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KRONIK BOBREK HASTALIGI OLAN ALTMIS YAS VE UZERIi
HASTALARDA ANTIKOLINERJIK iLAC YUKU SIKLIGININ
VE KLINIK ACIDAN ONEMININ INCELENMESI

OZET

Amac: KBH’s1 olan, 60 yas ve iizeri hastalarda ilaglardan kaynaklanan antikolinerjik
yiik sikligin1 ve bu yiikiin kognitif diizeye, yasam kalitesine ve yasam aktivitesine

etkisini arastirmak amaglanmustir.

Metod: Calismaya KBH’s1 olan, 60 yas ve iistii, 234 hasta dahil edildi. Hastalarin
demografik oOzellikleri, kronik hastaliklart ve ilag kullanim Oykiileri kaydedildi.
Katilimcilara Mini-Cog test, Katz giinliik yasam aktiviteleri 6l¢egi, European Quality
of Life 5- Dimensions (EQ-5D-5L) yasam kalitesi 6lgegi uygulandi. Antikolinerjik
kognitif yiik (ACB) skalasi kullanilarak antikolinerjik ila¢ yiikii hesaplandi.

Bulgular: Katilimeilarin [ortanca yas 67 (60-89) yil ve %52,6’1i kadin] %47’si en az
bir antikolinerjik etkili ila¢ kullanmaktaydi. Antikolinerjik ila¢ kullanim sikliginin,
Evre 4-5 KBH evresi olan hastalarda, evre 2-3 KBH evresi olanlara nazaran daha fazla
oldugu goriildii (p=0,044). ACB skoru ile kullanilan ilag sayis1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli, pozitif yonlii, orta diizeyde korelasyon oldugu tespit edildi (rho=0,342,
p<0,001). ACB skorunun KAH, konjestif kalp yetmezligi ve agiz kurulugu olanlarda
daha fazla olabilecegi gosterildi (sirasiyla; p=0,031, p=0,010 ve p=0,030).
Antikolinerjik ila¢ kullanan hastalarda 6z bakim ve olagan aktivite konusunda
bozukluk olabilecegi anlasildi (sirasiyla; borderline significance, p=0,074, p=0,091).
Kabizlik sikayeti olanlarda (borderline significance, p=0,098) ve Mini-Cog testi
anormal olanlarda (borderline significance, p=0,058) ACB skoru daha yiiksekti.

Sonug: Calismamizda KBH’l1 hastalarda antikolinerjik ilag yiikii maruziyetinin fazla

olabilecegi, kognitif fonksiyon ve yasam kalitesini etkileyebilecegi tespit edilmistir.

Anahtar Kelimeler: Kronik bobrek hastaligi, antikolinerjik yiik, kognitif fonksiyon,

yasam kalitesi

Vi



THE FREQUENCY OF ANTICHOLINERGIC DRUG BURDEN IN PATIENTS AGED 60
YEARS AND OVER WITH CHRONIC RENAL DISEASE AND INVESTIGATION OF ITS
CLINICAL EFFECT

ABSTRACT

Aim: To identify the the frequency of anticholinergic burden caused by drugs and the
effect of this burden on cognitive level, quality of life and life activity in patients with

CKD aged 60 years and over.

Methods: A total of 234 patients with CKD, aged 60 years and older, were included
in the study. Demographic characteristics, chronic diseases and drug use histories of
the patients were recorded. Mini-cog test, Katz daily living activities scale, European
Quality of Life 5-Dimensions (EQ-5D-5L) quality of life scale were applied to the
participants. Anticholinergic drug burden was calculated using the anticholinergic

cognitive burden (ACB) scale.

Results: 47% of the participants [median age 67 (60-89) years and 52.6% women]
were using at least one anticholinergic drug. The frequency of use of anticholinergic
drugs was found to be higher in patients with stage 4-5 CKD than in patients with stage
2-3 CKD (p=0.044). A statistically significant, positive and moderate correlation was
found between the ACB score and the number of drugs used (rho=0.342, p<0.001). It
was shown that the ACB score could be higher in patients with CAD, congestive heart
failure and dry mouth (p=0.031, p=0.010 and p=0.030, respectively). It was found that
patients using anticholinergic drugs may have impairment in self-care and usual
activities (borderline significance, p=0.074, p=0.091, respectively). ACB scores were
higher in those with constipation (borderline significance, p=0.098) and those with an

abnormal Mini-Cog test (borderline significance, p=0.058).

Conclusion: In our study, it was determined that exposure to anticholinergic drug
burden may be high in patients with CKD and may affect cognitive function and

quality of life.

Keywords: Chronic kidney disease, anticholinergic burden, cognitive function,

quality of life
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GIRIS VE AMAC

Yagam bir dengedir. Yasamin her evresinde yapim ve yikim arasinda bir denge vardir.
Yasam siireci uzadik¢a, bu denge yikim yoniinde degismektedir. Bu durumu yaslanma
olarak tanimlayabiliriz. Insanlar yaslandikca, gerek agri, kabizlik vb. gibi yasliliga
bagli durumlar, gerekse yasla birlikte sikligi artan hastaliklar i¢in ¢ok sayida
farmakolojik tedaviye ihtiya¢ duyabilirler. Fakat yagla birlikte degisen fizyolojik
mekanizmalar, bir¢ok ilacin farmakokinetiginde ve farmakodinamiginde

degisikliklere neden olur.

Polifarmasi terimi geriatride sik¢a kullanilan bir terim haline gelmistir. Bes ve
tizerinde ila¢ kullanimi, endikasyonu olmaksizin ila¢ kullanimi ve daha uygun bir ilag
oldugu halde basgka bir ilacin kullanilmasi olarak tanimlanabilir [1]. Yapilan
calismalarda, ilerleyen yasla birlikte insanlarin daha fazla ilag kullandig1 gosterilmistir
[2]. Yapilan bir ¢alismada 75 yas ve lizerinde olan yash bireylerde polifarmasi orani

%35'den fazla oldugu saptanmustir [3].

Bilis, Tiirk Dil Kurumu sézliigiinde “Canlinin, bir nesne veya olayin varligina iligkin
bilgili ve bilin¢li duruma gelmesi, vukuf” olarak tanimlanmustir. Insanlarda bilissel
fonksiyonlarin tam olarak ¢alismasi i¢in bazi karmasik siireglerin bir arada etkin bir
sekilde islemesi gereklidir. Bir olay veya durum karsisinda dogru algilama ve davranis
gelistirebilmek i¢in, bireyin bilincinin agik olmasi, dikkat ve hafizasinin yeterli olmast,
gercekei degerlendirme yapabiliyor olmasi gerekmektedir [4]. Diinya Saglik Orgiitii
(DSO) igin yasam Kkalitesi, “bireyin, icinde yasadigi kiiltiir ve deger sistemleri
baglaminda amaclari, beklentileri, standartlar1 ve endiseleriyle ilgili olarak hayata
katilimma iliskin algisidir”. Diinya Saglik Orgiitii sagligi sadece hastaligin olmamasi
degil, bireyin fiziksel, ruhsal ve sosyal yonden tam bir iyilik halinde olmasi olarak
tanimlamaktadir [5]. Yas arttik¢a ve viicut fonksiyonlar1 zayifladik¢a yasam kalitesi
azalmaktadir [6]. Yaslanma ile yasam Kkalitesindeki azalmanin predispozan
faktorlerinin yas, medeni durum, kirilganlik, sarkopeni, gelir diizeyi komorbiditeler ve

polifarmasi oldugu bulunmustur [7].

Kronik bobrek hastaligt (KBH), toplumda sik goriilen, onemli saglik

sorunlarin1 da beraberinde getiren, insanlarin hayat kalitelerini geriye gotiiren bir



saglik sorunudur. En ¢ok kabul goren tanima gore; 3 aydan uzun siiren, yapisal veya
fonksiyonel bébrek hasarinin varligidir [8]. ilag absorpsiyonu, renal olmayan klirens
ve ilaglarin dagilim hacmi aslinda hepatik klirens, bagirsak absorpsiyonu ve ilk gecis
metabolizmasi, hepatik, renal ve intestinal tagima, plazma protein baglanmasi ve doku
baglanmasindaki degisiklikler vasitasiyla kronik bobrek yetmezligi tarafindan

etkilenir.

Yash eriskinlerde farmakoterapiye yanit oranini belirlemede bireyler arasi
degiskenligin yasa bagli degiskenlikten daha biiyiik bir rolii olabilecegi iddia edilse de
[2] bir genelleme olarak yasli yetiskinlerin farmakokinetik ve farmakodinamikteki
degisiklikler nedeniyle antikolinerjik etkilere daha duyarli oldugunu varsaymak
miimkiindiir [9]. Bununla birlikte, antikolinerjik 6zelliklere sahip ilaglar, huzurevi
sakinleri ve toplulukta yasayan yasli yetiskinler arasinda yaygin olarak

kullanilmaktadir [10].

Antikolinerjik ilaglarin muskarinik reseptor bloke edici 6zellikleri, ¢esitli yan
etkilere neden olur; en sik gbzlenenler agiz kurulugu, kuru gozler, kabizlik, bulanik
gérme ve artan kalp hizidir (periferik yan etkiler). Bag donmesi, sedasyon, konfiizyon,
deliryum ve hatta biligsel bozulma antikolinerjik ilaglarin merkezi yan etkileri olarak
bildirilmistir [11]. Ayrica, antikolinerjik ilag kullanimi, diisme riskinin artmasi ve daha
yiiksek 6liim oranlar ile yasl yetiskinlerin saglik durumu tizerindeki ciddi olumsuz
sonuglarla yakindan iligkilidir [12]. Dolayisiyla antikolinerjik ilaglarin miimkiin
oldugunca yasl hastalarda kullanilmamasina 6zen gosterilmelidir. Antikolinerjik
ilaglarin yan etkilerini inceleyen ¢ok sayida c¢alisma olmakla birlikte, bizim
aragtirmalarimiza gore, 6zellikle KBH’s1 olan yash bireylerde bu konuyu irdeleyen

tilkemizden yapilmis yeterli sayida calisma bulunmamaktadir.

Bu calismada amacimiz; kronik bobrek hastaligi bulunan 60 yas ve iizeri
hastalarda ilaglardan kaynaklanan antikolinerjik ytik sikligini belirlemek ve bu yiikiin

kognitif diizeye, yasam kalitesine ve yasam aktivitesine etkisini arastirmaktir.
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2.1.1

2.1.2

GENEL BIiLGILER
Yaslanma

Tanim

Yagam bir dengedir. Yasamin her evresinde yapim ve yikim arasinda bir denge vardir.
Yasam siireci uzadik¢a, bu denge yikim yoniinde degismektedir. Bu durumu yaslanma

olarak tanimlayabiliriz.

Yaslanmanin temelinde bir¢cok etmen var. Biyolojik ve genetik degisiklerden,
psikolojik ve sosyal alanda olusan degisikliklere kadar bir¢ok etmen yaslanma
stirecine katkida bulunur. Her ne kadar her canlinin yaslanma siireci farkli olsa da

sonucu aynidir. Yaglanma 6liimle sonuglanir [13].

Evreleri

Yaglanma bireyseldir. Kesin hatlarla belirlenebilecek bir zaman araligina sigdirmak
olduke¢a zordur. Bu konuda cesitli kisi veya birimlerden farkli goriisler bildirilmistir.
Diinya Saglik Orgiitii (DSO) tarafindan benimsenen gériise gore yashlik 3 farkli yas

araliginda gruplandirilmstir.

(I) erken yashlik, “geng¢-yasli” — 65-74 yas
(IT) yaslilik — 75-84 yas
(IIT) 1leri yashlik — 85 yas ve iizeri [14].

Yashlik donemlerinde en az yasam siiresi kadar etkili diger faktorlerse
psikolojik, biyolojik ve sosyolojik yaslanmadir [15]. Bu etmenlerin toplam etkisi,
bireyin yaslilik evresini belirleyen en genel olgudur ve bireylerin ¢evresel faktorlere
uyum saglayabilme kapasitesini belirler [14]. Nasil ki bireyler yaslaniyorsa, toplumlar
da ayn1 sekilde yaslanabilir. Bir toplumun 65 yas ve tizeri niifusu, %4’ten az ise geng
toplum, %4-6,9 ise olgun/eriskin toplum, %7-10 ise yash toplum, %10’dan fazla ise
¢ok yasli toplum olarak belirtilir [14].
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2.14

Yashlarda Multimorbidite

Yasla birlikte kronik hastaliklarin goriilme siklig artar. Bir¢ok yash bireyin siklikla
birden ¢ok hastalikla baga ¢ikmasi gerekebilir. Yedi gelismis iilkenin dahil edildigi bir
sistematik derleme c¢alismasinda, tiim yashi insanlarin yaridan fazlasinin
multimorbiditeye sahip oldugu, hatta cok ileri yaslarda bu prevalansin keskin bir
sekilde arttig1 gosterilmistir [16]. Ozellikle yash kadinlar, diisiik sosyoekonomik
durum ve ¢ok yasl bireylerde multimorbidite durumu anlamli olarak daha yiiksek
saptanmustir [16]. Ayrica bu kronik hastaliklarin tedavisinde kullanilan ilaglarin

olumsuz etkileri de yaslanmis bireyler i¢in olumsuz etkiler dogurabilir.
Yashlarda Farmasi ve Polifarmasi

Insanlar yaslandik¢a, gerek kabizlik, agr1 vb. gibi yashiliga bagli durumlar, gerekse
yasla birlikte siklig1 artan hastaliklar icin ¢ok sayida farmakolojik tedaviye ihtiyag
duyulabilir. Fakat yasla birlikte degisen fizyolojik mekanizmalar, bir¢ok ilacin

farmakokinetiginde ve farmakodinamiginde degisikliklere neden olur.

Mide pH’sinda artma, intestinal motilitede ve emilim fonksiyonlarinda azalma,
bazi ilaclarin emilimini azaltabilir. Kas kitlesinde azalma ve total viicut suyunda
azalma, buna karsilik yag dokusu artisi, ilaglarin dagilimini ve eliminasyon siiresini
degistirebilir. Bu da lipofilik ilaglarin toksisiteye yol agmasina, hidrofilik ilaglarin ise
etkisinin azalmasina neden olabilir. Karaciger kanlanmasinin azalmasi, belirli ilaglarin
aktif forma donilismesinin azalmasina, belirli ilaclarin ise eliminasyonun azalmasina
yol agabilir. Yaslanma ile birlikte bobrek kan akiminda azalma ve nefron kaybi
meydana gelir. Boylece bazi ilaglarin atilimi uzayabilir ve toksisite riskinde artis

meydana gelebilir [17].

