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GIRIS VE AMAC

Kronik bdbrek yetmezligi (KBY) ve kalp yetmezligi (KY) epidemiyolojik ve
patofizyolojik olarak birbirleriyle ilskilidir (1, 2).

Kronik bobrek yetmezligi, bobrekle ilgili veya bobrek disi bir nedene bagli
olarak nefronlarin ilerleyici ve geri donlisi olmayan bir sekilde kaybolmasi
sonucunda ortaya c¢ikan klinik bir tablodur.

Bobrek yetmezligi bobredin primer bir hastaligina bagh olabilecegi gibi
multisistem bir hasar iginde bobregin de zedelenmesine bagli olabilir (3). Genelde
az gelismis Ulkelerde daha sik olmakla birlikte altta yatan neden ve insidans
Ulkeden Ulkeye degiskenlik gosterir (4).

KBY pek cok hastaliga baglh olarak ortaya cikabilir ve bu nedenler toplumlar
arasinda onemli farkhhklar gésterir. Ulkemizde en sik gérilen nedenler sdyle
siralanabilir; diabetes mellitus (%21.9), kronik glomerulonefrit (%19.3),
hipertansiyon (%14.8), Urolojik nedenler (%?7.1), polikistik bébrek hastaldi (%
5.0), diger nedenler (%?7.8) ve etiyolojisi belirsiz olanlar (%23.8) (5).

Gunumizde pek cok insan diyaliz makinelerine bagli yasarken ayni zamanda
cok 6nemli komplikasyonlarla da karsi karsiyadir. Bu hastalarda en sik (%50)
6lim nedeni kardiyovaskuler hastaliklar ve sepsistir (6,7).

HD ve PD hastalarinda baslica kardiyovaskiler sorunlar: perikardit,
endokardit, sol ventrikll hipertrofisi, aritmiler, koroner arter hastaliklari ve kalp
yetmezligidir.

Kronik bobrek yetmezligi olan hastalar, konjestif kalp yetmezligi (KKY) dabhil
olmak Uzere yuksek oranda kardiyovaskiler hastaliklarin tehdidi altindadirlar.
Amerikan Renal Veri Sistemi’'ne gdre diyaliz endikasyonu almis hastalarin %40’
halihazirda KKY tanisi da almis bulunmaktadir. Bu hastalar incelendiginde sol
ventrikidl patolojileri dncelik gostermektedir (8, 9, 10).

B-tipi natritiretik peptitler, artmis ventrikller duvar stresine karsi kardiyak
miyositler tarafindan sentezlenmekte, prohormon olarak salgilandiktan sonra
biyolojik olarak aktif hormon (BNP) ve inaktif N-terminal kismi iceren NT-proBNP
olarak ayrilmaktadirlar. B natrilretik peptitler, kan basinci, elektrolit ve volim
homeostazisinde rol alarak kardiyorenal dizeni saglarlar. Bunun yaninda son

yillarda B tipi natritretik peptitler, miyokard fonksiyonu ve yapisi ve dolayisiyla



akut ve kronik sol ventrikul disfonksiyonunun belirlenmesinde faydal bir marker
olarak tanimlanmaktadirlar (11, 12, 13, 14). KBY, toplum icinde artan insidansi
nedeniyle, bu hastalida iliskin etyolojik arastirmalar hiz kazanmistir. Yapilan
calismalarda, KBY nedenli her gegcen gin artan moratalitede en yaygin nedenin
KKY oldugunu ortaya konmustur. Diyaliz hastalarinda ylksek prevalansa sahip
KKY, sikhkla sol ventrikdl hipertrofisi (LVH) ile iliski gdsterir ve bu nedenle ylksek
volim ylkU ve hipertansiyona sekonder olarak meydana geldigi disintlmektedir
(10, 14). KBY’'nde kardiyak fonksiyon ve volim yukinin dederlendiriimesinde
BNP oOlcimunin yararlihdina iliskin bu calismalarda bdbrek yetmezligi bulunan
hastalardaki BNP dlizeyleri, bulunmayanlara oranla daha ylksek bulunmustur (2,
15, 16 ). Baska bir calismada SDBY (Son Donem Bobrek Yetmezligi) bulunan
hastalardaki yliksek BNP duzeyleri, sol ventrikil hipertrofisinde (LVH) ile iliskili
bulunarak, BNP'nin SDBY bulunan diyaliz hastalarinda LVH igin dnemli bir
biyomarker olabilecegi ortaya konulmustur (9, 14, 17, 18).

Yaptigimiz bu kesitsel calismada bu bilgilerden yola cikarak PD hastalarinda
kardiyak volim yukU artisi gostergesi olan BNP ile periton diyalizi yeterlilik
kriterleri olan Kt/Vire, nPCR, CCL, TT ve cesitli biyokimyasal degiskenler
arasindaki iliskiyi incelemek, cinsiyet, yas ve BMI'nin BNP’ye etkilerini arastirmak

ve HD ile PD’'ni BNP, CRP, ESR, degiskenleri acisindan kiyaslamayi amacladik.



GENEL BILGILER

A-KRONiK BOBREK YETMEZLIGI

Kronik bébrek yetmezligi (KBY), bobrekle ilgili veya bébrek disi bir nedene
bagh olarak nefronlarin ilerleyici ve geri donlisi olmayan bir sekilde kaybolmasi
sonucunda ortaya cikan klinik bir tablodur.

KBY pek cok hastaliga bagh olarak ortaya cikabilir ve bu nedenler toplumlar
arasinda onemli farkhhklar gésterir. Ulkemizde en sik gérilen nedenler sdyle
siralanabilir; diabetes mellitus (%?21.9), kronik glomerulonefrit (%19.3),
hipertansiyon (%14.8), Urolojik nedenler (%?7.1), polikistik bébrek hastahdi (%
5.0), diger nedenler (%?7.8) ve etiyolojisi belirsiz olanlar (%23.8) (5).

USRDS (Birlesik Devletler Bébrek Veri Sistemi), EDTA (Avrupa Diyaliz ve

Transplantasyon Dernegdi) ve ANZDATA (Avusturalya ve Yeni Zelanda Diyaliz ve
Transplantasyon Kayit Merkezi) ile Turkiye ‘de son dénem bdbrek yetmezligine
yol acan nedenler karsilastirildiginda diyabete bagli nedenler agisindan parelellik
arz ederken, toksik nefropatinin Amerika Birlesik Devletlerinde cok daha fazla
oldugu goérilmektedir. Etyolojisi belirsiz bobrek yetmezligi Turkiye, Avrupa ve
Amerika ‘da sirasiyla %?23.8, %15 ve % 4 dir. Etyolojisi belirsiz bdbrek
yetmezliginin Tirkiye ‘de  ozellikle Amerika ‘ya gore oldukca fazla oldugu
goritlmektedir. Bu bulgular sekil-1 de toplu olarak gdsterilmistir (19).
KBY’'nin ortaya cikmasi ile bobregin pek cok islevinde ortaya cikan bozukluklar
kisinin yasamini tehdit eder boyuta gelir. Bobrek yetmezligi komplikasyonlari
mevcut semptomatik problemleri ve renal fonksiyonlari koétllestiren veya
morbidite ve mortaliteye yol acan uzun sureli etkileri icerir (20, Tablo-I).

Tablo-I : Bobrek yetmezliginin major komplikasyonlari

A. SEMPTOMATIK
Kardiyovaskuler hastalik

Asiri sivi yuklenmesi

Renal osteodistrofi

Anemi

Malnutrisyon

Cocuklarda buytime geriligi
Perikardit

B. Metabolik ve /veya ileriye doniik risk faktorleri
Hipertansiyon

Sol ventrikll hipertrofisi
Lipid anomalileri
Hiperkalemi

Asidoz



Kardiyovaskiiler hastalik : Kardiyovaskdller hastalik, renal disfonksiyonun
tim asamalarinda bdbrek hastaliginin  major komplikasyonudur. Diyaliz
hastalarinin  buydk bir kismi  kardiyovaskiler nedenlerle kaybedilir.
Kardiyovaskuler risk erken dbénem bdbrek hastalarinda 3-4 kat, diyaliz
hastalarinda 17 kat artar. Hastalarda; hipertansiyon, su ve sodyum tutmaya bagh
konjestif kalp yetmezligi (KKY) ve buna bagh édem gelisebilir. KBY hastalarinda
gorilen kardiyovaskiler risk faktorleri (hipertansiyon, sol ventrikdl hipertrofisi,
lipid anomalileri, DM, erkek cinsiyet) genel toplumdan daha sik gérilir (21).

Sivi yiiklenmesi : Sivi ylklenmesi, ciddi renal yetmezligin hem bir
komplikasyonu hem de bir bulgusudur. Klinik olarak ayak biledi 6demi, akciger
6demi, plevral eflizyon ve asit olarak ortaya cikar ve bulgularin timd sivi
retansiyonunun derecesiyle ilskilidir. Hafifse sadece ayak bileginde 6dem olur.
Daha ciddi sivi ylklenmesi varsa daha yaygin 6dem ve akciger 6demi gelisir.
Hastanin kardiyak sorunu da varsa akciger 6demi gelisme riski artar. Kalp
yetmezliginin aksine KBY'nde sivi ylklenmesi oldugunda kan basinci yikselme
edilimi gosterir. KBY'nde sivi yikindeki degisiklikleri izlemenin en kolay yolu
vicut adgirhgr o6lcimidur. Viacut adirhdindaki 1 kg'hk artis 1 litre sivi
retansiyonuna esittir. Bu, sadece kisa zaman periodlar igin ya da vicut agirhgiu
sabit oldugunda gecerlidir (21).

Renal osteodistrofi : GFH dlismeye baslayinca renal tubillerden fosfor
atilmi azalir. Kanda fosfor dlizeyi artinca serum kalsiyumu diser ve bu durum
parathormon salgilanmasini stimlle eder. Parathormonun fosfatirik etkisi ile
bébrekten fosfor atimi artarak kan fosforu normal sinirlarda tutulmaya calisilir.
Bu etki, GFH %30 ‘un altina disiince ortadan kalkar ve serum fosfor seviyesi
yukselir. Bu dénemde hipokalsemi, hiperfosfatemi ve parathormon da belirgin
artis vardir. Bu hastalarda tetaninin nadir olmasinin nedeni iyonize kalsiyum
dedgerinin normal olmasidir. Parathormonun asirt yapimi, Vit.D sentezinin
azalmasi ve kronik metabolik asidozun varligi hastalarda kemik sorunlarinin
ortaya c¢ikmasina neden olur. Bes diyaliz yillindan sonra hastalarda buylk
oranlarda paratiroid adenomu gelisir ve parathormon etkisine bagl olarak renal
osteodistrofi olmak Uzere osteitis fibroza sistika, osteomalazi, osteoskleroz ve

kemik gelisim bozuklugu (gocuklarda) ortaya cikar (22, 23).



