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GIRIS

Kronik bobrek yetmezligi (KBY) son zamanlarda artan yiiksek mortalite ve
morbitesi sebebiyle 6nem kazanan saglik sorunlarindan bir tanesi haline gelmistir.
Kronik bobrek yetmezligindeki mortalite ve morbitenin en sik nedeni
kardiyovaskiiler ~sorunlardir. Kronik bobrek yetmezliginde kardiyovaskiiler
sorunlarin hastalik baslangigindan itibaren var oldugu kabul edilmektedir(1).Kronik
bobrek yetmezligi olanlarda, normal populasyona gore kardiyo-serebro-vaskiiler olay
oran1 5-10 kat daha yiiksek olup, evre 5 KBY hastalarinda risk 600 kata kadar artig
gosterebilir. KBY de artan kardiyovaskiiler hastaliklar i¢in bir takim risk faktorleri
bulunmaktadir. Bunlar ileri yas, kan basinc1 artigi, diyabetes mellitus (DM),
dislipidemi, obezite gibi faktorlerdir(2). DM, kronik bdbrek yetmezliginin en sik
nedeni olup, diinyada ve iilkemizde son derece yaygin goriillen ve uzun siiren

hiperglisemi sonrasi ciddi mikrovaskiiler ve makrovaskiiler sorunlarla sekel birakan

bir hastaliktir(3).

Kronik bobrek yetmezliginde Olimiin en sik nedeni olan kardiyovaskiiler
hastaliklarda, aort sertligi artis1 mortalite ve morbiditeyi gosteren ¢ok iyi bir prediktif
faktordiir(4). Aort sertligi artis1 periferden yansiyan basincin daha hizli iletilmesine
ve bu nedenle sistolik kan basinci artmasina bagli olarak nabiz basincinin
yiikselmesine neden olur ve bunun sonucunda sol ventrikiil hipertrofisi geligir.
Ventrikiiler sertlesme, diyastolik fonksiyon bozuklugu ve kalp yetmezligine neden
olabilir(5). Koroner kalp hastaliklarinda KBY bagimsiz bir prediktif faktordiir(6).
Arteriyel sertlikteki patolojik degisim Kkollajen  miktarinda artma ve elastin
miktarindaki azalmadan kaynaklanmaktadir(7). Arteriyel sertlik, biiyiikk damarlarin
elastikiyetini kayip etmesi sonrasinda genisleyebilme o&zelliginde azalma ile
karakterizedir.

KBY’de mortalite ve morbidite iliskili parametrelerden biri de fetuin-A’dur.
Fetuin-A ilk defa 1944’de Pedersen tarafindan sigir serumundan elde edilmistir(8).
Fetuin-A, 60 kDa agirliginda hepatosit kaynakli bir negatif akut faz reaktanidir(9).
Fetuin-A sistemik presipitasyon kapasitesinin énemli miktarini olusturmaktadir(10).
Alfa-2 Heremans Schmid proteini olarak isimlendirilir. Peptid bag ile bagli A ve B
zinciri olmak tizere 2 altgrubu mevcuttur. Sistein proteaz inhibitorlerinden sistatin

stiperailesinde yer alir(11). Kalsifikasyon inhibitorii olan fetuin-A’nin serumdaki



miktart saglikli bireylerde yiiksektir. Serum diizeyleri infeksiyon ve inflamasyona
bagl olarak diiser. Kronik bobrek yetmezliginde negatif akut faz reaktani olarak

inflamasyon nedeniyle serum diizeyleri diismektedir.

Kronik bobrek yetmezliginde mortalite iliskili faktorlerden bir tanesi de
pentraxin-3’tiir. Pentraxin—3, pentraxin ailesinde yer alan, uzun ve kisa kol igeren bir
protein ailesidir. C reaktif protein (CRP) ve serum amiloid p komponenti (SAP) kisa
pentraxin ailesini olusturmaktadir. Uzun kol pentraxin ailesinde ise pentraxin-3 yer
almaktadir. 17 aa‘lik sinyal peptidi iceren 384 aa’lik bir proteindir. 40.165 dalton
agirhigindir.  Vaskiiler endotel hiicreleri ve diiz kas hiicrelerinde inflamasyon
nedeniyle bol miktarda salinmaktadir(12,13). Kronik bobrek yetmezligi olan
hastalarda pentraxin—3 diizeyi yiikselmekte olup KBY hastalarinda mortalite ile
iliskili bulunmustur(14). Akut koroner hadiselerde pentraxin—3 diizeyi, hastalikla

iliskili olarak artmaktadir.

Kronik bobrek yetmezliginde devam eden kronik bir inflamasyon siireci vardir.
Tiimdr nekroz faktor alfa (TNF-a) lenfoid hiicreler, yag hiicreleri ve iskelet kasinda
iiretilen bir ¢esit sitokindir. Inflamasyon siirecinde énemli etkileri mevcuttur. Timor
nekroz faktor (TNF), alfa (o) ve beta (B) olarak 2 grubu ayrilir. TNF-a, lenfosit-
makrofaj ve endotelden salinarak ates-kaseksi ve inflamasyona sebep olur. TNF f ise
T lenfosit kaynaklidir. Kronik bobrek yetmezliginde subklinik inflamasyon olup, bu
inflamasyon siirecinde cesitli sitokinler rol oynamaktadir. Bunlardan baslicalar
TNF-a ve interlokin 1 B’dir. Bu iki sitokin ayrica kemik metabolizmasinda rol
oynamaktadir. Kemik kaybma neden olan inflamatuar sitokinlerdir. Bazi
caligmalarda, plazma ve monosit 6rneklerinde galisilan pentraxin—3 (15),interlokin 1
B (16) ve TNF-a diizeyi, kontrol grubuna gore diyabetik ve diyabetik olmayan KBY
gruplarinda daha yiikksek bulunmustur. Hemodiyaliz sonrasi pentraxin—-3 ve
sitokinlerin diizeyinde artis olup, kronik bobrek yetmezligi olan hastalarda

inflamasyonda rol oynadig1 belirtilmistir.

Yaptigimiz bu ¢alisma kardiyovaskiiler hastalik (KVH) agisindan yiiksek risk
altinda olan diyabetik ve diyabetik olmayan KBY hastalarinda fetuin-A ve pentraxin-
3’lin aort sertligi , kardiyak fonksiyon bozuklugu ve inflamasyon agisindan iligkisini

arastirmay1 hedefledik.



GENEL BiLGILER

4.1. KRONiK BOBREK YETMEZLIiGi

Kardiyovaskiiler problemler KBY hastalarinda yaygin goriilen, morbite ve
mortalite ile ilisli, stk gorilen bir halk saglhg: sorunudur(17,18). Normal
populasyonda diger degiskenler esitlense bile KBY hastalarinda mortalite iligkisi
20-30 kata kadar yiikselebilmektedir(19). Erken gelisen KVH nedeniyle terminal
donem KBY gelismeden hastalar kayip edilebilmektedir. Son yillarda KBY
hastalarinda gelisen kardiyovaskiiler hastaliklarda, metabolik sendrom nedeniyle

olusan hasarlardan inflamasyon sorumlu tutulmustur( 20,21).

Kronik bdbrek yetmezligi tanimina baktigimizda, 3 aydan uzun siiren renal
hasar ve glomeriiler filtrasyon hizinin (GFH) 60ml/dk/1.73 m?’nin altinda

olmasidir(22). KBY evrelemesi tablo 1’de verilmistir.

Tablo 1: KDOQI CKD’ ye gore KBY evrelemesi

EVRE TANIMLAMA GFH
(ml/dk/1.73 m?)
Evre 1 Bobrek hasari ile birlikte normal > 90

veya artmig GFH

Evre 2 Bobrek hasart ile birlikte 60-89
GFH’da hafif derecede azalma

Evre 3 GFH’da orta derecede azalma 30-59

Evre 4 GFH’da ileri derecede azalma 15-29

Evre 5 Son donem bobrek yetmezligi <15

Kronik bobrek yetmezliginde en 6nemli konu erken tani ve tedavinin yeterli
sekilde yapilmasidir. Renal hasarin geri doniisiimsiiz olmasi nedeniyle olusacak
iiremi tablosunda terminal donem hastalarda cesitli renal replasman yontemleri

(hemodiyaliz, periton diyalizi ve bobrek nakli) 6n plana ¢ikmaktadir. Tiirkiye’de en
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stk uygulanan RRT (renal replasman tedavisi) yontemi %78,5 ile hemodiyalizdir
(23).

Her iki bobregin bir dakikada yapmis oldugu glomeriiler filtrat miktarina
glomertiler filtrasyon hizi denilmektedir. Bu bobreklerin degerlendirilmesi agisindan
onemlidir, GFH ml/dk olarak birimlendirilmektedir. Glomeriiler filtasyon hizim

degerlendirmek i¢in gesitli formiil yontemleri ve 6l¢lim degerleri kullanilmaktadir.
KBY degerlendirilmesinde kullanilan yontemler:

1. GFH Cockcroft-Gault formulu: CCr(ml/dk) = (140-Yas) x Agirlik/72 x Cr
(mg/dl) (Kadinlardax0.85).

2. Modification of Diet in Renal Disease (MDRD) formulu :[ GFH (mL/dk/1.73
m?) = 186 x (Scr) M x (Yas) %2 x (0.742 kadinsa)].

3. 24 saatlik idrar ve serum kreatinin degeri ile hesaplanan 24 saatlik idrarda

kreatinin klirensi hesaplanmasi.

Kreatinin klirensi = Idrar kreatinin (mg/dl) X Giinliik idrar hacmi(ml)

/Serum kreatinin (mg/dl) X 1440

4. Sistatin ¢ diizey 6l¢timii: bu parametre ¢ekirdekli hiicrelerden salinan ve geri
emiliminin olmadig1 disiiniilen ve sabit miktarda iretilen bir maddedir. Serum

konsantrasyonu renal diizeyde ayarlanmaktadir.

KBY hastalarinda renal fonksiyon geri doniisiimsiiz olmasindan dolay1 gelisen
nefron hasari diger nefronlarda hipertrofiyle sonuglanmaktadir. Hiperfiltrasyon ve
sonrasinda gelisen glomeriiler kapiller basingtaki artiy ve salinan mediatorler

nedeniyle adaptasyon bozulmasi sonucu kalici renal hasar gelismektedir(24).

Tiirk Nefroloji Dernegi tarafindan agiklanan 2009 yili verilerinde (CREDIT
CALISMASI) Tiirkiye capinda 18 yas iistii erigkinlerin tarandigi c¢alismada KBH
prevelansimin %15,7 oldugu, KBH evre 3-4 gibi ileri evre olgularin oraninin ise
%35,2 oldugu agiklanmistir(23). Tiirk Nefroloji Dernegi(TND) kayitlarina gére son 10
yil iginde renal replasman tedavisi gerektiren hasta prevelans ve insidansinda belirgin
artis sz konusudur. Bu hastalarin prevelans1 %10-12 oranindadir. Kronik bobrek

yetmezligi etiyolojisinde baslica faktorler DM, hipertansiyon ve glomerulonefritler



olsa da ¢ok sayida hastalik etiyolojide yer almaktadir. Tablo 2° de KBY etiyolojileri
belirtilmistir.

Tablo 2:KBY Etiyolojisi

GLOMERULOPATILER HEREDITER TUBULER —
HASTALIKLAR INTERSITISYEL
HASTALIKLAR

IgA Nefropatisi Polikistik Bobrek Hastaligi Ilag Hipersensitivitesi
FSGS Alport Sendromu Agir Metaller
Membranoproliferatif GN Mediiller Kistik Hastalik Analjezik Nefropatisi
Membrandz Nefropati Ateroembolik Bobrek Hastaligi Vezikoureteral Reflii
Diyabetik Nefropati Nail Patella Sendromu Kronik Pyelonefrit
Postinfeksiyoz GN Vaskiiler Hastaliklar Myelom Bobregi
Amiloidoz Hipertansif Nefroskleroz

HIV Iliskili Nefropati Renal Arter Stenozu

Kollajen Vaskiiler Hastaliklar
Orak Hiicreli Anemi

Hafif Zincir Hastalig
Hemolitik Uremik Sendrom
Obstruktif Nefropatiler
Prostat Hastaliklar
Nefrolitiasis

Retroperitoneal Fibroz

Konjenital Nedenler

4.2 KRONIiK BOBREK HASTALIGININ ETiYOLOJIiSi VE RENAL
HASARDA ETKIN FAKTORLER

KBY zemininin olusmasinda ¢esitli etkin faktorler mevcut olup iilkemizde
yakin zamana kadar 6n planda olan glomeriilonefritler, diyabetes mellituslu hasta
sayisinin - artisina  sekonder gelisen diyabetik nefropati nedeniyle geri plana
diigmiistiir. 2011 yili Tiirk Nefroloji Dernegi kayitlarina gore iilkemizde KBY
etiyolojisinde %37,3 ile diyabet mellitus 6n sirada yer almaktadir. Hipertansiyon ve



glomeriilonefritler 2. ve 3. sirada yer almaktadir. Ancak tiim arastirmalara ragmen

KBY etiyolojisi tespit edilemeyen %12,8’lik bir boliim de bulunmaktadir(25).

Kronik bobrek yetmezligi KDOQI kayitlarina gore KBY zeminini hazirlayan
risk faktorleri agagidaki tablodadir.

Tablo 3:Risk faktorleri.

KLINIK FAKTORLER SOSYODEMOGRAFIK
FAKTORLER

1. Diabetes mellitus 1. Ileri yas

2. Hipertansiyon 2. Afrikali Amerikalilar

3. Otoimmiin hastaliklar 3. Diisiik egitim diizeyi

4. Sistemik infeksiyonlar 4. Cevresel ve kimyasal faktorler

S. Uriner yol infeksiyonlar 5. Diistik gelir diizeyi

6. Alt tiriner sistem obstriiksiyonlari 6. Diisiik egitim diizeyi

7. Maligniteler

8. Ailede bobrek yetmezligi oykiisii

9. Akut bobrek yetmezligi

10. Ilaclar

11.  Diisiik dogum agirlig

43. KRONIiK BOBREK YETMEZLiIGINDE KARDiIYOVASKULER
HASTALIKLAR

KBY’ ye sekonder gelisen mortalite ve morbiditenin 6nde gelen nedeni
kardiyovaskiiler hastaliklardir (KVH) (26). Bu nedenle KVVH’larin etkin yonetilmesi
gerekmektedir. KBY olan hastalar tani alip almadigina bakilmaksizin koroner kalp
hastaligi, serebrovaskiiler hastalik, periferik damar hastalig1 ve kalp yetmezligi riski
altindadir. Bu nedenle hastalarda onleyici protokol yiiksek riskli hastalardaki gibi
yapilmalidir. KVH’tan 6liim riski normal populasyona gore 15 kat daha fazladir.

KBY hastalarmin 6liim orami topluma benzer olup, %40-50 oraninda KVH



iligkilidir. Hemodiyaliz tedavisi almakta olan hastalarin %40’inda koroner arter
hastaligr bulgular1 mevcuttur. KBY hastalarinin sadece %15°1i ekokardiyografik
olarak kardiyak ac¢idan normaldir(27).

Sol ventrikliil hipertrofisi (SVH) kronik bobrek yetmezligine bagli olmasa da
her zaman kardiyovaskiiler olay agisindan risk igermektedir(28). Tablo-4’te KBY de

kardiyovaskiiler olaylar agisindan risk faktorleri belirtilmistir.

Tablo 4: FRAMINGHAM Kalp Calismasina gore, KBY de kardiyovaskiiler olay

acisindan risk faktorleri

GELENEKSEL KRONIK BOBREK YETMEZLIGI
KARDIYOVA“SKULE.R RISK ILISKILI“KVH R!SK
FAKTORLERI FAKTORLERI
Ileri yas Kronik bobrek yetmezligi tanis1 almak
Erkek cinsiyet GFH’da azalma
Beyaz itk Proteintiri
Yiiksek tansiyon Renin-anjiotensim sistem aktivasyonu
Yiiksek LDL degeri Hiicre dis1 s1ivi hacminde artis
Diisiik HDL degeri Anormal kalsiyum ve fosfor metabolizmasi
Diabetes mellitus Dislipidemi
Sigara Anemi
Fiziksel hareket kisitlilig Malniitrisyon
Menapoz Inflamasyon
Psikolojik stres Infeksiyon
Ailede KVH 06ykiisiiniin olmasi Trombojenik olaylar

1. Oksidatif stres
2. Uremik toksinler

& Homosistein artigi



4.4 KRONIK BOBREK YETMEZLIGI VE DIGER RiSK FAKTORLERI

Kronik bobrek yetmezligi tedavi metodlar1 bireysel olmakla beraber yasam
degisikligi, diyet ve ila¢ tedavisi bu hastalarda uygun sekilde verilmesi
gerekmektedir. Bu hastalarda yakin hemodinamik takip yapilmali ve hastalarin idrar
miktarlar1 aralikli olarak kontrol edilmedir. GFH degerinde anlamli bir disiis,
hastalik progresyonu acisindan olduk¢a anlamlidir. Ancak hastalarda kotii
progresyonun sebebi c¢ogu hastalarin uyumsuz olmasindan ve araya giren ek

hastaliklardan kaynaklanmaktadir.