Yasla birlikte molekiiler boyutta da baz1 degisiklikler olusabilir. Geng bireylere
gore yaslh bireylerde B reseptor sayisinda azalma vardir. Bu nedenle yaglh bireyler hem
[ agonist hem de P antagonist ilaglara daha az yanit verirler. Kalsiyum kanal
blokorlerine karsi ise yanit artmistir. Gama aminobiitirik asit (GABA) reseptor yap1 ve

fonksiyonundaki degisiklige bagl olarak, genglere gore daha az sedatif ilag kullanimi
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ile daha fazla etki ortaya ¢ikabilir. K vitamini antagonistlerine kars1 daha duyarli

olabilirler ve daha diisiik dozlarda titre etmek gerekir [17].

Polifarmasi terimi geriatride sik¢a kullanilan bir terim haline gelmistir. Bes ve
tizerinde ila¢ kullanimi, endikasyonu olmaksizin ila¢ kullanimi ve daha uygun bir ilag
oldugu halde baska bir ilacin kullanilmasi olarak tanimlanabilir [1]. Yapilan
calismalarda, ilerleyen yasla birlikte insanlarin daha fazla ilag¢ kullandig1 gosterilmistir
[2]. Yapilan bir ¢alismada 75 yas ve tizerinde olan yasl bireylerde polifarmasi orani
%35'den fazla oldugu saptanmustir [3]. Yasl hastalar genellikle bu ilaglari, gerekli bir
tibbi durum i¢in alirlar. Fakat bazi durumlarda, ticari ismi farkli ama etkeni veya grubu
ayni, doktorlarinin bilgisi disinda tibbi veya bitkisel triinlerin, tedavi dozundan az
veya fazla dozda, bir tedavinin yan etkisi nedeniyle ortaya ¢ikmis olan sorun igin,
farkli zamanlarda benzer amagla recete edilmis ilaglarin beraber kullanilmasi gibi
durumlar da olusabiliyor [18]. Boylece hastalar gereginden fazla veya az miktarda,
endikasyon disi, birbiriyle etkilesebilen, fazlaca yan etki ve maliyet olusturan
medikasyona maruz kalabiliyorlar. Iste bu nedenlerden dolay, 6zellikle yash bireyleri
muayene eden hekimlerin, hastalarin kullandigr biitiin ilaglar1 sorgulamasi, ge¢mis
kayitlarin1 incelemesi ve tedavi plani konusunda hastalar1 yeterince bilgilendirmesi

biiylik 6nem arz etmektedir.

Yashlarda Bilissel Fonksiyon

Bilis, Tiirk Dil Kurumu sozliigiinde “Canlinin, bir nesne veya olayin varligina
iligkin bilgili ve bilingli duruma gelmesi, vukuf” olarak tanimlannmustir. Insanlarda
biligsel fonksiyonlarin tam olarak calismasi i¢in baz1 karmasik siireglerin bir arada
etkin bir sekilde islemesi gereklidir. Bir olay veya durum karsisinda dogru algilama ve
davranis gelistirebilmek i¢in, bireyin bilincinin acik olmasi, dikkat ve hafizasinin
yeterli olmasi, gercekei degerlendirme yapabiliyor olmasi gerekmektedir [4].

Insan yasamu bir olgunlasma c¢abasidir. Bebeklikten ¢ocukluga, genclikten ileri
yaslara kadar varan siiregte insanin kendini ve ¢evreyi tanima, tanimlama, yargilama,
degerlendirme ve diisiince yapis1 giderek olgunlagir. Her bir birey farkli olmakla
birlikte, yaglanma siirecinde bu olgunlasmay1 bozan bir¢cok neden ortaya ¢ikmaktadir.
Kronik hastaliklar, ¢oklu ila¢ kullanimi, fiziksel fonksiyonlarda azalma, bellek

fonksiyonlarinda azalma, sosyal izolasyon, toplumsal statiide degisiklikler gibi
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nedenler, olgunluk dénemini ve biligsel durumu olumsuz etkileyen faktorler olarak
sayilabilir [19].

Demans, yash bireylerde sinsice baslayip, ilerleyici vasifta olan, 6zellikle
bellegin etkilendigi bir biligsel fonksiyon bozuklugudur. Yagslanma ile siklig1 giderek
artmaktadir. Ileri yashilik doneminde, %25-45 oraminda bildirilmistir [19]. Demans
etiyolojisinde 3 temel durum s6z konusudur. Bunlardan en sik goriileni Alzheimer
hastaligi, digerleri ise vaskiiler demans ve Lewy cisimcikli demans hastaliklaridir.
Bunlarin disinda sayilabilecek diger durumlar ise; frontotemporal demans, parkinson
hastalig1 demansi, progresif supraniikleer felg, kortikobazal dejenerasyon, multisistem
atrofisi ve Huntington hastaligidir [20]. Yasl hastalar1 degerlendiren hekimlerin,
demans baslangicini teshis etmesi her zaman miimkiin olmayabilir. Bu nedenle,
demans tarama ve tanisinda kullanilmak {izere bir¢ok 6l¢ek gelistirilmistir. Hekimler,
bu oOlgekleri kullanarak hastalara daha erken tani koyabilir, demans siirecinin
yavaglamasini, gerekli Onlemlerin alinmasini, hasta yakinlarinin konu hakkinda

bilin¢lenmesini saglayabilirler.

Yashlarda Yasam Aktivitesi

Yaglilar arasinda bagimsizlik, giinliik ihtiya¢larini (yemek yeme, giyinme, dus alma
vb.) kargilamada ve dogru secim yapmada bireysel Ozerklik derecesi olarak
tanimlanmaktadir [21]. Yaslanma siirecinde meydana gelen fiziksel, fizyolojik,
psikolojik ve sosyal degisiklikler giinliikk yagam aktivitelerinde yetersizlik olusturur ve
bagimsizligr azaltir [22]. Giinliikk yasam aktiviteleri, Glinliik Yasamin Temel
Aktivitelerini ve Giinliik Yasamin Enstriimantal Aktivitelerini icerir. Temel giinliik
yasam aktiviteleri, toplu tagima sistemini kullanma, finansal yonetim ve satin alma
gibi daha karmagik faaliyetler de dahil olmak iizere banyo yapma, giyinme, yemek
yeme ve enstriimental giinliik yasam aktiviteleri gibi 6z bakim becerilerini igerir [23].
Yaglilarda azalan bagimsizligin hos olmayan sonuglart vardir ve giinliik yasam
aktivitelerinde (GYA) bagkalarina bagimlilida neden olabilir, yasam kalitesini
azaltabilir ve saghga zarar verebilir [24]. Bu nedenle, yaslilarin GY A'lardaki

yeteneklerini ve bagimsizligini korumak ¢ok 6nemlidir [25].
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Yashlarda Yasam Kalitesi

Diinya Saglik Orgiitii (DSO) i¢in yasam kalitesi, “bireyin, icinde yasadig kiiltiir ve
deger sistemleri baglaminda amaglari, beklentileri, standartlar1 ve endiseleriyle ilgili
olarak hayata katilimina iliskin algisidir”. Diinya Saglik Orgiitii sagligi sadece
hastaligin olmamas1 degil, bireyin fiziksel, ruhsal ve sosyal yonden tam bir iyilik
halinde olmasi olarak tanimlamaktadir [5].

Yas arttikga ve viicut fonksiyonlar1 zayifladik¢a yasam kalitesi azalmaktadir
[6]. Yaslanma ile yasam kalitesindeki azalmanin predispozan faktorlerinin yas, medeni
durum, kirilganlik, sarkopeni, gelir diizeyi, komorbiditeler ve polifarmasi oldugu

bulunmustur [7].
Kronik Bobrek Hastahgi

Tanimi

Kronik bobrek hastaligi (KBH), toplumda sik goriilen, 6nemli saglik sorunlarini da
beraberinde getiren, insanlarin hayat kalitelerini geriye gotiiren bir saglik sorunudur.
En ¢ok kabul géren tanima gore; 3 aydan uzun siiren, yapisal veya fonksiyonel bobrek

hasarinin varligi olarak adlandirilir [8].

Fonksiyonel bozuklugu gosteren en temel parametre, glomeriiler filtrasyon hiz1
(GFH)’dir. Ozellikle GFH’nin 60 ml/min/1.73 m2 ‘nin altma diismesi, KBH igin

anlamli bir fonksiyonel bozukluk gostergesidir[8].

Bobregin yapisal bozuklugunu gosteren birkag¢ bulgu vardir ve su sekilde

gruplandirilabilir [8]:

Idrarla atilan albiimin diizeyinin 24 saatte 30 mg’dan fazla olmasini ifade eden
“albiiminiiri”, bobrek hasarmnn ilk bulgusu olarak ortaya ¢ikabilir. Ozellikle, diyabetik
nefropati taramasinda siklikla kullanilmaktadir.

Idrar sedimentindeki anormal bulgular da KBH’nin bir gostergesi olabilir. idrar
renginde, kokusunda, osmolaritesinde, asiditesinde, protein diizeyinde, eritrosit ve
l6kosit sayiminda, 3 aydan uzun siire tespit edilmis olagan dis1 bulgular bobrek
hasarimin habercisi olabilir. Bunlarin disinda idrar sedimentinde bakilan ¢esitli kristal

yapilar ve silendir olusumlarinin varligi da bu durumlara ek olarak sayilabilir [26].
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Tiibiiler fonksiyon bozukluguna bagli elektrolit ve diger anormallikler de bobrekte
olusan kronik bir hasar1 yansitabilir.

Bobrek histolojisinde anormal bulgular saptanmasi da bir diger bulgudur.
Goriintiileme yontemleri ile saptanan, bobregin yapisal anormallikleri, KBH nin
klinige ve laboratuvar bulgulara yansimasindan oOnce de saptanabilir. Bobrek
boyutlarinda kii¢iilme ve biliylime, polikistik hastaliklar, ekojenite artisi, atnali bobrek,
tek bobrek varligl bu anormallikler i¢inde sayilabilir.

Bir bireyin bobrek nakli olmasi da o kisiyi KBH durumuna dahil etmektedir.

Epidemiyoloji

KBH, diinya ¢apinda yaygin bir hastaliktir. Yapilan bir ¢aligmada tiim diinyada eriskin
bireylerin %13,74’iinde gesitli derecelerde KBH oldugu saptanmistir[27]. Ulkemizde
ise bu oran daha yiiksek saptanmis olup, Tiirk Nefroloji Dernegi (TND) tarafindan
yapilan bir ¢alismada, KBH olan hasta orani %15,7’dir [28]. Bu da {ilkemizde 9 milyon
kisinin KBH’ya sahip oldugu anlamina gelmektedir. Yine bu ¢aligmada saptandigina
gore KBH prevelansi kadinlarda (%16,8), erkeklere kiyasla bir miktar daha yiiksektir
(%15,2) ve 60 yasin iizerinde KBH insidansi belirgin bir sekilde artmaktadir [28].
Seksen yas Ve tizerindeki popiilasyonda ise KBH siklig1 %50’yi bulabilmektedir [28].

Tablo 1. Tiirkiye’de yetiskin popiilasyonda, evrelere gére KBH prevalansi [28].

Evre 1l 205,43

Evre 2 %5,15

Evre 3 %4,67

Evre 4 %0,27

Evre 5 %0,15
Etiyoloji

KBH, bir¢ok primer ve sekonder durumun sonucu olarak ortaya ¢ikar. Diinya geneline
bakildiginda; etiyolojide siklikla diabetes mellitus (DM) [29] ve hipertansiyon (HT)
[30] rol oynamaktadir ve sirasiyla vakalarin %30 ve %15-30’unun nedeni olarak
gosterilmektedirler. Primer olarak goriilen en sik sebepler ise glomeriilonefritler ve

polikistik bobrek hastaliklaridir [28]. Altmis yasin {izerindeki bireylerde, kadin



cinsiyette, PKD1, PKD2, MUC-1, UMOD, HNF1B, REN gen mutasyonu olanlarda,
Alport sendromunda, siyah 1rkta, bobrek malignitelerinde, romatizmal hastaliklarda,
multiple myelomada, bazi1 vaskiilitlerde ve nefrotoksik ila¢ kullananlarda risk artmistir
[31]. Ayrica sigara igmek (3-4 kat) [32], obezite (3 kat) [33] ve baz1 diyet tiirlerinin
KBH riskini arttirdig1 gosterilmistir.

TND verilerine gore son donem bobrek yetmezligi etiyolojisi Tablo 2’de

gosterilmistir.

Tablo 2. TND 2019 Tiirkiye’de Nefroloji, Diyaliz ve Transplantasyon
Registry 2019’den alinmustir [34]

%

Diabetes mellitus 39.00

Tip 1 DM 3.86

Tip 2 DM 35.14
Hipertansiyon 24.12
Glomeriilonefrit 5.71
Polikistik bobrek hastahklar: 3.01
Amiloidoz 1.7
Tiibiilointerstisyel nefrit 1.39
Obstriiktif nefropati 1.08
Renal vaskiiler hastalik 0.54
Diger 9.19
Nedeni bilinmeyen 14.21
Toplam 100

2.2.4 Evreleme

2012 yilinda yayimlanan KDOQI kilavuzuna gére KBH, GFH na goére 5, albuminiiriye
gore 3 gruba ayrilmistir (Tablo 3) [8].
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Tablo 3. 2012 KDOQI kilavuzuna gére KBH evrelendirilmesi [8].

) GFH diizeyi
GFH Evresi Tanimlama
(ml/dk/1.73 m2)

Gl >90 Normal veya Artnmms

G2 60-89 Hafif Azalmg

G3a 45-59 Hafif-Orta Azalms

G3b 30-44 Orta-Siddetli Azalms

G4 15-29 Siddetli Azalms

G5 <15 Bobrek Yetmezligi
Albuminiiri

Albuminiiri Evresi Tanimlama
Diizeyi(mg/giin)

Al <30 Normal

A2 30-300 Yiiksek

A3 >300 Cok Yiiksek

Klinik Bulgular

Bobrek yetmezliginin nedenine gore klinik bulgular degisiklik gosterebilmektedir.
Ancak, baz1 semptomlar ve bulgularin goriilme siklig1 daha fazladir. Bunlar su sekilde
siralanabilir: Nokturi, bas agrisi, istahsizlik, bulanti, kusma, karin agrisi, yorgunluk,
kasint1, agi1zda metalik tat hissi, uyumakta zorlanma, kas kramplari, dispne, huzursuz
bacak sendromu, ndbetler, kas gli¢siizliigii, pulmoner ve periferik 6dem, kserozis,

ciltte hiperpigmentasyon [35].

