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OZET

Amag¢: Bu calismada PD hastalarinda sivi ve sodyum atiliminin kan basinci,
ekokardiyografik parametreler ve arteriyel sertlik ile iliskisinin incelenmesi ve sodyum
atiliminin sagkalim iizerine etkisinin degerlendirilmesi amaglanmistir.

Metod: Bu tekmerkezli ve prospektif ¢calismaya 70 PD hastasi dahil edildi. Hastalarin
demografik &zellikleri, kan biyokimyalari, Idrar ve peritoneal ultrafiltrasyon voliimleri,
peritoneal esitlenme testi kaydedildi. Hastalara ambulatuvar kan basinci dl¢iimii ve
ekokardiyografik inceleme yapildi. Hastalarin total sodyum atilimi belirlendi. PWV
Olctimleri yapildi. Hastalar total sodyum atilimina goére diisiik ve yiiksek olmak tizere iki
gruba ayrildi. iki grup arasinda demografik &zellikler, biyokimya sonuglar1 ve kardiyak
parametreler yoniinden karsilastirma yapildi. Calismaya dahil edilen hastalar 3 yil
stireyle takip edildi.

Bulgular: Iki grup arasinda demografik veriler ve biyokimyasal degerler
karsilastirildiginda anlamli farklilik yoktu. Total sodyum atilimi diisiik olan grupta NT-
pro BNP diizeyi, sistolik kan basinci ve ortalama arteriyel basing anlamli olarak yiiksek
tesbit edildi (sirastyla p:0.02, p:0.031, p:0,05). Total sodyum atilimi yiiksek olan grupta
net ultrafiltrasyon miktar: anlamli olarak yiiksekti (p:0.03). Sodyum atilimi yiiksek olan
hastalarda PWV 6l¢iimii yiiksek olarak tesbit edildi (p:0.001). Sodyum atilimi ile net
ultrafiltrasyon, NT-Pro BNP ve PWYV arasinda negatif korelasyonlar saptandi.

3 yillik takip sonucunda total sodyum atilimi diisiik olan grupta sagkalim siiresinin daha
kisa ve 6liim oraninin daha yiiksek oldugu tesbit edildi (p:0,042).

Sonug ve tartisma: Periton diyalizi hastalarinda sivi durumu hem direk olaraka hem de
neden oldugu hipertansiyon yoluyla arteriyel sertligi etkileyebilir. Hipervoleminin
diizeltilmesi, sadece hipertansiyon ve sol ventrikiil hipertrofisini énleme potansiyelinin
yant sira, 1yi bilinen bir kardiyovaskiiler risk faktorii olan arteriyel sertligi de 1yilestirme
potansiyeline sahiptir.

Periton diyalizi yapan hastalarda total sodyum atilim1 diisiik olan grupta &liim oraninin
daha yiiksek olmasi nedeniyle bu hastalar voliim kontroliiniin saglanmas1 i¢in daha
yakin takip edilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Periton diyalizi, sodyum atilimi, sivi atilimi, NT-proBNP,

Acrteriyel sertlik

vii



ABSTRACT

Objective: In this study, it was aimed to investigate the association of fluid and sodium
excretion with blood pressure, echocardiographic parameters and arterial stiffness in
patients with peritoneal dialysis and also to evaluate the effect of sodium excretion on
survival of these patients.

Method: This single center observational prospective study included 70 patients with PD.
Demographic characteristics, biochemical parameters, urine and peritoneal ultrafiltration
volumes, peritoneal equilibration test of patients were recorded. Ambulatory blood pressure
measurement and echocardiographic examination were also performed to all patients. Total
sodium excretions of the patients were measured. Pulse wave velocity (PWV)
measurements were performed. Patients were divided into two groups as low sodium
excretion group and high sodium excretion group according to total sodium excretion. The
two groups were compared in terms of demographic characteristics, biochemical and
cardiovascular parameters. The included study patients were followed for 3 years.

Results: There were no significant differences in demographic characteristics and
biochemical parameters between the two groups. NT-pro BNP levels, systolic blood
pressure and mean arterial pressure levels were significantly higher in the low total sodium
excretion group (p: 0.02, p: 0.031, p: 0,05, respectively). The net ultrafiltration amount was
significantly higher in the high total sodium excretion group (p: 0.03). PWV measurements
were significantly higher in patients with high sodium excretion group (p: 0.001). There
was negative correlation between sodium excretion and net ultrafiltration, NT-Pro BNP and
PWV levels. After 3 years follow-up, it has been showed that survival was lower and the
mortality rate was higher in the low total sodium excretion group (p: 0.042).

Conclusions: Fluid status can affect arterial stiffness both directly or by increasing of blood
pressure in patients with peritoneal dialysis. Improvement of hypervolemia may provide to
prevent hypertension and left ventricular hypertrophy occurrence and also a well-known
cardiovascular risk factor, arterial stiffness development. Patients with peritoneal dialysis
should be closely followed-up to maintain volume control since PD patients with low total
sodium excretion have higher mortality rate.

Key Words: Peritoneal dialysis, sodium excretion, fluid excretion, NT-proBNP, arterial

stiffness

viii



1. GIRIS ve AMAC

Kronik bobrek hastaligi (KBH), en az 3 aydir devam eden bdbregin yapisal veya
fonksiyonel anormalligi olarak tanimlanir ve glomeriiler filtrasyon hizi (GFH) ile
albiiminiiri miktarina goére siniflandirilir. Glomertiler filtrasyon hizinin 15 mL/dk/1.73
m2’nin altina diismesi son donem bobrek hastaligi (SDBH) olarak adlandirilir (1). Son
dénem bobrek hastaligi gelisen hastalara renal replasman tedavilerinin (RRT)
uygulanmas1 gerekir. ideal RRT secenegi bobrek naklidir (2). Ancak, bobrek nakli
olanagindaki kisitlhiliklar nedeniyle hastalarin biiyiik boliimii hemodiyaliz (HD) veya
periton diyalizi (PD) ile yasamini siirdiirmek zorundadir. RRF nin daha iyi korundugu

bilinmesine ragmen iilkemizde PD halen yeterli oranda uygulanmamaktadir (2).

Diyaliz teknolojisi ve olanagindaki gelismelere ragmen, diyaliz hastalarinda mortalite
riski genel popiilasyondan yaklasik 10 kat yiiksek olmaya devam etmektedir (3,4).
Oliimlerin yaklasik yarisindan kardiyovaskiiler hastaliklar sorumludur (3,4). Son
donem bobrek yetmezligi olan hastalarda kardiyovaskiiler olay gelisme riski normal
popiilasyona kiyasla 3.5-50 kat artmustir (5,6). Bu hastalarda yas, diabetes mellitus,
sigara icimi, hipertansiyon, dislipidemi, sol ventrikiil hipertrofisi, kalp yetmezligi ve
fiziksel inaktivite gibi geleneksel kardiyovaskiiler risk faktorleri yaygindir. Bu da daha
cok SDBY hastalarinin siklikla yaglh, diyabetik, hipertansif ve vaskiiler hastaligi olan
popiilasyondan olusmasindan kaynaklanmaktadir (7). SDBY’nde kardiyovaskiiler
hastalik (KVH) riskindeki bu artis sadece geleneksel risk faktorleri ile degil, aym
zamanda kronik hipervolemiye bagli hipertansiyon, anemi, kalsiyum-fosfor
metabolizmasi bozukluklari, hiperkatabolizma, hiperhomosisteinemi ve artmis oksidatif

stres ile iligkili kronik mikroinflamatuar durum gibi liremiye 6zgiil, geleneksel olmayan



risk faktorleri ile de iligkilendirilmektedir (8). SDBY’nde en &nemli morbidite ve
mortalite nedeni olan bu kardiyovaskiiler hastaliklar ateroskleroz ile iligkilidir (9).
Aterosklerozun bir belirteci olan aort sertligi kardiyovaskiiler mortalite ve morbidite
icin 6nemli bir risk faktoriidiir (10). SDBY hastalarinda mortalite oranlart Blacher
tarafindan analiz edildiginde, aortik sertligin kardiovaskuler mortalitede diger risk

faktorlerinden bagimsiz olarak gii¢lii bir belirleyici oldugu gosterilmistir (11).

Periton diyalizi hastalarinda yas, 1rk, diabetes mellitus ve kardiyovaskiiler hastalik gibi
eslik eden hastaliklar, beslenme durumu, inflamasyon, rezidiiel renal fonksiyon (RRF),
periton membraninin gecirgenlik 6zelligi, diyaliz yeterliligi gibi birgok faktoér prognozu

etkileyebilmektedir.

Ates ve arkadaslarinin PD hastalarinda yaptig1 3 yillik prospektif gézlemsel ¢alismada,
total Kt/V tire ve total kreatinin klirens ile degerlendirilen kiiciik molekiil agirlikl1 soliit
klirensinin prognozu etkilemedigi, oysa RRF ile birlikte total sivi ve sodyum atiliminin
mortalitenin bagimsiz belirleyicileri oldugu gosterilmistir (12). Yine bu ¢alismada total
stvi ve sodyum atilimi ile sistolik kan basinci arasinda gozlenen anlamli negatif
korelasyonlar daha fazla sivi ve sodyum atiliminin daha iyi voliim kontrolii anlamina

gelebilecegi gosterilmistir.

Bu calismada PD hastalarinda sivi ve sodyum atiliminin kan basinci, ekokardiyografik
parametreler ve arteriyel sertlik ile iliskisinin incelenmesi ve sodyum atiliminin

sagkalim tizerine etkisinin degerlendirilmesi amag¢lanmstir.



2. GENEL BILGILER

2.1. KRONIK BOBREK HASTALIGI
2.1.1 Tanim ve evre

Kronik bobrek hastaligi, en az 3 aydir devam eden bdbregin yapisal veya fonksiyonel
anormalligi olarak tanimlanmakta ve bdbregin fonksiyonel durumunun gostergesi olan
glomeriiler filtrasyon hizi ve albiiminiiri miktarina gore kategorilere ayrilmaktadir.
Viicut ylizey alanina gore normalize edilen GFH’na gore KBH 5 evreye

siniflandirilmakta, evre 3 ise son kilavuzlarda ikiye ayrilmaktadir (Tablo 2.1).

Glomertiler filtrasyon hizinin 60 mL/dk/1.73 m2’nin iizerinde oldugu evre 1 ve 2’de
bobrek hasari, idrar tetkikindeki degisiklikler, goriintiileme testlerindeki anormallikler

ya da bobrek biyopsisindeki patolojik bulgular ile ortaya ¢ikarilabilir (1).

Kronik bobrek hastaliginin tedavisinde temel basamaklar; bobreklerin rezervini
saptamak, geri dondiiriilebilir faktorleri diizelterek hastaliin ilerlemesini durdurmak ya
da yavaslatmak, komplikasyonlar1 Onlemek, yasam kalitesini artirmak ve dogru

zamanda RRT hazirliklarina baglamak olarak siralanabilir.



Tablo 2.1.Kronik bobrek hastaliginda GFH kategorileri (1).

GFH Kategori GFH (ml/dk/1,73 m?) | Isimlendirme

Gl >90 Normal ya da yiiksek

G2 60-89 Hafif¢ce azalmis

G3a 45-59 Hafif-orta derecede azalmis
G3b 30-44 Orta-agir derecede azalmis
G4 15-29 Agir derecede azalmis

G5 <15 Bobrek yetmezligi

Tiirk Nefroloji Dernegi Bobrek Kayit Sistemi verilerine gore 2015 yilinda Tiirkiye’de
RRT gerektiren SDBH’nin nokta prevalanst milyon niifus basina 935, insidansi ise

milyon niifus bagina 147 olarak hesaplanmistir (13).

