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OZET

Bilican, G. Rutin hemodiyaliz hastalarinda arteriovenoz trombozu ve ortalama
trombosit hacmi iliskisi, Diskapt Yidirnm Beyazit Saghk Uygulama ve
Arastirma Merkezi I¢ Hastahklar Klinigi, Uzmanlhk Tezi, Ankara, 2017.

AMAC: Son Donem Bobrek Yetmezligi (SDBY) olan hastalar yagamlarini renal
replasman tedavileri (RRT) ile idame ettirmektedirler. Diinyada ve iilkemizde en sik
uygulanan RRT yontemi hemodiyalizdir. Hemodiyaliz i¢in en ¢ok tercih edilen ve
ayni zamanda en giivenilir vaskiiler erisim yolu olan arteriovendz fistiillerin(AVF) en
stk komplikasyonu trombozdur. Bu ¢calismada AVF trombozunun erken tani ve
miidahalesinde ortalama trombosit hacmininin ucuz ve invaziv olmayan bir belirteg

olarak kullanabilirligini arastirmay1 hedefledik.

GEREC ve YONTEM: Calisma retrospektif olarak hemodiyaliz {initemizde takipli
AVF operasyonundan sonra ge¢ donemde 1 veya daha fazla fistiil trombozu epizodu
geciren 48 hasta ile 12 ay veya daha fazla siirede hic AVF trombozu 6ykiisii olmayan

47 hasta alinarak gerceklestirildi.

BULGULAR: AVF trombozu olan ve olmayan grup yas, cinsiyet, DM, HT,
aterosklerotik kalp hastaligi, sigara igme aligkanligi, antiagregan ila¢ kullanimi,
ortalama kan basinci, diyaliz siireleri, HDL, LDL, ferritin, PTH, kalsiyum, fosfor,
hemoglobin, beyaz kiire, trombosit sayisi, aptt, pt, alblimin, tirik asit, ire, trigliserid
ve crp parametreleri acisindan karsilagtirildi ve anlamli fark saptanmadi(p>0.05).
OTH ve glukoz degerleri agisindan olgu ve kontrol gruplar karsilastirildiginda ise
anlamli fark saptandi (p degerleri sirastyla; 0.001; 0.011). OTH ile antiagregan ilag
kullanimi, fosfor diizeyi, trombosit sayis1 ve iirik asit diizeyleri arasinda anlamli
korelasyon bulunmustur (p degerleri sirasiyla; 0.015; 0.044; 0.002; 0.038).0TH
diizeyi ile hastalarin yas, cinsiyet, komorbidite durumlar1 (DM, HT, aterosklerotik

kalp hastaligi, periferik arter hastaligi ve sigara aliskanliklar1), laboratuar degerleri

Vii



(alblimin, HDL, LDL,TG, CRP,hemoglobin,ferritin,PTH, kalsiyum,beyaz
kiire,glukoz ve tire diizeyleri) karsilastirilmis olup istatistiksel olarak anlaml
korelasyon saptanmamistir. OTH kategorisine gére AVF trombozu olan hastalarin
demografik ve laboratuar 6zellikleri karsilastirilmis ve aterosklerotik kalp hastaligi,
ferritin ve trombosit sayisi ile OTH diizeyi arasinda anlamli iligki bulunmustur (p

diizeyleri sirasiyla 0.019, 0.001; 0.004).

SONUC: Bu calismada diyaliz hastalarinda tromboze olan grupta OTH yi
istatistiksel olarak anlamli olarak daha yiiksek saptanmistir. Litetatiirde OTH ve
tromboz iliskisini gosteren pek ¢ok calisma bulunmaktadir. Ancak bu ¢alisma diyaliz
hastalarinda AVF trombozu ile OTH arasindaki iligkiyi gosteren ilk ¢alismadir. AVF
kaybinin en fazla nedeni tromboz olup erken tani ve miidahale kayiplar
azaltmaktadir. Ucuz ve noninvaziv bir testle saptanan OTH’nin tromboz habercisi

olarak diyaliz hastalarinda kullanilabilecegini bu ¢aligmayla ortaya konmustur.

Anahtar kelimeler: son donem bobrek yetmezligi, arteriovendz fistiil, ortalama

trombosit hacmi
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ABSTRACT

Bilican, G. Arteriovenous thrombosis and mean platelet volume association in
routine hemodialysis patients, Ankara Diskap1 Yildirim Beyazit Training and
Research Hospital Department of Internal Medicine, MD thesis, Ankara, 2017.

OBJECTIVE: Patients with End-stage Renal Failure (ESRD) are dependent on
renal replacement therapies (RRT). Hemodialysis is the most commonly used RRT
method in the world and in our country. The most common complication of
arteriovenous fistulas (AVF), which is the most preferred and the most reliable
vascular access route for hemodialysis, is thrombosis. In this study, we aimed to
investigate the use of mean platelet volume as an inexpensive and noninvasive

marker in the early diagnosis and intervention of AVF thrombosis.

MATERIALS AND METHODS: The study was retrospectively performed by
taking a patient group consisting of 48 patients who underwent one or more fistula
thrombosis episodes after AVF operation and 47 patients without any AVF
thrombosis episodes for 12 months or more.

FINDINGS: LDL, ferritin, PTH, calcium, phosphorus, hemoglobin, blood pressure,
thrombocyte count, aPTT, pT, albumin, uric acid, urea, triglyceride and crp
parameters were not different (p> 0.05) between the thrombosis and non-thrombosis
groups. There was a significant difference between thrombosis and non-thrombosis
groups in terms of MPV and glucose values (p values: 0.001, 0.011, respectively).
Significant correlation was found between MPV and antiaggregant drug use,
phosphorus level, platelet count and uric acid levels (p values: 0.015, 0.044, 0.002,
0.038, respectively). Age, gender, comorbid status (DM, HT, atherosclerotic heart
disease, peripheral artery disease and smoking habits) laboratory values (albumin,
HDL, LDL, TG, CRP, hemoglobin, ferritin, PTH, calcium, white blood cell, glucose
and urea levels) were compared with MPV values and no statistically significant
correlation was found. The demographic and laboratory characteristics of patients



with AVF thrombosis were compared according to the OTH category, and a
significant correlation was found between atherosclerotic heart disease, ferritin and

platelet counts and MPT levels (p levels were 0.019, 0.001, 0.004, respectively).

RESULT: MPV was found to be significantly higher in the thrombosed group of
dialysis patients in this study. There are many studies in the literature that show the
association of thrombosis with OTH. However, this study is the first study to show
the association between AVF thrombosis and MPV in dialysis patients. The most
common cause of loss of AVF is thrombosis and early diagnosis and early
intervention reduces fistula losses. It has been demonstrated in this study that MPV
can be used in patients with dialysis as cost-effective and noninvasive test which can

indicate thrombosis.

Key words: end stage renal failure, arteriovenous fistula, mean platelet volume



1.GIRIS VE AMAC

National Kidney Foundation- Kidney Disease Outcomes Quality Initiative
(NKF-KDOQI) tarafindan hazirlanan 2002 yili Kronik Bobrek Hastaligi (KBH)
Degerlendirme ve Siniflama Kilavuzuna goére KBH; 1) Glomeriiler Filtrasyon
Hizinda (GFH) azalma olsun veya olmasin, bobrekte 3 ay veya daha uzun siire
devam eden yapisal veya fonksiyonel anormallikler olmasi, 2) Bobrek hasari olsun
ya da olmasin GFH’nin 3 ay veya daha uzun siiredir 60 ml/dk/1,73 m*’den daha
diisiik olmas1 olarak tamimlanmustir [1]. Kidney Disease Improving Global Outcomes
(KDIGO) grubu, 2005 yilinda s6z konusu smiflandirmayr gozden gecirmis ve
fonksiyone allograftli hastalar1 tanimlamak i¢in T, diyalize giren evre 5 hastalar icin
D son ekinin eklenmesini onermistir [2]. 2008 yilinda Birlesik Krallik National
Institute for Health and Clinical Exellence (NICE) grubu, prognoza etki ettigi
diisiiniilen bazi faktorlerin vurgulanmasi amaciyla K/DOQI kilavuzunda bazi
degisiklikler onermistir. NICE kilavuzunda evre 3 grubunun evre 3a (GFH 59-45
ml/dk/1,73 m2) ve evre 3b (GFH 44-30 ml/dk/1,73 m2) olmak iizere iki alt gruba
ayrilmas1 ve proteiniirisi olan hastalarin evresinin sonuna “p” eklenmesi
ongorilmistir [3]. 2012 yili KDIGO Kronik Bobrek Hastaligi Degerlendirme ve
Yonetim Kilavuzunda KBH’nin taniminda bazi degisiklikler yapilmistir [4]. Bu
kilavuza gore KBH, 3 aydan uzun siiredir devam eden, sagliga etkileri olan bobrek
yap1 ve fonksiyonundaki anormallikler olarak tanimlanmis, evre 3 olgular G3a ve
G3b olmak iizere iki alt gruba ayrilmis ve albliminiiriye dayanan KBH siniflamasi
eklenmistir.

Son Doénem Bobrek Yetmezligi (SDBY) gelisen hastalarin  yasamim
stirdiirebilmesi i¢in Renal Replasman Tedavisi (RRT) olarak adlandirilan diyaliz
veya bobrek transplantasyonu tedavilerinin uygulanmasi gerekir. SDBY ’nin ideal
tedavisi, bobregin tiim fonksiyonlarmin diizeldigi bobrek transplantasyonudur.
Ancak, transplantasyon olanagindaki kisithiliklar nedeniyle, hastalarin biiyiik kismi
diyaliz ile yasamini siirdiirmek zorundadir. Ulkeler arasinda baz1 farkliliklar olmakla
beraber, tiim diinyada baskin olan diyaliz yontemi yaklasik yiizde 90’lik oran ile
hemodiyalizdir. Bakanligimiz ve Tiirk Nefroloji Dernegi (TND) verilerine gore 2012
yilt sonu itibariyle iilkemizde 48.900 hemodiyaliz, 4.777 periton diyalizi ve 8.000



bobrek nakli olmak {izere RRT wuygulanan yaklagitk 62.000 SDBY’li hasta
bulunmaktadir [9].

Hemodiyaliz tedavisi i¢in hastalarin bir damar erisimleri olmasi
gerekmektedir. Damar erisimleri baglica gegici ya da kalic1 kateterler, arteriovendz
fistiiller (AVF) ve greftlerle (AVG) saglanmakta ise de en ¢ok tercih edileni natif
arteriovendz fistiillerdir. Ulkemizde ise 2011 yili Ulusal Hemodiyaliz,
Transplantasyon ve Nefroloji Kayit Sistemi Raporunda, AVF %83,6, AVG %?2.8,
kalic1 kateter %10,5 ve gecici kateter  %3,1 oraninda kullanildig1 bildirilmistir [6].

Arteriovendz fistiil, bir arter ve bir komsu ven arasindaki subkutan
anastomozdan olusturulur. Diger vaskiiler erisim yollarina gore iistiinliigi, en gilivenli
ve en uzun kaliciliga sahip olmasi, miikemmel ¢aligabilirligi ve diisiik komplikasyon
oranlaridir. Dezavantajlari ise olgunlasmasi i¢in uzun zaman gerekmesi, her seansta
tekrarlanan igne kaniilasyonlar1 ve bazi vakalarda diyalize yeterli olacak kadar kan

akiminin saglanamamasidir.

Tromboz, fistiil kayiplarinin %80-85'inden sorumludur Arteriovendz fistiil ve
greft operasyonlarindan hemen sonra ya da ge¢ donemlerde olusabilir. Erken
trombozlar genellikle cerrahi teknik faktorler nedeniyle olusur ve tedavide daima
cerrahi revizyon gerektirir. Ge¢ donemde olusan trombozlar ise fistiil icindeki akimin
yetersiz olmasi, hipotansif siirecler, hiperkoagiilabilite ve dehidratasyona bagl olarak

gelisir.

Ortalama Trombosit Hacmi (OTH) tam kan sayiminda rutin olarak 6lgiiliir ve
dolasimda bulunan trombositlerin ortalama hacmini gosterir [44]. Artmis trombosit
hacmi trombosit aktivite artisi ile iligkilidir. Biiyiik trombositler daha yogun graniiller
icermektedir, metabolik ve enzimatik olarak kiiciik trombositlere gére daha aktiftirler
ve yliksek trombotik potansiyele sahiptirler. Miyokard infarktiisii, akut serebral
iskemi, pulmoner emboli, akut pankreatit, ailevi akdeniz atesi, diyabetik retinopati,
kronik obstriiktif akciger hastaligi ve sistemik lupus erimatozus gibi inflamasyon,
hipoksi, vaskiiler hasar, tromboz ve ateroskleroz ile iliskili farkli hastaliklar OTH ile

iligkili bulunmustur [52-68].

Bu c¢aligmada AVF trombozunun erken tani ve miidahalesinde OTH’nin ucuz

ve invaziv olmayan bir belirte¢ olarak kullanabilirligini arastirmay1 hedefledik.



2.GENEL BIiLGILER

2.1. KRONIK BOBREK YETMEZLIiGi

2.1.1. Kronik Bobrek Yetmezligi Tanimi ve Evrelendirme

National Kidney Foundation- Kidney Disease Outcomes Quality Initiative
(NKF-KDOQI) tarafindan hazirlanan 2002 yili Kronik Bobrek Hastaligi

Degerlendirme ve Siniflama Kilavuzuna gore KBH,;

1) Glomeriiler Filtrasyon Hizinda (GFH) azalma olsun veya olmasin,
bobrekte 3 ay veya daha uzun siire devam eden yapisal veya fonksiyonel

anormallikler olmasi,

2) Bobrek hasari olsun ya da olmasin GFH’nin 3 ay veya daha uzun siiredir

60 ml/dk/1,73 m?’den daha diisiik olmasi olarak tanimlanmistir [1] .

Ortak bir dil ve hastalarin tedavisinde uluslararasi bir kriter olusturulmasi igin

KBH, GFH degerine gore evrelere ayrilmistir (Tablo 1).

Tablo 1. K/DOQI kilavuzuna gore kronik bobrek hastahignn evreleri.

Evre  Tamm GFH (ml/dk/1,73 m?)
1 Normal veya artmis GFH 1le birlikte bobrek hasarn >90
2 Hafif GFH azalmast ile birlikte bobrek hasan 60 - 89
3 Orta derecede bobrek yetmezligi 30-59
4 Siddetli bobrek yetmezligi 15-29
5 SDBY <15

Kidney Disease Improving Global Outcomes (KDIGO) grubu, 2005 yilinda mevcut siniflandirmay1
gozden gegirmis ve fonksiyone allograftli hastalari tanimlamak i¢in T, diyalize giren evre 5 hastalar
icin D son ekinin eklenmesini 6nermistir [2]. Diger taraftan 2008 yilinda Birlesik Krallik National
Institute for Health and Clinical Exellence (NICE) grubu, prognoza etki ettigi diisiiniilen bazi



faktorlerin vurgulanmasi amaciyla K/DOQI kilavuzunda bazi degisiklikler 6nermistir. NICE
kilavuzunda evre 3 grubunun evre 3a (GFH 59-45 ml/dk/1,73 m2) ve evre 3b (GFH 44-30 ml/dk/1,73

€6 99

m2) olmak {iizere iki alt gruba ayrilmasi ve proteiniirisi olan hastalarin evresinin sonuna “p

eklenmistir

Son olarak, 2012 yili KDIGO Kronik Bobrek Hastaligi Degerlendirme ve
Yonetim Kilavuzunda KBH’nin taniminda bazi degisiklikler yapilmistir [3]. Bu
kilavuza gore KBH, 3 aydan uzun siiredir devam eden, sagliga etkileri olan bobrek
yapt ve fonksiyonundaki anormallikler olarak tanimlanmis (Tablo 2), evre 3 olgular
G3a ve G3b olmak iizere iki alt gruba ayrilmig ve albiiminiiriye dayanan KBH

siniflamasi1 eklenmistir (Tablo 3).