Anemi: Diyaliz hastlarinin en énemli sorunlarindan biridir. Anemi ile azotemi
derecesi arasinda parelellik olmakla birlikte diyabetik hastalarda ayni evre bébrek
yetmezligi olan hastalara gore daha derindir. Anemi c¢ogunlukla normokrom
normositer tiptedir. Diyaliz 6ncesi hastalarin %67 ‘sinde hematokrit dederi % 30
‘un altindadir. Bu hastalarda eritropoetin dizeyi normalin Gzerinde olmasina
ragmen anemi bdbrek sorunu olmayan birine gére daha derindir. Uremik toksinler
eritrosit yasam stresini kisaltirlar (normalde 120 gin iken bu hastalarda 70-80
gun). Gastrointestinal sistemde demir emiliminin azalmasi da o6nemli bir
sorundur. Sekonder hiperparatiroidizn de anemiye neden olur ve bazi hastalarda
paratiroidektomi sonrasi anemide dlizelme olur. Diyalizat sivisinda fazla
aliminyum olmasi kemik iligi fibrozisi yaparak mikrositer anemiye neden olabilir
(20, 24).

Malnitrisyon : Bu durum diyaliz baslangic asamasinda koétl gidisatin
habercisidir. Hastalar kendiliginden hem protein alimlarini hem de total kalori
alimlarini azaltirlar, hatta bazilan ciddi sekilde kasektiktir. Beslenmenin cesitli
biyokimyasal gdstergeleri vardir. En kolay tespit edilen plazma albuminidir. Dasuk
albumin, beslenme durumlarindan ziyade, silregiden inflamasyonun da
gOstergesi olabilir. Kisitlanmis diyet, persistan, adir protientri, eslik eden
hastaliklar ve ileri yas malnitrisyon igin risk faktérleridir.

Perikardit : Sadece ciddi renal yetersizlikte goérilar. Goégus adrisi her
zaman mevcut dedildir. Tani perikardiyal frotman ile konur. Diyalize daha erken
baslandigindan perikardit giinimizde nadir gorilen bir komplikasyondur.

Hipertansiyon : KBY'nde minimal bir bozulma olsa dahi hemen daima HT
vardir. HT, siklikla KBY'nin ilk tespit edilen bulgusudur. Kardiyovaskdler riski ve
sol ventrikul hipertrofisini (LVH) en aza indirmek icin HT'un kontrolG zorunludur.
Bdbrek hastaliklarinin pek ¢ok c¢esidinde progresyon hizini azaltmanin en etkili
yolu HT'u kontrol altina almaktir.

Sol ventrikiil hipertrofisi : Hipertansiyon ve anemi nedeniyle gelisir.
Kardiyovaskiler hastallk agisindan badimsiz bir risk faktortdir. Diyaliz
hastalarinda slrviyi olumsuz etkiler.

Lipid anomalileri : AJir proteiniride gorilir. Asil patoloji karacigerde
sentez artisina bagli olarak plazma kolsteroliinin artisidir. Diyabetli hastalarda
bébrek hastaliginin ilk bulgusu olan mikroalbuminiri ortaya ciktiginda lipoprotein

(a) dlzeyleri de artmya baslar. KBY'nde hiperlipidemi, kardiyovaskiler hastalik



insidansinin ve beraberinde renal hasarin artmasinda rol oynar. Proteinurisi
olmayan hastalarda hiperkolesterolemiden ziyade hipertrigliseridemi ve
apolipoprotein metabolizma bozuklugu bulunabilir.

Hiperkalemi : Total vicut potasyumun % 98 'i hlcre igindedir (150-160
mmol/L). Bébrek potasyum atiimini ¢ok iyi ayarlayan bir organdir. idrardan atilan
miktar 5-100 mmol/L arasinda degisebilir. Glomerilden filtre olan potasyumun %
80-85 i proksimal tibillden reabsorbe olarak, sadece %10-15 ‘i toplayici tlplere
ulasir. Gunlik potasyum alimi ortolama 80 mmol/L ‘dir. Bunun 70 mmol/L ‘si
idrarla ve 10 mmol/L ‘si ise digki ile atilir. KRY ‘in derecesi arttikga diski ile atilan
potasyum miktari artar. Hiperkalemi glomerdler filtrasyon hizi (GFH) ‘nin 5
ml/dak ‘nin altina indigi zaman ortaya cikar ve acil midahaleyi gerektirir (19).

Glomertler filtrasyon hizindaki azalmanin siresi 6 aydan daha uzundur ve
bu azalma temelde yatan nedene goére cok farkh o6zellikler tasir. Bdbrek
yetmezligi olan hastalarda uzun siren bir azotemi, Uremik bulgular, renal
osteodistrofi, anemi, hipokalsemi, idrar sedimentinde genis silendirler,
hiperfosfatemi ve radyolojik olarak bilateral kigik bébrek, KBY'nin bulgularidir
(19, 20).

Kronik bobrek yetmezligi sliresi boyunca ortaya cikan bulgular da farkli ve
degiskendir.

Kardiyovaskiiler sistem (KVS) bulgularn: Hipertansiyon, su ve sodyum
tutmaya bagh konjestif kalp yetmezligi (KKY) ve buna bagh 6dem gelisebilir.
Uremide perikardit goriilecedi gibi ciddi aritmiler de ortaya cikabilir (25).

Noromiiskiiler bulgular: Halsizlik, kaslarda kaba sedirmeler, duyusal ve
motor fenomenlere neden olan periferik noéropatiler, konvulziyonlar ve kas
kramplarndir.

Deri Bulgulari: Sari kahverengi bir renk dedisikligi gelisir ve bazen terle
atilan Ure deri lzerinde Gremi kiragisi gibi kristallesebilir.

Gastrointestinal sistem bulgulari: Anoreksi, bulanti, kusma, stomatit,

agizda kot koku bulunabilir. Malnltrisyon KBY ‘nin 6nemli bulgusudur.
KBY’de evreleme:

Klinik acidan KBY, asemptomatik bdbrek fonksiyon azalmasindan Uremiye

kadar degisen tablolar ile kendini gosterir. Bu slirecin evrelenmesi zor olsa da
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klinik evreleme asadidaki gibi yapilabilir. KBY ‘nin GFH ‘na goére klinik evreleri
Tablo-I'de gdsterilmistir (19, 21).

Tablo-II : Kronik bobrek yetmezliginin klinik evreleri

Evre Tanim GFH (ml/dak./1.73 m?2)
1 Normal veya yuksek GFH ile bébrek >90
hasari
2 Hafif GFH ile birlikte bobrek hasari 60-89
3 Orta derecede GFH 30-59
4 Agir derecede GFH 15-29
5 Boébrek yetmezligi (son donem) <15
100%
50% -
0%
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Etyolojik Faktorler
@ ANZDATA mEDTA OUSRDS

Sekil-1 : USRDS, EDTA ve ANZDATA verilerine gore 1990-1994 yillari

arasinda son donem bobrek yetmezliginde etyolojik faktorler
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1- Arteriyopatik bobrek hastaligi
2- Glomerulonefrit

3- Diyabet

4- Enfektif ve obstriktif nedenler
5- Konjenital

6- Ailesel ve herediter

7- Toksik nefropati

8- Neoplazma

9- Diger nedenler

10-Nedeni bilinmeyenler.

B-KBY ‘nin tedavisi:

KBY 'nde tedavi, konservatif tedavi ve renal replasman tedavisi olmak Uzere
iki ana grupda ele alinabilir.

a) Konservatif tedavi: Hastada malnutrisyon bulunmamak sartiyla
ortalama protein alimi 0,6-0,8 gr/kg ile sinirlandiriimalidir. Alinacak sivi miktari
idrar miktari ve diger sivi kayiplari dikkate alinarak hesaplanmalidir.
Hiperfosfatemi icin; diyette fosfor kisitlanmali ve oral fosfor badlayici ilaglar
(kalsiyum korbonat, kalsiyum asetat) ile fosforum baglanmasi saglanmalidir.
Sekonder hiperparatiroidi ve renal osteodistrofinin 6nlenmesi igin aktif Dvit
verilmelidir. Gelisen anemi icin de hastada demir acigi tamamlandiktan sonra

eritropoetin kullanilabilir.

b)Renal replasman tedavisi iki sekilde uygulanir:
1- Hemodiyaliz

2- Periton Diyalizi

1- HEMODIYALiZ
Diyaliz bir A sollisyonunun solit (¢6ziinmiis madde) igeridini, yari gegirgen
bir membran yoluyla bir B sollisyonunun sollt icerigi ile karsilastirarak dedistiren

bir islemdir. Her iki solisyondaki kugtk molekdtller ile birlikte su molekdilleri yari
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gecirgen membrandan gegerken proteinler gibi blyuk molekiller gecemezler ve
ayni miktarda kalirlar (26). Bbdbrek yetmezliginde kullanilan ekstrakorporeal

tedavi tipleri Tablo-1I'de gdsterilmistir.

Tablo-III : Bobrek yetmezliginde kullanilan ekstakorporeal tedavi tipleri

- Konvansiyonel hemodiyaliz

Hemodiyaliz - Yuksek verimlilikli hemodiyaliz
- Yuksek akimli hemodiyaliz
Hemofiltrasyon - Aralikh hemofiltrasyon

- Sdrekli arteriyoventz hemofiltrasyon

- Sdrekli venovendz hemofiltrasyon
Hemodiyafiltrasyo - Aralikh hemodiyafiltrasyon
n - Surekli arteriyoventz hemodiyafiltrasyon

- Sirekli venovendz hemodiyafiltrasyon
Hemoperfiizyon -

Hemodiyaliz asagida belirtilen gereclerden olusur:

1- Diyalizer (Membran): Dért girigli bir kutuya benzetilebilir. ki giris kan
kompartmani, diger ikisi ise diyalizat kompartmani ile badlantilidir. Her iki
kompartman arasindaki temas dlizeyi, cok sayida ici bos lif yada paralel plaktan
olusmus bir membran kullanilarak maksimum dizeye cikarilir.

2- Diyaliz Tedavisinde Su: Hastalar her diyaliz seansinda ortalama 120
litre suyla karsilasir. Su icindeki tim distk molekul agirhikh maddeler direk olarak
kana gecgebildikleri igin saf su kullanmak énemlidir.

3- Diyaliz Soliisyonu (diyalizat): Tablo-III'de hemodiyaliz ve periton

diyalizi solisyonlarinin icerigi verilmistir (26).

Tablo-IV: Hemodiyaliz ve Periton diyalizi soliisyonlarinin igerigi

Elektrolit Birim Hemodiyaliz Periton Diyalizi
Sodyum mmol/L 132-155 130-134
Potasyum mmol/L 0-4 1,5

Kalsiyum mmol/L 1.25-2 1.25

(iyonize)
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Magnezyum mmol/L 0,25-0,75 0.25-0.75

Laktat mmol/L - 35-40
Bikarbonat mmol/L 27-40 -
Glikoz mmol/L 0-5,5 -

PH 7,1-7,3 5,2-5,5

4- Diyaliz Makinesi: Modern diyaliz makineleri, bir kan pompasi, diyaliz
sollsyonu getiren bir sistem ve uygun glvenlik monitdrlerinden olusmaktadir.