Ulkemizde SDBH na yol agan en sik etyolojik nedenler diabetes mellitus, hipertansiyon
ve kronik glomeriilonefrittir ve SDBH’l1 hastalarin % 77.3’4 HD, % 5.3’4 PD ve %
17.4’1 bobrek nakli tedavileri altindadir (13).

2.2. Periton Diyalizi

Periton diyalizi, periton boslugu ve periton membranindan yararlanilarak
gerceklestirilen bir diyaliz yontemi olup; SDBH’l1 hastalarda kullanilan RRT
yontemlerinden biridir. Ilk olarak 1923 yilinda Ganter tarafindan, uteruskarsinomu
nedeniyle bilateraliireter obstriiksiyonu bulunan ve iiremik tabloda olan bir hastaya
uygulanmasiyla klinik kullanima girmistir (14). Maxwell ise 1959 yilinda
peritonealkaviteye yerlestirdigi kateter ve uygun diyaliz soliisyonu ile gerceklestirdigi
aralikli peritoneal sivi degisimi ile giiniimiiz PD diyalizi uygulamalarina onciiliik

etmistir (15).
2.2.1. Peritonun Anatomisi

Periton, karin boslugundaki organlar ¢cevreleyen visseral ve karin duvarina komsu olan
pariyetal boliimlerden olusan mezankimal kdkenli ser6z bir zardir. Peritonun yaklasik %
80’1ni visseral ve % 20’sini pariyetal periton olusturur. Yiizey alani eriskin bir insanda

yaklasik 1-2 m? arasindadir (16).



Histolojik olarak periton membranimezotel, interstisyum ve peritonealkapillerlerden
olusmaktadir. Mezotel, periton boslugunun yilizeyini kaplayan tek katli bir epitel
tabakasidir. Interstisyum, bag doku elemanlarindan zengin olup kapillerler, lenfatikler

ve diger bag doku hiicrelerini barindirir.

Visseral periton yiizeyi ayrica mikrovilluslarla kapli olup, yiizey alanini artiran bu

hiicresel uzantilar PD sirasindaki madde aligverisinde 6nemli role sahiptir (17).

Pariyetal ve visseral periton yapraklari arasinda potansiyel bir bosluk olusur. Bu
boslukta yaklagik 100 mL sivi bulunur. Ancak, bu potansiyel bosluk 2500 mL siviy1

rahatsizliga yol agmadan tolere edebilecek 6zelliktedir (17).

Visseral ve pariyetal peritonun kan akimlari farkli kaynaklardan saglanmaktadir.
Visseral yaprak siiperiormezenterik arter, ¢olyak arter ve inferiormezenterik arterden
beslenir, venleri portal sisteme bosalir; buna karsilik pariyetal yaprak interkostal ve
lomberepigastrik arterlerden beslenir ve vena kava inferiora bosalir. Toplam peritoneal
kan akimini dogrudan 6l¢mek ¢ok zor, hatta olanaksizdir; ancak dolayli dl¢iimlerden
dakikalik kan akiminin 50-100 mL arasinda oldugu varsayilmaktadir. Periton
boslugunun lenfatik drenaji baglica diyafragmatik stomata’da bulunan lenfatik
kanallardan saglanir. Periton boslugundan sivinin ve molekiil agirligi 20.000 daltonun

tizerinde olan soliitlerin emilimi lenfatikler araciligiyla gergeklesir (17).
2.2.2. Periton Diyalizinin Fizyolojisi

Periton diyalizinde temel amag, yeterli iiremik toksin ve sivi atiliminin saglanmasidir.
Soliitlerin ve suyun periton membranindaki transportunu tanimlamak i¢in gelistirilen

kavramsal modellerden en ¢ok kabul goreni por modelidir (18).

Bu modelde, peritoneal kapillerlerde soliit ve sivi transportunun gergeklestigi ti¢ tip por
tanimlanmistir. Sayica az olan biiyiik porlar 100-200 angstrom g¢apindadir ve protein
gibi makromolekiillerin transportunu saglar. Cap1 40-60 angstrom arasindaki kiiclik
porlar sayica fazla miktardadir ve kiiclik molekiil agirlikli soliitler ile su bu porlardan
gecer. Cap1 4-6 angstrom olan ¢ok kiiclik porlar hiicre i¢inde yerlesiktir. Aquaporin 1
denilen bu su kanallar1 sadece suya kars1 gecirgendir. Peritoneal kapillerler interstisyum

icinde dagmik olarak yerlesmistir ve kapillerlerinmezotel tabakasina uzakliklar1 da



transportu etkiler. Kapillerler mezotel tabakasina ne kadar yakinsa peritoneal transporta

katilmalar1 o kadar fazla, ne kadar uzaksa o kadar azdir (17).

Periton diyalizinde soliitlerin transportu diflizyon ve konveksiyon olmak iizere iki
mekanizma ile gerceklesir. Hakim mekanizma olan difiizyonun belirleyicileri,
konsantrasyon gradienti ile kiitle transfer alan katsayisidir. Kiitle transfer alan katsayzsi,
efektif peritonealmembran yiizey alan1 ile periton membranininsoliit ig¢in
intrinsikdifiiziv 0zelliginin bir irlniidiir. Peritonun difiiziv 6zelligi kisiler arasinda
farklilik gdosterir. Soliitlerin  kiitle transfer alan katsayilar1 karmasik formiiller
kullanilarak hesaplanabilirse de, pratikte peritonun difiiziv 6zelligini belirlemek igin
peritoneal esitlenme testi (PET) ile hesaplanan diyalizat/plazma (D/P) oranlar
kullanilir. Ure ve kreatinin gibi kiigiik molekiil agirliklisoliitler igin diflizyon degisimin
ilk saati icinde en fazladir. Daha sonra kan ile diyalizat arasindaki konsantrasyon
gradienti azaldik¢a difiizyon giderek yavaglar. Dort saatlik bekletme sonunda tirenin %
90’dan fazlasi, kreatininin ise yaklagik 2/3’ii dengelenir. Daha fazla difilizyon i¢in
degisim sikligini veya voliimiinii arttirmak gerekir. Konveksiyon ise en basit sekliyle
‘su hareketine eslik eden soliit hareketi’ olarak tanimlanir, dolayisiyla konvektif
transport ultrafiltrasyon miktari ile dogru orantilidir. Konvektif transportun toplam soliit
transportuna katkis1 difiizyona gore daha azdir, ancak 6zellikle biiyiik molekiil agirlikli

toksinlerin temizlenmesi i¢in daha 6nemli olabilir (17).

Net ultrafiltrasyon, transkapillerultrafiltrasyon ile peritoneal sivi emiliminin bir
trliniidiir. Transkapiller ultrafiltrasyonu membran yilizey alani, membranin suya karsi
gecirgenligi ve transmembrandz basing gradienti belirler. Hidrostatik, kristaloidozmotik
ve kolloidozmotik  basing  gradientleritransmembranéz  basing  gradientinin
belirleyicileridir. Hemodiyalizde ultrafiltrasyon esas olarak hidrostatik basing gradienti
ile gerceklesirken, PD’deultrafiltrasyonun temel belirleyicisi ozmotik basing
gradientidir. Boyle bir basin¢ gradientinin olusturulmasi i¢in ise diyaliz soliisyonuna
ozmotik bir ajanin eklenmesi gerekir. Periton diyalizinde ultrafiltrasyonun yaklasik %
60’1 kiiciik porlardankolloidozmotik basing gradienti, % 40’1 ise ¢ok kiiciik

porlardankristaloidozmotik basing gradienti ile gerceklesir (17).

Ultrafiltrasyon i¢in en Onemli faktdr ozmotikgradienttir. Ozmotik ajanlarin giici

refleksiyon katsayisi ile belirlenir. Ideal bir ozmotik ajanin refleksiyon katsayisi 1°e esit



olmalidir. Bunun anlami, ozmotik ajanin periton boslugundan kana emilmemesi ve bu
sekilde bekletme siiresi boyunca ozmotikgradientin korunmasidir. Periton diyalizinde en
yaygin kullanilan ozmotik ajan glukozdur. Ancak refleksiyon katsayis1 0.02 olan glukoz
ideal bir ozmotik ajan degildir. Dort saatlik bir bekletme sirasinda glukozun yaklagik %
40’1 emilir ve ozmotikgradient kayboldukga transkapillerultrafiltrasyon giderek azalir.

Refleksiyon katsayisi 1’e yakin olan ikodekstrin ise ideale yakin bir ozmotik ajandir
(17).

Peritoneal sivi absorpsiyonu ise net ultrafiltrasyonu azaltan bir islevdir. Sivi peritoneal
lenfatiklerle direkt olarak emildigi gibi, ayn1 zamanda daha sonra lenfatiklere ve
kapillerlere gegmek {iizere karin 6n duvarindaki dokular i¢ine de absorbe olabilir.
Peritoneal sivi emiliminin miktarin1 hesaplamak giigtiir, ancak 1-2 mL/dk oldugu
tahmin edilmektedir. Bu sekilde, 4 saatlik bir bekletme sirasinda yaklagik 250-500 mL
stvi bu yolla emilebilir ve net ultrafiltrasyonu ve klirensi anlamli olarak azaltabilir.

Intraperitoneal basing artis1, peritoneal s1vi emilimini arttirabilir (17).
2.2.3 Kronik Periton Diyalizi Tipleri

Siirekli Ayaktan Periton Diyalizi = SAPD (Continuous Ambulatory Peritoneal
Dialysis = CAPD): Giinde dort kez alt1 saatte bir 2-2,5 It lik degisimlerin yapildig1 en
yaygin kronik periton diyalizi tipidir. Soliisyon degisimi 30 dakika siirer vearalarda
hasta giinliik aktivitesine devam ederken periton boslugundaki sivi plazmadaki tiremik
toksinlerle  ozmotik  esitlenmeye gider. Kullanilan soliisyonlarm  glukoz
konsantrasyonlar1 hastalarin ultrafiltrasyon ozelliklerine gore segilir. Ozellikle gece
degisimlerinde %3.86’lik glukoz konsantrasyonlu soliisyonlar segilerek uzun siire i¢inde
glukozun absorbe olarak ozmotik gradientin kaybolmasi ve absorbe edilmis olan
stvininviicuda geri donmesi engellenmis olur. Hastada glukozun hizli absorbe
edilmesine baglwltrafiltrasyon yetersizligi var ise ek bir degisim giindiiz saatlerine

eklenebilir(19,20).

Otomatik Periton Diyalizi (Automated Peritoneal Dialysis = APD): Bes litrelik
diyaliz soliisyonu torbalarinin 6zel otomatik periton diyalizi araglarina (cycler)takilarak
ev veya hastane sartlarinda programlandigi siklikta ve voliimde hastanin periton
bosluguna doldurulup bosaltilmasi ile yapilir. Bu araglar ayn1 zamanda diyaliz sivisini

viicut sicakligina yiikseltirler, verilen ve alinan sivi miktarlarin1  6lgerler ve
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mikroislemcileri aracilig ile ultrafiltrasyon miktarini hesaplarlar. Ilaveten soliisyonun
disa veya i¢ce akiminda sorun var ise alarm vererek kullaniciy1 uyarirlar. Olumlu yonleri
soliisyon degisimi saatlerinin hastanin  gereksinimlerine gore giiniin  aktif
olmayanoézellikle uyku saatlerine kaydirilabilmesi, hastanin bu isleme kisisel katkisinin
en aza indirilebilmesiyle peritonit sikliginin en az, saglanan klirensin en yiiksek oldugu
periton diyalizi tipidir. Hastanin eve ve diyaliz makinesine bagimliliginin tekrar ortaya

¢ikmasi,araca bagli iken uyku kalitesini diistirebilmesi ise olumsuz yonleridir (19,20).

