ise %18,9 olarak saptanmis [93]. Barreto ve arkadaslari ise 185
bdbrek nakilli hastada yaptiklari ¢galismada EWGSOP2 kriterlerine goére
konfirme sarkopeni sikhidini %11 olarak saptamig. Sarkopeni prevalansinin
diger bobrek nakilli hastalarda yapilan galismalara gore g¢alismamizda daha
dusuk oldugu gorulmektedir. Her ne kadar tani kriterleri Avrupa ulkeleri igin
bildirilmis olsa da her ulkenin varsa kendi standardize el kavrama kuvveti
degerlerini kullanmasinin siklik farkhliklarina sebep olabilecegini akla

getirilmelidir.

Sarkopeni tanisi koymada BIA kas kitlesini dogrudan &lgmeyen,
elektriksel iletime bagli tahmin eden bir tekniktir. BiA, kolay uygulanabilir, ucuz
ve hizli bir teknik olmasina ragmen vicut sivilarinin ve diger vicut bolumlerinin
stabilitesine iligkin durumlar diglanmadiginda (6rnegin obezite, 6dem veya sivi
degisiklikleri durumunda), bireysel dizeyde gegerliligi sinirhdir. Bu nedenle
tum hastalar HD almayan hastalardan secildi ve 6lgim her hastada ayni saatte
yapildi. DEXA, BT’ye gore daha kolay uygulanabilir, daha ucuz ve daha dusuk
radyasyon maruziyetine sahip olmasina ragmen intraabdominal organlardan
ve hastanin hidrasyon durumundan etkilenebileceginden yag ve kas
kompozisyonu 6lgiimlerinde zorlanir. Ozellikle visseral yag 6lgiimiinde hata
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olabilir. Ek olarak govde kaslarinin degerlendiriimesinde de hatalar izlenebilir.
BT ve MR, EWGSOP2’de altin standart olarak kabul edildidi ifade edilmistir.
Bu 2 yontemin dezavantajlari; maliyet, taginabilir olmamasi, egitimli personele
ihtiya¢c duyulmasi ve BT’de X-ray i1ginlarina maruziyettir. Ayrica bu yontemler
icin esik degerler tanimlanmamistir [44]. Liu ve arkadaglarinin hastanede
yatan 90 yash hastada yaptigi calismada Asya Sarkopeni Calisma Grubu
kriterleri (ASMMI esik degerleri; DEXA igin erkekte 7 kg/m?, kadinda 5,4 kg/m?;
BIA igin erkekte 7 kg/m?, kadinda 5,7 kg/m?) kullanilarak sarkopeni tanisinda
BiA ve DEXA Kkarsilastirilmis. Sarkopeni prevalansi DEXA ile erkelerde %33,3,
kadinlarda %22,9; BiA ile erkeklerde %26,2, kadinlarda %22,9 saptanmis ve
istatistiksel olarak anlamli fark izlenmemis [94]. DusUk kas kitlesi dlgimu igin
DEXA ve BT'yi karsilastiran genel populasyonda yapilan 3 ¢calismada DEXA
ile vacut yag yuzdesi ile yag kutlesi eksik saptanmis, yagsiz kas kutlesi ise
yuksek saptanmis. Ancak istatistiksel olarak 2 yontem arasinda guglu
korelasyon oldugu goérdlmus. Yanishi ve arkadaslarinin 58 bdbrek nakilli
hastada yaptigi calismada BIA ve DEXA ile dlgllen kas kiitlesi ve BT ile élgiilen
psoas hacmi arasinda giiclii bir korelasyon saptanmis [95]. BIA ile DEXA
arasinda vucut kompozisyonlarinda farklar olsa da calismalarda iki yontem
arasinda istatistiksel olarak korelasyon saptanmigtir [95-98]. Kim ve
arkadaslarinin kas kiitle dlgciimiine BiA ve BT'yi karsilagtirdiklari calismada BIA
ile daha yuksek iskelet kas kutlesi saptanmasina ragmen iki yontem de
istatistiksel olarak gug¢lu bir korelasyon gostermis (p<0,0001) [99]. Daha kolay
ulasim, maliyet, uygulanabilirlik acisindan diger tekniklerle korelasyonu

saptanmis ydntem olarak BIA tercih edilebilir.