Tablo 2. 2012 yih KDIGO kilavuzuna gére kronik bébrek hastaligi kriterleri.

KBH Kriterleri (en az biri 3 aydan uzun siivedir var olmah)

Albiiminiiri (AER >30 mg/24 saat; ACR >30 mg/gr)
Idrar sediment anormallikleri
Tiibiiler bozukluklara bagli anormallikler

Bibrek hasarinimn belirtecleri
Histolojik olarak saptanmis anormallikler
Gortintilleme ile saptanmis yapisal anormallikler

Biébrek nakli oykiisii

GFH azalmas GFH <60 ml/dk/1,73 m?




Tablo 3. 2012 yih KDIGO kilavuzuna gore kronik bbrek hastahgmda GFH ve albiiminiiri kategorileri.

GFH Evreleri GFH (ml/dk/1.73 m?) Tammlar
G1 =90 Normal veva yiiksek
G2 60-89 Hafif azalmig
G3a 45-59 Hafif-orta derecede azalmig
G3b 30-44 Orta-siddetli derecede azalmig
G4 15-29 Siddetli azalmis
G5 <15 Babrek yetmezligi
Albiiminiiri Evreleri AER (mg/giin) Tammlar
Al <30 Normal/yiiksek normal
A2 30-300 Yiiksek
A3 =300 Cok yiksek

KDIGO kilavuzunda Onerilen bu yeni smiflama, progresyon hizi ve
komplikasyon riskleri ag¢isindan prognozun Ongoriilmesi ve buna gore izlem
sikliginin ve uzmana sevk zamaninin belirlenmesi agisindan yol gosterici niteliktedir
(Tablo 4). Ayrica, KBH tanist1 konulan her olguda progresyon hizin1 ve
komplikasyon riskini énemli olgiide etkileyebilmesi nedeniyle bobrek hastaliginin
etyolojisinin belirlenmesine de gaba gosterilmelidir. Etyolojik nedenin saptanmasi,

ayni zamanda spesifik tedavi yontemlerinin uygulanmasina da olanak tanir.



Tablo 4. GFH ve albiiminiiri kategorilerine gore kronik bobrek hastalhig

prognozu KDIGO 2012

Persistan Albimintin Kategonlen
Al A2 A3
Normal / <
yoksek | Yiksek Cok yuksek
<30 mg'g 30-300 mg/g | >300mgg
<3 mg/mmol | 3-30 mg/'mmol | >30 mg/mmol
o~ Gl | Normal veya yoksek 290
g
= G2 Hafif azalmug 60-89
-
)
T | csa| Boff ‘3:1:‘““ 45-59
g T
= Onta - iddetls derecede
E |G ) 3044
g
2 | cs Siddeth azalmss | 15-29
5
G5 Bobrek yetmezlig <15

Yegil: Didstk risk (Bobrek hastaligmn diger belirtileri, krontk bsbrek yetmezligi yoksa)
San: Orta derecede artmig risk Turumcu: Yiksek risk
Kurmuz: Gok yiksek risk

2.1.2 .Epidemiyoloji

Kronik bobrek hastaliginin erken ve orta evreleri genellikle asemptomatik
oldugundan, toplum temelli calismalar yapilmaksizin hastaligin insidans ve
prevalansini belirlemek zordur. Toplum temelli ¢alismalarda KBH taramasinda
kullanilan testlerin (mikroalbiiminiiri, tahmini GFH hesaplama formiilleri) bazi
kisithiliklart ve GFH diisiik olan yaslilarin toplumdaki oraninin ytiksekligi nedeniyle
KBH sikliginin oldugundan yiiksek bulundugu yorumlar1 yapilmaktadir. Cesitli
iilkelerde yapilan toplum temelli calismalar epidemiyolojik arastirmalar genelde

benzer sonuglar vermistir [4]. Bu arastirmalarin sonuglarina gore dilnyada KBH orani



yiizde 10-16, mikroalbliminiiri orani ise ylizde 6-14 arasinda degismektedir. Sonug
olarak, diinyada 500 milyondan fazla insanda KBH oldugu tahmin edilmektedir.
Genel olarak her 9-10 eriskinin birinde degisik derecelerde bobrek hastaligi oldugu

distiniilmektedir.

Tirk Nefroloji Dernegi (TND) tarafindan gergeklestirilen Chronic Renal
Disease in Turkey (CREDIT) ¢alismasi ile lilkemizde KBH prevalansi ile eslik eden
komorbid durumlarin siklig1 saptanmustir. Tiirkiye’de 23 ilde kiime Orneklem
yontemiyle secgilen 18 yasin tizerindeki 10.748 bireyde yapilan CREDIT kohortunun
birinci fazinin sonuglarina gore; Tirkiye’deki genel eriskin popiilasyonda KBH
prevalansi ylizde 15,7 bulunmustur . Buna gore, lilkemizde her 6-7 yetiskinden
birinde ¢esitli evrelerde bobrek hastaligi mevcuttur. GFH diisiik (<60 ml/dk) olan
hasta orani ise yiizde 5,1 olup, her 20 yetiskinden birisinde kritik diizeyde KBH
oldugunu gostermektedir. Bu oranlara gére, KBH nin iilkemizde yaklasik 7,3 milyon
erigkini etkiledigini ve bunlardan 2,4 milyon kisinin 60 ml/dk’nin altinda GFH’ye
(evre 3-5) sahip oldugu tahmin edilmektedir. Bobrek hasarinin gostergesi olan
mikroalbliminiiri oran1 yiizde 10,2, makroalbiiminiiri oran1 ise ylizde 2 bulunmustur
[5]. Bu sonuglar, KBH’nin diinyada oldugu gibi Tirkiye’de de 6nemli bir halk

saglig1 sorunu oldugunu kanitlar niteliktedir.

2.1.3 . Kronik Bobrek Hastahg: Risk Faktorleri ve Etyoloji

KBH’nin gelisimi ve olumsuz sonuglari agisindan risk artigina yol agan
durumlar ve etkenler “risk faktorleri” olarak tanimlanir. KBH igin risk faktorlerini
tanimlamak; gerek yiiksek risk grubunda yer alan bireylere yapilacak tarama testleri
ile hastaligin erken evrede saptanmasi ve ilerlemesinin engellenmesi, gerekse
KBH’nin olumsuz sonuglarinin azaltilmasi bakimindan oldukg¢a 6nemlidir. Ayrica,
bobrek hastaligt gelisiminin  6nlenmesi bakimindan toplumsal temelde neler
yapilmas1 gerektigi konusunda da yol gosterici olabilir. Risk faktorleri bobrek
hasarma yatkinlik yaratan “duyarhilik faktorleri”, bobrek hasarin1 dogrudan baslatan

“baslatic1 faktorler”, olusmus bobrek hasarinin ilerlemesine katkida bulunan



“progresyon faktorleri” ve bobrek yetmezliginde morbidite ve mortaliteyi arttiran
“son donem faktorleri” olarak sayilabilir. KBH olusumu ve gelisimi agisindan
olgular arasinda ve hatta aym1 olguda degisik zamanlardaki farkliliktan Tablo 5°te

belirtilen risk faktorlerinin farkliligi sorumludur [1, 3, 6].

Tablo 5. Kronik bobrek hastahg risk faktorleri

fleri yas Diabetes mellitus Kontrolsiiz hipertansiyon
Ailede KBH oykiisii Hipertansiyon Proteiniiri

Bobrek kitlesinde azalma Otoimmiin hastaliklar Kotii glisemik kontrol
Diisiik dogum agirlig Sistemik enfeksiyonlar Obezite

Irk Uriner enfeksiyonlar Dislipidemi

Diisiik sosyoekonomik durum Uriner sistem taslar Sigara icme

Diisiik egitim diizeyi Uriner sistem obstritksiyonu

[lag toksisitesi

KBH’ye yol agan nedenlerin dagilimi iilkeye, irka, yasa ve cinsiyete gore
farkliliklar gosterir. Bununla birlikte, diinyanin her yerinde diyabete bagli SDBY
sikligr giderek artmaktadir. Gegmiste KBH’ye goétiren en Onemli neden
glomeriilonefritler iken, giiniimiizde altta yatan en sik nedenler diyabet ve
hipertansiyondur. Bu etiyolojideki degisiklik glomeriilonefritlerin daha efektif tedavi
edilmesi ve diabetik ve hipertansiyonlu kisilerde azalmis mortalite ile iliskilidir

.Diyabetik nefropati tiim 1rk ve etnik kdkenlerde ilk sirada yer almaktadir [7].

TND Bobrek Kayit Sisteminin verilerine gore Tiirkiye’de 2015 yilinda
hemodiyalize yeni baslayan toplam 9590 hastanin %41’inde etyolojik faktor diabetes
mellitustur bunu sirasiyla hipertansiyon (%25,2), glomeriilonefrit (%5,5), polikistik
bobrek hastaligi (%3,8), amiloidoz (%1,9) ve diger nedenler izlemektedir. Hastalarin
%11’inde primer hastalik belli degildir [8].



2.2.RENAL REPLASMAN TEDAVILERI

Son donem bobrek yetmezligi (SDBY) gelisen hastalarin  yagamin
stirdiirebilmesi igin renal replasman tedavisi (RRT) olarak adlandirilan diyaliz veya
bobrek transplantasyonu tedavilerinin uygulanmasi gerekir. SDBY 'nin ideal tedavisi,
bobregin tiim fonksiyonlarinin diizeldigi bobrek transplantasyonudur. Ancak,
transplantasyon olanagindaki kisitliliklar nedeniyle, hastalarin biiyiik kismui diyaliz
ile yasamimi siirdiirmek zorundadir. Diinyada RRT altindaki 2 milyonu askin
hastanin yiizde 25°den azi boébrek nakillidir. Ulkeler arasinda bazi farkliliklar
olmakla beraber, tiim diinyada baskin olan diyaliz yontemi yaklasik ylizde 90’lik
oran ile hemodiyalizdir.

TND verilerine gére 2015 yili sonu itibariyle toplam 73660 hastanin RRT
aldig1 tespit edilmistir. RRT alan hastalarin sayisinda artis egilimi devam etmektedir.
En sik uygulanan RRT tipi hemodiyaliz (%77,3) olup, bunu transplantasyon (%17,4)
takip etmektedir, periton diyalizi (%5,3) ise ligiincii sirada gelmektedir.

Toplam hemodiyaliz hasta sayist 56.951 olup, yillik artis egilimi devam
etmektedir. Hemodiyaliz tedavisi goren tiim hastalarin %56,4°1 erkek, %43,6’s1
kadin olup, hemodiyaliz popiilasyonunun %80’den fazlasinin orta yasli ve yash
hastalardan olustugu dikkat ¢ekmektedir. Hemodiyalize 2015 yilinda yeni baglayan
toplam hasta sayist 9590°dir. Hemodiyaliz baslangicindaki damar erisim yolu en
fazla arteriovenoz fistiildiir (%42,9), bunu gecici (tiinelsiz) kateter (%29.,4), kalici
(tlinelli) kateter (%27,4) ve arteriovendz graft (%0,3) takip etmektedir.

Toplam periton diyalizi hasta sayis1t 3909 olup, hasta sayisinda son yillarda
gozlenen azalmanin devam ettigi goriilmektedir. Yeni hasta aliminda beklenen artisin
olmamas1 Onemli bir faktor olarak goriilmektedir, bu da kismen transplantasyon
sayisindaki artigsa bagl olabilir. Periton diyalizi tedavisi almakta olan mevcut tim
hastalarin %49,7’si erkek, %50,3’li kadin hastadir. Periton diyalizine 2015 yilinda
yeni baslayan toplam hasta sayis1 995°dir. Yeni hastalarda en 6nde gelen etiyolojik
faktor hipertansiyondur (%41,6), bunu sirasiyla diabetes mellitus (%22,1),
glomertilonefrit (%6,8), polikistik bobrek hastaligi (%4,7), tiibiilointerstisyel nefrit
(%2,1) ve diger nedenler izlemektedir. Hastalarin %8,6’sinde primer hastalik belli

degildir.

Saglik Bakanligi verilerine gore 2015 yilinda 3204 hastaya bobrek nakli
yapilmistir. Alicilarin - %63,5’1  erkek olup, olgularin 20-44 yas araliginda



yogunlastigr dikkat c¢ekmektedir. Yapilan nakillerin %79,1’1 canli vericilerden
yapilmistir. Canli vericiler i¢inde birinci derece akrabalar (%44,6) ilk sirada yer
almaktadir, bunu sirasiyla esler (%21,2) ve ikinci derece akrabalar (%17,1)

izlemistir.

Tranplantasyon hastalarinda primer etiyolojide hipertansiyon (%]18,5),
glomeriilonefrit (%12,9), diabetes mellitus (%12,1) ve polikistik bobrek hastalig
(%4,6) 6nde gelen nedenlerdir.

Hastalarin %24,7’sinde ise primer etiyoloji bilinmemektedir. En sik etiyolojik
neden olarak goriilen hipertansiyonun sekonder hipertansiyon olabilecegi gozden
kagmamalidir. Organ nakli Oncesi hastalarin %59,9’unda hemodiyaliz, %38,5’inde
periton diyalizi tedavisi uygulanmistir, %31,6’sinda ise preemptif transplantasyon
yapilmistir. Yeni yapilan nakillerin prognozu 3204 hastanin verilerine gore
degerlendirilmistir, hastalarn biiyiik kism1 (%95,8) birinci yil sonunda fonksiyone
graft ile takip edilmistir, diyalize donen (%1,3) ve dlen (%2,9), hastalarin orani

goreli olarak dustiktiir.

2.3.HEMODIYALIZ TEDAVISi

Hemodiyaliz (HD), yar1 gegirgen bir membran araciligi ile hastanin kani ve
uygun diyaliz soliisyonu arasinda sivi-soliit degisimini temel alan bir tedavi seklidir.
Sivi ve soliit hareketi, genellikle hastanin kanindan diyalizata dogrudur ve bu
diyalizatin uzaklastirilmasi ile hastada mevcut olan sivi-soliit dengesizligi normal
degere yaklastirilir[9]. Deneysel olarak ilk hemodiyaliz uygulamast 1913 yilinda
nefrektomize kdpekler iizerinde yapilmistir. insanda ilk hemodiyaliz uygulamas ise
1944 yilinda Hollandali bir hekim olan Kolff tarafindan yapilmistir. Bu uygulamada
yart gecirgen membran olarak selliiloz asetat membran ve antikoagiilan olarak

heparin kullanilmstir.