Otomatik periton diyalizinin en yaygin kullanilan tipi stirekli doniistimlii peritondiyalizi
(continuous cyclic peritoneal dialysis = CCPD) dir. Bu tipte hasta geceyatmadan once
kateterini 0zel bir set ile araca baglar, gece boyunda iki-ii¢ litrelik dortbes degisim
yapilir, son olarak iki litrelik bir volum ertesi geceye kadar periton boslugunda kalmak
lizere hastaya verilir ve hasta kendisini aragtan ayirarak ek birdegisim yapma geregi
duymadan giinliik yasantisin1 siirdiirebilir. Gece boyunca iki-ii¢ litrelik sekiz-on degisim
yapilan ve hastanin peritonboslugunun giin boyu bos birakildig bir diger tipi de gece
periton diyalizi (nightly peritoneal dialysis = NPD) dir.

Dalgasal periton diyalizi (tidalperitonealdialysis=TPD) gece peritondiyalizinin bir
modifikasyonudur. Bir, bir buguk litrelik bir voliim gece boyunca peritonboslugunda
birakilir ve kalan yaklasik yarim litrelik kisim sik araliklarla degistirilir.Klirens ve

ultrafiltrasyon kapasitesi agisindan olumlu yonleri oldugu kabuledilmektedir.

Aralikl periton diyalizi (intermittent peritoneal dialysis = IPD) haftanin belligiinlerinde
stirekli ve diizenli olarak periton diyalizi gormesini gerektiren bir otomatik periton
diyaliz tipidir. Yeterli klirensi saglayabilmek i¢in en az haftada 48 saatlik diyaliz
gerektirdiginden patrikte uygulamasi zordur(19,20).

2.2.4. Periton Diyalizi Soliisyonlar:

Periton diyaliz soliisyonlari, seffaf, yumusak plastik torbalarda korunur. Erigkin hastalar

icin SAPD soliisyonlar1 1.5, 2.0, 2.5, 3.0, 3.5 litrelik torbalar halinde bulunmaktadir.

Periton diyalizi soliisyonlar1 su, elektrolitler, tampon madde ve ozmotik ajan
icermektedir. Standart PD soliisyonlarinin bilesimi Tablo 2.2°de goriilmektedir. Ancak,
standart PD soliisyonlar1 asidik pH, yliksek ozmolalite, yiiksek glukoz konsantrasyonu



ve glukoz yikim iriinii igerigi nedeniyle biyo-uyumlu degildir. Bu biyo-uyumsuz
Ozellikler zamanla peritonda yapisal ve islevler degisikliklere yol agarak PD’nin
kullanim siiresinin kisalmasina neden olurlar. Ustelik, ozmotik ajan olarak kullanilan
glukozun peritondan viicuda emilmesi hem ultrafiltrasyon igin gerekli ozmotik
gradientin kaybolmasina, hem de bazi komplikasyonlara yol agabilmektedir. Bu
nedenle, alternatif soliisyonlarin gelistirilmesine gereksinim dogmustur. Ozmotik ajan
olarak gliserol, dekstran ve polipeptidler denenmisse de, klinik kullanima ikodekstrin ve

amino asit soliisyonlar1 girmistir (21).

Ikodekstrin: Molekiil agirlig1 yaklasik 20.000 dalton olan ikodekstrin suda eriyen bir
glukoz polimeridir. Periton membranindaki kii¢iik porlar1 kullanarak kolloidozmotik
basing gradienti ile ultrafiltrasyon saglar. Daha az glukoz yikim iiriinii igerdiginden ve
ozmolalitesi diisiik oldugundan periton membran1 igin daha biyo-uyumludur.
Ikodekstrin’in 8-12 saatlik bekletmede yaklasik % 20°si viicuda absorbe olur. Bu
nedenle, yavag ve uzun siire devam eden bir ultrafiltrasyon saglar. Yeterli ultrafiltrasyon
i¢in periton boslugundan en az 8 saat bekletilmesi gerektiginden SAPD hastalarinda
gece, APD hastalarinda ise giin i¢ci uzun degisimde kullanilmasi Onerilir. Ayrica,
peritonite eslik eden veya aquaporinlerin kaybina bagl ultrafiltrasyon yetersizliklerinde
de tercihedilmelidir. Tkodekstrin, % 2.27’lik glukozlu soliisyona gore daha fazla iiremik

toksin klirensi saglar (21).

Amino asit igceren soliisyonlar: Hastalarin beslenme durumunun diizeltilmesi amaciyla
gelistirilmistir. Glukoz igermedigi, ozmolalitesi diisiik ve pH’s1 daha fizyolojik oldugu
icin daha biyo-uyumludur. Giinde bir kez kullanilmasi ve sollisyonun periton i¢inde
yaklasik 4 saat bekletilmesi Onerilir. Ultrafiltrasyon ve klirens etkileri % 1.36’lik
glukozlu soliisyona es degerdir. Ozellikle malniitrisyonluhastalar, diyabetik hastalar ve
sik peritonit geciren hastalarda kullanilmasi oOnerilir. Ure diizeyinde artma ve

metabolikasidozda derinlesme gibi istenmeyen etkileri olabilir (21).

Nétral pH’l soliisyonlar: Dusiik pH, periton membrani i¢in zararli olan glukoz yikim
tiriinlerinin ve ileri glikasyon son iiriinlerinin olusumuna neden olur. Bunu 6nlemek i¢in
gelistirilen nétral pH’l1 soliisyonlar iki torba igerir; bir torbada glukoz, kalsiyum kloriir
ve magnezyum kloriir, diger torbada ise bikarbonat, laktat gibi tampon maddeler ile

sodyum kloriir bulunur. Bu soliisyonlar peritoneal skleroz gelisimini Onleyebilir ve



rezidiiel renal fonksiyonun korunmasi bakimindan yararli olabilir (22,23). Ayrica, asit-
baz dengesinin daha iyi kontrolii ve daha az inflizyon agris1 gibi avantajlar1 da vardir.
Bu nedenle, giiniimiizde noétral pH’li soliisyonlarin standart olarak kullanilmasi

onerilmektedir (21).

Tablo 2.2. Standart periton diyalizi soliisyonlarinin igerigi

Bilesen Konsantrasyon

Sodyum 132-134 mmol/L
Potasyum 0-2 mmol/L

Klor 95-106 mmol/L
Magnezyum 0,25-0,75 mmol/L
Kalsiyum 1,0-1,75 mmol/L
Laktat/Bikarbonat 35-40 mmol/L

Glukoz (dextroz) 1,36-3,86 (1,5-4,25) gr/dL

2.2.5. Peritoneal Esitlenme Testi (PET)

Periton membraninin gegirgenligi bireyler arasinda Onemli degiskenlik gosterir.
Gegirgenlik 6zelligi hastanin PD’ne uygunlugunu, uygulanmasi1 gereken PD rejimini
belirleyen en onemli faktorlerden birisidir. Twardowski ve arkadaslar1 tarafindan
1987°de tanimlanmis olan PET, 2 litre % 2.27°1ik diyalizat kullanilarak yapilan 4 saatlik
tek bir degisim ile periton membraninin gegirgenlik 6zelliginin belirlenmesini saglar
(24). Test sonucunda, 4. saat diyalizat kreatinin konsantrasyonunun plazma kreatinin
konsantrasyonuna orani (D/P kreatinin) hesaplanir ve bu orana gore periton membran
gecirgenligi disiik (D/P kreatinin<0.50), disiik-orta (D/P kreatinin 0.50-0.65), yiiksek-
orta (D/P kreatinin 0.66-0.81) ve yiiksek (D/P kreatinin>0.81) seklinde siniflandirilir
(25). Disiik peritoneal gegirgenlikli olgularda ozmotik gradientin degisim siiresince
korunmasi nedeniyle miikemmel ultrafiltrasyon saglanir, ancak iiremik toksin atilimi
yetersiz kalabilir. Yiiksek peritoneal gecirgenlikli olgularda ise yeterli soliitklirensi
saglanmasina karsin, ozmoti K gradientin hizli kaybolmasi sonucu ultrafiltrasyon
yetersizligi goriilebilir (25). Yiiksek peritoneal gegirgenlik durumu, kotii prognostik bir

gostergedir (26).
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Ozellikle ultrafiltrasyon yetersizligi olan olgularda, periton membranindaki ¢ok kiiciik
porlardan (su kanalllari-aquaporin-1) su transportunu degerlendirmek igin, % 3.86’lik
diyalizat kullanilarak modifiye PET yapilmasi ve diyalizat orneklerinde sodyum

konsantrasyonun da 6l¢iilmesi 6nerilmektedir (27).
2.2.6. Periton Diyalizinde Diyaliz Yeterliligi

Yeterli diyaliz en basit sekliyle bobrek yetmezligine ve diyalize eslik eden morbidite ve
mortalitenin azaltilmasi ve hastanin yasam kalitesinin arttirilmasi olarak tanimlanabilir.
Diyaliz yeterliligi sadece yeterli liremik toksin atilmasin1 degil, ayn1 zamanda yeterli
volim ve kan basinci kontroli, yeterli beslenme saglanmasi, asit-baz dengesinin,
aneminin ve bdbrek yetmezligine eslik eden diger komplikasyonlarin yeterli kontroliinii

kapsar.

Periton diyalizi hastalarinda diyaliz yeterliligi geleneksel olarak Kt/V ire ve
kreatininklirens gibi kiigiikk molekiil agirlikli soliitklirensi ile degerlendirilmektedir.
Onceleri PD hastalarinda diyaliz yeterliliginin degerlendirilmesinde Kt/V iire ve
kreatinin Klirens birlikte Kkullanilmaktaydi. Ancak, 2006 yili KDOQI kilavuzunda
kreatinin klirens 6l¢timiiniin ilave prognostik bilgi saglamadigi ve bu nedenle diyaliz

yeterliliginin tek basina Kt/Viire dl¢timii ile degerlendirilebilecegi onerilmistir (28).

Ure dagilim voliimiine goére normalize edilen fraksiyonel iire klirensi olan Kt/V iire’nin
hesaplanmasi i¢in 24 saatlik diyalizatin ve idrar voliimii 100 mL/giin’{in iizerinde olan
hastalarda 24 saatlik idrarin toplanmasi gerekir. Kan, diyalizat ve idrarda iire
diizeylerinin 6l¢iilmesinden sonra asagidaki formiiller kullanilarak Kt/V iire degeri

hesaplanir (29):

DiyalitikKt/Viire = [(D/Piire) x Diyalizat drenaj voliimii (L)] / Total viicut suyu
RenalKt/Viire = [(I/Piire) x Idrar voliimii (L)] / Total viicut suyu

Haftalik total Kt/Viire = (DiyalitikKt/Viire + RenalKt/Viire) x 7

D: Diyalizat, P: Plazma, I: Idrar iire konsantrasyonu

Kreatinin klirensi i¢in benzer sekilde oOnce diyalitik ve renalkreatininklirenslerin

hesaplanmas1 ve daha sonra bunlarin toplanmasi gerekir. Kt/V {ire’nin aksine
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rezidiielrenal katki, renal tire ve kreatininklirenslerin aritmetik ortalamasi alinarak

belirlenir. Bulunan deger, viicut yiizey alanina gére normalize edilir (29).