HD icin damar giris yollari sunlardir:

1- Vendz giris yollar: Gegici damar giris yolu ve kalici damar giris yolu olarak
ikiye ayrilir.

2- Arteriyoven6z giris yollari: Hasta icin en uygun damar giris yolunu
hastanin arteriyel, ven6z ve kardiyopulmoner sistem 6zellikleri belirler (27).

HD hastalarinda diyaliz yeterliligini hesaplamak ¢ok ©6nemlidir. Diyaliz
sirasindaki Gre dismesini yeterlilikte esas alan ve bunu ilgili parametrelerle ifade
eden ulusal Kooperatif Diyaliz Calismasi 'ni1 yeniden ele alan Gotch ve Sargent
tarafindan Ure kinetik modeli ortaya konmustur. Buna gére Kt/Vire<0.8 ise
mortalite ve morhibidite artmaktadir.

Diyalizde Ure dismesini etkileyen degiskenlerden diyalizer tre klirensi (K),
saat olarak diyaliz siresi (t), litre olarak Grenin dagihm hacmi (V) ile gosterilerek,
diyaliz yeterliligini belirleyen ‘Kt/Vire’ oran ortaya konmustur.

Kt/Vire : Ureden temizlenen plazma miktarinin (K.t), Gre dagdilim volimiine
(V) bélinmesi ile elde edilir. V kabaca total viicut suyuna esittir.

Ornek;

K=150 ml/dk

t=4 saat

Kt=36 litre

70 kg ‘lik bir insanda V yaklasik 40 litre kabul edilirse,

Kt/Vire=36/40=0.90 ‘dir.
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nPCR, protein katabolizma hizini gdsterir. Ulusal Ortak Diyaliz Calismasi
(NCDS), ilk kez nPCR’nin kisa sureli mortalite ve morbiditede 6nemli belirleyiciler
oldugunu ortaya koymustur. Kanada ve ABD ortak calismasi olan CANUSA'ya
gbre nPCR<0.8 olmasI mortalite ve morbiditeyi arttirir. Bu nedenle nPCR’nin >1.0
olmasi hedeflenmelidir.

CCl, kreatinin  klirensidir. CANUSA’ya gb6re SAPD hastalarinda
CCI>60L/w/1.73m?, kt/Vire>1.9 olmasi hedeflenmelidir. Total haftalik CCl'inde
her 5 L/1.73m%lik daslis, gOrece olum riskinde %7’lik artisa esdeger
gosterilmektedir. Ayni calismaya goére kt/Vire=2.1 ve CCI=70 L/1.73m?
oldugunda beklenen yasam siresi %78 bulunmustur. CClI'nin; mortalite,
morbidite ve hastaneye yatis orani agisindan dederlendirildiginde tim sonuclarda
kt/Vire'den daha duyarli bir tahmin araci oldugu saptanmistir (28).

TT, transflizyon tipidir. PET (Peritoneal Equilibrium Testi)'nde
degerlendirilen bir diger parametredir. TT'ni degerlendirmek icin Ure, kreatin ve
glukozun periton zar gegirgenligine bakilir. Buna periton klirensi (UF,
ultrafiltrasyon) denir. UF yuksek (H) ise bu moleklller hizla periton zarini
gececeginden, bu molekillerin olusturdugu ozmotik gradyent farki kisa slirer ve
dolayisiyla UF vyetersiz olur. Dusuk (L) UF'da, moleklller periton zarini yavas
gececeginden, bu molekillerin olusturdugu ozmotik gradyent farki uzun sirer ve
dolayisiyla UF daha yeterli olur (28).

HD ve PD hastalarinda diyalize bagh olarak ortaya cikan komplikasyonlar Tablo-1V
‘te gOsterilmistir.
Tablo-V : HD ve PD tedavisi uygulanan hastalarda ortaya cikabilecek

komplikasyonlar

Komplikasyonla Hemodiyaliz Periton Diyalizi
r
Mekanik - Tromboz - Kateter etrafinda
- A-V fistll kanamasi hematom
- - Vena subklavya veya - Karin igi kanama
vena cava superior stenozu - I¢ organ perforasyonu
ve trombozu - Kateter etrafindan

diyalizat sizmasi

- Sivinin karin duvari igine
girmesi

- Pihty, fibrin, fibroz
bantlarla kateter tikanmasi
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Enfeksiyoz

Kardiyovaskiiler

Akciger

Metabolik

Diger

Vaskduler giriste apse
Gegici kateter
enfeksiyonu
Bakteriyemi

Hipotansiyon

Aritmiler

Hava embolisi

Perikard tamponadi

Supklavyan ven trombozu
Hemodiyaliz membranina
karsi alerji

Dispne

Hiponatremi

Hipokalemi

- Hiperkalsemi

Hipernatremi

- Hiperkalemi

Kanama (GIS,
intracranial)
Kasinti

- Amiloid birikimi

Psikolojik dedisim

- Karpal - tinel sendromu
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Peritonal enfeksiyon
Kateter etrafinda
enfeksiyon

Hipotansiyon
Akciger 6demi
Aritmiler

Atelektazi
Plevral efflizyon
Pnémoni
Hiperglisemi
Hipoalbuminemi

Peritoneal skleroz
Herni (Abdominal,
inguinal)



2-PERITON DiYALIZi

Bir renal tedavi sekli olan PD son 20 yilda basit, rahat ve nispeten ucuz
olmasi nedeni ile tercih edilir olmustur. Esas olarak sivi iceren iki kompartmani
ayiran bir membran araciligiyla su ve solitlerin transportundan ibarettir. Burada
diyalizer olarak is géren periton zaridir.

PD tekniginde amag vicittan ozmotik vyolla uzaklasmasini istedigimiz
maddeleri kapsamayan, uzaklasmasini istemedigimiz maddeleri ise bilesiminde
kanda bulundugu oranda igeren steril bir diyaliz soliisyonunu periton boslugu
icine glvenli bir teknikle doldurmak, ozmotik esitlemenin saglanmasina kadar
orada tutmak ve daha sonra bu siviyl viicuttan uzaklastirarak bu islemi gerektigi
surece tekrarlamaktir (29).

Periton diyalizi, Surekli Ayaktan Periton Diyaliz (SAPD), Aletli Periton Diyalizi
(APD) ve bunlarin karma tipleri olarak U¢ grupta incelenebilir.

I- SAPD: Karinda surekli olarak diyaliz solisyonu bulunur ve glinde 4 kez
degistirilir. Islemler elle yapilir ve soliisyonun peritona verilmesi ve alinmasi yer

cekimi etkisi ile gerceklesir. SAPD icin geregler sunlardir:

1- Diyaliz Solisyonlari Igerigi: Tablo III’ te gdsterilmistir.
2- Transfer Setleri: Dlz transfer seti, Y transfer seti ve cift torba sistemi
olarak U¢ grupta incelenebilir.

3- Konnektorler

II-APD: Hizlh gelisen bir periton diyaliz modelidir. Esas olarak iki temel
gruba ayrilir.
a- Surekli dénglisel periton diyalizi (SDPD)
b- Gece aralikh periton diyalizi (GAPD)
APD igin geregler sunlardir:
1- Periton diyaliz makineleri
2- Diyaliz solisyonu
3- APD baglantilar: transfer setleri, kateter-transfer seti baglantisi, transfer

seti-torba baglantilari.
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III-Karma rejimler: Standart SAPD ve APD ile saglanan klirensleri ve
ultrafiltrasyonu hastanin yasam tarzini bozmayacak sekilde ayarlamak igin
gelistirilen bir melez yéntemdir(30).

PD ‘nin etkinligi toplam diyaliz slresi, her degisimin bekleme siiresi, kan
akimi, periton zarinin ylzey alani ve gegirgenligi, diyalizat akimi ve ultrafiltrasyon
hizi belirler (29).

Her tlrlG diyalizin amaci, vicut sivi dengesi ile elektrolit ve asit-baz
dengesinin saglanmasi ve artik maddelerin uzaklastirnimasini kapsar. Ure ve
kreatinin kinetigi (haftalik Kt/Vu ve kreatinin klirensi) diyaliz yeterliligini 6lcmek
icin bir yoldur. Bunlar sadece kliglik molektiler agdirlikli maddelerin klirensini
yansitir.

Haftalik Kt/Vue (Diyalizat + renal) sunlarla hesaplanir: Bu oran Ureden
temizlenen plazma (Kt) miktarinin Gre dagilim volimine (V) oranlamasindan
olusur. Ure dagilim volimu kabaca total viicut su voliimiine esittir (30). Bayanlar
icin 0.55, erkekler icin 0.60 sabitleri ile, ideal vicut agirhdinin (kg) carpimi
sonucunda bulunan Grenin hacimsel dagilimidir. Ornedin; 70 kg ‘lik periton diyalizi
uygulanan bir hasta giinde 13.4 It diyalizat gereksinimi duyar. Urenin hacimsel
dagilimi; 70x0.6=42 It olup bdylece Kt/Vire=0.32 bulunur. Haftallk deger ise
0.32x7 =2.24 olarak hesaplanir.

B-NATRIURETIK PEPTIDLER

Kan basincini, elektrolit dengesini ve sivi volUmind regule eden bir hormon
sinifidi. Bu ailenin dyeleri Atrial/A tipi NatriGretik Peptid (ANP), Brain/B tipi
Natritretik Peptid (BNP), C tipi Natridretik Peptid (CNP) ve D tipi Natritretik
(DNP) peptiddir. Oncii prohormonlarin her biri ayri genler tarafindan kodlanir.
BNP'nin Brain Natritretik Peptid olarak adlandiriilmasi yaniltici olabilir. Bunun
nedeni, BNP'nin ilk olarak domuz beyin dokusundan izole edilmis olusudur. Oysa,
BNP 6ncelikli olarak kalp kaynaklidir ve yuksek konsantrasyonlarda miyokardda

bulunur.

ANP, BNP, CNP’de bulunan 17 aminoasitlik halkasal yapi ylksek bir homoloji
gostermektedir ve reseptor etkilesimi igin sarttir. Bu yapi, iki sistein aminoasidi

arasinda olusmus disUlfit bagi ile sekillenmistir (Sekil-1) (31).
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ANP BNP CNP

Vazorelaksan, dilretik ve natritretik etkileriyle volim ylklenmesi ve
hipertansiyonda vicudu koruyucu gdérev Ustlenen natrilretik peptitler (NP),
prohormon olarak sentezlenirler. Plazmada C-terminal aktif peptit ve N-terminal

prohormon fragmanlar seklinde bulunurlar (32).