Diyaliz sisteminin ana bilesenleri viicut digindaki kan dolasimini saglayan
diyaliz seti, diyalizer,diyaliz makinas1 ve su aritma sistemidir.Diyaliz makinasi
diyalizat1 istenilen akim hizina,istya ve kimyasal igerige ulastirarak sisteme
verir.Diyaliz makinasinin monitér ve giivenlik sistemleri,kan ve diyalizat

pompalari,isitict  sistemi,diyalizatt karistirma ve gazdan aritma {initesi ve
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ultrafiltrasyonu ayarlayici sistemi vardir.Diyalizer, yar1 gecirgen bir membrandan
suyun ve soliitlerin kontrollii olarak gecisini saglar.Diyalizatin ve kanin gegisi
birbirinden ayrilmistir ve zit yonlerdedir.Diyalizerin dort girsi vardir;sirasiyla kan ve
diyalizat i¢in ayr1 ayr giris ve ¢ikislar bulunur.Yar gegirgen diyaliz membrani,kan
kompartmani ile diyalizat kompartmanini birbrinden ayirir.Membrandan transport
islemi,difiizyon(diyaliz) ve konveksiyon (ultrafiltrasyon) ile gergeklesir.Kiigiik
soliitlerin uzaklastirilmas1 Oncelikle difiizyonla gergeklesirken,biiyiik molekiiller
konveksiyon ile daha etkili uzaklastirilir.Hollow fiber (i¢i bos kapiller) giiniimiizde
en etkili tasarima sahip,akima kars1 diisiik direngle yiliksek etkinlikli diyalz
gerceklestiren diyalizer tipidir. Membranlarin kimyasal igerigi selliildz, substituted
selliiloz, sentetik sellilloz veya sentetik olabilir. Selliiloz membranlar en ucuz
membranlardir; ancak diyaliz islemi esnasindaki bazi yan etkilerden ve diyaliz
amiloidozundan sorumlu olabilecekleri diisiiniilmektedir. Sentetik membranlar daha
etkin diyaliz yapilmasina katkida bulunmaktadir. Bu nedenlerle giiniimiizde sentetik

membranlarin kullanilmasi gittikge yayginlagmaktadir.

Diyaliz s1visi,her hastanin ihtiyaglarina gore ayarlanmasi gereken bir ilag gibi
kabul edilebilir.Diyalizat, modern makinalarda, iki konsantre komponentin
karistirilmas1  ile elde edilir;bunlar  sivi  veya kuru (toz) konsantreler
seklindedir.Bikarbonat kompenenti,sodyum bikarbonat ve sodyum kloriir igerirken
,asit kompenenti Na*,K*(gerek duyulursa), Ca"?,Mg*?’nin kloriir tuzlari ile birlikte
asetat (veya sitrat) ve glukoz (tercihe bagl) igerir.Bu iki komponent saflastirilmis su

ile birlikte karistirilarak diyalizat olusturulur.

Diizenli izlemde olan ve diyaliz programi icin gerekli erisim hazirliklarinin
yapildigr hastalarda subjektif iiremik semptomlar basladiginda veya laboratuar
parametreleri uygun oldugunda diyalize baslanmalidir.Serum {ire ve kreatinin
degerleri hastanin protein alimi1 ve kas kitlesine bagli olup diyalize baglama i¢in
kullanilabilecek esik noktas1 olarak tek bir deger bulunmamaktadir.Cogu
hemodiyaliz hastasinda diyaliz baslangicinda glomeriiler filtrasyon hiz1 (GFH) degeri
7-8 ml/dk/1.73 m* dir.Sodyum retansiyonu ve sivi1 yiiklenmesi daha sorunlu oldugu
ve iiremiyi daha kotii tolere ettikleri igin diyabetiklerde daha yiiksek bir esik deger
kullanilabilir.Dikkate alinacak diger parametreler arasinda artan serum
fosfati,azalmis serum bikarbonati ve diizeltme cabalarina ragmen gelisen protein

enerji malniitrisyonu sayilabilir. Anoreksi,bulanti,kusma ve kuru viicut agirligi kaybi
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gibi tiremik semptomlarin gelismesinin beklenmesi,hastanin malniitrisyonlu bir
sekilde ve artmig mortalite ile diyalize baslama riskini getirir.Bobrek yetersizligi
katabolik bir siire¢ olup kaybolan kilolarin alinmasi genelde gii¢ olmaktadir.Protein
aliminda azalma spontan olarak liremi semptomlarinin gelismesini 6nler ancak kuru

viicut agirliginda azalmaya neden olur.

Gilincel NKF-K/DOQI klavuzlar1 diyaliz i¢in 18 yasindan biyiiklerde
GFH<I15ml/dk, 18 yasindan kii¢iiklerde <20 ml/dk smir olarak almistir. Alternatif
olarak serum kreatin degeri >8 mg/dl (diyabetlilerde >6 mg/dl) veya kreatinin
Klirensi (Cockcroft-Gault formiilii) <10 ml/dk (diyabetlilerde <15 ml/dk) olmasi sinir
olarak alinmistr. Ayrica hastalarda bu kriterler olmamasina ragmen {remik
semptomlarin bulunmasi veya diiiretiklere refrakter pulmoner 6dem de diyalize

baslama endikasyonlar1 arasindadir.
Hemodiyaliz tedavisinin avantajlar1 sunlardir:

1.Hastanin diyaliz tedavisi ile haftada 2-3 kez 4-6 saat ilgilenmesi, diger zamanlarda

serbest olmasi

2.Metabolik dengeyi daha az etkiledigi i¢in sismanligin daha az sorun olmasi
3.Malniitrisyon ile daha az karsilasilmas1

4 Hastaneye yatma gereksinimi daha az olmasi

5.Karina ait komplikasyonlarin goriillmemesidir[10].

Bir¢ok avantajinin yaninda hemodiyalizde sik karsilasilan komplikasyonlara
da rastlanmaktadir. Bunlar; hipotansiyon, kas kramplari, bulanti, kusma, bas agrisi,
gogiis ve sirt agrist ve hipoksemidir. Fakat bazen de; disekilibrium sendromu, diyaliz
set reaksiyonlari, aritmiler, kalp tamponadi, intrakranial kanama, hemoliz, hava
embolisi ve konviilziyonlar gibi az fakat Oliimciill komplikasyonlara da

rastlanabilmektedir[11].

2.4, HEMODIYALIZDE VASKULER ERISIiM YOLLARI

Hemodiyaliz i¢in kronik damar yolunun ii¢ temel formu; nativ arteriovendz

fistiiller (nativ AVF'ler), greft malzeme kullanilarak agilan arteriovendz sant (AV
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greft) ve tiinelli ¢ift limenli kateterlerdir. Bunlardan, nativ AVF’ler, en iyi uzun
vadeli primer agiklik oranina sahip olmasi, her tiirlii girisim i¢in en az miidahele
gerektirmesi ve en onemlisi en diisiik morbidite ve mortaliteyle iliskisinden dolay1
uzun donem hemodiyaliz i¢in en ¢ok tercih edilenidir[12-15]. Ulusal Bobrek Vakfi
Bobrek Hastaligi Kalite Sonuglart Girisimi (NKF-KDOQI) klinik uygulama
rehberinde AVF kullanim oranin1 % 65'in {izerinde ve kateter kullanim oranini da %

10'un altinda olmasini 6nermektedir[16].
Hemodiyaliz Hastalar1 I¢in ideal Vaskiiler Erisim Yolu Ozellikleri:

Kolay ve tekrarlayici igne kaniilasyonlarina uygun olmalidir
Yeterli kan akimini (400 ml/dk'ya kadar) saglayabilmelidir
Uzun donem acik kalmaya ve kullanilmaya miisait olmalidir

Acil durumlarda implantasyondan hemen sonra kullanilabilmelidir

NI N NN

Hemodiyaliz islemi sonunda kanama kontrolii kolay ve hizli bir sekilde

saglanmalidir

<

Minimal komplikasyonla kullanilabilmelidir

v Kozmetik olarak kabul edilebilir olmahdir [17-21]

2.4.1. Santral Ven6z Hemodiyaliz Kateterleri

Kateterler kullanim siirelerine gore kisa stireli (gegici) ya da uzun siireli
(kalict)olabilirler. Genel olarak AVF'lerin kullanimi miimkiin olana kadar HD i¢in
damar erisim  yolu saglamak amaciyla kullanilirlar. Ancak  AVF’lerle
karsilastirildiginda 5-7 kat artmis enfeksiyon ve kimi verilerde hasta mortalitesi ile
iliskilidir[22, 23].Santral venéz HD Kkateterlerde en sik goriilen komplikasyon
enfeksiyon ve trombozdur, bu nedenle kalici damar erisim yolu igin Onerilen bir

secenek degildir[21].

Avantajlar:

Yatak basinda yerlestirilebilir olmasi

Yerlestirildikten sonra hemen ve kolay bir sekilde kullanilabilmesi
Trombolitik komplikasyonlarin diizeltilmesinin kolay olmasi

Kisa siireli hemodinamik etkilerinin olmamasi

N N N

Viicutta farkli bolgelere (femoral ven, subklavian ven, internal juguler ven)

takilabiliyor olmasi
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v’ Tekrarlayan girisimlerde fistiil/greftte oldugu gibi igne kaniilasyonlarini
gerektirmemesi ve agri olmamasidir[24, 25].

Dezavantajlar:

Komplikasyon riskinin yliksek olmasi

Mortalite ve morbidite oranlarinin yiiksek olmasi

Estetik problem olusturmasi, hastaya rahatsizlik hissi vermesi

<N S X

Kullanim siiresinin ve sagladigi kan akim miktarmin fistiil/grefte gére daha
az olmasi

v’ Kateterizasyona bagl kalici santral ven6z stenoz ve okliizyon riskinin olmasi

[24, 25]

Gecici Tiinelsiz Kateterler: Hasta basinda modifiye Seldinger yontemi ile
takilirlar.Gliniimiizde daha az komplikasyon sansi sebebiyle ultrasonografi esilginde
de takilabilirler.Femoral kateterler genellikle resirkiilasyon riski sebebiyle 24 cm
olmalidirlar.Internal juguler ven kateterleri daha kisa olabilirler ancak kateter ucu sag
atrium tepesi hizasina yerlestirilmelidirler.Subklavien kateterler yiiksek stenoz riski
sebebi ile olas1 sonrast donemde AV anastomoz sansini yokedebileceginden
kullanilmammalidir.Gegici  kateterler internal juguler vende maksimum 3
hafta,femoral vende ise 5-7 giinden fazla birakilmamalidir.Femoral kateterli hastalar
mimkiin oldugunca yatakta durmali ve gegici kateterle genelde hasta evine
gonderilmemelidir [26].

Tiinelli Kateterler: Tiinelli cuff I (Dacron) kateterler, fluroskopi esliginde,
deri alt1 tiinel olusturularak yerlestirilir. Tiinelli kateterlerde, kateter ucundan belli bir
uzaklikta yerlesmis dakron mangonlar bulunur. Dakron mansonlar, fibrotik dokunun
tutunmast ile hem mekanik stabilite saglar hem de infeksiyonlara karsi bariyer
olusturarak infeksiyon oranini azaltir [27]. Genelde klavikula hizasi altinda
olusturulan tiinel i¢inden gegirilerek internal juguler vene yerlestirilir. Ancak damar
yolu problemi varsa biiyiik venlerin hepsine yerlestirilebilen kateterlerdir. Ug
haftadan daha uzun siire katetere ihtiya¢ olacag: diistiniiliiyor ise ilk islem sirasinda

dogrudan tiinelli bir diyaliz kateterinin takilmasi daha uygun olacaktir [28].

Santral Venoz Hemodiyaliz Kateter Komplikasyonlari: Komplikasyonlar

erken ve ge¢ donem olmak {izere iki grupta toplanmaktadir.

Erken Donem Komplikasyonlart:
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Arter ponksiyonu
Pnémotoraks

Hemotoraks

Brakial pleksus yaralanmasi

Hava embolisi

RN NN SR

Mediastinal kanamaya veya perikardiyal tamponada neden olacak vena
kavasuperior yaralanmasi ve kateter veya yol gosterici telin fazla ileride
bulunmasinin sonucu endokardiyal irritasyona bagl aritmilerdir.

v" Hemotoraks

Geg Donem Komplikasyonlar:

Kateter ¢ikis yeri ve tiinel enfeksiyonu
Kateter iligkili bakteriyemi

Kateter trombozu

Kateterde fonksiyon bozukluklari

ASERNEE N NN

Kateterize edilen venin trombozu veya stenozu

2.4.2. Arteriovenoz Fistiiller

Arteriovendz fistlil, bir arter ve bir komsu ven arasindaki subkutan
anastomozdan olusturulur. Son doénem bobrek yetmezligi (SDBY) hastalarinin
hemodiyaliz tedavisi i¢in AVF olusturulmasi, 1966 yilinda ilk kez Bresica ve Cimino
tarafindan tanimlanmistir. Bu ¢alismada yazarlar, hastalarin 6n kolunda radial arter
ve sefalik ven arasinda bir fistiil olusturmus ve sefalik ven yolu ile basarili bir sekilde
hemodiyaliz tedavisini gergeklestirmislerdir [29]. Diger vaskiiler erisim yollarina
gore Ustlinliigli, en giivenli ve en uzun kaliciliga sahip olmasi, miikemmel
caligabilirligi ve diisiik komplikasyon oranlaridir. Dezavantajlar1 ise olgunlagsmasi
icin uzun zaman gerekmesi, her seansta tekrarlanan igne kaniilasyonlar1 ve bazi
vakalarda diyalize yeterli olacak kadar kan akimmin saglanamamasidir. Ozellikleri
bakimindan diger se¢eneklerle karsilastirildiginda tiim 6zelliklere sahip olmasa da en
uygun secenek olarak goriilmektedir. Arteriyel hastaligi olan bazi bireylerde, belirgin
obezitesi olanlarda, venleri ince veya derin olan kisilerde, onceden yapilmis ¢ok
sayida ven kaniilasyonu nedeniyle venleri hasar gérmiis olan hastalarda yeterli bir

AVF olusturulmast miimkiin olmayabilir.
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Ekstremitelerde olusturulan AVF’ler belli bir maturasyon siireci sonunda
hastalara etkin bir HD amagli damar erisimi saglarlar. ideal bir HD erisimi igin
AVF’den beklenen 6zellikler:

v Yiiksek debili kan akimina sahip olmali

v" Uzun siire kullanilabilmeli

v' Cilt yiizeyinden kolayca ulasilabilmeli (Kolay ve emniyetli
kaniilasyon)

v Kullanim1 komplikasyonlara yol agmamali

v" Diyaliz boyunca hasta konforu saglanmali

Hemodiyaliz dakikada en az 350 ml kan akimmi miimkiin kilan bir damar
yolu varligmmi gerektirir. Bu yliksek akimi bir arter saglayabilir ancak hematom,
kanama, anevrizma, iskemi gibi komplikasyonlar nedeniyle fazla ponksiyon
yapilamaz. HD hastalarinin ¢ogu haftada 3 kez diyalize alinirlar ve haftada 6 kez
kaniilasyona higbir arter dayanamaz ayrica arterler anatomik olarak derin
yerlesimlidir. Yiizeyel venlerse ponksiyonlara uygun yapidadirlar, yilizeyseldirler ve
ulasimlar1 kolaydir. Ancak debileri ¢ok diisiiktiir. Ideal bir AVF ile elde edilen
damar aslinda gelismis, arteriyelize olmus bir vendir. AVF komponentlerinden biri
olan proksimal ven HD erisimi i¢in kaniilasyonlarin yapildigi damardir. Bir ven
olmasma ragmen AVF olusturulduktan sonra arteriyelize olmustur. Yani duvari
kalinlagsmis, capt geniglemistir. HD kaniillerinin girisine uygun hale gelmistir. Debisi
artmistir. Fizyolojik olarak bir arter gibi davranmaya baslamistir ancak hala bir venin
olumlu o6zelliklerini de tasimaya devam eder. Yani yiizeyeldir, kolaylikla kaniile
edilebilir, arterden uzaktir, yaralandiginda ekstremitede ciddi sorunlara yol agmaz.

