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OZET

Dr. Hilal KAYMAZ
KRONIK BOBREK HASTALARINDA HEMATOLOJIK PARAMETRELERIN HASTA VE BOBREK
PROGRESYONU iLE iLiSKiSi

Uzmanhik Tezi

KONYA, 2018

Giris veAmac:Kronik bobrek hastaligi(KBH) diinya genelinde hizla artan ciddi morbidite ve mortaliteye sebep
olabilen bir saglik problemidir. Diinyada 500 milyondan fazla insanda KBH oldugu tahmin edilmektedir.
KBH basit ve ucuz testlerle erken saptandiginda &nlenebilir veya ilerlemesi geciktirilebilir bir durumdur.
Etken ne olursa olsun KBH ve SDBH gelisiminde akut ve kronik inflamasyon etkendir. Son zamanlarda
noétrofil /lenfosit orani(NLO) ve platelet /lenfosit orani(PLO)nin, MPV, RDW, monosit /HDL oranmnin
inflamasyon belirteci olarak kullanilabilecegi diisiiniilmeye baslanmistir. Bu ¢alismada kronik bobrek hastaligi
olanlarda KBH progresyonuna hematolojik parametrelerin (hemoglobin, nétrofil, lenfosit, monosit, platelet,

RDV, MPV, NLO, PLO, monosit /HDL orani) ve komorbiditenin etkisini incelemeyi amagladik.

Yontem: Calismaya Saglik Billimleri Universitesi Konya Egitim ve Arastirma Hastanesi Nefroloji
Polikliniginde KBH tanis1 konulan 2000 hastadan ¢alisma sartlarini saglayan 251 hasta dahil edildi. Hastalarn
ilk bagvuru sirasindaki hemogram, biyokimya ,demografik 6zellikleri kaydedildi. Hastalar ortalama 24 ay takip
edildi. Baslangi¢ ve son GFR degerleri MDRD formiiliine gére hesaplandi. 2 yillik takip sonrasi progresyon ile

hematolojik parametreler arasindaki iliski incelndi.
Calismanin analizleri SPSS 20.0 (IBM Inc., IL, Chicago, USA) paket programi ile gergeklestirildi.

Bulgular ve tartisma: Bu prospektif kohort ¢aligmasinda toplam 251 hasta ¢alismaya dahil edilmis ve 24+2 ay
takip edilmistir. Takip sirasinda 40 hastaya hemodiyaliz tedavisi baglanmis, 9 hasta ex olmus, 3 hastaya renal
transplant yapilmigve 35 hasta poliklink takiplerine devam etmediginden ¢alismadan ¢ikarilmistir. Calisma
sonucunda hastalar progresyon durumun gore gruplara ayrildiginda gruplar arasinda NLO(p=0,115),
PLO(p=0,545), RDW(p=0,254), MPV(0,112) ag¢isindan fark olmadigi goriilmiistir. Hemoglobin, potasyum,

kalsiyum, fosfor,albumin, ferritin,spot idrarda protein /kreatinin progresyonla ilisgkili bulunmustur.

Sonu¢: KBH hastalarinda progresyonla iliskili az sayida ¢alisma bulunmaktadir, bu nedenle c¢alismamizin
sonuglart 6nem tagimaktadir. Calismamizda NLO, PLO, RDW, MPV nin progresyonla iligkisi olmadig1
gorlilmistiir. Ayrica bu c¢aligmada proteiniiri, potasyum,fosfor ferritin degerlerinde artisin ve hemoglobin,
kalsiyum,albumin degerlerinde azalmanin KBH progresyonu ile iliskili oldugu goriilmiistir.

Anahtar Kelimeler:Kronik bobrek hastaligi, renal progresyon, nétrofil /lenfosit orani, Platelet /lenfosit orani,
MPV, RDW, monosit /HDL



ABSTRACT
Dr. Hilal KAYMAZ

ASSOCIATION WITH HEMATOLOGICAL PARAMETERS AND PROGRESSION OF PATIENT
AND KIDNEY DISEASE

Thesis of Specialty
KONYA, 2017

Objective:Chronic kidney disease (CKD) is a health problem that can cause serious morbidity and
mortality that is rapidly increasing worldwide. Over 500 million people in the world are estimated to
have CKD. CKD is a condition that can be prevented or delayed when detected early by simple and
inexpensive tests. Whatever the cause, it affects acute and chronic inflammation in the development of
CKD and ESRD. It has recently begun to be considered that the neutrophil / lymphocyte ratio (NLO)
and platelet / lymphocyte ratio (PLO), MPV, RDW, monocyte / HDL ratio can be used as indicators of
inflammation. In this study, we aimed to investigate the effect of haematological parameters
(hemoglobin, neutrophil, lymphocyte, monocyte, platelet, RDV, MPV, NLO, PLO, monocyte / HDL

ratio) and comorbidity on CKD progression in patients with chronic kidney disease.

Methods: The study included 251 patients at the Konya Education and Research Hospital Nephrology
Clinic at Bilkent University of Health who provided 2000 patient-study conditions with CKD diagnosis.
Hemogram, biochemistry, demographic characteristics of the patients were recorded at the first
application. Patients were followed for a mean of 24 months. The initial and final GFR values were
calculated based on the MDRD formula. After 2 years of follow-up, the relationship between
progression and haematological parameters was examined. Analyzes of the study were performed
with the SPSS 20.0 (IBM Inc., IL, Chicago, USA) package program.

Findings and discussion: A total of 251 patients were included in the study in the retrospective
cohort study and 24 + -2 months follow up. 40 patients underwent hemodialysis treatment, 9 patients
died, 3 patients underwent renal transplantation, and 35 patients were excluded from the study
because they did not attend the polylink follow-ups. When the patients were divided into groups
according to the progression state, there was no difference between groups in terms of NLO (p =
0,115), PLO (p = 0,545), RDW (p = 0,254), MPV (0,112). Hemoglobin, potassium, calcium,

phosphorus, albumin, ferritin, protein / creatinine in spot urine have been associated with progression.

Conclusion: There are only a few studies related to progression in patients with CKD, so the results
of our study are important. In our study, NLO, PLO, RDW, MPV were not associated with progression.
It was also found that the increase in proteinuria, potassium, phosphorus ferritin levels and decrease

in hemoglobin, calcium and albumin values were associated with CKD progression in this study.

Keywords: Chronic renal disease, renal progression, neutrophil / lymphocyte ratio, platelet /
lymphocyte ratio, MPV, RDW, monocyte / HDL
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1.GIRIS VE AMAC

Kronik bobrek hastaligi(KBH) diinya genelinde hizla artan, son donem bobrek
yetmezligi(SDBY) ve kardiyovaskiiler hastaliklarla sonuglanabilen, ciddi morbidite
ve mortaliteye sebep olabilen bir saglik problemidir. Kronik bdbrek hastalarinin
kiiclik bir kism1 son donem bobrek hastaligina ilerler ve bu hastalarin diyaliz ihtiyac1
olur. Diinyada 500 milyondan fazla insanda KBH oldugu tahmin edilmektedir. Diger
bir deyisle, genel olarak her 9-10 eriskinin birinde degisik derecelerde bdbrek
hastaligi oldugu disiiniilmektedir (1).

Tirkiye de 18 yas tistii 10748 bireyin dahil edildigi Kronik Bobrek Hastaligi
Calismasi(CREDIT) yapilmis ve yetiskinlerin %15,7 sinde diger bir deyisle her 6-7
yetiskinden birinde KBH oldugu saptanmistir(2).

KBH basit ve ucuz testlerle erken saptandiginda onlenebilir veya ilerlemesi
geciktirilebilir bir durum olmasina ragmen farkindaligin ve erken teshisin az olmasi
nedeniyle bu mimkiin olmamaktadir. CREDIT c¢alismasinda Tiirkiye’de
farkindaligin %2 nin altinda oldugu tespit edilmistir(2).

SDBY hastalarmin tedavi maliyeti ciddi boyutta olup tedavi sunumunu
etkilemektedir. 100 den fazla {ilkede renal replasman tedavisi(RRT)
sunulamamaktadir. Sonucta her yil bir milyondan fazla insan SDBY den hayatim
kaybedecektir(3).

Etken ne olursa olsun KBH ve SDBY gelisiminde akut ve kronik inflamasyon
mevcuttur(4, 5, 6). Yapilan caligmalarda kronik inflamayonun SDBY hastalarinda
normal popiilasyona goére arttigi gosterilmistir(7). Bu inflamasyon ateroskleroz
patogenezinde rol oynar ve malnutrisyon-inflamasyon-ateroskleroz sendromu
(MIA)nun parcasidir. MIA sendromu olan hastalarda mortalite diger hastalara gore
artmistir(8).

Daha 6nce yapilan bazi ¢alismalar notrofil /lenfosit orani(NLO) ve platelet
/lenfosit orani(PLO)nin SDBY de inflamasyon belirteci olarak kullanilabilecegini
gostermistir (9,10). Yine yapilan bir calismada KBH hastalarinda NLO nun renal
hastalik progresyonu iliskili oldugu(6) ve anemi, hipertansiyon, proteiniiri gibi
komorbit durumlarin varliginda progresyonun daha da hizlandig1 goriilmiis(11,12).

Biz bu calismada prediyaliz kronik bobrek hastaligi olanlarda KBH
progresyonuna hematolojik parametrelerin (hemoglobin, nétrofil, lenfosit, monosit,
platelet, RDW, MPV, NLO, PLO, monosit /HDL orani) ve komorbiditenin etkisini
incelemeyi planladik.



2. GENEL BILGILER
2.1. Kronik Bobrek Hastahg:

2.1.1. Tanim ve evre

KBH tanim ve siniflandirmasi kilavuzlari, 2002 yilinda Ulusal Bobrek Vakfi
[National Kidney Foundation (NKF)] Bébrek Hastalig1 Sonuglarinm Kalite Onceligi
[Kidney Disease Outcomes Quality Initiative (KDOQI)] kilavuzlari ile baslatildi(13).
En son 2012 yilinda Kronik Bobrek Hastaligi Kiiresel Sonuglarinin Iyilestirilmesi
[Kidney Disease Improving Global Outcomes (KDIGO)] uluslararasi kilavuz grubu
tarafindan giincellendi(14). KBH, ¢esitli sebeplere bagli olarak, glomeriil filtrasyon
hizinda (GFH) zamanla ortaya cikan, ilerleyici ve genellikle geri doniisiimsiiz bir
azalmayr tanimlamaktadir. KBH bobrek hasar1  varliginin  ve  bobrek

fonksiyonlarindaki azalmanin gosterilmesi ile tan1 koyulmaktadir.

NKF-KDOQI tarafindan hazirlanan 2002 yili KBH degerlendirme ve

simiflama kilavuzuna gore KBH;

1) GFH’da azalma olsun veya olmasin, bobrekte 3 ay veya daha uzun siire

devam eden yapisal veya fonksiyonel anormallikler olmasi,

2) Bobrek hasar1 olsun ya da olmasin GFH’nin 3 ay veya daha uzun siiredir

60 ml/dk/1,73 m?»’den daha diisiik olmas1 olarak tanimlanmistir (13).

Ortak bir dil ve hastalarin tedavisinde uluslararasi bir kriter olusturulmasi

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



Tablo 1. K/DOQI kilavuzuna gore kronik bobrek hastaliginin evreleri(13).

EVRE TANIM GFH (ml/dk/1,73
m2)
1 Normal veya artmis GFH ile birlikte bobrek >90
hasar1
2 Hafif GFH azalmasi ile birlikte bobrek hasari 60 — 89
3 Orta derecede bobrek yetmezligi 30-59
4 Siddetli bobrek yetmezligi 15-29
5 SDBY <15

Ayrica 2008 yilinda Birlesik Krallik National Institute for Health and Clinical
Exellence (NICE) grubu, prognoza etki ettigi diisiiniilen baz1 faktorleri vurgulamak
icin K/DOQI kilavuzunda baz1 degisiklikler yapilmasini 6nermistir. NICE
kilavuzunda evre 3 grubunun evre 3a (GFH 59-45 ml/dk/1,73 m2) , evre 3b (GFH
44-30 ml/dk/1,73 m2) seklinde iki alt gruba ayrilmasi ve proteiniirisi olan hastalarin

evresinin sonuna “p” harfi eklenmesi 6nerilmistir (15).

Son olarak, 2012 yilinda KDIGO KBH degerlendirme ve yoOnetim
kilavuzunda KBH’nin taniminda degisiklikler yapilmistir (14). Bu kilavuza gore
KBH, 3 aydan uzun siiredir devam eden, saglhiga etkileri olan bdbregin yapi ve
fonksiyonundaki anormallikler olarak tanimlanmistir (Tablo 2). Bu son klavuzdaki
degisikliklerle birlikte Evre 3 olgular E3a ve E3b olmak iizere iki alt gruba ayrildi ve

albliminiiriye dayanan KBH siniflamasi olusturuldu(Tablo 3).



Tablo 2. 2012 yih KDIGO kilavuzuna gore KBH kriterleri(16).