4.4.1.Hipertansiyon

Hipertansiyon hem KBY nedeni, hem de KBY komplikasyonudur. KBY
hastalarmin % 50-75 kadarinda kan basimci 140/90 mm/Hg’nin iizerindedir.
Hipertansiyon hem KBY hem de KVH agisindan risk faktori 6zelligi tasimaktadir.
Sistolik kan basincinin 140 mmHg, diyastolik kan basmcinin 90 mm/Hg veya
tizerinde bulunmasi ya da kisinin antihipertansif ilag¢ kullaniyor olmasi hipertansiyon
olarak tanimlanir(29,30). Hipertansiyonun patogenezinde artmis intravaskiiler sivi,
sempatik hiperaktivite ve buna bagli renin-anjiyotensin aktivitesindeki artmanin

neden oldugu vazokonstriksiyon yer almaktadir(31).

JNC-7 raporuna gore hipertansiyon siniflanmaktadir. 18 yas ve iizeri kisilerde
kan basinglar1 4 grubu ayrilir. Bunlar normal, prehipertansiyon, evre 1 hipertansiyon

ve evre 2 hipertansiyondur. Tablo—5’ te hipertansiyon siniflamasi verilmistir.

Tablo 5:JNC-7 gore kan basinct siniflamasi

Kan basinci Sistolik kan basinci Diastolik kan basinci
derecesi (mm/Hg) (mm/Hg)
Normal 120> 80>
Prehipertansiyon 120-139 80-89
Evrel 140-159 9099
Evre2 >160 >100

http://www.nhlbi.nih.gov
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KBY’de hipertansiyon takibi proteiniiri seviyesinin yakin takibini
gerektirmektedir. Antihipertansiflerden anjiotensin reseptdr blokorii (ARB) ve
anjiotensin 1l konverting inhibitérleri (ACE) HT ve proteiniiri kontroliinde Kkilit
tedavi unsurlaridir(32). Bu ilaglar hem proteiniiriyi azaltmakta hem de
hipertansiyonu regiile etmektedir. Hastalarda sistolik kan basinci 120 mm/Hg
seviyesine diismesi durumunda renal protektif etkili ilaglardir(33). Bu hastalarda
mortaliteyi etkileyen onemli durumlardan bir tanesi de voliim yiikiidiir. Ovolemik
hastalarda mortalite diismektedir. Yiiksek seyreden kan basinci ve hipervolemi
tablosu sol ventrikiil hipertrofisi ve devaminda kardiyovaskiiler 6liimlerden sorumlu
tutulmaktadir. K/DOQI klavuzuna gore giinlik sodyum alimi 2,4 gramin altinda
olmalidir. KBY hastalarinda istenilen kan basinci 130/80 mm/Hg’nin altinda
tutulmalidir. KBY ve hipertansif hastalarin ilerleyen evrelerinde artan bir proteiniiri
gelismektedir. Tablo-6’da diyabetik bobrek hastaliginda hipertansiyon prevelanslari

goriilmektedir.

Tablo 6: Diyabetik Bobrek Hastaligi Hipertansiyon Prevalansi

Klinik Ozellikler HT Prevalans1%
TIP 1 DM mikroalbuminiiri 30-50
TIP 1 DM makroalbuminiiri 65-88
TIP 2 DM mikroalbuminiiri 40-83
TIP 2 DM makroalbuminiiri 78-96

Tablo-6’ya gore tip 2 diyabetes mellitusu olan ve makroalbuminiiri
seviyesindeki KBY hastalarinda hipertansiyon prevalansi %96’lara ulasmakta ve
neticede KBY evresinde ilerleme gozlenmektedir. Baz1 ¢aligsmalar gostermektedir ki
sistolik kan basinci, diastolik kan basinci ve yiiksek nabiz basincindan daha énemli
bir progresyon Kriteridir(34,35). Bu nedenle renal hasar1 6nlemek amaciyla erken
donemde ACE ve ARB inhibitorlerinin baglanmasi gerekmektedir. Tablo-7’de bazi
calismalarin kan basinct hedeflerini ve bunlarin ortalama ilag sayilarim

gostermektedir.



Tablo 7: Hastalarda Antihipertansif Sayisi ve Hedeflenen Kan Basinglari

Calisma, Yili, Referans Hedef SKB Elde edilen SKB Ortalama
Ilac  Saysi

IDNT, 2001 135> 138 2,6
RENEAL, 2001 140> 141 2,7
ABCD, 2000 *75> veya 80-89 128 ve 137 2,4
CSG kaptopril trial, 1993 140> 136 1-3

*Diyabetik bobrek hastalarindaki diastolik kan basmcini igerir. Sistolik kan basinci {izerinde veri

yoktur. Yaklasik olarak % 25 hasta normotansifdir.
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Tablo 8: Diyabetik Bobrek Hastaliginda Oneriler

1. Degerlendirime

2.Tim hastalarda diyet
degisikligi

ve yasam tarzi

3.Diyabet tedavisi

4. ACE ve ARB inh. kullanilmasi

5. Diger kardiyovaskiiler hastalik risk

faktorlerinin tedavisi

6. Sistolik kan basinci 130mm/Hg> ¢ekmek

7. Hastalarda idrar protein-kreatinin oranini
500-1000 mgram/giin arasinda tutmak

8. Serum potasyum takibi

9, GFH takibi

Kardiyovaskiiler hastalik tespiti ve risk faktoreii belirlemesi
2,4 gr/giin> sodyum tiiketimi
BMI 25 ve alt1 degere diisiirme egzersiz ve fiziksel aktivite yapma

Sigara ve alkolii kesme

ADA kriterlerine gore tedavi

Spot idrar tetkikinde 30-300 mgram/giin albumin atilimi tespit
edilenlerde ACE ve ARB inhibitorlerinin kullanilmasi,

Tip 1 DM olanlarda 300 mgram/giin’den fazla albumin kagagi olanda
ACE inh. Baglanmasi,

Tip2 DM olanlarda 300mgram/giin’den fazla albumin kagagi olanlarda
ARB inh. Kullanmasi,

Eger ACE ve ARB inh. kullanimi, gerekirse ilag modifikasyonu

Dislipidemi tedavisi(NCEP ve K/DOQI kriterlerine gore)

sk olarak diiiretikler, gerekirse kalsiyum kanal blokori ve B
blokérlerinin - kullanimi, KKB’lerini ARB ve ACE inh. olmadan
kullanim1 6nlemek

Sistolik kan basmcin diisiirmek

Proteiniiriyi azaltmak igin

. ACE ve ARB doz artirimi
. ACE ve ARB kombinasyonunu kullanmak
. Gerekirse diger ajanlart kullanma ve proteiniiriyi azaltmak

ACE inh ve ARB’ler hiperpotasemi yapar

. Potasyum tutucu diiiretikleri kesme

. Potasyum replasmanindan kaginma

. COX inh ve NSAII kullanmama

. Ditiretiklerle hiperkalemiyi tedavi etme

. 5.5> altindaki potasyum degerlerinde ACE inh. ve ARB’leri
kullanilmal

Eger GFH 4 hafta icinde %30’dan fazla diiserme tekrar degerlendirme,

Eger GFH 4 hafta icinde %30°dan fazla diismezse ARB ve ACE inh.
devam edilmeli
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Diyabetik KBY hastalarinda tedavi modaliteleri mevcut olup tablo-8’de bu

hastalar i¢in dnerilerde bulunulmustur.

HT kontrolii agisindan gerekirse birden fazla ilag kullanilabilir. Ozellikle tip 1
diyabetli hastalarda hipertansiyon genellikle diyabetin baslangict ile basladigi
diistiniilmekte, ancak tip 2 diyabette ise HT bobrek hastaligindan bagimsiz olarak
daha dnceden baglayabilmektedir. Bu hastalarda etkili kan basinci saglanamadiginda
dihidropiridin tiirevi kalsiyum kanal blokdrleri ACE ve ARB inhibitdrleri kadar etkili

olmasada proteiniiri azaltici etkisi mevcuttur(36,37).

4.4.2.Proteiniiri

Bazi parametreler KBY progresyonunun gostergesi olabilmektedir. Bu
parametrelerden bir tanesi proteiniiridir. Boylelikle erken tedavi protokolleri
olusturup, sistemik komplikasyomlar1 erkenden Onleme firsati dogmaktadir.
Albuminiiri DM, HT ve glomeriiler hastaliklara bagli renal hasar hakkinda fikir
vermesi agisindan 6nemlidir. Bunun yaninda diisiik molekiil agirlikli globulin atilimi
tubulointersitisyel hastaliklar agisindan Onemlidir. Yetiskin hastalarda genellikle
protein kagagi acisindan TIT (tam idrar tetkiki) takibi kullanilmaktadir. 24 saatlik
idrar toplama her zaman gerekli olmamaktadir. TIT de sabah erkenden alman ilk
ornek daha degerli olmakla beraber gerekirse giin ici idrar tetkikide yapilabilir.
Proteiniiri i¢in dipstik yontemi yeterli olabilir. Dipstik yontemi total protein atilimi
hakkinda fikir verebilir, ancak albuminiiri i¢in albumin 6zgii dipstik yontemi
kullanilmalidir. Dipstikte +1 pozitif protein tespit edilen kisiler 3 ay i¢inde kantitatif
protein tayini agisindan degerlendirilmelidir. 1-2 hafta arayla alinan kantitatif testte
proteiniiri tespit edilirse bu hastalarda ileri tetkik yapilmasi gerekmektedir. Yetiskin
bireylerde proteiniiri agisindan protein-kreatinin oran1 500 mgram/giin iizerinde
olmasi olduk¢a anlamlidir. Standart dipstik yontemi ile 10-20 mgram/dl total protein
miktar1 tespit edilebilir. Standart dipstik yontemi ile diisik miktardaki
mikroalbuminiiri miktar1 tayin edilemez ayrica pozitif yiiklii immiinglobulin hafif
zincirleri gibi proteinleri tespit edilememektedir. Albumin 6zgl dipstik ile 34
mgram/dl albuminiiri miktar1 tayin edilebilir. American Diabetes Association (ADA)
ve National Kidney Faundation (NKF) onerileri ile standart ve albumin 6zgii dipstik
yontemi ile albumin-kreatinin ve protein-kreatinin orani ile takip yapilmasi tavsiye
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edilmektedir. Ayrica yalanci negatiflik ve pozitiflik riskinden dolay1 2 kere kontrol
edilmesi ve siiphe durumunda kantitatif test ile dogrulanmasi 6nerilmektedir. Dipstik

ile bakilan protein kacagi bir¢ok faktorden olumsuz etkilenmektedir.

Albuminiiri ol¢gtimii DM, HT ve glomeriiler hastaliklar acisindan daha hassas
Olclim yontemidir. Hastalarda tip 1 DM olanlarda tan1 sonrasi her 5 yilda bir, tip 2
DM olanlarda ise yilda bir TiT’de proteiniiri takibi &nerilmektedir. Diyabetik
nefropati  acisindan  hastalarin  mikroalbuminiiri  agisindan  arastirilmasi
gerekmektedir. Diisiik albumin seviyesi plazma onkotik basincini diistirmekte
interstisyel alana kacan sivi nedeniyle KBY hastalarinda 6dem gelismektedir. Bu
kisilerde azalan intravaskiiler hacim nedeniyle sempatik sinir sistemi aktivasyonu ve
artan renin-aldesteron-anjiotensin sistemi su ve tuz alimma neden olmaktadir. Bu
nedenle hastalarda glomeriil i¢i basing artis1 ve artan volim yiikii nedeniyle
glomeriiler hasar progresif olarak devam etmektedir. Albumin iiriner atilimindaki
artis glomeriiler endotelyal hiicrelerde glikokalikslerde ve podositler de hasar ve
fonksiyon kaybina neden olmaktadir. Proteiniiri diffiiz endotel fonksiyon bozuklugu
ve artmis ateroskleroz ytikiiyle iligkilidir. Hipertansiyonu ve diyabeti bulunmayan
hastalarda, proteiniirinin, tiim nedenlere bagli mortalite ve morbiditenin
kardiyovaskiiler olaylarlar ile baglantis1 saptanmistir (38). HOPE (Heart Outcomes
Prevention Evaluation) calismasinda, mikroalbuminiiri ile mikrovaskiiler nedenlere
bagli 6liimler arasinda iliski saptanmistir. Artan proteiniiri Mikroalbuminiiri takip ve
tedavisinin(39,40), evre 5 KBY hastalarinin mortalitesi tizerinde kesin verileri
olmamakla beraber, KBY nin en sik nedeni olan diyabetik nefropati agisindan takibi

gerekmektedir.

4.4.3.Hiperlipidemi

Hiperlipidemide ana tedavi prensibi LDL kolesteroliin tedavisidir. Ancak
pankreatit gibi durumlarda trigliserit kontrolii gerekmektedir. Normal LDL kolesterol
diizeyine ragmen yiiksek trigliserit diizeyinden remnant lipoproteinlerin sorumlu
oldugu distiniilmektedir. Evre 5 KBY hastalarinda yetiskinler i¢in LDL kolesterol
100 mgram/dI’nin altinda tutulacak sekilde tedavi planlanmalidir. Hastalarda, 100
mgram/dI>LDL kolesterol, 200 mgram/dl >TG, 130 mgram/dl> non-HDL
kolesterol’lin altina cekmek gerekmektedir. KBY hastlarinda ATP3 &nerilerine gore,
TG diizeyinin akut pankreatit riski bu hastalardaki tam bilinmedigi i¢in TG> 500
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mgram/dl tizerinde olunca bu hastalarda fiziksel aktivite, alkoliin kesilmesi, diyet ve
kilo verilmesi yoniinde siki 6nerilerde bulunulmasi gerekmektedir. Eger ki hastalarda
laboratuar degerinde diisme olmaz ise fibrat ve niasin tedavisi eklenmelidir. Kronik
kalp hastalig1 ac¢isindan hiperlipideminin yiiksek mortalitesi mevcuttur(41,42). KBY
hastalarinda ise bu risk kardiyovaskiiler hastalar kadar yiiksek risk igermektedir.
KBY olan hiperlipidemik hastalarda kronik kalp hastaligi riski %Z20’den
fazladir(41,42). Bu hastalar kardiyovaskiiler olaylar agisindan yiiksek risklidir.
Nefrotik diizeyde proteiniirisi olan hastalarda total ve LDL kolesterol diizeyleri
yiikselebilir(43,44), agir proteiniirisi olanlarda trigliserit de (TG) yiikselebilir.
Statinlerin KBY hastalarindaki kardiyak olaylardaki olumlu etkileri lipid diizeyini
diistiriicti etkisinden bagimsizdir(45,46). Statinlerin endotel fonksiyonu, koagulasyon

ve plak stabilitesi iizerinde olumlu etkileri mevcuttur.

4.4.4.Sigara Kullanimi

KDOQI CKD klavuzlarina gore 10 adet ¢alismada sigara kullanimimin GFH
diistisiine neden oldugu belirtilmistir. Sigara igimi sonrasi endotel fonksiyon
bozuklugu gelismektedir. Endotel homeastazinda vazodilatasyon Onemli bir
fizyolojik mekanizma olup aterosklerozun bu fonksiyonu bozmasi sonucu koroner
arter hastaligina katkida bulunmaktadir. Saglikli bir endotelde antitrombiis,
antiinflamasyon ve vazodilatasyon koruyucu etki mekanizmalar1 vardir. Oksidatif
stres sonucu endotel fonksiyon bozuklugu gelismekte bununla beraber 1okosit
adezyonu, diiz kas proliferasyonu, periferik diren¢ artist ve sonunda
vazokonstriiksiyon ve trombiis olusmaktadir. Periferik arter hastaligi, inme ve
enfarktiis gelismekte, kardiyovaskiiler hastaliklar agisindan zemin olusmaktadir.
KBY ve hemodiyaliz hastalarinda tiitiin kullanim1 ile kardiyovaskiiler hadise

acisindan iligki saptanmistir(47).