NKF-DOQI (2006), fistiilii degerlendirmek ve olast komplikasyonlar
nedeniyle revizyon imkani saglamak amaciyla AVF'in, HD tedavisine baslamadan
en az 6 ay once agilmasini dnermektedir. Arteriovendz fistiiliin kullanim olgunluguna
erismesi i¢in gerekli zaman kisiden kisiye degismekle birlikte 6-8 hafta olarak
bildirilmektedir ve olusturulan fistiilin 1 aydan Once kullanilmamasi
onerilmektedir[18, 19, 30]

AVF olusumunun planlanmasinda, ilk etapta non-dominant kol tercih
edilmelidir. Hasta diyalizde iken, dominant elinin serbest olmasi ile istedigi

aktiviteyi rahatca yapabilir. Fistiiller genellikle daha sonra gelisebilecek herhangi bir
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fonksiyonel engeli siirlamak amaciyla da dominant olmayan kola yapilmaktadir.

Fistlil olusturulurken miimkiin oldugunca distalden baslanmalidir, fistiil basarisiz

oldugunda ve yeniden yapilmasi gerektiginde kolun proksimaline dogru gidilmelidir.
Bir¢ok farkli anatomik tipte AVF olusturabilmesine ragmen, en ¢ok tercih

edilen ii¢ temel AVF tipi;

A)Radial-sefalik, radial arter ile sefalik ven arasinda

B)Brakial-sefalik, brakial arter ile sefalik ven arasinda

C)Brakial-bazilik, brakial arter ile bazilik ven arasinda

Radio-sefalik fistiil: Bu ii¢ temel AVF tipi arasinda radial-sefalik ven fistiil
en basit olusturulan ve en sik kullanilan fistiildiir. Klasik Cimino fistiilii olarak
adlandirilip arter ile ven arasinda yan yana anastomoz ile olusturulur, fakat fistiil
acilan elde venoz hipertansiyon riski mevcuttur. Bu problemden kaginmak i¢in, cogu
radial-sefalik fistiiller venin kesilip u¢-yan anastomozu ile olusturulur. Her ne kadar
radial-sefalik AVF’ler proksimal AVF’lere oranla diisiik akim hizina sahip olsa da
ilk agilimindan itibaren daha sonralari gerektiginde yapilabilecek girisimler igin
proksimal kol damarlarint korur[16, 31, 32].En ¢ok tercih edilen anastomoz ug ven-
yan arter seklinde yapilan anastomozdur. Maturasyon siiresi daha proksimaldeki
fistiillere gore daha uzundur (1-4ay).

Brakio-sefalik fistiil: Brakio-sefalik ven fistiilii, ist koldaki sefalik ven ile
brakial arterin antekiibital fossada veya dirsek iizerinde (transpozisyon ile)
anastamoz edilmesi ile olusturulur. AVF akimindaki yiiksek basing ve hiperdinami;
calma (steal) sendromunun, kardiyak yiiklenme bulgularinin ve vendz hipertansiyon
ve anevrizma bulgularinin diger fistiillere oranla daha fazla goriilmesine neden
olmaktadir.

Brakio-bazilik fistiil: Kolda antekiibital bolgeden axillaya kadar uzanan
bazilik ven longitudinal tek bir insizyonla veya birkag kdprii insizyonla fasia altindan
cikarithip biitiin yan dallar1 baglanarak serbestlestirilir. Fasia altinda ve oldukca
medial yerlesimli bu ven cilt altinda yiizeyel ve eski yerinin 4-5cm daha lateraline
tasinarak antekiibital bolgede brakial artere anastomoz edilir. Teknik olarak zor bir
islemdir. Vaskiiler ¢alma sendromu brakial-arter temelli fistiillerde daha yaygindir.
Her iki kolda, daha distalde fistiil olusturulacak yer kalmadiginda ve antekiibital

sefalik venlerin kullanilamamas: durumunda, bazilik ven transpozisyonu alt
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ekstremite fistiillerine ve greft kullanilarak olusturulan fistiillere gecilmeden once

tercih edilmesi gereken bir yontemdir[33].

Arteriovenoz  Greft (AVG): Yeterli bir arteriovendz  Afistiil
olusturulamadiginda, arter ile ven arasina biyolojik veya sentetik bir materyalin cilt
altinda kalacak sekilde anastomoz edilmesiyle olusturulan damar erisim yoluna
arterio-venoz greft denilmektedir. Genellikle periferal arteryel okliizif durumlarda,
obezitede ve hipoplastik damarlarin varliginda basvurulan bir yontemdir. Greftin
avantajlari; daha kisa olgunlagsma siiresi, daha genis ylizey alani, kolay kaniilasyon,
komplikasyonlarda cerrahi olarak daha kolay miidahale edilmesidir. Dezavantaji ise;
artmis enfeksiyon riski, uzun siire calisilirlik oranlarmin fistiile gore daha kisa
olmasi, ekonomik maliyetinin daha fazla olmasi, her seansta tekrarlanan igne
kaniilasyonlar1 ve daha fazla komplikasyon gelismesidir.

NKF-DOQI (2006), greftin kullanim olgunluguna erismesi i¢in 3-6 haftabeklenmesi
gerektigini dnermektedir. Greftin erken kaniilasyonu greft materyalinin disseksiyonu

ve greftin yerlestirildigi tiinel i¢ine kanama riski tasimaktadir.

2.5. AVF KOMPLIKASYONLAR VE KAYIP NEDENLERI

Arteriyovendz fistiil operasyonlari sonrast erken donemde; tromboz,
hematom, hemoraji, enfeksiyon, ge¢ donemde ise; tromboz, ekstremite Odemi,
arterial steal, ekstremite iskemisi, pseudoanevrizma, greft infeksiyonu gibi lokal
komplikasyonlar ya da fistiil debisinin yiiksekligine bagli kalp yetmezligi gibi
sistemik komplikasyonlar nedeniyle hospitalizasyon ve cerrahi revizyon gerekliligi
olabilmektedir [34-38].Bu AV fistiil komplikasyon oranlarinin kadinlarda, diabetik
hastalarda, sigara icenlerde, periferik vaskiiler hastalik ve kardiyovaskiiler hastalig
olanlarda daha fazla oldugu bildirilmektedir [36].
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Tablo 6. AVF Komplikasyonlar:

Erken Donem Komplikasyonlari Ge¢ Donem Komplikasyonlari
Hematom Anevrizma
Tromboz Stenoz ve Tromboz
Kanama Kanama
Enfeksiyon

Periferik iskemi
Yiiksek debi

2.5.1.Kanama

En 6nemli erken komplikasyonlardan biridir ve vakit gecirilmeden tedavi
edilmesi gerekmektedir. Biitiin damar ameliyatlarinda oldugu gibi AVF
ameliyatlarindan sonra da kanama riski vardir. Ozellikle koagiilasyon bozuklugu
olan hastalarda veya tliremiden dolay1 trombosit fonksiyon bozukluguna bagli olarak
goriiliirler. Bazen da yetersiz hemostaz nedeniyle olusur. Yaradan sizinti seklinde
kanama veya yara yerinde biiyiiyen hematom olarak goriiliir. ilk 24 saat yara yeri
yakin kontrol edilmelidir. Ayaktan giiniibirlik cerrahi uygulanan hastalarda ise
yarada kanama veya sislik olmasi durumunda hastaneye gelmesi agiklanir. Bu
durumda erken miidahale ve hematomun bosaltilmas: gereklidir. Giderek artan
hematom venoz basi yaparak fistiilii durdurabilir. Bazilik ven transpozisyonu veya
prostetik greft uygulamalarinda tiinel yapilan hastalarda vaya heparinize edilen
hastalarda kanama komplikasyonu daha fazla goriliir. Bu hastalarda cerrahi

insizyona dren koyulmalidir.

2.5.2. Tromboz

Erken ve ge¢ donemde en sik goriilen AV fistiil komplikasyonu fistiil
trombozudur. Tromboz, fistiil kayiplarmin %80-85'inden sorumludur. Fistiil
olusturulmasindan sonraki ilk 1 ay icerisinde olan erken trombozlarin nedeni
genellikle cerrahi teknik hatalar ve erken kaniilasyondur. Yapilan A-V fistiiliin erken

donem komplikasyonlarindan korunabilmek ve yeterli vendéz akim ile gelisim
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saglanabilmesi icin, operasyon sonrasi 4 ile 6 haftalik donemde kullanilmamasi
onerilmektedir. Erken fistiil trombozunun diger nedenleri; hipotansiyon, anastamoz
hattinin dar olmasi, ekstremiteye disardan baski uygulanmis olmasi ve
hiperkoagiilabilite durumlaridir. Uzun dénemde ise, trombozun en sik nedeni vendz
anastomoz akiminda olusan neointimal hiperplaziye bagli olarak gelisen stenozdur.
Hipotansiyon, intravaskiiler voliim azalmasi, uykuda fistiil kompresyonu veya diyaliz
sonrasi hemostaz i¢in yapilan kompresyonlar, fistiil akimin1 azaltmakta ve tromboza
neden olabilmektedir. Ge¢ donemde AVF trombozunu presipite eden diger nedenler
santral vendz stenoz varligi, sol ventrikiil yetmezligi ve hiperkoagiilabilite yaratan
durumlardir [27]. Protein C, Protein S veya Antitrombin III eksikligi, Faktor V
Leiden mutasyonu, lupus antikoagiilani, maligniteler, oral kontraseptif kullanimu,
DM ve hiperlipidemi, vaskiilit gibi durumlar da hiperkogiilabilite sendromuna neden
olurak AVF trombozuna neden olabilir. Hiperkoagiilabilite durumlarinda, tekrarlayan
trombus ataklarindan korunabilmek i¢in antikoagiilan bir tedavi 6nerilmelidir [39].
AVF trombozunun tanisi basit olarak palpabl trill’in alinamamasi ile konulabilir.
USG ile trombozun yeri ve uzunlugu saptanabilir. Tedavide esas trombektomi ve
stenozun ortadan kaldirilmasidir. Ik 24 saat iginde yapilan miidahaleler yiiz
giildiiriiciidiir. Ama¢ damar yolu devamlilifmin sorunsuz saglanmasidir. Iki yol
vardir: cerrahi ve peruktan girisimsel tedavi. Cerrahi revizyonda restenoz riski daha

diistiktiir.

Tablo 7. AVF Trombozu Nedenleri

Erken Donem Gec Donem
Cerrahi Teknik Hatalar Erken Neointimal hiperplaziye bagli gelisen stenoz
Kaniilasyon Kalp yetmezligi
Hipotansiyon Hiperkoagiilibite
Hiperkoagiilibite Sigara
Ponksiyon sahasina  asir Hiperlipiemi

basing uygulama
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2.5.3.Anevrizma/Ps6doanevrizma

Anevrizmalar damar yollarima uygulanan kaniilasyonlarin sonucunda damar
duvar Dbiitiinliigiiniin bozulmast sonucu skar dokusu gelismesi ve damar
elastikiyetinin kaybolmas: sonucu ortaya c¢ikan lokal genisleme bolgeleridir
[40].AVF’lerde kalin skar dokusu tizerinde incelmis deri varlig1 enfeksiyon da varsa
yiiksek riiptiir ve kanama olusturma riski tasir.Boyle durumlarda tam veya parsiyel
anevrizmatik sahanin rezeksiyonu en uygun tedavi yaklasimidir.Uzun stireli HD
hastalarinda  kimi  zaman  anevrizmal dilatasyonda  kalsifikasyon da
gelisebilir.Rekonstriikksiyon bu durumda pek miimkiin olmayip greft replasmani

gereklidir.

Psddoanevrizma damar duvarinin fokal bozulmasi sonrasi fibréz doku iceren
kanin damar duvart disinda birikmesi sonucu gelisir AVG’lerde 6zellikle sentetik
politetraflouroetilen (PTEF) greftlerde pseuddanevrizma gelisimi siktir. Yiiksek greft
ici basing ve stenoz varligit nurdaki en Onemli nedendir. Psddoanevrizmatik
dilatasyonun yeni PTFE  greftle replasmant olast  enfeksiyonu da
engeller.Ps6doanevrizma genellikle yineleyen ven ponksiyon bolgesinde gelisirken,

gercek anevrizmalar ise anastomoz hattinda olusur[41].

2.5.4. Steal Sendromu (Calma Sendromu)

Calma sendromu, hemodiyaliz amach arteriyovendz fistiil veya greft
uygulamalarini takiben gelisebilen hemodinamik komplikasyonlardandir. Tiim AVF
ya da greft uygulamalarinin yaklagsik olarak %~80’inde distal perfiizyon basincinda
azalma ile karakterize asemptomatik ya da fizyolojik calma goriilmektedir.
Fizyolojik calma genellikle iyi tolere edilir. Arteriyel kollateraller ve distal yatakta
vasodilatasyon genellikle semptomlarin ortaya ¢ikmasini Onlemektedir. Bununla
birlikte bu mekanizmalar bazen yeterli distal perfiizyon basincini saglayamaz ve
semptomatik ¢alma sendromu goriiliir [42].Gergek ¢alma sendromu goriilme sikligi
tim AVF uygulamalarinda %2 ile %10 arasindadir. Renkli Doppler ultrasonografi’de

fistiil {izerinde yilikselmis akim hizi ve artmis debi ile birlikte distalde azalmis kan
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akimi taniyr kesinlestirir. Brakiyal arter seviyesinden yapilan AVF’lerde ve genis
capl greftlerde gelisme sikligi artar. Diger predispozan faktorler diyabet ve periferik
arter hastalifidir. Semptomlar, parmak uglarinda morarma, sogukluk, kramplar,
uyusukluk, karincalanma, yanma hissi ve diyaliz sirasinda agr1 seklindedir ancak ¢ok
rahatsiz edici olmayabilir. Bazen de istirahat agrisi, iyilesmeyen fissiirler ve
parmaklarda nekrozlar gibi ciddi sonuglar ortaya ¢ikabilmektedir. Arteriyovendz
fistiiliin kapatilmasi sorunu genellikle ¢6zse de amag fistiiliin korunmasi ve hastanin
hemodiyaliz programinin aksamadan devam edebilmesidir. Bu amaca yonelik olarak
farkli cerrahi tedavi yontemleri tanimlanmistir. Calma sendromunun cerrahi
tedavisinde uygulanan baslica cerrahi yontemler distal revaskiilarizasyon-interval

ligasyon, banding, T-banding, greft interpozisyonu ve AVF ligasyonudur.