Tedavi

KBH tedavisinde, hastaligin etiyolojisi, hangi evrede ve hangi klinik prezantasyonda
oldugu 6nemlidir. Baz1 hastalarda erken donemde klinik bulgular goriilmeyebilir ve
KBH tespit edildiginde, hastalik evre-5’e kadar ilerlemis olabilir. Secilecek tedaviler,
hastanin durumuna gore 6zellestirilmeli ve bu hastalar belli bir siklikla kontrole

cagrilmalidir.
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2.26.1

2.2.6.2

Bobrek Fonksiyonlarimin Korunmasina Yonelik Yaklasimlar

Bobrek koruyucu yaklasimin amaci, var olan bobrek fonksiyonunun korunmasi,
olabildigince renal replasman tedavisi (RRT) gereksinimini Otelemek, olusmasi
muhtemel komplikasyonlar1 engellemek iizerine kurulmus bir tedavi stratejisidir. Bu
yontemle olabildigince uzun yasam siiresi elde edilmesi ve hastanin yasam kalitesinin

iist seviyede tutulmasi amaglanir [36].

Koruyucu yaklagim, KBH’nin evresine ve altta yatan nedenlere bagli olarak
degisir ve bir dizi farmakolojik ve farmakolojik olmayan yaklagimlar1 kapsar.
Farmakolojik olmayan yaklasimlarin temelini yasam tarzi degisikligi ve diyet
olusturur. Sedanter yagam, obezite, sigara i¢gme, yiiksek tansiyon ve yliksek kan sekeri
durumlart ele alinarak, risk faktorlerinin azaltilmasi amaglanmalidir [37]. Protein,
potasyum, fosfat, sodyum bakimindan fakir diyet ile beslenmek, fiziksel aktivite artist
saglamak, kilo vermek, sigaranin birakilmasini saglamak, farmakolojik olmayan

yaklagimlardir [38].

Farmakolojik tedaviler ise; anjiotensin konverting enzim inhibitorleri (ACEI),
anjiotensin reseptor blokorleri (ARB), sodyum-glukoz transport protein 2 (SGLT2)
inhibitorleri, mineralokortikoid reseptor antagonistleri (MRA), asidoza karsi
kullanilan 1ilaclar, potasyum baglayicilar, fosfor baglayicilar ve diger primer
hastaliklara yonelik tedavilerdir. Ayrica, enfeksiyonlarin onlenmesi, akut bobrek
hasart (ABH) yapabilecek nedenlerin engellenmesi, intra-ekstravaskiiler sivi
dengesinin saglanmasi ve semptomlarin tedavisi de koruyucu yaklasimlardir.
Kardiyovaskiiler hastalik, KBH olan hastalarda bobrek yetmezliginden daha yaygin
bir 6lim nedeni oldugundan, kardiyovaskiiler riski azaltmak temel tedavi
hedeflerinden biri olmalidir [39].

Sekonder Hastaliklarin Tedavisi

Bir¢ok hastalik, bobrek hasarina neden olabilir. Bu hasarlarin siireklilik kazanmas1 ve
ciddi diizeyde bobrek harabiyeti yapmasi KBH ile sonuglanabilir. Devam eden hasar,

KBH’nin ilerlemesine yol agabilir.

Diabetes mellitus (DM), KBH etiyolojisinde ilk sirada olan hastaliktir [29].

Uygun kan sekeri regiilasyonu saglanmasi, bobrek yetmezligi riskini ve ilerlemesini
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azaltmaktadir [40]. Calismalar, glukoz diisiiriicli tedavilerin bazilarinin daha net etki
ile nefropati riskini azalttigini gostermistir. Bu tedavilerin basinda, SGLT2
inhibitorleri gelmektedir. Proksimal tiibiiler glukoz reabsorbsiyonunu bloke ederek
kan glukozunu diisiirmek amaciyla gelistirilmistir. Daha sonraki yapilan ¢aligmalarda,
Tip 2 diyabette proteiniiriyi 6nemli Olgiide azalttigi ve bobregin hemodinamigi
tizerinde 6nemli faydalar sagladigi belirlenmistir [41]. Bu etkinin, renin-anjiotensin-
aldosteron sisteminin (RAAS) blokaji, intraglomeriiler basingtaki azalma, hiicresel ve
metabolik bir¢ok faktér sonucunda ortaya ¢iktigi disiiniilmektedir [41, 42]. Bu
ilaclarin, diyabet durumundan bagimsiz olarak, kalp yetmezligi veya kardiyovaskiiler
hastalik nedeniyle hastaneye yatiglar1 azalttig1, kardiyovaskiiler 6liim ve tiim nedenlere
bagli 6liim riskinde azalma sagladig gosterilmistir. Tiim bu bulgular 15181nda, SGLT2
inhibitorlerinin, diyabet varligina bakilmaksizin, albuminiirik KBH olan kisilerde rutin

olarak 6nerilmelidir [38].

Hipertansiyonun (HT) tedavisi ve RAAS blokaji, yillarca bobrek koruyucu
tedavinin temelini olusturmustur. Losartan (RENAAL caligsmasi) ve irbesartan (IDNT
calismasi) ile yapilan ¢aligmalarda, 6zellikle diyabetik ve albiiminiirik hastalarda ¢ok
giiclii bobrek koruyucu etki gosterdigi saptanmustir [43, 44]. Minerelokortikoidler,
ozellikle spironolaktonun hem kalp yetmezliginde mortaliteyi azalttigit hem de
albumintiriyi disiirdiigii, bobrekte fibrozisi engelledigi gosterilmistir [45, 46]. Tek
basina kan basinci diisiiriilmesi de bobrek yetmezliginin progresyonunu yavaglatabilir,
fakat ¢ok siki kan basinci regiilasyonu, bobrek perflizyonunun bozularak, bobrek
fonksiyonlarinda daha hizli bir diisiisle sonuglanabilir [47]. KDIGO tarafindan
yayimlanan kilavuzda, kan basinci kontrolii derinlemesine ele alinmis ve kan basinci
kontroliiniin siki takip edilmesini Onermistir. Bununla birlikte, ozellikle yash
hastalarda tedavi segilirken yan etkilere dikkat edilmesi ve kan basinci hedefinin

kisisellestirilmesi 6nerilmistir [48].

Multipl miyelom, Ailesel Akdeniz Atesi (FMF), sarkoidoz, romatizmal
hastaliklar gibi renal amiloidoza neden olabilecek hastaliklardir. Amiloidoz; protein
fibrillerin, organ ve dokularda hiicre dis1 birikimi, organ fonksiyonunu giderek
kotiilestiren, yagami tehdit eden bir durumdur. Amiloidoz ile sonuglanan hastaliklar,

hastaliga 6zgii olarak tedavi edilmelidir [49].
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2.2.6.3

2.2.6.4

Primer Bobrek Hastahiklarimin Tedavisi

IgA nefropatisi, yaygm olarak ACEI, ARB, kan basinci kontrolii, tuz ve protein
kisitlamasi ile tedavi edilir. Gerekirse, kortikosteroid tedavisi verilebilir [50]. Primer
membrandz nefropati, siklikla kendiliginden remisyona girmektedir. Remisyona
girmeyen vakalarda, maksimum dozda ACEi veya ARB tedavisi kullanilabilir [51].
Ileri vakalarda ise, siklofosfamid gibi alkilleyici ajanlar, kalsindrin inhibitdrleri,
rituksimab gibi tedaviler tercih edilebilir [51, 52]. Otozomal dominant polikistik
bobrek hastaliginda, vazopressin reseptOr antagonisti olan tolvaptanin, bobrek

biiyiimesinde ve GFH diistisiinde yavaslama sagladigi gosterilmistir [53].

Komplikasyonlarin Tedavisi

Anemi: KBH’nin sik goriilen bir komplikasyonudur. Evre-3a’dan itibaren anemi
gelismesi beklenebilir, GFH diistiikce sikligi artar. Tipik olarak normositer,
normokrom anemi beklenir. Bobrek hastasinda gelisen, yorgunluk, uyusukluk, kas
yorgunlugu, soguga tahammiilsiizliik, efor dispnesi ve egzersiz kapasitesinde diisme,

KBH nedeniyle gelisen anemiye bagl olabilir [54].

Anemi varhigi, KBH hastalarindaki kardiyovaskiiler mortalite ile yakindan
iligkilidir. Olusumundaki en 6nemli etken, bobrek peritiibiiler hiicreleri tarafindan
salgilanan eritropoietin hormon eksikligidir [55]. Anemi olusumuna katkida bulunan
bir dizi baska durumda vardir. Bunlardan biri demir eksikligidir [56]. Gastrointestinal
kayip, diyetle yeterli demir almama ve demir emiliminin azalmasindan kaynaklanir.
Bu hastalarda hepsidin yiiksekligi, demir eksikliginin 6nemli nedenlerinden biridir.
Folat eksikligi de bobrek hastalarinda gorece sik goriilen anemi nedenlerindendir.
Aneminin diger nedenleri; alyuvar omriiniin 120 giinden 60 giine kadar azalmasi,
bozulmus kemik metabolizmas1 ve hiperparatiroidizmin neden oldugu kemik iligi
fibrozisi, immiinsisitemi baskilayan ilaclarin neden oldugu kemik iligi siipresyonu ve
hemodiyalize bagli kayiplardir [57]. Bu hastalarda aneminin KBH’ya baglanmasi i¢in,
diger anemi sebeplerinin diglanmasi gerekmektedir. Daha sonra demir diizeyi lizerinde
durulmalidir. Istenen, ferritin diizeyinin serumda 100 mikrogram/litre’den, transferrin
saturasyonunun ise %20’den yiiksek olmasidir [56]. Bobrek hastaligina bagli aneminin
tedavisinde Oncelikle ferrtin ve transferrin saturasyonunun istenen seviyede olmasi

icin intravendz demir replasmani yapilmali, sonrasinda rekombinant eritropoietin
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replasmani yapilmalidir. Tedavideki hedef hemoglobin diizeyi ise 10-12 g/d1’dir [58].
Hemoglobin diizeyinin, daha yiiksek seviyeye ¢ikarilmasi inme, vendz tromboemboli,

yiiksek kan basinci gibi istenmeyen durumlara neden olabilir.

Kemik ve mineral bozukluklari: Bobrek hastalarinda sik karsilagilan
sorunlardan biri de kemik mineral bozuklugudur. Bu durum, KBH olan hastalarda;
kalsiyum, fosfat, magnezyum, parathormon (PTH), fibroblast biiylime faktorii-23
(FGF-23) ve D vitamini metabolizmasinda anormallikler nedeniyle ortaya ¢ikar [59].
Bu anormallikler iskelet sisteminde sorunlara ve renal osteodistrofi olarak bilinen,
kemik mineral bozukluguna neden olur. Osteitis fibroza, artmis osteoklast ve
osteoblast aktivitesi, peritrabekiiler fibroz ve artmis kemik dongiisii ile karakterize
hiperparatiroidizmin bir tezahiiridiir. Osteomalazi, yeni olusan osteoidin kusurlu
mineralizasyonu ve kemik dongiisiiniin azalmasi sonucu olusur. Adinamik kemik
hastaligi, anormal derecede diisiik kemik dongiisii ile karakterize bir durumdur. Bu
anormal durumlarin kombinasyonlari, miks renal osteodistrofi olarak adlandirilir.
Renal osteodistrofide agirlikli olarak etkilenen kortikal kemiktir. Trabekiiler kemik
hacim olarak genisler, fakat kiitlesel olarak artis olmaz [60]. Klinik genellikle
asemptomatik olsa da yaygin kemik agrilar1 ve hassasiyet goriilebilir. KBH olan
hastalarda, vertebra ve kalca kirig1 riski, genel popiilasyondan 4 kat daha fazladir [61].
Tedavide, fosfor baglayicilarin kullanilmasi tartigmali bir konudur. Klinik sonuglar
tizerindeki etkisi belirsizdir [62]. Cok yiiksek PTH seviyesinin neden oldugu yiiksek
dongiilic kemik hastaliginin tedavisinde aktif D vitamini kullanilmaktadir [63].
Adinamik kemik hastaliginin tedavisinde ise PTH analoglar bir segcenek olabilir [64].
Bobrek hastaligina bagli osteoporoz tedavisinde ise antirezorptif ve osteoanabolik

ajanlar kullanilabilir [65].

Kaginti: KBH olan hastalarda yaygin ve rahatsiz edici bir semptomdur. Son
donem bdobrek hastaligi olan hastalarin yaklagik %40’inda, kasint1 sikayeti oldugu
saptanmistir  [66]. Kotii yasam kalitesi, depresyon, uyku bozuklugu ile
iliskilendirilmistir [66]. Sebebi tam olarak anlagilamasa da artmus Sistemik
inflamasyon, anormal serum PTH, kalsiyum ve fosfor diizeyi, opioid reseptor
imbalansi ve noropatik durumlar iizerinde durulmaktadir [67, 68]. Tedavisinde
oncelikle, cilt nemlendirmesi, diyaliz yeterliligi, serum PTH, kalsiyum ve fosfor

seviyelerinin diisiiriilmesi ile baslanir. Inat¢1 kasint1 durumunda ise, topikal tedaviler,
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22.7.1

antihistaminikler, ultraviyole 151k fototerapisi, akupunktur ve opioid reseptor

modiilatorleri kullanilabilir [69].

Periferik noropati: Uremik noropati olarak da bilinir. KBH nin en sik gériilen
norolojik komplikasyonudur ve diyaliz hastalarmin %9011 etkiler [70]. Uremik
toksinlerin periferik sinir harabiyetine neden olmasi, temel patoloji olarak
diistiniilmekle beraber, son yapilan ¢alismalarda, hiperkaleminin de patogenezde
olabilecegi ve potasyum kontrolii ile periferik noropatinin engellenebilecegi yoniinde
calismalar yayimlanmistir [71]. Hastalar, genellikle igne batmasi hissi, agri, duyu
kayb1 ve giicsiizlik gibi islevsel olarak engelleyici sikayetler belirtir [72]. Vibrasyon
hissi ve derin tendon refleksi azalmis olabilir [72]. Sikayetler genellikle alt ekstremite
distalinden baslaylp proksimal kisimlara dogru yayilir. ilerlemis vakalarda kas
giicstizliigii, atrofiye ilerleyebilir, iilserasyonlar gelisebilir [72]. Tamda ilk
kullanilacak tetkik, elektrofizyolojik ¢aligmalardir. Serum potasyum diizeyini normal
sinirlara diisiirmek, 6n planda yapilmasi planlanacak bir tedavidir [71]. Noropatik agr1,
trisiklik antidepresanlar ve antikonviilsanlar gibi membran stabilize edici tedavilerle
yonetilebilir [73]. Pregabalin ve gabapentin gibi antikonviilsan ilaglar, GFH’na gore
doz ayar1 yapilarak kullanilabilir [73].

Renal Replasman Tedavisi

Hemodiyaliz Tedavisi

Hemodiyaliz (HD), 50 yil1 agkin bir siiredir kullanilan bir tedavi seklidir. Genel yapisi
devam etmekle birlikte, diyaliz teknolojisi 6dnemli Slgiide gelismistir. Bu istemin
amaci, Uremik toksinlerin ve fazla sivinin etkin bir sekilde uzaklastirilmasini
saglayarak, temizlenmis kanin hastaya geri verilmesidir. Genellikle, haftada 3 defa, 3-

5 saat arast bir siire olan seanslar halinde uygulanir.