4.5. KBY’LI HASTALARDA KARDIYOVASKULER OLAYLAR

Diyabetik olmayan KBY hastalart da KVH agisindan risk altindadirlar. Yapilan
Framingham Kalp Cemiyeti ¢alismasina gore kreatinin seviyesi 1,5-3 mg/dl arasinda
olan erkek ve 1,4-3 mg/dl arasinda olan kadinlarda, K\VH orani erkeklerde %17.,9 ve
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kadinlarda %20,4 olarak saptanmistir, ancak bu hastalar ekokardiyografi ile
degerlendirildiginde, oran erkeklerde %27 kadinlarda %31 bulunmustur(48).
Hipertansiyon tespit ve takip programinda bazal kreatin degeri 1,7 mg/dl olan bu
hastalarda en sik 6liim nedeni olarak (%58) kardiyovaskiiler hastaliklar ilk sirada yer
almaktadir(48).GFH, KBY hastalarinda diyabeti olsun ya da olmast KVH agisindan
bagimsiz bir risk faktorii olarak goriinmektedir(49). GFH diisiisii ve artmis proteiniiri
seviyesi renal hasarla korelasyon gostermektedir. Bu hastalarda yiiksek LDL
kolesterol, yiiksek TG ve diisiik HDL(50) kolesterol, yiiksek kan basinci proteiniiri
ile korelasyon gostermektedir(51). KBY hastalarinda diyabetes mellitus
kardiyovaskiiler hastaliklarla iliskili olup, diyabetik olan KBY hastalarda diyabetik
olmayanlara gére KVH riski daha yiiksektir. DM baslangicta damar permaabilitesini
artirmakta, sistemik kan basincimi  yiikseltmekte ve interkapiller basing
reglilasyonunda degisiklikle hemodinamik bir bozukluk olusturmaktadir. Bunun
sonucunda plasma proteinleri glomeriiler zarda birikmekte ve sonrasinda renal
protein atilimi gelismektedir. Uriner protein miktar1 sadece renal hasar igin bir
haberci olup, ilerleyen donemlerde tiibiilointertisiyel ve glomeriiler hasar
olusturmaktadir(52). Proteiniiri miktar1 géz, kalp ve sinir sisteminde vaskiiler hasar
olusturmaktadir(53). Mikroalbuminiiri dipsitik yontemi ile idrarda albiimin atilim1
gostermekte kullanilan bir yontemdir. Makroalbuminiiri ise yliksek diizeyde albumin
attlmin1 hakkinda fikir vermektedir. Albumin atilim hizi 30 ile 300 mg/24 saat
oldugunda mikroalbiiminiiri (20 ila 200 mikrogram / dakika) veya 500 mgr/giin
tizerindeki protein kaybi1 proteiniiriyi gostermektedir. Diyabetik hastalarda bir takim
metabolik bozukluklar kardiyovaskiiler hastalik riskini artirip ateroskleroz siirecini
hizlandirabilir. Gelisen bu zeminde ise sol ventrikiil hipertrofisi (SVH), konjestif
kalp yetmezligi, periferik damar hastalifi ve serebrovaskiiler hastalik
gelismektedir(54). Kardiyovaskiiler hastalik direkt olarak iiriner albumin/protein

diizeyini artirabilir.

4.6.KBY ve INFLAMASYON ILISKiSi

Ateroskleroz gelisim siirecinde baslangi¢c endotel fonksiyon bozuklugudur.

Endotel fonksiyon bozuklugu 3 kisimdan olusmaktadir:

1) Endotel hiicrelerinin fonksiyon bozuklugu ve damar duvarinda vazokonstriksiyon,
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2) Trombosit ve damar duvari etkilesimi sonucunda inflamasyon ve pihtilasma
faktorlerin aktivasyonu,

3) Damar diiz kas hiicrelerinin ¢gogalmasi seklinde siralanabilir.

Endotel hiicreleri vaskiiler sistemde, damar duvari ve kan arasinda siir
cizgisini olusturmaktadir. Zedelenmis damar duvar1 ve aterosklerotik plaklardaki
LDL kolesterol oksitlenmektedir. Endotel bu gorevde yer almaktadir. Vaskiiler hiicre
adezyon molekiil-1 (VCAM-I) ve interselliiler adezyon molekiil-I (ICAM-I) ile
okside LDL endotele yapisir. Damar duvarina yapisan monositler, monosit
kemotaktik protein-I (MCP-I) ve makrofaj koloni stimiilan faktor (M-CSF) gibi
mediatorler araciligi ile subendotelyal bolgeye gegerek sonunda makrofajlarin
olusumunu saglamaktadir(55). Biriken makrofajlar orta derece okside LDL’yi
yiiksek derecede oksitlemekte ve kendi reseptorleri lizerinden LDL’yi igine alarak
makrofajin kopiik hiicresine doniislimiinii saglamaktadir. Sonrasinda salgilanan
oksijen radikalleri(56) ve inflamatuvar mediatorler sayesinde endotelde hasar olusur
ve vasokonstriiksiyon gelisir. Endotel hasari sonrasi trombositler subendotelyal
matriksle karsilasir ve trombosit kaynakli biiyiime faktorleri diiz kas
proliferasyonuna ve matriks artisina sebep olur(55). Makrofajlar tarafindan salinan
metalloproteinazlar bag dokusu yikimi yaparlar. Ateromdaki lipid yapinin {izerine

fibroz yapi gelisir ve bu yapinin kalinligindaki artisa gore plak stabilitesi artar.

TNF-a proinflamatuar sitokin olup okside LDL partikiillerine baglanir, intima
mediada birikerek kompleman sistemini aktive eder ve monositlerin aterosklerotik
plaga kemotaksisi saglanir. Yapilan calismalarda ileri evre KBY hastalarinda
oksidasyon ve inflamasyon beraber artmaktadir(57). Tablo-9’da tiremide etkin risk

faktorleri belirtilmistir.
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Tablo 9: Uremide Aterosklerotik Risk Faktorleri.

Uremik Hastalarda Goriilen  Diyalizle lgili Faktorler Genel Populasyon da
Diger Potansiyel Risk Aterosklerozla Iliskisi
Faktorleri Kamitlanms Risk Faktorleri
1-Hiperparatiroidizm, kalsiyum-fosfat ~1-Damar kalsifikasyonu 1-Hipertansiyon

¢arpiminin artmasi

2-Koagiilasyon-fibrinolitik sistem  2-Lipid ve lipoprotein metabolizmasi ile
2-Oksidasyon ve glikolizasyon  anormallikleri ilgili bozukluklar
bozukluklari

3-Asimetrik Dimetil Arjinin artis1 3-Diyabetes mellitus ve insiilin direnci
3-Artmis serum homosistein diizeyi

4-Sigara

4-Artmis serum trik asid diizeyi

5-Proaterojenik 6zelligi olan gesitli
faktorlerin lokal asir1 tiretimi

6-Endotel ~ fonksiyon  bozuklugu
ve/veya hasart

7-Anemi

8-inflamasyon

4.7.KBY ve PENTRAXIN-3 ILiSKiSi

Pentraxin—3, yaygin kullanilan C reaktif protein (CRP) gibi pentraxin ailesine
ait bir proteindir. Pentraxin-3 KBY hastalarinda progresyon hakkinda
kullanilabilecek belirteglerden bir tanesi olarak goriilmektedir Pentraxin—3 proteini
uzun pentraxin ailesinde yer alan yeni inflamatuar belirteglardan bir tanesidir(58).
CRP’nin aksine karaciger dis1 olarak firetilen ve endotel hiicrelerinden sentezi
nedeniyle inflamasyon bolgesinde etkin rol aldigi disiiniilen belirteclerden
biridir(59). KBY hastalarinda  pentraxin-3’in ~ serum  degerleri  yiiksek
bulunmustur(60). KBY hastalarinda 6zellikle evre 5 KBY hastalarinda normal
populasyona gore yiiksek pentraxin—-3 diizeyleri bu hastalarda mortalite ile iligkisi
bulunmaktadir(60).

Pentraxin-3’tin temel yapisal farkliligi 174 aa.’lik aminoterminal grubu
icermesidir. Insan kromozomu 3 bandi q 25°de lokalize olup, 2 intron ve 3 ekzona
ayrilmustir, 3. ekson kismi pentraxin-3’i diger pentraxinlerden ayirir(61). Pentraxin—

3 proteinin 381 aa uzunlugunda olup 17 aa’lik bir sinyal grubu igermektedir.
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Vaskiiler endotel ve diiz kas hiicreleri okside LDL iceren inflamasyon bdlgelerinde
yogun miktarda pentraxin—3 sekrete ederler. Bu nedenle kronik bobrek
yetmezliginde kronik inflamasyon durumunda kopiik hiicrelerini meydana getiren
makrofaj ve diiz kas hiicrelerinden salinan pentraxin-3 seviyesi yiikselmektedir.
Aterojenik plaklarda serum degerleri 6nem kazanmaktadir(62). Pentraxin-3’iin en iyi
ligand’t Clq’dur(63). Evre 5 KBY, periton diyalizi ve hemodiyaliz yapilan
hastalarda pentraxin—-3 diizeyi yiiksek seyretmektedir(64). Pentraxin—3 diizeyi
hastalarda mortalite ve morbidite agisindan bagimsiz bir risk faktorii olarak kabul

edilmektedir.

4.8.KBY ve FETUIN-A ILISKiSI

Kalsiyum ve fosfor dengesi i¢in kurulmus ciddi mekanizmalar olup bunlarin
icinde en Onemlilerinden biri fetuin-A’dir. Normal populasyonda serum seviyesi
yiksek diizeyde olan ve elektroforezde a2 bandinda yer alan bir kalsifikasyon
inhibitorii  proteindir. Tablo 10°de kalsifikasyon inhibitorleri belirtilmistir.
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Tablo 10: Kalsifikasyon inhibitérleri.

KALSIFiKASYON iNHiBITORLERi DENEYSEL VE KLiNiK FENOTIiP

Fetuin-A (AHSG) Fetuin-A -/- : Vitamin D veya kalsiyum zengin diyet ile
C57BL/6  farelerde  yumusak  doku,  parenkimal
kalsifikasyon, spontan diffiiz kalsifikasyon.

Matriks Gla protein (MGP) MGP-/- fare: ciddi media ve kikirdak kalsifikasyonu MGP
mutasyon (Keutel hastalik tablosu):pulmoner stenoz,
vaskiiler ve kikirdak kalsifikasyon.

Osteoprotegerin (OPG) OPG -/- farelerde osteoporoz ve aorta ve renal arter
kalsifikasyonu.

Bone morfogenetic protein—7 (BMP-7) BMP-7 -/- fare: bobrek, iskelet ve goz geli_im bozuklugu.
Ateroskleroza mahkiim tiremik LDL-reseptor-/- farelerde
BMP-7 tedavisi vaskiiler kalsifikasyonu onler ve vaskiiler
osteokalsin expresyonunu azaltir.

ANK ANK-/- fare: artikiiler kalsifikasyon, progresif artrit.
Klotho Homozigot allel KL-VS; koroner arter hastaligi, erken
olim.

KBY olan hastalarda kalsiyum inhibitorii olan fetuin-A diizeyi normal
populasyona gore diisiik bulunmustur. Bu parametre CRP ile ters yonde olup
KBY’ye bagli koroner arter kalsifikasyonunda fetuin-A diisiik saptanmistir(65). Son
donem bobrek yetmezliginde mevcut geleneksel bir takim riskler mevcuttur.
Bunlar DM, HT, hiperlipidemi gibi yaygin bilinen risk faktorleri olsa da, bu
hastalarda bunlarla agiklanamayan ve mortalite ve morbidite ile baglantili oksidatif
stres, vaskiiler kalsifikasyon gibi risk faktorleri de mevcuttur(66). Son déonem bobrek
yetmezliginde ekstraossedz kalsifikasyon pasif bir siirecten farkli olarak aktif

inflamasyon siirecini de igermektedir(67, 68, 69).

Shafer ve arkadaslari(70) farelerde yapilan deneylerde AHSG(fetuin-A)
eksikligi olan farelerde yaygin kalsifikasyon oldugunu tespit etmistir, bunun
sonucunda fetuin-A’nin ektopik kalsifikasyon inhibitorii etkisinden s6z etmistir.
Avyrica Ketteler ve arkadaslarinin (71) yaptigi arastirmada hemodiyaliz hastalarinin
diisiik fetuin-A diizeyi tespit edilenlerinde normal ve yiiksek diizey olanlara gore
daha koti sagkalim ile iliskili oldugu gosterilmistir. KBY hastalarinda
inflamasyonda diisiik fetuin-A diizeylerinin etkili oldugu sdylense de, bunun disinda

etkili 4 farkli gen polimorfizminin de etkili oldugu diistiniilmektedir(72). Bunlara
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nonsynonymous geni denilmektedir. Ayrica fetuin-A’nin makrofajlardan sitokin
salmmmi(73) ve TNF ‘ye karsi koruyucu etkisinin oldugunu belirtilmektedir.
Karacigerde sentez edilen fetuin diizeyinin beslenme iligkisi tam bilinmemektedir.
Peter Stenvinkel ve arkadaslarinin (74) yapmis oldugu arastirmada diyabetik KBY
hastalarinda fetuin-A diizeyi nondiyabetik hastalara gore daha diisiik bulunmustur.
Bu hastalarda belirgin olarak 256 Ser ve 256Thr aleli lizerinde durulmus olup 256
Ser aleli igeren grupta fetuin-A diizeyi anlamli olarak diisiik bulunmustur. Bu da
gostermektedir ki KBY hastalarinda proaterojenik etkisi olan diisiikk fetuin-A
diizeyinin, 256Ser geni igeren hastalarda kardiyovaskiiler mortalite agisindan yiiksek
risk altindadir. DM karbonhidrat, yag ve protein metabolizmasi ile iliskili kronik
metabolik bir hastaliktir. DM’de obezite, artan insiilin direnci , lipid metabolizma
bozukluklar1 ve yagl karaciger tablosu gelismektedir. Bu kisilerde yag dokudan
salinan sitokinler ve proinflamatuar mediyatorler subklinik bir inflamasyona
sebebiyet vermektedir. Obezite, DM ve metabolik sendromlu hastalarda diisiik
fetuin-A seviyesi ile anjiogenezis arasinda baglanti tespit edildigini belirten
caligmalar mevcuttur. Tip 11 DM ve obezitenin diisiik fetuin-A seviyesi ile uyumlu
olarak anjiogenezis nedeniyle koroner ve periferik damar hastaliklarina zemin
hazirladig1 belirlenmistir. Bunun ise morbidite ve mortalite acisindan risk faktori
oldugu disiiniilmustiir. Fetuin-A tirozin kinaz ve insiilin reseptor substrat-1 (IRS-I)
otofosforilasyonunu bloke etmek yoluyla, insiilin reseptor tirozin kinaz aktivitesini
inhibe edebilir. Boylelikle insiilin direnci diisiikk dereceli bir inflamasyona neden
olabilir(146,147). Yapilan bazi ¢aligmalarda fetuin-A insiilin direnci (75,76)
metabolik sendrom(77) ve tip 11 DM(78) agisindan risk faktorii oldugu belirtilmistir.

4.9.KBY ve KARDIYOVASKULER ETKIiLERI

Uzun zamandir bilinmektedir ki, lremik hastalarin valviiler plaklardaki
kalsifikasyon diizeyi tiremik olmayan hastalara gore daha fazla ve agirdir(79).
Hemodiyaliz ve prediyaliz hastalarinda arter sertligindeki artis klasik risk
faktorlerinden bagimsiz olarak hastalarda 6lim riskinin arttigini gostermektedir.
Mourad ve arkadaslar1 (79) arteriyel sertligin, hafif-orta derece bobrek yetmezligi
olan hastalarda kreatinin klirensindeki azalma ile iligskili oldugunu goéstermistir.

KBY hastalarinda kardiyovaskiiler hastalik spektrumu, sol ventrikil hipertrofisi ve

20



dilatasyonu, iskemik kalp hastaligi ve periferik damar hastaligini igermektedir(80).
Artmis sol ventrikiil kiitlesi, orta derecedeki KBY hastalarinda bagimsiz bir risk
faktorii olarak degerlendirilmistir(81, 82, 83, 84, 85). Normal koroner arterlere
ragmen sol ventrikiil kitlesindeki artis, iskemik kalp hastaligi sikliginin artirma
potansiyeline sahiptir(86,87). Sol ventrikiil duvar kalinligina gore 3 adet sol ventrikiil
hipertrofisi modeli mevcuttur. Tablo-11’de LVH g¢esitleri gosterilmistir.

Tablo 11: Sol ventrikiil hipertrofisi modelleri.