Bobrek hasan

(herhangi biri)

gostergeleri

-Albiiminiiri (AER >30 mg/24 saat; ACR >30 mg/q)
-Idrar sediment anormallikleri

-Tubuler bozukluklara bagli anormallikler
-Histolojik olarak saptanmis anormallikler
-Goriintiilemeyle saptanmis yapisal anormallikler

-Bobrek transplantasyonu oykiisii

Azalmis GFH

-GFH <60 ml/dk/1.73 m? (GFH kategorisi G3a—Gb5)

AER: Albiimin atilim orani

ACR: Albiimin kreatinin orani

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

(16).
GFH Evresi GFH (ml/dk/1.73 m?) Tamm
El >90 Normal veye yiiksek
E2 60-89 Hafif azalmis
E3a 45-59 Hafif-orta azalmis
E3b 30-44 Orta-siddetli azalmis
E4 15-29 Siddetli azalmis
E5 <15 Bobrek yetmezligi
Albiiminiiri Evresi AER (mg/giin) Tamm
Al <30 Normal/ytliksek normal
A2 30-300 Yiiksek
A3 >300 Cok yiiksek

AER: Albiimin atilim orani




Son KDIGO kilavuzunda KBH’nin evrelendirmesinin, progresyon ve
komplikasyon risk tabakalandirmasmna dayanan ve hastalik yonetimine yon verecek
nitelikte olmasi gerektigi bildirilmistir. Risk tabakalamasinin hastalarin izlenmesi,
egitimi ve uygun tedavilerinin se¢iminde bir kilavuz olarak kullanilmasi gerektigi
belirtilmektedir. KDIGO kilavuzunda 6nerilen bu yeni smiflama, progresyon hizi ve
komplikasyon riskleri agisindan prognozun 6ngoriilmesi, buna gore izlem sikliginin
ve uzmana sevk zamanma karar verilmesi agisindan yol gosterici niteliktedir .
Ayrica, KBH tanist konulan her olguda progresyon hizim1 ve komplikasyon riskini
onemli Olclide etkileyebilmesi nedeniyle bobrek hastaliginin  etyolojisinin
belirlenmesinin 6nemi vurgulanmustir. Ciinkii etyolojik nedenin saptanmasi, ayni

zamanda etyolojiye yonelik tedavi yontemlerinin uygulanmasina da olanak tanir(14).

2.1.2.Kronik Bobrek Hastahgi1 Epidemiyoloji

Kronik bobrek hastaligi diinya capinda bir halk saglhigi problemidir. Diinya
genelinde SDBY tanis1 olan hasta sayis1 1973 yilinda 10 000 iken bu rakam 2013
yilinda 661 648 olarak bildidrilmistir(16,17).

Kronik bobrek hastaliginin erken ve orta evreleri genellikle asemptomatik
oldugundan, toplum temelli calismalar yapilmaksizin hastalifin insidans ve
prevalansimi belirlemek zordur. Toplum temelli ¢alismalarda KBH taramasinda
kullanilan testlerin (mikroalbiiminiiri, tahmini GFH hesaplama formiilleri) bazi
kisithiliklar1 ve GFH diisiik olan yaglilarin toplumdaki oraninin yiiksekligi nedeniyle
KBH sikliginin oldugundan yiiksek bulundugu yorumlar1 yapilmaktadir. Farkli
iilkelerde yapilan epidemiyolojik arastirmalar genelde benzer sonuglar vermistir
(17,19). Sonug olarak, diinyada 500 milyondan fazla insanda KBH oldugu tahmin
edilmektedir. Diger deyisle, genel olarak her 9-10 erigskinin birinde degisik
derecelerde bobrek hastaligi oldugu diisiiniilmektedir(1).



2.1.3. Kronik Bobrek Hastahg1 Risk Faktorleri ve Etyoloji
2.1.3.1 Kronik Bobrek Hastaligi Etyoloji

KBH’ye yol agan nedenlerin dagilimi iilkeye, irka, yasa ve cinsiyete gore
farkliliklar gosterir. ABD Bobrek Veri Sistemine gore SDBY ’ye yol agabilen 50
farkli neden bildirilmistir. Bununla birlikte, diinyanin her yerinde diyabete bagl
SDBY siklig1 giderek artmaktadir. Gegmiste KBH ye gotiiren en 6nemli neden
glomeriilonefritler iken, giinimiizde altta yatan en sik nedenler diyabet ve
hipertansiyondur. Diyabetik nefropati tiim irk ve etnik kdkenlerde ilk sirada yer
almaktadir (19) (Tablo 5).

Tablo 4. 2016 yih sonu itibariyla prevalari HD hastalarimin etyolojik nedenlere
gore dagilim (73 merkezdenelde edilen verilere gore) (20).

Diabetes mellitus / Dicbetes mellitus 2.519 35.36
Tip 1 diabetes mellitus / Type 1 diabetes mellitus 352 4.94
Tip 2 diabetes mellitus / Type 2 diabetes mellitus 2.167 30.42

Hipertansiyon / Hypertension * 1.817 25.51

Glomeriilonefrit / Glomerulonephritis 487 6.84

Polikistik bobrek hastaliklan / Polycystic kidney diseases 350 4.91

Amiloidoz [ Amyloidosis 156 2.15

Tiibiilointerstisyel nefrit / Tubulointerstitial nephritis 99 1.39

Obstriiktif nefropati / Obstructive nephropathy 55 1.33

Renal vaskiiler hastahk / Renal vascular disease 74 1.04

Diger / Other 571 3.01

Etyolojisi bilinmeyen / Unknown etiology 556 13.42

Toplam [ Total 7.124 100.00

2.3.1.2. Kronik Bobrek Hastah@ Risk Faktorleri

KBH’nin gelisimi ve olumsuz sonuglar1 agisindan risk artigina yol acan
durumlar ve etkenler “risk faktorleri” olarak tanimlanmaktadir. KBH igin risk
faktorlerini tanimlamak; gerek yiiksek risk grubunda yer alan bireylere yapilacak
tarama testleri ile hastalig1 erken evrede saptamak ve ilerlemesini engellemek,
gerekse KBH’nin olumsuz sonuclarinin azaltilmasi agisindan ¢ok énemlidir.



Tablo 5 Kronik bobrek hastahig risk faktorleri(19)

Tler: yag Diabetes mellitus Kontrolsiiz hipertansiyon
Ailede KBH tvkiisii Hipertansiyon Proteiniini
Biobrek kitlesinde azalma Ototmmiin hastaliklar Kot glisemik kontrol
Diigitk dogum agirlig Sistemik enfeksivonlar Obezite
Ik Uriner enfeksiyonlar Dislipidenu
Ditgitk sosyoekonomik durum Uriner sistem taslan Sigara icme
Diigitk egitim dilzeyi Urniner sistem obstritksiyonu
Tlag toksisitesi

Risk faktorleri bobrek hasara yatkinlik yaratan “duyarhilik faktorleri”,
bobrek hasarin1 dogrudan baglatan “baslatici faktorler”, olusmus bobrek hasarinin
ilerlemesine katkida bulunan “progresyon faktorleri” ve bobrek yetmezliginde
morbidite ve mortaliteyi arttiran “son donem faktorleri” seklinde gruplandirilabilir
(13, 21, 22).

Duyarlilik Faktorleri: Bobrek hasarma sebep olabilecek durumla
karsilastiktan sonra KBH riskinde artisla iligkili olabilecek kisisel faktorlerdir. KBH
na ailesel yatkimlik, etnik koken, diisiik sosyoekonomik diizey, gebelikte annenin
yetersiz beslenmesine bagh fotal malnutrisyon ,sonraki yetiskinlik déneminde HT,
DM, metabolik sendrom; diisiik dogum agirlig1 ve sonrasinda hizli biiyiime ,
dogumda diisiik nefron sayisi, erkek cinsiyet ve ileri yas sahibi olmaktir.

Baslatic1 Faktorler: Hassas bir bireyde direkt olarak renal hasara sebep
olabilen durumlardir. Bu faktorler arasinda HT, DM, hiperlipidemi, obesite ve sigara
sayilabilir ve bunlar genel popiilasyonda proteiniiri ve KBH gelisimi agisindan risk
faktorleridir.

Progresyon faktorleri: Bunlar hasar olustuktan sonra ilerlemesine katkida
bulunan faktorlerdir. Progresyon faktorleri degistirilemeyen ve degistirilebilen risk
faktorleri olarak gruplandirilabilir.

Degistirilemeyen progresyon faktorleri icinde ileri yas, erkek cinsiyet, etnik
koken, bobrekte nefron kaybi sayilabilirken; degistirilebilir progresyon faktorleri HT,
proteiniiri ve metabolik gostergeler (kotii glisemik kontrol, dislipidemi, obezite,
hiperiirisemi)dir. Ayrica sigara ve alkol kullaniminin , asir1 kafein aliminin
analjezik ve NSAII kullanimmin ve kursuna maruziyetin KBH progresuyonunda
etkili oldugunu beliritir yayinlar da bulunmaktadir(23).

2.2.Kronik Bobrek Hastaligi ve Progresyon Mekanizmalar

Kronik bobrek hastaliginin progresyonu temelde yatan sebep ne olursa olsun
glomeruloskleroz ile olur. Hemodinamik , immun ve mekanik tiim etkenlere ilk
maruz kalan endotel hiicreleridir. Endotel hiice hasar1 bagladiktan sonra salgilanan
kemokin ve sitokinlerle antiagregan ve antiinflamatuar 6zellik azalir ya da ortadan
kalkar. Hasarl1 bolgeye platelet agregasyonu baslar ve mikrotrombus olugumu
gozlenir. Hasar olusurken goriilen adaptasyon mekanizmalar1 ve endotel hiire hasar1



nedeniyle salinan sitokinler bolgeye monosit gociinii de saglar. Meydana gelen
kronik inflamasyon ve mikrotrombusler hastalik progresyonuna katkida bulunur(23).
Kronik ve persistan inflamasyon KBH hastalarmda MIA sendromunun bir
kompanentidir.

2.3. Malnurisyon — inflamasyon- Ateroskleroz Sendromu

Stevinkel ve ark. tarafindan bildirilen MIA sendromunun temelini, SDBY
hastalarinda serum proinflamatuvar diizeylerindeki artig ve bu hastalarda siklikla
goriilen malniitrisyon ve ateroskleroz arasindaki iligki olusturmaktadir (25,26).
Kronik bobrek yetmezliginde renal fonksiyonlarin kaybi sonucunda iiremik sendrom
semptomlar1 ortaya ¢ikmaktadir. Uremik sendromun semptomlar1 hemodiyaliz (HD),
periton diyalizi (PD) ve bobrek transplantasyonlart ile tedavi edilebilmektedir (27).
Fakat diyaliz tedavisi alan hastalarda, tedaviden 6nce ve tedavinin hemen bitiminde
malniitrisyon ile inflamasyon belirtileri kardiyovaskiiler hastalik gelisimine eslik
etmektedir (28).

Renal replasman tedavisi, renal bakim ve diyaliz teknolojisindeki
gelismeler sonucunda SDBY hastalarinda sag kalim artmaktadir. Bu yontemler
efektif ve iyi tolere edilen yontemler olarak bilinmektedir (29). Tedavi
yontemlerindeki gelisme ve iyilesmeye ragmen SDBY hastalarindaki mortalite
gostergelerinin ve mortalitenin yiiksek olmast MIA sendromunun bilesenleri ile
iligkilendirilmektedir (30,31).

2.3.1. MiA Sendromunun Bilesenleri
2.3.1.1.Malnutrisyon:

Diyaliz hastalarinda sik goriilen komplikasyonlardandir. Bir veya birden
cok besin 6gesinin eksik veya dengesiz alinmasi sonucu ortaya ¢ikan patoloji
seklinde tanimlanmaktadir (32,33). HD hastalarinda malniitrisyon goriilme orani
%23-76, PD hastalarinda ise bu oran %18-50 arasinda degigsmektedir (25).
Prevelanstaki farkliliklar cogunlukla yas, komorbiditeler ve diyaliz tedavisinin
kalitesindeki farkliliklar ile agiklanmaktadir(33, 34).

KBY’de malniitrisyon etiyolojisi karmasik olup anoreksi nedeniyle yetersiz
besin alimi, liremik toksisite nedeniyle ortaya ¢ikan bulant1 ve kusma, hormonal
degisiklikler, asidozis ve dinlenme enerji harcamasindaki artig gibi pek cok faktore
bagli olarak goriilmektedir (35). KBY hastalarinda enerji ve protein alimmin
azalmasina neden olan anoreksi genellikle iiremik toksisitenin bir belirtisi olarak
diistiniilmekte ve malniitrisyonun baslica nedeni olarak goriilmektedir (28). Aynm
zamanda diyalizatla protein ve enerji kaybi, diyalizat biyouyumsuzlugu, periton
diyalizi boyunca abdominal rahatsizlik nedeniyle olusabilecek istahsizlik ve kronik
inflamasyona bagli olarak artmis katabolik siire¢ de malniitrisyon gelisimi sebepleri
arasinda sayilmaktadir (25,29,33). Diyaliz hastalarinda artmig CRP ve IL-6 gibi
inflamatuvar sitokinlerin direkt gastrointestinal sistemi veya dolayli olarak istah1 ve
dinlenme enerji harcamasini etkileyerek malniitrisyona sebep olabilecegi
bildirilmektedir. Ayrica, sitokinler protein hidrolizini ve kas protein yikimini
artirarak malniitrisyona yol agmaktadir (29).