Hemodiyaliz sistemi; ekstrakorporeal kan devresi, diyalizor, diyaliz makinesi
ve su aritma sistemi bilesenlerinden olusur [74]. Hemodiyaliz sirasinda kanin
ekstrakorporeal alanda pihtilagmasini1 6nlemek i¢in antikoagiilasyon uygulanir. Stirekli
heparin infiizyonu, boluslar veya diisiik molekiil agirlikli hepatin (DMAH) seklinde
uygulanabilir. Heparin dozu, bolus uygulma i¢in genellikle baslangicta 4000 IU, 2 saat

sonra 1000 IU intravendz bolus, intravendz inflizyon uygulamasinda ise 2000 IU bolus
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uygulanip sonrasinda diyaliz bitimine 1 saat kalana kadar saatlik 800-1200 1U/saat
intavendz infiizyon seklinde verilebilir [75]. DMAH uygulanacak ise, diyaliz
baslangicinda bolus seklinde uygulanir [75]. Bir diyaliz seansinda ortalama 120-160 It

su kullanilir. Bu yiizden, diyaliz yapilacak bdlgede suya erisim énemlidir.

Hemodiyaliz esnasinda diyalizat sivist kullanilir. Bu sivinin ig¢inde bazi
elektrolitler yer alir ve hastanin kaniyla difiizyona girerek, elektrolit ve bikarbonat

regililasyonu saglar. Bu sivinin igerigi tablo-4’te gosterilmistir[75].

Tablo-4. Diyalizat stvisinin bilesimi [75]

Bilesen Konsatrasyon Bilesen
Aralik (mmol/lt) Standart (mmol/It)
Elektrolitler
Sodyum 135-145 138
Potasyum 1,0-4,0 2,0
Kalsiyum 1,0-1,75 1,25
Magnezyum 0,5-1,0 0,75
Klor 87-124 105
Tamponlar
Asetat 2-4 3
Bikarbonat 20-40 35
pH 7,1-7,3 7,2
Glukoz 0-11(0-200 mg/dI) 5,5(100 mg/dl)

Hemodiyaliz etkinligi, genellikle iire azaltma orani ((1-Ct/Co0)x100%) veya tedavi
indeksi (Kt/V) ile hesaplanir. Ure alzaltma oraninin, minimum %65-70’lik bir oran
olmasi, tedavi indeksinin ise 1,2’den biiyiik olmasi istenir [76]. Uygulanan diyaliz
dozu, diyalizér verimliligine, etkin tedavi siiresine ve dagitim hacmine baglhdir.
Diyalizér klirensi, kan ve diyalizat bolmelerindeki akis hizlarina, diyalizoriin
KoA'sina, etkin membran yiizey alanina, hematokrite ve antikoagiilasyona baghdir.
Etkili tedavi siiresi, Kt/V hedefine ulagmak i¢in esastir. Dagitim hacmi, tek bir HD
oturumu sirasinda biiylik dlclide degismez ancak zamanla degisebilir. Bu nedenle,

dagitim hacmi ile yakindan iliskili olan yagsiz viicut kiitlesi arttiginda diyaliz dozunun
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2.2.7.2

ayarlanmasi gerekir. Aksine, kas kiitlesinde dagilim hacmindeki azalmayla iliskili bir
kayip varsa, Kt/V azaltilmamali, yiiksek bir hasta dagilim hacmi yerine, viicut
kiitlesinde artis hedeflenmelidir [76]. Standart bir diyaliz tedavisi, yiiksek akigli bir
diyalizor, minimum 4 saatlik tedavi siiresi, en az 250 ml/dk kan akis hiz1 ve 500 ila
800 ml/dk diyalizat akis hizindan olusmalidir. Tedavi daha sonra Kt/V orani 1,4’{in

tizerinde olacak sekilde ayarlanmalidir [76].

Periton Diyaliz Tedavisi

Periton diyalizi, periton kapillerlerinde kan ile bir kateter araciligiyla periton
bosluguna verilen diyalizat arasinda ¢oziinenlerin ve suyun degisimini igerir. Diyaliz
yiizeyi olarak periton zari kullanilir. Bu diyaliz soliisyonu seffaf esnek plastik
torbalarda paketlenmistir ve hasta veya bakici, evlerinde veya baska bir uygun ortamda
(6rnegin; is yeri) steril teknikle bu torbalar1 katetere baglama konusunda uzman

hemsire personeli tarafindan egitilir.

Periton diyalizinin avantajlarindan biri taginabilir olmasidir. Ciinkii tedavi
hasta veya bakici tarafindan saglandigindan, hemodiyalize nazaran daha fazla seyahat
Ozglrliigii, tibbi ve hemsirelik personelinden daha az yararlanma vardir. Ayrica,
stirekli bir tedavi oldugundan, periton diyalizi siirekli olarak ¢oziinen maddeleri ve
suyu uzaklastirarak daha az kisitlayict bir diyete izin verir. Daha hafif bir yontem
oldugu i¢in, rezidiiel bobrek fonksiyonunun daha fazla korunmasini da saglar. Bununla
birlikte, PD giinliik olarak yapilmalidir ve enfeksiy6z komplikasyonlar1 6nlemek igin
steril  teknigine  dikkat  etmek  tamamen  hasta  veya  bakicinin
sorumlulugundadir. Ayrica, zamanla peritoneal membranda potansiyel metabolik

komplikasyonlarin yani sira yapisal degisiklikler meydana gelebilir etkinlik azalabilir.

Periton diyalizi i¢in mutlak kontrendikasyonlar, diizeltilemez cerrahi
durumlar (6rnegin; yaygin fitiklar, diyafram hernileri veya mesane ekstrofisi),
peritoneal fonksiyon kaybi veya c¢oklu peritoneal yapisikliklar ve yontemin
uygulanamamasidir. Goreceli kontrendikasyonlar, dort aydan kisa siiredir abdominal
vaskiiler protezlerin varligi, yakin zamanda ventrikiiloperitoneal santlarin varligi, sik

divertikiilit ataklari, inflamatuar veya iskemik bagirsak hastaligi ve morbid obezitedir.
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2.2.73.1

Bobrek Nakli

Bobrek transplantasyonu, son donem bobrek hastaligi olan hastalarin azinliginda
uygulanabilen bir tedavi yontemidir. immiinsupresyonun ortaya ¢ikmasindan énce,
bobrek nakli tek yumurta ikizleriyle sinirliydi ve SDBY'li hastalarin biiyiik
cogunluguna uygulanamadi. 1963'te kombine azatioprin-steroid tedavisinin
tanitilmasi cesaret verici sonuglar verdi ve immiinosupresyonun temel dayanagi haline
geldi. Bu tedavi transplantasyonun sonuglarini iyilestirse de akut rejeksiyon ve steroid

tedavisine bagli komplikasyonlar devam etti.

1983'te siklosporinin piyasaya siiriilmesi, reddedilme riskini azaltarak tiim kat1
organ nakillerinin sonuglarini 6nemli dlgiide iyilestirdi. Anti-T hiicre antikorlar1 (hem
monoklonal hem de poliklonal preparasyonlar) ve diger idame immiinosupresanlar
(6rn. takrolimus, mikofenolat, sirolimus) dahil olmak iizere diger yenilikler hem hasta
hem de greft sagkalimi iizerinde 6nemli bir etki yapmistir. Su anda, ¢ogu nakil
merkezinde 1 yillik hasta ve greft sagkalim oranlar1 %901 asmaktadir. Bobrek nakli
icin endikasyonlar arasinda kronik bobrek hastaligi (KBH) ve bobrek tiimorleri
bulunur. Calismalar bobrek naklinin diyalize kiyasla sagkalimi uzattigin
gostermektedir. Bobrek nakli i¢in birtakim kontrendikasyonlar da mevcuttur. Bazilar
ameliyat  icin  kontrendikasyonlardir,  digerleri =~ immiinosupresyon  ig¢in
kontrendikasyonlardir ve yine digerleri ¢esitli eslik eden bozukluklar ve kosullardan

kaynaklanir.

Ameliyat i¢in kontrendikasyonlar sunlari igerir:

Metastatik kanser

Etkili bir sekilde tedavi edilmeyen devam eden veya tekrarlayan enfeksiyonlar
Ciddi kardiyak veya periferik vaskiiler hastalik

Karaciger yetmezligi (hastalar es zamanl karaciger-bobrek nakli aday1 olabilir)
Bobrek naklinden sonra diizelmesi muhtemel olmayan ciddi durumlar

Kanitlanmis ve tekrarlanan tibbi uyumsuzluk epizodlar

Immiinsiipresyon i¢in kontrendikasyonlar

Enfeksiyon ve malignite, dikkate alinmasi gereken birincil tibbi durumlardir. Akut

enfeksiyonlar, transplantasyon Oncesinde tamamen tedavi edilmelidir.  HIV
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2.2.8

enfeksiyonu , belirli kosullar yerine getirildiginde bobrek nakli i¢in artik mutlak bir
kontrendikasyon degildir.

Genel olarak, meme kanseri , kolorektal kanser, melanom, diffiiz mesane
karsinomu ve non-in situ over kanserinin basarili tedavisinden sonra yaklasik 5 yil
beklenmelidir. Nakil, bu tiir bir tedaviden sonraki 2 y1l i¢cinde yapilirsa tekrarlama riski
yaklasik %50, 2 ila 5 y1l arasinda yapilirsa yaklasik %35 ve 5 yil sonra yapilirsa sadece
%10 civarindadir.

Yetersiz sosyal destek, madde kotiiye kullanimi ve inatgr mali sorunlar,
postoperatif yonetimi ve immiinosupresyonu tehlikeye atarak transplantasyonun

kontrendike olmasina neden olabilir.

Diger kontrendikasyonlar

Tekrarlayan hastalik riski bobrek nakli i¢in bir kontrendikasyon degildir. Nakillerin
yaklasik %3'linde, 2 yil sonra niiks kanit1 gozlenir ve 8 yil sonra transplantlarin
yaklasik %20'sinde gozlenir.

Glomertilonefritlerin (6rn. mesangiokapiller glomeriilonefrit tip 1 ve IgA

nefropatisi) tekrarlama olasilig1 yiiksektir. Ancak bobrek kaybi genellikle ge¢ ortaya
c¢ikar; dolayisiyla bu hastaliklar transplantasyon i¢in kontrendikasyon degildir. Fokal
segmental glomeriiloskleroz, bazi serilerde %30'a yaklasan birinci allogreftte olduk¢a
degisken bir rekiirrens orani ile iliskilidir; ancak birinci allogreft niikseden hastalik
nedeniyle kaybedilirse ikinci allogreftte niiks riski yaklasik %85'tir.
Benzer sekilde, diyabetes mellituslu hastalar, transplantasyondan sonra diyabeti
olmayan hastalara gore daha kotii sonuglara sahiptir; neredeyse hepsi 4 yil
icinde diyabetik nefropatinin histolojik kanitin1  gosterir. Bununla birlikte,
transplantasyondan sonra diyabetli hastalarin yasam kalitesinin artmasi, SDBY'si olan
bu hastalar i¢in tercih edilen tedavi olarak kullanimini hakli ¢ikarmaktadir.

Giderek artan bir sekilde, tip 1 diyabetli ve bobrek yetmezligi olan hastalar i¢in

tercih edilen tedavi, bobrek-pankreas transplantasyonu transplantasyonudur.

Kronik Bobrek Hastah@inin Ila¢ Metabolizmasina Etkisi

Akut ve kronik bobrek hastaliginda agirlikli olarak bobrek tarafindan atilan ilaglarin

doz ayarlamasi gerektirmesi klinik farmakokinetigin temel bir ilkesidir. Ilag
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absorpsiyonu, renal olmayan klirens ve ilaglarin dagilim hacmi aslinda hepatik klirens,
bagirsak absorpsiyonu ve ilk gecis metabolizmasi, hepatik, renal ve intestinal tasima,
plazma protein baglanmasi ve doku baglanmasindaki degisiklikler vasitasiyla kronik

bobrek hastaligi nedeniyle etkilenir.

Ilaglarin plazma protein baglanmasinda bozulmalar, genellikle serbest
baglanmamus fraksiyonda bir artisa yol agan kronik bobrek hastaligi ile meydana gelir.
Albiiminde degisiklikle sonuglanan konformasyonel degisikliklerin albiimin baglanma
afinitesi veya iiremik toksinlerle rekabet mekanizmasi ile oldugu diisiiniilmektedir.
Sitokrom P450 aktivitesi bobrekte karaciger aktivitesinin %20'si oldugu tahmin
edilmektedir. Glukuronidasyon gibi konjugasyon reaksiyonlari ve asetilasyon da

kronik bobrek hastaligi nedeniyle bozulur.

Kronik Bobrek Hastaliginda Polifarmasi

Kronik bobrek hastaligi, beraberinde bulunan komorbit hastaliklar ve koruyucu
tedaviler, hastalarin polifarmasiye maruz kalma riskini belirgin sekilde
arttirmaktadir[77]. Yapilan ¢alismalarda, bu grup hastalarda polifarmasi %70-80
civarinda ve giinliik kullanilan ortalama ilag sayisinin 8-12 arasinda oldugu
saptanmistir[ 78, 79]. KBH olan hastalar, HT, DM, kardiyovaskiiler hastaliklar, KBH
ile iliskili kemik ve mineral hastalig1 ve anemi, bozulmus bobrek fonksiyonunun
sonucu olarak ortaya ¢ikan ¢ok sayida komorbiditeden mustariptir[80]. Bu nedenle,
belirtilen hastaliklarin tedavisi ve semptomlarin hafifletilmesi i¢in bir¢ok ilacin

beraber kullanilmas1 gerekebilir.