KALP NP SISTEMI FIzyoLOJisI

ANP ve BNP renin-anjiyotensin-aldosteron sisteminin (RAAS) dogal
antagonistleridir. Mineralokortikoid ve tuz uyarimlh hipertansiyon ve volim
yuklenmesine karsi vicudun savunmasinda yer alarak kan basinci, kan volimi ve
sodyum dengesinin diizenlenmesini saglarlar. NP ler; asiri su ve tuz tutulmasini,
vazokonstriktér peptitlerin sentezlenmelerini, etkilerini ve sempatik aktiviteyi
inhibe ederek damar gevsemesine katkida bulunurlar. ANP sentezinin genetik
yolla inhibisyonu ya da natrilretik peptit reseptér-A'nin (NPR-A) devre disi
edilmesi hipertansiyon ve ventrikul hipertrofisine yol acar (33, 34).

RAAS’inde vazopresin ve sempatik sinir sistemi, sodyum ve su tutulumunu
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arttirarak kan basincini ylkseltirler. Buna karsilik ANP ve BNP, kan basinc
ylUkseldiginde aktive olurlar. Merkezi sinir sisteminde ACTH salinimini ve sempatik
sinir sistemini inhibe ederler, periferde ise glomerul filtrasyon hizi, dilrez ve
natridirezi arttirip, sistemik vaskduler direnci ve plazma voliminl disirerek akut

volim yldklenmelerinde kalbi korurlar (sekil-2).

Plazma voliim T Plazma ozmolalite T
(miyokardin gerilmesi)

v v

ANP/BNP T Vazopresin T

Su atilimi <J

Tuz atilim

Glomeriiler
filtrasyon

Periferik
vaskiiler

- ++

H Renin Anjiyotensin Aldosteron

Sodyum kayb1

Sekil-3: Kardiyak NP lerin uyarilma mekanizmalari ve fizyolojik etkileri

NP LERIN RENAL ETKILERI

NP ler, bdbrek lzerinde natriliretik ve dilretik etkilidirler. Ozellikle ANP ve
BNP primer olarak glomeril ve toplayici kanaldan etki yaparlar. Glomerilde
afferent arteriyol dilatasyonu ve efferent arteriyol konstriksiyonu olusturarak
GFR’yi (glomeriler filtrasyon hizi) arttinirlar. Toplayici kanalda ise sodyumun
reabsorbsiyonunu azaltarak, atiimini arttinr. Ayni zamanda renin, AT-II ve
aldosteron dizeylerini baskilarlar (35).

ANP salgilanimi : ANP primer olarak atriyumda sentezlenir. Sol ventrikdl
disfonksiyonu ve ventrikller hipertrofide, ventriklllerden de sentezlenir (36).
Damar igi volum artigi nedenli atrium duvar geriminin artisit ANP sentezini uyarir.

Bunun yaninda arginin, vazopresin, katekolaminler gibi maddeler de ANP
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salinimini  direkt yoldan uyarnirlar. Atriyumdaki kardiyomiyositler igindeki
granlllerde depo halde bulunur. Depodaki proANP, salgilanma sirasinda
membrana badh bulunan atriyopeptidaz tarafindan C-terminal ve N-terminal
parcalara ayrilir. 28 aminoasitten olusan C-terminal-ANP fizyolojik aktif formdur.
N-terminal-proANP (NT-proANP), ylksek molekil agirliga sahiptir ve natritretik,
didretik, damar gevsetici etkilere sahip kliciik parcalara ayrildigi distinilmektedir.
Plazmada kiglk parcalar halindeki NT-proANP varligini bildiren yayinlar
mevcuttur. Kalp yetmezliginde ANP’nin antiparalel dimeri olan beta-ANP, miyokard

ve plazmada tespit edilmistir (37).

ANP
Kardiyomiyosit
preproANP
(151 aa)
Depo
graniilii
Sinyal peptidi
(25aa)
Sekresyon

K

NT-proANP 1-98 CT-ANP (fizyolojik aktif form)

Sekil-4 : ANP'nin sentez, depo ve sekresyonu.

BNP salgilanimi : BNP, 32 aminoasit iceren bir polipeptiddir. Plazmadaki
BNP’nin kaynadi kalp ventrikilleridir. Miyosit icinde sentez edilen preproBNP 134
aminoasitten olusur. Pro BNP olusturmak lzere 26 aminoasitlik bir sinyal peptidi
aynlir. Atriyal miyositlerde sentezlenen ANP’nin, granlllerde depo edilmesi ve
egzersiz gibi atriyum duvar gerimini degistiren herhangi bir durumda yiksek
dizeylerde kana salinmasina karsilik, preproBNP geninin nukleik asit dizilimi,
MRNA yapim-yikim hizinin ytksekligine ve peptidin sekretuar graniller icinde
depo edilmeyip direkt sentez edildigine isaret eder. Salinim, ventrikll genislemesi
ve basing yiki ile dogru orantili olarak artar (38). Kisacasi, Pro BNP, Pro ANP’nin
aksine, sekretuar grandller icinde paketlenmez. Pro BNP, kan icine salinmadan
once ileri derecede dizenlenmis olmahdir. Boylece, BNP konsantrasyonlari ANP
gibi hizli ve diizensiz olarak dedismez. Slrekli bir ventrikiiler genisleme ve basing
artisi oldugunda Pro BNP kana salinir ve fizyolojik olarak aktif hormon olan BNP

ile inaktif bir metabolit olan N terminal BNP’ye parcalanir (25). ProBNP (108
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aminoasit), proANP gibi granullerde depo edilmez (Sekil-3). Bununla beraber akut
BNP sentez ve salgilanimi, gen diizeyinde diizenlenir. Insanda BNP geni, 1.
kromozomda yerlesmistir, ve bir prohormon olan 108 amino asitlik proBNP'yi
kodlar (39). ProBNP'nin C-terminal-BNP (32 aminoasit, biyolojik aktif form) ve
NT-proBNP parcalarina ayrilmasi, salgilanim sirasinda mi yoksa sonradan serumda
mi gerceklestigi kesin dedildir. NT-proBNP ve BNP'nin kardiyomiyositlerde varhgini
bildiren vyayinlar vardir (32, 39). NT-proBNP'nin islevi kesin olarak
bilinmemektedir (32). In vitro deneylerde proBNP'nin NT-proBNP ve BNP’ye
ayrilmasinda furin adli proteolitik bir enzimden yararlaniimaktadir (Sekil-
4,5).

B tipi natritiretik peptid, ventrikiler volim genislemesine ve basincin fazla
yuklenmesine cevap olarak kardiyak ventriklllerden salinan bir nérohormondur.
Salinan BNP miktarinin ventrikiler volim genislemesi ve basing yuklenmesi ile

dogru orantil oldugu cesitli arastirmalarda gosterilmistir (31, 38).

BNP

Kardiyomiyosit preproBNP
(134 aa)

/ Sinyal peptit (26 aa)

proBNP (108aa)
Sekresyon

A
Kan / \
BNP 77-108 (fizyolojik aktif form)

NT-proBNP 1-76

Sekil-5 : BNP'nin sentez ve sekresyonu.
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TO

]
TIEAE ) coon

MNT-proBMNP

Sekil-6 : ProBNP’nin biyolojik olarak aktif BNP ve inaktif NT-proBNP’ ye

enzimatik doniisiimii

CNP : ANP ve BNP dolasimdaki esas kalp kdkenli hormonlar iken CNP,
damar dokusu lzerinde antiproliferatif ve vazorelaktan etkiye sahip parakrin bir
faktérdir. 22 aminoasitten olusan CNP; plazma, bdbrek epiteli ve damar endotel
hiicrelerinde etkin olan sekildir ve 53 aminoasitlik CNP’den daha etkilidir. CNP’nin
plazma konsantrasyonu saptanamayacak kadar duisuk dlizeydedir. Konjestif kalp
yetmezligi (KKY) hastalarinda ylkselmedigi saptanmistir (32). Fiziksel egzersiz
sonrasinda KKY ve kontrol hastalarinda ylkselme saptanmamistir (32).

DNP : Dendroaspis natritretik peptit (DNP) 38 aminoasitten olusan en son
bulunan natritretik peptittir.  Yesil Mamba (Dendroaspis angusticeps)
venomundan izole edilmistir ve insan kardiyak natrilretik peptitleri ile yapisal
benzerlikler gosterir. 17 aminoasitlik distlfit halkasi diger 3 natriliretik peptit ile
ortak, ancak N- ve C- terminal bdélgeleri farkli yapidadir. DNP geni, gerek yilan
gerekse memelilerden heniz klonlanmamistir. Yakin gecmiste, “DNP benzeri
peptit” insan plazma ve atriyumundan izole edilmistir. Ancak insandaki varligi hala
tartismalidir. Bazi arastirmacilar, DNP'nin, ANP ve BNP’ye doénlsen primitif bir

kardiyak natriliretik peptit prekirsori oldugunu ileri stirmektedirler (35, 40).
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Tablo-VI : Natriliretik peptitlerin 6zellikleri

Kromozomdaki
yerlesim

Bilesenleri

Aktif hormon

Olusum

Yari 6mur

Klirens
Mekanizmasi

KKY tanisi icin
ust sinir

Doku dagilimi

Nakavt edilen
farelerin temel
fenotipi

ANP

1p36.2

Ct-ANP(28 AA)
Nt-ANPt(98 AA)

Endokrin/parakrin

proANP’nin
bolinmesi ile

No6tral
endopeptidaz
Klirens reseptéru
NPR-C

Bilinmiyor

Kardiyak atriyum
ve ventrikuller

Tuza duyarh HT

BNP NT-proBNP
1p36.2 1p36.2
BNP(32 AA) Nt parcasi (1-76)

NT-proBNP (1-108)

Endokrin/parakrin -

proBNP’nin Ventrikller
bélinmesi ile miyositlerden
salinarak
20 dak. 120 dak.
Noétral
_endopeptlda__z . Renal klirens
Klirens reseptoru
NPR-C
<75yas:125pg/ml
100 pg/ml >75yas:450pg/mi
Kardiyak Kardiyak
ventrikuller ventrikuller
Miyokardiyal Miyokardiyal
fibrosis fibrosis
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CNP

2

CNP-22
CNP-53

Parakrin

proCNP’nin
bolinmesi ile

Noétral
endopeptidaz
Klirens reseptoru
NPR-C

Beyin, over,
uterus, testis,
epididimis
Cucelik
Erken 6lUm

DNP
Bilinmiyor

Insandaki DNP
benzeri peptit

Bilinmiyor

Bilinmiyor

Bilinmiyor

Bilinmiyor

Yilan venomu

Bilinmiyor



NP reseptorler ve NP lerin kandan temizlenmesi

Guanilat siklaz baglantili reseptorler, NP islevlerinde aracilik goérevi gorrler.
Siklik guanozin monofosfat (cGMP) ise NP lerin ikincil habercisidir. Ug farkli
natritretik peptit reseptérd (NPR-A, B ve C) tanimlanmistir. NPR-A ve NPR-B,
guanilat siklaz aktivitesine sahiptir. NPR-A’ya NP lerin afiniteleri ANP>BNP, NPR-
B'ye NP lerin affiniteleri CNP>ANP seklindedir. NPR-A, buyldk damarlarin
endotelinde, NPR-B ise damar diz kasinda en sik bulunur. BNP’ye 6zgl bir
reseptdér henliz tanimlanmamistir. NPR-C, NP lerin bilinen fizyolojik etkilerinde
gobrev almaz, NP lerin plazma konsantrasyonlarinin dliizenlenmesi, dolasimdan
temizlenmesinde esansiyel roli oldugu distnilmektedir. ANP'nin  NPR-C'ye
afinitesi BNP'den daha yilksektir. Bu durum, BNP’nin biyolojik yari dmrinin daha
uzun olmasina yol acar. Bébrek ve damar dokularindaki reseptérlerin %95‘inden
fazlasi klirens reseptérleridir. Baglanan NP ler, ligand-reseptér kompleksi seklinde
hicre icine alindiktan sonra enzimatik yikima ugrarlar. Reseptorler ise hiicre

yluzeyine geri dbnerler.