2.3.1.2.inflamasyon:

Konagm mikroorganizmalar, toksinler, fiziksel ve kimyasal irritanlar gibi
zararli uyaricilarin hiicreye zarar vermesini engellemek ve organizmanin
devamliligin1 saglamak amaciyla olusturdugu koruyucu yanittir (36). inflamasyon
genellikle proinflamatuvar ve antiinflamatuvar sitokinler arasindaki dengesizlik
sonucu olussa da, KBH hastalarinda bir¢ok farkli parametre inflamasyon gelisimden
sorumlu tutulmaktadir (28). Uremi ve {iremik sendroma eslik eden semptomlar
proinflamatuvar sitokinlerin aktivasyonuna neden olmakta , bu hastalarda normal
popiilasyona gore serum proinflamatuvar sitokinlerinin 10 kat daha yiiksek oldugu
bilinmektedir (28, 37). Ayrica, SDBY olan hastalarda akut faz reaktanlarindan olan
C-reaktif proteinin diyaliz 6ncesi yiiksek oldugu ve bu durumun kronik inflamasyonu
baslatabilecegi iddia edilmektedir (29). Bir bagska neden olarak bobrek hastalarinda
iler1 glikoliz tiriinleri ve iler1 protein oksidasyon {irtinlerinin birikimi de s6z konusu
olup bu durumun da inflamasyona neden olabilecegi diistiniilmektedir (35, 38). Ek
olarak inflamasyon i¢cin 6nemli bir belirleyici olarak tanimlanan D vitamini eksikligi
de diyaliz hastalarinda oldukga yiiksek oranda goriilmektedir (38).

2.3.1.3. Ateroskleroz :

Aterosklerozis sonrasinda gelisen kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH) tiim
diinyada en sik mortalite nedenlerindendir. SDBY olan hastalarda KVH’ye bagh
Olimler genel popiilasyona oranla yiizde 10-20 kat daha fazla goriilmektedir. SDBY
hastalarinda aterosklerozisin fazla goriilmesinde geleneksel risk faktorlerinin yaninda
malniitrisyon-inflamasyon ve direngli enfeksiyonlar gibi diger nedenler de etkilidir
(39). Hipertansiyon, anemi, insiilin direnci, dislipidemi ve iiremik toksinlerin
birikimi gibi KVH risk faktorleri SDBY ’nin ilerlemesiyle ciddilesmektedir. Bobrek
hastaliklarin ilerlemesi ayn1 zamanda ateroskleroz i¢in bir diger risk faktorii olan
inflamasyon prevalansini arttirmaktadir (40).

Hipoalbiiminemi ve inflamasyon diyaliz hastalarinda mortalitenin 6nemli
belirleyicileri iken malniitrisyonun mortalite i¢cin bu komplikasyonlar kadar etkili
olmadig1 bildirilmektedir. Malniitrisyon bobrek hastalarinda mortalitenin %5’ inin
daha azindan sorumlu iken, aterosklerotik kardiyovaskiiler hastaliklar diyaliz
hastalarinda en yaygin 6liim nedenidir (24).

2.4. Kronik Bobrek Hastaligr ve Hematolojik Parametreler

Tam kan sayimi kolaylikla yapilabilen, hemen hemen tiim hastalardan istenen
ve pahali olmayan bir tetkiktir. Kan igerigi (Hemoglobin, eritrosit, platelet, lenfosit,
16kosit ve alt gruplari, RDW, MPV) hakkinda bilgi vermektedir.

Etken ne olursa olsun KBH ve SDBY gelisiminde akut ve kronik
inflamasyon mevcuttur(6, 41-44). Bazi sitokinler inflamasyon yolagini aktive eder,
inflamasyon sonucunda endotel hasar1 ve renal hasar olusur.

Ozellikle SDBY olmak iizere kronik bobrek hastalarinda devamli uyarilan
immun sistem sonrasi persistan inflamasyon ve yliksek mortalite goriilmektedir.
Lokosit ve alt gruplar1 bobrek hastalig1 progresyonu ve komplikasyonlariyla
iligkilidir. Bu hastalarda immun sistem bozukluklarinin mekanizmasi tam



aydinlatilmamis olmasina ragmen klinikle 16kosit ve alt gruplarinimn iligkisi ortaya
cikmaya baslamistir(45).

2.4.1. Notrofil/ Lenfosit Oram(NLO)

Hemogramda 6l¢iilen mutlak nétrofil sayisinin mutlak lenfosit sayisina
boliinmesiyle hesaplanir. NLO son zamanlarda subklinik inflamasyon belirteci
olarak giindemde olan bir orandir. Nétrofil artisinin inflamasyonla, lenfopeninin ise
fizyolojik stres ve malnutrisyonla ile iliskili oldugu diisiiniilmektedir(46).NLO
hesaplamak diger inflamasyon parametreleri ile karsilastirildiginda ¢ok daha ucuz ve
kolaydir(47). Ayrica dehidratasyon, egzersiz gibi durumlarda daha az
degiskendir(48). KBH olusumunda inflamasyonun 6nemli bir rolii vardir. Yapilan
calismalarda NLO ile inflamasyon parametreleri arasinda korelasyon saptanmastir.
Ayrica son zamanlarda yapilan birkag¢ ¢alismada KBH progresyonu ile iliskili oldugu
goriilmiis(6, 11, 12).

2.4.2. Platelet /Lenfosit Oram (PLO)

Hemogramda 6lgiilen mutlak platelet sayisinin mutlak lenfosit sayisina boliinmesiyle
hesaplanir. Platelet ateroskleroz, aterotromboz ve inflamasyonun patogenezinde
anahtar rol oynamaktadir(49,50). Yapilan ¢calismalarda platelet dagilimi , sayisi,
hacmi ve PLO nun sistemik inflamatuar hastaliklarda kotii prognozla iligkili oldugu
goriilmiistiir (51,52). NLO ile ilgili ¢cok sayida ¢caligma bulunmasma ragmen KBH
prognozu ve PLO arasindaki iliskiyi inceleyen sinirli galigma bulunmaktadir.
Inflamasyonu gdstermede NLO dan daha kiymetli oldugunu iddia eden ¢alismalar
mevcuttur(53).

2.4.3. Mean Platelet Volum(MPV)

MPV; ortalama trombosit hacmi anlamima gelen, hemogramda trombosit
boyutunu gosteren bir degerdir. Platelet hacmi arttikca platelet daha fazla graniile ve
dolayisiyla daha fazla vazoaktivite ve daha fazla protrombotik faktdre sahip olur.
MPYV yiiksek olan plateletler daha fazla adezyon molekiilii salgilar(54). Boylece
aterotrombotik risk artar. Aterotrombotik risk arttikca eGFR de azalma da hizlanir
(55).

2.4.4. Red Blood Cell Distribution Width (RDW)

RDW dolasimdaki eritrosit boyut dagilimini ylizde cinsinden belirten ve tam kan
sayimminda rutin olarak bildirilen bir 6l¢iittiir. Bu deger mean corpusculer voliim
(MCV) ile birlikte hipokrom mikrositer anemi ayirici tanisinda MCV ile birlikte ilk
bakilan parametrelerdendir. RDW nin yiiksek degerlerinin proinflamatuar durumlarla
iliskili oldugu bildirilmektedir(56) .

Son zamanlarda yapilan ¢caligmalarda RDW ile akut ve kronik kalp yetmezligi (57),
akut pankreatit (58), sepsis ve septik sok (59), pulmoner emboli (60), akut bobrek
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yetmezligi ve renal transplantasyonda mortalite ve hastaligin ortaya ¢ikist ile iliskili
oldugu bildirilmektedir (61,62).

KBH olusum mekanizmasi da proinflamatuar durum , oksidatif stres ve
endotel disfonksiyonu ile agiklanmaktadir. Son zamanlarda mekanizmasi net
aydinlatilamamis olsa da yiiksek RDW ile renal yetmezlik ve SDBY seyri arasinda
iliski oldugu sdylenmektedir (63, 64).

2.4.5 Monosit / HDL orani (mono/HDL)

Makrofajlar, aterosklerotik plak olusumunun patogenezinde 6nemli bir rol
oynamaktadir. Plaklardaki l6kositlerin cogunlugu makrofajdir ve bu hiicreler
dolagimdaki monositlerin farklilagsmasi ile olusur(65). Aterosklerotik lezyonlarin
gelisimi sirasinda, kan monositleri damar duvarinin intima ve subintimal
katmanlarina yerlesir; burada bu hiicreler diisiik yogunluklu lipoprotein (LDL) ve
diger lipidleri fagozite ederek kopiik hiicrelerini olusturur(66,67). Dolasimdaki
monosit sayisi ile yeni plak olusumu arasinda korelasyon oldugunu gosteren
calismalar bulunmaktadir(68). Yiiksek yogunluklu lipoprotein (HDL) molekiilleri,
makrofajlarin migrasyonuna ve plak olusumuna engel olur . Yapilan bir ¢calismada
HDL ve onun ana protein bileseni-apolipoprotein A-I'in antiinflamatuar 6zelligi
oldugu gosterilmis(69). Baska bir calismada hafif bobrek fonksiyon bozuklugu olan
kisilerin artmis monosit sayist ve ciddi ateroskleroza sahip oldugu kesfedilmis(70).

HDL kolesterol disiikligii, SDBY ile iliskili dislipideminin 6nemli
gostergelerindendir (71).Ayrica, liremik ortam, ilerlemis KBH de monositoz ve
monosit aktivasyonunun ateroskleroza neden oldugu gosterilmektedir.

Bunlardan yola ¢ikilarak Mono/HDL oraninda artisin kreatinin klirensinde
azalma ve kronik inflamasyonla iliskili oldugu disiiniilmektedir(71).
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3. GEREC VE YONTEM
3.1. Cahisma Grubu

Bu retroprospektif calisma icin Konya Egitim ve Arastirma hastanesi
nefroloji polikliniginde ocak 2015 — haziran 2015 tarihleri arasinda diizenli takip ve
tedavisi yapilan 2000 prediyaliz kronik bdobrek hastasinin dosyasi incelendi. Bu
hastalarm  bu araliktaki aktif enfeksiyonlarinin olmadigi ve genis rutin
parametrelerinin( lipidler ,crp , kan gazipth gibi) bakildigi kontrolleri baslangic
kabul edilerek bu hastalar yaklasik 2 yil (20-24 ay) takip edildi. Bu degerlendirme
sonrasinda prediyaliz kronik bobrek hastalarinda hematolojik parametrelerin (neu
/lenfosit, plt /lenfosit , MPW,RDW, Mono/HDL ) hasta ve bobrek progresyonu ile
iligkisi incelendi. SDBY ne ilerleyen ve prediyaliz takip edilip MDRD de %30 dan
fazla azalma olan hastalar progresyon gostermis kabul edildi. Calismada komorbidite
degerlendirmesi i¢in Charlson Komorbidite Indeksi kullanilda.

Diglama kriterleri:

1-18 yas alt1 hastalar
2-Evre 1-2 KBH olanlar

3- Ocak 2015 — haziran 2015 araligindaki muayenelerinde aktif enfeksiyon bulgusu
olan hastalar

4- HD ve periton diyalizi yapilan hastalar

Calisma icin N.E.U Meram Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’ndan 03.02.2017 tarihli
2017/799 sayili kararla onay aldi. Tiim hastalar ¢alisma hakkinda detayli olarak
bilgilendirildi ve kendilerine ‘bilgilendirilmis onam formu’ imzalatild1.

Calisma grubunun ocak 2015 — haziran 2015 tarihleri arasinda ¢alisma
sartlarma uygun muayenesindeki yas, cinsiyet, kan basinci, boy, kilo, viicut kitle
indeksi, bel cevresi, kalga ¢evresi, kullandig ilaglar kaydedildi. Viicut kitle indeksi
viicut agirliginin metre cinsinden boyun karesine boliinmesiyle hesaplandi. Rutin
laboratuvar tetkiklerinden serum fire, kreatinin, irik asit, sodyum, potasyum,
kalsiyum, fosfor, albumin, ferritin, parathormon, total kolesterol, LDL, HDL,
trigliserit, CRP, hemogram, spot idrarda kreatinin ve protein ile vendz kan gazi
degerleri kaydedildi. 2 yillik takip sonrasi iire, kreatinin, yas ile MDRD formiiliine
gore GFH hesaplandi. Hastalarin diyaliz, transplant, ex ve takipsiz olma durumu
belirlendi.
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GFH hesaplamasinda kullanilan MDRD formiilii (72)
Estimated GFR (ml/min/1.73m?)

=186 X (Sg,)"115% x Age "2%3 x (0.742if female) x (1.210if African —

American)

= exp(5.228 — 1.154 x In(S¢,) — 0.203 x In(Age) — (0.299 if female)
+ (0192 if African — American))

3.2 .Komorbidite Hesaplama

Hastalarin hastaliklar1 sorgulandi ve dosya taramasi yapilarak hastaliklari
kaydedildi. Charlson komorbidite indeksi kullanilarak komorbidite puanlari
hesaplandu.