Konsantrik Remodelling Konsantrik Sol Ventrikiill Ekzantrik Sol Ventrikiil
Hipertrofisi Hipertrofisi
(Yeniden Sekillenme)

1.Normal veya azalmis duvar
kalinligi,

1.Konsantrik remodeling’de
ventrikiiler hacimde anlaml
artis olmaksizin duvar kalmhigi 2.Sol ventrikiil kitlesi artmus,
artabilir. Boylece duvar stresi
minimal olur ve sistolik

1.Duvar kalinlig1 artms,

2.Artmus sol ventrikiil Kitlesi,
3.Sol ventrikiil diyastolik hacmi

normal olan ventrikiilii tarif OIS ATty s G

fonksiyon korunur ama d birlikte olan ventrikilii ifade
diyastolik fonksiyon bozulur. eaer. eder. Hacim yiki ile
iligkilidir.

Yiiksek mortalite nedeniyle sol ventrikiil hipertrofisinin  6nlenmesinde
hipervolemi, hipertansiyon ve anemi gibi risk faktorlerinin dikkatli tedavisi
gerekmektedir. Son donem bobrek yetmezligi olan hastalarda sistolik fonksiyon
bozuklugunda  iyilesme  gézlense de  ventrikiil  kitlesinde  azalma
gozlenmemektedir(88). Burada iizerinde durulmasi gereken onemli bir tanimlama

daha vardir. Bu tanimlama kardiyorenal sendromlardir.

Kardiyorenal sendromlar bobrek ve kalbin birbirini karsilikli olarak akut ve

kronik hadiselerle etkileyebilme durumudur(Acute Dialysis Quality Initiative).
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Tablo 12: Kardiyorenal sendromlar.

TiP1 Akut kalp yetmezligi akut bobrek
hasarina yol acar.

TiP2 Kronik kardiyak fonksiyon
bozuklugu(KKY) ilerleyici bobrek
hasarina yol acar.

TIP3 Ani ve primer bdbrek fonksiyonunda
katiilesme (renal iskemi veya
glomeriilonefrit) akut kardiyak
fonksiyon bozuklugua sebep olur.

TiP4 Primer KBY kardiyak fonksiyon
bozuklugua (koroner kalp hastaligi,
KKY, aritmi) yol acar.

TiP5 (Sekonder nedenler) Akut ve kronik
sistemik hastaliklar (sepsis, DM vs...)
hem kardiyak hem de renal
disfonkisyona neden olur.

Tip | kardiyorenal sendromda, kétiilesme hizli gelisir. Akut dekompanse
kalp yetmezligi, kardiyojenik sok, sag kalp yetmezligi ve korunmus sol ventrikiilli
hipertansif pulmoner O6dem gibi tablolardan olusabilir. Sik gorilen KRS
nedenlerinden bir tanesidir. Burada ilk dikkat edilmesi gereken akut Kkalp
yetmezliginde bobrek fonksiyonlarinin bozulacagidir. Tip I kardiyorenal sendromda
ikinci 6nemli bozukluk diiiretik tedavisine yanit yetersizligidir. Bunun sonucunda

artmis sodyum retansiyonu ve renal sodyum atilimda azalma vardir(89).

Tip Il kardiyorenal sendromda, kronik kardiyak etkiler séz konusudur. Bobrek
fonksiyonlarindaki koétiilesme uzun hastane yatiglart ile ilgili olup, hafif diizeyde
GFH diislisii mortalite ve damar hastaligi siddetini artirmaktadir(90,91). Kotiilesen
bobrek fonksiyonu ile iliskili temel etken azalmis renal perfiizyonun uzun siire
devam etmesidir. Diisiik GFH’li hastalarda New York Kalp Cemiyetine gore kalp

yetmezligi ve sol ventrikiil yetmezligi daha kotii prognozludur.

Tip Il kardiyorenal sendromda, kotiilesme anidir. Primer nedenlere yani
bobrek ve kalp kaynakli nedenlere bagli olarak gelisir(akut koroner sendrom ve

glomeriilonefrit gibi...). Tipl ‘e gore daha az siklikla goriilmektedir. Hastane ve
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yogun bakimda yatan hastalarda siklikla goriilen akut koroner sendrom sebebidir.
Hastaneye yatan hastalarin %9’unda saptanmistir(92). Sivi yiikiinde artis pulmoner
0dem ve hiperkalsemiye sekonder ani kalp durmasi goriilebilir. Artan iiremik
maddeler miyokard depresyonunu (93) ve perikarditi (94) tetikler. Elektrolit
dengesizligine bagli asidemi ve sonucunda negatif inotropik etki (95) ortaya

¢ikabilir, aritmi sonrasinda iskemik bobrek ve inflamasyon gelisir.

Tip 1V kardiyorenal sendromda, primer bir bobrek hasart mevcut olup (kronik
glomeriiler hastalik gibi...) SVH, diyastolik fonksiyon bozuklugu ve Kkalp
fonksiyonlarinda azalma s6z konusudur. Evre 5 KBY’si olan kisilerde 6liimlerin %
50’sinden fazlas1 kardiyovaskiiler hastalik sebeplidir. Evre5 KBY olan bireylerde
akut koroner hadise sonucunda 2 yillik mortalite % 50°dir(96). Bu durumun tersine

normal populasyonda ise 10 yillik mortalite % 25 seviyesindedir.

Tip V kardiyorenal sendromda, akut ve kronik hadiseler hem bobrek hem de
kalp sorunlarina neden olmaktadir. Yeterli sistemik bilgi yoktur. Daha fazla organ
hasar1 ile mortalite yiikselebilir. Tek bir yerden baslayan hastalik, kalp ve bobrek
hasar1 yapabilir (sepsis, diyabet, amiloidoz, sistemik lupus eritematosus, sarkoidoz
gibi...). Akut gelisen olaylarda sepsis ciddi bir sekilde her iki organi etkileyebilir.
Derin miyokard depresyonu yapan akut koroner hadiselere neden olabilir. Burada
TNF-a gibi inflamatuar mediatorler de ekilidir (97), etkilenen organlar kisir dongii

iginde birbirlerine zarar vermektedirler.

4.10.KBY ve AORT SERTLIGi

Aortun her ejeksiyonu esnasinda, damar duvarindaki basinca karsi esneyebilme
yeteneginin bozulmasidir. Kronik boébrek yetmezliginde, DM ve ateroskleroz
durumlarinda biiyiik arterlerde esneyebilme yetenegi kaybolabilir (98). Arter
duvarinda bulunan diiz kas hipertrofisi, kollajen artis1 ve elastin miktarindaki azalma
sertlikten sorumludur. Arter duvarindaki esneyebilme giicii ve sertligi kollajen
/elastin oranmin artmasi ile azalir. inflamasyon ve liimen icin basing artis1 Kollajen
sentezine katkida bulunur. Bu tiir vaskiiler damarlarda bulunan kollajen tipi, tip 1 ve
3’ tiir. Kardiyak basinca en etkili yap1 elastindir. Elastin ¢oziiniir olmayip sistol ve

diyastoldeki wvaskiiler sistemin genisleyebilme kapasitesinden sorumludur(99).
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Elastinler ise capraz baglarla birbirine bagli durumdadir. Bu baglar inflamasyon ve
zedelenme ile bozulursa arteriyel sertlik artar. KBY hastalarindaki arteriyoloskleroz,
arter esnekliginde azalmayla birlikteligi yaygin bir durum olup sistolik ve nabiz
basincinda artis olur. SVH (sol ventrikiil hipertrofisi) bagli olarak miyokartta oksijen
tilketimi artar ve sonrasinda kalp yetmezligi tablosu gelisebilir. Genel olarak son
donem bobrek hastalarinin 6nemli bir kisminda diyastolik fonksiyon bozuklugu
bulunur. Sol ventriikiil dolum fazinin %80 kadar1 diyastolde gerceklesmektedir. iki

cesit ekokardiyografi yontemi bulunmaktadir,bunlar;
1-Transtorasik ekokardiyografi
2-Transozefagial ekokardiyografidir.

Ekokardiyografi kullanim alanlar1 genis olup bunlar kabaca iifliriim, dogal
kapak darliklarinda, dogal kapak yetersizliklerinde, mitral kapak prolapsusunda,
dogal kapak infektif endokarditlerinde, protez kapak kontroliinde, protez kapak
fonksiyon bozuklugu ve endokarditinde kullanilmaktadir. Sol ventrikiil sistolik
fonksiyon kontrolii en sik ekokardiyografi kullanim sebebidir. Duvar kalinlig
Olctimii, ejeksiyon fraksiyon oOl¢iimii, hacim oOlgiimleri, sistol ve diastol sonu sol

ventrikiil 6l¢ctimleri M Mod ekokardiyografi ile yapilmaktadir.

Ekokardiyografide bir takim 6l¢iim parametreleri mevcuttur. Aort kapaginin
kapanmas1 ve mitral kapagin kapanmasi arasindaki zaman araligr izovolumetrik
relaksasyon zamandir (IVRT). Mitral kapagin agilmasi ile birlikte yiiksek basingtaki
kan, atriumdan ventrikiile yiiksek hizda dolar ve buna erken dolus fazi(E dalgasi)
denir. Ventrikiiler kompliyansa bagli olarak E dalgasinin en yiiksek hizindan en
diisiik hizin oldugu yer arasindaki zaman deselerasyon zamandir(DT)(100). DT kan
akim hizi ve kalp hizindan bagimsiz olarak ventrikiildeki sistolik fonksiyonu bozuk
hastalarda ventrikiil dolum fonksiyonunu gosterir. Sonrasinda yavaglayan kan akim
hiz1 ge¢ donemde atriyumun kontraksiyonu ile ge¢ donemin en hizli dolum zamanina
ulagir ki buna A dalgasi denilmektedir. Diastolik fonksiyon bozuklugu 3 tipe

ayrilmaktadir

Bunlardan en sik goriilen E dalgasinin artmasi ve A dalgasinin azalmasidir,
burada sol ventrikiil relaksasyonu normale gére daha yavas olup sol atriumdan sol

ventrikiile gradiyenti azaltarak E dalgas1 artmakta ve dalga kisalmaktadir. E/A orani
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yiikselir(101,102). Relaksasyon bozuklugu ile restriktif bozukluk arasinda bulunan
pseudonormalizasyon donemi gecis donemidir. Hastalarda E ve A dalgalari normal
ancak ventrikiilde relaksasyon bozuk oldugu i¢in, atrium basincindaki artis1 kan

akim hizin1 normalize eder(103,104).

Digeri ise restriktif tip dolum bozuklugu olup, sol ventrikiiliin erken dolus
hizinin ve erken dolum basmcinin artmasi sonucu olusur. Burada sol ventrikliil
kompliyansinda asir1 artis vardir ve deselerasyon zamani kisalmistir. E/A dalgasinin
orant 2’nin lzerinde ise sol ventrikiil dolum basinicinin normal oldugunu

gosterir(105).

Normal populasyonda oldugu gibi sistolik fonksiyon bozuklugu ve ejeksiyon
fraksiyonu diistikliigli sagkalim acisindan kotii prognostik faktorlerdendir. Sol
ventrikiil i¢in klinik tani1 ekokardiyografi ile dogrulanmalidir. Ekokardiyografi sol
ventrikiil fonksiyonu bozuklugu, sol ventrikiil hipertrofisi ve pulmoner arter sistolik

basinct hakkinda bilgi verir.

Artan arteriyel sertlik indeksi sistolik kan basincinda artig, sol ventrikiil
ardyiikiinde artis ve diyastolik kan basincinda diigme gergeklestirebilir ve koroner
perfiizyon da (106,107) buna bagli olarak degisir. Arteriyel duvar sertligi diyabete ve
KBY’ye bagli olarak artar ve mortalite ve morbidite ac¢isindan bagimsiz bir risk
faktorii olusturur. Ayrica aortik sertlikteki artis sol ventrikiil hipertrofisine de katkida
bulunur(108). Boylelikle artmis aortik sertlik indeksi kardiyovaskiiler hastaliklar

agisindan morbidite ve mortalite riski icermektedir.
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GEREC VE YONTEM

5.1.HASTALAR

Bu projeye etik kurul onayr alindiktan sonra 155 nolu proje olarak
25.11.2010°da baslanmistir. Calisma toplam {i¢ grup iizerinden yiiriitiilmiistiir.
Birinci grup bilinen diyabet, bobrek ve kalp fonksiyon bozuklugu olmayan
goniilliilerden secilmistir. Ikinci grupta ise diyabeti bulunmayan ve kreatinin klirensi
<60 ml/dk/1.73 m? olan ancak diyaliz asamasina gelmemis bireyden olusmaktadir.
Uciincii  grup ise diyabeti ve kreatinin klirensi <60 ml/dk/1.73 m? olan diyalize
girmeyen bireylerden olusmaktadir. Tiim bireyler hipertansiyon, hiperlipidemi,

serebrovaskiiler hastalik, periferik arter hastaligi a¢isindan sorgulanmistir.

5.1.1.Birinci grup

Hastalar Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Nefroloji ve Dahiliye
Poliklinigi’ne herhangi bir sebeple basvuran ve yapilan tetkikler sonrasinda bobrek
fonksiyon bozuklugu veya sistemik bir hastaligi olmayan kisilerden se¢ilmistir. Bu
grupta 17’si kadin, 23’1 erkek toplam 40 kisi bulunmaktadir ve yas ortalamast 53,35
yildir.

5.1.2.1kinci grup

Hastalar Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Nefroloji ve Dahiliye
Polikliniginde takipli veya ilk defa bagvuran kreatinin klirensi <60 ml/dk/1.73 m?
diyabetik olmayan ve heniiz diyaliz asamasinda bulunmayan prediyaliz
hastalarindan olusmaktadir. Bu grupta 17’si kadin 23’u erkek toplam 40 kisi
bulunmaktadir ve yas ortalamasi 56,03 yildir. Diyabetik olmayan KBY grubunda
30-60 ml/dk araliginda 24 kisi, 15-30 ml/dk araliginda 16 kisi mevcuttur. Diyabetik
olmayan KBY grubunda glomeriiler filtrasyon hizinin en diisiik oldugu deger 15

ml/dk, en yiiksek oldugu deger ise 58 ml/dk’dur.
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5.1.3. Uciincii grup

Hastalar Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Nefroloji ve Dahiliye
Polikliniginde takipli veya ilk defa basvuran kreatinin klirensi <60 ml/dk/1.73 m?
diyabetik olan ve heniliz diyaliz asamasinda bulunmayan prediyaliz hastalarindan
olusmaktadir. Hastalarin yas ortalamasi 57,15 yil olup 16 kadin, 24 erkekten
olugsmaktadir. Diyabetik olan KBY grubunda 30-60 ml/dk araliginda olan 26 kisi 15-
30 ml/dk arahiginda olan 14 kisi mevcuttur. Diyabetik olan KBY grubunda
glomeriiler filtrasyon hizinin en diisiik oldugu deger 15 ml/dk, en yiiksek oldugu
deger ise 59 ml/dk’dr.

Tiim gruplarda bireylerin se¢imi agagida belirtilen kriterlere gore yapilmustir.

Klinik ve laboratuvar olarak gosterilmis kardiyovaskiiler olmamasi.

Klinik ve laboratuvar olarak gosterilmis serebrovaskiiler hastaligi olmamasi.
Klinik ve laboratuvar olarak gosterilmis periferik arter hastaligi olmamasi.
Klinik ve laboratuvar olarak gosterilmis aktif infeksiyon olmamasi.

Klinik ve laboratuvar olarak gdsterilmis aktif inflamatuvar hastalik olmamasi.

Bilinen malignitenin olmamasi.

N o g s~ w D Ee

Klinik ve laboratuvar olarak gdsterilmis akut bobrek yetmezligi ve siiphesinin
olmamast.
8.  Kontrast madde maruziyetinin olmamasi.

9. Hemodinamik instabilitenin olmamas.

Hastalara ve kontrol grubuna Helsinki Deklerasyonunda belirtilen kriterlere
gore bilgi verildikten sonra onay formu imzalatildi ve alindi. Hastalarin ve kontrol
grubunun MDRD formiiliine GFH (mL/dk/1.73 m?) = 186 x (Scr) **** x (Yas) %%
X (0.742 kadinsa) gore ve 24 saatlik idrar da kreatinin klirensine gore glomeriiler
filtrasyon hiz1 hesaplandi. Hastalarin boy ve kilosu 6lgiildiikten sonra Kilo(kg)/ boy
(m)? formiiliiyle viicut kitle indeksi (VKI) hesaplandi. Hastalarin oturur poziyonda
minimum 5 dakikalik dinlenme sonrasi kan basinglar1 6l¢iildii, tansiyon arteriyeli
>140/90 mm/Hg olanlar ve resmi kayitlarda antihipertansif ilag kullandigi tespit
edilenler hipertansif hasta olarak kabul edildi. Lipid diizeyleri NCEP-ATP
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kriterlerine gore belirlendi, ayrica daha Onceden lipid disiiriicii ila¢ kullananlar

hiperlipidemik olarak kabul edildi.