Calismamizda kadavrandan bobrek nakli olanlarda canlidan nakil olanlara
gbre sarkopeni gelisme riskini daha yUksek saptadik. Karakizlis ve
arkadaslarinin yaptigi galismada kadavradan nakil olma durumu, galismamiza
benzer olarak sarkopeni ile iliskili saptanmig [100]. Bu iligki kadaverik bobrek
naklinde soguk iskemi suresinin daha uzun ve doku uyumunun daha dusuk
olmasina bagh olarak rejeksiyon riskinin ylkselmesi ile greft fonksiyonlarinda

bozulma ve daha yluksek doz immunsupresyon kullanimi ile agiklanabilir.
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Calismamizda Fried kriterlerine gore frail ve prefrail olan 56 (%45,6)
kKisinin %55,4’0 (31 Kkigi) olasi sarkopenik ve %8,9'u (5 kisi) konfirme
sarkopenikti. FRAIL skalasina gére ise frail ve prefrail olan 39 (%31,8) kisinin
%48,7’si (19 kisi) olasi sarkopenik ve %5,1’i (2 kisi) konfirme sarkopenikti.
Sarkopenik (olasi ve konfirme) 46 hastanin Fried kriterlerine goére %69,6’s1 (32
kisi) prefrail ve %8,7’si (4 kisi) frail; FRAIL skalasina gore ise %39,1’i (18 kisi)
prefrail ve %6,5'i (3 kisi) frail saptandi. Fried kriterlerine gore Frail skalasina
gbre daha yuksek oranda sarkopeni saptanmasi Fried kriterlerinin kas
kuvvetini direkt kriter kabul etmesi, buna karsilik FRAIL skalasinin kas
kuvvetini subjektif olarak sorgulamasindan kaynaklanmaktadir. Ancak hem
Fried hem de FRAIL kriterlerine gére frail hastalarin ASMMI, sag ve sol el
kavrama kuvvetleri frail olmayanlara gore daha dusuk izlendi. Davies ve
arkadaslarinin yaptigi ¢alismada >65 yas 1611 hastada yapmis oldugu
calismada Fried kriterlerine gore %4,5 (72 kigsi) frail, %30 (484 kisi) prefrail ve
EWGSOP kriterlerine gore ise %21,8 (352 Kkisi) ise sarkopenik olarak
saptanmis. Frail hastalarin %40,3'G ve prefrail hastalarin ise %29,1’i
sarkopenik saptanmis. Yine ayni galismada sarkopeninin frailty durumunu
saptamada spesifitesi %97 olarak ylksek, sensitivitesi %8 olarak digsuk
bulunmus [101]. Kosuku ve arkadaslarinin 100 yasli bobrek nakilli hastada
yaptigi calismada Kihon Checklist'e gére %19 frail hasta ve Asya Sarkopeni
Calisma Grubu 2019 kriterlerine gore %16 sarkopeni prevalansi saptanmigtir.
Frail hastalarin %37’si ise ayni zamanda sarkopenikmis. Ayrica ¢alismamiza
benzer olarak frail olan katiimcilar, disik kas gucu ve dusik fiziksel
performans bilesenlerini, kirllgan olmayan katilimcilara goére daha sik
kargilamiglardir. Bobrek nakli hastalarinda butin sarkopenik hastalarin ayni
zamanda frail saptanmamasi sarkopeni 6lgim yontemleri ve patofizyolojik

farklihklardan kaynaklanabilir.

Frailty KVH icin risk faktori kabul edilmektedir. Bu iki durum arasindaki
baglantiy1 aciklayacak altta yatan mekanizmalar net degildir. Her iki klinik
durumun da vyaslanmayla birlikte sikhgr artmaktadir. Arteriyel sertlik
Olgimlerinin KVH riskiyle iligskisi bulunmaktadir [102]. Yapilan analizlerde

brakial NDH, karotis-femoral NDH daha ylUksek saptanmig ancak iki yontem
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de birbirleriyle korelasyon gdstermistir [103]. Orkaby ve arkadaslarinin yaptigi
calismada 2171 yash hastada (>65 yas) frailty ve karotis-femoral NDH
Olcimleri yapilmis. Sonug olarak frail hastalarin arteriyel sertlik dlgimleri daha
yuksek bulunmus [102]. Ayub ve arkadaslarinin bobrek nakilli hastalarda
yaptigi calismada NDH ve GFR arasinda korelasyon saptanmis ve NDH'nin
greft fonksiyonlari ile iligkili olabilecegi bildirmis [104]. Bahous ve
arkadaslarinin bdbrek nakilli hastalar ve onlarin canli vericileri arasinda
yaptiklari c¢alismada, saglikh kontrol grubuna go6re daha yuksek NDH
saptanmig ve dondr yasl, ortalama arteriyel basing, plazma glukoz seviyesi,
sigara kullanimi ve nefrektomiden sonra gecen slrenin NDH ile iliskisi
gosterilmis [105]. Calismamizda frail ve sarkopenik hastalar arasinda NDH
Olcimlerinde anlamh fark saptanmadi ve bu durumun hasta sayisinin
yetersizligi ile iligkili olabilecegi dusunuldu.