2006 yilinda yeniden gézden gegirilen K/DOQI kilavuzunda, yeterli diyaliz i¢in haftalik
total Kt/V iire degerinin PD ydnteminden bagimsiz olarak 1.7 nin iizerinde tutulmasi
Onerilmistir (28). Diyaliz yeterlilik gostergeleri PD’nebaslandiktan sonra ilk ay iginde

hesaplanmali ve daha sonra 6l¢iimler her 4-6 ayda bir tekrarlanmalidir.
2.2.7. Periton Diyalizinde Voliim Dengesi

Periton diyalizinin siirekli dogasi nedeniyle, HD’e gore daha iyi voliim kontrolii
saglamas1 beklenir. Ancak, Ozellikle RRF’un kaybindan sonra uzun siireli PD
hastalarinda yeterli voliim kontrolii saglanmasi giiclesmektedir (30,31). Voliim
durumunun biyoelektriksel impedans ile degerlendirildigi EuroBCM ¢alismasinda,
hastalarin yalnizca % 40’1nin normovolemik oldugu, % 25’inde ise ciddi voliim yiikii

bulundugu saptanmistir (32).

Notral bir volim dengesi i¢in ne kadar sivi atilimi gerektigi tartismalidir. Ancak,
hastalarin ¢ogu i¢in peritoneal ve iiriner1.5 litrelik bir s1v1 atilimi yeterli olabilir. Periton

diyalizi hastalarinda hipervoleminin baslica nedenleri sunlardir:
1. Kalp yetersizligi, hipoalbiiminemi, hiperglisemi gibi eslik eden patolojiler
2. Asirt tuz ve s1vi alimi

3. Yetersiz sivi-sodyum atilimi (RRF kaybi, uygunsuz diyaliz regetesi, hasta

uyumsuzlugu, mekanik ve anatomik sorunlar, ultrafiltrasyon yetersizligi).
2.3.Kronik Bobrek Hastalig1 ve Kardiyovaskiiler Hastaliklar

KBH olan bireylerde kardiyovaskiiler hastaliklarin daha sik goriildiigii ve bu hastalarin
yasam siirelerinin kisaldig1 bilinmektedir (33). Hafif bobrek islev bozuklugu bile
kardiyovaskiiler risk artigina yol acan bir tibbi durum olarak degerlendirilmektedir (33).
Diyabetes mellitus (DM), hipertansiyon (HT), sigara kullanimi, kalp yetmezligi (KY),
endokrin ve metabolik bozukluklar gibi geleneksel kardiyovaskiiler risk faktorleri
kronik bobrek hastalarinda normal popiilasyona gore daha fazla bildirilmektedir. Bunun

disinda KBH’na ait ¢esitli faktorleri de kardiyovaskiiler hastalik siklifinin artmasina
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katkida bulunmaktadir. Erken ve hizlanmis ateroskleroz bu hasta grubunda artmis
kardiyovaskiiler mortalite i¢in olduk¢a 6nemli bir sebeptir. KBH nin erken evrelerinden
itibaren bagslayarak giderek artan inflamatuvar siire¢, prokoagiilan bir durum
olusturmakta ve trombosit aktivasyonuna neden olarak ateroskleroz siirecini
hizlandirmaktir (34). KBH"da artmis olan bu inflamatuvar siire¢ diger yandan koroner
arter hastaliginda artmis olan arteryel Kkalsifikasyon, ateroskleroz ve endotel
disfonksiyonu siirecine katkida bulunmakta ve kardiyovaskiiler mortalitenin artisinda

onemli rol oynamaktadir (35).

Kardiyovaskiiler mortalite riskindeki artis geng KBHl1 hastalarda dahi belirgin olarak
gbze carpmaktadir ve bobrek hastaligi olmayan 70, 80°1i yaslardaki insanlarin riskine
benzer mortalite oranlar1 goriilmektedir. Bu yiizden KBHl1 hastalar KVH i¢in ytiksek
riskli olarak degerlendirilmektedir ve kronik bobrek hastaliginin varligi koroner arter

hastalig1 gibi bir risk faktorii olarak kabul edilmektedir (33,36).

KBH"da kardiyovaskiiler hastaliga bagli mortalite riski renal replasman tedavisi
gerektirme riskinden daha fazladir. KBH"nin evresi arttikca mortalite orant da
artmaktadir. GFH 90 ml/dk/1.73 m*’nin altinda olan yaklagik 30.000 hastanin dahil
edildigi bir ¢alismada hastalar 5 yil siireyle izlenmis. Evre 2, 3, 4 hastalarda renal
replasman tedavisi gereksinimi sirasiyla %1.1, %1.3, %19.9 olarak bulunmus. Mortalite
orani ise sirastyla %19.5, %24.3 ve %45.7 olarak bulunmustur. Olen hastalarda koroner

arter hastaligi (KAH), KY, DM ve anemi insidansi daha yiiksek tespit edilmistir (37).

Diyalize giren hastalardaki erken Oliimlerin yaklasik %50“sinden sorumlu olan
kardiyovaskiiler hastaliklar bu hastalarin 5 wyillik sag kalimlarmin kanser
hastalarininkinden daha kotii olmasina yol agmaktadir (33). Renal replasman tedavisi
(hemodiyaliz/periton diyalizi) uygulanan hastalar kardiyovaskiiler komplikasyonlara
bagl oliimler igin en biiyiik riske sahip kronik bobrek hastalaridir. Bu hasta grubunda
sol ventrikiil hipertrofisi, voliim yiiklenmesi, ani kardiyak oliim, aritmiler,
hipertansiyon, koroner arter hastaligi, periferik damar hastaligi ve perikardit gibi
kardiyovaskiiler hastaliklarin sikligi belirgin olarak artmistir (33). Tiim bu sonugclar,
ozellikle SDBY hastalarinda genel popiilasyona gore kardiyovaskiiler olaylara bagli
oliim riskindeki 1000 kat artig1 agiklamaktadir (38-39).
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2.3.1. Kronik Bobrek Hastali@inda Kardiyovaskiiler Hastalik Risk Faktorleri

Kardiyovaskiiler hastalik, KBH“nin oldukg¢a erken evrelerinde gelismeye baglamaktadir.
DM, yashlik, dislipidemi ve HT gibi KAH risk faktorlerine ek olarak KBHna 6zgii bir
takim risk faktorleri nedeniyle bu hasta grubunda kardiyovaskiiler hastalik prevelansinin
yiiksek olmasi beklenen bir durumdur (40). KBH olusumu ile ortaya ¢ikan ve hastaliga
Ozgii risk faktorleri arasinda; albiiminiiri/proteiniiri, inflamasyon, artmis volim yiikii,
tiremik toksinler, protrombotik faktorler, anemi, sekonder hiperparatiroidizm, kalsiyum-
fosfor metabolizma bozukluklari, malniitrisyon, oksidatif stres, sempatik aktivasyon ve

hiperhomosisteinemi yer almaktadir (41-44).

KBH’nda arter duvarinda kalinlagsma ve aortta sertlesme gibi kardiyovaskiiler hastalik
bulgulart renalreplasman tedavisinin baslamasindan ¢ok daha once gelismeye baglar.
KBH’nin ikinci ya da {i¢iincii evresindeki yasli hasta grubunda kardiyovaskiiler hastalik
icin gelenksel risk faktorleri kardiyovaskiiler sebepli Olimlerin temel katki
saglayicilaridir (33). KBH nin 6zellikle dordiincii evresi ise hem geleneksel hem de
geleneksel olmayan risk faktorleri ile ilgili iken, diyaliz hastalarina ait caligsmalar
geleneksel olmayan risk faktorlerinin bu hasta popiilasyonunda normal saglikli niifusa
gore ¢ok daha fazla etkisini gosterdigini desteklemektedir (33). Geleneksel risk
faktorleriyle geleneksel olmayan risk faktorleri genellikle i¢ ice gegmistir, ayrimlari

zordur ve aralarindaki 6nem farki biiyiik oranda bilinmemektedir (33) (Tablo 2.3)

Tablo 2.3.Kronik bobrek hastaliginda geleneksel ve geleneksel olmayan
kardiyovaskiiler hastalik risk faktorleri (41,45)

Geleneksel Risk Faktorleri

Geleneksel Olmayan Risk Faktorleri

Yaglhilik

Albiminiri

Erkek cinsiyet

Hiperhomosisteinemi

Hipertansiyon

Anormal kalsiyum/fosfot metabolizmasi

DM Voliim Yiiklenmesi/Elektrolit bozuklugu
Yiiksek LDL Oksidatif stres

Diisiik HDL Inflamasyon

Sol ventrikiilHipertrofisi Malniitrisyon

Sigara Trombojenik faktorler

Hareketsizlik Uyku bozuklugu

Menopoz Bozuk Nitrit oksit/Endotelin dengesi

Kardiyovaskiiler Hastalik Oykiisii

Lp(a) Lipoprotein

Anemi
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Bu risk faktorlerine ek olarak kronik bobrek hastalarinda artmis kardivaskiiler hastalik
riskinin degerlendirildigi calismalarda GFH azalmasinin Kardiyovaskiiler hastalik
gelismesinde bagimsiz bir risk faktorii olmasi ile ilgili giderek artan kanitlar mevcuttur
(41).

2.4. Arteriyel Sertlik, PWV

Arteriyel sertlik esnek bir doku olan damar duvarinin genislemeye karsi direncini
gosterir. Genigleyebilme 6zelligi olan arteriyel sistem, kalbin sistolii ile iletilen kani
icine alarak elastik 6zelligi sayesinde genislemekte ve bdylece kanin dokulara diizgiin
bir akimla ulagsmasini saglamaktadir. Sol ventrikiil kontraksiyonlarina ragmen dokulara
oksijen ve besin gereksinimlerinin siirekli saglanmasinin temini agisindan arteriyel
sertlik kardiyovaskiiler fizyoloji i¢in c¢ok ©nemli bir role sahiptir. Sol ventrikiil
kontrakte oldugunda biiyiik arterlerde basing artar. Bu sirada biiyiik arterlerde elastisite
sayesinde genisleme olmakta ve sistol sirasinda kalpten pompalanan kan aortada
viicuttaki biitlin damarlara iletilen basing dalgasi olusturmaktadir (Pi). Nabiz dalga
davranis1 ventrikiiler kontraksiyon ve arterlerin elastisitesinden etkilenir. Basing biiyiik
arter bifurkasyonlar1 ve yiiksek direncgli arterler tarafindan rezorbe edilir ve basincin
arteriyollere iletilmesi engellenir, gec¢ sistol veya erken diyastolde aort kokiine geri
yansiyarak burada basing artisina ve dolayisiyla koronerlerin perflizyonunakatkida

bulunur. Bu basing artisina augmentasyon basinci (Paug) denmektedir (46).