5.2.LABORATUVAR ANALIZLERI

Hasta ve kontrol gruplarinin kanlar1 olan fetuin-A, TNF-a, IL-1 B kanlar jelli
biyokimya tiiplerine alindiktan sonra en az 12 saatlik acglik sonrasi sabah saat
08,00°de 7 dakika 4000 devir/dakika hizla gevrilerek serumlar1 ayristirildiktan sonra
timii birlikte ¢alisilmak tizere -80 °C saklandi. Hasta ve kontrol grubunda pentraxin—
3 kanlan edtali hemogram tiiplerine 12 saatlik aglik sonrasi sabah saat 08,00’de
alindiktan sonra 7 dakika 4000 devir/dakika hizla c¢evrilerek plazmasi ayristirildiktan
sonra timii birlikte ¢alisilmak {izere -80°C derecede saklandi. Pentraxin R&D
Quantikine TSG 14 Elisa kiti ile ¢alisilmistir. Fetuin-A ise Biovendor elisa kiti ile

calistlmistir. TNFa ve IL-18 ise E-Bioscience platinum elisa kitleri ile ¢aligilmustir.

5.3.KULLANILAN YONTEMLER
a) Sodyum, potasyum ve klor; iyon selektif elektrod yontemiyle,
b) CRP; immiinoturbidimetrik yontemle,
¢) Tam kan; flow sitometrik yontemle,

d) Aclik kan sekeri, kreatinin, total protein, albiimin, serum lipitleri; enzimatik

kolorimetrik yontemle,

e) Ure/BUN; kinetik UV fotometrik yontemle (BUN: mg/dl Ure x 0,467), AT ve
ALT degeri YV fotometrik yontemle,

f) Sodyum, potasyum ve klor; iyon selektif elektrod yontemi,

g)Glomeriiler filtrasyon hizt MDRD formiili kullanildi.
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5.4. KULLANILAN CIHAZLAR
a) Biyokimya Roche Cobos (6000-8000) cihazi,
b) Tiroid fonksiyon testleri Roche Cobos (6000-8000) cihazi,
¢) PTH Roche Cobos (6000-8000) cihazi,

d) Anemi parametreleri(vitamin-b 12,folat, demir, demir baglama kapasitesi, ferritin)
Roche Cobos 8000 cihazi,

e) Tam kan: Siemens Advia 2120 cihaz ile ¢alisiimistir.

5.5.TRANSTORASIK EKOKARDIYOGRAFi

Kriterlere uyan hasta ve kontrol grubundaki bireylerin ekokardiyografik olarak
aortik serlik ve kalp fonksiyonlar1 degerlendirildi. Bu aragtirmada EKO cihaz1 olarak
Vivid 7 Ekokardiyografi cihazi kullanildi. Parametreler 2-5 MHz probu ile hastalarin
sol-yan poziyonda tekrarlanan en az 3 Ol¢iim sonrasi ortalamalar1 alinarak
hesaplandi. Gruplara doku doppler ve konvansiyonel doppler yapilarak rutin
parametrelerden olan E ve A dalgalari ile IVRT ve deselerasyon zamananina bakildi.
Teichholz yontemiyle ejeksiyon fraksiyonu Olgiildii. Aralikli dalga Doppler
degerlendirme i¢in, apikal 4-bosluk goriintiide Ornekleme voliimii mitral yaprak
uclart seviyesine konarak mitral akim parametreleri alindi. Ayrica hastalarin aort
sistolik capt ve aort diyastolik caplar1 6lgiildii. Aortic Sertlik Index: = In
(SBP/DBP)/(A0S — AoD)/AoD formiiliine hesaplandi.

5.6.ISTATISTIKSEL ANALIZLER

Calismamizda veri girisi ve istatistiksel analizler igin “SPSS for Windows
versiyon 17 Statistics” kullanilmistir. Kategorize veri tipindeki (kalitatif) degiskenler
icin sikliklar ve devamli veri tipindeki (kantitatif) degiskenler i¢in ortalamalar ve
standart sapmalar her zaman oldugu gibi hesaplanmistir. Veri diizeltmeleri
yapildiktan sonra, ikili karsilastirmalardaki p degerleri; kategorize veri tipinde

degiskenler icermesi halinde ki-kare testi, degiskenlerden bir tanesinin devamli

29



degisken olmasi halinde ise eger dagilim uygunsa t-testi ya da tek yonlii Anova
parametrik  testlerden, dagilim uygun degilse nonparametrik testlerden
yararlanilmistir. Her iki degiskeninde devamli veri olmasi halinde yine degiskenin
dagilimi goz oOniinde bulundurularak parametrik (Pearson r) yada nonparametrik
(Spearmen p) korelasyon testlerinden yararlanilmistir. Istatistiksel anlamlilik siniri

p<0.05 olarak kabul edilmistir.

Kullanilan istatistiksel yontemler;

1) Pearson korelasyon katsayisi

2) Spearman korelasyon katsayisi

3) Mann Whitney U testi

4) Iki ortalama arasindaki farkin nemlilik testi
5) Ki-kare testi

6) Kruskal-Wallis varyans analizi

7) Tek yonlii varyans analizi

8) Bonferroni diizeltmeli Mann Whitney U testi
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BULGULAR

Tablo 13: Tiim Gruplarin Genel Ozellikleri

OZELLIK KONTROL KBY+DM- KBY+DM+ P DEGERI
(n: 40) (n:40) (n:40)
Yas (y1l) 53,35+11,21 56,05+13,90 57,15+10,29 0,330
Cinsiyet (E/K) 23/17 23/17 24/16 0,966
HT (var/yok) 6/34 32/8 23/17 0,0001*
Sigara (var/yok) 14/26 12/28 12/28 0,888
Sigara siiresi 9,21+£3,76 (n:14) 10,0+£3,3 (n:12) 9,91+3,14 (n:12) 0,813
KBY siiresi (ay) - 43,15+ 17,48 44,024+22.26 0,874
Agirlik (kg) 76,4+ 5,8 70,2+5,2 69,4+5,5 0,0001*
Boy (cm) 168,6+6,7 166,9+7,3 166,5+7,2 0,553
VKI (kg/m?) 26,9+2,6 25,4+3,3 25,143,1 0,007*
SKB (mm/Hg) 11447 127,2+11 130,8+11 0,0001*
DKB (mm/Hg) 79,5+7,8 79,7+9,4 77,7+8 0,269
Nabiz sayisi 76,92+13.17 73,55+9,9 74,22+13,0 0,424
Nabiz basinci 34,50+10,84 47,50+9,67 53,17+10,22 0,0001*
Ortalama arteriyel 91,0+5,60 95,58+8,87 95,42+7,75 0,010*
basing
Diyabet siiresi (y1l) - = 12,70+4,52 -

Tablo 13’te tiim gruplarin genel 6zellikleri verilmistir. Gruplararasinda yas,
cinsiyet, sigara, boy, diyastolik kan basinci, nabiz sayisi, sigara i¢ip igmeme Ve
sigara siiresi agisindan benzer bulunmustur. Gruplararasinda hipertansiyon varligi,
KBY siiresi, agirlik, viicut kitle indeksi, sistolik kan basinci, nabiz basinci, ortalama

arteriyel basing agisindan anlamli farklilik tespit edildi (p<0.005).
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Tablo 14: Hasta Gruplarindaki KBY Etiyolojisi

KBY+DM-(n:40) KBY+DM+ (n:40)
Say1 — (%) Say1 — (%)

DM 0 40  (%100)

HT 19 (%23,75) 0

Glomeriilonefrit 16 (%20) 0

Polikisitk Bobrek 1 (%1,25) 0

hastalig1

Urolojik problemler 2 (%2,5) 0

Bilinmeyen 2 (%2,5) 0

Hastalarin KBY etiyolojilerine bakildiginda (Tablo 14) diyabetik olmayan
grupta KBY nin en sik nedeni 19 kisi ile hipertansiyon(%23,75) olup, ikinci en sik
neden 16 kisi ile glomeriilonefritlerdir(%20). Diyabetik olan KBY grubunda ise

grubun tamaminda KBY nedeni diyabet olan hastalar secilmistir.

Tablo 15: Tiim Gruplarin Ilag Dagilimi

KONTROL KBY+DM- (n:40) KBY+DM+ (n:40)
(n:40)
Say1 (%) Say1 (%)

Say1 (%)
KKB 2 (%1,66) 8 (%6,64) 4 (%3,32)
ACE/ARB 6 (%4,98) 26 (%21,58) 22 (%18,26)
Kalsiyum  igeren 0 - 11 (%9,13) 14 (%11,62)
ilaglar
Sevalemer 0 - 5 (%4,15) 5 (%5,18)
1,25(0H) D 0 B 4 (%3,32) 17 (%14,11)
Statin kullanimi 7 (%5,81) 28 (%23,24) 30 (%24,9)
Fibrat kullanim1 0 - 5 (%4,15) 6 (%4.98)
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Tablo 15°te ilag dagilim1 verilmistir. Kontrol grubunda en sik kullanilan ilag %
5,81 ile statin kullanimidir. Diyabetik olmayan KBY grubunda % 23,24 ile statin
kullanimi mevcuttur. Fibrat kullanimi ise % 4,15°tir. Bu grupta % 21,58 ile
ACE/ARB’dir. Diyabetik olmayan KBY grubunda vitamin D kullanimi %3,32
Diyabetik KBY grubunda ise statin tedavisi alan kisi oran1 %24,9’tiir. Diyabetik
KBY grubunda antihipertansif olarak ACE/ARB % 18,26 oraninda alinmaktadir.
Diyabetik KBY grubunda vitamin D kullanim oran1 %14,11 dir.
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Tablo 16: Tiim Gruplarin Karsilastirmali Laboratuvar Degerleri

WBC (K/uL)

Hb (gr/dl)

Htc (%)

AKS (mg/dl)

Kreatinin
(mgy/dl)

GFH-MDRD

(ml/dk)

24 Saatlik
idrarda k.k.

(ml/dk)

Albumin
(g/dl)

Urik asit
(mgy/dl)

CRP (mg/dl)

Total kol
(mg/dl)

LDL kol
(mg/dl)

TG (mg/dl)

KONTROL
Grup 1

Ort £ss

7,80 +2,11

14,06 = 1,4

42,8+39

939+12,2

0,70+ 0,13

113,40+20,6

116,32421,4

4,28 +0,28

543+1,19

0,37+0,32

183,5+46,4

98,17+28,9

113,7+65,1

KBY+DM-
Grup 2

Ort £ss

7,58 £2,48

11,5+ 1,5

34,8+428

95,0+ 8,6

2,16 + 0,85

34,6+ 12,5

34,7+ 12,8

3,95+0,45

6,48 £ 1,76

0,51+0,38

199,5 + 58,8

113,8 £32,9

169,3 + 68,2

KBY+DM+
Grup 3

Ort +ss

8,18 +2,14

112+1,5

35,0+£5,0

149,0 + 66,9

2,14 £ 1,06

37,60+15,4

37,19£16,2

391+0,36

6,93 £ 1,46

0,63 £ 0,63

199,6+42,2

119,1+38,7

160,0+56,4
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P Degeri P Degerleri
(Alt grup analizleri)

Gruplarar (1-2) (1-3)
asi

0,316 0,419 0,351

0,0001* 0,0001* 0,0001*

0,0001* 0,0001* 0,0001*

0,0001* 0,134 0,0001*

0,0001* 0,0001* 0,0001*

0,0001* 0,0001* 0,0001*

0,0001* 0,0001* 0,0001*

0,0001* 0,0001* 0,0001*

0,0001* 0,005* 0,0001*
0,053 0,037* 0,035*
0,179 0,191 0,063
0,004* 0,006* 0,003*
0,028* 0,026* 0,017*

(2-3)

0,161

0,806

0,979

0,0001*

0,221

0,315

0,298

0,286

0,115

0,843

0,878

0,878

0,700



Tablo 16: Tiim Gruplarin Karsilastirmali Laboratuvar Degerleri

HDL kol 46,8 + 11,0 41,3+ 14,0 40,3 +13,8 0,014* 0,049* 0,003* 0,580
(mg/dl)

PTH (pg/ml) 36,4+ 12,5 103,8 £47,3 127,4+ 58,2 0,0001* 0,0001* 0,0001* 0,353
ALP (1U/L) 65,2+13,6 114,6 + 53,3 139,8+131,3 0,0001* 0,0001* 0,0001* 0,321
HCO3 248+ 1,5 23,7+2,6 23,7+3,5 0,283 0,089 0,326 0,850
(mmol/L)

Ferritin 191,0+£101,9  150,9+109,9 134,9+109,3 0,005* 0,035* 0,001* 0,624
(ng/dl)

Demir 89,9 + 50,5 83,8 £63,5 78,7+ 15,5 0,140 0,111 0,607 0,072
(ug/dL)

DBK 221,9491,4 296 +155,5 308,9+87,3 0,0001* 0,016* 0,0001* 0,904
(ug/dL)

Ca (mg/dl) 9,1+0,3 9,1+0,5 9,1+04 0,494 0,296 0,313 0,942
P (mg/dl) 3,0+£0,4 3,4£0,7 34408 0,023* 0,010* 0,030* 0,958
CaxP 27,76 +4.05 31.82£7.22 31.91 +8.42 0.100* 0.013* 0.021* 0,998
KBY siiresi - 43,15+ 17,48 44,02+422,26 0,874 - - -

(ay)

Vitamin B12  352,0+206,0  287,7+129,0 289,6+135,1 0,456 0,356 0,222 0,920
(pg/ml)

Folat (ng/ml)  12,02+3,1 10,5+3,8 10,8+3,7 0,061 0,023* 0,081 0,710
Proteiniiri 2.03 862,6+984,3 1013,9+1210 0,927 0,0001* 0,0001* 0.734
(mgr/dk) 1

Magnezyum 2,02+0,27 2,09+0,39 2,07+0,28 0,292 0,235 0,129 0,977
(mg/dl)

Sodyum 140,7+2,1 139,3+2.4 139,5+3,5 0,038* 0,010* 0,077 0,705
(mmol/l)

Potasyum 4,3+0,3 4,3+0,5 4,2+0,4 0,358 0,205 0,229 0,892
(mmol/l)

25(0OH)D3 42,449.8 26,1£10,9 25,7+9,3 0,0001* 0,0001* 0,0001* 0,927

Tablo-16’da tiim gruplardaki laboratuar degerlerine bakildiginda beyaz kiire

sayis1 tiim grupta benzer bulunmustur.Hemoglobin degeri bakimindan her iki hasta
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grubunda Hb degeri kontrol grubuna gore diisiik bulunmustur. Hasta gruplar
arasinda ise Hb degeri benzer bulunmustur. Hemotokrit degeri yine hasta grubunda
kontrol grubuna gore anlamli diisiik bulunmustur. A¢lik kan sekeri diyabetik KBY
grubunda, kontrol grubu ve diyabetik olmayan KBY grubuna gore anlamli yiiksek
bulunmustur. Kreatinin degeri kontrol grubunda her iki hasta grubuna gére anlaml
diisiik bulunmus olup hasta gurplar1 arasinda anlamli farklilik tespit edilmemistir.
GFH-MDRD degerleri hasta gruplarinda kontrol grubuna gore anlamli diisiik
saptanmigtir. 24 saatlik idrarda kreatinin klerensi hasta gruplarinda, kontrol grubuna
gore istatistiksel anlamli diisiik saptanmigtir, ancak diyabetik olan KBY ve diyabetik
olmayan KBY gruplart arasinda farklilik saptanmamistir. Albumin hasta grubunda
kontrole gére anlamli diisiik saptanmistir. Urik asit degeri hasta gruplarinda kontrol
grubuna gore anlamli derecede yiiksek tespit edilmis olup, hasta gruplari arasinda
anlamli farklilik yoktur. CRP hasta gruplarinda kontrole goére daha yiiksek
saptanmistir. Total kolesterol seviyesi tim gruplarda benzer bulunmustur. LDL
kolesterol seviyesi kontrol grubuna gore hastalarda yiiksek bulunmustur. TG degeri
diyabetik ve diyabetik olmayan KBY gruplarin da kontrole gore daha yiiksek
saptanmigtir. HDL kolesterol kontrol grubunda her iki hasta grubuna gore yiiksek
bulunmustur. HDL Kkolesterol diyabetik olmayan KBY grubunda diyabetik olan KBY
grubuna gore daha yiiksek bulunmustur. PTH diizeyi hastalarda kontrollere gore
anlaml derecede yiiksek saptanmigtir. Ancak hasta gruplar1 arasinda PTH seviyesi
benzer saptanmistir. ALP degeri her iki hasta grubunda kontrol grubuna gére anlaml
derecede yliksek tespit olup, hasta gruplar1 arasinda anlaml farklilik saptanmamastir.
Bikarbonat seviyesi tiim gruplarda benzerdir. Ferritin diizeyi kontrol grubunda her iki
hasta grubuna gore yiiksek saptanmigtir. Ayrica diyabetik KBY grubunda diyabetik
olmayan KBY grubuna gore daha diisiik bulunmustur. Demir, folat ve vitamin B12
seviyesi hasta ve kontrol gruplarinda benzer saptanmistir. Demir baglama kapasitesi
hasta gruplarinda kontrol grubuna gore anlamli derece yiiksek saptanmistir.
Kalsiyum, magnezyum ve potasyum seviyesi tim gruplarda benzer saptanmuistir.
Fosfor seviyesi kontrol grubuna gore diyabetik olan ve diyabetik olmayan KBY
gruplarinda yiiksek tespit edilmis olup anlamli farklilik gézlenmistir. CaxP ¢arpimina
bakildiginda hasta gruplarinda kontrol gruplarina gore istatistiksel anlamli olmak
tizere yiiksek ¢ikistir ancak hasta gruplari arasinda farklilik yoktur. Hasta gruplar

arasindaki KBY siiresi arasinda anlamli farklilik tespit edilmedi. Proteiniiri hasta
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gruplarinda kontrol grubuna gore yiiksek saptanmistir. Ancak hasta gruplari arasinda
anlamlilik farki yoktur. 25(OH) D3 seviyesi her iki hasta grubunda kontrol grubuna
gore diisiik tespit edilmis olup, hasta gruplari arasinda anlamli farklilik yoktur.