NP ler, nétral endopeptidaz aracili enzimatik yikim yoluyla da dolasimdan
uzaklastiriirlar. Notral endopeptidaz, 6zellikle akcigerler ve bobreklerde yiksek
duzeyde bulunur. NP lerin bu enzime afiniteleri CNP>ANP>BNP seklindedir. Bu da
BNP'nin  yart omridndn wuzun olmasina yol agar. Bununla birlikte nétral
endopeptidaz aracili enzimatik yikim, BNP'nin uzaklastiriimasinda esas metabolik
yol olarak dlustnulmektedir. ANP 3 dakika, BNP 20 dakika, N-terminal-proANP 1
saat, N-terminal-proBNP ise yaklasik 1-2 saatlik yari dmre sahiptir.(32)

NP sistemi, ventrikll islev yetersizliginde en ylksek diizeyde aktive olur.
Bununla beraber, boébrek yetmezligi ve pulmoner hipertansiyonda da kandaki
duzeyleri yukselir. NP ve prohormon fragmanlar igerisinde BNP, rutin tanida en
sik kullanilandir. BNP, sol ventrikil islev yetersizliginde ve MI sonrasi subakut
fazda tani ve prognoz tayininde diger nérohormonlardan Ustlndir. Ylksek riskli

hastalarda negatif prediktif degeri mikemmeldir (33).
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C-SOL VENTRIKUL DISFONKSIYONUNDA KARDIYAK NATRIURETIK
SISTEM

Kalp yetmezligi, pompalama yetersizligi sonucu azalmis kalp atim hacmi ve
sonrasinda olusan vendéz konjesyonla seyreden hemodinamik bir bozukluktur.
Noérohormonal aktivasyon mevcuttur. Prognoz genellikle kétadur. Konjestif kalp
yetmezliginde (KKY) nérohormonal hipotez, hastaligin ilerleyisinde sistemik ve
lokal salgilanan hormonlarin dnemli rol oynadigini distndurir. Noropeptitler, kalp
yetmezliginde goérilen hemodinamik degisimlere karsi olusan kardiyak, vaskiler
ve renal uyum mekanizmalarinda gorev alirlar.

Semptomsuz sol ventrikll disfonksiyonu (LVD): NP ler, kalp yetmezliginin
kompansasyonunu saglayarak KKY’'ni geciktirirler. Semptomsuz sol ventrikil
disfonksiyonunda, NP ve NT prohormonlar siklikla kanda ylksek dizeylerde
bulunurlar. Bu nedenle NP ler, kalp yetmezliginde yararli erken belirtecler olarak
kullanilirlar. Erken kalp yetmezliginde, kalp atim hacminin dismesi ile sempatik
sistem ve RAAS, baroreseptorler aracihdiyla aktive olurlar. Atriyumlarin gerilmesi
ve sol ventrikil basincinin artmasi sonucu ANP ve BNP salinir. Sempatik
aktivasyona ragmen plazma norepinefrin dizeyleri bu evrede referans aralik
icinde seyreder. Katekolaminler ise sadece ileri kalp yetmezliginde artarlar ve
tanida kullanimlari, ézgulltklerinin disik olmasi nedeniyle sinirlidir. Ayrica tedavi
edilmemis, semptomsuz sol ventrikil yetmezligi hastalarinda RAAS hormonlari,
NP lerin baskilamasi sonucu ylkselmezler. Bununla beraber, diliretik alan

semptomsuz LVD hastalarinda tedaviye sekonder yikselme gorulir.

Semptomlu LVD: Hastaligin ilerlemesiyle NP’ler, sempatik sistemi ve RAAS'ni
baskilamakta yetersiz kalirlar. Vazokonstriktér etkiler 6n plana gecer ve
semptomlar ortaya c¢ikar. Renal perflizyon azalir ve NP lerin bdébrek lzerinden
olusturduklari fizyolojik etkiler ortadan kalkar. Su ve tuz tutulumu gercgeklesir.
Ileri kalp yetmezliginde, RAAS hormonlari ve norepinefrin plazmada yiikselir.
Bununla beraber, ileri kalp yetmezliginin klinik tanisi, semptomsuz LVD kadar zor
degildir.

KKY'nde ANP ve BNP salinimlari: KKY’nde ventrikdl ylklenmesinde BNP,
atriyum yiklenmesinde ise ANP dilizeyi daha fazla ylkselir. Kalp yetmezligi

hastalarinda BNP dizeyleri, ANP dizeylerini asabilir (Tablo-VI).
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Tablo-VII: KKY'nde altta yatan nedene gore degisen NP lerin salinim diizeyleri

Oncelikli yiiklenme Ornek ANP BNP

Atriyum Mitral stenoz ++ +

Ventrikdl Sol ventrikal + ++
HOKMP*

Atriyum+ventrikdl Dilate KMP** ++ ++

*Hipertrofik obstriktif kardiyomiyopati

**Kardiyomiyopati

Sol Ventrikiil Disfonksiyonu Tanisinda Laboratuvar Yaklasimi

KKY'nin esas nedenleri; koroner arter hastaligi ve hipertansiyondur. KKY'nin
ortalama prevalansi %1’dir. Prevalans, yasla beraber artar ve >70 yas insanlarda
% 20’ye ulasir. KKY, yasllarda hastaneye basvurularin 6énemli bir nedenidir.
Prognoz kotadir ve mortalite hastaligin siddeti ile artis gosterir. Orta dereceli
KKY’'nde 5 yillik sag kalim orani sadece %50'dir. Zamaninda tani ve uygun tedavi,
yasam kalitesini ve prognozu iyilestirir. ACE (angiotensin-converting enzyme)
inhibitorleri tedavisi ile belirgin kalp vyetersizligine ilerleyisin yavasladigi
gOsterilmistir. Bununla beraber, semptomsuz LVD hastalarinin biylik cogunlugu
tani konmadan atlanmakta ve sadece KKY hastalarinin kiguk bir ylzdesi tedavi
edilmektedir (kalp yetmezliginde buz dadi olgusu). KKY’'nde dispne, anahtar
semptomdur. Ancak solunumsal hastaligi bulunan, sedanter yasayan vyaslh ya da
obez hastalarda dispne, nonspesifiktir. Sonug olarak, kalp yetmezliginde duyarl

ve 6zgul bir erken belirteg, klinik acidan yararli olacaktir.

Rutin tanida kullanilan dlgiim yontemleri:

BNP ve NT-prohormon 0&lgcimU yapan, ayrismamis plazma o6rneklerinde
calisilabilen birgok metot mevcuttur. GUinimuzde bu metodlarin standardizasyonu
gerceklesmediginden metodlar arasi sonuclarda belirgin farklilik goéralir.

BNP d&lcumui; KKY tanisinda ve akut koroner sendromlarda kullanilan
prognostik bir belirtectir. Hasta basi testi olarak kullanilabilmesi, klinik kolaylik
saglar. < 100 pg/ml dizeyindeki BNP, KKY'nde yiksek negatif prediktif dedere
sahiptir. Bununla beraber BNP, akut dekompanse KKY'nin kisa sireli tedavisinin
etkinliginin ayarlanmasinda kullanilir. Ani kardiyak 6lim tahmininde bagimsiz ve
glvenilir bir belirtectir. Normal bdbrek fonksiyonu varliginda, NT-proBNP’nin de
KKY'nde hastaligin agirhdi ile iliskili olarak tanisal, ani kalp élimiinde prediktif ve

akut koroner sendromda prognostik deder tasidigi gosterilmistir (38).
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D-BOBREK YETMEZLIGINDE NATRIURETIK PEPTITLER

Plazma natrilretik peptit dlzeylerinin kardiyovaskiler hastaliklarda oldugu
gibi SDBY'nde de artis gdsterdigi bilinmektedir. Uremi nedenli kronik diyaliz
bagimlisi hastalarindaki ylksek plazma BNP dizeyleri nedenleri; hilicre disi sivi
artisi, beraber seyreden kardiyak hastalik, azalmis renal natritretik peptit klirensi
olarak sayilabilir (41). USRDS (United States Renal Data System)’ne goére diyaliz
hastalarinin %40°inda KKY (Konjestif kalp yetmezligi) bulunmaktadir. Klasik
kardiyovaskdller risk faktérlerinin (DM, HT, vs.) KBY'nde de gdrulmesi, siklikla
beraber goérilen bu iki hastalik icin slrpriz sayilmamaktadir. KBY ve KKY’nin
birbirlerinin progresyonunu arttirarak kisir bir déngi seklinde kardiyak ve renal
fibrozisi arttirdiklari didsidndlmektedir. Nitekim diyaliz sonrasinda serum BNP
dldzeyinin azalmasi, sol ventrikll duvar geriminin azalmasina isaret edebilir (42).
Bununla beraber HD hastalarinda serum BNP dlizeyi artisina iliskin yayinlar
mevcut iken, SAPD hastalarinda serum BNP dizeyi artisina iliskin yeterli bilgi
bulunmamaktadir (43).

NP lerin in vitro stabilitesi:

EDTA’ll kanda oda sicakliginda ANP, stabil degildir. Aprotinin eklenmesi, ¢cok
az etki olusturur. Buna karsilik, NT-proANP EDTA’li kanda birkag gun dayanir. BNP
ve NT-proBNP, EDTA'l tam kanda, oda sicaklidinda en az 6 saat, bazi yayinlara
gbre 2-3 gun stabil kalir(44, 45, 46). Bu nedenle BNP, NT-proANP ve NT-
proBNP’nin in vitro stabiliteleri (dayanikhliklari) rutin klinik kullanim icin uygundur.

NP olgciimiinde kan alma kosullari:

Katekolamin ya da RAAS hormonlarinin d8lgimu icin kan aliminda uyulmasi
gereken kurallar, NP ler icin de gecerlidir. Ayni hastadan alinan ardisik kan
orneklerinde hasta hep ayni pozisyonda olmalidir (yatar ya da oturur). Kan alimi
standart slrede istirahat sonrasi alinmalidir ¢iinkii ANP egzersiz sonrasi ylkselir.
Cahsmalarin gogunda kan almi, yatar pozisyonda 10 dakikalik istirahat
sonrasinda gergeklestirilmistir. GUn ici farkhliklar disindlerek, takip hastalarinda
kan 6rnekleri giiniin ayni saatlerinde alinmalidir. ilac etkilesimleri yeterince
bilinmemektedir. Ancak ACE inhibitérleri KKY’'nde nérohormonal aktivasyonu

baskilamaktadir.