Normal genglerde, yani elastisitesi normal olanlarda pik sistolik kan basinci sadece ileri
yayilan basin¢ dalgasi tarafindan olusturulur. Bu dalga yayilim hiz1 elastik arterlerde
yavas oldugundan distalden geri yansidiginda aort kokiine diyastolde ulasarak diyastolik
basing artigi olusrurur ve boylece koroner perfiizyon desteklenir. Geg sistolde aortik kan
azalmasiyla aortik nabiz basinci azalmaya baslar. Bu azalma aort kapagmin
kapanmasiyla olusan 2. ¢entige kadar devam eder. Aort kapagi kapaninca hafif bir

basing artigi olup daha sonra diyastolik seviyelere geriler (sekil 1) (46) .
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Sekil 1. Aortik basing trasesi ve ana bilesenleri. Pi; ileriye dalganmn basinci,
Paug;Yanstyan dalganin erismesiyle olusan basing artisi, ti; yansiyan basing dalgasinin
Aort kokiine geri gelme zamani, tse;sistolikejeksiyon zamani (46)

Arteriyel sertlik artis1 aterosklerozdan 6nce ortaya ¢ikar ve ateroskleroz i¢in risk faktorii
olarak degerlendirilir (47). Klasik risk faktorleri ateroskleroz hakkinda dolayli olarak
bilgi verir oysaki arteriyel sertlik dogrudan damar yapisi hakkinda bilgi verir. Bu
nedenle arteriyel sertligin sadece klinik durumlarda degil asemptomatik hastalarda da
kardiyovaskiiler riski belirlemede kullanimmin yararli oldugu disiiniilmektedir.
Arteriyel sertliin sol ventrikiil fonksiyonlar1 ve koroner sirkiilasyon iizerine olumlu
etkileri vardir. Yasla birlikte arterlerde elastin parcalanarak azalir ve yerini kollajen alir
(48,49,50). Bu siire¢ zamanla aortik sertlikte ve santral augmentasyon basincinda artisa
neden olur. Bu degisikligin klinik yansimasi ise sistolik kan basinci ve nabiz basinci

artis1 seklinde goriiliir (46).

Sistoldeki yiiksek basing sol ventrikiil hipertrofisi, oksijen gereksiniminin artmasi,
diyastolik fonksiyon bozuklugu ve tiim bunlarin sonucunda sol ventrikiil yetersizligine
neden olur. Diyastoldeki basing disiikliigii ise koroner perfiizyon azalmasi ve
miyokardiyal iskemiye neden olur. Ayrica kan basinci ve nabiz basinci yiiksekligi
bliyiik arterlerde artmis shear stres sonucu ateroskleroz gelisimine, plak riiptiiriine ve

akut arter tikanikligina neden olmaktadir.

Arteriyel  sertligin  bircok  gOstergesi  vardir. Klinikte arteriyel sertligin

degerlendirilmesinde en 6nemli testler PWV ve Ai Ol¢limiidiir. PWV nabiz basing
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dalgasinin arter igerisinde yayilim hizi demektir. Arteryel sertligin belirlenmesinde
yaygin olarak kullanilmaktadir ve palpe edilebilen arterler iizerine yerlestirilen basing
tonometreleri ile siirekli nabiz sinyallerinin kaydedilmesiyle olgiilir (51). Arteriyel
sistemde iki nokta arasinda, 6rnegin karotis arterle femoral arter arasindaki mesafenin,
basing dalgasinin bu mesafeyi kat etme siiresine boliinmesiyle elde edilir (52). PWV
Ol¢limii en yaygin, basit, tekrarlanabilir ve noninvazif sertlik degerlendirme yontemi

olarak kabul edilmektedir (53).
2.4.1. Arteriyel Sertligi Etkileyen Faktorler
Aort sertligini etkileyen faktorler {i¢ ana gruba ayrilir.

I- Fizyolojik ozellikler: Yas, cinsiyet, viicut agirligi, hormonal durum, genetik

Ozellikler,kan basinci
I1- Cevresel faktorler: Beslenme, sigara, egzersiz kapasitesi

I1l- Hastaliklar: Hipertansiyon, hiperkolesterolemi, diyabetesmellitus, koroner arter

hastaligi, serebrovaskiiler hastalik, renal yetmezlik (54).
2.5. Hipertansiyon

Hipertansiyona kronik bdbrek hastaliklarinda oldukga sik rastlanmakta olup renal
fonksiyonlardaki ilerleyici azalma hipertansiyon prevalansinda artisa yol agmaktadir
(55). Son donem bobrek yetmezliginde kronik voliim yiiklenmesi HT nun en 6nemli
nedenidir (56). Uremik hastalarin biiyiik kism1 diyaliz tedavisine baslandiktan ve fazla
stvi  uzaklastirildiktan sonra normotansif olurlar. Ancak buna ragmen diyaliz

hastalarinda yiiksek HT prevalansina rastlanmaktadir.
2.5.1. Hipertansiyonun patofizyolojisi
Diyaliz hastalarinda HT nun patogenezinde bir¢ok faktor rol oynamaktadir.

a.Voliim yiiklenmesi; Diyaliz hastalarinda voliim yiiklenmesi HT’nun en 6nemli
nedenidir. Periton diyalizi hastalarinda kuru agirliga ulasilmasi, diyaliz tedavisinin
yeterliliginin belirlenmesinde en Onemli gostergelerden biridir. Periton diyalizi

hastalarinda, tedavinin erken doneminde hemodiyaliz (HD) hastalarina gore daha iyi
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kan basinci kontroliiniin saglanmasi, daha iyi volim kontrolii, rezidiielrenal fonksiyon
ile idrar ¢ikis1 olmasi ve vazokonstriktor madde klirensi ile iligkilendirilmistir. Periton
diyalizi tedavisinin ge¢ doneminde ortaya ¢ikan bozulmus kan basinci kontroliinden ise;
esansiyel HT nin varligi, EPO tedavisi, RRF’de ilerleyici azalma, hiperparatiroidizm,
dijital benzeri maddelerin birikmesi gibi bir¢cok faktér sorumlu tutulmaktadir. Bu
faktorler arasinda periton zari gegirgenliginin azalmasiyla ultrafiltrasyonun (UF)
azalmasi ve RRF’nin ortadan kalkmasi voliim yiiklenmesinde 6nemli yere sahiptir (57).
Slingeneyer ve ark. PD tedavisine baslandiktan 2 yil sonra UF’nin ilerleyici olarak
geriledigini gostermislerdir (58). Bu nedenle kuru agirlik belirlenerek &voleminin
saglanmas1  tedavinin Onemli bir basamagmi olusturmaktadir.  Ovoleminin
saglanmasinda ozmotik (glukoz) ve kolloidozmotik (icodextrin) soliisyonlar
kullanilmaktadir. Diyabetik ve diyabetik olmayan PD hastalarinda, glukoz yerine
icodextrin igeren soliisyonlarin kullanimi ile ultrafiltrasyonunun daha iyi oldugu
gosterilmistir (59). Icodextrin, yiiksek molekiil agirlig1 sayesinde transkapiller UF’de ve
kolloid ozmozda artisa yol agarak, PD hastalarinin voliim kontroliinde olduk¢a 6nemli
bir rol oynamaktadir. Makromolekiil iceren diyaliz soliisyonlari, periton zarindaki
kiigiik porlar araciligryla gergeklesen su transportunda artisa yol acar. Sodyum,
aquaporinlerden ozmotik stimiilasyonla atilir. Ultrafiltrasyon, diyaliz sivisinin periton
boslugunda yeterli siire tutularak, sodyumun periton zarindaki kii¢iik porlardan diyalizat

stvisina gecmesiyle gergeklesir.

b.Endotel  hiicre  fonksiyon  bozuklugu;  Kronik  bobrek  hastaliginda
vazokonstriktorlerin sentezinde artma (endotelin-1) (60,61), vazodilatér sentezinde

azalma gortliir (62).

c.Eritropoetin; Renalyetmezlikli hastalarda eritropoetin (EPO) tedavisi ile birlikte kan
basincinda 10 mm Hg veya daha fazla artig goriilmektedir. Kan basincindaki yiikselme,
hematokrit ve eritrosit kitlesindeki artis ile paralellik gosterir. Bu durum EPO iliskili
kan basinci yiiksekliginin, tedavi sonras1 hematokrit ve eritrosit kitlesindeki artisa bagh
olabilecegini  diislindiirmektedir. Bu iliskiyi destekleyen birkag mekanizma
bulunmaktadir; kan viskositesinde artis, hipoksik vazodilatasyonun ortadan kalkmasi,
hemoglobinin nitrik oksitidliiz kas hiicrelerinden uzaklastirarak sistemik vaskiiler
direncte artisa yol agmasi bu mekanizmalardan bazilaridir. Suglanan diger faktdrlerden

bir tanesi de EPO tedavisinin endotelin diizeyini arttirarak kan basincinda yiikselmeye
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yol agmasidir. Ancak, eritropoetin tedavisinin endotelin diizeyi lizerindeki etkisi ile
ilgili ¢eliskili bilgiler bulunmaktadir. Eritropoetinin endotelin diizeyini arttirdigini

gosteren caligmalar oldugu gibi, bu etkinin gosterilmedigi ¢alismalar da bulunmaktadir
(63, 64).

d.Hiperparatiroidizm; Intraseliiller kalsiyum artisina yol acar (65), boylece arter duvar

kalsifikasyonu ile hem HT ye hem de SVH’ye yol acar.

e.Daha onceden eslik eden esansiyel hipertansiyon varligi diyaliz hastalarinda goriilen

HT’nin diger bir nedenidir.
2.5.2. Kan basinc ol¢iimii

Ambulatuar kan basinci dl¢iimii (AKBO), beyaz onliik hipertansiyonunu, sistolik kan
basinci yiikiinii, kan basincindaki anlik degisiklikleri ve dipping fenomenini gostermesi
bakimmdan konvansiyel kan basmci 6lgiimiine gore daha {istiindiir. AKBO,
gozlemcinin yanliligini ortadan kaldirmakta ve yaklasik olarak giin boyu yapilan
Olgiimlerin %90°dan fazlasinin ortalama kan basinct degerini gostermektedir. Periton
diyalizi hastalarinda HT prevalanst %29-88 arasinda degismektedir (66). ESRD
Corelndicators Project ¢alismasinda, 1219 PD hastasinin degerlendirilmesinde
hastalarin %73’{inde giindiiz AKBO verilerine gore kontrolsiiz HT saptanmistir. Bu
calismada SVH ile SKB ve DKB arasinda giiglii iliski saptanmistir. SVH ve kan basinci
iliskisi AKBO’de saptanirken, bu iliski konvansiyonel kan basmci 6lgiimiinde
saptanmamistir. Ayrica AKBO’ niin hedef organ hasar1 ile daha iyi kolerasyon

gosterdigi saptanmistir (67).
2.6. PRO BNP

ANP, BNP ve CNP olmak flizere ii¢ ¢esit natriuretik peptid myokard tarafindan
salgilanmaktadir. ANP’nin yar1 dmrii, preload ve afterloada olan etkileri BNP’den daha
azdir. CNP’nin ise kardiak fonksiyonlar {izerine etkisi minimaldir(68,69). Bu
molekiillerin biyolojik etkileri icerisinde GFR’nin artirilmasi, natriiirez, diiirez,
sagladig1 vasodilatasyon ile kardiyak preload ve afterloadin azaltilmasi, RAA sisteminin

supresyonu, vaskiiler diiz kas hiicrelerindeki mitogenezin inhibisyonu, growth hormon
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bagimli kardiyak fibroblastlardaki hipertrofinin inhibisyonu ve kardiyak remodelling
vardir(70).

BNP’nin 17 aalik kism1 biitiin natriuretik peptidlerde ortak olan halka yapisiniigeren 32
aminoasitlik bir polipeptiddir (71). Temel depolanma yeri atriyum olan ANP’den farkli
olarak temel kaynagi kalp ventrikulleridir. Bu nedenle diger natriuretikpeptidlerden
farkli olarak ventrikuler hastaliklarin tanisinda daha duyarli ve 6zgiil bir parametre
olarak kabul edilmektedir. Sol ventrikiil duvarindaki gerilme ve hacim yiikii ile BNP

sekresyonu uyarilir.