Miyokardiyal strain, speckle-tracking ekokardiyografi ile ol¢ulen ve
subklinik kardiyovaskuler hastaligin yeni bir gostergesi olarak kabul edilen bir
parametredir ve miyokardiyal yaslanmayi yansitabilir. Ayrica LV ejeksiyon
fraksiyonu ile yakalanamayan kardiyak yaslanma subendokardiyal durumu
yansitan LV strain Olgumleriyle saptanabilecegi dusunulmektedir [106]. Sol
ventrikul kutlesi ve sol ventrikil disfonksiyonunun frailty riskini arttirdigr onceki
calismalarla ortaya konulmustur [107, 108]. Hem erkek hem de kadinlarda
yagla birlikte sol ventrikil duvar kalinhgi artmaktadir. Yasla iligkili arteriyel
sertlesmeye yanit olarak ventrikuler kardiyomiyosit hipertrofisi meydana gelir
[106]. Yapilan cgalismalarda yasla birlikte sol ventrikil strain degerlerinin
azaldigi bildirilmistir [109]. Calismamizda boébrek nakilli hastalarda frail ve
sarkopeninin miyokardiyal strain ile arasindaki iliskiyi degerlendirmeyi
amagcladik. Sarkopenik hastalarda strain iligkisiyle ilgili literatirde calisma
bulunmamakla beraber bir ¢aligmada sarkopenik hastalarda RV boyutu,
interventrikller septum ve LV posterior duvar kalinhdi daha dusuk saptanmis.
Yine bu g¢alismada sarkopeninin LV diyastolik disfonksiyon ve LV hipertrofisi
icin risk faktorl olabilecegi bildirilmis [110]. Lang ve arkadaslarinin 2015te
yayinladigi kilavuzda saglikli insanlarda global longitudinal strain esik degeri

%20 olarak tanimlanmistir ve yas ile birlikte strain degerlerinin azaldigini
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bildirmiglerdir [111]. Calismamizda Frail ve sarkopenik hastalarda saglam olan
hastalara kiyasla istatistiksel bir fark elde edemedik. Ancak istatistiksel olarak
anlamli olmasa da hem frail hem sarkopenik hastalarin sol ve sag ventrikul
strainleri daha dusuk saptanmistir. Bu durum hastalarin nakilden énceki son
dénem bobrek hastaligi ile sarkopenik ve frail hastalarin yas ortalamasinin
daha yuksek olmasina baglanabilir. Unger ve arkadaslarinin yaptigi ¢galismada
en az evre 3 KBH'll hastalarin LV, RV serbest duvar ve LA strain degerlerini
KBH’li olmayanlara gore daha dusuk saptanmis [76]. Frailty ve sarkopeninin
miyokardiyal strain ile iligkisini anlamak i¢in daha fazla katiimciyla ¢alismalar

yapilmasi gerekmektedir.

Hasta sayisinin az olmasi, galigmaya alinan hastalarimizin yas
ortalamasinin ¢ogu kirillganlik ve sarkopeni c¢alismalarina gore daha geng
olmas! ve tim hastalarda arteriyel sertlik ve ekokardiyografik incelemenin
yapilamamis olmasi ¢alismamizin kisithliklaridir. Bununla birlikte hastalarin iki
ayn kirilganlik skalasi ile degerlendiriimeleri, ve kriterlerde Turkiye’de valide

edilmig egik degerlerin kullaniimasi ¢alismanin guglu yonleridir.

6. SONUC

Bobrek nakli hastalarinda kirillganlik ve sarkopeni sagkalimi etkileyen, Klinik
pratikte kolayca tani konulabilen istenmeyen durumlardir. Literatirde bobrek
nakli hastalarinda siklikla Fried kriterleri kullaniimistir. Calismamizda Fried
kriterleri kullanilarak bakilan kiriiganlik sikhdi FRAIL skalasi ile tespit edilene
gére daha yuksek bulundu. Yapilan kohortumuzda serum fosfor degerinin
kirllganhk riski ile iligkili oldugu bulunmustur. Bu sonu¢ bobrek nakilli
hastalarda fosfor diizeylerinin takibinin nemini géstermektedir. Bobrek nakilli
hastalarda sarkopeninin kirilganlikla guglu bir iliskisi mevcuttur. Bu hasta
gruplarinda her iki klinik durumu beraber degerlendirmek gereklidir. Ayrica
kadavradan bobrek nakil yapilan hastalarda, soguk iskemi suresinin uzun
olmasi, muhtemelen greft disfonksiyon riskinin yliksek olmasi ve daha ylksek
dozda immunsupresyon kullanimi ile iligkili olarak sarkopeni riski artmaktadir.
Bobrek nakilli hastalarda dnceki bébrek hastaligi ve nakil sonrasi tedaviler ile

kardiyovaskuler riskin arttigi dusunulmekte olup kirllganlik ve sarkopeninin
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arteriyel sertlik ve miyokardiyal strain degerlerine etkilerini daha iyi anlamak

icin daha genis ¢apli ¢calismalara ihtiyag vardir.
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