Tablo 6 Charlson Komorbidite indeksi(73)

Charlson Komorbidite Indeksi Modifiye Charlson Komorbidite Indeksi

var  yok var  yok

1  Miyokard enfarktilsii o, S 1 Koroner arter hastaligi O, O,

2  Konjestif kalp yetmezligi Q, (= 8 2  Konjestif kalp yetmezligi Q, O

3  Periferik vaskiiler hastalik Q, Qo 3  Periferik vaskiiler hastalk o, 0,

4  Serebrovaskiler hastalik Q, (= 8 4  Serebrovaskiler hastalik 0, 0,

5 Demans o, Q, 5 Demans o, O,

&  Kronik Akciger Hastahidi Q, = &  Kronik Akciger Hastalgi 0, O,

7 Konnekiif doku hastalig o, (= 7 Konnektif doku hastahd o, Q.

8  Peptik iiser hastahig Q, O 8  Peptik dlser hastaligi Q, O,

9  Hafif diizeyde karaciger hastahd Q, = 9  Hafif diizeyde karaciger hastaligs Q, O

10 Diyabet 0, (= 8 10 Diyabet a, (=
11 Hemipleji Q. O 11 Hemipleji 0 O
12  Orta-siddetii bbrek hastahdi s | D 12  Ornta-siddetli bobrek hastaligi 0s | O
13 Sonorgan hasan yapan diyabet 0 O 13 Sonorgan hasan yapan diyabet 0, O
14 Herhangi timér varkd: o, 14 Herhangi timér varid: o, | o
15 Losemi Q. O 15 Losemi Q0 O
16 Lenfoma 0: Qo 16 Llenfoma Q. o
17  Orta-siddetli karaciger hastalgi = P [l 3 17 Orta-siddetii karaciger hastalhn o; | o
18 Metastatik solid tamdr 0. o 18 Metastatik solid timor 0. | 4.
19 ADS O | O 19 AIDS 0 | O

Charhion ME, Porspes P, Ales K1, MacKezoe OF (BE7) ) Chroree Da. 887400537383

40 yagindan sonra her 10 yil icin ilave 1 puan eklenir.
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Charlson Komorbidite Indeksi komorbit durumlarla iliskili olarak on
yillik mortalite ve sagkalim hakkinda Ongorii sahibi olunmasmi saglayan bir
skorlama sistemidir. Toplam 19 paramatreden olusmakta, komorbiditelerin olmasi
halinde 1-6, olmamasi durumunda sifir puan verilmektedir. Ileri yasm da komorbit
durumlara katkida bulunacagi da bilindiginden 40 yas tstii her 10 yil i¢in bir puan
daha eklenerek yasa gore adapte edilen modifiye Charlson komorbidite skoru
kullanildi. Hastanin her ek hastalig1 i¢cin uygun puan verildi ve puanlarin toplamu ile
skor elde edildi. Hastalar bu puanlara gére 2 puan ve alt1 hafif-orta, 3-4 puan agir, 5
puan ve istii ¢ok agir olarak gruplandirildi(74).

3.3. Hematolojik Parametreler

Hastalarin tam kan saymmindan hemoglobin (Hgb),mutlak 16kosit sayisi,
notrofil(neu) mutlak sayisi, lenfosit mutlak sayisi, monosit mutlak sayis1 (MONO) ,
platelet sayisi, RDV, MPW degerleri kaydedildi. Tam kan sayimmna gére mutlak
ndtrofil sayis1 mutlak lenfosit sayisma boliinerek noétrofil /lenfosit orani (NLO),
mutlak platelet sayis1 mutlak lenfosit sayisma boliinerek platelet /lenfosit orani
(PLO), mutlak monosit sayist HDL ye boliinerek monosit /hdl (Mono/HDL)
hesaplandu.

3.4.Istatistiksel Analiz
Calismanin analizleri SPSS 20.0 (IBM Inc., IL, Chicago, USA) paket programi

ile gerceklestirildi. Tiim degiskenlere ait tanimlayici &lgiiler hesaplandi. Isimsel
Olcekli degiskenler frekans ve yiizde orani, oransal Olgekli degiskenler ise
ortalama+S.Hata (medyan) seklinde tablolar yardimiyla sunuldu. Oransal 6lgekli
degiskenler Kolmogorov-Smirnov yontemi ile normal dagilm i¢in analiz edildi.
Degiskenlerin biiyiik ¢ogunlugunun normal dagilima uymadig1 goriildii. Bu nedenle
grup karsilastirmalar1 icin parametrik olmayan test yontemleri tercih edildi. iki
bagimsiz grup karsilagtirmasi icin Mann-Whitney U testi, ¢oklu gruplar i¢in Kruskal-
Wallis testi tercih edildi. Pre ve post dlglimlerin karsilastirilmasi igin Wilcoxon
isaretli sira sayilar1 testi kullanildi. Takip edilen hastalarin siire bilgisi kullanilarak
Kaplan-Meier sagkalim analizleri yapildi. Sagkalim {izerinde etken olan
degiskenlerin belirlenmesi i¢in Cox regresyon modelleri olusturuldu. Anlamli
sonuglar ilgili grafikler ile gorsellestirildi. Analizlerin tamaminda tip-I hata degeri

%S5 alinarak p<0,05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismamiz i¢cin Orneklem biylikligiinii belirlemek amaciyla belirli sayida
prediyaliz ve son donem bdbrek yetmezligi hasta gruplarindan MDRD 6lgiim
degerleri alindi. %5 hata pay1 ile MDRD ortalama ve standart sapma degerleri
kullanilarak 6rneklem sayisi belirlendi. Giig (power) degeri %96 ve minimum 6rnek
biiylikliigii 107 olarak hesaplandi. Ancak giicii artirmak ve daha gii¢lii sonuglar elde
edebilmek icin daha fazla sayida denek calismaya dahil edildi. Toplam 251 hastaya
ait degerler ile veri kiimesi olusturuldu. Hastalara ait ¢esitli demografik ozellikler,

klinik ve biyokimyasal bulgularn bilgileri alind1.

Calismaya alinan hastalarin yaridan fazlasi erkek (%55,8; n=140), geriye
kalan1 kadindi (%44,2; n=111) (Sekil 1). Calismaya almman hastalarin son
durumlarmna bakildiginda en yiiksek orani (%66,5; n=167) prediyaliz hastalarina aitti.
Geriye kalan hastalar i¢inde diyaliz hastalar1 daha fazla iken (%14,7; n=37) yalnizca
3 adet transplant hastasi (%]1,2) vardi. Ex olan 9 hasta(%3,6) ve ¢esitli nedenler ile
takip edilemeyen 35 (%13,9) hasta oldu (Sekil 2). Hastalarin komorbiditesi
Modifiye Charlson Komorbidite Indeksi ile hesaplandi. Bu yontemle
hesaplandiginda komorbidite puanlar1 12°ye kadar yiikseliyordu. En yiiksek oran
(%17,9) komorbidite puani 4 olan grupken, en diisiik oran isekomorbidite puani 1
olan gruptaydi. Genel olarak yiliksek oranlar 2 ile 7 puani arasindaydi. Hastalarin
primer hastaliklar1 toplam sekiz grupta toplandi. En yiiksek oran DM (%29,5; n=74)
ve sonrasinda HT (%24,7; n=62) ile glomerulonefrit (%10,4; n=26) hastaliklarina
aitti (Sekil 3). Kullanilan ilaglar incelendiginde ise en yiiksek oranda kalsiyum kanal
blokeri (%48,2) oldugu goriildii. Sonra sirasiyla ilag kullanim oranlar1 (-bloker
(%35,1), ARB (%33,5), diuretik (%32,7), a-bloker (%21,5), ACE inhibit6rii (%17,9)
ve allopurinol (%17,5) seklinde saptanda.

Hastalarin son durumlarindan ex olan ve takip edilemeyen hastalar diglanarak
prediyaliz ve son donem bobrek yetmezligi (SDBY) gruplari olusturuldu. Buna gore
167 hasta (%80,7) prediyaliz donemde, 40 hasta (%19,3) ise son donem bobrek
yetmezligi evresindeydi (Sekil 4). Ayrica prediyaliz hastalarinda yapilan tedavi
uygulamalar1 sonucunda %81,4 (n=136) oraninda MDRD degerinde %30’dan az
azalma, 31 hastada ise (%18,6) MDRD degerinde %30’dan fazla azalma tespit edildi
(Sekil 5).
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Sekil 1 Calismaya alinan hastalarin cinsiyet oranlari
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Sekil 2 Caligsmaya alinan hastalarin son durumlar1
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Sekil 3 Calismaya alinan hastalarin primer hastaliklari
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Sekil 4 Caligsmaya alinan hastalarda son donem bdbrek yetmezligi orani
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31; 18,6%

136; 81,4%

<%30azalma = >=%30azalma

Sekil 5 Prediyaliz takip edilen hastalarda MDRD azalma oranlar1

Demografik 6zellikler MDRD evrelerine gore karsilastirildi.3.,4. ve 5.
evreler i¢in tiim demografik, klinik ve biyokimyasal karsilastirmalar yapildi. Cinsiyet
evreler arasinda anlaml farklilik gésterdi (p=0,006). Kadin hastalarda evre arttikca
oran da artiyordu ancak erkek hastalarda evre arttikca hasta orani azaliyordu.
Komorbidite sayilar1, primer hastaliklar ile iliskili degildi. Tla¢ kullanimlar1 igerisinde
yalnizca Ca kanal blokeri kullanimi evreler ile anlamli iliskiye sahipti (p=0,022).
Evre arttik¢a Ilag kullanan hastalarin oran1 da artis gosterdi. ACE inhibitérii ve ARB
kullan hastalarda evre arttik¢ca hasta orani azaliyordu. B-bloker kullan hastalarin orani
da evreler ile dogru orantiliydi (Tablo.7). Hastalarin oransal 6lgekli demografik
ozellikleri ise evreler arasinda anlamli farklilik gostermedi. Bedensel 6zelliklerin
tamami 4.evrede diisiis gosterdi. Boy uzunlugu ise 4.evre hastalarinda daha yiiksekti
(Tablo.8). Hastalarin kan basinct ve lipid 6lgtimleri evreler arasinda farkli degildi.
pH ve bikarbonat farklari anlamliydi. 5.evre hastalarinda bikarbonat daha diisiiktii.
Bunun yan1 sira PTH 6lgiimleri de evre ile birlikte artis gosterdi (p<0,001) (Tablo.9).
Hemogram oOl¢limleri igerisinde Hgb, HbAlc ve RDW farklilik gosterdi. RDW,
4.evre hastalarinda daha yiiksekti. Oranlar icerisinde yalnizca PLR farki anlamliydi.
3. ve 4.evre hastalar1 arasinda PLO degeri artis gosteriyordu (Tablo.10).
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Tablo.7 KBH evrelerine gore hastalarin demografik ve ilag kullanim 6zellikleri

MDRD evre 3 (Orta) 4 5
(Siddetli) (prediyaliz)
N (%) N (%) N (%) P
n= 124 n=95 n=32
Cinsiyet Kadin 48 (38,7) 42 (44,2) 21 (65,6) 0,006*
Erkek 76 (61,3) 53 (55,8) 11 (34,4)
Komorbidite Hafif-orta 17(13,7) 8(8,4) 4(12,5) 0,480
Agir 41 (33) 31 (32,6) 12 (37,5)
Cok Agir 66(53,2) 56(58,9) 16(50)
imer Hastalik DM 33(26,6) 36 (37,9) 8 (25) 0,806
HT 31 (25) 29 (30,5) 5 (15,6)
Glomerulonefrit 19 (15,3) 4 (4,2) 3(9,4)
PKBH 13(10,5) 5(5,3) 5 (15,6)
Amiloidoz 2 (1,6) 0 13,1
Kin-Kronik 3 (2,4) 3(3,2) 2(6,3)
Interstisiyel
Nefrit
Urolojik 10(8,1) 2(2,1) 3(9,4)
nedenler
Bilinmeyen 13 (10,5) 16 (16,8) 5 (15,6)
ACE Inh. Evet 27(21,8) 16 (16,8) 5(15,6) 0,452
Haywr 97 (78,2) 79(82,4) 27 (84,4)
ARB Evet 47 (37,9) 33(34,7) 7 (21,9) 0,174
Haywr 77 (62,1) 62 (65,3) 25 (78,1)
Diuretik Evet 42(33,9) 36(37,9) 8 (25) 0,690
Haywr 82 (66,1) 59 (62,1) 24 (75)
B-bloker Evet 37(29,7) 36(37,9) 16 (50) 0,124
Haywr 87 (70,3) 59 (62,1) 16 (50)
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Ca kanal Evet 52 (41,5 49 (51,6) 22 (68,8) 0,022*
blokeri

Haywr 72(58,5) 46 (48,4) 10 (31,2)
a-bloker Evet 24 (19,4) 25(26,3) 5 (15,6) 0,683

Haywr 100(80,6) 67 (73,7) 27 (84,4)
Allopurinol Evet 27(21,8) 18(19) 2(6,2) 0,145

Haywr 97 (78,2) 77 (81) 28 (93,8)
Tablo. 8KBH evrelerine gore hastalarin demografikve fiziksel 6zellikleri
KBH evre 3 (Orta) 4 (Siddetli) 5(prediyaliz)

(n=124) (n=95) (n=32)
Ortalama+St.Hata P
Ik yas 56,26+1,24 59,34+1,40 59,2342,21 0,483
Son yas 56,77+1,33 60,01£1,47 60,54=+2,44 0,430
Takip stiresi 24,24+0,24 21,44+0,64 13,56+1,92% <0,001*
Boy 162,93+1,23  163,45+1.,41 160,72+2,49 0,334
Agirlik 79,77+1,79 75,79+2,22 77,89+3,58 0,351
VKI 30,21+0,77 28,40+0,85 30,31+1,47 0,346
Bel 98,41+1,93 93,79+1,87 97,67+2,45 0,264
Kalca 102,56+1,87  97,40+2,27 106,0+4,06 0,244
Bel/Kalga oran1  0,96+0,01 0,97+0,01 0,93+0,03 0,494
Tablo.9KBH evrelerine gore hastalarin klinik 6zellikleri ve lipid degerleri
KBH evre 3 (Orta) 4 (Siddetli) 5 (prediyaliz)
(n=124) (n=95) (n=32)
Ortalama+St.Hata p