2.5.5. Kardiyovaskiiler komplikasyonlar

Erken donemde baglayan yiiksek debili kalp yetmezligi ¢ok nadirdir.
Genellikle diisiik hematokritli ve diyabetik kardiyomiyopatili hastalarda yiliksek
debili bir fistiil olusturuldugunda gortliir. Fistiiliin - kapatilmas1 veya band
ligasyonuyla daraltilmas1 gerekebilir. Ortalama bir AVF’lin akimi 500-
1500ml/dk’dir. Kabul edilebilir iist sinir 3000ml/dk’dir. Fistiil capinin genisligine ve
kalbe olan yakinligina bagli olarak vendz doniisiin artmasia baghdir. Kalp atim
hacminin %20-50’sinin fistiil aracilig1 ile kapillere ugramadan geri donmesine bagl
olusur, 3-48 ay arasinda gelisebilen bir komplikasyondur. Yiiksek fistiil akimi
kardiyovaskiiler hiperdinami yaratir, dolasim zamani kisalir ve bu durum rezervleri
sinirda hastalarda “hiperdinamik kalp yetmezligi” yaratir. Kan basinct diser,
periferik vaskiiler resistans azalir , kalp hiz1 artar , kardiyak output artar . Kompanse
bir kalp yetmezligi varsa AVF ile dekompanse olur. Cogu ciddi tablo diyaliz
sirasinda ortaya ¢ikar. Ekstrakorporal dolasim bagladiginda hasta hizla dekompanse
olabilir; hipotansiyon, hipotansiyona sekonder ST degisiklikleri, aritmiler, ani 6liim,

dispne ve tasikardi goriilebilir.
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2.5.6.Venoz Hipertansiyon

Fistiil distalinde 6dem olugmas1 en 6nemli belirtisidir. Santral stenozlara bagl
olabilir ve genellikle santral kateterlerin ¢ok sayida ve uzun siire kullanimina
baghdir. Ikincil, iigiinciil ve daha fazla sayida fistiil uygulamasi yapilmis veya uzun
stireli kateteri olan hastalarda daha fazla goriiliir. Sebebi arastirilmali, venografi
yapilmali gerekirse santral stenoza yonelik balon anjiyoplasti veya distal kollaterale

ligasyon yapilmalidir.

2.5.7.Enfeksiyon

Enfeksiyonlarin ¢ogu lokalize kizariklik, sislik ve fizik muayenede hassasiyet
ile taninmaktadir. Arteriovendz fistiillerde olduk¢a nadir goriiliirken, greftlerin %5-
20'sinde goriilmektedir. En 6nemli sebepleri cerrahi kontaminasyon ve kaniilasyon
yerlerindeki enfeksiyonlardir. Ikisinin de en 6nemli etyolojisi sterilite kurallarmin
titiz uygulanmamasi ve hastanmn azalmis immun sistem yanitidir. Immobilizasyon ve
kaniilasyon yerinin degistirilmesi ilk yapilacak islemlerdendir. Eger anastomoz
hattinda piliy varsa cerrahi kesin endikasyonu s6z konusudur ki ya drenaj ya da
cerrahi saha uzaklastirmas1 gerekebilir. Genellikle gram negatif basiiler ve
stafilokoklar etken olsa da mikrobiyolojik inceleme gereklidir ve en az 2 hafta

antibiyoterapiye devam edilmelidir.

2.6. ORTALAMA TROMBOSIT HACMi

Trombositler hemostaz, tromboz ve koagiilasyonda esansiyel rol oynayan,
kiigiik, ¢ekirdeksiz, oval / yuvarlak diskoid sekilli 2-4 pm ¢apinda 6zellesmis kan
hiicreleridir. Kemik iliginde megakaryositlerce olusturulur. Hemopoetik sistemin en
biiyiik hiicreleri olan megakaryositler, trombositlere kemik iliginde ya da periferik
kana c¢ikinca Ozellikle pulmoner kapillerden gecerken boliniir. Periferik kanda
normal konsantrasyonu 150.000-400.000/mm? olup yar1 émrii 8-12 giindiir, yaridan

fazlas1 dalakta olmak iizere doku makrofaj sistemi tarafindan uzaklagtirilir.

Trombositler koagiilasyon sisteminin 6nemli elemanlaridir. Endotel
biitiinliigli bozuldugunda ya da hasara ugradiginda trombositler damar duvarina

yapisir. Trombosit membranindaki glikoproteinler (GP), von Willebrand faktor ve
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plazmadaki fibronektin bu siiregte 6nemli rol oynar. Subendotelyal yapilara adezyon,
temel olarak kollajenin GP la-Ila reseptorlerine baglanmasi ve Von Willebrand
faktoriin GP Ib reseptorlerine baglanmasi yoluyla olur. Trombosit yiizeyinde bulunan
integrin reseptor ailesine ait GP reseptorlerinden biri olan GPIIb-IIla reseptorleri en
cok bulunan GP’lerden biridir. Normalde GPIIb-Illa reseptorlerinin fibrinojene
afinitesi diisiik diizeydedir. Agonist uyarilmasi ile bu reseptorde konformasyonel
degisiklikler olur ve fibrinojene afinite belirgin sekilde artar. Trombosit agregasyonu
temel olarak GPlIb-IIIa’ya bagli fibrinojen ile olur. Trombosit uyarilmasi igin en
onemli agonistler, ADP, epinefrin, trombin, kollajen ve seratonindir. Sekrete olan bu
enzimler trombositlerin daha aktif hale gelmesini saglayarak trombositlerin
fibrinojenle birbirlerine baglanmasina neden olurlar (agregasyon). Trombosit

aktivitesinin son basamagi, trombosit plaklarinin olustugu agregasyondur.

Hematoloji laboratuarlarinda otomatik kan hiicre sayim cihazlari ile tam kan
sayiminin bir parcasi olarak trombosit sayis1 da elde edilmektedir. Farkli teknikler
kullanarak trombositler sayilmakta ve ek olarak trombositlerin boyutu ile ilgili elde
edilen parametreler de saglanmaktadir. Bu parametrelerden en yaygin kullanilan
ortalama trombosit hacmidir (OTH). OTH, femtolitre (fL) birimi ile belirtilmektedir
[43]. Ulkemizde normal smirlar olarak 7.2-11.7 fL kullamilabilir ancak bu sinirlarin,
orneklerin calisildigr cihaza, 6rneklerin alindig tiiplere, 6rneklerin calisilma siiresine
ya da calismanin yapildigr bolgeye gore (deniz seviyesinden yiiksekligine gore)
degiskenlik gosterebilecegi unutulmamalidir [44-46].

Trombositlerin hacim parametrelerindeki degisliklikler, trombotik ve
pretrombotik olaylarda profilaktik veya tanisal 6neme sahip olabilir [47]. Artmis
OTH, daha biiyiik trombosit hacmini gosterir. Biiyiik trombositler metabolik olarak
daha aktiftir ve kiiciik olanlara gore adezyona ve agregasyona daha yatkindir [48].
Daha biiyiik trombositlerin daha aktif olmasi, biiylik trombositlerlerin daha fazla
miktarda tromboksan A2 iiretmesinden kaynaklaniyor olabilir[49]. Trombosit hacmi
artmig agregasyon, artmis TXxA2 sentezi, artmis seratonin, platelet faktor-4 ve alfa
tromboglobulin salimimi ve adezyon molekiilii ekspresyonu gibi trombosit
aktivasyonunun gostergeleri ile iligkilidir[50]. OTH, trombosit aktivasyonunun
gostergeleri olan GP Ib ve GPIIb-IIla reseptor ekspresyonu ile de iligkilidir. Daha
bliyiik trombositlerde daha fazla fibrinojen reseptoriiniin varligi, daha fazla

aktivasyon ve artmig trombiis gelisme riskini gosterir [51].
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Trombositlerin tromboz, enflamasyon, anjiogenez ve immiinitedeki roliinii
anlamak amaciyla birgok c¢aligma yapilmaktadir. Sigara kullanimi, hipertansiyon,
diabetes mellitus, dislipidemi, obesite, kardiyovaskiiler hastaliklar, serebrovaskiiler
hastaliklar ve pulmoner tromboemboli gibi protrombotik durumlarda; sistemik lupus
eritematozus (SLE), enflamatuar bagirsak hastali§i, romatoid artrit, ankikozan
spondilit, ailevi akdeniz atesi ve Behget hastalig1 gibi enflamatuar hastaliklarda OTH
degerlerinin artis gosterdigine dair ¢ok sayida ¢alisma bulunmaktadir [52-68].
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3.GEREC VE YONTEM

3.1. ARASTIRMANIN YERIi

Arastirma Digkap1 Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi Nefroloji
Klinigi’nde yapilmistir. Hastalarin mevcut tetkiklerine ilave bir tetkik yapilmamuistir.
Hastalarin rutin tedavilerine miidahale edilmemistir. Hastalarin tani, tedavi ve takip

stirecindeki yapilan rutin testler hasta dosyalarindan taranip bilgileri kayit edilmistir.

3.2. ARASTIRMAYA KATILAN GONULLU/HASTA ARASTIRMA
GRUBU

Calismaya Digkap1 Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi Nefroloji
Klinigi/Hemodiyaliz Unitesinde takipli 95 goniillii hasta dahil edilmistir. Tiim
hastalardan bilgilendirilmis onam formlar1 ve ¢alisma i¢in etik kurul onay1 alindi.
Calisma AV fistiil operasyonundan sonra ge¢ donemde 1 veya daha fazla fistiil
trombozu epizodu geciren 48 hastadan olusan olgu grubu ile 12 ay veya daha fazla
siirede hi¢ AV fistiil trombozu 6ykiisii olmayan 47 hemodiyaliz hastas1 kontrol grubu

aliarak gerceklestirildi.
3.3.ARASTIRMANIN TiPi
Retrospektif Gozlemsel Arastirma olarak ¢alismamiz planlandi.
3.4. ARASTIRMANIN VERI TOPLAMA ARACI

Arastirma siirecinde hastalarin verileri hasta dosyalarindan ve hastane kayit

sisteminden elde edilmistir.
3.5. VERILERIN TOPLANMASI

Hastalara ¢alismaya yonelik herhangi bir ek tetkik istenmemistir. Hastalarin
rutin hastane isleyisi icerisinde yapilmis olan biyokimyasal test sonuglari hasta
dosyalarindan taburculuk sonrasi taranarak ve hemodiyaliz seanslar1 esnasinda
hastalar ile goriisme yapilarak veriler toplanmistir. Hastalarin rutin kan tetkikleri

haricinde herhangi bir ek biyokimyasal test yapilmamustir.

26



3.6. VERILERIN ANALIZI

Dosya incelemeleri ile veri toplanmasi asamasi sonrasinda SPSS programi

kullanilarak tiim verilerin istatiksel analizi yapilmistir

3.7. ISTATISTIKSEL ANALIiZ

Anket ile elde edilen veriler bilgisayara aktarildiktan sonra, anketlere iliskin
elde edilen veriler SPSS 20.0 (Statistics Programme for Social Sciences)
programinda, ¢alisma yapilan gruplarin kendi i¢indeki farklar1 belirlemek i¢inve Tek
Faktor Varyans Analizi (ANOVA) iki grup arasindaki (kontrol ve denek grubu)
farkin belirlenmesi icin ise “Bagimsiz iki Grup Arast Farklarin Testi”’
(independentsamples t-test) degiskenler arasindaki iliskinin gosterilmesi i¢in Ki-Kare

(Chi-Square Test) ve Frekans analizleri kullanilmistir.
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4. BULGULAR

Bu calismada arteriovendz fistiil operasyonundan sonra ge¢ donemde bir
veya daha fazla fistiil trombozu epizodu geciren 48 hasta ve 12 ay ve daha uzun
stiredir hig fistiil trombozu Oykiisii olmayan 47 hemodiyaliz hastasi dahil edilmis
olup olgu ve kontrol gruplarinin demografik ve laboratuvar 6zellikleri tablo 8’de

sunulmustur.

Tablo-8’de AVF trombozu olan ve olmayan grup yas ve cinsiyet agisindan
karsilastirilmis ve iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamaistir

(p degerleri sirasiyla; 0.169, 0.357).

Komorbideteleri agisindan karsilagtirildiginda iki grup arasinda diabetes
mellitus (DM), hipertansiyon (HT) ve aterosklerotik kalp hastaligi siklig1 agisindan
anlamli fark bulunmamistir (p degerleri sirasiyla; 0.261; 0.055; 0.995).

AVF trombozu olan ve olmayan grup sigara igme aligkanligi, antiagregan
ila¢ kullanimi, ortalama kan basinci ve diyaliz siireleri agisindan karsilastirilmis ve

anlamli fark bulunmamistir (p degerleri sirasiyla; 0.205; 0.338; 0.272; 0.294).

Iki grup arasinda laboratuar degerleri olan HDL, LDL, ferritin, PTH,
kalsiyum, fosfor, hemoglobin, beyaz kiire, trombosit, aptt, pt, alblimin, {irik asit,
tire, trigliserid ve crp parametreleri karsilastirilmis ve anlamli fark bulunamamustir
(p degerleri sirastyla; 0.938; 0.133; 0.331; 0.482; 0.817; 0.655; 0.315; 0,052;
0.354; 0.156; 0.092; 0.911; 0.469; 0.468; 0.469; 0.238).