Tablo 17: Tiim Gruplarm Inflamasyon Belirtecleri

KONTROL KBY+DM- KBY+DM+ P degeri P Degerleri
(Alt grup analizleri)
Grup 1 Grup 2 Grup 3

G. aras1 (1-2) (1-3) (2-3)
Ort £ ss Ort £ ss Ort £ ss

Pentraxin (ng/ml) 0,33+0,39 1,04+0,24 1,13+0,2 0,0001* 0,0001* 0,0001* 0,022*

Fetuin-A (ng/ml)  42,3+16,8 18,1£10,5 1744104  0,0001* 0,0001*  0,0001* 0,348
TNF-o. (pg/ml) 16,9458 18,4+4,6 18,4452 0,194 0,153 0,090 0,969
IL-18 (pg/ml) 1,8249,11 7,9+12,9 7,3£12,9 0,001* 0,001* 0,001* 1

Tablo 17°de tim gruplarin inflamasyon belirte¢leri verilmistir. Pentraxin-3
seviyesine bakildiginda her iki hasta grubunda kontrol grubuna gore anlaml yiiksek
saptanmugtir. Diyabetik KBY olan grupta pentraxin-3 degeri diyabetik olmayan KBY
grubuna gore yiiksek saptanmistir. Fetuin-A degeri her iki hasta grubunda kontrol
grubuna gore diisiik tespit edilmis olup, diyabetik KBY grubunda istatistiksel anlamli
farklilik olmamasina ragmen diyabetik olmayan KBY grubuna gore  diisiik
saptanmigtir. TNF-a diizeyi hasta ve kontrol gruplari arasinda istatistiksel farklilik
olmamasina ragmen, hasta gruplarinda bir miktar yiiksek saptanmistir. IL-1p KBY
hastalarinda kontrole gore anlamli yiiksek saptanmistir; hasta gruplar1 arasinda

farklilik tespit edilmemistir.
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Tablo18: Tiim Gruplarin Ekokardiyografik Olgiimleri

KONTROL

Grup 1

Ort +ss
AS ¢ap(mm) 27,7+ 1,9
AD ¢ap(mm) 26,2 +2,2
Aortik sertlik 0,102+0,004

LV Kkitle indeksi 78,8 £9,4
diastol(g/m?)

LV kitle indeksi 86,4 +24.,4
sistol(g/m?)

ET 262,1£27.9
EF (%) 63,7+2,1
Mitral E 0,94+0,08
(cm/sn)

Mitral A 0,80+0,09
(cm/sn)

E/ADalgas1 1,19+0,11
(%)1> n:39(%97,5)
(%)1< n:1(%2,5)
IVRT(msn) 80,6+4,5
DT(msn) 231,9423,9

Tablo-18’de tiim gruplar arasindaki ekokardiyografi karsilastirmasi mevcuttur.
Hasta gruplarinda kontrol grubuna gore aortik sistolik ¢ap daha yiiksek tespit edilmis
istatistiksel anlamli farklilik mevcuttur, ancak her iki hasta grubu arasinda
istatistiksel anlamli fark tespit edilmemistir. Aortik diastolik ¢ap hasta gruplarinda
yiiksek tespit edilmis olup kontrol grubuna gére anlamhi farklilik mevcuttur. Aortik
sertlik indeksi kontrol grubuna gore hasta gruplarinda yiiksek tespit edilmis olup
anlaml farklilik mevcuttur, ancak her iki hasta grubu arasinda anlamli farklilik
yoktur. Sol ventrikiil diyastolik kitle indeksinde hasta gruplar1 arasinda farklilik
tespit edilmemesine ragmen, kontrol grubuna gore hastalarda anlamli farklilik

saptanmustir. Sol ventrikiil sistolik kitle indeksi kontrol grubuna gore diyabetik KBY

KBY+DM-
Grup 2
Ort +ss
32+3,1
30,7+3
0,142 + 00,4

112,6 + 26,9

87,5+33,4

276,9 £ 26,1
62,5+43

0,89 +£0,14

0,86 £0,18

0,88+0,19
n:11(%27,5)
n:29(%72,5)

91,6+ 10,2

241,6 = 20,9

KBY+DM+
Grup 3

Ort+ss
31,2+3,7
29,9+38
0,148 + 0,005

116,8 £ 20,5

90,3+19,9

273,9 £ 19,7
62,7+42

0,73 +£0,10

0,94 +0,11

0,95+0,11
n:13(%32,5)
n:27(%67,5)

92,1+ 11,1

244,5+£21,2
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P Degeri

G. arast

0,0001*
0,0001*
0,0001*

0,0001*

0,034*

0,034
0,226

0,0001*

0,0001*

0,0001*

0,0001*

0,031*

P Degerleri

(Alt grup analizleri)

(1-2)

0,0001*
0,0001*
0,0001*

0,001*

0,181

0,012*
0,053

0,116

0,155

0,0001*

0,0001

0,126

(1-3)

0,0001*
0,0001*
0,0001*

0,0001*

0,006*

0,075*
0,423

0,0001*

0,0001*

0,0001*

0,0001*

0,032*

(2-3)

0,201
0,185
0,494

0,441

0,331

0,443
0,636

0,0001

0,004*

0,087

0,750

0,827



grubunda anlamli farklilik tespit edilmis ve yiiksek bulunmustur. Diyabetik olmayan
KBY grubunda ise kontrol grubuna goére anlamli farklilik tespit edilmemistir. ET
arasinda farklilik sadece kontrol ve diyabetik olmayan KBY grubu arasinda
saptanmustir. Ejeksiyon fraksiyon zamani ise gruplar arasinda benzer bulunmustur.
Mitral E dalgalart karsilastirildiginda ise diyabetik KBY grubunda, kontrol ve
diyabetik olmayan KBY gruplarina gore diisiikk tespit edilmis ve anlamli farklilik
gozlenmistir. Ancak kontrol ve diyabetik olmayan KBY gruplarinda ise anlamli
farklilik tespit edilmekle beraber kontrol grubu deger bakimindan yiiksek
saptanmigtir. Mitral A dalgalar1 ise diyabetik KBY grubunda diger gruplara gore
anlamli derece farkli tespit edilmis olup daha yiiksektir. E/A dalgasina bakildiginda
hasta gruplarinda, kontrol grubuna gore daha diisiik saptanmistir. IVRT degerlerine
bakildiginda hasta gruplarinda anlamli derecede yiiksek saptanmistir. DT
bakildiginda diyabetik KBY grubunda kontrol grubuna gére anlanmli farklilik tespit
edilmis ve yiiksek bulunmustur, diyabetik olmayan KBY grubunda ise yiiksek

bulunmakla beraber kontrol grubuna gore farklilik tespit edilmemistir.
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Tablo 19: Diyabetik Olmayan

Bulgular1 Korelasyonu

KBY Grubunda Inflamasyon Belirtecleri ile Eko

Pentraxin—3 Fetuin-A TNF-a IL-1p
AS ¢ap(mm) r=0,258* r=-0,80 r=0,001 r=0,148
p= 0,028 p=0,623 p= 0,995 p=0,361
AD ¢ap(mm) r=-0,137 r=-0,003 r=-0,046 r= 0,224
p: 0,400 P: 0,985 p: 0,780 P: 0,164
Aortik sertlik r=0,188 r=-0,200 r=-0,041 r=-0,066
p= 0,245 p= 0,215 p= 0,800 p= 0,684
LV kitle indeksi r=-0,187 r= 0,202 r= 0,046 r=0,141
diastol (g/m?)
p= 0,249 p=0,212 p=0,778 p= 0,384
LV kitle indeksi r= -0,100 r=0,104 r=0,117 r=0,141
sistol (g/m?)
p= 0,540 p= 0,522 p=0,471 p= 0,384
ET r=0,178 r=-0,087 r= 0,037 r=0,269*
p=0,271 p= 0,592 p= 0,822 p=0,043
EF (%) r=0,245* r=0,158 r=-0,105 r=-0,063
p= 0,028 p= 0,330 p= 0,520 p=0,702
Mitral E (cm/sn) r=0,017 r= 0,058 r=-0,138 r= 0,031
p=0,918 p=0,722 p= 0,397 p= 0,850
Mitral A (cm/sn) r=-0,027 r=-0,060 r=0,016 r=10,035
p= 0,870 p=0,713 p= 0,923 p=0,828
E/A r=- 0,005 r=0,040 r=-0,075 r= 0,045
p= 0,975 p= 0,809 p= 0,648 p=0,781
IVRT(msn) r=-0,264* r=-0,016 r=0,106 r=-0,128
p= 0,049 p=0,921 p=0,515 p= 0,430
DT(msn) r=0,039 r=0,201 r=-0,139 r= 0,095
p= 0,812 p=0,214 p=0,391 p= 0,561

Tablo-19’da diyabetik olmayan KBY grubunda inflamasyon belirtegleri ile eko
bulgular1 korelasyonu degerlendirilmistir. Diyabetik olmayan KBY grubunda
inflamasyon belirtecleri ile EKO bulgular1 arasindaki korelasyona bakildiginda

pentraxin—3 ile aort sistolik ¢ap arasinda istatistiksel anlamli pozitif korelasyon
40



saptanmistir. Ayrica ET ile IL-1B arasinda istatistiksel anlamli pozitif yonde
korelasyon saptanmistir. Ayrica pentraxin—3 ile IVRT arasinda istatistiksel olarak

anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmustir.

Tablo 20: Diyabetik Olmayan KBY Grubunda Inflamasyon Belirtecleri ile

Laboratuvar Parametrelerinin Korelasyonu.

Pentraxin-3  Fetuin-A TNF-a IL-1p
Yas r=0,118 r=-0,263 r=0,154 r=0,001
p= 0,469 p= 0,102 p= 0,342 p= 0,997
BK r=-0,153 r=-0,067 r=0,015 r=0,113
p= 0,346 p= 0,680 p= 0,926 p= 0,488
Hb r=0,099 r=-0,161 r=-0,060 r=-0,032
p= 0,545 p=0,321 p=0,714 p= 0,843
Htc r= 0,109 r=-0,045 r=-0,223 r=-0,264
p= 0,502 p=0,785 p= 0,167 p= 0,100
Kreatinin r=-0,122 r=0,178 r=0,138 r=0,185
p= 0,452 p= 0,272 p=0,394 p= 0,252
GFD r=0,200 r=-0,064 r=-0,278* r=-0,260
p=0,217 p= 0,697 p= 0,043 p= 0,105
VKI r=-0,049 r=- 0,045 r=0,138 r=-0,182
p= 0,765 p=0,781 p= 0,395 p= 0,260
AKS r=0,010 r=0,191 r=0,095 r=0,018
p: 0,952 P: 0,239 p: 0,560 p: 0,913
Albumin r=0,044 r=0,226 r=-0,135 r=-0,201
p= 0,787 p=0,161 p= 0,408 p=0,213
Urik asit r=-0,082 r=-0,311*  r=0,020 r=0,088
p=0,616 p= 0,049 p=0,900 p= 0,589
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Tablo 20: Diyabetik Olmayan KBY Grubunda inflamasyon Belirtegleri ile

Laboratuvar Parametrelerinin Korelasyonu.

CRP r=-0,150 r=- 0,206 r=0,005 r=-0,162
p= 0,355 p= 0,201 p=0,976 p=0,319

T kol r=-0,315* r=-0,070 r= 0,057 r=0,082
p= 0,048 p=0,670 p=0,727 p=0,615

LDL r= 0,004 r=-0,007 r=0,136 r= 0,049
p= 0,982 p= 0,966 p= 0,403 p= 0,766

TG r=-0,052 r= 0,005 r=0,055 r=0,260
p=0,748 p=0,973 p=0,738 p=0,105

HDL r=-0,058 r=0,015 r=0,0154 r=0,156
p=0,723 p=0,928 p= 0,342 p= 0,337

PTH r=-0,055 r=0,220 r=0,214 r=0,168
p= 0,734 p=0,172 p=0,185 p= 0,300
ALP r=0,126 r=-0,185 r=0,078 r=-0,097
p= 0,440 p= 0,252 p= 0,630 p= 0,550
HCO3 r=0,108 r=-0,141 r=0,048 r=-0,190
p=0,509 p= 0,386 p=0,771 p= 0,240

Ferritin r=-0,176 r= 0,054 r=0,079 r=0,148
p=0,278 p= 0,740 p=0,630 p=0,363

Pentraxin-3 - r=-0,124 r=-0,260 r=-0,157
p= 0,444 p= 0,105 p=0,334

Fetuin-A r=-0,124 - r=-0,265 r=-0,029
p= 0,444 p=0,098 p=0,860
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Tablo 20: Diyabetik Olmayan KBY Grubunda inflamasyon Belirtecleri ile

Laboratuvar Parametrelerinin Korelasyonu.

TNF- a

IL-18

HbAlc

CaxP

Ca

Nabiz sayist

Nabiz
basinci

Ortalama
arteriyel
basing

Sigara siiresi

KBY stresi

r=-0,260
p= 0,105
r=-0,157
p= 0,334
r= -0,124
p= 0,445
r= 0,027
p= 0,868
r= 0,060
p=0,712
= -0,001
p= 0,997
r= 0,53
p=0,744
r= -0,056
p= 0,732
r= 0,230
p= 0,153
r= 0,199
p=0,535
r= 0,062
p= 0,705

r=-0,265
p= 0,098
r=-0,029
p= 0,860
r= -0,063
p= 0,697
r= -0,098
p= 0,548
r= 0,043
p=0,793
r= -0,151
p= 0,352
r=-0,079
p= 0,627
r= -0,050
p= 0,758
r= 0,041
p= 0,801
r= -0,032
p= 0,921
r= -0,045
p=0,785
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r=-0,299
p= 0,060
r= -0,039
p= 0,812
r= 0,235
p= 0,145
r=-0,259
p= 0,107
r= 0,290
p= 0,069
r= 0,013
p=0,938
r= -0,028
p= 0,862
r= -0,055
p=0,735
r= -0,513
p= 0,088
r= 0,132
p=0,418

r:-0,299
p:0,060

r= 0,057
p=0,726
r= 0,131
p= 0,420
r=-0,065
p= 0,688
r= 0,095
p= 0,558

= -0,089
p= 0,595
r=-0,123
p= 0,449
r= 0,158
p=0,331
r= -0,576*
p= 0,050
r=-0,030
p=0,853



Tablo-20’de diyabetik olmayan KBY grubunda inflamasyon belirtegleri ile
laboratuvar parametrelerinin korelasyonu arasindaki iliski incelenmistir.Glomertiiler
filtrasyon hizi ile TNF- o arasinda istatistiksel olarak anlamli ve negatif yonde
korelasyon mevcuttur. Urik asit ile fetuin-A arasinda istatistiksel olarak anlamli,
negatif yonde korelasyon mevcuttur. Total kolesterol ile pentraxin-3 arasinda
istatistiksel olarak, anlamli negatif yonde korelasyon mevcuttur. Sigara kullanim

stiresi ile IL-1 B arasinda negatif yonde korelasyon tespit edildi.