SKB 134,51£2,22 141,84+2,79 142,11+£5,92 0,085
DKB 87,86+1,37 88,79+1,75 90,78+3,20 0,851
Ph 7,3540,008 7,324+0,008 7,3340,011 0,032*
HCO3 21,84+0,50 21,69+0,54 19,64+0,772 0,025*
PTH 111,29+11,59%  209,07+16,39°  373,22472,92*%  <0,001*
Glukoz 116,89+6,26 112,21+5,64 110,28+8,50 0,706
T.Kolesterol 208,59+5,65 203,90+6,11 197,25+8,03 0,441
LDL 132,59+4,44 128,21+4,73 126,99+6,83 0,492
HDL 41,94+1,24 42,04+1,67 42,73+0,73 0,498
TG 177,12+12,09  179,86+14,83  147,36%15,92 0,257
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Tablo.10 KBH evrelerine gore hastalarin hemogram degerleri

KBH evre 3 (Orta) 4 (Siddetli) 5 (prediyaliz)
(n=124) (n=95) (n=32)
Ortalama+St.Hata p

Hgb 13,93+0,192 12,45+0,18 11,10+0,242 <0,001*
HbA1C 8,33+0,69 6,23+0,442 7,78+0,45 0,047*
Notrofil 4584+137 4595+154 47244308 0,837
Lenfosit 2233+144 1888+82 1854+97 0,052
Monosit 588,5+23,5 519,14+20,6 589,0+37,2 0,058
Platelet 236,07+6,10 240,35+7,84 224,0+8,91 0,531
RDW 13,92+0,15 14,93+0,42% 13,88+0,16 0,020*
MPV 11,67+0,94 10,59+0,10 10,45+0,18 0,471
CRP 5,69+0,76 5,42+0,40 5,26+0,86 0,061
NLO 2,39+0,10 2,66+0,11 2,77+0,29 0,084
PLO 0,122+0,004 0,138+0,0052 0,133+0,010 0,030*
Mono/HDL 14,47+0,71 12,82+0,70 13,94+0,88 0,121

Biyokimya oOl¢limlerinden iirik asit, Na ve spot kreatinin evreler arasinda farkl
bulunmadi. Bunun disinda kalan tiim &lgiimler anlamli diizeyde farkliydi. Ure ve
kreatinin degerleri evreler ile uyumlu olarak artis gosterdi. K ve Ca 4.evre
hastalarinda daha yiiksek iken P degeri 5.evre hastalarinda yiiksek bulundu. Albiimin
l.evre hastalarinda daha yiiksekti. Ferritin, spot protein ve prt/kre orani evreler ile
uyumlu olarak artis gosterdi (Tablo.11). Evreler igerisinde 5.evreye ait oldugundan
hastalara ait takip siiresi baz alinarak sagkalim analizleri yapildi. Erkelerin sagkalim
ortalamas1 kadinlara gore daha yiiksekti. Kadmlarin sagkalim ortalama degeri 25,1
ay iken erkeklerde 28,7 ay bulundu. Tiim hastalara ait sagkalim ortalamasi ise 27,5
ay olarak hesaplandi (Sekil.6). 5. evre i¢in Cox regresyon analizi uygulandi. Evre
gruplart arasinda farkliligi anlamli bulunan degiskenler i¢in model olusturuldu.
Forward stepwise yontemi ile modele anlamli katk: yapan degiskenler belirlenmeye
calisildi. Yalnizca kreatin degisiminin anlamli oldugu gozlendi (p=0,017, HR=4,15
(%95 CI: 1,28-13,37)).
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Tablo.11KBH evrelerine gore hastalarin biyokimya degerleri

KBH evre 3 (Orta) 4 (Siddetli) 5 (prediyaliz)
(n=124) (n=95) (n=32)
Ortalama+St.Hata p
Ure 61,81+2,06° 99,45+3,49 155,909,052 <0,001*
Kreatinin 1,71+0,0232 2,8340,062° 5,16+0,292P <0,001*
Urik asit 7,21+0,17 7,16+0,18 7,00+0,31 0,584
Na 137,07+0,28 136,85+0,29 136,23+0,76 0,508
K 4,69+0,050 4,91+0,062 4,69+0,103 0,042*
Ca 9,21+0,052 9,58+0,654 8,71+0,1672 0,001*
P 3,26+0,05 3,69+0,07 4,74+0,232 <0,001*
Alblimin 4,05+0,038? 3,88+0,047 3,81+0,080 0,011*
Ferritin 100,93+14,42 130,60+20,24 225,08+54,242 0,025*
PrtSPOT 111,20+18,37 174,95+21,54 239,74+47,59 <0,001*
KreSPOT 89,80+5,942 75,06+4,58 69,62+7,912 0,263
Prt/Kre 1,309+0,17 2,431+0,28 3,367+0,442 <0,001*
Survival Functions
1 - . CINSIYET
. - R i KK ADIN-censored
1+ —ERKEK-censored

0,67

0,47

Cum Survival

0,24

0,07

T

T T T
10

T T T
13 20

takip_sure_ay

Sekil.6 KBH’de evre-5 i¢in cinsiyet ayriminda sagkalim egrileri
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Takipte ex olan ve takibi birakan hastalar ¢ikarildiktan sonra hastalar prediyaliz ve
SDBY olarak 2 gruba ayrildi. Prediyaliz ve SDBY hasta gruplarinda klinik tablo ve
biyokimyasal Ol¢limler karsilagtirildi. Kategorik degiskenler olan demografik
ozellikler ve ilag kullanimi oranlar1 Tablo 12’de gdsterildi. Cinsiyetin gruplar
tizerinde etkisi bulunmadi. Her iki grupta da erkek orani daha yiiksekti. Komorbidite
puant 6 ve daha az olanlarin oranlar1 her iki grupta da daha yiiksekti. Primer
hastaliklardan DM, glomerulonefrit ve kronik interstisiyel nefrit SDBY hastalarinda,
HT, amiloidoz ve iirolojik nedenler ise prediyaliz hastalarinda daha yiiksek oranlara
sahiptiler. Kullanilan ilaglarda ise diuretik, B-bloker ve Ca kanal blokeri kullanim
oranlar1 anlaml diizeyde farkli bulundu. SDBY hasta grubunda bu ilaglarin kullanim
oranlar1 daha yiiksekti. Hastalarin yas ve fiziksel ozelliklerine ait dlgiimler Tablo
12°de karsilastirildi. Bagvuru donemi ve tedavi sonrasi yas ortalamalar1 farkli degildi.
Genel olarak yas ortalamasi 56-58 yil arasinda hesaplandi. Takip siiresi prediyaliz
hasta grubunda anlamli diizeyde yiiksek idi. Boy uzunlugu prediyaliz hasta grubunda
anlaml diizeyde daha kisa, kalca Olciisii ise daha fazla idi. Ayrica bel/kalca orani

SDBY hasta grubunda daha yiiksek bulundu (Sekil 13).

23



Tablo 12 Prediyaliz ve SDBY hastalarinin demografik ve ilag kullanimi 6zellikleri

Son durum Prediyaliz SDBY
n=167 n=40
N (%) N (%) P
Cinsiyet Kadin 77 (46,1) 14 (35) 0,205
Erkek 90 (53,9) 26 (65)
Komorbidite Hafif-orta 19(82,6) 4(17,4) 0,647
Agwr 57(82,6) 12(17,4)
Cok agwr 91(79,2) 24(20,8)
Primer Hastalik DM 47 (28,1) 18 (45) 0,120
HT 46 (27,5) 8 (20)
Glomerulonefrit 18 (10,8) 5(12,5)
PKBH 17 (10,2) 3(7,5)
Amiloidoz 3 (1,8) 0 (0)
Kin-Kronik 6 (3,6) 3(7,5)
Interstisiyel
Nefrit
Urolojik 12 (7,2) 1(2,5)
nedenler
Bilinmeyen 18 (10,8) 2 (5)
0,735
ACE Inh Evet 30 (18) 10 (25) 0,276
Haywr 137 (82) 30 (75)
ARB Evet 66 (39,5) 13 (32,5) 0,437
Haywr 101 (60,5) 27 (67,5)
Diuretik Evet 52 (31,1) 22 (55) 0,004*
Haywr 115 (68,9) 18 (45)
B-bloker Evet 54 (32,3) 22 (55) 0,007*
Hayw 113 (67,7) 18 (45)
Ca kanal blokeri Evet 80 (47,9) 26 (65) 0,049*
Haywr 87 (52,1) 14 (35)
a-bloker Evet 33(19,8) 13 (32,5) 0,086
Haywr 134 (80,2) 27 (67,5)
Allopurinol Evet 33(19,8) 8 (20) 0,986
Haywr 134 (80,2) 32 (80)
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Tablo 13 Prediyaliz ve SDBY hastalarinin demografik ve fiziksel 6zellikleri

Son durum Prediyaliz (n=167) SDBY (n=40)
Ortalama+St.Hata (Medyan) P

Ik yas yil  56,51+1,04 (57) 56,20£2,16 (59) 0,946
Son yas yil  58,20+1,06 (59) 57,254+2,15 (60) 0,707
Takip stiresi Ay 24.20+0,17 (24) 13,62+1,28 (12)  <0,001*
Boy Cm 162,3+1,04 166,9+1,94 0,040*
Agirlik Kg 77,95+1,59 77,18+2,88 0,659
VKI kg/m?  29,66+0,67 27,95+1,32 0,204
Bel cm  96,34+£1,58 92,32+12,34 0,374
Kalga cm  102,3£1,62 92,09+3,34 0,007*
Bel/Kalga orani -- 0,95+£0,015 1,01+0,027 0,016*

Sistolik ve diastolik kan basinci dlgtimleri farkli bulundu. SDBY hastalarinda SKB
152,00+5,68 mmHg, DKB ise 94,38+2,54 mmHg hesaplandi. pH diizeyi prediyaliz
hasta grubunda biraz daha yiiksekti. PTH diizeyi SDBY hasta grubunda oldukca
yiiksek bulundu (Sekil 10). Glukoz ve lipid degerleri farkli degildi (Tablo 14).

Hemogram parametrelerinden Hgb ve lenfosit prediyaliz hasta grubunda anlamli

diizeyde daha yiiksekti (Sekil 11). Noétrofil, monosit ve platelet degerleri birbirine

yakindi. Ancak notrofil/lenfosit (NLO) oranmi gruplar arasinda farkli bulundu ve

SDBY hasta grubunda daha yiiksekti. PLO ve Mono/HDL oranlar1 ortalamalar1

birbirine yakindi (Tablo 15)

Tablo 14 Prediyaliz ve SDBY hastalarinin klinik 6zellikleri ve lipid degerleri

Son durum Prediyaliz (n=167) SDBY (n=40)
Ortalama+St.Hata P

SKB mmHg 134,02+1,64 152,00+5,68 0,003*
DKB mmHg 86,67+1,17 94,38+2,54 0,010*
Ph 7,344+0,006 7,31£0,010 0,019*
HCO3 21,39+0,39 20,81+0,81 0,314
PTH 155,93+11,33 340,58+60,57 <0,001*
Glukoz 112,21+4,29 120,0£10,78 0,662
T.Kolesterol 204,19+3,87 204,68+11,49 0,740
LDL 130,9443,34 129,1448,23 0,744
HDL 43,51+1,09 41,16£1,79 0,232
TG 166,97+8,71 196,13+29,76 0,642
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Tablo 15 Prediyaliz ve SDBY hastalarinin hemogram degerleri

Son durum Prediyaliz SDBY (n=40)
(n=167)
Ortalama+St.Hata P
Hgb 13,53+0,16 11,71+0,25 <0,001*
HbA1C 7,96+0,84 7,00+0,39 0,536
Notrofil 4566,6+123,3 4607,6+233,6 0,658
Lenfosit 2087,1495,5 1748,5+86,1 0,031*
Monosit 568,6+18,76 531,7+34,60 0,187
Platelet 237,76%5,33 225,9+10,54 0,349
RDW 14,26+0,24 14,14+0,19 0,441
MPV 11,35+0,66 10,42+0,15 0,166
CRP 5,60+0,56 5,09+0,63 0,270
NLO 2,46+0,91 2,78+0,17 0,020*
PLO 0,12+0,004 0,13+0,006 0,116
Mono/HDL 13,90+0,57 13,42+0,97 0,856
Calismanin  temelini olusturan MDRD ile diger mineral O6lgiimleri

karsilagtirmalar1 yapildi. Sonuglar Tablo 11°de sunuldu. Degiskenlerin cogu gruplar

arasinda anlamli farkliliga sahipti. MDRD degerleri prediyaliz hastalarinda daha

yiiksek iken (Sekil 7) iire ve kreatinin 6l¢iimleri SDBY hasta grubunda daha ytiksekti

(Sekil 8 ve 9). Urik asit farkli bulunmazken Na Slciimleri farki anlamliliga yakin

bulundu. K ve P ortalamalar1 SDBY hasta grubunda daha yiiksek iken Ca ve albiimin

Ol¢iimii prediyaliz hasta grubunda daha yiiksekti. Ferritin degeri SDBY hastalarinda

oldukc¢a yliksek bulundu. Prt/kre oran1 SDBY hasta grubunda daha yiiksek 6l¢tim

degerine sahipti (Sekil 12).
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Tablo 16 Prediyaliz ve SDBY hastalarinin biyokimya ve mineral degerleri