OTH ve glukoz degerleri agisindan olgu ve kontrol gruplar

karsilagtirildiginda ise anlamli fark saptandi (p degerleri sirasiyla; 0.001; 0.011).
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Tablo 8. AVF Trombozu Olan Hastalar ile AVF Trombozu Olmayan

Hastalarin Demografik ve Laboratuar Ozelliklerine Gore Karsilastirilmasi

AVF Tromboz (+) AVF Tromboz (-)

Parametre p
(n=48) (n=47)

Yas (yil) 56,27+10,63 59,1949,88 0,169
Cinsiyet (erkek, n, %) 21 %457 21 %54,3 0,357
DM varhigi (n, %) 18 %37,5 23 %48,9 0,261
HT varlig1 (n, %) 30 %62,5 11 %22,9 0,055
Aterosklerotik kalp hastalik ( n,%) 11 %22,9 11 %23,4 0,995
Sigara(n,%) 19 %39,6 14 %29,8 0,205
Periferik Arter Hastalig1 (n,%) 3 2 0,09
Antiagregan ilag kullanimi (n,%) 26 %54,2 30 %63,8 0,338
Ortalama kan basinci (OAB) 85,07+10,96 87,90+13,90 0,272
Diyaliz siiresi (y1l) 745 545 0,294
HDL (mg/dl) 35,92+11,85 36,22+10,45 0,938
LDL (mg/dI) 102,74+49,96 109,45+38,12 0,133
Ferritin (ng/ml) 510,16+366,97 519,76+247,72 0,331
PTH (pg/dl) 513,54+401,34 509,24+585,78 0,482
Kalsiyum 8,61+0,88 8,55+0,88 0,817
Fosfor 5,33+1,44 5,19+1,07 0,655
Hemoglobin (g/dL) 10,71£1,30 11+1,47 0,315
Trombosit (10%/uL) 196,10+42,95 206,72+41,18 0,052
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Beyaz Kiire (10*/uL) 7,64+2,38 7,23+1,94 0,354
OTH 8,60+0,96 7,83+0,80 0,001
APTT 30,05+4,35 29,09+1,63 0,156
PT 12,29+4,19 11,20+1,32 0,092
Glukoz (mg/dI) 101,17+£34,90 129,02+65,99 0,011
Albumin (g/dL) 3,84+0.42 3,85+0,39 0,911
Urik asit (mg/dI) 191,50+129,65 174,22+99,51 0,469
Ure (mg/dl) 140,19+41,49 130,11434,80 0,468
TG (mg/dl) 191,50+129,65 174,22+99,51 0,469
CRP (mg/L) 15,36+15,62 11,34+16,77 0,238

Tablo 9°da OTH ve diger degiskenler arasinda yapilan korelasyon analizi
sonuglar1 sunulmakta olup; OTH ile antiagregan ila¢ kullanimi, fosfor diizeyi,
trombosit sayisi ve lirik asit diizeyleri arasinda anlamli korelasyon bulunmustur (p

degerleri sirasiyla; 0.015; 0.044; 0.002; 0.038).

OTH diizeyi ile hastalarin yas, cinsiyet, komorbidite durumlart (DM, HT,
aterosklerotik kalp hastaligi, periferik arter hastaligi ve sigara aligkanliklari),
laboratuar degerleri (alblimin, HDL, LDL,TG, CRP,hemoglobin,ferritin,PTH,
kalsiyum,beyaz kiire,glukoz ve lire diizeyleri) karsilagtirilmis olup istatistiksel olarak

anlamli korelasyon saptanmamustir.
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Tablo 9. OTH diizeyi ve diger degiskenler arasindaki korelasyon analizi

Degiskenler r P

Yas 0,003 0,975
Cinsiyet 0,079 0,444
Albumin 0,126 0,222
TG 0,015 0,887
HDL 0,015 0,883
LDL -0,050 0,633
CRP 0,027 0,801
DM -0,004 0,968
HT -0,053 0,609
Aterosklerotik kardiyovaskiiler hastalik 0,040 0,700
Periferik arter hastaligi 0,021 0,844
Antiagregan ilag kullanimi -0,250 0,015
Sigara -0,051 0,623
Hemaoglobin -0,073 0,485
Ferritin 0,048 0,643
PTH -0,111 0,283
Kalsiyum 0,010 0,922
Fosfor 0,198 0,044
Trombosit Sayisi -0,310 0,002
Beyaz Kiire 0,122 0,239
Glukoz -0,026 0,803
Urik Asit 0,213 0,038
Ure -0,016 0,878
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Tablo-10’da OTH kategorisine gore AVF trombozu olan hastalarin
demografik ve laboratuar 6zellikleri karsilastirilmis ve aterosklerotik kalp hastaligi
ile OTH diizeyi arasinda anlamli iliski bulunmustur (p:0.019). Yine tablo-10’da
goruldiigli tizere OTH diizeyleri ile trombosit sayis1 ve ferritin diizeyleri arasinda

anlaml bir iligski saptanmustir (p diizeyleri sirastyla 0.001; 0.004).

Tablo 10. OTH Kkategorisine gore AVF Trombozu olan Hastalarin Demografik

ve Laboratuar Ozelliklerinin Karsilastirilmasi

Parametre oTH oTH oTH p
(6,7-7,5) (7,51-9) (9,1-12)

Yas (y11) 61,24+9,86 56,97+10,13 59+10,60 0,269
Cinsiyet (erkek, n, %) 8 %38 7 %33 6 %29 0,982
DM varlig1 (n, %) 5 %28 6 %33 7 %39 0,924
HT varlig1 (n, %) 9 %30 10 %34 11 %36 0,466
Aterosklerotik kalp hastalik  (n,%) 2 %18 4 %36,3 5 %457 0,019
Sigara(n,%) 7 %37 6 %31,5 6 %31,5 0,977
Periferik Arter Hastalig1 (n,%) - 3 %100 - -

Antiagregan ilag kullanimi (n,%) 10 %38,4 9 %34,6 7 %27 0,081
Ortalama kan basinci (OAB) 1,90+0,87 2,58+2,71 2,65%0,96 0.498
Diyaliz siiresi (y1l) 1843, o8, 15+6,07 0,994

94 90

HDL (mg/dl) 11,32+1,67 10,69+1,24 10,95+1,37 0,231
Trombosit (10%/uL) 230,61+42,73 198,90+43,27  173,73£27,20 0,001
Beyaz Kiire (10°/uL) 7,10£2,13 7,37+1,98 7,70+2,86 0,737
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APTT
PT

Glukoz (mg/dI)

Albumin (g/dL)

Urik asit (mg/dl)

Ure (mg/dl)
Kalsiyum
Fosfor

PTH

Ferritin (ng/ml)
TG (mg/dl)
CRP (mg/L)
HDL (mg/dl)

LDL (mg/dl)

28,87+1,08

11,00+0,99

120,61+51,76

3,82+0,291

6,02+0,917

125,95+38,6

8,44+0,66

5,04+0,76

360,89+280,36 494,89+387,17 456,58+360,15

295,21£249,03 431,81£298,45 719,13+£349,42

163,07+65,80

12,32+21,39

35,49+6.03

116,56+30,77

29,71£3,70

11,88+3,90

113,98+60,13

3,84+0,433

6,32+1,24

139,62+37,06

8,53+0,96

5,24+1,36

202,89+133,07

11,38+10,72

36,57+12,36

104,224+41,19

29,75+3,95

12,05+1,06

104,06+30,50

3,89+0,421

6,37+1,46

129,13+46,36

8,77+0,80

5,63+1,30

142,53+81,68

17,28+21,77

36,11+11,03

106,49+69,28

0,641

0,550

0,688

0,859

0,623

0,351

0,561

0,408

0,398

0,004

0,137

0,444

0,461

0,130
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5. TARTISMA

Son donem bobrek yetmezligi nedeniyle hemodiyaliz islemi yapilan
hastalarda diizenli ve yeterli bir diyaliz i¢in, vaskiiler erisim yolunun acik kalmas1 ve
yeterli bir kan akimi saglamasi c¢ok Onemlidir. Tiim diinyada ve iilkemizde
hemodiyaliz hastalarimin  ¢ogunlugunda vaskiiler erisim i¢in AV fistiil
kullanilmaktadir. AV fistiil fonksiyon kaybi hemodiyaliz hastalarinda 6nemli bir

maliyet ylikii ve hastanin sik hastaneye yatisina neden olmaktadir [72].

Hemodiyaliz hastalarinda vaskiiler erisim kaybina etki eden degisik faktorler
vardir. Bunlar icinde klinik faktorler (diabetes mellitus, ateroskleroz, ileri yas),
biyokimyasal (sitokinler, kolesterol, apolipoproteinler, kalsiyum fosfat ve albumin)
anormallikler, vaskiiler faktorler (damar capi, azalmiskan akimi, hemostaz ile ilgili
bozukluklar, intimal hiperplazi ve ateroskleroz) ve genetik (ACE gen ve
polimorfizimleri) {izerine ¢alisma yapilan faktorlerden bir kismidir [73-79]. AVF
kaybinin %80-85°1 tromboz nedeniyle olusurken, tromboz gelisen vakalarin da %80°1

AVEF’in vendz kisminda olusan vaskiiler darlik ana nedendir.

Trombositler trombiis olusumuna katkida bulunarak aterosklerotik
komplikasyonlarin patogenezinde onemli rol oynarlar. Ortalama trombosit hacmi
(OTH), trombosit fonksiyonlarmin bir belirleyicisidir ve hemostatik 6nemi olan
fizyolojik bir degiskendir. Biiyilk trombositler daha reaktiftirler, daha fazla
protrombotik faktor lretirler ve daha kolay yapisirlar. Biiyiik trombositler ayni
zamanda daha yogun graniiller igerirler, kii¢iik trombositlerinsalgiladigindan daha
fazla serotonin ve B-tromboglobulinsalgilarlar. Artmig OTH, ADP ve kollajene cevap

olarak in vitro daha fazla agregasyonla iliskilidir.

Vaskiiler giris yollari, tipleri ve yol agtiklar1 komplikasyonlar, hemodiyaliz
hastalarinda morbiditeyi, mortaliteyi ve saglik harcamalarini etkileyen en 6nemli
nedenlerden biridir. Biz bu calismayla rutin hemodiyaliz hastalarinda 6nemli bir

mortalite ve morbidite nedeni olan AVF trombozunun erken tani ve miidahalesinde
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OTH’nin ucuz ve invaziv olmayan bir belirte¢ olarak kullanabilirligini retrospektif

bir olgu-kontrol ¢alismasi ile arastirilma planlanmaistir.

Calismaya hemodiyaliz tinitesinde takipli arteriovenoz fistiil tromboz Oykiisii
olan 48 hasta ve arteriovendz fistlil trombozu Oykiisii olmayan 47 hasta dahil
edilmistir. Olgu grubunun yas ortalamasi1 56.27 iken kontrol grubunun yas ortalamasi
59.19 idi. Olgu grubuna dahil edilen 48 hastanin 21°1 erkek (%45,7), 27’s1 kadin
(%54,3) hastaydi. Kontrol grubunda ise 21 erkek (%54,3) ve 26 kadin (%45,7) hasta

vardi.

Yapilan bazi ¢aligsmalarda ortalama trombosit hacminin yiiksekliginin arteryel
ve vendz tromboz igin bir risk faktorii olabilecegi belirtilmistir. Bu calismayla
ortalama trombosit hacminin arteriovendz fistiil trombozu ile olan iliskisini
arastirilmasi planlandi. Bu nedenle olgu ve kontrol grubunda tromboz i¢in risk
faktorii olabilecek diger parametrelerin (yas, cinsiyet, sigara i¢gme aligkanligi,
antiagregan ila¢ kullanimi, diyaliz siiresi, diyabet ve aterosklerotik kalp hastaligi
varlig1 gibi) benzerlik i¢inde olmas1 hedeflendi. Hastalarin gerek demografik verileri
gerekse de tromboz risk faktorleri benzerlik gostermekteydi ve istatistiksel olarak her
iki grup arasinda anlamli fark yoktu. Her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark bulunan iki parametre saptanmistir. Bunlar OTH ve glukoz degerleri idi. AVF
trombozu olan grupta OTH’nin ortalama degeri 8.6 + 0.96 iken kontrol hasta
grubunda 7.83+0,80 olarak bulundu. Bu fark istatistiksel olarak anlamli idi
(p=0.001).

Calismamizda rutin hemodiyaliz hastalarinda arteriovendz fistiil trombozu
olanlarda OTH ytiksek saptandi. Literatiir ayrintili olarak incelendiginde arteriovendz
fistlil trombozu ile yliksek OTH iligkisini gosteren bir ¢calismaya rastlanmadi. Giiney
Kore’de Dong-Ho Shin ve arkadaslariin yaptigi prospektif bir ¢alismada Ocak 2013
ve Subat 2016 yillar1 arasinda 143 rutin hemodiyaliz hastast 36 aylik bir siirecte
takip edilmis ve takip siiresince bu hastalardan 38’inde AVF trombozu gelistigi
izlenmis olup bizim g¢alismamizin aksine tromboz gelisen grup ile gelismeyen
grupta OTH istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p degeri: 0.53). Ancak
bu ¢alismada hastalarin ¢alismaya alindig1 anda ortalama trombosit hacmi/trombosit
sayist orant hesaplanmis ve 3 ay sonrasinda bu deger tekrarlanarak aradaki fark

hesaplanmis ve A(OTH/trombosit say1 oran1) parametresi elde edilmistir. Hastalarin
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kayit anindaki OTH’nin aksine 3. ayda bakilan OTH/trombosit sayis1 orani ve
A(OTH/trombosit say1 orani) parametrelerinde AVF trombozu olan grupla olmayan
grup arasinda istatiksel olarak anlamli fark bulunmus (p degerleri <0.001) ve rutin
hemodiyaliz hastalarinda devamli OTH takibinin ve bu takiplerde saptanan
OTH’deki artisin AVF tromboz riskinin belirlenmesinde faydali olacag: ileri

stirilmistiir [80] .

Nefroloji pratiginde farkli alanlarda OTH ile yapilmis caligmalar
bulunmaktadir. Ju ve arkadaslarinin Giiney Kore’de yaptiklari retrospektif
aragtirmada Ocak 2010 ile Mayis 2013 tarihleri arasinda nefroloji poliklinigine
bagvuran 553 hastanin GFR diizeyi ile OTH arasindaki iliski incelenmis. Hastalar
GFR  diizeylerine gore 4 gruba ayrdmis (Grup 1 (GFR, 60—
89 ml/minute/1.73 m% n=64), Grup 2 (GFR, 30-59 ml/minute/1.73 m% n=268),
Grup3 (GFR, 15-29 ml/minute/1.73m* n=147) ve Grup 4 (GFR,
<15 ml/minute/1.73 m?and  non-dialysis; n=74) ve gruplar OTH’ne gore
incelendiginde GFR  diizeyi ile OTH arasinda negatif korelasyon
saptanmistir(p<0.001) [81].

Rafieian-Kopaie ve arkadaglarinin yaptigi bir ¢alismada 36 rutin hemodiyaliz
hastasinin serum magnezyum diizeyi ile OTH incelenmis ve aralarinda negatif

korelasyon saptanmustir (p= 0.025) [82].

Bath ve arkadaglarinin yaptigi bir ¢alismada 16 yetigkin normotansif ve
normal renal fonksiyonu olan polikistik bobrek hastasi ile 16 saglikli kontrol grubu
karsilastirilmis ve polikistik bobrek hastalarinda OTH’nin saglikli kotrol grubuna
gore anlamli olarak yiiksek oldugu goriilmiis ve bu durumun polikistik bobrek
hastalarinda artmis vaskiiler hastalik riskine katkida bulunmus olabilecegi ileri

stiriilmistiir [83].

Sakalli ve arkadaslarinin yaptig1 diger bir ¢aligmada yaslar1 5 ile 18 arasinda
degisen 34 renal transplant hastasinin OTH degerleri transplant Oncesinde ve

transplanttan 1 ay sonra karsilagtirilmis ve anlamli bir diizeyde azalma saptanmistir
[84].