Glomeriiler filtrasyon hizindaki (GFH) diisiis, bobreklerden atilan ilaglarin
farmakokinetigini ve farmakodinamigini biiyiik 6l¢iide degistirdigi i¢in ilag
tedavisinin baslanmasi ve diizenlenmesi genellikle zordur. Ilag birikimini, toksisiteyi
ve bobrek yetmezliginin ilerlemesini engellemek amaciyla birgok ilacin dozunun
azaltilmasi gerekebilir[79]. Baz ilaglarsa, GFH diizeyine gore kontrendike olabilir.
Bu nedenlerden dolay1 diger hastalar i¢in uygun sayilabilecek ila¢ veya dozlarin,
KBH hastalarinda uygunsuz olmasina neden olabilir. Bir ilacin etkisi ve yan tesiri
bilinse de birgok ilacin birlikte kullanilmasiyla ortaya ¢ikabilecek sorunlar tam

olarak 6n goriilemeyebilir. Bu konuda ki ¢aligmalar yeterli degildir[78]. Ozellikle
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2.3

yasli ve KBH tanisi olan kisilerde tedavinin diizenlenmesi karmasik ve zor bir

durumdur[81].

flaclarin antikolinerjik etkileri

Antikolinerjik 6zelliklere sahip bir veya daha fazla ilacin alinmasinin kiimiilatif
etkisine antikolinerjik yiik denir[82]. Yash eriskinlerde farmakoterapiye yanit oranini
belirlemede bireyler aras1 degiskenligin yasa bagh degiskenlikten daha biiyiik bir rolii
olabilecegi iddia edilse de [2] bir genelleme olarak yagh yetiskinlerin farmakokinetik
ve farmakodinamikteki degisiklikler nedeniyle antikolinerjik etkilere daha duyarh
oldugunu varsaymak miimkiindiir [9]. Bununla birlikte, antikolinerjik 6zelliklere sahip
ilaglar, huzurevi sakinleri ve toplulukta yasayan yash yetiskinler arasinda yaygin
olarak kullanilmaktadir [10]. Antikolinerjik ilaglarin muskarinik reseptor bloke edici
ozellikleri, ¢esitli yan etkilere neden olur; en sik gozlenenler agiz kurulugu, kuru
gozler, kabizlik, bulanik gérme ve artan kalp hizidir (periferik yan etkiler). Bas
donmesi, sedasyon, konfiizyon, deliryum ve hatta biligsel bozulma antikolinerjik
ilaglarin merkezi yan etkileri olarak bildirilmistir [11]. Ayrica, antikolinerjik ilag
kullanimi, diisme riskinin artmasi ve daha ytliksek 6liim oranlart ile yash yetiskinlerin

saglik durumu {izerindeki ciddi olumsuz sonuglarla yakindan iligkilidir [12].

Antikolinerjik yiik i¢in bir 6l¢ti ve sonug olarak yan etkiler liretme potansiyeli
olan giivenilir ilag¢ listeleri olusturmak igin yakin zamanda birkag girisimde
bulunulmustur. Bu yaklagimlar, ilacin muskarinik reseptdre afinitesinin testlerine,
uzmanlarin  fikir birligine veya kombinasyon yoOntemine dayanmaktadir.
Antikolinerjik risk ol¢ekleri, doktorlara yasli bir popiilasyonda antikolinerjikle iliskili
yan etkileri tahmin etmek i¢in pratik bir ara¢ saglamak icin onerilmistir. Tiim bu
Olgekler klinik ortamlarda olumlu sonuglar gostermistir [83-86]. Bununla birlikte,
antikolinerjik risk olgegi gelistirme metodolojisinde, antikolinerjik ozelliklere sahip
ilaglarin se¢iminde ve hatta yiikiin giicii dikkate alindiginda daha da fazla cesitlilik

vardir.

Antikolinerjik yiikiin 6l¢iilmesine yardimci olan Olgeklerden biri de
Antikolinerjik yiik skalasidir (ACB). Laboratuvar verileri, literatiir taramas1 ve uzman
gorilisiiniin bir kombinasyonu ile 2008 yilinda Boustani M. ve arkadaslar tarafindan

olusturulmustur[87]. Hastanin kullandig1 ilaglarin i¢inde antikolinerjik etkili
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olabilecek ilaglara, bu etkilerinin diizeyine gore 1-3 arasi puan verilerek belirlenmesi
ve bu puanlarin toplanmasiyla antikolinerjik yiikiin ortaya ¢ikarilmasini amaglar. Bu
Olgek, genellikle yash bireylerin kullandigi ilaglardan kaynaklanan kiimiilatif
antikolinerjik etkinin, bilissel fonksiyonda bozulma ve diisme gibi durumlarla olan
iliskisini tespit etmek amaciyla kullanilmistir[88]. Hatta bazi ¢aligmalarda yiiksek
ACB skorunun tiim nedenlere bagli 6liim riskinde artis ile iliskili oldugu tespit
edilmistir[89]. Ayrica Pasina L ve ark. ACB 6lgegi ile hesaplanan antikolinerjik yiikiin
fiziksel islevsellikte bozulmay1 6ngordiigiinii saptamistir[90]. Campbell ve ark. ve
Fox ve ark. ACB 0l¢egini kullanan ¢aligmalar yiiriitmiis ve belirli antikolinerjiklerin
kullaniminin ~ yash insanlar arasinda biligsel bozulma riskini artirdigini

gostermiglerdir[89, 91].

Neredeyse tiim yasl bireylerde GFH diisiisii olsa da KBH tanisi alan ileri yaslh
bireylerde antikolinerjik yilike bagli bulgularin arastirilmasi ayrica énemlidir. Bobrek
fonksiyonunun  belirgin  sekilde azalmasi, ilaglarin  farmakokinetik  ve
farmakodinamiginde degisikliklere yol agmaktadir. KBH tanili hastalarda, birgok ilag
etkisinin artarak ortaya ¢ikma riski bulunmaktadir. Antikolinerjik yiikiin KBH tanili
hastalarda olusturdugu etkileri belirlemeye yonelik ¢alisma yeterli degildir. Bununla
birlikte insidansi belirten bazi ¢alismalar mevcuttur. Yapilan ¢alismalarda, KBH
hastalarinda kullanilan antikolinerjik ila¢ kullanma diizeyinin %34,5-37 arasinda

oldugu tespit edilmistir[92, 93].
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3.1

3.2

GEREC VE YONTEM

Calisma Dizayni

Bu ¢alisma, Konya Sehir Hastanesi, Nefroloji polikliniklerinde Mart 2021- Haziran
2022 tarihleri arasinda yapildi.

Dabhil Edilme ve Dislama Kriterleri

Caligmamiza Konya Sehir Hastanesi Nefroloji polikliniklerine bagvuran kronik bobrek
hastaligi olan 60 yas Ustii hastalar dahil edildi. Yeterli orneklem biiyiikliigiinii
saptamak i¢cin G*Power (versiyon 3.1.2) programi kullanilarak; alfa 0,05, giic p=0,80
ve daha Once yapilan ¢alismadan hesaplanan etki biiyiikligii d=0,333; N2/N1:1 (Faul
ve ark, 2008) varsayimlari baz alinarak yapilan analiz sonucunda, en az 224 vakanin

calismaya dahil edilmesi planlandi.

Demans tanisi olan, iletisim kurulamayan, serebrovaskiiler hastalik oykiisii
olan, aktif kanser tanisi olan, fiziksel veya zihinsel engelli olan, ileri derece KOAH,
kalp yetmezligi, karaciger hastalig1 olan, kronik bobrek hastaligi olmayan, 60 yasin
altindaki hastalar ve calismaya katilmaya onay vermeyen hastalar calismaya dahil

edilmedi.

Hastalara o6ncelikle kisisel bilgiler soruldu. Ad, soyad, yas, viicut kiitle indeksi,
egitim durumu, medeni hal, kiminle yasadigi, KBH evresi, KBH primeri, sigara ve
alkol kullanimi1 soruldu. KBH evresi, CKD-EPI (kronik bobrek hastaligi —
epidemiyoloji is birligi grubu) formiilii ile hesaplandi[94]. Daha sonra, bilinen
komorbiditeleri (diabetes mellitus, hipertansiyon, koroner arter hastaligi, kalp
yetmezligi, karaciger yetmezligi, bag doku hastaliklari, astim, KOAH, serebrovaskiiler
hastalik, demans, alzheimer, periferik arter hastaligi, peptik iilser vb.) sorgulandu.

Hastalarin kullandiklari ilaglar ticari isimleri ve dozlar ile kaydedildi.

Bilinen ve sik goriilen antikolinerjik yan etkiler her hastada sorgulandi. Bu
sorgulama subjektif olup, hastalara herhangi bir test yapilmadi. Semptom

sorgulamalar1 asagidaki sekilde yapildi.

1- Agiz kurulugu: Agzinizda kuruluk hissediyor musunuz? Bu nedenle sik sik agzinizi

1slatmak zorunda kaliyor musunuz?
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2- GOz kurulugu: Goziinlizde kuruluk, yanma, batma, goziiniize kum kagmis gibi

hissettiginiz oluyor mu?

3- Bulanik gérme: Son 1 ay i¢inde baslayan bulanik gérme sikayetiniz var mi?
4- Diisme: Son 1 yil iginde diistiiniiz mii? Ka¢ defa?

5- Carpinti: Son 1 ay icinde kalbinizin hizli ¢carptigin1 hissettiniz mi?

6- Dispne: Son 1 ay iginde hi¢ nefes darligi yasadimiz m1? Hangi siklikta?

7- Sicak intoleransi: Son 1 ay i¢inde sicak ortamlara tahammiilsiizliikk yasadiniz mi?

Sicak basmasi oldu mu?
8- Cilt kurulugu: Cildinizde kuruluk, pullanma, kasint1 oluyor mu?
9- Kabizlik: Tablo 5’e uygun olarak fonksiyonel kabizlik sorgulandi.

Tablo 5. Roma IV kriterleri (kabizlik icin) [95]

1. Asagidakilerden en az iki veya daha fazlasimin bulunmasi*:

Diskilamalarin en az %25 inde 1kinma, fazla gayret gosterme

Diskilamalarin en az %25 inde topak veya sert diskilama

Diskilamalarin en az %25 inde tam bosalamama hissi

Diskilamalarin en az %25 inde tam bosalamama hissi

Diskilamalarin en az %25 inde anorektal tikaniklik hissinin olusmasi

Diskilamalarin en az %25 inde el yardimiyla kolayhk saglayarak diskilama zorunlulugunda
olunmasi

Haftada iicten daha az sayida diskilama

2. Laksatif kullanmadan nadiren yumusak diskilama yapilabilmesi

3. irritabl barsak sendromu (IBS) icin aramlan Kkriterlerin yetersiz olmas.

*Semptomlarin tamdan en az 6 ay once baslamis olmasi ve son 3 aydir devam etmis olmasi

gerekir.

10- Idrar retansiyonu: Bildiginiz bir prostat hastaligimz var mi1? Son 1 ayda, sik sik
idrara ¢ikma, damla damla idrar yapma, idrar yaptiktan sonra rahatlayamama

hissettiniz mi?
11- Azalmig terleme: Terlemenizde, daha oncesine kiyasla bir azalma hissettiniz mi?

Katilimcilarin kognitif fonksiyonlar1 Mini-cog testi (EK 4), giinlik yasam

24



aktivitelerinde bagimsizlik durumu KATZ giinliikk yasam aktiviteleri 6lgegi (EK 5),
yasam kaliteleri European Quality of Life 5- Dimensions (EQ-5D-5L) (EK 6) ile
degerlendirildi. Bu ¢alisma icin hastalardan kan alinmadi, ancak hastalarin son bir

hafta igerisinde yapilan tahliller degerlendirildi.

Hastalarin kullandigi ilaglar, Antikolinerjik kognitif yiik (ACB) (EK-7) skalas1
baz alinarak, puanlandirildi. ACB skalasi, 2008 yilinda Boustani M. ve arkadaslari
tarafindan gelistirilmistir [87]. Antikolinerjik Ozelliklerine gore ilaglar O (bilinen
antikolinerjik etkisi yok) ila 3 (kesin veya yiiksek antikolinerjik etki) arasinda
gruplandirilmistir. Lisibach A. ve Ark. tarafindan, 2020 yilinda yapilan bir sistematik
derlemede, ACB skalasinin, en kaliteli iki skaladan biri oldugu sonucuna varilmistir
[96]. Seksen dokuz ilacin soruldugu ve risk durumuna gére puanlamanin yapildigi bir
Olgektir. Doz ve kullanim siiresi irdelenmemektedir. Yiiksek puanlar daha ¢ok yiik

oldugunu gosterir ve hasta i¢in risk daha yiiksektir [97].

Mini-cog testi; Borson, S. ve ark. tarafindan 1999 yilinda yayimlanmistir [98].
Bu testte, hastaya, birbirinden bagimsiz 3 kelime soylenir ve tekrar etmesi istenir.
Daha sonra tarif edilen sekilde saat ¢izmesi sOylenir. Cizim bitince daha dnce sdylenen
3 kelimenin tekrar edilmesi istenir. Eger, hasta 3 kelimeyi de tekrar ederse, saat ¢izme
testine bakilmaksizin kognitif bozuklugun olmadigi kabul edilir. Higbir kelimeyi
tekrar edemezse, saat ¢izme testine bakilmaksizin kognitif bozuklugun oldugu kabul
edilir. Bir veya iki kelimeyi tekrar eden hastada ise, saat ¢izme testi dogru ise kognitif
bozuklugun olmadigi, saat ¢izme testi yanlis ise kognitif bozuklugun oldugu kabul
edilir. Bu test, hizli uygulanmasi ve yiiksek dogruluk orani nedeniyle avantaj

saglamaktadir.

Katz Yasam Aktivite indeksi; Katz ve ark. tarafindan 1963’de yayimlanmistir
[99]. Miilakat yoluyla uygulanir ve 6 temel aktiviteyi sorgular. Bunlar; banyo yapma,
giyinme, tuvalet yapma, transfer, kontinans ve beslenmedir. Test sonucuna gore 0 - 6
arasinda toplam puan belirlenir. 2015 Yilinda, Giines Arik ve ark. tarafindan Tiirkge
validasyonu yayimlanmistir [100]. Alt1 puan tam bagimsiz, sifir puan ise tam bagiml

hastay1 ifade etmektedir.

European Quality of Life 5- Dimensions; The EuroQol Group tarafindan, 2009
yilinda gelistirilmistir [101]. Bu ankette 5 farkli konu (hareket edebilme, kendine
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3.3

3.4

bakabilme, olagan isleri yapabilme, agri/rahatsizlik hissetme ve endise/moral
bozuklugu), 5 ayr1 boyutta sorgulanmaktadir. Sorulara verilen yanitlar 1’den 5'e kadar
degismektedir. 1 en iyi durumu 5 ise en kotii durumu gostermektedir. Toplam alinan
puan, 0 ila 1 arasinda puanlanmaktadir. 0 6liim halini, 1 ise en 1yi hali gosterir. Tilirkge

icin giivenilirlik ve gecerlilik calismasi, Eser ve ark. (2007) tarafindan yapilmistir
[102].

Hastalarin komorbiditeleri Modifiye Charlson Komorbidite Indeksine gore
puanlandi (EK-8). Bu indeks, 1987 yilinda M. E. Charlson ve ark. tarafindan, ileriye
doniik mortalite riskini hesaplayabilmek i¢in tasarlanmistir [103]. Toplumda sik
goriilen komorbit durumlar siralanmis ve her bir komorbit hastaliga, mortalite riskine
gore puan verilmistir. Bu indekse gore O puan alanlarin 1 yillik mortalite riski %12
iken, >5 puan alanlarin mortalite riski %85 saptanmistir [103]. Bu indekse, 2000
yilinda S. Beddhu tarafindan “40 yasindan sonra her 10 yil i¢in 1 puan” eklenmesi
onerilmistir. Boylece, Modifiye Charlson Komorbidite Indeksi ortaya ¢ikmustir [104].