Son durum Prediyaliz SDBY (n=40)
(n=167)
Ortalama+St.Hata P
MDRD 34,35+0,89 17,47+1,18 <0,001*
Ure 73,7942,42 131,30+7,49 <0,001*
Kreatinin 2,11+0,05 3,98+0,21 <0,001*
Urik asit 7,154+0,13 7,5340,25 0,386
Na 137,0+0,23 135,8+0,56 0,071
K 4,7440,04 4,95+0,08 0,017*
Ca 9,15+0,042 8,54+0,118 <0,001*
P 3,40+0,052 4,16+0,140 <0,001*
Albiimin 4,02+0,032 3,750,074 0,001*
Ferritin 98,77+11,67 197,54+46,55 0,007*
PrtSPOT 102,46+12,40 296,0+45,08 <0,001*
KreSPOT 81,27+4,48 84,23+10,14 0,668
Prt/Kre 1,40+0,14 3,64+0,44 <0,001*
40,00
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w0 2500
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Sekil 7 Hastalarin son durumlarma gére MDRD degerleri
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Prediyaliz grubu hastalar MDRD 6l¢iim degerlerine gore %30’dan az ve fazla
azalma gosterenler seklinde iki gruba ayrildi ve tiim Olglim parametreleri
karsilastirildi. Cinsiyet, komorbidite ve primer hastalik oranlarmin MDRD azalma
durumu iizerinde etkisi saptanmadi. %30°dan fazla azalma goriilen grupta DM,
glomerulonefrit ve iirolojik nedenlere ait oranlar daha yiiksekti. Ila¢ kullanimlari
genel olarak gruplar arasinda birbirine yakin oranlara sahipti. Yalnizca diiiretik
kullanan hastalarin oranlar1 arasindaki fark anlamlilia yakindi (Tablo 17). Bagvuru
donemi ve takip sonrasi belirlenen yas ile VKI bilesenlerine ait l¢iimlerde gruplar
arasinda anlamli fark bulunmadi. Ancak kalga c¢evresi degeri %30’dan az azalma
goriilen hastalarda 103,79+1,75 cm iken %30’dan fazla azalama goriilen hasta
grubunda daha diisiiktii (93,1543,91 cm). Bel cevresi ve bel/kalga oranm1 degerleri
farkli degildi (Tablo 18).
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Tablo 17 Prediyaliz grubu hastalarda MDRD azalma durumuna gore demografik

ozellikler ve ila¢ kullanim1 durumu

Prediyaliz %30’dan az %30’dan fazla
azalma( =136) azalma (n=31)
N (%) N (%) P
Cinsiyet Kadin 62 (45,5) 15 (48,4) 0,883
Erkek 74 (54,5) 16 (51,6)
Komorbidite Hafif-orta 15(78,9) 4(21,1) 0,698
Agwr 49(84,5) 9(15,5)
Cok agwr 72(80,0) 18(20)
Primer Hastalik DM 36 (26,5) 10 (32,3) 0,937
HT 40 (29,4) 5 (16,1)
Glomerulonefrit 13 (9,5) 5 (16,1)
PKBH 14 (10,3) 3(9,7)
Amiloidoz 2 (1,5) 1(3,2)
Kin-Kronik 5 (3,7) 13,2
Interstisiyel
Nefrit
Urolojik 9 (6,6) 3(9,7)
nedenler
Bilinmeyen 17 (12,5) 3(9,7)
ACE Inh Evet 23(16,9) 8 (25,8) 0,317
Haywr 113 (83,1) 23 (74,2)
ARB Evet 52 (38,2) 14 (45,2) 0,481
Haywr 84 (61,8) 17 (54,8)
Diuretik Evet 39 (28,7) 14 (45,2) 0,079
Haywr 97 (71,3) 17 (54,8)
B-bloker Evet 46 (33,8) 9 (29) 0,549
Haywr 90 (66,2) 22 (71)
Ca kanal blokeri Evet 64 (47,1) 16 (51,7) 0,674
Haywr 72 (52,9) 15 (48,3)
a-bloker Evet 29(21,3) 6(19,4) 0,671
Haywr 107(78,7) 25( 80,6)
Allopurinol Evet 27 (19,9) 8 (25,8) 0,553
Haywr 109 (80,1) 23 (74,2)
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Tablo 18 Prediyaliz grubu hastalarda MDRD azalma durumuna gére demografik ve

fiziksel 6zellikler

Prediyaliz %30’dan az %30’dan fazla

azalma (n=136) azalma (n=31)

Ortalama+St.Hata (Medyan) P
Ik yas yil  52,27+1,10 (58) 53,10+2,98 (54) 0,239
Son yas yil  58,90+1,13 (60) 55,03+3,00 (56) 0,283
Takip stiiresi ay 24,36x0,16 (24) 23,60+0,65 0,244
(23,5)

Boy cm  162,29+1,12 163,69+2,94 0,707
Agirhik kg 78,80+1,61 74,69+5,64 0,556
VKI kg/m?  30,05+0,69 27,85+2,23 0,259
Bel Cm 97,24+1,70 91,85+4,47 0,513
Kalca Cm 103,79+1,75 93,15+3,91 0,025*
Bel/Kalga orani -- 0,94+0,016 0,99+0,041 0,163

MDRD degerinde %30’dan az veya fazla azalma gruplar1 arasinda SKB ve

DKB’nin belirgin farkliligi yoktu. pH ve bikarbonat diizeyleri gruplar arasinda

birbirine yakindi. PTH diizeyi %30’dan fazla azalma gosteren grupta daha yiiksekti.

Lipid degerleri belirgin farklilik gostermedi (Tablo 19). Ayni sekilde hemogram

parametrelerinin de gruplar arasinda farkli olmadig: goriildii. Genel olarak Hgb ve

HbA1C olgiimleri %30°dan az azalma gosteren grupta daha yiliksek iken diger

degiskenler %30’dan fazla azalma gosteren grupta daha yiiksekti (Tablo 20).

Tablo 19 Prediyaliz grubu hastalarda MDRD azalma durumuna gore klinik 6zellikler

ve lipid degerleri

Prediyaliz %30’dan az %30°dan fazla

azalma (n=136) azalma (n=31)

Ortalama+St.Hata P

SKB 133,87+1,81 135,36+4,41 0,441
DKB 86,58+1,30 86,79+2,84 0,696
Ph 7,34+0,007 7,33+0,014 0,872
HCO3 21,26+0,41 21,83+1,13 0,492
PTH 152,21+12,60 170,64+27,24 0,320
Glukoz 112,35+5,09 112,80+7,48 0,845
T.Kolesterol 203,70+4,07 204,81+11,55 0,734
LDL 130,58+3,63 132,78+9,09 0,961
HDL 43,81+1,27 41,15+1,48 0,544
TG 169,01+10,01 154,19+17,05 0,520
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Tablo 20 Prediyaliz grubu hastalarda MDRD azalma durumuna gére hemogram
degerleri

Prediyaliz %30’dan az %30’dan fazla

azalma (n=136) azalma (n=31)

Ortalama+St.Hata P

Hgb 13,61+0,18 13,25+0,37 0,260
HbA1C 8,19+1,16 7,43+£0,91 0,990
Notrofil 4509,8+128,8 4800,0+£364,8 0,416
Lenfosit 2069,8+112,02 2183+172,9 0,374
Monosit 586,3+21,64 587,0+37,55 0,340
Platelet 234,97+5,28 236,27+£9,96 0,780
RDW 14,07+0,21 15,21+0,96 0,358
MPV 11,54+0,82 10,59+0,17 0,441
CRP 5,64+0,66 5,60+0,89 0,430
NLO 2,44+0,09 2,51+0,27 0,895
PLO 0,124+0,004 0,12+0,008 0,503
Mono/HDL 13,77+0,64 14,94+1,16 0,106

Biyokimyasal dl¢iimler ve mineral degerleri igerisinde Ca, P ve alblimin
ortalamalar1 arasinda anlamli fark tespit edildi. %30’dan fazla azalma gosteren
grupta Ca ve P daha diisiik, albiimin ise daha diisiik bulundu (Tablo 21). MDRD, iire,
kreatinin ve iirik asit gibi biyokimya O&lgiimleri farkli bulunmadi. SPOT protein
MDRD’de %30’dan fazla azalma gdsteren grupta oldukca yiiksek ve 230,65+48,18
bulundu . Ayrica prt/kre oran1 da %30°dan fazla azalama gosteren grupta diger

grubun yaklasik ti¢ kat1 bir degere sahipti (Sekil 14).
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Tablo 21 Prediyaliz grubu hastalarda MDRD azalma durumuna gore biyokimya ve

mineral degerleri

Prediyaliz %30’dan az %30’dan fazla
azalma (n=136) azalma (n=31)
Ortalama+St.Hata P
MDRD 35,14+0,99 31,81+2,05 0,108
Ure 71,9542,64 80,80+5,65 0,062
Kreatinin 2,06+0,06 2,27+0,12 0,120
Urik asit 7,23+0,15 6,84+0,27 0,422
Na 137,07+0,26 136,69+0,56 0,385
K 4,730,042 4,74+0,128 0,593
Ca 9,21+0,04 8,91+0,10 0,006*
P 3,36+0,05 3,58+0,12 0,039*
Albiimin 4,09+0,03 3,80+0,06 <0,001*
Ferritin 92,90+11,85 96,81+22,33 0,748
PrtSPOT 79,48+10,25 230,65+48,18 0,001*
KreSPOT 82,61+5,00 73,95+10,50 0,426
Prt/Kre 1,08+0,102 3,18+0,646 <0,001*
500
4,00
e (4,556
E 3,004
=
&
Q
§ 2,00
=] -
1,00
00

MDRD Azalma

T
== %30

Sekil 14. MDRD azalma durumuna gore prt/kre oran1 degerleri
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SDBY hastalar1 ve MDRD azalma durumu goéz oniine alinarak progresyon
gosteren ve gostermeyen gruplar elde edildi. Buna gore demografik ve klinik
ozellikler karsilastirildi. Yas, cinsiyet, primer hastalik, ve diiiretik ila¢ kullanimi
hari¢ diger kullanilan ila¢ oranlar1 ile ilgili herhangi bir iliskili degisken tespit
edilmedi. Diiiretik ilag kullanim1 progresyon gosteren hasta grubunda %50,7 olarak
belirlendi (Tablo 22). Fiziksel 6zellikler i¢erisinde kalga ¢evresi 6l¢iisii ve buna bagli
olarak bel/kalga orani gruplar arasinda anlamli farkliliga sahip bulundu. Kalga
gevresi progresyon gosteren hasta grubunda anlamli diizeyde daha diisiik, bel/kal¢a
orani ise (Sekil 17) daha yiiksekti (Tablo 23). SKB ve PTH (Sekil 18) degerleri
progresyon gosteren hasta grubunda anlamli diizeyde daha yiiksekti. Ancak lipid
Olgtimleri igerisinde gruplar arasinda anlamli farkhilik bulunmadi (Tablo 24).
Hemogram ol¢timleri arasinda yalnizca Hgb (Sekil 19) progresyon gosteren grupta
belirgin sekilde diisiik bulundu (Tablo 20). Biyokimya ol¢limleri igerisinde ¢ok
sayida degiskenin anlamli farkliliga sahip oldugu goriildii (Tablo 26). Progresyon
gosteren grupta MDRD (Sekil 20) daha distik, iire (Sekil 21) ve kreatinin daha
yiiksekti. Ca ile alblimin progresyon gostermeyen grupta daha yliksek bulunurken P
ve ferritin progresyon gosteren grupta daha yliksekti. Spot protein progresyon
gosteren grupta oldukga yiiksek bir degere sahipken prt/kre orani da anlamli diizeyde
daha yiiksek bulundu (Sekil 22).
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Tablo 22 Progresyon gosterme durumuna gore demografik 6zellikler ve ilag

kullanim1 durumu

Progresyon Progresyon Progresyon
gostermeyen gosteren
(n=136) (n=71)
N (%) N (%) P
Cinsiyet Kadin 62 (44,8) 29 (40,8) 0,479
Erkek 74 (55,2) 42 (59,2)
Komorbidite Hafif-orta 16 (11,8) 9(12,7)) 0,762
Agwr 48(35,3) 21(29,6)
Cok agir 72(53) 41(57,7)
Primer Hastalik DM 36 (26,5) 28 (39,4) 0,142
HT 40 (29,3) 14 (19,7)
Glomerulonefrit 13 (9,6) 11 (15,6)
PKBH 14 (10,3) 6 (8,5)
Amiloidoz 2 (1,5) 1(1,4)
Kin-Kronik 5 (3,7) 4 (5,6)
Interstisiyel
Nefrit
Urolojik 9 (6,6) 4 (5,6)
nedenler
Bilinmeyen 17 (12,5) 3(4,2)
ACE Inh Evet 22 (16,2) 18 (25,4) 0,153
Haywr 113 (83,8) 53 (74,6)
ARB Evet 52 (38,2) 27 (38) 0,989
Hayir 84 (61,8) 44 (62)
Diuretik Evet 39 (28,7) 36 (50,7) 0,002*
Haywr 97 (71,3) 35 (49,3)
B-bloker Evet 46 (33,8) 31 (43,7) 0,156
Haywr 90 (66,2) 40 (56,3)
Ca kanal Evet 65 (47,8) 42 (59,1) 0,105
blokeri
Hayir 71 (52,2) 29 (40,9)
a-bloker Evet 28 (20,6) 19 (26,8) 0,389
Haywr 108 (79,4) 52 (73,2)
Allopurinol Evet 27 (19,9) 16 (22,5) 0,677
Haywr 109 (80,1) 55 (77,5)
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Tablo 23 Progresyon gosterme durumuna gore demografik ve fiziksel 6zellikler