Bath ve arkadaglarinin yapmis olduklar1 bir ¢alismada hipertansiyonu olan 30
hasta alinmis ve renal anjiografi sonuglarina gore 13’iinde aterosklerotik renal arter

stenozu tespit edilmis. Renal arter stenozu olan grupla olmayan grubun OTH
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diizeyleri karsilastirildiginda renal arter stenozu olan grupta OTH nin anlaml1 olarak

yiiksek oldugu gosterilmistir [85].

Bilindigi {izere inflamasyon aterosklerozun patogenezinde Onemli rol
oynamaktadir. Bu bilgi dogrultusunda yapilan c¢aligmalarda artmig CRP
konsantrasyonlarinin miyokard enfarktiisii ve inme riski ile iligkili oldugu
gosterilmistir [86]. Bilen ve arkadaslarinin 2013 yilinda Atatiirk Univeritesi Tip
Fakiiltesi Nefroloji Kliniginde yaptiklar1 bir ¢alismada OTH’nin kronik bobrek
hastalarinda bir inflamasyon belirteci olarak kullanabilirligi arastirilmistir. Caligmaya
yaslar1 18 ile 76 arasinda degisen 200 hasta (50 renal transplantli hasta,50
hemodiyaliz hastas1,50 periton diyaliz hastast ve 50 tane de evre 3-4 kronik bobrek
hastas1) dahil edilmistir. Sedimantasyon ve CRP degerleri hemodiyalize giren
hastalarda diger gruplarla karsilastirildiginda anlamli olarak yiiksek bulunmus ancak

hasta gruplar1 arasinda OTH i¢in anlamli farklilik elde edilmemistir.

Nefroloji alani haricinde diger alanlarda da tromboz ve OTH iliskisi ¢esitli
caligmalarda arastirllmistir. Tiirkoglu ve arkadaslar1 yaptiklari calisma ile akut
mezenter iskemide OTH’nin bir belirteg olarak kullanabilirligini arastirmistir.
Calismada akut mezenter iskemi nedeni ile acil opere edilen 95 hasta ile genel
cerrahi poliklinige rutin kontrole basvuran aktif yakinmasi olmayan 90 hastanin
laboratuar degerleri retrospektif olarak incelenmis ve akut mezenter iskemisi olan

grupta OTH’ni kontrol grubuna gore anlamli olarak yiiksek bulmuslardir (P <0.001).

Giilcan ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada 52 akut derin ven trombozu(DVT)
hastas1 ve yas, cinsiyet ve benzer 30 saglikli kontrol grubunun OTH’leri
karsilastirilmig; DVT hastalarinda OTH 8.6+0.8 fL ve kontrol grubunda 7.7+0.9 fL.
bulunmustur (p<0.001) [86]. Yine benzer sekilde yapilmis bir diger ¢alismada; 203
DVT hastasi ile yas ve cinsiyetleri benzer 210 saglikli kontrol grubunun OTH
degerleri karsilastirilmis. DVT hastalarinin OTH degerleri 8.6£1.3 fL bulunurken
saglikli kontrol grubunda OTH degerleri 7.94+0.5 fL. bulunmus (p<0.001) [88].

Sahin ve arkadaslarinin yapmis olduklar1 ¢alismada retinal ven trombozu olan
193 hasta ile 83 saglikli kontrol grubunun OTH’leri karsilastirilmis ve retinal ven
trombozu olan grupta OTH degerleri 8.19 + 1.22 fL bulunurken kontrol grubunda
7.68 + 1.11 fL bulunmus (p=0.004)
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Bir diger c¢aligma ise tromboza yatkinlik olusturdugu bilinen kronik
inflamatuar bir hastalik olan Behget hastalarinda yapilmis. Behget hastaligi olan 89
hasta ile saglikli kontrol grubunun OTH degerleri karsilastirildiginda; Behget
hastalarinda OTH degeri (10.98 + 1.19 fL) saglikli kontrol grubuna (10.60 + 1.21 fL)
gore istatistiksel olarak anlamli yliksek bulunmus (p = 0.044). Yine ayni ¢alismada
Behget hastalar1 kendi i¢inde trombozu olanlar ve olmayanlar seklinde iki gruba
ayrilmis, bu iki grubun OTH degerleri karsilastirildiginda anlamli  fark
saptanmamigtir [88]. Tromboza yatkinlik olusturan risk faktorlerine sahip hasta
grubunun OTH degerleri saglikli kontrol grubuna gore yiiksek bulunurken, benzer
risk faktorlerine sahip iki grupta trombozu olanlar ve olmayanlarin OTH degeri
karsilastirildiginda anlamli fark bulunmamastir.

Literatiirdeki OTH ile 1ilgili ¢alismalar ¢ogunlukla kardiyovaskiiler
hastaliklar ile iligkilidir. Akut miyokard enfarktiisii, miyokard enfarktiisii sonrasi
mortalite ve koroner anjiyoplasti sonrasi restenoz ile OTH iligkisinin incelendigi
calismalarin meta-analizinden elde edilen sonuglara goére; akut miyokard enfarktiisii
geciren hastalarda OTH saglikli kontrol grubuna gore daha yiiksek bulunmustur
(p<0.001). Yine ayn1 meta-analize gore akut miyokard enfarktiisii sonras1 6liim riski,
OTH artmis olanlarda normal olanlara gore daha yiiksek bulunmustur. Benzer
sekilde koroner anjioplasti sonrasi restenozun OTH yiiksek olanlarda normal olanlara
gore daha sik gelistigi bildirilmistir [90]. Biz de ¢alismamizda OTH kategorilerine
gore AVF trombozu olan hastalarin demografik ve laboratuar o6zelliklerini
karsilastirdigimizda aterosklerotik kalp hastaligi ile OTH arasinda anlamli bir iliki
saptadik (p=0.019).

OTH ile iliskisinin arastirildigi bir diger trombotik hastalik ise inmedir.
Yapilan bir ¢alismada iskemik inmeli hastalarda bagvuru aninda olgiilen OTH ve
trombopoietin seviyelerinin saglikli kontrol grubuna gore daha yiiksek oldugu
bulunmustur. Artmis trombopoietin seviyelerinin trombosit sayr ve hacimlerini
artirmak suretiyle tromboza yatkinlik yaratip iskemik inme gelisimine katkida

bulunabilecegi ileri stiriilmistiir [91].

Calismamizda arteriovendz trombozu olan hasta grubunda glukoz degerini de

diisiik bulunmustur. Desouza ve arkadaslarinin yaptiklar1 bir ¢aligmada hipoglisemi
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ve kardiyak iskemi iliskisi arastirilmis ve 19 tip 2 DM hastas1 72 saat boyunca holter
EKG izlenmis, giinde en az 4 sefer kan sekeri Ol¢iimii yapilmis ve hipoglisemi
sirasindaki iskemi siklig1 hiperglisemi ve normoglisemi sirasindaki iskemi sikligina
gore anlamli derecede daha fazla bulunmus [92]. Hipoglisemi tromboz iligkisini
direkt gosteren bir calisma olmasa da hipoglisemik diyabet hastalarinda endotel
disfonksiyonu ile kardiovaskiiler mortalitenin arttigi bilinmektedir[93] . Calismada
da hipogliseminin endotel disfonksiyonu tizerinden trombozu tetiklemis olabilecegi
ileri siirlilmiis ancak daha fazla sayida hastayr iceren g¢alismalarla desteklenmesi

gerektigi diigiinilmiistiir.

Calismamizda OTH ve diger degiskenler arasinda yapilan korelasyon analizi
sonuglar1 sunulmakta olup; OTH ile antiagregan ila¢ kullanimi, fosfor diizeyi,
trombosit sayist ve iirik asit diizeyleri arasinda anlamli korelasyon bulunmustur (p
degerleri sirasiyla; 0.015; 0.044; 0.002; 0.038). Buna benzer olarak literatiirde
arteriovenoz fistiil trombozu ile OTH/Trombosit sayist arasindaki iligkiyi arastiran
bir ¢alismada A(MPV/platelet count ratio)3mo-baseline] (bu parametre hastalarin
calismaya dahil edildigi anda ve 3 ay sonrasinda bakilan OTH degeri arasindaki fark
olarak hesaplanms) ile DM ve arteriovenoz greft varligi ile korelasyon bulunmustur
(p degerleri <0.001). Calismamizda tromboze grupla tromboze olmayan grup tablo
8’de karsilastirildiginda antiagregan ilag kullanimi, fosfor diizeyi, trombosit sayis1 ve
tirik asit diizeyi agisindan anlamli fark saptanmamistir. Dolayisi ile tromboze olan
grupta artmis OTH sonucunun OTH’yi etkileyen bu faktorlerden bagimsiz olarak

trombozla iliski kuruldugu distiniilmiistiir.

Calismamizda OTH kategorisine gore AVF trombozu olan hastalarin laboratuar
ve demografik ozellikleri karsilastirilmis ve tablo-10’da goriildiigii tizere OTH
diizeyleri ile aterosklerotik kalp hastaligi, trombosit sayisi ve ferritin diizeyleri
arasinda anlamli bir iliski saptanmistir (p degerleri sirasiyla 0.019; 0.001;0.004).
Hemodiyaliz hastalarinda OTH ile mortalite riskinin karsilastirildigi bir ¢calismada
benzer sekilde OTH kategorilerine gore degiskenler karsilastirildiginda OTH diizeyi
ile DM, konjestif kalp yetmezligi, HT, periferal vaskiiler hastalik varligi,
kasiyum,fosfor,PTH,trombosit sayisitotal kolesterol ve hemoglobin degerleri

arasinda anlamli bir iligki saptanmistir(tim parametreler i¢in p<0.001) [94].Yine
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baska bir ¢alismada siirekli renal replasman tedavisi gerektiren akut bobrek hasari
olan hastalarda ortalama trombosit hacminin bir prognostik degeri olabilecegi
arasgtirtlmig,bu  ¢alismada OTH  diizeylerine  gbére hastalar 2  gruba
ayrilmig,demografik klinik ve biokimyasal parametreleri OTH kategorisine gore
karsilastirildiginda trombosit Sayisi,ortalama arteriel basing ve albiimin seviyelerinin
OTH yiiksek olan grupta anlamli olarak diisiik oldugu saptanmistir (p degerleri
sirasiyla <0.001;0.03;0.016) [95].

Calismada OTH arttik¢a aterosklerotik kalp hastaliginin artmast OTH ile artan
tromboz iliskisinden kaynaklandigi disiiniilmiistiir. Tablo 9°da OTH ve diger
degiskenler arasinda yapilan korelasyon analizi sonuglarina gére OTH ile trombosit
say1s1 arasinda korelasyon bulunmustur (p degeri: 0.002;). Bu sonugtan dolayr OTH
arttikca platelet sayisinin azaldigi disiiniilmistir. Bu durum trombiis geligimi
sirasinda biiylik trombositlerin kullanilmasina ve kandaki 6l¢iimlerde rolatif olarak
azalmasina baglanmistir. Artan OTH ile ferrtitinin artmasi OTH nin trombiis
stirecinde ki  muhtemel tetiklenen enflamasyondan  kaynaklanabilecegi
distiniilmiistiir. Ancak OTH daki artisla CRP nin artmamasi bu diisiince i¢in daha

fazla sayidaki hastayi igeren ¢alismalarin yapilmasi gerektigini gostermektedir.
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6.SONUC

Bu calismada diyaliz hastalarinda tromboze olan grupta OTH yi istatistiksel olarak
anlamli olarak daha yiiksek saptanmistir. Litetatirde OTH ve tromboz iliskisini
gosteren pek ¢ok calisma bulunmaktadir. Ancak bu calisma diyaliz hastalarinda AVF

trombozu ile OTH arasindaki iliskiyi gosteren ilk ¢aligsmadir.

AVF kaybinin en fazla nedeni tromboz olup erken tani ve miidahale kayiplari
azaltmaktadir. Ucuz ve noninvaziv bir testle saptanan OTH’nin tromboz habercisi
olarak diyaliz hastalarinda kullanilabilecegini bu calismayla ortaya konmustur.
Ancak bu bulgunun daha fazla sayida hastayi igeren g¢alismalarla desteklenmesi

gerekmektedir.

41



KAYNAKLAR

10.

11.

12.

13.

National, K.F., K/DOQI clinical practice guidelines for chronic kidney disease: evaluation,
classification, and stratification. American journal of kidney diseases: the official journal of
the National Kidney Foundation, 2002. 39(2 Suppl 1): p. S1.

Levey, AS., et al., Definition and classification of chronic kidney disease: a position
statement from Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO). Kidney
international, 2005. 67(6): p. 2089-2100.

Crowe, E., D. Halpin, and P. Stevens, Guidelines: early identification and management of
chronic kidney disease: summary of NICE guidance. BMJ: British Medical Journal, 2008: p.
812-815.

Stevens, P.E. and A. Levin, Evaluation and management of chronic kidney disease: synopsis
of the kidney disease: improving global outcomes 2012 clinical practice guideline. Annals of
internal medicine, 2013. 158(11): p. 825-830.

Hallan, S.1., et al., International comparison of the relationship of chronic kidney disease
prevalence and ESRD risk. Journal of the American Society of Nephrology, 2006. 17(8): p.
2275-2284.

Siileymanlar, G., et al., A population-based survey of Chronic REnal Disease In Turkey—the
CREDIT study. Nephrology Dialysis Transplantation, 2010: p. gfq656.

Levey, A.S. and J. Coresh, Chronic kidney disease. The Lancet, 2012. 379(9811): p. 165-
180.

Bethesda, M., US Renal Data System, USRDS 2011 Annual Data Report: Atlas of Chronic
Kidney Disease and End-Stage Renal Disease in the United States. National Institute of

Diabetes and Digestive and Kidney Diseases, 2011. 10.

Tiirkiye’de, Nefroloji-Diyaliz ve Transplantasyon. Registry 2015. Ankara: Tiirk Nefroloji
Dernegi, 2016

Pastan, S. and J. Bailey, Dialysis therapy. New England Journal of Medicine, 1998. 338(20):
p. 1428-1437.

Valderrabano, F., R. Jofre, and J.M. Lopez-Gomez, Quality of life in end-stage renal disease
patients. American Journal of Kidney Diseases, 2001. 38(3): p. 443-464.

Akpolat, T., C. Utas, and G. Siileymanlar, Nefroloji el kitabi. 2000: Nobel T1ip Kitabevleri.

Feldman, H.I., S. Kobrin, and A. Wasserstein, Hemodialysis vascular access morbidity.
Journal of the American Society of Nephrology, 1996. 7(4): p. 523-535.

42



14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21,

22,

23.

24,

25.

26.

27.

28.

Ascher, E., et al., Changes in the practice of angioaccess surgery: impact of dialysis outcome

and quality initiative recommendations. Journal of vascular surgery, 2000. 31(1): p. 84-92.

Allon, M. and M.L. Robbin, Increasing arteriovenous fistulas in hemodialysis patients:
problems and solutions. Kidney international, 2002. 62(4): p. 1109-1124.

Afiel, R.L. and A.S. Yevzlin, Vascular access and patient outcomes in hemodialysis:

questions answered in recent literature. Artificial organs, 2003. 27(3): p. 237-241.