Etik Kurul Onay1

Calismamiz, Saghk Bilimleri Universitesi, Hamidiye Bilimsel Arastirmalar
Etik Kurulunca, 02.04.2021 tarih ve 21/258 karar kayit numarasi ile onaylanmustir.

Tez Konusu Onay Formu, Saglik Bilimleri Universitesi tarafindan onaylanmistr.

Istatistiksel Analiz

Veriler, SPSS 24.0 isimli bilgisayar programima kaydedildi. Verilerin normal
dagilima uygun olup olmadigi Skewness-Kurtosis, Kolmogorov-Smirnov testi,
varyasyon katsayist ve histogram verilerine gore degerlendirildi. Normal dagilan
veriler ortalama ve standart sapma, normal dagilmayan veriler ortanca ve minimum-

maksimum, kategorik veriler ise say1 ve yiizde ile gosterildi.

Iki grupta sayisal verilerin karsilastirilmasi, normal dagilim gdsterenlerde
Student t testi, normal dagilim géstermeyenlerde Mann-Whitney U testi ile yapildi.
Ikiden fazla gruplarda ortancalarin karsilastirilmasinda Kruskal Wallis testi kullanild.
Bonferroni diizeltmeli post hoc Mann-Whitney U testi ile istatistiksel analizler yapilda.

Kategorik degiskenlerin karsilastirilmasi Ki-kare veya Fisher Exact testleri ile yapilda.
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Sayisal degiskenlerin korelasyonu, normal dagilim sergileyenlerde Pearson testi,
normal dagilim sergilemeyenlerde ise Spearman testi ile degerlendirildi. Korelasyon
katsayis1 0 olmasi iliski olmadigini, 0,01-0,29 arasinda olmasi diisiik diizeyde iliski
oldugunu, 0,30-0,70 arasinda olmas1 orta diizeyde iligski oldugunu, 0,71-0,99 arasinda
olmas1 yliksek diizeyde iliski oldugunu ve 1,00 olmast miikemmel diizeyde iligki
oldugunu gosterdigi kabul edildi. Veri analizi sonrasinda elde edilen tiim verilerin

anlamlilig1 i¢in p degerinin <0,05 oldugu diizey kabul edildi.
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BULGULAR

Calismaya 123(%52,6)’1 kadin 111(%47,4)’1 erkek olmak iizere toplam 234 hasta
dahil edildi. Katilimcilarin yas ortancasi 67(60-89) yildi. Hastalarin %58,1°1 ilkokul
diizeyinde egitime sahip oldugu goriildii. Calismaya katilan hastalarin KBH stiresi
ortanca 72 (3-720) aydi. KBH evresi incelendiginde; katilimcilarin 30(%12,8)’u evre
2,41(%17,5)’1 evre 3a, 58(%24,8)’1 evre 3b, 48(%20,5)’1 evre 4 ve 57(%24,4)’si evre
5 oldugu goriildii. Diyalize giren hastalarin 34(%14,5) oldugu tespit edildi.

Ek hastaliklara bakildiginda; 211 (%90,2)‘inde HT, 112 (%47,9)’sinde DM, 92
(%39,3)’sinde koroner arter hastaligi (KAH) tanis1 oldugu saptandi. KBH’ya sebep
olan durumlar incelendiginde; en sik nedenlerin DM (%35) ve HT (%21,4) oldugu

gorildii.

Katilimcilarin 110(%47)’u antikolinerjik etkili en az bir ilag kullanmaktaydi.
Hastalarin antikolinerjik yiikk puani ortancasi 0(0-11) idi. KATZ puanina gore
katilimcilarin 61(%26,1)’i bir veya daha fazla konuda bagimliydi. Calismaya dahil
olanlarin 76(%32,5)’sinda MINICOG testine gére kognitif disfonsiyon mevcuttu.
Katilimcilarin EQ-5D-5L testi alt boliimleri incelendiginde %62,4’iinde hareket,
%46,2’sinde 6z bakim, %54,7’sinde olagan hareket, %69,2’sinde agr1 ve %71,4’linde
anksiyete/depresyon alanlarinda problem oldugu anlasildi.

Katilimcilarin sosyodemografik, klinik 6zellikler ve labaratuar sonuglar1 Tablo

6’da verilmistir.

Tablo 6: Hastalarin sosyodemografik ve klinik 6zellikleri

Yas, yil 67(60-89)
Cinsiyet Kadin 123(%52,6)
Erkek 111(%47,4)
Boy, cm 162,5(145-186)
Kilo, kg 79,5(40-125)
BKi, kg/m? 28,39(15,24-51,26)
Egitim durumu Okur-yazar degil 53(%22,6)
[Ikokul/okuryazar 136(%58,1)
Ortaokul ve tizeri 45(%19,2)
Okur-yazarhk durumu Okur-yazar degil 53(%22,6)
Okur-yazar 181(%77,4)
Medeni durum Evli 179(%76,5)
Dul 55(%23,5)
Esiyle birlikte yasama durumu Esiyle yasamiyor 57(%24,4)
Esiyle yastyor 177(%75,6)
KBH farkindalik siiresi, ay 72(3-720)
KBH evresi Evre 2 30(%12,8)
Evre 3a 41(%17,5)
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KBH grubu

Diyaliz durumu
KBH primeri

Sigara durumu

Alkol durumu

Charlson komorbidite indeksi
Diyabetes mellitus
Hipertansiyon

Koroner arter hastahgi
KKY

Hipotiroidi

Hipertiroidi

KC hastah@

Romatolojik hastalik

Astim

KOAH

PAH

Peptik Ulser

Giinliik kullanilan ila¢ sayisi
Antikolinerjik ila¢ kullanma
durumu

Antikolinerjik yiik puani
Antikolinerjik semptom sayisi
Ag1z kurulugu

Goz kurulugu

Bulamik gorme

Bas donmesi

Diisme

Carpinti

Dispne

Cilt kurulugu

Kabizhik

Idrar retansiyonu

Azalmis terleme

Unutkanhk

Sicak intoleransi

Son 1 yildaki pnomoni oykiisii
KATZ Puam

Bagimhhk durumu

MINICOG testi
Demans tarama ihtiyaci

EQ-5D-5L puani
A- Hareket

Evre 3b
Evre 4
Evre 5
Evre 2-3
Evre 4-5

Glomerulonefrit
Nefrolitiazis

DM

HT

Polikistik bobrek hastaligi
Ilag

Diger

Bilinmiyor

Kullanmiyor

Kullaniyor

Bagimsiz
Bir veya daha fazla konuda bagiml

Yok
Var

Seviye 1 (problem yok)
Seviye 2 (hafif derecede problem)

58(%24,8)
48(%20,5)
57(%24,4)
129(%55,1)
105(%44,9)
34(%14,5)
15(%6,4)
11(%4,7)
82(%35)
50(%21,4)
14(%6)
9(%3,8)
20(%8,5)
33(%14,1)
62(%26,5)
5(%2,1)
8(5-13)
112(%47,9)
211(%90,2)
92(%39,3)
43(%18,4)
33(%14,1)
4(%1,7)
9(%3,8)
39(%16,7)
40(%17,1)
29(%12,4)
4(%1,7)
38(%16,2)
6(1-15)
124(%53)

110(%47)
0(0-5)
4(0-11)
128(%54,7)
38(%16,2)
79(%33,8)
71(%30,3)
38(%16,2)
78(%33,3)
115(%49,1)
35(%15)
101(%43,2)
35(%15)
15(%6,4)
131(%56)
49(%20,9)
44(%18,8)
6(0-6)
173(%73,9)
61(%26,1)
3(0-3)
158(%67,5)
76(%32,5)
0,63(-0,47-1)
88(%37,6)
57(%24,4)
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Seviye 3 (orta derecede problem) 43(%18,4)

Seviye 4 (siddetli derecede problem) 41(%17,5)
Seviye 5 (¢ok siddetli derecede problem)  5(%2,1)

A- Hareket Problem yok 88(%37,6)
Problem var 146(%62,4)

B- Oz bakim Seviye 1 (problem yok) 126(%53,8)
Seviye 2 (hafif derecede problem) 53(%22,6)
Seviye 3 (orta derecede problem) 34(%14,5)
Seviye 4 (siddetli derecede problem) 15(%6,4)
Seviye 5 (¢ok siddetli derecede problem)  6(%2,6)

B- Oz bakim Problem yok 126(%53,8)
Problem var 108(%46,2)

C- Olagan aktiviteler Seviye 1 (problem yok) 106(%45,3)
Seviye 2 (hafif derecede problem) 60(%25,6)
Seviye 3 (orta derecede problem) 30(%12,8)
Seviye 4 (siddetli derecede problem) 21(%9)
Seviye 5 (¢ok siddetli derecede problem)  17(%7,3)

C- Olagan aktiviteler Problem yok 106(%45,3)
Problem var 128(%54,7)

D- Agri/rahatsizhk Seviye 1 (problem yok) 72(%30,8)
Seviye 2 (hafif derecede problem) 57(%24,4)
Seviye 3 (orta derecede problem) 62(%26,5)
Seviye 4 (siddetli derecede problem) 38(%16,2)
Seviye 5 (¢ok siddetli derecede problem)  5(%2,1)

D- Agri/rahatsizhk Problem yok 72(%30,8)
Problem var 162(%69,2)

E- Anksiyete/depresyon Seviye 1 (problem yok) 67(%28,6)
Seviye 2 (hafif derecede problem) 56(%23,9)
Seviye 3 (orta derecede problem) 63(%26,9)
Seviye 4 (siddetli derecede problem) 41(%17,5)
Seviye 5 (¢ok siddetli derecede problem)  7(%3)

E- Anksiyete/depresyon Problem yok 67(%28,6)
Problem var 167(%71,4)

Katilimcilar arasinda antikolinerjik ila¢ kullananlarin 63(%57,3)’ii kadin,
47(%42,7)’si erkek cinsiyete sahipti. Antikolinerjik ilag kullanimi ile KBH evresi
arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki gézlemlendi (p=0,018). Evre 4-5 KBH evresi
olan hastalarin, evre 2-3 KBH evresinde olan hastalarla karsilastirildiginda, daha fazla
antikolinerjik ila¢ kullandigi saptandi (p=0,044). Antikolinerjik ila¢ kullanan 110
hastanin 51(%46,4)’inin KAH tanis1 mevcuttu. Ayni grup i¢inde demans tarama
ihtiyact olan 42(%38,2) hasta tespit edildi. Antikolinerjik ila¢ kullanmayan grubun
%27,4’linde, kullananlarin ise %?38,2’sinde demans taramasina gerek oldugu
diistiniildiigiinde; her ne kadar istatistiksel olarak anlamli diizeyde olmasa da
borderline diizeyde (sinirda) bir iliski oldugu tespit edildi (p=0,079). Antikolinerjik

ila¢ kullanimina gore kategorik verilerin karsilastirilmasi Tablo 7°de verilmistir.
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Tablo 7: Antikolinerjik ila¢ kullammmina gore kategorik verilerin karsilagtirilmasi

Kullanmyor Kullamyor p-degeri
(n=124) (n=110)

Cinsiyet Kadin 60(%48,4) 63(%57,3) 0,174

Erkek 64(%51,6) 47(%42,7)
Egitim durumu Okur-yazar degil 27(%21,8) 26(%23,6) 0,143

Ilkokul/okuryazar 67(%54) 69(%62,7)

Ortaokul ve tizeri 30(%24,2) 15(%13,6)
Okur-yazarhk durumu Okur-yazar degil 27(%21,8) 26(%23,6) 0,734

Okur-yazar 97(%78,2) 84(%76,4)
Medeni durum Evli 99(%79,8) 80(%72,7) 0,200

Dul 25(%20,2) 30(%27,3)
Esiyle birlikte yasama durumu  Esiyle yasamiyor 25(%20,2) 32(%29,1) 0,112

Esiyle yasiyor 99(%79,8) 78(%70,9)
KBH grubu Evre 2-3 76(%61,3) 53(%48,2) 0,044

Evre 4-5 48(%38,7) 57(%51,8)
Diyaliz durumu Var 15(%12,1) 19(%17,3) 0,262
KBH primeri Glomerulonefrit 10(%8,1) 5(%4,5) 0,602

Nefrolitiazis 10(%8,1) 11(%10)

DM 31(%25) 31(%28,2)

HT 25(%20,2) 25(%22,7)

Polikistik bobrek 10(%8,1) 4(%3,6)

hastalig1

ilag 3(%2,4) 6(%?5,5)

Diger 12(%9,7) 8(%7,3)

Bilinmiyor 23(%18,5) 20(%18,2)
KBH primeri DM olanlar 31(%25) 31(%28,2) 0,582
KBH primeri HT olanlar 25(%20,2) 25(%22,7) 0,633
Sigara durumu 35(%28,2) 27(%24,5) 0,524
Alkol durumu 3(%2,4) 2(%1,8) 0,751
Diyabetes mellitus 59(%47,6) 53(%48,2) 0,927
Hipertansiyon 113(%91,1) 98(%89,1) 0,601
Koroner arter hastahgi 41(%33,1) 51(%46,4) 0,038
KKY 15(%12,1) 28(%25,5) 0,008
Hipotiroidi 21(%16,9) 12(%10,9) 0,186
Hipertiroidi 2(%1,6) 2(%1,8) 0,904
KC hastahgi 6(%4,8) 3(%2,7) 0,507
Romatolojik hastalik 17(%13,7) 22(%20) 0,198
Astim 17(%13,7) 23(%20,9) 0,144
KOAH 15(%12,1) 14(%12,7) 0,844
PAH 2(%1,6) 2(%1,8) 0,904
Peptik Ulser 19(%15,3) 19(%17,3) 0,686
Ag1z kurulugu 62(%50) 66(%60) 0,125
Goz kurulugu 21(%16,9) 17(%15,5) 0,759
Bulanik gorme 42(%33,9) 37(%33,6) 0,970
Bas donmesi 38(%30,6) 33(%30) 0,915
Diisme 20(%16,1) 18(%16,4) 0,961
Carpinti 40(%32,3) 38(%34,5) 0,711
Dispne 56(%45,2) 59(%53,6) 0,196
Cilt kurulugu 21(%16,9) 14(%12,7) 0,368
Kabizlik 48(%38,7) 53(%48,2) 0,144
Idrar retansiyonu 18(%14,5) 17(%15,5) 0,841
Azalmus terleme 8(%6,5) 7(%6,4) 0,978
Unutkanlk 73(%58,9) 58(%52,7) 0,345
Sicak intoleransi 26(%21) 23(%20,9) 0,991
Son 1 yildaki pnémoni dykiisii 25(%20,2) 19(%17,3) 0,572
Demans tarama ihtiyaci 34(%27,4) 42(%38,2) 0,079
Bagimhihik durumu Bagimsiz 95(%76,6) 78(%70,9) 0,321
A- Hareket Problem var 72(%58,1) 74(%67,3) 0,147
B- Oz bakim Problem var 51(%41,1) 57(%51,8) 0,102
C- Olagan aktiviteler Problem var 62(%50) 66(%60) 0,125
D- Agri/rahatsizhik Problem var 86(%69,4) 76(%69,1) 0,965
E- Anksiyete/depresyon Problem var 90(%72,6) 77(%70) 0,663
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Antikolinerjik ila¢ kullanimi ile KBH farkindalik siiresi ve kullanilan ilag

sayis1 arasinda istatistiksel olarak anlaml1 iligki oldugu tespit edildi (sirasiyla p=0,017,

p<0,001). Antikolinerjik ilag kullanimina gore numerik verilerin karsilastiriimasi

Tablo 8’de verilmistir.