28



GEREC VE YONTEM

Bu calismaya Saghk Bakanligi Istanbul Egitim ve Arastirma Hastanesi
Periton Diyalizi ve Hemodiyaliz Unitesi’nde KBY tanisiyla izlenmekte olan, yaslari
19-75 arasinda dedisen, en az 1 yildir diyaliz tedavisi goren (3+1.8 yil) 67 periton
diyalizi (28 erkek, 39 kadin), 27 hemodiyaliz (10 erkek, 17 kadin) toplamda 94
hasta katildi. Hastalar HD ve PD olmak lzere 2 gruba ayrildi. Olgularda diyaliz
oncesi alinan kan 6rneklerinde BNP calisildi. Kontrol grubunu bobrek, karaciger,
endokrin hastaligi olmayan, tiroid ve karaciger fonksiyonlarini etkileyecek
herhangi bir ila¢ kullanmayan, yaslari 30-70 arasinda olan, 17 kadin ve 10 erkek

olusturdu. Olgularin 6zgecmis ve soygecmisleri sorgulandi.

Hastalarin 37’sinde etyolojisi bilinmeyen, 18‘inde kronik glomerilonefrit,
12'sinde hipertansiyon, 6’sinda kronik piyelonefrit, 5‘'inde herediter nefrit, 4’linde
gebelikte baslayan hipertansiyon, 3’Gnde nefrolitiyazis, 3'inde amiloidoz, 2'sinde
FMF (Ailevi Akdeniz Atesi), 2'sinde PKB (Polikistik Bdbrek), 1’inde tip II DM ve

1’inde at nali bobrek nedenli bébrek yetmezligi bulunmaktaydi.

Her olgudan BNP ve hemogram icgin Ks; EDTA igeren, fibrinojen icin potasyum
okzalat iceren, sedimentasyon icin trisodyumsitrat iceren, CRP, rutin biyokimyasal
degiskenler icin diiz tlpe achk kan 6rnekleri alindi. Dz tipe alinan kan ornekleri
santrifuj edilip serumlari ayrilarak biyokimyasal degiskenler (lre, kreatin, T.
kolesterol, trigliserid, ALT, AST, sodyum, potasyum) Olympus AU 5223
otoanalizériinde Diasis kitlaeri kullanilarak calisildi. Fibrinojen icin alinan kan
ornekleri santrifuj edilip plazmalari ayrildiktan sonra tidrbidimetrik ydntemle
calisildi. BNP, hemogram ve sedimentasyon icin alinan kan o6rnekleri
bekletiimeden calisildi. BNP’nin kantitatif 6lcimi, floresan immunassay Kiti
(Triage®,Biosite) ile tam kanda gerceklestirildi. Tam kan 6rneginin homojen
olmasina dikkat edilerek 6zel pipeti yardimiyla érnek, tek kullanimlik test kartlar
Uzerine eklendikten sonra cihazda calisildi. Her giin calisma 6ncesinde BNP QC

Simulator ile cihazin kalite kontroll gerceklestirildi.

Istatistiksel analiz: Verilerin degerlendiriimesinde SPSS for windows 10.0

istatistik paket programi kullanildi. Karsilastirmalarda ki-kare, Fisher exact test,
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student’s t ve Mann whitney u testi ile kullanildi. Korelasyon analizlerinde Pearson

yéntemi uygulandi, p<0.05 anlamli kabul edildi.
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BULGULAR

1. Hasta grubu ve kontrol grubu arasinda yas ortalamasi ve cinsiyet dagilimi
acisindan anlamli bir fark bulunmamaktaydi.

2. Hasta grubunun BNP dizeyi ortalamasi, beklenildigi tizere kontrol grubuna
kiyasla anlamli olarak daha ylksek bulundu (p<0.001, Tablo-VII ve Tablo-
VIII ).

Tablo-VIII : Hasta grubu ve kontrol grubu arasinda cinsiyet dagilimi

Hasta grubu Kontrol grubu

n % n % Ki-kare P
Erkek 38 40,4 10 37,0
Kadin 56 59,6 17 63,0 0,10 0,751

Anlamli degil

Tablo-IX : Hasta grubu ve kontrol grubu arasinda ortalama yas ve BNP
dizeyleri

Hasta grubu Kontrol grubu p
Ortalama SS Ortalama SS
YAS 44,88 12,81 41,52 9,49 0,208
BNP 418,83 512,95 12,63 11,52 0,000* **

3. PD ve HD gruplari arasinda BNP ve CRP duzeyleri agisindan anlaml bir iligki
bulunmamakla beraber ortalama ESR dlzeyleri PD grubunda daha yuksek
bulundu Tablo-IX.

Tablo-X : PD ve HD gruplari arasinda BNP, CRP ve ESR diizeyleri

PD HD

Ortalama SS Ortalama SS P
BNP 352,75 482,25 582,81 558,23 0,067
CRP 1,60 2,24 ,89 0,085
1,04
ESR 89,42 34,84 50,30 30,32 0,000***
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4. Duzey karsilastirmalarina gére HD hastalarinda BNP>100 pg/ml olma orani
PD hastalarina kiyasla anlamli dizeyde ylksek bulundu (p<0.05, Tablo-X,
Sekil-7).

Tablo-XI : PD ve HD gruplari arasinda BNP, CRP ve ESR diizey
karsilastirmalan

PD HD Ki-kare P
h % 1] %
BNP
<=100 21 31,3% 3 11,1%
>100 46 68,7% 24 88,9% 4,14 0,042%*
CRP
<0.8 30 44,8% 12 44,4%
>0.8 37 55,2% 15 55,6% 0,01 0,977
ESR
Normal 1 1,5% 3 11,1%
Yiksek 66 98,5% 24 88,9% 0,070
% 88,9
100
80 GoY
60
= BNP>100pg/ml
m P9
201
o,

PD

Sekil-7 : PD ve HD gruplarinda BNP>100pg/ml olanlarin yiizde dagilimi

5. PD hastalarinda BNP ile diyaliz yeterlilik kriterleri (kt/Vire, nPCR, CCI, TT),
total kolesterol, trigliserid, sodyum, potasyum, adirlik, boy ve BMI arasinda
anlamli iliski bulunmazken, yas ve BNP arasinda anlamli zayif bir iligki
bulundu (Tablo-XI, r=0.30, p=0,012)
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Tablo-X1I1 PD hastalarinda BNP

ile diyaliz yeterlilik kriterleri,

biyokimyasal degiskenler ve demografik 6zellikler arasindaki iliski

BNP
R P
kt/Vire -,107 ,387
nPCR -,128 ,301
CcCl -,001 ,997
TOTAL KOLESTEROL ,214 ,082
TRIGLISERID ,089 ,474
SODYUM -,097 ,436
POTASYUM -,070 ,573
YAS ,305% ,012%
AGIRLIK ,193 ,118
BOY ,057 ,644
BMI ,187 ,129
Tablo-XIII : PD hastalarinda BNP ile TT arasindaki iliski
TT HA LA
Ortalama SS Ortalama SS 5)
BNP 377,00 518,70 322,83 440,02 ,645

6. PD ve HD hastalarinda BNP ve yas arasinda anlamh zayif iliski bulundu

(Sekil-8).
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Sekil-8 : HD ve PD hastalarinda BNP ve yas arasindaki iliski

7. PD grubunda ortalama BNP dlizeyi kadinlarda daha ylksek olmakla beraber
anlamli degildi (Tablo-XII).

Tablo-XIV : PD grubunda ortalama BNP diizeyinin cinsiyet agisindan

karsilastirilmasi

Erkek Kadin
Ortalama SS Ortalama SS P
BNP 325,43 321,79 372,36 573,94 ,672

8. Dlizey karsilastirmalarina gére PD hastalarinda BNP ile CRP, fibrinojen, ESR,
diyaliz yeterlilik kriterleri (kt/Vire, nPCR, CCI), total kolesterol, trigliserid,
arasinda anlamli iligki bulunmadi.
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Tablo-XV : PD hastalarinda BNP ile diger degiskenlerin diizey
karsilastirmalan

BNP <100 BNP>100
n % n % Ki-kare P
CRP
<0,8 12 40,0 18 60,0
>0,8 9 24,3 28 75,7 1,89 0,169
Fibrinoje
n
<400 3 30,0 7 70,0
>400 18 31,6 39 68,4 0,01 0,921
ESR
Normal 1 100,0
Yiksek 21 31,8 45 68,2 -
Kt/Viire
<2 6 20,7 23 79,3
>2 15 39,5 23 60,5 2,69 0,101
nPCR
<1 13 27,1 35 72,9
>1 8 42,1 11 57,9 1,42 0,232
CClI
<60 10 29,4 24 70,6
>60 9 30,0 21 70,0 0,03 0,959
Total
kolesterol
<200 16 36,4 28 63,6
>200 5 21,7 18 78,3 1,50 0,220
Trigliserit
<150 10 38,5 16 61,5
>150 11 26,8 30 73,2 1,00 0,317

35



Tablo- VI: PD hastalarinin demografik 6zellikleri ve biyokimyasal parametreleri

n ISIM Cinsiyet YAS KG BOY BMI BNP CRP ::;2:; ESR WBC Kt/Vi. NnPCR CCL T.KOL. TRIiG.
1 DEE E 45 66 1,68 34,21 444 1 483 112 10 1,8 0,9 55 214 202
2 IGE E 68 69 1,66 29 546 1,1 683 106 10 1,67 0,96 49,3 122 331
3 ASK K 48 54 1,55 20,43 303 0,1 366 55 6 2,7 1,07 61,83 215 230
4 MAE E 52 80 1,71 26,75 21 1,3 600 88 11 2,6 0,8 59 158 314
5 DUK K 22 45 1,65 26,03 28 0,6 366 58 6,8 2,12 1,13 47,18 133 100
6 ROE E 40 71 1,68 20,28 431 1 850 90 9 1,96 0,76 59 179 170
7 CEE E 24 53 1,71 22,89 118 1,1 416 58 7 2 0,99 68 159 190
8 STK K 51 59 1,68 21,63 34 0,6 616 71 7 2,1 0,87 55 187 140
9 HAE E 22 69 1,71 26,08 73 0,5 33 50 6,7 1,53 1,3 53 123 217
1