Plazma BNP diizeyi konjestif kalp yetmezligi olan hastalarda sistolodiastolik fonksiyon

bozuklugu ile orantili olarak artmaktadir(72).

Akut miyokard iskemisi sonrasi artan NT-proBNP diizeyi sol ventrikiil fonksiyon
bozuklugunu sol ventrikiil hipertrofisi veya bdbrek yetmezliginden ayirmadayararh
olabilmektedir(73). © BNP  hemodiyaliz  hastlarinda  mortalite  tahmininde
kullanilabilir(74).

NT-pro-BNP’nin periton diyalizi yapan hastalarda ¢ok giiglii prognostik éneme sahip
olan sol ventrikiil hipertroifisi ve sistolik disfonksiyon ile korele oldugu
diistiniilmektedir(75).

Dolagimdan uzaklastirilmast ANP’ye benzer sekilde gergeklestirilmektedir. Natriuretik
klirens reseptorii olarak bilinen C tipi reseptorler BNP ile kompleks olusturunca hiicre
icine reseptor-peptid kompleksi olarak fagosite edilir. Ardindan igerisinde ¢inko ihtiva
eden ve daha cok bobrek tiibiillerinde ve damar endotel hiicrelerinde bulunan
endopeptidazlar tarafindan parcalanirlar(71). BNP’nin plazma seviyesi ANP’den daha
fazla ve yarilanma omrii de daha uzundur. BNP sentez yan iriinii olan NT pro-BNP,

BNP’den daha kararli bir molekiil olup yar1 6mrii de daha uzundur(76).

C-tip natritiretik peptid natritiretikpeptid ailesinin t¢ilincii tiyesi olup, orijinalolarak
domuz beyninden izole edilmekle beraber esas olarak endotel hiicreleri ileiliskilidir(77).
Vasodilator 6zelligi gosterilmis olmakla beraber esas etkisinin ne oldugu tam olarak
bilinmemektedir. Yapilan c¢alismalarda hipertansif ve normotansif hastalarda serum

diizeylerinde belirgin fark saptanmamistir(71).
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Kalp kasi hiicreleri dolasimdaki BNP’nin temel kaynagidir. Giincel bilgiler kalpteki
fibroblastlarin da BNP iiretebildiklerini gostermistir(71). Ancak fibroblastlarin iirettigi
bu BNP’nin dolasimdaki BNP diizeyine ne oranda katkida bulundugu bilinmemektedir.
Hem ANP hem de BNP salgilanmasi icin asil uyarict olan kalp kasi duvar
gerilimidir(78). Artmis duvar gerilimi pek c¢ok kalp hastaliginin ortak &zelligiolmasi
nedeni ile dolasimdaki BNP diizeyleri bu hastaliklarin klinik gostergesi olarak kabul
edilebilir. BNP’nin kan diizeyinin ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu ile ters orantili oldugu

gosterilmistir(79).

ANP ile BNP depolanmasi ve salgilanmasi arasinda farkliliklar mevcuttur. ANPatriyal
graniillerde depolanir ve atriyal gerilme ile ANP graniilleri hizla bosalir. ANP geni
goreceli olarak daha yavas aktive olmaktadir(71). Bunun tersine BNP hiicrelerde sadece
graniillerde az miktarda depolanir ve peptid salgilanmasinin artisi BNP geninin
aktivasyonuna baglidir. ANP ile karsilastirildiginda BNP gen aktivasyonu daha hizli
olusmaktadir(71).

Insan BNP’si kalpte 108 aminoasit igeren 6ncii BNP “pro BNP” seklinde anisalinislar
seklinde iiretilmektedir. Metabolizmas1 sonucu biyolojik olarak aktif, olgun32-
aminoasitten olusan BNP molekiilii salinmaktadir. Molekiiliin biyolojik etkileri diiirez,
vazodilatasyon, renin ve aldosteron tiretimi ile kalp ve vaskiiler kas hiicre biliylimesinin
inhibisyonudur. Santral sinir sistemindeki ve periferik dokulardaki aktivitesi araciligi ile
stvi elektrolit dengesini saglar. Ozellikle voliim fazlaligi durumunda BNP nin damar
gevsetici etkisi belirginlesmekte ve kan basincinda belirgin diisme saglamaktadir. BNP
sempatik tonusu, RAA (renin anjiotensin aldesteron) sistemini, katekolamin ve
endotelin gibi vazokonstriktor molekiillerin sentezini inhibe eder. Renal etkileri

arasinda glomertiil filtrasyon hizi ve sodyum atilimini artirmasi sayilabilir(80,81).
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3. GERECLER ve YONTEM

Calisma oOncesi Tip Fakiiltesi Dekanlik lokal etik kurul onayr alindi (Etik kurul onay
numarast: 2015/440 ) ve Helsinki Deklarasyonuna uyuldu. Calismaya alinan hastalarin
tiimiine yapilacak testler, bu testlerde kullanilacak yontemler hakkinda bilgi verildi.
Biitiin hastalardan testlerin uygulanabilmesi, fizik muayenelerin yapilabilmesi igin
gerekli yazili izin belgesi alindi. Tiim hastalarin isim, soy isim, yas, cinsiyet ve diger

demografik 6zellikleri kaydedildi.
3.1. Hasta secimi

Calismaya, Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Nefroloji Bilim Dali Periton Diyalizi
Unitesi’nde SDBY ile PD tedavisi uygulanan 27’si kadin, 43’{i erkek olmak iizere
toplam 70 hasta dahil edildi.

Rutin polklinik kontroliine gelen hastalarin demografik 6zellikleri, tam kan sayimi, kan
biyokimyasi, Idrar ve peritoneal ultrafiltrasyon voliimleri kaydedildi. Peritoneal
esitleme testi (PET), RRF tayini yapildi. Ekokardiyografik inceleme ve ambulatuar kan

basinci 6lglimleri yapildi. Renal ve diyalitik sodyum atilimlar: belirlendi.

Hastalarin yas, cinsiyet, SDBH etyolojisi, dnceki RRT Oykiisii, RRT siiresi, PD siiresi

hasta dosyalarindan elde edildi.

Viicut agirhigi ve uzunluk 6l¢timleri, diyaliz sivisi drene edildikten sonra karin bos iken
yapildi. Viicut kitle indeksi, [agirlik (kg) / uzunluk (m)?] formiilii ile; viicut yiizey alant,

DuBois nomogramlarindan hesaplandi.
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3.2. Biyokimyasal Olciimler

Hastalardan testlerin yapildig1 giin sabah a¢ karnina alinan kan 6rneginde hemoglobin,
BUN, kreatinin, sodyum, potasyum, kalsiyum, fosfor, total protein, albiimin, total
kolesterol, LDL, parathormon, ferritin ve NT-ProBNP diizeyleri 6l¢iildii. Sonuglar,
Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Merkez Laboratuvari sonug¢ sistemi iizerinden

Ogrenildi.
3.3. Peritoneal Esitlenme Testi (PET)

Periton membraninin gegirgenlik 6zelligi, 4 saatlik PET ile degerlendirildi. Dordiincii
saat diyalizat kreatinin konsantrasyonunun plazma kreatinin konsantrasyonuna orani
(D/P kreatinin) ve 4. saat diyalizat glukoz konsantrasyonunun 0. saat diyalizat glukoz
konsantrasyonuna orani (D4/Dy glukoz) hesaplandi. Bu sonuglara gore hastanin

peritoneal gegirgenlik 6zelligi belirlendi.
D/P kreatinin<0.50 Diistik

D/P kreatinin 0.50-0.65 Diisiik-orta
D/P kreatinin 0.66-0.81 Yiiksek-orta
D/P kreatinin>0.81 Yiksek
olarak kabul edildi.

3.4. Kinetik Testler (Diyaliz Yeterliligi, Rezidiiel Renal Fonksiyon ve Sodyum
Atilimi)

Rezidiiel renal fonksiyon, Kt/V iire (renal, diyalitik ve total), kreatinin Klirens (renal,
diyalitik ve total) ve sodyum atilimini (renal, diyalitik ve total) hesaplamak i¢in 24
saatlik diyalizat ve idrar 6rnekleri toplandi. Haftalik total Kt/V fiire, renal ve diyalitik
tire klirenslerinin toplami olarak hesapland1 ve total viicut suyuna (lire dagilim voliimii)
gore normalize edildi. Total viicut suyu, Watson formiilleri ile hesaplandi (82). Haftalik
total kreatinin klirensi, diyalitik kreatinin klirense rezidiiel renal fonksiyonun eklenmesi
ile belirlendi. Total sodyum atilimi, renal ve diyalitik sodyum atilimlarinin toplami

olarak belirlendi. Diyalitik sodyum atilimi, asagidaki formiil kullanilarak hesaplandi:
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Diyalitik sodyum atilimi = (Vdr x Cdr) — (Vin x Cin) (12)

Vdr: Drene edilen diyalizat voliimii (L/24 saat)

Cdr: Drene edilen diyalizatta sodyum konsantrasyonu (mmol/L)
Vin: Infiize edilen diyalizat voliimii (L/24 saat)

Cin: Infiize edilen diyalizatta sodyum konsantrasyonu (132 mmol/L)

Rezidiiel renal fonksiyon, diyalitik ve total kreatinin klirens, renal, diyalitik ve total

sodyum atilimlar1 1.73 m2 viicut yiizey alanina gére normalize edildi.
3.5. Kan Basmea Ol¢iimii

AKBO ile kan basmci profilinin degerlendirilmesi amaci ile davet edilen hastalar,
normalde bir giinlerini nasil gegiriyorlarsa benzer aktivitelerde bulunmalar1 konusunda
uyarilarak, sabah saat 10:00°da AKBO cihaz takildi. WatchBP 03 cihaz1 ve bu cihaza
ait bilgisayar programi ¢alisma ic¢in kullanildi. Uygun 6l¢iideki manson dominant
olmayan kola yerlestirildi. Cihaz 08.00 ile 23:00 saatleri arasi her 20 dakikada bir,
23:00-08:00 saatleri arasinda ise saatte bir kan basinci kaydi yapacak sekilde
programlandi. Caligmaya dahil edilen biitiin bireyler 23:00 - 07:00 saatleri arasi
uyumalart veya dinlenmeleri, bu saatlerde aktif olmamalari konusunda uyarildi.
Olgiimlerden giindiiz, gece ve 24 saatlik ortalama SKB, DKB ve OKB ile kalp hiz1
degerleri elde edildi.