Tablo 8: Antikolinerjik ila¢ kullanimina gore numerik verilerin karsilastirilmasi

Yas, yil
Boy, cm
Kilo, kg
BKI, kg/m?

KBH farkindalik siiresi, ay

Kullanmiyor

(n=124)
66(60-85)

164(150-181)

80(48-125)

28,19(18,99-51,26)

96(3-480)

Charlson komorbidite indeksi ~ 7(5-13)
Antikolinerjik semptom sayis1  4(0-10)

Giinliik kullanilan ilag sayis1

KATZ Puan

MINICOG testi
EQ-5D-5L puam

5(1-15)
6(0-6)
3(0-3)

0,65(-0,47-1)

Kullamyor p-degeri
(n=110)

67(60-89) 0,098
160(145-186) 0,215
77(40-115) 0,189
28,7(15,2-42,7) 0,770
60(3-720) 0,017
8(5-13) 0,142
4(0-11) 0,684
7(3-15) <0,001
6(0-6) 0,245
3(0-3) 0,113
0,6(-0,2-1) 0,238

Antikolinerjik ilag¢ yiikii ile KAH, konjestif kalp yetmezligi ve agiz kurulugu

arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki tespit edildi (sirastyla p=0,031, p=0,010 ve

p=0,030). Antikolinerjik ila¢ kullanan hastalarda 6z-bakim ve olagan aktiviteler

konusunda, istatistiksel olarak anlamli olmasa da, borderline diizeyde (sinirda) bir

iliski tespit edilmistir (p=0,074, p=0,091). Antikolinerjik yiik durumunun alt gruplara

gore degerlendirilmesi Tablo 9’da verilmistir.

Tablo 9: Antikolinerjik yiik puaninin alt gruplara gore degerlendirilmesi

Cinsiyet

Egitim durumu

Medeni durum

KBH evresi

KBH grubu
Diyaliz durumu

KBH primeri

Kadin

Erkek
Okur-yazar degil
Ilkokul/okuryazar
Ortaokul ve tizeri
Evli

Dul

Evre 2

Evre 3a

Evre 3b

Evre 4

Evre 5

Evre 2-3

Evre 4-5

Yok

Var
Glomerulonefrit
Nefrolitiazis

DM

Antikolinerjik
yiik puani
1(0-5)
0(0-3)
0(0-5)
1(0-3)
0(0-3)
0(0-4)
1(0-5)
0(0-3)
0(0-3)
0(0-3)
1(0-5)
1(0-4)
0(0-3)
1(0-5)
0(0-3)
1(0-5)
0(0-1)
1(0-3)
0,5(0-4)

p degeri
0,202

0,105

0,215

0,416

0,133
0,401

0,412
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KBH primeri DM olanlar

KBH primeri HT olanlar

Sigara durumu
Alkol durumu
Diyabetes mellitus

Hipertansiyon

Koroner arter hastahig:

KKY
Hipotiroidi
Hipertiroidi

KC hastahig

Romatolojik hastalik

Astim

KOAH

PAH

Peptik Ulser
A1z kurulugu
Goz kurulugu
Bulamk gorme
Bas donmesi
Diisme
Carpmti
Dispne

Cilt kurulugu
Kabizhik

Idrar retansiyonu

Azalmis terleme

HT
Polikistik bobrek hastaligi
flag
Diger
Bilinmiyor
Hayir
Evet
Hayir
Evet
Hayir
Evet
Hayir
Evet
Yok
Var
Yok
Var
Yok
Var
Yok
Var
Yok
Var
Yok
Var
Yok
Var
Yok
Var
Yok
Var
Yok
Var
Yok
Var
Yok
Var
Yok
Var
Yok
Var
Yok
Var
Yok
Var
Yok
Var
Yok
Var
Yok
Var
Yok
Var
Yok
Var
Yok
Var
Yok

0,5(0-3)
0(0-2)
1(0-3)
0(0-3)
0(0-5)
0(0-5)
0,5(0-4)
0(0-5)
0,5(0-3)
0(0-5)
0(0-3)
0(0-5)
0(0-1)
0(0-4)
0(0-5)
1(0-3)
0(0-5)
0(0-3)
1(0-5)
0(0-4)
1(0-5)
0(0-5)
0(0-3)
0(0-5)
0,5(0-2)
0(0-5)
0(0-3)
0(0-5)
1(0-3)
0(0-5)
1(0-3)
0(0-5)
0(0-3)
0(0-5)
0,5(0-1)
0(0-5)
0,5(0-3)
0(0-3)
1(0-5)
0(0-5)
0(0-3)
0(0-5)
0(0-4)
0(0-4)
0(0-5)
0(0-4)
0(0-5)
0(0-4)
0(0-5)
0(0-5)
1(0-4)
0(0-5)
0(0-3)
0(0-5)
1(0-4)
0(0-5)
0(0-3)
0(0-5)

0,446
0,684
0,525
0,546
0,651
0,854
0,031
0,010
0,186
0,873
0,439
0,304
0,146
0,655
0,825
0,698
0,030
0,909
0,427
0,654
0,516
0,718
0,131
0,551
0,098
0,337

0,810
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Unutkanhk
Sicak intoleransi

Son 1 yildaki pnémoni
oykiisii

Demans tarama ihtiyaci
Bagimhhk durumu

A- Hareket

B- Oz bakim

C- Olagan aktiviteler
D- Agri/rahatsizhk

E- Anksiyete/depresyon

Var
Yok
Var
Yok
Var
Yok

Var

Yok

Var
Bagimsiz
Bir veya daha fazla konuda bagimh
Problem yok
Problem var
Problem yok
Problem var
Problem yok
Problem var
Problem yok
Problem var
Problem yok
Problem var

0(0-3)

1(0-4) 0,268
0(0-5)
0(0-5) 0,679
0(0-3)
0(0-5) 0,901
0(0-3)
0(0-4) 0,058
1(0-5)
0(0-4) 0,255
1(0-5)
0(0-4) 0,148
1(0-5)
0(0-4) 0,074
1(0-5)
0(0-3) 0,091
1(0-5)
0(0-4) 0,932
0(0-5)
0(0-4) 0,401
0(0-5)

Antikolinerjik ila¢ yiikii puani ile KBH siiresi arasinda negatif yonlii, zayif diizeyde,

(rho=-0,133, p=0,042), giinliik kullanilan ila¢ sayis1 ile pozitif yonlii, orta diizeyde,

(rho= 0,342, p<0,001) istatistiksel anlamli1 korelasyon oldugu goriildii. Katz, Mini-Cog

ve yasam kalitesi 6lgegi skorlar1 ile negatif yonlii korelasyonlar olsa da istatistiksel

anlamli olmadig: tespit edildi. Antikolinerjik yiik puaninin klinik ve sosyodemografik

ozellikler ile iligkisi Tablo 10’da verilmistir.

Tablo 10: Antikolinerjik ilag yiikiiniin diger parametreler ile iliskisi

Yas, yil

Boy, cm

Kilo, kg

BKI, kg/m?

KBH farkindalik siiresi, ay

Charlson komorbidite indeksi
Antikolinerjik semptom sayisi

Giinliik kullanilan ila¢ sayis1
KATZ Puam

MINICOG testi

EQ-5D-5L puani

Antikolinerjik yiik puani

Rho katsayisi

0,124
-0,072
-0,031
0,029
-0,133
0,115
0,076
0,342
-0,089
-0,103
-0,094

p-degeri
0,058
0,272
0,637
0,655
0,042
0,079
0,249
<0,001
0,173
0,116
0,150

MINICOG puan ile yas ve Charlson komorbidite indeksi arasinda istatistiksel olarak

anlamli, zayif diizeyde, negatif yonlii, boy ile istatistiksel olarak anlaml, zayif

diizeyde, pozitif yonlii korelasyonlar tespit edildi (p<0,001 rho=-0,233, p<0,001 rho=-
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0,244, p<0,001 rho=0,280). MINICOG skoru ile KATZ skoru ve EQ-5D-5L skoru

arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonlii, zayif diizeyde, korelasyonlar tespit
edildi (sirasiyla; p=0,002 rho=0,202, p=0,002 rho= 0,205). Minicog puaninin diger

klinik parametreler ile iligkisi Tablo 11’de verilmistir.

Tablo 11: Mini-cog puaninin diger parametreler ile iliskisi

Yas, yil

Boy, cm

Kilo, kg

BKIi, kg/m”2

KBH farkindalik siiresi, ay
Charlson komorbidite indeksi
Antikolinerjik semptom sayisi
Antikolinerjik yiik puam
Giinliik kullanilan ila¢ sayis1
KATZ Puam

EQ-5D-5L puam

Mini-cog puam
Rho katsayisi
-0,233

0,280

0,081

-0,070

0,105

-0,244

-0,154

-0,103

-0,136

0,202

0,205

p-degeri
<0,001
<0,001
0,214
0,287
0,108
<0,001
0,018
0,116
0,038
0,002
0,002

KATZ puani ile yas, Charlson komorbidite indeksi ve antikolinerjik semptom sayisi

arasinda istatiksel olarak anlamli, negatif yonli korelasyonlar tespit edildi (sirasiyla

p<0,001 rho=-0,286, p<0,001 rho=-0,312 ve p<0,001 rho=-0,246). Yine KATZ puani

ile EQ-5D-5L skoru arasinda istatistiksel olarak anlamli, orta diizeyde, pozitif yonlii

korelasyon tespit edildi (p<0,001 rh0=0,416). KATZ puani ile giinliik kullanilan ilag

sayis1 arasinda istatistiksel olarak anlamli, diisiik diizeyde, negatif yonlii, MINICOG

puani arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonli, disiik diizeyde korelasyon
tespit edildi (p=0,006 rho=-0,179 ve p=0,002 rho=0,202). KATZ puaninin diger klinik

parametreler ile iligkisi Tablo 12°de verilmistir.

Tablo 12: Katz puaninin diger parametreler ile iliskisi

Yas, y1l

Boy, cm

Kilo, kg

BKIi, kg/m~2

KBH farkindalik siiresi, ay
Charlson komorbidite indeksi
Antikolinerjik semptom sayisi
Antikolinerjik yiik puam
Giinliik kullanilan ila¢ sayisi
MINICOG testi

EQ-5D-5L puani

Katz puam
Rho katsayisi
-0,286
0,129

0,047
-0,022
0,123
-0,312
-0,246
-0,089
-0,179
0,202

0,416

p-degeri
<0,001
0,049
0,476
0,734
0,061
<0,001
<0,001
0,173
0,006
0,002
<0,001
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EQ-5D-5L puani ile BKI ve antikolinerjik semptom say1s1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli, negatif yonde, zayif diizeyde, Charlson komorbidite indeksi arasinda
istatistiksel olarak anlamli, negatif yonlii, orta diizeyde ve KATZ puan ile istatistiksel
olarak anlamli, pozitif yonde, orta diizeyde korelasyon tespit edildi (sirastyla p<0,001
rho=-0,241, p<0,001 rho=-0,423, p<0,001 rho=-370, p<0,001 rho=0,416). EQ-5D-5L
puan1 ile MINICOG puani arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonlii, zayif
diizeyde korelasyon tespit edildi (p=0,002 rho=0,205). EQ-5D-5L puanmnin diger
klinik parametreler ile iligkisi Tablo 13’te verilmistir.

Tablo 13: EQ-5D-5L puaninin diger parametreler ile iliskisi
EQ-5D-5L puani

Rho katsayisi p-degeri
Yas, yil -0,116 0,076
Boy, cm 0,369 <0,001
Kilo, kg -0,069 0,290
BKI, kg/m”2 -0,241 <0,001
KBH farkindalik siiresi, ay 0,029 0,664
Charlson komorbidite indeksi -0,423 <0,001
Antikolinerjik semptom sayisi -0,370 <0,001
Antikolinerjik yiik puam -0,094 0,150
Giinliik kullanilan ilag sayis1 -0,285 <0,001
KATZ Puam 0,416 <0,001
MINICOG testi 0,205 0,002

Antikolinerjik etkili ilag kullanan 110 hastaya bakildiginda (tablo-14), en sik
kullanilan, antikolinerjik etkiye sahip ilacin beta-bloker grubu ilaglar oldugu saptandi
(%31,85). Bunu, diiiretikler ve steroid grubu ilaglar izlemekteydi (sirasiyla %20,38 ve
911,46).

Tablo 14: Antikolinerjik etkili ilaclarin kullamim yiizdeleri

Kullanan hasta sayisi Kullanim yiizdesi
Betabloker 50 31,85
Diiiretik 32 20,38
Steroid 18 11,46
Kolsisin 11 7,01
Antikoagiilan 10 6,37
PDE inh 8 5,10
Kalsiyum Kanal Blokoérii 6 3,82
Nitratlar 4 2,55
Antipsikotik 3 1,91
Benzodiazepin 2 1,27
Antispazmodik 2 1,27
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ACEI

SSRI
Antihistaminik
Opioid

Dijital

Dopamin Agonisti
Antikolinerjik Ila¢
Toplam

PR RPERPWOWNDN

1,27
1,27
191
0,64
0,64
0,64
0,64
100,00
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TARTISMA

Calismamizda 60 yas Ve iizeri, kronik bobrek hastaligi olan hastalarin, %47 sinin en
az bir antikolinerjik etkili ilag kullandig1 gosterilmistir. Katilimcilarin ACB skoruna
gore antikolinerjik yiik ortancasit 0(0-11) idi. En az bir antikolinerjik ila¢ kullanim
sikligi, KBH evresi yiiksek olanlarda ve kullanilan ilag sayist fazla olanlarda daha
yiiksekti. ACB skoru, koroner arter hastaligi, konjestif kalp yetmezligi ve agiz
kurulugu olanlarda daha fazlaydi. Antikolinerjik yiikiin artmasi ile yasam kalitesinin
kotiilesebildigi, istatistiksel anlamliliga ulasilamasa da sinirda anlamlilik diizeyi ile
gosterildi. Yine, istatistiksel anlamliliga ulagilamamis olsa da antikolinerjik yiik fazla
olanlarda, kognitif fonksiyonlarin daha kotii ve bagimlilik oranlarinin daha fazla
olabilecegi goriildii. Antikolinerjik ila¢ yiikii puani ile Katz, Mini-Cog ve yasam
kalitesi Olgegi skorlart ile negatif yonlii korelasyonlar olsa da istatistiksel anlamli

olmadig tespit edildi.