0 HOE E 25 63 1,68 22,21 135 0,5 483 77 7,2 1,9 0,87 55 101 79
1

1 FGK K 52 65 1,6 25,15 164 2 283 184 17 1,8 0,9 58 143 436
1

2 NDK K 19 43 1,44 21,09 43 0,6 633 187 9 2,8 1,4 59,2 178 209
1

3 RCE E 60 68 1,5 27,47 494 1 666 112 12 1,8 0,89 58 144 204
1

4 ND K 50 80 1,58 25,25 480 1,5 366 88 10 1,9 0,84 55 258 468
1

5 HYK K 46 66 1,48 18,55 355 0,8 516 97 8 2,5 0,88 61 261 356
1

6 HBE E 58 78 1,66 28,98 359 0,8 650 95 9 2,1 0,92 75 18 222
1

7 NFK K 50 88 1,65 23,51 87 0,6 400 47 12 1,8 0,8 46 196 310
1

8 TAE E 31 56 1,69 24,25 372 0,7 250 47 10 1,7 0,84 46 143 212
1

9 BUK K 22 62 1,64 17,99 256 1,2 433 57 11 2,31 0,52 76,5 123 174
2

0 EBK K 50 53 1,62 19,47 269 1,3 566 96 10 2,9 0,8 63 252 326
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% CS K K 48 54 1,61 19,95 74 0,2 466 53 11 1,83 0,73 76 271 86
3 EAE E 30 33 1,40 24,98 438 6,4 650 110 12 1,8 08 56 173 126
g AG E E 67 82 1,70 21,64 1350 0,5 983 80 8,7 2,17 0,81 115 152 323
ﬁ NA K K 53 69 1,69 28,89 2890 1,2 933 110 11 2,5 1,1 91 311 279
E MK E E 32 52 1,65 23,53 805 1,8 516 140 10 24 1,3 64 187 56
<25 HG K K 41 66 1,56 23,14 144 0,2 266 41 84 3,5 09 98 312 290
3 NS K K 28 52 1,50 32,1 312 0,7 950 128 84 3,5 1,1 98 179 234
g SK K K 38 78 1,62 22,49 89 3 766 140 13 2 0,9 60,5 213 287
S MY E E 30 58 1,70 23,34 31 0,3 1166 49 4 2,6 1,3 64 233 213
Tablo- VI: (Devami)

n ISIM Cinsiyet YAS KG BOY BMI BNP CRP ::)';;'I; ESR WBC Kt/Vi. NnPCR CCL T.KOL. TRIiG.
g HA K K 58 92 1,64 3421 271 2 200 114 13 1,85 0,55 54 145 252
i FC K K 40 78 1,64 29 1000 1 900 123 7,7 1,93 0,76 48,8 180 236
g SS K K 41 51 1,58 20,43 909 0,3 666 15 5 2,5 0,85 44 195 88
g HS E E 29 81 1,74 26,75 43 1 966 47 9 2,1 0,7 66 132 393
i SU K K 47 70 1,64 26,03 112 12 1166 135 13 1,8 0,8 54 82 140
g LB K K 40 50 1,57 2028 342 0,1 766 35 8,3 4,4 1,4 80 157 65
(35 HK K K 31 55 1,55 2289 105 0,7 816 93 12 2,98 1,6 81,7 203 142
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3 ZCK 55 54 1,58 2163 153 0,5 750 112 7,8 1,98 0,69 50,44 187 209
g NK K 61 71 1,65 26,08 1900 9 1166 127 13 1,33 0,6 41 155 349
g BB E 55 59 1,63 2221 364 0,6 1066 103 13 1,92 1,12 58,4 284 370
g AD K 38 62 1,57 2515 105 0,5 550 59 6,3 1,8 0,8 55 114 177
i SKK K 25 54 1,60 21,09 80 10 1100 119 15 1,76 1,03 56 183 205
; BS K 38 66 1,55 2747 267 0,1 633 81 7,8 2,14 0,9 62,56 185 105
g HOO E 47 80 1,78 2525 112 0,6 933 92 59 1,7 0,89 45 183 343
: FO K 28 44 1,54 18,55 102 1,1 916 79 7 2,4 1,4 63 142 113
g NY K 55 77 1,63 28,98 294 1,9 1133 101 9 2 0,84 64 205 195
g ME E 45 64 1,65 2351 703 0,5 667 58 6 1,64 1 59 183 44
;, YBE 55 55 1,51 24,25 266 1 1166 92 8 1,92 1,08 63 256 204
g YTE 48 57 1,78 17,99 418 0,6 950 91 5 1,8 1 66 266 112
g EPE 65 61 1,77 19,47 286 1,6 816 111 83 1,52 0,82 54,5 211 136
(5J RY K 56 53 1,63 19,95 135 1,8 850 67 10 2,37 0,99 39 230 221
? FO K 36 68 1,65 24,98 97 1 765 109 11 2,14 0,85 59,9 156 143
g TS K 35 50 1,52 21,64 41 4 1166 120 13 2,4 1,4 58 148 123
g Zi K 49 65 1,50 28,89 1510 1 650 112 10 1,9 0,7 43 195 105
451 MT E 54 61 1,61 23,53 58 2,9 1100 62 12 1,42 0,69 60,5 174 302



g USE E 57 63 1,65 23,14 10 0,3 183 44 5 2,6 0,97 107 172 137
g 00 E E 54 104 1,80 321 918 4 966 119 12 1,8 09 58 211 112
5 SEK K 35 65 1,70 2249 534 1 500 107 9 2,1 0,87 54 256 178
g SB K K 48 62 1,63 23,34 97 0,5 1083 112 9 2,2 1,07 55 177 234
Tablo- VI: (Devami)

n 1ISiM Cinsiyet YAS KG BOY BMiI BNP CRP r'::;;'; ESR WBC Kt/Vi. NnPCR CCL T.KOL. TRIiG.
g UAE E 29 65 1,67 23,31 15 0,7 1166 105 5 1,5 082 56 89 97
8 NT K K 57 67 1,60 26,17 533 5,1 950 68 12 2,16 0,8 61 113 256
? HA K K 35 61 1,63 2296 12 1 953 43 6 3,3 08 112 125 121
g RSCE E 57 80 1,85 23,37 8 0,7 1100 81 3,8 2,8 09 123 201 55
g ZG K K 24 60 1,56 2465 203 1 583 112 8 2,1 08 65 227 148
2 YK E E 32 63 1,55 2011 216 0,2 350 28 6 2,42 0,81 103 150 147
g GT K K 53 76 1,56 31,23 166 2,9 683 129 15 2,13 0,9 59,5 230 456
2 MB K K 42 58 1,62 221 26 1,2 533 49 8 206 08 50 218 270
E73 CSE E 49 54 1,56 2219 78 04 783 111 4 2,5 1,4 92 180 123
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Tablo-XVII: HD hastalarinin demografik 6zellikleri ve biyokimyasal
parametreleri

n Fibri-

Isim Cinsiyet Yas Kilo Boy BMI BNP CRP nojen ESR WBC
1 HBK K 41 53 1,5 23,33 502 4 416 9 3,9
2 AYE E 55 69 1,74 22,79 312 0,5 616 31 4
3 HEE E 37 50 1,68 17,72 57 0,3 833 38 6
4 NDE E 20 47 1,65 17,26 50 0,7 383 9 5
5 MABE E 54 107 1,78 33,77 419 1 750 52 5
6 SSKK K 40 50 1,59 19,78 748 1 933 27 4
7 ZUE E 70 57 1,6 22,27 2400 3 1150 89 14
8 HZK K 60 44 1,55 18,31 2080 2,1 733 31 14
9 SPK K 54 66 1,76 21,31 109 1,5 1166 87 6,5
10 ND K K 53 68 1,72 22,99 218 1,2 1166 98 6
11 AUK K 44 46 1,6 17,97 456 0,1 783 71 4
12 FTK K 43 65 1,56 26,71 502 1,1 1166 120 12
13 MSE E 58 44 1,76 14,2 490 0,7 250 10 4
14 RAK K 64 59 1,63 22,21 522 0,5 266 26 4
15 SAK K 42 41 1,5 18,22 979 1,3 1100 78 8
16 SKK K 42 81 1,65 29,75 234 0,1 753 45 7
17 1IAE E 43 63 1,85 18,41 93 0,1 783 18 3,6
18 STT K K 25 64 1,67 22,95 634 1,1 733 32 6
19 HO K K 60 58 1,6 22,66 627 1 1033 82 8
20 SDK K 48 58 1,55 24,14 404 0,9 666 38 7
21 FCCK K 43 62 1,55 25,81 298 0,7 616 35 5
22 CSS K K 49 56 1,55 23,31 189 0,1 816 42 4,2
23 SUUK K 28 41 1,59 16,22 121 0,8 633 35 5,4
24 HAE E 55 43 1,61 16,59 1070 2 806 45 3,7
25 CYK K 52 49 1,58 19,63 873 1,3 583 66 8
26 KCE E 75 56 1,7 19,38 421 0,5 683 46 5,4
27 HSSE E 50 63 1,5 28 928 0,6 806 98 9,7
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TARTISMA

Kronik bobrek yetmezligi olan hastalar, konjestif kalp yetmezligi (KKY) dahil
olmak Uzere ylksek oranda kardiyovaskller hastaliklarin tehdidi altindadirlar.
Amerikan Renal Veri Sistemi’ne goére diyaliz endikasyonu almis hastalarin %40’
halihazirda KKY tanisi da almis bulunmaktadir. Bu hastalar incelendiginde sol
ventrikul patolojileri dncelik géstermektedir (8, 9, 10, 54).

Plazma natrilretik peptit dlizeylerinin kardiyovaskiler hastaliklarda oldugu
gibi KBY'nde de artis gosterdigi bilinmektedir (41, 47). KBY hastalarinda gorilen
kardiyovaskdiler hastaliklar, tek basina o6limlerin %40-50'sinden sorumludur.
KBY'nde goérilen hipertansiyon, anemi, arteriyovendz fistil gibi nedenler kardiyak
hastalik olusumuna katkida bulunarak sol ventrikll hipertrofisi (LVH) ve koroner
arter hastaliina zemin hazirlar. Bu acidan bakildiginda plazma kardiyak
natriiiretik peptit dizeylerinin d6lgimu, artmis volim ylUkl nedenli konjestif kalp
yetmezligi (KKY) bulunan KBY hastalarinda non-invaziv bir yéntem olarak édnem
kazanmaktadir (48).

KKY’'nde sol ventrikl sistolik fonksiyonu genellikle korunur. Bununla beraber
diastolik fonksiyon bozuklugu KKY hastalarinin %30-40'inda gortlmektedir. Bu
nedenle KBY hastalarinda artmis volum yUkd nedenli gérulen KKY’nin altta yatan
esas nedeni sol ventrikll diastolik disfonksiyonudur. Iwashima ve ark, diyaliz
hastalarinda ylksek plazma brain natritretik peptit dizeylerinin sol ventrikdil
diastolik disfonksiyonu ile iliskili oldugunu saptamis, ventrikller basing ve gerime
yanit olarak ventrikiler miyositlerden yuksek dlizeyde salinan BNP dizeylerini, bu
hastalardaki artmis sol ventrikil dolum yUkl ve diastol sonu basinglarn ile
aciklamiglardir (49).