Progresyon Progresyon

gostermeyen gosteren

(n=136) (n=71)

Ortalama+St.Hata (Medyan) P

Ik yas yil  57,27£1,10 (58) 54,87+1,77 (59) 0,377
Son yas yil  58,90+1,13 (60) 56,30+1,77 (59) 0,303
Takip siiresi ay 24,36x0,16 (24) 17,96+0,98 (22) <0,001*
Boy cm  162,29+1,12 165,30+1,63 0,079
Agirlik kg 78,80+1,61 76,94+2,73 0,461
VKI kg/m?  30,05+0,69 27,91+£1,15 0,078
Bel cm  97,24+1,70 92,14+2,30 0,263
Kalga cm  103,79+1,75 92,49+2,52 <0,001*
Bel/Kalga orani -- 0,94+0,016 1,00+0,022 0,007*

Tablo 24 Progresyon gosterme durumuna gore klinik 6zellikler ve lipid degerleri

Progresyon Progresyon

gostermeyen gosteren

(n=136) (n=71)

Ortalama+St.Hata p

SKB 133,87+1,81 145,86+4,07 0,007*
DKB 86,58+1,30 91,58+1,98 0,096
Ph 7,34+0,007 7,32+0,008 0,080
HCO3 21,26+0,41 21,18+0,65 0,795
PTH 152,21+12,60 274,80+39,80 <0,001*
Glukoz 112,35+5,09 116,95+6,94 0,674
T.Kolesterol 203,70+4,07 204,47+8,19 0,667
LDL 130,58+3,63 130,67+6,07 0,788
HDL 43,81+1,27 41,15+1,21 0,220
TG 169,01+10,18 178,71+18,84 0,439
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Tablo 25 Progresyon gosterme durumuna gore hemogram degerleri

Progresyon Progresyon

gostermeyen gosteren

(n=136) (n=71)

Ortalama+St.Hata p

Hgb 13,61+0,18 12,37+0,23 <0,001*
HbA1C 8,19+1,16 7,13+0,36 0,887
Notrofil 4509,8+128,8 4690,1+£204,31 0,358
Lenfosit 2069,8+112,02 1934,6+91,32 0,405
Monosit 568,3+£21,64 555,4£25,05 0,768
Platelet 234,97+5,28 230,34+7,36 0,681
RDW 14,07+0,21 14,60+0,42 0,254
MPV 11,54+0,82 10,49+0,11 0,112
CRP 5,64+0,66 5,30+0,52 0,183
NLO 2,44+0,09 2,67+0,15 0,115
PLO 0,128+0,004 0,129+0,005 0,545
Mono/HDL 13,77+0,64 14,05+0,75 0,349
Tablo 26 Progresyon gosterme durumuna goére biyokimya ve mineral degerleri

Progresyon Progresyon

gostermeyen gosteren

(n=136) (n=71)

Ortalama+St.Hata p

MDRD 35,14+0,99 23,61+1,39 <0,001*
Ure 71,95+2.64 109,66+5,74 <0,001*
Kreatinin 2,06+0,06 3,24+0,16 <0,001*
Urik asit 7,32+0,15 7,52+0,18 0,966
Na 137,0+0,26 136,1+0,40 0,062
K 4,73+0,04 4,86+0,07 0,167
Ca 9,21+0,04 8,70+0,08 <0,001*
P 3,36+0,05 3,92+0,10 <0,001*
Alblimin 4,09+0,03 3,77+0,05 <0,001*
Ferritin 92,90+11,85 162,744+31,93 0,023*
PrtSPOT 79,48+10,25 269,55+33,16 <0,001*
KreSPOT 82,61+5,00 80,03+7,33 0,798
Prt/Kre 1,08+0,102 3,45+0,37 <0,001*
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Prediyaliz ve SDBY gruplarindaki hastalar i¢in takip siireleri esas alinarak
Kaplan-Meier sagkalim analizi yapildi. Cinsiyet ayrimmda ve SDBY durumu baz
alinarak yapilan analizde kadmnlar i¢in sagkalim ortalamasi 25,24 (%95 CI:23,79-
26,69) ay ve erkekler i¢cin 26,52 (%95 CI: 25,21-27,83) ay olarak hesaplandi.
Cinsiyetler arasindaki fark anlamli degildi (Sekil 29).

Survival Functions
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Sekil 29 SDBY durumuna gore cinsiyet ayriminda sagkalim egrileri
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MDRD’de %30’dan az veya fazla azalma durumuna gore yapilan gruplar
icin %30’dan fazla azalma durumuna gore cinsiyet ayriminda sagkalim analizi
yapildi. Erkek hastalarin sagkalim ortalamasi biraz daha fazlaydi, ancak aradaki fark
anlamli degildi. Kadinlar i¢in 26,75 (%95 CI: 26,15-27,36) ve erkekler i¢cin 28,03
(%95 CI: 27,07-29,01) ay olarak hesaplandi (Sekil 30).

Survival Functions
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Sekil 30 MDRD’de %30’dan fazla azalma durumuna gore cinsiyet ayrimmda
sagkalim egrileri

Uygulanan tedavi sonucunda progresyon gosteren hastalar baz alinarak
yapilan sagkalim analizinde takip siiresi ortalamasi kadmlar i¢in 24,15 (%95 CI:
22,67-25,63) ve erkek hastalar igcin 25,11 (%95 CI. 23,74-26,48) ay olarak
hesapland1 (Sekil 31). Genel olarak incelendiginde erkek hastalarm takip siiresi

ortalamalarinin yaklasik bir ay daha fazla oldugu goriildi.
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Survival Functions
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Sekil 31 Tedavi sonucu progresyon gésterme durumuna gore cinsiyet ayriminda
sagkalim egrileri

SDBY hastalar1 i¢in Cox Hazard regresyon modeli olusturuldu. Gruplar
arasinda anlamli farklilik gosteren degiskenler i¢in Forward Conditional yontemi ile
HR degerleri hesaplandi. Kreatinin, alblimin, B-bloker ve Ca kanal bloker kullanim1
anlamli etkiye sahip bulundu. Albiimin negatif katsayiya sahipti. Kreatinin
degerindeki artig ile albiimin degerindeki azalmanin SDBY igin risk faktorii oldugu
goriildii. Ayrica SDBY hastalarinda B-bloker ve Ca kanal bloker kullanimi1 yayginlig1
nedeniyle risk degerinin yiiksek oldugu goriildii (Tablo 27).

Tablo 27 SDBY durumuna gore Cox regresyon modeli

Forward Conditional -2LL=96,675

Beta p HR (%695 CI)
Kreatinin 0,802 <0,001* 2,231 (1,650-3,017)
Alblimin -2,099 0,001 0,123 (0,036-0,421)
B-bloker 0,903 0,045 2,467 (1,022-5,953)
CAC-bloker 1,426 0,025 4,162 (1,198-14,460)
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MDRD diizeyinde azalma durumuna goére yapilan Cox regresyon analizinde
yalnizca bir degiskenin anlamli etkisi goriildii. Prt/kre orani pozitif katsaytya sahipti.
Yani oran degerindeki artist MDRD’de %30’dan fazla azalma oranini artirdigi
anlasild1 (-2LL=87,35; p<0,001, HR(%95 Cl)=1,462 (1,225-1,744)). Progresyon
gosteren hasta grubunda ise yalnizca kreatinin ve prt/kre orami degiskenlerinin
anlamli etkiye sahip oldugu goriildii. HR degerleri 1’den biiyliik bulundugundan

kreatinin ve prt/kre oranindaki artigin progresyon gosterme oranini artirdigi anlasildi
(Tablo 28).

Tablo 27 Progresyon gosterme durumuna gére Cox regresyon modeli

Forward Conditional -2L.L=204,89

Beta P HR (%95 CI)
Kreatinin 0,8703 <0,001 2,020 (1,586-2,573)
Prt/kre oran1 0,288 <0,001 1,333 (1,198-1,484)
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5.TARTISMA

Bobrek hastaligr etken ortadan kaldirilsa bile ilerlemeye devam edebilen bir
durumdur. Progresyonu hizlandiran sebepleri tahmin edebilmek ve progresyonun
online gecebilmek uzun yillardir ilgilenilen bir konudur. Progresyonu hizlandiran
sebepler arastirildiginda proteiniiri artis1 , hipertansiyon , hiperglisemi ve siyah irk
onlimiize ¢ikmaktadir. Yapilan caligmalarda HDL seviyesinin normalin altinda
olmasi ,sigara , DM , anormal glukoz seviyesi, obezite ve metabolik sendrom,
analjezik kullanimi1 da olast progresyon nedenleri arasinda sayilmaktadir(75-79).
Bunlarla birlikte son donemlerde bazi ¢alismalarda hematolojik parametreler ve
KBH progresyonu arasindaki iligski 6n plana ¢ikmaktadir(9, 80-82).

5.1. Hematolojik Parametreler
5.1.1. Hemoglobin Seviyesi ile KBH Progresyonu iliskisi

Anemi KBH nin en sik goriilen komplikasyonlarimdandir ve bir¢cok calismada
KBH i¢in progresyon faktorii oldugu gosterilmistir(83).

RENAAL calismasinda basal hemoglobinde her 1 gr/dl lik azalmanin SDBY
ne ilerleyis riskini %11 arttirdigi, bu nedenle aneminin SDBY ne ilerleyiste bagimsiz
bir risk faktorii oldugu gosterilmistir(84).

Yapilan bir kohort ¢alismada evre 4 bir bagka kohort calismada da evre 3-4
KBH tanis1 olan hastalarda diisiik hemoglobinin GFR de daha hizli diisiis icin risk
faktorii oldugu saptanmis. Bu iki caligmadan yola c¢ikarak aneminin KBH
progresyonunda direkt etkili oldugu hipotezi One siiriilmiis ve anemi tedavisinin
renoprotektif olacagi iddia edilmis(85,86).

Levin ve arkadaslarmin calismasina nefrologlar tarafindan kronik bdbrek
hastaligi tanis1 ile takip edilen renal replasman tedavisine baslanmamis yas
ortalamas1 65,2 olan 3028 hasta dahil edilmis, hastalar yaklagik 27 ay takip edilmis
ve bu hastalarda hemoglobin diizeyi ile sagkalim arasindaki iliski arastirilmuis.
Sonugta hemoglobin degeri ile sag kalim arasinda iliski oldugu saptanmis(87).

Bir baska calismada diyabetik nefropatisi olan ve losartan kullanan 1513
hasta calismaya dahil edilmis ve bu hastalarin bazal hemoglobin degeri ile son
donem bobrek yetezligine gidis arasndaki iliski incelenmis. Hastalar hemoglobin
degerine gore 4 gruba ayrilmis. Sonugta hafif anemi durumu dahil (hb <13,8g/dl )
tim degerlerde hemoglobin diisiikligiiniin nefropatinin SDBY ne ilerlemesinde
bagimsiz degisken oldugu goriilmiig(88).

Biz de ¢aligmamizda anemi ile KBH progresyonu arasindaki iligskiye baktik
ve bazal hemoglobin degerini progresyon gdsteren grupta anlamli derecede diisiik
bulduk.

5.1.2. NLO ile KBH Progresyonu iliskisi

Nedeni ne olursa olsun KBH ve SDBY nin ortaya ¢ikisinda akut ve kronik
inflamasyon onemli bir rol oynamaktadir. Bu inflamasyon durumu daha sonra
mortalite ve morbiditeye de sebep olmaktadir(4-6).
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Malhotra ve ark 1n yaptigi calismada toplam 43,272 hastalik 2 kohort ¢aligmasi
birlestirilmis , bu hastalarin NLO ve CRP degerleri kaydedilmis. Bu hastalar NLO ve
CRP ye gore gruplandirildiginda NLO ile CRP arasinda korelasyon oldugu ve bu
nedenle NLO nun sistemik inflamasyonla iligskili oldugu, rutin olarak CRP
bakilamayan merkezlerde NLO nun inflamasyon belirteci olarak kullanilabilecegi
iddia edilmig(89).

Kogyigit ve ark. in yaptig1 tek merkezli bir ¢alismada evre 4 KBH tanisi olan
156 hasta ¢aligmaya dahil edilmis. Bu hastalarin NLO degeri hesaplanmis. NLO >3
ve NLO<3 olmak tizere 2 grup olusturulmus ve bu gruplarda hastalik progresyonu
takip edilmis. Kreatinin klirensinde 5 ml/dk/yildan fazla azalma olan hastalarin
progresyonunun hizli oldugu kabul edilmis. Sonugta NLO>3 olan hastalarda
progresyonun hizli, prognozun daha kotii oldugu goriilmiis(6).

Bagka bir tek merkezli prospektif ¢calismada, 2007-2012 yillar1 arasindaen az 3
aydir HD e giren 107 hasta ¢alismayadahil edilmis ve hastalar ortalama 34 hafta
takip edilmis. NLO; CRP ile pozitif, hemoglobin ve albiiminle negatif korele
bulunmus.Burdan yola ¢ikarak NLO ile inflamasyonun iligkili oldugu diistiniilmiis
(43).