Yash eriskinlerde ¢oklu ilag kullanimi, uygunsuz ila¢ kullanimi ve

antikolinerjik yiikke maruz kalma gibi biiylik saglik sorunlarin1 beraberinde getirir
[105-108]. Lu ve arkadaslarmin polifarmasinin etkilerini inceledikleri kohortta

polifarmasi ile uygun olmayan ilag¢ kullanimi ve antikolinerjik yiik arasinda iligki tespit
edilmistir [109]. Bizim ¢alismamizda da ACB skoru ile kullanilan ilag sayisi arasinda
istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonlii korelasyon oldugu tespit edildi. Ilag plazma
konsantrasyonu degisimleri ve yan etkilerine yatkin KBH’l1 hastalarda miimkiin olan

en az sayida ilag ile tedavinin idame ettirilmesi 6nemlidir.

Tesfaye ve arkadaslar1 204 yasl kronik bobrek hastaligi olan bireyde yaptiklar
calismada antikolinerjik etkili ilag kullanim oraninin %37 oldugunu ve bu etkiye sahip
ilag kullananlarda hastaneye yatisin daha fazla oldugunu bulmuslardir [110]. Kim ve
arkadaslar1 tiglincli basamak saglik tesisinde tedavi alan 95 kronik bobrek hastasini
inceledikleri ¢alismada antikolinerjik etkili ila¢ kullanim oranmni %34,5 olarak
bulmuslardir [111]. Bizim ¢alismamizda da literatiirle uyumlu olarak kronik bobrek
hastalig1 olan 60 yas ve iizeri bireylerde antikolinerjik etkili ilag kullanim oran1 %47

oldugu ve antikolinerjik ila¢ kullanim sikliginin, Evre 4-5 KBH evresi olan hastalarda,
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evre 2-3 KBH evresi olanlara nazaran daha fazla oldugu goriildii tespit edilmistir. Bu
veriler 1s18inda kronik bobrek hastaligi olan yaslilarda antikolinerjik etkili ilag
maruziyetinin azimsanmayacak oranda oldugu goriilmektedir. Bu tiir ilaglarin yan

etkilere maruz kalmamak adina etkin miicadele edilmesi gerektigini diisiinmekteyiz.

Pek ¢ok kronik hastalikta antikolinerjik yiikiin arttig1 gosterilmistir [112-117].
Brombo ve arkadaslar1 yas ortalamalar1 81 olan 1123 kronik bobrek hastaligi olan
hastada yaptiklar1 calismada antikolinerjik yiikiin yliksek oldugunu ve bunun kétii
fonksiyonel sonugla iligkili oldugunu tespit etmislerdir [118]. Kim ve arkadaslari
liclincii basamak saglik tesisinde tedavi alan 95 kronik bobrek hastasini inceledikleri
calismada antikolinerjik yiik skorunu 2,7+2,6 olarak bulmuslardir [111]. Bizim
¢alismamizda kronik bobrek hastaligr olan 60 yas ve iizeri bireylerde antikolinerjik
yilk ortancast 0(0-11) olarak tespit edilmistir. Dolayisiyla, bizim hasta
popiilasyonumuzun, genel olarak antikolinerjik ila¢ yikiiniin diisiik oldugunu
sOyleyebiliriz. Nefroloji poliklinigimizde ilaclarin ayr1 ayr1 ele alinip, polifarmasi ile
etkin miicadele ediliyor olmasi bu sonucu dogurmus olabilir. Kronik bobrek hastalig
olan yash hastalarin kapsamli geriatrik degerlendirmesi ile antikolinerjik yiikiin
azaltilmasi, olusabilecek komplikasyonlari engellemek acisindan olduk¢a Onemli

goriinmektedir.

Oller ve arkadaslarmin 214 kronik bobrek hastasinda yaptiklari ¢alismada, kronik
bobrek hastalarinin %46,26’sinin bir veya daha fazla konuda bagimli olabileceklerini
tespit etmislerdir [119]. Alves ve arkadaslarinin 1769 kronik hastalig1 bulunan birey
lizerinde yaptiklar1 calismada, bagimsizligini kaybetme riskinin kronik bobrek
hastaliginda arttigin1 bulmuslardir [120]. Bovling ve arkadaslar1 357 kronik bobrek
hastalig1 olan bireyde yaptiklar1 ¢alismada katilimcilarin %35’inde giinliilk yasam
aktivitelerinde kisitlilik tespit etmislerdir [121]. Chang ve arkadaslar1 yas ortalamasi
84,48 olan 303 evre 3-5 kronik bobrek hastasinda yaptiklar: calismada giinliik yasam
aktivitelerinde kisitlanma oraninin %31,7 oldugunu ve bununla iligkili faktorlerin
Charlton komorbidite indeksi ve serum albumin diizeyi oldugunu bulmuslardir [122].
Morishita ve arkadaslart calismalar1 sonucunda kronik bobrek hastaliginda
aktivitelerde kisithligin arttigin1 ve bunun mortalite ile iligkili oldugunu belirtmislerdir
[123]. Calismamizda da literatiirle uyumu olarak kronik bobrek hastaliginda

bagimlilik oranm1 %26,1 olarak bulunmustur. Kronik bobrek hastaligi yonetiminde
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giinlik yasam aktivitelerinin de rutin olarak degerlendirilmesi ve hastalarda
kisitlanmaya sebep olan etmenlerin belirlenmesi ileri donemde bu hastalarin

yonetiminde katki saglayabilir.

Serebrovaskiiler Hastaliklar ve Demans Miidehale Projesi (INVADE) 3679
katilimeilt  toplum temelli kohortunda, kronik bdbrek hastalarinda kognitif
disfonksiyon siklig1 %17 olarak tespit edilmistir [124]. Yaffle ve arkadaslari ortalama
yast 64,9 olan 825 kronik bobrek hastasinda yaptiklari ¢alismada kronik bobrek
hastaliginda GFR’de diisme ile kognitif disfonksiyon arasinda korelasyon tespit
etmiglerdir [125]. Thornton ve arkadaslar1 106 katilimci ile yaptiklari galismada 61 yas
tizeri kronik bobrek hastalarinin %50’sinde eslestirilmis kontrollere gore sozel bellek
ve odaklanmada 6nemli bozulmalar tespit etmislerdir [126]. Kurella ve arkadaslarinin
3000 yash yetiskinde yaptiklart ¢alismada kronik bobrek hastalarinda kognitif
disfonksiyon sikligi %39 olarak bulunmustur. Tollitt ve arkadaslart 250 KBH’I
hastada yaptiklar1 ¢alismada KBH'de biligsel bozulma icin risk faktorleri arasinda
onceki inme, depresyon veya anksiyete, daha yiiksek proteiniiri ve antikolinerjik etkili
ilaglarin regete edilmesinin yer aldigi sonucunu bulmuslardir [127]. Bizim
calismamizda da literatiirle benzer olarak kronik bobrek hastalarinda kognitif
disfonksiyon sikligi %32,5 olarak ve antikolinerjik ila¢ kullanmayan grubun
%27,4linde, kullananlarin ise %38,2’sinde demans taramasina gerek olabilecegi
(Mini-Cog testi diisiik olmasi), ve demans tarama ihtiyaci olanlarda antikolinerjik
yiikiin daha fazla oldugu tespit edildi. Bu veriler 1s18inda kronik bobrek hastalarinda
kognitif disfonksiyon degerlendirmesi yapilmasi, Onlemeye yonelik ve biligsel
rehabilitasyon uygulamalar1  yapilmas1 gerekliligi gozler Oniine serdigini

sOyleyebiliriz.

Mujias ve arkadaglar1 1186 KBH hastasinda olusan kohort ¢alismalarinda KBH
hastalarinda HRQOL'un temel o6l¢iimlerinin, KBH'nin siddet derecesi ile orantili
olarak azaldigin1 ve kadin cinsiyet, diyabet varlig1 ve kardiyovaskiiler komorbidite
Oykiisiiniin de diisitk HRQOL ile iliskili oldugunu tespit etmislerdir [128]. Molsted ve
arkadaslar1 193 KBH hastasinda yaptiklar1 ¢alismada KBH hastalarinin  genel

popiilasyona gore saglikla ilgili yasam kalitelerinin daha koétii oldugunu tespit
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etmiglerdir [129]. Kefale ve arkadaslarmin 256 KBH hastasi iizerinde yaptiklari
calismada KBH'nin tiim evrelerinde yasam kalitesi azaldigin1 ve fiziksel islevsellik,
bedensel agri, canlilik ve sosyal islevselligin KBH evresi arttik¢a azalma egiliminde
oldugunu gostermislerdir [130]. Bizim ¢alismamizda da KBH hastalarinda saglikla
iliskili yasam kalitesinin tim alt parametrelerinde problemler tespit edildi. KBH
hastalarinda yasam kalitesini etkileyen durumlarin tespit edilip bunlar hakkinda 6nlem

ve tedavi planlanmasi hastalarin iyilik hallerine katkida bulunabilir.

Antikolinerjik ilaglarin en sik goriilen yan etkileri agiz kurulugu, bulanti,
kusma, kabizlik, karmn agrisi, idrar retansiyonu, bulanik gorme, tasikardi ve
konfiizyon, ajitasyon ve koma gibi ndrolojik bozukluklardir. Kronik hastaliklari
bulunan yash yetiskinlerde antikolinerjik yiikiin artmasi ile yan etki goriilme olasilig1
artmaktadir [131-134]. Bizim c¢alismamizda da literatiirdeki bu verileri dogrular
nitelikte agiz kurulugu olanlarda ve kabizlig1 olanlarda antikolinerjik yiik daha yiiksek
tespit edildi.

Literatiirde antikolinerjik yiikiin yaslilarda kognitif fonksiyonlarda azalmaya,
yasam kalitesi ve yasam aktivitesine etkisi oldugu gosterilmistir [135-140]. Brombo
ve arkadaglar1 yas ortalamalari 81 olan 1123 hastanin bir yillik verilerini retrospektif
olarak inceledikleri c¢alismalarinda yash hastalarda antikolinerjik 6zelliklere sahip
ilaglarin kullanim1 bagimsiz olarak biligsel ve fonksiyonel diisiis ile iligkili oldugunu
bulmuslardir [118]. Broder ve arkadaslarinin 19,114 katilimcinin ortalama 4,7 yillik
takipteki verilerini inceledikleri c¢alismalarinda antikolinerjik yiik, baslangigta
demans1 olmayan yash eriskinlerde, 6zellikle yiiriitiicli islev ve epizodik bellek i¢in
zamanla daha kot biligsel islevi Ongormektedir sonucuna ulasmislardir [141].
Literatiirde KHB’l1 hastalarda antikolinerjik yiikiin kognitif fonksiyonlar, yasam
aktivitesi ve yasam Kkalitesi lizerine etkilerini inceleyen g¢alisma mevcut degildir.
Calismamizda KBH’11 hastalarda ACB skoru ile kognitif fonksiyon, yasam kalitesi ve
yasam aktivitesi arasinda negatif korelasyonlar olsa da istatistiksel anlamliliga
ulagilamamustir. Bu durum ¢alisma popiilasyonumuzda ACB skorunun genel olarak
diistik olmasindan kaynaklanmis olabilir. KBH'li hastalarda, ila¢ klirensindeki azalma
ilag plazma konsantrasyonunu arttirip kan-beyin bariyerinden daha fazla ilag

penetrasyonuna neden olarak nérotoksisite esigini diisiirebilecegi ve bilissel islev
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bozukluguna katki saglayabileceginden bu konu ile alakali ileri ¢aligmalara ihtiyag

vardir.

Calismamizin birtakim kisithiliklart mevcuttur. Calismanin tek merkezde
yapilmis olmasi ve bu merkezin 3. Basamak saglik tesisi olmast nedeniyle sonuglar
toplum genelini yansitmayabilir. Calismaya katilan hastalarin nefroloji poliklinik
kontrolii altinda olmalar1 nedeniyle uygunsuz ila¢ kullanimiin diisiik oldugunu
diistinmekteyiz. ACB skorunun kullanilmasi nedeniyle ilag dozu ve kullanim siiresi
g6z ard1 edilmesi de ¢aligmamizin kisitliligidir. Yine katilimcr sayisinin nispeten az
olmasi kisithiliklar arasinda sayilabilir. Calismamizin giiclii yani ise ilag yan etkilerine
hassas bir grup olan KBH’l1 hastalarda antikolinerjik ytikiin kognitif fonksiyon, giinliik

yasam aktiviteleri ve yasam kalitesi lizerine etkilerini incelemis olmasidir.
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SONUCLAR

Katilimeilarin %47°si en az bir, antikolinerjik etkili ila¢ kullanmaktaydi.
Antikolinerjik ilag kullanim sikliginin, Evre 4-5 KBH evresi olan hastalarda, evre
2-3 KBH evresi olanlara nazaran daha fazla oldugu goriildii (p=0,044).
Antikolinerjik ila¢ kullanmayan grubun %27,4’linde, kullananlarin ise %38,2’sinde
demans taramasina gerek olabilecegi (Mini-Cog testi diisiik olmasi) tespit edildi
(borderline significance, p=0,079).

ACB skoru ile kullanilan ilag sayisi arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif
yonlii korelasyon oldugu tespit edildi.

ACB skorunun KAH, konjestif kalp yetmezIligi ve agiz kurulugu olanlarda daha
fazla olabilecegi gosterildi (sirastyla; p=0,031, p=0,010 ve p=0,030).
Antikolinerjik ilag¢ kullanan hastalarda 6z bakim ve olagan aktivite konusunda
bozukluk olabilecegi anlasildi (sirasiyla; borderline significance, p=0,074,
p=0,091).

Kabizlik sikayeti olanlarda ACB skoru daha yiiksekti (borderline significance,
p=0,098)

Demans tarama ihtiyaci olanlarda (Mini-Cog testi normal olmayanlar) ACB skoru
daha yiiksekti (borderline significance, p=0,058).

ACB skoru ile Katz, Mini-Cog ve yasam kalitesi 6lgegi skorlart arasinda negatif

yonlii korelasyonlar olsa da istatistiksel olarak anlamli olmadig tespit edildi.
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