3.6. Ekokardiyogarafi

Ekokardiyografik inceleme, periton boslugundaki diyalizat bosaltildiktan sonra VIVID
S6 cihazi kullanilarak ayni kardiyolog tarafindan yapildi. Ekokardiyografi ile sol

ventrikiil diyastol sonu ¢ap1, sol atriyum ¢ap1 ve ejeksiyon fraksiyonu ol¢iildii.
3.7. PWV Ol¢iimii (Arteryel Sertlik Ol¢iimii)

PWV (Micro Medical Pulse Trace, Rochester, UK) arteriyograf cihazi kullanilarak
Olctildii. Bu cihaz ossilometrik yontemle iist ekstremiteden, brakial arter {izerinden tiim
arteriyel sertlik parametrelerinin Olclilmesini saglamaktadir. Hastalar calisma igin

ayrilmis sessiz, dis uyaranlardan uzak bir odada en az 5 dk istirahatte bekledikten sonra
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dlciimleri yapildi. Islem 6ncesinde hastalarin yarmm saat siire ile tiitiin ve kahve gibi

stimiilanlar1 almadigina dikkat edildi.
3.8. Istatistik

Calismanin istatistiksel degerlendirmeleri igin SPSS 15.0 (Statitical Packages for Social
Sciences; SPSS Inc. Chicago, Illinois, USA) programi kullamildi. Olgiilebilen ve
parametrik kosulu saglayan veriler aritmetik ortalama + standart sapma (x + ss) olarak
verildi. Olgiilebilen ve parametrik kosulu saglamayan verilerde dagilim ortanca (%25-
%75) olarak tanimlandi. Normal dagilima uygunlugu ‘Kolmogorov-Smirnov’ testi ile
degerlendirildi. Gruplar arasindaki farklilig1 degerlendirmede One Way Anova (Tukey
testi) kullanildi. Nonparametrik testler i¢in ise Kruskal-Wallis testi uygulandi.
Korelasyon i¢in Pearson korelasyon analizi wuygulandi. Tim istatistiksel

degerlendirmelerde p<0.05 degeri anlaml1 kabul edildi.

Sodyum atiliminin sagkalim siirelerine etkisini belirlemek igin basit ve ¢oklu lineer
regresyon analizi yapildi ve iligskiyi modellemek i¢in Kaplan-Meier yontemi kullanildi.
Sodyum gruplar1 arasindaki sagkalim olasiliklarini karsilagtirmak igin log rank testi

uyguland.
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4. BULGULAR
4.1 Demografik Veriler

Calismaya 27’si kadin (%38,6), 43’1 erkek (%61,4) olmak {izere toplam 70 PD hastasi
alindi. Bu hastalarin yas ortalamasi 54,8 £12,02 yil (22-82 yil) olup, median PD siiresi
31,5 ay (20-56,2 ay) idi. Hastalardan 50° si (%71,4) CAPD; 20’si (% 28,6) APD
yapmaktaydi. En sik etyolojik neden %28,5’lik oranla Tip II Diyabetes Mellitus idi.
Hastalarain SDBY gore dagilimi Tablo 4.1 de verilmistir.

Tablo 4.1. Hastalarin SDBY etyolojisine gore dagilimu.

Say1 Yiizde
Hipertansiyon 10 14.3
DiyabetesMellitus (tip2) 20 28.5
DiyabetesMellitus (tip1) 1 1.4
PKBH 7 10
Glomerulonefrit 1 1.4
Obstriiktif Uropati 1 1.4
Bilinmeyen 30 42.8
Toplam 70 100

PKBH: Polikistik Bobrek Hastaligi
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4.2. Periton Diyaliz Olciitleri

Hastalarin boy ortalamasi 1,65 + 0,089 m (1,47-1,86 m) , kilo ortalamas1 75,5+16,7 kg
(39-122 kg), ortalama BMI 28,2+5,6 kg/m? (17,3-44,3 kg/m?), VYA ortalamasi
1,80+0,22 m? (1,20-2,45 m?) olarak belirlendi.

Diyalizat voliim infiizyon ortalamasi 8971+2609,7 ml/giin , ortalama diyalizat drenaj
voliimii 9939+2726,26 ml/giin idi.

Toplam 3 hasta (%4,3) low, 27 hasta (%38,6) low average, 30 hasta (%42,9) high
average, 10 hasta (%14,3) high peritoneal gegirgenlik olarak hesaplandi. Hastalarin

48’inin (%68,5) idrar voliimii 200 ml/gliniin lizerindeydi.
Hasta populasyonunda periton diyaliz 6l¢iitleri tablo 4.2 de verilmistir.

Tablo 4.2. Periton diyaliz olgiitleri.

Sinirlar
Idrar Voliim (ml/24saat) 575 (0-1125) 0-3250
Net Ultrafiltrasyon (ml/24saat) 1696.9+823.9 200-3970
Total Kreatinin klirens (L/hafta/1,73m?) 64.4 (54-12.8) 19-363
Diyalitik Kreatinin klirens(L/hafta/1,73m?) 44.8+10.8 15-72.9
Renal KT/V iire 0.35 (0-1) 0-3.1
Diyalitik KT/V iire 1.53+0.32 0.89-2.3
Total KT/V tire 1.99 (1.7-252) |1.26-4.8
Idrar Sodyum (mmol/L) 39.84£31.6 0-102
Diyalitik Sodyum (mmol/L) 132.1+4.58 122-144
Total Sodyum Removal (mmol/24 saat/1,73 m?) 154.7£72.9 7.6-414

Veriler Ortalama + SS ve Median (percentil 25-75 ) olarak verilmistir.
4.3. Kan Basma Olciimii ve Biyokimya Sonuclari

Hastalarin calisma sirasinda alinan biyokimyasal degerleri, Ambulatuvar Kan Basinci

Olctimii ve PWV o6l¢iimii sonuglar tablo 4.3 de gosterilmistir.
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Tablo 4.3.Hasta populasyonunda kan basinci, PWV degerleri ve biyokimyasal

Olctimler.

Simirlar
BUN (mg/dL) 49.2 +16.2 10-88
Kreatinin (mg/dL) 7.9+3.4 1.3-15
Sodyum (mmol/L) 137.2+4.1 124-145
Potasyum (mmol/L) 4.3+0.6 2.8-5.7
Kalsiyum (mg/dL) 8.6+0.7 6.8-10
Fosfor (mg/dL) 4.3+1.2 1.8-8.2
Kalsiyum x Fosfor 37.3£10.8 15.1-77
Total kolesterol (mg/dL) 193.24+50.5 35-352
LDL (mg/dL) 115+40.9 43-244
Total Protein (gr/dL) 6.67+0.62 4.8-7.9
Albumin (gr/dL) 3.70+0.41 2.3-4.3
Hemaoglobin (gr/dL) 11.4+1.63 6.9-14.9
Parathormon (pg/mL) 339.5 (186-531) 27.5-1768
Ferrritin (ng/mL) 294(131.7-536.5) 14-1618
PRO-BNP (pg/mL) 6625 (2118.2-4.865) | 1025-35000
PWV (m/s) 10.3+1.8 7.1-13.8
Sistolik kan basinc1 (mmHg) 132.3+£23.78 67-176
Diyastolik kan basinci1 (mmHgQ) 78.3£13.8 41-104
Ortalama arterial basinci (mmHg) | 95.3£16.3 50-133

ayrildi.

Olgiilebilen veriler Ortalama £ SS ve Median (percentil 25-75 ) olarak verilmistir.

4.4. Sodyum Atilmina Gore Karsilastirma
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Hasta populasyonunda median total sodyum atilimi 155,7 mmol/24 saat/1,73m? (98,1-
202,7) olarak hesaplandi. Hastalar normalize sodyum atilimima gore diisiik (<155,7
mmol/24 saat/1,73m?) ve yliksek (>155,7 mmol/24 saat/1,73m?) olmak iizere iki gruba
Hasta gruplar1 arasinda yapilan karsilagtirmada CAPD yapan grupla APD
yapan grup arasinda anlamli fark tesbit edilmedi (p:0,064). Periton gegirgenlik 6zelligi

ile sodyum atilimi arasinda istatistiksel olarak anlamili fark yoktu (p:0,605).




Sodyum atilimi diigiik ve yliksek olan hasta gruplari arasinda yas, cinsiyet, sodyum,
potasyum, kalsiyum, fosfor, LDL,Total kolesterol, Total protein, aloumin, Hemoglobin,
ferritin, parathormon diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tesbit edilmedi.

(p>0,05)

Yapilan analizde NT-Pro BNP diizeyi Sodyum atilim1 diigiik olan grupta istatistiksel
olarak analmli diizeyde yiiksek tesbit edildi (p:0,02). Yine sodyum atilimi diisiik olan
grupta Net ultrafiltasyonn miktar istatistiksel olarak anlamli diizeyde diistikti (p<0,05).

Iki grup arasinda ekokardiyografik parametreler yoniinden yapilan karsilastirmada EF
sodyum atilimi diisiik olan grupta yiiksek tesbit edildi (p<0,05).  Sol atriyum ¢ap1 ve
sol ventrikiil diyastol sonu ¢api ile anlamli iligki saptanmadi (p>0,05)

Ambulatuvar kan basinct degerlendirmesinde sistolik kan basinci ve ortalama arteriel
basing sodyum atilimi yiiksek olan grupta anlamli olarak diisiiktii (p<0,05). Ancak

diyastolik kan basinci arasinda anlamli fark saptanmada.

Total sodyum atilim1 diisiik olan grupta PWV degeri istaistiksel olarak anlamli diizeyde
yiiksek olarak 6l¢iildii (p<<0,01).

Hasta gruplar1 arasinda yapilan biyokimyasal, ekokardiyografik, kanbasinglar1 ve PWV

Olctimleri arasindaki karsilagtirma tablo 4.4 de verilmistir.

Tablo 4.4. Total sodyum atilimi ile biyokimyasal, ekokardiyografik bulgularin ve
ambulatuar kan basinci 6lgtimii ve PWV degerlerinin karsilastirilmasi.

Diisiik grup Yiiksek grup p
Cinsiyet (kadin) 14 (%40) 13(37.1) 0.999
Yas (y1l) 54.2+12.0 55.51+12.1 0.651
Sodyum (mmol/L) 136.7+4.8 137.6+3.2 0.341
Potasyum (mmol/L) 4.31+0.66 4.44+0.53 0.338
Kalsiyum (mg/dL) 8.58+0.67 8.62+0.75 0.791
Fosfor (mg/dL) 4.38+1.17 4.31£1.25 0.798
KalsiyumxFosfor 37.44+10.1 37.23+11.5 0.935
LDL (mg/dL) 111.5+43.1 119.3+38.8 0.433
Total kolesterol(mg/dL) 186 (163-207) 194 (165-226) 0.267
Total Protein (gr/dL) 6.68+0.63 6.66+0.61 0.906
Albumin (gr/dL) 3.7 (3.5-4.0) 3.7 (3.5-4.1) 0.944
Hemoglobin (gr/dL) 11.09£1.56 11.74£1.65 0.096
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Ferritin (ng/mL) 359 (192-565) 232 (96-422) 0.082
PTH (pg/mL) 322 (185-431) 361 (185-575) 0.194
PRO-BNP (pg/mL) 12974.45+8723.53 6298.62+8251.76 | 0.02

Net ultrafiltrasyon (mL) 1411.42+790.6 1982.37+764.6 0.03

Idrar Voliimii (mL) 789.4+718.5 669.08+825.6 0.518
EF (%) 57.9+7.0 53.5+9.3 0.031
SKB (mmHg) 138.4+21.5 126.2+24.6 0.031
DKB (mmHg) 80.57+12.18 76.20£15.15 0.188
MAP (mmHg) 99.05+14.80 91.68+17.25 0.050
LVDD (cm) 4.79+0.47 4.78+0.47 0.960
LA (cm) 3.47+0.46 3.39+0.41 0.464
PWV (m/s) 12 (10.2-13.2) 9.0 (8.5-10.2) 0.001

Olgiilebilen veriler Ortalama + SS ve Median (percentil 25-75 ) olarak verilmistir.
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Sekil 2. Total sodyum atilimi ile PWV 6l¢limii arasindaki iligki.
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Sekil 4. Total sodyum atilimi ile sol ventrikiil diyastol sonu ¢ap1 arasindaki iligki.
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Sekil 5. Sodyum atilimi ile sol atriyum ¢ap1 arasindaki iliski.

Total sodyum atilimi ile PWV degeri ve Pro-BNP arasinda negatif korelasyon saptandi.