Tatar ve ark.tarafindan 65 yas iistii evre 3-5 165 hasta deltaNLO ya gore
azalan ve artan seklinde 2 gruba ayrilmis. Hastalar Klinik bulgular( renal replasman
tedavisi ihtiyaci, 6liim ) acisindan ortalama 30 ay takip edilmis. NLO yliksek grupta
mortalite %24 ken diger grupta %11, renal replasman tedavisi ihtiyact NLO diisiik
grupta %S5,7 iken diger grupta bu oran %19 olarak tespit edilmis.Sonu¢ olarak NLO
nun mortalite ve renal raplasman tedavisi ihtiyaci agisindan bagimsiz degisken
oldugu goriilmiis(80).

Bizim ¢alismamizda da SDBY ye ilerleyen hasta grubunda NLO prediyaliz
takip edilen hasta grubuna giére anlamli olarak yiiksekti.

5.1.3.PLO ile KBH Progresyon iliskisi

Platelet sayisindaki artisin 6zellikle tromboksan yolagi olmak tizere bir¢ok
yolagi uyararak KBH etyolojisinde rol alabilecegi diisiiniilmiistiir(80).

HD e giren 80 hastanin dahil edildigi bir ¢alismada mortaliteyi tespit etmekte
PLO nun NLO den daha iyi bir belirte¢ oldugu savunulmus. Hastalar 24 ay takip
edilmis ve sonucgta PLO ve NLO yiiksek olan her iki grupta da mortalitenin yiiksek
oldugu goriilmiis. Ancak Cox Regresyon analizi yapildiginda mortalite ile NLO
iligkisinin kayboldugu ama PLO mortalite iliskisinin devam ettigi bulunmus.
Buradan yola ¢ikarak mortalite tahmininde PLO nin NLO den daha iyi bir belirteg
olabilecegi fikri 6ne siirtilmiis (81).

Tatar ve ark. 65 yas tistii 165 KBH inda yaptiklar1 caligmadaise PLO ile renal
replasma tedavisi ve mortalite arasinda iliski olmadigini s6ylemekte (80).

Biz de yaptigimiz ¢alismada hem SDBH ile prediyaliz grubu hastalar hem
deKBH agisindan progresyon gosteren ve goOstermeyen hasta gruplarini
karsilastirdigimizda PLO agisindan aralarinda anlamli fark olmadigini gordiik.
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5.1.3. Mono /HDL Oram ile KBH Progresyon iliskisi

Dislipidemi KBH hastalarinda sik karsilasilan bir durumdur. HDL
degerindeki azalmanm KBH progresyonunda etkili oldugunu belirten
caligmalar(90,91) bulunmaktadir.

MDRD c¢aligmasinda diisik HDL seviyesinin KBH progresyonu icin
bagimsiz risk faktorii oldugu tespit edilmis(92).

Ancak 3939 KBH hastasinin dahil edildigi CRIC ¢alismasinda dislipidemi
tedavisi sonrasinda proteiniirinin azaldig1 ancak GFR de azalmanin yavaslamadigi
goriilmiis ve bu sonug dislipidemi ile KBH progresyonu arasinda iliski olmadig:
seklinde yorumlanmustir(93).

Kanbay ve ark.in galismasindaevre 1-5 KBH tanist olan340 hasta galismaya
dahil edilmis. Bu hastalarin takibinde goriilen fatal ya da nonfatal kardiyovaskiiler
olaylarla Mono/hdl orani arasindaki iliski arastirilmis. Hastalar ortalama 33 (2-44 ay
araliginda) takip edilmis, Mono/HDL oranma gore 3 gruba ayrilmis ve sonucta KBH
hastalarimda Mono /hdl oraninin GFR ile negatif korele oldugu goriilmiis. Ayrica bu
oran arttik¢a kardiyovaskiiler olay ve mortalitein de arttig1 saptanmis (94).

Biz de ¢alismamizda Mono /HDL orani ile renal hastalik progresyonu
arasindaki iligkiye baktik. KBH acisindan progresyon gosteren ve gostermeyen grup
arasinda anlamli fark olmadigini gordiik.

5.1.4.MPV ile KBH Progresyon Iliskisi

Plateletler vaskiiler hastaliklarin patogenezinde onemli rol oynamaktadir.
Volumii yiiksek olan platelet daha aktiftir ve daha ¢ok trombotik faktor salimimina
neden olur. MPV artisiin kardiyovaskiiler ve serebrovaskiiler hastaliklarda risk
artisina sebep oldugu gosterilmistir(82,96,97).

Verdoia ve arkadaslarmin 1044 4 KBH tanili 3712 hastayr kapsayan
calismasinda renal fonksiyonun MPV {izerine etkisi ve bunun koroner arter hastaligi
ile iligkisine bakilmis bu ¢alismada KBH hastalig1 tanis1 olan hastalarda MPV nin
yiiksek oldugu goriilmiis(98).

Yilmaz ve ark. in ¢alismasinda53 KBH tanili hasta ile 30 kisilik saglikli
kontrol grubu karsilastirilmis ve©~ MPV nin proteiniiri ve inflamasyonla iligkisi
arastirilmistir. Bu ¢alismada ayn1 zamanda saglikli kontrol grubu ile KBH tanis1 olan
hastalar arasinda MPV agisindan fark olup olmadigi arastirilmistir. Sonugta MPV nin
KBH larinda diisiik oldugu ama bu farkin anlamli olmadigi goriilmiig(82) .

Biz de calismamizda progresyon gdsteren ve gdstermeyen gruplart MPV
acisindan karsilastirdik ve arada anlamli bir fark olmadigini gordiik.

5.1.5 RDW ile KBH Progresyon iliskisi

Anemi KBH tanis1 olan hastalarda en sik goriilen komplikasyonlardandir.
RDW dolagimdaki eritrosit boyut farkini(anizositoz) gosteren ve diger hematolojik
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parametrelerle birlikte aneminin aywrict tanisinda kullanilan en  Onemli
parametrelerden biridir(97). Son zamanlarda birgok popiilasyonda yapilan
caligmalarda RDW nin kronik inflamasyon, oksidatif stres ve endotel disfonksiyonu
ile baglantili durumlarda bir belirteg olarak kullanilabilecegi diisiiniilmektedir(99-
100). Burdan yola ¢ikarak KBH etyoloji ve prognozunda da RDW nin 6nemli bir
belirteg olabilecegi ongorillmiistiir(101).

Hsieh ve ark. in yaptigi retrospektif gézlemsel kohort seklinde tasarlanmig
calismada evre 3-5 KBH tanist olan 1075 hastanin demografik 6zellikleri,
laboratuvar bulgular1 , kullandiklar1 ilaglar ve komorbit durumlar kaydedilmis.
RDWnin iist sinir1 %14,9 kabul edilmis ve bu degere gore hastalar iki gruba ayrilmis.
Ortalama 2,35 yillik takipte 158 hasta Olmiis. Bu hastalar RDW grubuna gore
degerlendirildiginde RDW si yiiksek olan grupta mortalitenin yiliksek oldugu
goriilmiis (102).

Sicaja ve ark. tek merkezli prospektif ¢alismasinda ocak 2011 de 100
hastanin fizik muayenesi, rutin kan tahlilleri, brain natriiieretik peptit(BNP) ve
karotid intima media kalinlig1 Gl¢iilmiis. Hastalar bir yil takip edilmis. Takipte 25
hasta 6lmiis. Olen hastalarda RDW nin anlmaliolarak yiiksek odugu goriilmiis(103) .

RDW ve kronik bobrek hastalarinda mortalite ile ilgili ¢caligmalar yapilmis
olmasmna ragmen RDW ve KBH larinda progresyon iliskisini arastiran calisma
bulunmamaktadrr. Biz c¢alismamizda bu iliskiye baktik ve RDW ile KBH
progresyonu arasinda anlamli iligki olmadigini gordiik.

5.2.Demografik ozellikler ve Biyokimyasal Parametrler ile KBH Progresyonu
Tliskisi

Calismamizda hematolojik parametreler yaninda baz1 biyokimyasal
parametreler ile demografik 6zellikleri de kaydettik ve bunlarla KBH progresyonu
arasindaki iliskiyi arastirdik. Calismamizda sistolik kan basinct, , spot idrarda protein
/kreatinin oraninin, diiiretik kullanimi, bel /kal¢a orani, PTH, baslangic MDRD, iire,
kreatinin, kalsiyum , fosfor, albiimin, ferritin degerinin de KBH progresyonunda
iliskili olabilecegini gordiik.

Hipertansiyon diinya genelinde renal fonksiyon kaybina en sik neden olan

durumlardandir. Sistemik kan basmcinin artmasiyla glomeriiler basingta da artis
oldugu ve buna bagli olarak glomeriiler hasar meydana geldigi bilinmektedir(83).

MDRD calismasinda yiiksek sistemik arter basincinin yiiksek GFR icin
bagimsiz risk faktorii oldugu goriilmiis. Ayrica bu hastalarin takipte mortalitesinin de
fazla oldugu, ayrica hipertansiyon kontrol altina alindiginda GFR de azalma hizinin
da azaldig1 gosterilmistir(92).

African American Study of Kidney disease and hipertension ¢aligmasinda
hipertansiyon ile GFR de azalma arasinda anlamli bir iligki olmadig1 goriildii. Ancak
bu ¢alismada hastalarin baglangi¢ proteintirileri de diisiiktii. Buradan yola ¢ikilarak
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proteiniiri ve hipertansiyonun KBH progresyonunda birlikte iliskili, oldugu
savunuldu(104).

Proteiniiri uzun yillardr KBH progresyonunda risk faktorii olarak bilinmektedir ve
bunu destekleyen ¢ok sayida ¢alisma bulunmaktadir(105).

Biz de ¢aligmamizda literatiirle uyumlu olarak KBH da sistolik kan basinci
ve proteiniirinin(spot idrarda protein /kreatinin orani) progresyon iizerine etkisi
oldugu sonucuna ulastik.

Kocyigit ve ark.mn ¢alismasinda kullanilan antihipertansiflerle progresyon
arasinda anlamli bir iligki olmadig1 gésterilmig(6).

Wright ve arkadaslarinin ¢alismasinda ACE inhibit6rii kullaniminin renal
fonksiyon koruyucu etkisi oldugu s6ylenmektedir(104). Biz ¢alismamizda kullanilan
antihipertansifler acisindan hastalar1 gruplandirdigimizda progresyon agisindan ACE
inhibitérii kullanan hastalarda anlamli bir fark olmadigmi ancak diiiretik
kullanimmin KBH progresyonu ile iligkili oldugunu gordiik.

Obezite ,hipertanisyon ve proteiniiri ile birlikte renal hastalik progresyonunu
arttirmaktadir  (104). Metabolik sendromun bir pargast olarak hormonal ve
inflamatuar siiregler araciligiyla KBH progresyonunu hizlandirmaktadir (106).

Obezitenin bir gostergesi kabul edilen viicut kitle indeksi ile KBH
progresyonu arasinda iliski oldugunu gosteren ¢ok sayida ¢alisma bulunmaktadir(90,

107).

Biz de galismamizda obezitenin bir gdstergesi olan bel /kalga orani progresyon
gosteren grupta géstermeyen gruba goreanlamli derecede yiiksek bulduk.

Serum albumin seviyesi malnutrisyonun kuvvetli bir gdstergesidir ancak
ayni zamanda enfeksiyon ve kronik inflamasyon durumlarinda da azalir. MDRD
calismasinda yiiksek albiimin seviyesinin GFR de daha yavas azalma ile iliskili
oldugu gosterilmis(92).

RENAAL calismasinda 343 hastanm uzun siireli takibi sonrasinda bazal
albiimin seviyesinin KBH progresyonu i¢in bagimsiz risk faktorii oldugu
goriilmiis(84).

Biz de calismamizda literatiirle uyumlu olarak progresyon gdsteren grupta albiimin

seviyesini anlamli derecede diisiik bulduk.

Toapanta ve ark. in ¢aligmasinda 70 yas {izeri evre 3-5 olan 125 hasta dahil
edilmis ve retrospektif olarak taranmig. KBH progresyonu igin risk faktorlerinin
saptanmasmin amaclandigi c¢alismada PTH bazal degeri renal progresyonla
iligkiliyken, fosfor degerinin progresyonla iliskili olmadigi goriilmiis (108).

Biz ise c¢alismamizda hem PTH nin hem de serum fosfor seviyesinin
progresyon i¢in bagimsiz degisken oldugunu saptadik.
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6.Sonuc¢

Calismamizda hematolojik parametrelerden yalnizca NLO nun SDBY’ ye
ilerleyen hastalarda anlamli olarak yiiksek oldugunu fakat SDBY vyi belirleyen
bagimsiz parametrelerden de olmadigmi  gordiik. Diger hematolojik
parametreler(PLO, Mono/HDL, MPV, RDW) in KBH progresyonu iizerine etkisinin
olmadigmni tespit ettik. KBH progresyonunda asil belirleyici faktorlerin kreatinin
yiiksekligi ve proteiniiri oldugu ve progresyon gosteren hastalarda ACE inhibitorii ve
ARB kullanimmin daha az oldugunu tespit ettik. Bu calisma sonunda proteiniiri
tedavisinin etkili ve yeterli yapilmasi( ACE inhibitérii ve ARB nin kontrendike
olmadig1 siirece kullanilmasiyla) ile KBH progresyonunun azaltilabilecegini
diistiniiyoruz.
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