Levin, A. and M. Rocco, Clinical Practice Guidelines for Vascular Access, Update 2006-
Foreword. 2006, WB SAUNDERS CO-ELSEVIER INC INDEPENDENCE SQUARE
WEST CURTIS CENTER, STE 300, PHILADELPHIA, PA 19106-3399 USA.

Hammes, M., Hemodialysis access: The fistula. 2011: INTECH Open Access Publisher.

Pantelias, K. and E. Grapsa, Vascular Access for Hemodialysis. 2011: INTECH Open Access
Publisher.

Rabbani, A. and M.M.A. Shojaeefard, COMPARISON BETWEEN NATIVE
ARTERIOVENOUS FISTULA AND GRAFT IN PATIENTS REFERRED FOR
HEMODIALYSIS ACCESS PLACEMENT. Acta Medica Iranica, 2006. 44(6): p. 395-399.

Dember, L.M., et al., Effect of clopidogrel on early failure of arteriovenous fistulas for
hemodialysis: a randomized controlled trial. Jama, 2008. 299(18): p. 2164-2171.

Feddersen, M.A. and S.D. Roger, Arteriovenous fistula surveillance: everyone s

responsibility. Portuguese Journal of Nephrology & Hypertension, 2012. 26(4): p. 255-265.

Dhingra, R.K., et al., Type of vascular access and mortality in US hemodialysis patients.
Kidney international, 2001. 60(4): p. 1443-1451.

Combe, C., et al., Dialysis Outcomes and Practice Patterns Study: data on the use of central

venous catheters in chronic hemodialysis. Nephrologie, 2000. 22(8): p. 379-384.

Wu, 1.-W., et al., Multidisciplinary predialysis education decreases the incidence of dialysis
and reduces mortality—a controlled cohort study based on the NKF/DOQI guidelines.
Nephrology Dialysis Transplantation, 2009: p. gfp259.

NKF, K., DOQI Guidelines: clinical practice guidelines and clinical practice
recommendations. 2006 updates. Hemodialysis adequacy, peritoneal dialysis adequacy and

vascular access. The National Kidney Foundation, 2006. 48: p. S1-322.
Oliver, M.J. Acute dialysis catheters. in Seminars in dialysis. 2001. Wiley Online Library.

Savader, S.J. and S.O. Trerotola, Venous interventional radiology with clinical perspectives.
2000: Thieme Medical Pub.

43



29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

NKF-K, 1., DOQI clinical practice guidelines for vascular access: update 2000. Am J Kidney
Dis, 2001. 37(1 Suppl 1): p. S137-81.

Brescia, M.J., et al., Chronic hemodialysis using venipuncture and a surgically created
arteriovenous fistula. New England Journal of Medicine, 1966. 275(20): p. 1089-1092.

Vachharajani, T.J., Atlas of dialysis vascular access. Reference: Available from: URL: www.
fistulafirst. org, 2010.

Sidawy, A.N., et al., Recommended standards for reports dealing with arteriovenous

hemodialysis accesses. Journal of vascular surgery, 2002. 35(3): p. 603-610.

Fitzgerald, J.T., et al., Upper arm arteriovenous fistula versus forearm looped arteriovenous
graft for hemodialysis access: a comparative analysis. Annals of vascular surgery, 2005.
19(6): p. 843-850.

DALGIC, A. and Y. EKICi, Hemodiyaliz i¢in damar yolu. Turkiye Klinikleri Journal of
Internal Medical Sciences, 2006. 2(4): p. 13-23.

Konner, K., et al., Tailoring the initial vascular access for dialysis patients. Kidney
international, 2002. 62(1): p. 329-338.

Ravichandran, R., et al., Ulnobasilic arteriovenous fistulae for hemodialysis. Dialysis &
transplantation, 1999. 28(6): p. 314-316.

Vogel, K.M., et al., Complications of lower extremity arteriovenous grafts in patients with

end-stage renal disease. Southern medical journal, 2000. 93(6): p. 593-595.

Lazarides, M.K., et al., Indications for surgical treatment of angioaccess-induced arterial
“steal”. Journal of the American College of Surgeons, 1998. 187(4): p. 422-426.

Dikow, R., et al. Do AV fistulas contribute to cardiac mortality in hemodialysis patients? in

Seminars in dialysis. 2002. Wiley Online Library.
Wilson, S.E., Vascular access: principles and practice. 2010: Lippincott Williams & Wilkins.

Kronung, G., Plastic deformation of Cimino fistula by repeated puncture. Dialysis &

Transplantation, 1984. 13(10): p. 635-638.

Rahman, A. and K.K. Ozsin, Late complications requiring revision of arteriovenous fistulae
for hemodialysis. Turkish Journal of Thoracic and Cardiovascular Surgery, 2008. 16(3): p.
167-171.

Wixon, C.L., J.D. Hughes, and J.L. Mills, Understanding strategies for the treatment of
ischemic steal syndrome after hemodialysis access. Journal of the American College of
Surgeons, 2000. 191(3): p. 301-310.

44



44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54,

55.

56.

57.

58.

Briggs, C., P. Harrison, and S. Machin, Continuing developments with the automated platelet

count. International journal of laboratory hematology, 2007. 29(2): p. 77-91.

Demirin, H., et al., Normal range of mean platelet volume in healthy subjects: Insight from a

large epidemiologic study. Thrombosis research, 2011. 128(4): p. 358-360.

Varol, E., Normal range of mean platelet volume in healthy subjects. Thrombosis research,
2011. 128(5): p. 496.

Hoffmann, J.J., Reference range of mean platelet volume. Thrombosis research, 2012.
129(4): p. 534-535.

van der Loo, B. and J.F. Martin, 6 Megakaryocytes and platelets in vascular disease.
Bailliére's clinical haematology, 1997. 10(1): p. 109-123.

Park, Y., N. Schoene, and W. Haris, Mean trombosit volume as an indicator of trombosit
activation: Methodological issues. Trombosits, 2002. 13: p. 301-306.

Hekimsoy, Z., et al., Mean platelet volume in Type 2 diabetic patients. Journal of Diabetes
and its Complications, 2004. 18(3): p. 173-176.

Serruys, P.W., et al., Randomised comparison of implantation of heparin-coated stents with
balloon angioplasty in selected patients with coronary artery disease (Benestent II). The
Lancet, 1998. 352(9129): p. 673-681.

Lemos, P.A., et al., Short-and long-term clinical benefit of sirolimus-eluting stents compared
to conventional bare stents for patients with acute myocardial infarction. Journal of the
American College of Cardiology, 2004. 43(4): p. 704-708.

Yuri Gasparyan, A., et al., Mean platelet volume: a link between thrombosis and

inflammation? Current pharmaceutical design, 2011. 17(1): p. 47-58.

Arslan, E., T. Yakar, and I. Yavasoglu, The effect of smoking on mean platelet volume and

lipid profile in young male subjects. Anadolu Kardiyol Derg, 2008. 8(6): p. 422-425.

Varol, E., et al., Mean platelet volume in patients with prehypertension and hypertension.

Clinical hemorheology and microcirculation, 2010. 45(1): p. 67-72.

Inanc, T., et al., The mean platelet volume in patients with non-dipper hypertension

compared to dippers and normotensives. Blood pressure, 2010. 19(2): p. 81-85.

Zuberi, B., N. Akhtar, and S. Afsar, Comparison of mean platelet volume in patients with
diabetes mellitus, impaired fasting glucose and non-diabetic subjects. Singapore medical
journal, 2008. 49(2): p. 114.

Coban, E., et al., The mean platelet volume in patients with obesity. International journal of
clinical practice, 2005. 59(8): p. 981-982.

45



59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

Yilmaz, M.B., et al., Role of mean platelet volume in triagging acute coronary syndromes.
Journal of thrombosis and thrombolysis, 2008. 26(1): p. 49-54.

Kostrubiec, M., et al., Mean platelet volume predicts early death in acute pulmonary
embolism. Heart, 2010. 96(6): p. 460-465.

Mayda-Domag, F., H. Misirli, and M. Yilmaz, Prognostic role of mean platelet volume and
platelet count in ischemic and hemorrhagic stroke. Journal of Stroke and Cerebrovascular
Diseases, 2010. 19(1): p. 66-72.

Palatinus, A. and M. Adams. Thrombosis in systemic lupus erythematosus. in Seminars in
thrombosis and hemostasis. 2009. © Thieme Medical Publishers.

Kisacik, B., et al., Mean platelet volume (MPV) as an inflammatory marker in ankylosing
spondylitis and rheumatoid arthritis. Joint Bone Spine, 2008. 75(3): p. 291-294.

Sakalli, H. and O. Kal, Mean platelet volume as a potential predictor of proteinuria and
amyloidosis in familial Mediterranean fever. Clinical rheumatology, 2013. 32(8): p. 1185-
1190.

Arica, S., et al.,, Evaluation of the mean platelet volume in children with familial

Mediterranean fever. Rheumatology international, 2012. 32(11): p. 3559-3563.

Acikgoz, N., et al., Increased mean platelet volume in Behget's disease with thrombotic

tendency. The Tohoku journal of experimental medicine, 2010. 221(2): p. 119-123.

Tekin, G., et al., Mean platelet volume in patients with nonvalvular atrial fibrillation. Blood
Coagulation & Fibrinolysis, 2013. 24(5): p. 537-539.

Icli, A., et al., Increased mean platelet volume in hypertrophic cardiomyopathy. Angiology,
2014. 65(5): p. 420-424.

Kapsoritakis, A.N., et al., Mean platelet volume: a useful marker of inflammatory bowel

disease activity. The American journal of gastroenterology, 2001. 96(3): p. 776-781.
Tiirkiye’de Nefroloji, Diyaliz ve Transplantasyon — Registry. http//www. tsn.org.tr/ registry
National Nephrology, Dialysis and Transplantation Registry Report of Turkey 2015

Hayashi, R., E. Huang, and A.R. Nissenson, Vascular access for hemodialysis. Nat Clin Pract
Nephrol, 2006. 2(9): p. 504-13.

Knoll, G.A,, et al., Thrombophilia and the risk for hemodialysis vascular access thrombosis.
Journal of the American Society of Nephrology, 2005. 16(4): p. 1108-1114.

Lazo-Langner, A., et al., The risk of dialysis access thrombosis is related to the transforming
growth factor—p1 production haplotype and is modified by polymorphisms in the
plasminogen activator inhibitor—type 1 gene. Blood, 2006. 108(13): p. 4052-4058.

46



75.

76.

77.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

86.

87.

88.

Moon, J.-Y., et al., Arteriovenous fistula patency associated with angiotensin-converting
enzyme I/D polymorphism and ACE inhibition or AT1 receptor blockade. Nephron Clinical
Practice, 2009. 111(2): p. c110-c116.

Kim, Y.O., et al., Access blood flow as a predictor of early failures of native arteriovenous
fistulas in hemodialysis patients. American journal of nephrology, 2001. 21(3): p. 221-225.

Girndt, M., et al. Gene polymorphism association studies in dialysis: vascular access. in

Seminars in dialysis. 2007. Wiley Online Library.

Lin, C.-C. and W.-C. Yang, Prognostic factors influencing the patency of hemodialysis
vascular access: literature review and novel therapeutic modality by far infrared therapy.
Journal of the Chinese Medical Association, 2009. 72(3): p. 109-116.

De Marchi, S., et al., Risk factors for vascular disease and arteriovenous fistula dysfunction
in hemodialysis patients. Journal of the American Society of Nephrology, 1996. 7(8): p.
1169-1177.

Shin, D.H., et al., An Increase in Mean Platelet VVolume/Platelet Count Ratio Is Associated
with Vascular Access Failure in Hemodialysis Patients. PloS one, 2017. 12(1): p. e0170357.

Ju, H.Y., et al., Could mean platelet volume be a promising biomarker of progression of
chronic kidney disease? Platelets, 2015. 26(2): p. 143-147.

Rafieian-Kopaie, M. and H. Nasri, Platelet counts and mean platelet volume in association
with serum magnesium in maintenance hemodialysis patients. Journal of renal injury
prevention, 2012. 1(1): p. 17.

Bath, P., et al., Increased platelet volume in patients with adult polycystic kidney disease.
Platelets, 1995. 6(6): p. 336-339.

SAKALLLI, Hale, et al. Mean platelet volume as a potential predictor of renovascular thrombosis

after renal transplant. Exp Clin Transplant, 2013, 11.1: 27-31.

Bath, P.M., et al., Increased platelet volume and platelet mass in patients with atherosclerotic

renal artery stenosis. Clinical science, 1994. 87(2): p. 253-257.

Casas, J.-P., et al., C- reactive protein and coronary heart disease: a critical review. Journal
of internal medicine, 2008. 264(4): p. 295-314.

Gulcan, M., et al., Mean platelet volume is increased in patients with deep vein thrombosis.
Clinical and Applied Thrombosis/Hemostasis, 2012. 18(4): p. 427-430.

Cay, N, et al., Platelet activity indices in patients with deep vein thrombosis. Clinical and
Applied Thrombosis/Hemostasis, 2012. 18(2): p. 206-210.

47



89.

90.

91.

92.

Ricart, J.M., et al., Mean platelet volume does not seem to relate to thrombosis or posterior
uveitis in Behget's disease. Clinical hemorheology and microcirculation, 2013. 54(1): p. 51-

57.

CHU, S. G, et al. Mean platelet volume as a predictor of cardiovascular risk: a systematic
review and meta- analysis. Journal of Thrombosis and Haemostasis, 2010, 8.1: 148-156.

Balcik, O.S., et al., Thrombopoietin and mean platelet volume in patients with ischemic

stroke. Clinical and Applied Thrombosis/Hemostasis, 2013. 19(1): p. 92-95.

DESOUZA, Cyrus, et al. Association of hypoglycemia and cardiac ischemia. Diabetes Care,
2003, 26.5: 1485-1489.

93. BONDS, Denise E., et al. The association between symptomatic, severe hypoglycaemia and

mortality in type 2 diabetes: retrospective epidemiological analysis of the ACCORD
study. Bmj, 2010, 340: b4909.

94. KIM, Steven, et al. Mean platelet volume and mortality risk in a national incident hemodialysis

cohort. International journal of cardiology, 2016, 220: 862-870.

95. HAN, Ji Suk, et al. Mean platelet volume is a prognostic factor in patients with acute kidney

injury requiring continuous renal replacement therapy. Journal of critical care, 2014, 29.6:
1016-1021.

48



OZGECMIS

Ad1 Soyad : Giilden BILICAN

Dogum Tarihi / Yeri : 20.02.1987 / Ardahan

Medeni Durumu : Bekar

E-Posta Adresi : gldnndlg@hotmail.com

Mezun Oldugu Tip Fakiiltesi : Ankara Universitesi T1p Fakiiltesi (2011)

Gorev Yerleri : Mucur Toplum Saglhigi Merkezi- 2011 Kasim-2012 Mayis (Pratisyen
Hekim) Ankara Digkapt Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi 2013 —
Halen (Asistan Hekim)

Yabanci Diller : Ingilizce

49