Total sodyum atilimi Net ultrafiltrasyon miktar1 ile pozitif korele idi.

Net

Ultrafiltrasyon miktar1t PWV degeri ve Pro-BNP diizeyi ile negatif korele idi. PWV ile

Pro-BNP diizeyi arasinda da negatif korelasyon saptandi.

Tablo 4.5. Total sodyum atilimi, Pro-bnp, net ultrafiltrasyon miktari, PWV ve PET

arasindaki korelasyonlar.

PWV NNA PRO-BNP NET UF PET
PWV 1.000 - - - -
NNA -0.760* 1.000 - - -
PRO-BNP | 0.668* -0.570* 1.000 - -
NET UF -0.444* 0.615* -0.409* 1.000 -
PET -0.97 -0.035 0.035 -0.74 1.000
* p<0.05 NNA: Normalize sodyum atilimi ~ NET UF: Net ultrafitrasyon miktar1
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4.5. Sagkalim Analizi

Calismaya dahil edilen hastalardan toplam 17 kisi (% 24.2) takip siiresi i¢inde exitus
oldu. Bu hastalarin 11 tanesi (%64.7) total sodyum atlim1 diisiik olan grubun igindeydi.
Ortalama exitus siiresi sodyum atilimi diisiikk olan grupta 10.7+£5.67 ay ; yiiksek olan
grupta 18+4.77 ay olarak bulundu. Yapilan analizde sodyum atilimi diisiik olan grupta

6liim siiresinin daha kisa oldugu tespit edildi.
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Sekil 6. Sodyum atilimina gore sagkalim analizi.
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5. TARTISMA ve SONUC

Son evre bobrek yetmezligi hastalarinda beklenen yasam siiresi ilk evre olarak saptanan
cogu kanser hastasindan daha kisadir ve oOliime siklikla kardiyovaskiiler
komplikasyonlar neden olmaktadir. Hastalarin % 50-60’1 kardiyovaskiiler nedenlerle
kaybedilmektedir. Kardiyovaskiiler komplikasyonlarin etiyolojisinden tiremik toksinler,
kalsiyum, fosfat ve diger minerallerin dengesindeki bozukluklar, hipervolemi, hormonal
bozukluklar, sitokinlerin artmasi gibi bir¢ok faktér sorumlu tutulmaktadir. Vaskiiler
kalsifikasyon ve hipervolemi diyaliz hastalarinda olduk¢a yaygin olup kardiyovaskiiler
hastaligin ilerlemesine 6nemli Ol¢lide katkida bulunmaktadir (83,84).  Periton
diyalizinin siirekli dogasi nedeniyle, HD’e gore daha iyi voliim kontrolii saglamasi
beklenir. Ancak, 6zellikle RRF’un kaybindan sonra uzun siireli PD hastalarinda yeterli
volim kontrolii saglanmasi giiclesmektedir (30,31). Periton diyalizi hastalarinda
prognozu etkileyebilen faktorden birisi de diyaliz yeterliligidir. Diyaliz yeterliligi
geleneksel olarak Kt/V iire ve kreatinin klirens gibi kiigiik molekiil agirlikli toksinlerin
Klirensi ile degerlendirilmektedir (29). Ancak ADEMEX ve Hong Kong ¢alismalarinda
daha yiiksek Kt/V {ire degeri hedeflenmesinin sagkalimi iyilestirici etkisi
gozlenmemistir (85,86). Bu nedenle iyi klinik sonuglar elde etmek i¢in yeterli soliit
atiliminin yaninda sivi atiliminin da saglanmasi gerekmektedir. Ates ve arkadaglarinin
125 PD hastasinda yaptig1 prospektif gézlemsel calisma sivi ve sodyum atiliminin
onemine dikkati ¢ekmistir (12). Bu galismada, Kt/V iire ve kreatinin klirens ile
degerlendirilen kiiclik molekiil agirlikli soliit klirensinin prognozu etkilemedigi, oysa

total s1v1 ve sodyum atiliminin mortalite ve hospitalizasyonun bagimsiz belirleyicileri

34



oldugu gosterilmistir. Ayni zamanda, total sivi atilimi ile sol ventrikiil sistolik

fonksiyonu arasinda da anlamli pozitif iliski saptanmustir (12).

Son donem bdbrek yetmezligi olan hastalarda NT-proBNP diizeylerindeki yiiksekligin
kardiyovaskiiler hastaligin, sistodiastolik fonksiyon bozuklugunun ve mortalitenin
Oonemli bir gostergesi oldugu bildirilmistir. BNP ventrikiiler miyositlerden salinan duvar
gerimi, kalp yetmezligi, kardiyak hipertrofi ve disfonksiyonunda artan bir molekiildiir
(72,87). NT-pro-BNP’nin periton diyalizi yapan hastalarda ¢ok gii¢lii prognostik dneme
sahip olan sol ventrikiil hipertroifisi ve sistolik disfonksiyon ile korele oldugu

bildirilmistir (80).

Arteryel sertlik Ol¢iimleri, kardiyovaskiiler hastalik riski agisindan daha iyi risk
siniflamas1 yapilmasinda ve erken koruyucu tedavi baslanmasinda Onemli rol
oynayabilir(88). Aort sertligini yas, cinsiyet, viicut agirligi, hormonal durum, genetik
Ozellikler, kan basinci, beslenme, sigara, egzersiz kapasitesi, hipertansiyon,
hiperkolesterolemi, diyabetes mellitus, koroner arter hastaligi, serebrovaskiiler hastalik,
renal yetmezlik etkilemektedir (54). SDBY hastalarinda artan arteriyel sertlik, major
arterlerin duvar kalinligi artist ve dilatasyonu ile sonu¢lanan hizlanmig arteryel
yaslanmayla iligkilidir (88). Arnett ve arkadaslari, aterosklerozun bir belirteci olan
arteriyel sertliginin kardiyovaskiiler mortalite ve morbidite i¢in 6nemli bir risk faktorii
oldugunu ortaya koymuslardir (10). Kogyigit ve arkadaslarinin 60 periton diyalizi
hastas1 iizerinde yaptigi caligmada hipervolemik olan hasta grubunda serum NT-
proBNP diizeyi yiiksek bulunmustur. Hastalarda PWV 6l¢iimii ile voliim durumu ve
NT-proBNP arasinda pozitif korelasyon tesbit edilmistir(94).

Adrian Covic ve arkadaglarinin 41 HD ve 41 PD hastasi ile yaptiklari ¢alismada PD
hastalarinda HD hastalarina gore arteryel sertligin daha fazla oldugu tespit edilmis ve
arteryel esneklikteki bu farklihk uygulanan RRT yontemi arasindaki farkliliga
baglanmistir (89). Yine yapilan bazi ¢alismalarda benzer sekilde PD hastalarinda artmis
arteriyel sertlik ile iligkili olan sol ventrikiil hipertrofisi, HD hastalarina gére daha fazla
oldugu tespit edilmistir (30,90). Bu durum PD’inde viicutta fazla voliim birikmesi ile
iliskilendirilmistir (30,91). Voliim durumu, kan basinci ve arteriyel sertlik/distensibilite

ardyiik ve Onyiikiin i major belirleyicisidir. Normal kisilerde veya diyaliz hastalarinda
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artmis arteriyel sertlik ve endotel bagimli vazorelaksasyon bozuklugu veya devamli bir

voliim fazlalig1 sol ventrikiil kitle artisina neden olmaktadir (92,93).

Periton diyalizi yapan hastalarda yeterli sivi ve soliit atiliminin saglanmasi
hipervoleminin dnlenmesini ve kardiyovaskiiler morbidite ve mortalitenin azaltilmasini
saglamaktadir. Ancak RRF kaybindan sonra PD hastalarinda hipervolemi dnemli bir
sorun haline gelmektedir. PD hastalarinda sadece klinik degerlendirme ile kuru
agirhigin  belirlenmesi gili¢ olabilir. Voliim durumunu bio-empedans yoOntemiyle
degerlendirilen EuroBCM c¢alismasinda , PD hastalarinin  yalmizea % 40’1nin

normovolemik oldugu, % 25’inde ise ciddi voliim yiikii bulundugu saptanmustir (32).

Caligkan ve arkadaglarinin 37 PD hastas1 iizerinde yaptig1 ¢alismada aortik PWV nin
RRF ile negatif korele oldugu tesbit edilmistir (95). Nakahigashi ve arkadaslarinin 46
PD hastas1 iizerinde yaptigi calismada arteriyel sertligi etkileyen faktorler
incelendiginde; yiiksek PWV nin sistolik kan basinci ve hemoglobin Alc ile pozitif
korele oldugu tesbit edilmistir (96).

Periton diyalizi yapan hastalarda voliim durumu hem dogrudan hem de hipervoleminin
olusturdugu hipertansiyon yoluyla PWV yi etkileyebilir. Hipervoleminin diizeltilmesi,
sadece hipertansiyonu ve LVH'yl Onlemenin yani sira, arteriyel sertligi de diizeltme
potansiyeline sahiptir. Biz de ¢alismamizda total sodyum atiliminin iyi bilinen bir
kardiyovaskiiler risk faktorii olan arteriyel sertlige etkisini ve mortalite ile iligkisini

incelemeyi hedefledik.

Bu ¢alismada periton diyalizi yapan 70 hasta incelendi. Hastalar sodyum atilimina gore
diisiik ve yliksek olarak gruplandirildiginda iki grup arasinda periton diyaliz tipi, PET,
biyokimyasal parametreler agisindan anlamli fark tesbit edilmedi. Yine iki grup arasinda
sol ventrikiil diyastol sonu ¢ap1 ve sol atriyum cap1 6l¢iimiinde fark tesbit edilmedi.
Ancak total sodyum atilim1 yiiksek olan grupta sitolik kan basinci, Nt-ProBNP diizeyi
ve PWV diizeyi anlamli olarak diisiik tesbit edildi. Total siv1 atilim1 (net ultrafiltrasyon

miktar1) sodyum atilimi diisiik olan grupta diisiik olarak saptandi.

Wang L ve arkadaslarinin yaptig1 tek merkezli calismada toplam 254 periton diyalizi

hastas1 incelenerek baslangic PWV 6lclimii yapilmis ve 3 yillik takip sonrasinda bazal
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PWYV degerindeki her 1 m/s lik yiiksekligin toplam mortalite i¢in %7 daha yiiksek risk
olusturdugu belirlenmistir (97).

Calismamizda hastalarin 3 yillik takibi sonrasinda total sodyum atilimi diisiik olan
grupta PWYV degerleri daha yiiksek 6l¢iildii. Bu hastalarda exitus siiresinin daha kisa

olup ve 6liim oranlarinin daha yiiksek oldugunu tesbit ettik.

Periton diyalizine baslanan hastalarda daha iyi sagkalim elde edilmesi i¢in uzun siireli
tedavi algoritmasi planlanirken total sodyum atiliminin dikkate alinmasi ve yasam sekli,
diyet aliskanliklari, kardiyovaskiiler belirtecler acisindan takibinin daha siki yapilmasi

g0z onilinde bulundurulabilinir.

Bu ¢aligmanin baglica kisitliliklart; hastalardaki sivi ve sodyum atiliminin total olarak
degerlendirilmesi, rezidiiel renal fonksiyonun ayrica incelenmemis olmas: ve oral
sodyum aliminin standardize edilmemis olmasidir. Ayrica sodyum atiliminin
degerlendirilmesinde  bir baska parametre olan sodyum eleklenmesinin

degerlendirilmesi yapilmamistir.
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