Tablo 21 : Diyabetik KBY de Inflamasyon ve EKO Bulgularmin Korelasyonlari

Pentraxin-3 Fetuin-A TNF- a IL-1p
AS ¢ap(mm) r=-0,124 r=-0,129 r=0,116 r=-0,044
p= 0,446 p=0,428 p= 0,475 p=0,790
AD ¢ap(mm) r=-0,091 r=-0,109 r=0,097 r=-0,029
p=0,576 p=0,501 p= 0,550 p=0,861
Aortik sertlik r=0,327* r=-0,099 r=-0,267 r=0,139
p=0,039 p=0,543 p= 0,096 p= 0,392
LV kitle indeksi r=-0,186 r= 0,077 r= 0,044 r=0,069
diastol
p=0,251 p= 0,635 p=0,787 p=0,672
LV kitle indeksi r=-0,178 r=0,209 r=0,139 r=-0,081
sistol
p=0,271 p=0,196 p=0,392 p=0,620
ET r=0,161 r=0,033 r=0,071 r=-0,050
p=0,321 p=0,838 p= 0,664 p=0,758
EF (%) r=0,288 r=-0,119 r=-0,166 r=0,135
p=0,072 p= 0,464 p= 0,307 p= 0,408
Mitral E (cm/sn) r= 0,203 r=0,071 r= 0,006 r=-0,004
p= 0,209 p=0,663 p= 0,969 p=0,981
Mitral A (cm/sn) r= 0,213 r=-0,032 r= 0,012 r=-0,157
p=0,186 p=0,843 p=0,943 p=0,333
E/A r= 0,063 r= 0,147 r=0,092 r= 0,160
p= 0,700 p= 0,364 p= 0,570 p=0,325
IVRT(msn) r=-0,030 r=0,215 r=-0,007 r=-0,080
p=0,853 p=0,183 p= 0,966 p=0,623
DT r=-0,079 r=0,096 r=0,130 r=0,222
p=0,627 p= 0,555 p= 0,425 p=0,169
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Tablo-21’de diyabetik KBY grubunda inflamasyon ve EKO bulgulariin
korelasyonlar1 incelenmistir. Pentraxin—3 ile aortik sertlik arasinda istatistiksel olarak

anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmastir.

Tablo 22:Diyabetik KBY Grubunda Inflamasyon Belirtecleri ile Laboratuvar

Parametrelerinin Korelasyonu

Pentraxin-3  Fetuin-A TNF- o IL-1p
Yas r=0,200 r=0,063 r=0,206 r=-0,039
p=0,217 p=0,699 p= 0,202 p=0,813
BK r=0,163 r=-0,116 r=-0,187 r=0,024
p=0,315 p= 0,477 p= 0,249 p= 0,883
Hb r=-0,231 r=0,394* r=0,024 r=-0,168
p= 0,152 p= 0,012 p=0,881 p= 0,300
Htc r=-0,267 r=0,399* r=0,072 r=-0,193
p=0,096 p=0,011 p= 0,657 p=0,634
Kreatinin r=0,199 r=-0,120 r=-0,099 r=0,281
p=0,219 p= 0,462 p= 0,542 p=0,079
GFH r=-0,152 r= 0,111 r=0,116 r=-0,221
p= 0,349 p= 0,495 p= 0,474 p=0,171
VKI r=-0,422* r=-0,114 r=0,258 r=10,019
p= 0,007 p= 0,483 p= 0,107 p= 0,909
AKS r=0,236 r=0,107 r=0,038 r=0,089
p: 0,143 P: 0,510 p: 0,818 p: 0,585
Albumin r=-0,099 r=-0,126 r=-0,001 r=-0,064
p= 0,544 p= 0,438 p= 0,994 p= 0,696
Urik asit r=-0,224 r=-0,008 r=0,119 r=0,357*
p= 0,165 p= 0,959 p= 0,466 p= 0,024
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Tablo 22:Diyabetik KBY Grubunda Inflamasyon Belirtecleri ile Laboratuvar

Parametrelerinin Korelasyonu

CRP r=-0,081 r= 0,152 r=0,028 r= 0,137
p=0,619 p=0,348 p= 0,864 p= 0,400

T kol r= 0,064 r=-0,273 r=-0,063 r=-0,127
p= 0,694 p= 0,089 p=0,701 p= 0,435

LDL r=0,134 r=-0,349* r=0,148 r=-0,114
p=0,411 p= 0,027 p= 0,362 p= 0,483

TG r=-0,021 r=0,069 r=-0,010 r=0,102
p= 0,896 p= 0,672 p= 0,953 p= 0,532

HDL r=-0,166 r=0,352* r=0,060 r= 0,007
p= 0,306 p= 0,026 p=0,713 p= 0,965

PTH r=0,022 r=0,239 r=0,117 r=0,114
p= 0,891 p=0,138 p= 0,473 p= 0,483

ALP r=-0,149 r=-0,080 r=-0,145 r=0,295
p= 0,360 p= 0,625 p=0,371 p= 0,065
HCO3 r=-0,053 r=0,084 r=-0,173 r=-0,155
p= 0,745 p= 0,605 p= 0,285 p= 0,340
Ferritin r= 0,070 r=0,182 r=0,010 r=-0,004
p= 0,667 p=0,263 p=0,951 p=0,979

Pentraxin-3 - r=0,081 r=-0,383* r= 0,052
p=0,619 p= 0,015 p= 0,751
Fetuin-A r=0,081 - r= 0,072 r=-0,106
p=0,619 p= 0,642 p=0,516
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Tablo 22:Diyabetik KBY Grubunda Inflamasyon Belirtecleri ile Laboratuvar

Parametrelerinin Korelasyonu

TNF- a

IL-18

HbAlc

CaxP

Ca

Nabiz sayist

Nabiz
basinci

Ortalama
arteriyel
basing

KBY stresi

Sigara siiresi

Diyabet
suresi

r=-0,383*
p= 0,015
r= 0,052
p=0,751
r= 0,334*
p= 0,035
r=-0,083
p=0,611
r= 0,006
p= 0,969
r= -0,106
p= 0,514
r= 0,190
p= 0,241
r= -0,045
p=0,780
r= 0,133
p=0,413
r= 0,151
p= 0,353
r= 0,139
p= 0,666
r=-0,053
p= 0,744

r= 0,076
p= 0,642
r=-0,106
p= 0,516
r= -0,34
p=0,833
r= 0,003
p= 0,987
r= 0,247
p=0,124
r= -0,082
p=0,616
r= 0,160
p= 0,324
r= -0,046
p=0,780
r= 0,221
p=0,170
r= 0,167
p= 0,303
r=-0,278
p= 0,381
r= -0,229
p= 0,154
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r=-0,337*
p= 0,033
r= 0,234*
p= 0,045
r= 0,039
p=0,811
r= -0,081
p=0,618
r= 0,050
p= 0,759
= -0,047
p=0,773
r=-0,130
p= 0,425
r= -0,286
p=0,074
r=-0,077
p= 0,636
r= 0,077
p=0,811
r= -0,141
p= 0,385

r: -0,337*
p: 0,033

r= 0,004
p= 0,981
r=-0,289
p=0, 071
r=-0,129
p= 0,427
= -0,252
p=0,117
r=-0,098
p= 0,546
r= 0,187
p= 0,247
r= 0,288
p=0,072
r= -0,273
p= 0,088
r=0,0001
p= 1,000
r= -0,058
p=0,721



Tablo-22°de diyabetik KBY grubunda inflamasyon belirtecleri ile laboratuvar
parametrelerinin korelasyonu incelenmistir. Diyabetik KBY grubunda hemoglobin
degeri ile fetuin-A degeri arasinda istatistiksel olarak anlamli  pozitif yonde
korelasyon saptanmistir. Hematokrit ile fetuin-A arasinda istatistiksel olarak anlaml
ve pozitif yonde korelasyon saptanmistir. Viicut kitle indeksi ile pentraxin—3 arasinda
istatistiksel olarak anlamli negatif yonde korelasyon saptanmustir. Urik asit diizeyi ile
IL-1B arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmustir.
LDL Kkolesterol ile fetuin-A arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif yonde
korelasyon saptanmistir. HDL Kolesterol ile fetuin-A arasinda istatistiksel olarak
anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmustir. Pentraxin—3 ile TNF- o arasinda
istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmistir. TNF—a. ile IL-1 8
arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmistir. HbAlc
ile pentraxin-3 arasinda pozitif yonde korelasyon saptanmistir. HbAlc ile TNF- o

arasinda pozitif yonde korelasyon saptanmustir.

Tablo 23: Tiim KBY Gruplarinda EKO Bulgular ile Laboratuar ve Inflamasyon

Belirtegleri Parametrelerinin Korelasyonu

Aortik E/A dalgast  IVRT SVKI diyastol  SVKi sistol EF
sertlik
(n:80) (n:80) (n:80) (n:80) (n:80)
(n:80)
Yas r=-0,098 r=-0,151 r=-0,251* r=0,185 r= 0,165 r=-0,106
p= 0,386 p=0,182 p=0,025 p=0,101 p=0,144 p=0,351
BK r=-0,061 r=0,021 r= 0,054 r=0,128 r=0,191 r=0,053
p= 0,588 p= 0,854 p= 0,632 p= 0,258 p= 0,090 p= 0,643
Hb r=0,161 r= 0,064 r=0,182 r=-0,030 r=-0,046 r=-0,242*
p=0,154 p=0,573 p=0,106 p=0,789 p= 0,868 p= 0,030
Htc r= 0,208 r=0,125 r=0,132 r=-0,107 r=-0,122 r=-0,191
p= 0,064 p= 0,269 p= 0,244 p= 0,346 p= 0,281 p= 0,089
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Tablo 23: Tiim KBY Gruplarinda EKO Bulgular1 ile Laboratuar ve Inflamasyon

Belirtegleri Parametrelerinin Korelasyonu

Kreatinin r= 0,011 r=-0,067 r=0,218 r=0,035 r=0,036 r=0,170
p= 0,926 p= 0,558 p= 0,052 p= 0,755 p=0,751 p=0,132
VKI r=-0,101 r=-0,111 r=0,060 r=10,076 r=0,025 r=-0,064
p=0,374 p=0,327 p= 0,599 p= 0,505 p=0,823 p=0,575
AKS r=0,138 r=0,133 r=0,179 r=-0,037 r=-0,057 r= 0,096
p: 0,223 P: 0,239 p: 0,112 p: 0,742 p: 0,615 p: 0,395
Albumin r=-0,226* r=-0,127 r=-0,050 r=-0,161 r=-0,084 r=-0,078
p=0,044 p= 0,262 p= 0,659 p=0,153 p= 0,456 p= 0,491
Proteiniiri r=-0,126 r=-0,121 r=0,162 r=0,110 r=-0,017 r=0,053
p= 0,265 p=0,285 p=0,152 p=0,331 p=0,883 p=0,641
Urik asit r=0,077 r= 0,086 r=0,015 r=0,129 r=0,148 r=0,002
p= 0,497 p= 0,449 p=0,893 p= 0,255 p=0,189 p= 0,987
CRP r=10,150 r=-0,054 r=-0,065 r=-0,079 r=-0,037 r= 0,026
p=0,183 p=0,634 p=0,570 p= 0,488 p=0,745 p=0,822
T kol r=-0,020 r=-0,077 r=-0,024 r=10,019 r= 0,063 r=0,071
p= 0,860 p= 0,495 p=0,834 p=0,867 p=0,578 p= 0,530
LDL r=-,0,081 r=-0,138 r= 0,064 r=-0,040 r=0,032 r=0,094
p=0,473 p=0,223 p=0,573 p=0,724 p=0,776 p= 0,408
TG r=-0,131 r=-0,161 r=-0,004 r=-0,004 r=-0,099 r= 0,011
p=0,248 p=0,152 p=0,973 p= 0,969 p= 0,385 p=0,924
HDL r=-0,038 r=-0,089 r=-0,083 r=- 0,007 r=-0,031 r=- 0,024
p=0,739 p=0,431 p= 0,465 p=0,954 p=0,783 p= 0,830
ALT r= 0,048 r=-0,151 r=-0,236* r=0,053 r=- 0,035 r=-0,162
p=0,676 p=0,180 p=0,035 p=0,643 p=0,759 p=0,152
AST r=0,115 r=-0,018 r=-0,033 r= 0,055 r=-0,029 r=- 0,054
p=0,311 p=0,877 p=0,771 p= 0,630 p=0,797 p= 0,635
BUN r=- 0,069 r= 0,031 r= 0,054 r=-0,228* r=-0,219 r=- 0,049
p=0,544 p=10,785 p=0,634 p=0,042 p=0,051 p= 0,664
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Tablo 23: Tiim KBY Gruplarinda EKO Bulgular ile Laboratuar ve Inflamasyon

Belirtegleri Parametrelerinin Korelasyonu

ALP r=0,108 r=-0,019 r=-0,063 r=0,031 r=0,016 r=0,047
p=0,341 p= 0,865 p=0,578 p=0,781 p=0,891 p= 0,680
PTH r=-0,195 r=10,077 r=-0,024 r=0,071 r= 0,147 r=- 0,042
p= 0,083 p= 0,495 p=0,835 p= 0,532 p=0,193 p=0,714
D vitamini r=-0,019 r=-0,044 r=-0,110 r=- 0,020 r= 0,028 r=- 0,157
p= 0,866 p= 0,699 p=0,333 p= 0,859 p= 0,805 p=0,164
Ca r=-0,150 r=-0,033 r=-0,060 r=- 0,154 r=-0,091 r=-0,010
p=0,185 p=0,773 p= 0,598 p=0,174 p=0,423 p= 0,930
p r= -0,033 r= 0,044 r= 0,025 r= - 0,055 r= 0,029 r= 0,158
p=0,770 p= 0,697 p=0,824 p= 0,625 p=0,797 p=0,162
HCO3 r= 0,047 r=-0,225* r=0,023 r=-0,049 r=-0,073 r= 0,139
p=0,667 p=0,045 p=0,840 p=0,664 p=0,518 p=0,220
Ferritin r= 0,043 r=-0,066 r=0,103 r=-0,014 r=0,018 r=-0,225*
p= 0,706 p= 0,562 p=0,363 p= 0,902 p=0,874 p= 0,045
Pentraxin-3 r=0,241* r=0,125 r=-0,143 r=-0,157 r=-0,095 r= 0,302*
p=10,031 p=10,270 p=0,204 p=10,164 p= 0,402 p= 0,006
Fetuin-A r=-0,120 r=0,076 r=0,101 r=0,111 r=0,143 r=- 0,004
p= 0,289 p= 0,504 p=0,371 p=0,328 p= 0,207 p=0,973
TNF- a r= 0,215 r=-0,020 r=0,030 r:0,062 r=0,112 r: 0,163
p= 0,156 p= 0,860 p=0,792 p:0,583 p=0,322 p:0,148
IL-1B r=0,028 r= 0,086 r=-0,102 r=0,123 r=-0,023 r= 0,040
p= 0,802 p= 0,446 p=0,370 p=0,278 p= 0,838 p=0,725
HbAlc r= 0,156 r= 0,389* r= -0,001 r= 0,060 r= 0,085 r= -0,034
p=0,168 p=0,001 p=0,994 p= 0,595 p= 0,455 p=0,767
CaxP r= -0,072 r= 0,036 r= -0,031 r= -0,076 r= 0,011 r= 0,156
p=0,528 p= 0,750 p=0,786 p= 0,505 p= 0,920 p= 0,166
Nabiz sayist r= 0,556 r= 0,72 r= 0,272 r= 0,058 r= 0,042 r= 0,131
p=0,628 p=0,573 p=0,073 p= 0,609 p=0,710 p= 0,246
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Tablo 23: Tiim KBY Gruplarinda EKO Bulgulari ile Laboratuar ve Inflamasyon

Belirtegleri Parametrelerinin Korelasyonu

Nabiz r= 0,519 r= 0,059 r= 0,072 r= 0,030 r= 0,011 r= -0,094
basinct

p=0,0001* p= 0,603 p= 0,527 p=0,794 p=0,920 p=0, 406
Ortalama r= -0,206 r= 0,133 r= 0,087 r= 0,259* r= 0,285* r= 0,177
arteriyel
basing p=0,066 p=0,241 p=0,441 p=0,021 p= 0,010 p=10,115
Sigara stiresi  r= 0,119 r= -0,134 r= 0,011 r= 0,056 r= 0,116 r= 0,277

p=0,579 p=0,533 p=0,958 p=0,793 p=0,588 p=0,190
Sistolik kan r= 0,077 r= 0,092 r= -0,057 r= 0,212* r= 0,192 r= 0,073
basinci

p=0,498 p=10,416 p=0,617 p= 0,060 p=0,089 p=0,521
Diyastolik r= -0,347* r= 0,112 r= -0,077 r= 0,213* r= 0,249* r= 0,222*

kan basinci
p= 0,002 p=0,321 p= 0,496 p=0,058 p= 0,026 p=0,048

Tablo 23’te hasta gruplarinda EKO bulgulari ile laboratuar ve inflamasyon
belirtecleri parametrelerinin korelasyonu goriilmektedir. Yas ile IVRT arasinda
istatistiksel olarak anlamli ve negatif yonde korelasyon mevcuttur. Hb ile EF
arasinda istatistiksel olarak anlamli ve negatif yonde korelasyon mevcuttur. Aortik
sertlikle albumin arasinda istatistik olarak anlamli, ve negatif yonde korelasyon
mevcuttur. ALT ve IVRT arasinda istatistik olarak anlamli ve negatif yonde
korelasyon mevcuttur. BUN ile SVKI diyastol arasinda istatistiksel olarak anlamlive
negatif yonde korelasyon mevcuttur. Bikarbonat ile E/A arasinda istatistik olarak
anlaml1 ve negatif yonde korelasyon mevcuttur. Aortik sertlikle pentraxin-3 arasinda
istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon mevcuttur. HbAlc ile E/A
arasinda istatistiksel olarak anlamli pozitif yonde korelasyon mevcuttur. Nabiz
basinci ile aortik sertlik arasinda istatistiksel olarak anlamli ve pozitif yonde
korelasyon mevcuttur. Ortalama arteriyel basing ile SVKI diyastol arasinda
istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon mevcuttur. Ortalama arteriyel
basing ile SVKI sistol arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon
mevcuttur. Sistolik kan basine1 ile SVKI diyastol arasinda istatistiksel olarak anlamli,
pozitif yonde korelasyon mevcuttur. Diyastolik kan basinci ile ile aortik sertlik

arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon mevcuttur. Diyastolik
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kan basinc ile ile SVKI diyastol arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde

korelasyon mevcuttur. Diyastolik kan basinci ile SVKI diyastol arasinda istatistiksel

olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon mevcuttur. Diyastolik kan basinci ile EF

arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon mevcuttur.