Ekokardiyografi stiphesiz ki ginimuzde sol ventrikil kitle ve fonksiyonunun
tayininde en dederli yontemdir. Ancak hastane ekokardiyografi servislerinin
yogunlugu nedenli tani slrecinin uzamasi, bu yontemin pratikte kullanimini
kisitlayan en dnemli faktérdlir. Ekokardiyografi disinda ise diyaliz hastalarinda sol
ventrikll hipertrofisinin tayininde kullanilabilecek ucuz fve glvenilir ve dogru
sonug alinabilir yéntemler bulunmamaktadir. Ornedin EKG’nin genel toplumda
LVH tanisindaki sensitivitesi %40’tir. Ancak diyaliz hastalarinda EKG kullanimi,

diyalizin QRS kompleksini etkilemesi nedenli ilave sorunlarla karsi karsiyadir (sil).
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Mallamaci ve ark. sil BNP'nin gesitli ekokardiyografik degiskenlerle ilski
gosterdigini saptayarak diyaliz hastalarinda BNP dlgimiinin, LVH ve sol ventrikl
disfonksiyonunda tanisal dederliligine dikkat cekmektedirler. EDTA’lI tlpte oda
sicakliinda 6 saat stabil kalabilmesi rutin kullanimda kolaylhk sadlamakla
beraber; diyaliz hastalarinda LVH tanisinda %87 pozitif ve sol ventrikll sistolik
disfonksiyonunun tanisinda ise %96 negatif prediktif dedere sahip olmasi, bu
biyomarkerin rutin kullanimdaki guvenilirligine isaret eder. Mcsil Baska bir
calismada SDBY (Son Dénem Boébrek Yetmezligi) bulunan hastalardaki ylksek
BNP duzeyleri, LVH (Sol ventrikdl hipertrofisi) ile iliskili bulunarak, BNP’nin
SDBY bulunan diyaliz hastalarinda LVH icin dnemli bir biyomarker
olabilecegi ortaya konulmustur (14, 47). Clure ve ark. (50), yuksek riskli
kisilerde sol ventrikll sistolik disfonksiyon taramasinda kardiyak natritiretik
peptidlerin 6lcimunin klinik acidan yararli ve maliyet agisindan ucuz bir yéntem
olduguna dair ortak bir sonuca vardiklarini bildirmektedirler. Bu nedenle diyaliz
hastalarinda BNP o&lgimi, bu hastalardaki LVH varligi ya da sistolik
disfonksiyonun dislanmasi agisindan yarar saglayabilir.

Plazma natritretik peptit dizeylerinin, ve 6zellikle BNP'nin dlgimuntn diyaliz
hastalarinda LVH'nin ortaya konmasi ya da sistolik disfonksiyonun dislanmasi
acisindan yararh oldugu, ayrica BNP'nin diyaliz hastalarinda kardiyovaskiler ve
total mortalitede sol ventrikil kitle (mass) ve fonksiyonu ile iliskisi nedenli ylksek
prediktif deger tasidigina iliskin calismalar cergevesinde (48), calismamizda HD ve
PD hastalarinda artmis volim yUkld goéstergesi olan BNP ile diyaliz yeterlilik
kriterlerini kiyaslamayi amacladik. Plazma BNP konsantrasyonlari SAPD ve HD
hastalarinda kontrol grubuna kiyasla ylksek bulunmustur. Bu durum daha énceki
calismalarla uyumlu olup diyaliz hastalarinda artmis volim yukd ve LVH ile
aciklanabilir. Duzey kiyaslama calismasina gére SAPD grubu plazma BNP
konsantrasyonu HD grubuna kiyasla distik bulunmustur. Bu durum SAPD
hastalarinda kardiyak yikin HD hastalarina oranla daha dislik olabilecegini
dusundirmektedir.

Kanada’'daki 14 diyaliz merkezindeki 680, SAPD hastasinin katiimiyla
gerceklestirilen, ABD ve Kanada ortak prospektif kohort calismasi (51) olan
CANUSA’ya gore kt/Vu. degerinde gorilen haftalik 0.1'lik artis, relatif 6lim
riskinde % 6’k azalma saptanmistir. National Kidney Foundation Dialysis

Outcomes Quality Initiative (DOQI)’ye gore ise peritoneal diyalizin yeterliligi igin
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kt/Vure'nin en az 2.0 olmasi gerekmektedir (52). Calismamizda kt/Vu. < 2.0 olan
hastalarda BNP > 100 pg/ml olma orani (%79,3), kt/Vie > 2.0 olan
hastalardakinden (%60.5) daha vylksek olmakla beraber anlamli iligki
bulunmamistir.

Inflamasyon belirteclerinden biri olan CRP’nin, artmis miyokardiyal infarktis
riski ve mortalite acisindan ylksek prediktf deder tasidigi, bunun yaninda KBY
hastalarindasiklkla yliksek bulundugu ve aterosklerozla olan ilskisine ydnelik
calismalar mevcuttur (55, 56, 57). Calismamizda inflamasyon belirteglerinden
CRP, ESR ve fibrinojenin BNP ile olan iliskisi arastirildi, HD ve PD hastalari bu
degiskenler acisindan kiyaslandi. CRP, ESR ve fibrinojenin BNP ile olan iliskisi
anlamli degildi. PD grubunda ortalama ESR dizeyi HD grubuna kiyasla anlaml
olarak daha yuksek bulundu. Ortalama CRP dlizeyi PD grubunda HD grubuna
kiyasla daha yuksek bulunmakla beraber anlamli degildi. Bu bulgular PD
hastalarinda HD grubuna kiyasla daha yuksek inflamasyona isaret etmektedir. PD
hastalarinda goérilen vylksek inflamasyonun nedeni; kateter cikis yeri
enfeksiyonu, peritonit gibi PD iliskili enfeksiyonlar olabilir. Yapilan bir calismada
HD hastalarinda CRP dlzeylerini PD hastalarina kiyasla 3 kat daha yuksek
bulunmustur. Bu durum HD hastalarinda bulunan prostetik vaskller greftler ve
diyalizat soltsyonlarinin endotoksin kontaminasyonu sonucu olusan akut faz
yaniti ile aciklanmaktadir. Murakami ve ark, SDBY bulunan hastalarda plazmada
yuksek proBNP ve hsCRP'nin 2 yillik yasam slresinde kisalma ile iligkili
bulmuslardir (58).

Tang WHW ve ark. kalp yetmezlikli hastalarda kreatinin klirensi ile BNP
duzeylerinin korelasyon gosterdigini, bu iliskinin bdbrek yetmezlikli hastalarda da
strdigunt gostermislerdir (15). Calismamizda kreatinin klirensi gerek 6m ml/dak
alti ve gerek Ustl hasta gruplarinda olmak Gzere BNP dizeyleri ile anlamli iligki
saptanmamistir.

Yapilan calismalar, kardiyovaskiler hastalik bulunmayan saglikli bireylerde
BNP dizeylerinin yas ve cinsiyete gore degisim gosterdigini ortaya koymustur.
BNP dizeyi kadinlarda erkeklere oranla daha ylksek bulunur ve yasla dogru
orantili olarak artar (53, 16, 59 ). BNP dizeyi kadinlarda erkeklere oranla daha
yuksek bulunmakla beraber anlamli iliski saptanmamistir. Bununla beraber SAPD
ve HD gruplarinda BNP'nin artan yasla artisi, dederlendirmede yas ve cinsiyetin

dikkate alinmasi geregini géstermektedir.
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Calismamiz, daha 6nceki gcalismalarla uyumlu olarak, KBY bulunan diyaliz
hastalarinda goérilen serum BNP dlzeyi artisini desteklemektedir. Bu nedenle
non-invaziv bir yéntem olan bu kardiyak hormon dlizeyi 6lciminin kardiyorenal
hastaliklarin dederlendiriimesinde yeni bir bakis acisi kazandiracadi, tanisal
dederine iliskin daha detayll calismalarla klinik tani koymada vyararll bilgi

saglayacadi kanisindayiz.
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OZET

Plazma brain natritretik peptit (BNP) dizeylerinin son dénem bdbrek
yetmezligi (SDBY)'nde yukseldigi iyi bilinmektedir. Hicre disi sivi artisi, beraber
seyreden kardiyak hastalik, azalmis renal natriliretik peptit klirensi, Gremi nedenli
kronik diyalize bagimli hastalardaki ylksek plazma BNP diizeyleri nedenleridir. HD
hastalarinda BNP artisina iliskin cok sayida yayina ragmen, SAPD hastalarinda
BNP artisina iliskin yayinlar sinirli sayidadir. Calismamizda SAPD hastalari (n=67),
HD hastalann (n=27) ve sadlikh kontrollerde (n=27) plazma BNP
konsantrasyonlar 6lclldi. Plazma BNP konsantrasyonlari SAPD ve HD
hastalarinda kontrol grubuna kiyasla anlamh dizeyde (sirasiyla 418.83+512.95,
12.63+11.52, p<0.001) yuksek bulundu. Dlzey kiyaslama calismasina gére SAPD
grubu plazma BNP konsantrasyonu HD grubuna kiyasla disik bulundu. Bu durum
SAPD hastalarinda kardiyak ytkin HD hastalarina oranla daha distk olabilecegini
dusundirmektedir. BNP dlzeyi kadinlarda erkeklere oranla daha ylksek
bulunmakla beraber cinsiyetler arasi anlamli bir iliski saptanmadi. Bununla
beraber SAPD ve HD gruplarinda BNP’nin artan-sil yasla artisi, dederlendirmede
yas ve cinsiyetin dikkate alinmasi geredini gostermektedir. Calismamiz, daha
onceki calismalarla uyumlu olarak KBY bulunan diyaliz hastalarinda gdérilen
serum BNP dizey artisini desteklemektedir. Bu nedenle BNP’nin kardiyorenal

hastaliklarin dedgerlendirilmesinde yeni bir bakis acisi kazandiracagi kanisindayiz.
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SUMMARY

It is well known that plasma brain natriuretic peptide (BNP) concentration is
elevated in end stage renal diseases (ESRD). Extracellular volume expansion,
concomitant heart disease, severely reduced or abolished renal clearance are the
main factos responsible for the high plasma of BNP in uremic patients who are on
chronic dialysis. However, although it has been reported to increase in
hemodialysis (HD) patients, little is known about plasma BNP in patients
undergoing continuous ambulatory peritoneal dialysis (CAPD). Plasma BNP
concentrations were measured and compared among CAPD patients (n=67), HD
patients (n=27) and healthy controls (n=27). Plasma BNP concentration was
significantly higher in CAPD and HD patients than in healthy controls
(418.83+512.95, 12.63+11.52, respectively, p<0.001). Plasma BNP levels were
lower in CAPD patients than in HD patients, according to level comparison study
suggesting that cardiac load in CAPD patients may be lower than that of HD
patients. Female subjects demonstrated higher plasma BNP concentrations than
male subjects but this was not significant. In addition to this, BNP levels increase
in CAPD and HD patients with advancing age. These suggest that gender and age
should be taken into consideration when defining a normal reference range of
BNP for a given patient. Our study was in agreement with previous studies, as
plasma BNP concentration was elevated in dialysis patients suggesting that BNP

may be useful for assessment of cardiorenal diseases.
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