Tablo 24: Tiim Gruplarda EKO Bulgular ile Laboratuar ve Inflamasyon Belirtegleri

Parametrelerinin Korelasyonu

Yas

BK

Hb

Htc

Kreatinin

VKI

AKS

Albumin

Proteintiri

Urik asit

CRP

Aortik
sertlik

(n:120)
r=0,011
p= 0,908
r= 0,007
p= 0,937
r= -0,156
p= 0,089
r= -0,141
p=0,124
r= 0,332*
p=0,0001
r=-0,219*
p=0,016
r=0,204*
p: 0,025
r=-0,226*
p=10,044
r=-0,126
p= 0,265
r=0,274*
p=0,002
r=0,187*

p= 0,041

E/A dalgas1

(n:120)

r=-0,199*
p=0,030
r=0,030
p= 0,745
r=0,464*
p=0,0001
r=0,502*
p=0,0001
r=-0,575*
p=0,0001
r=-0,140
p=0,128
r=-0,257*
P: 0,005
r=-0,127
p= 0,262
r=-0,121
p=0,285
r=-0,211*
p=0,021
r=-0,149

p= 0,105

IVRT

(n:120)

r=-0,077
p= 0,406
r= 0,090

p= 0,329

r=-0,248*

p= 0,006

r= -0,285*

p=0,002
r=0,523*
p=0,0001
r= -0,099
p=0,281
r=0,372*
p: 0,0001
r=-0,050
p= 0,659
r=0,162
p=0,152
r=0,262*
p= 0,004
r=0,076

p= 0,411
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SVKI diyastol

(n:120)

r=0,171
p= 0,062
r= 0,086
p=0,351
r=-0,299*
p= 0,001
r=-0,350*
p=0,0001
r=0,398*
p=0,0001
r= -0,122
p=0,184
r=0,183*
p: 0,046
r=-0,161
p=0,153
r=0,110
p=0,331
r=0,270*
p=0,003
r=0,007

p=0,935

SVKi sistol

(n:120)

r= 0,172
p=0,061
r=0,092
p=0,318
r=-0,161
p=0,079
r=-0,201*
p=0,028
r=0,199*
p=0,029
r=-0,054
p= 0,560
r=0,017
p: 0,857
r=-0,116
p= 0,207
r=-0,017
p=0, 883
r=0,236*
p= 0,009
r=-0,034

p=0,716

Ejeksiyon
fraksiyonu

(n:120)
r=-0,051
p= 0,580
r= 0,041
p= 0,658
r= 0,085
p=0,357
r=-0,042
p= 0,645
r=-0,027
p=0,769
r= 0,037
p= 0,686
r=-0,043
p: 0,639
r= 0,028
p=0,761
r=0,053
p=0,641
r=-0,076
p=0,412
r= 0,042

p= 0,648



Tablo 24: Tiim Gruplarda EKO Bulgular ile Laboratuar ve Inflamasyon Belirtecleri

Parametrelerinin Korelasyonu

T kol r=0,074 r=-0,167 r=0,117 r=0,090 r= 0,116 r=0,125
p= 0,419 p= 0,067 p= 0,204 p= 0,327 p= 0,205 p=0,175
LDL r=0,148 r=-0,282* r=0,233* r=0,102 r=0,114 r= 0,086
p=0,108 p=0,002 p=10,010 p= 0,266 p=0,213 p=0,352
TG r=-0,012 r=-0,339* r=0,128 r= 0,062 r=-0,039 r=-0,028
p=0,897 p= 0,001 p=0,164 p=0,501 p=0,672 p=0,761
HDL r=-0,161 r=0,152 r=-0,182* r=-0,159 r=-0,092 r= 0,061
p=0,079 p= 0,097 p= 0,046 p=0,083 p=0,319 p= 0,505
ALT r=10,150 r=-0,054 r=-0,117 r=0,088 r= 0,022 r=-0,124
p= 0,102 p= 0,562 p= 0,204 p=0,341 p= 0,812 p=0,178
AST r=0,158 r= 0,055 r= 0,005 r=0,059 r= 0,009 r=-0,026
p= 0,085 p=0,553 p=0,953 p=0,523 p= 0,920 p=0,782
ALP r=0,255* r=-0,385* r=0,358* r=0,278* r= 0,148 r=- 0,073
p= 0,005 p=0,0001 p=0,0001 p=0,002 p= 0,107 p=0,431
BUN r=0,328* r=-0,553* r=0,487* r=0,291* r= 0,076 r=- 0,156
p=0,0001 p=0,0001 p=0,0001 p=0,001 p= 0,409 p=0,089
TSH r=-0,096 r=0,042 r=- 0,020 r=-0,164 r=-0,104 r=-0,004
p= 0,298 p= 0,649 p= 0,826 p=0,073 p= 0,258 p= 0,965
PTH r=0,219* r=-0,471* r=0,406* r=0,399* r=0,222* r=-0,140
p=0,016 p=0,0001 p=0,0001 p=0,0001 p=0,015 p=0,127
D vitamini r=-0,213* r=0,390* r=-0,395* r=-0,276* r=-0,102 r=-0,009
p=0,019 p=0,0001 p=0,0001 p=0,002 p= 0,266 p=0,918
Ca r=-0,110 r= 0,077 r=-0,130 r=-0,157 r=-0,041 r= 0,006
p=0,233 p= 0,405 p=0,157 p= 0,087 p= 0,654 p=0,952
P r= 0,093 r= -0,165 r= 0,144 r= 0,121 r= 0,099 r= 0,090
p= 0,306 p=0,072 p=0,118 p=0,186 p=0,288 p=0,327
HCO3 r= 0,063 r=-0,225* r= 0,070 r=0,018 r=-0,015 r:0,071
p= 0,497 p=0,014 p= 0,447 p=0,849 p=10,872 p:0,438
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Tablo 24: Tiim Gruplarda EKO Bulgular ile Laboratuar ve Inflamasyon Belirtecleri

Parametrelerinin Korelasyonu

Ferritin

Pentraxin-3

Fetuin-A

TNF- a

IL-1p

HbAlc

CaxP

Nabiz sayist

Nabiz

basinci

Ortalama
arteriyel
basing

Sigara siiresi

Sistolik kan
basinct

r=- 0,046
p=0,118
r=0,410*
p=0,0001
r=-0,283*
p= 0,002
r=-0,083
p= 0,365
r= 0,154
p=0,093
r= 0,241*
p= 0,008
r= 0,082
p=0,374
r= 0,002
p=0,981
r= 0,609*
p= 0,0001
r= -0,078
p= 0,400
r= 0,236
p=0,155
r= 0,390*

p=0,0001

r=0,186*
p=10,042
r=-0,437*
p=0,0001
r=0,531*
p=0,0001
r=-0,0156
p= 0,089
r=-0,142
p=0,121
r= -0,094
p= 0,310
r=-0,160
p= 0,081
r= 0,106
p=0,248
r= -0,347*
p=0,0001
r=-0,99
p=0,281
r= -0,145

0,385

o
1

r= -0,358*

0,0001

=]
1l

r=-0,038
p=0,682
r=0,290*
p=0,001
r=-0,315*
p=0,0001
r=0,120
p=0,191
r= 0,112
p=0,222
r= 0,221*
p=0,015
r= 0,096
p= 0,295
r= -0,198*
p=0,030
r= 0,324*
p=0,0001
r= 0,054
p= 0,560
r= 0,045
p=0,789
r= 0,278*

p= 0,002
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r=-0,113
p=0,219
r=0,253*
p= 0,005
r=-0,229*
p=0,012
r:0,168
p:0,067
r=0,243*
p=0,007
r= 0,194*
p=0,034
r= 0,107
p=0,243
r= 0,057
p= 0,537
r= 0,244*
p=0,007
r= 0,244*
p=0,007
r= 0,180
p=0,281
r= 0,346*

p=0,0001

r=-0,050
p=0,585
r= 0,088
p=0,338
r=-0,078
p= 0,397
r= 0,056
p=0,543
r= 0,044
p= 0,636
r= 0,138
p=0,132
r= 0,093
p=0,311
r= -0,013
p= 0,891
r= 0,113
p=0,217
r= 0,236*
p= 0,009
r= 0,111
p= 0,508
r=0,216*

p= 0,018

r=-0,128
p=0,164
r= 0,020
p=0,831

= 0,078

=
1

p=0,399

=
1

= -0,118
p=0,199
r= -0,023
p=0,799
r= 0,076
p= 0,408
r= 0,083
p= 0,366
r= 0,056
p= 0,542
r= -0,175
p= 0,057
r= 0,055
p= 0,550
r= 0,240
p=0,147
r=-0,099

p=0,284



Tablo 24: Tiim Gruplarda EKO Bulgular ile Laboratuar ve Inflamasyon Belirtecleri

Parametrelerinin Korelasyonu

Diyastolik r= -0,399* r= 0,125 r=-0,113 r= 0,082 r=0,145 r=-0,180*
kan basinci

p=0,0001 p=0,174 p= 0,220 p= 0,375 p=0,114 p= 0,049
MDRD r= -0,340* r= 0,589* r= -0,511* r= -0,361* r=-0,166 r=0,014

p=0,0001 p=0,0001 p=0,0001 p=0,0001 p=0,071 p=10,877
KBY siiresi r= 0,107 r= -0,304* r= 0,207 r=-0,038 r=0,008 r= 0,162
(n:80) p= 0,345 p= 0,006 p= 0,065 p=0,737 p=0,943 p=0,151
DM siiresi r=-0,302 r= 0,082 r=-0,133 r=-0,029 r=-0,077 r=-0,083
(n:40) p= 0,058 p=0,614 p=0,415 p= 0,860 p=0,639 p=0,611

Tablo 24’te tim gruplarda EKO bulgular1 ile laboratuar ve inflamasyon
belirtecleri parametreleri arasindaki korelasyonlara bakildiginda ise, yas ve E/A
arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmistir. Hb ve
E/A arasindaki istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmistir. Hb
ve IVRT arasindaki istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon
saptanmustir. Hb ve SVKI diyastol arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde
korelasyon saptanmistir. Htc ve E/A arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif
yonde korelasyon saptanmistir. Htc ve IVRT arasinda istatistiksel olarak anlamli,
negatif yonde korelasyon saptanmistir. Htc ve SVKI diyastol arasinda istatistiksel
olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmustir. Htc ve SVKI sistol arasinda
istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmistir. Kreatinin ve
aortik sertlik arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon
saptanmistir. Kreatinin ve E/A dalgas1 arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif
yonde korelasyon saptanmistir. Kreatinin ve IVRT arasinda istatistiksel olarak
anlamli, pozitif ydnde korelasyon saptanmustir. Kreatinin ve SVKI diyastol arasinda
istatistiksel olarak anlaml1, pozitif yénde korelasyon saptanmustir. Kreatinin ve SVKI
sistol arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmustir.
VKI ve aortik sertlik arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon
saptanmistir. AKS ve aortik sertlik arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif

yonde Kkorelasyon saptanmistir.  AKS ve E/A dalgasi arasinda istatistiksel olarak
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anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmistir. AKS ve IVRT arasinda istatistiksel
olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmistir. AKS ve SVKI diyastol
arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmistir. Albumin
ve aortik sertlik arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon
saptanmugtir. Urik asit ve aortik sertlik arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif
yonde korelasyon saptanmistir. Urik asit ve E/A dalgas1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmustir. Urik asit ve IVRT arasinda
istatistiksel olarak anlamli, pozitif ydnde korelasyon saptanmistir. Urik asit ve SVKI
diyastol arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmistir.
Urik asit ve SVKI sistol arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde
korelasyon saptanmistir. CRP ve aortik sertlik arasinda istatistiksel olarak anlamli
pozitif yonde korelasyon saptanmistir. LDL ve E/A dalgasi arasinda istatistiksel
olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmistir. LDL ve IVRT arasinda
istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmistir. TG ve E/A dalgasi
arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmistir. HDL ve
IVRT arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmistir.
ALP ve aortik sertlik arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon
saptanmistir. ALP ve E/A dalgas1 arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde
korelasyon saptanmistir. ALP ve IVRT arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif
yonde korelasyon saptanmistir. ALP ve SVKI diyastol arasinda istatistiksel olarak
anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmistir. BUN ve aortik sertlik arasinda
istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmistir. BUN ve E/A
dalgas1 arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmuistir.
BUN ve IVRT arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon
saptanmistir. BUN ve SVKI diyastol arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif
yonde korelasyon saptanmustir. PTH ve aortik sertlik arasinda istatistiksel olarak
anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmistir. PTH ve E/A dalgasi arasinda
istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmistir. PTH ve IVRT
arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmistir. PTH ve
SVKI diyastol arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon
saptanmistir. D vitamini ve aortik sertlik arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif
yonde korelasyon saptanmistir. D vitamini ve E/A dalgasi arasinda istatistiksel olarak

anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmistir. D vitamini ve IVRT arasinda
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istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmistir. D vitamini ve
SVKI diyastol arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif ydnde korelasyon
saptanmistir. Bikarbonat ve E/A dalgasi arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif
yonde korelasyon saptanmustir. Ferritin ve E/A dalgasi arasinda istatistiksel olarak
anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmistir.Fetuin-A ve aortik sertlik arasinda
istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmustir. Fetuin-A ve E/A
dalgas1 arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmustir.
Fetuin-A ve IVRT arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon
saptanmustir. Fetuin-A ve SVKI diyastol arasinda istatistiksel olarak anlaml1, negatif
yonde korelasyon saptanmistir. Pentraxin-3 ve aortik sertlik arasinda istatistiksel
olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmigtir. Pentraxin-3 ve E/A dalgasi
arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmistir,
Pentraxin-3 ve IVRT arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon
saptanmustir. Pentraxin-3 ve SVKI diyastol arasinda istatistiksel olarak anlaml,
pozitif yonde korelasyon saptanmistir. IL-1 B ve SVKI diyastol arasinda istatistiksel
olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon Saptanmistir. HbAlc ve aortik sertlik
arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmistir. HbAlc
ve IVRT arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmuistir.
HbAlc ve SVKI diyastol arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif ydnde
korelasyon saptanmigtir. Nabiz sayist ve IVRT arasinda istatistiksel olarak anlamli,
negatif yonde korelasyon saptanmustir. Ortalama arteriyel basing ve SVKI diyastol
arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmigtir. Ortalama
arteriyel basing ve SVKI sistol arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde
korelasyon saptanmistir. Sistolik kan basinci ve aortik sertlik arasinda istatistiksel
olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmustir. Sistolik kan basinct ve E/A
dalgasi arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmuistir.
Sistolik kan basinct ve IVRT arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde
korelasyon saptanmustir. Sistolik kan basinci ve SVKI diyastol arasinda istatistiksel
olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmustir. Sistolik kan basinci ve SVKI
sistol arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmustir.
Diyastolik kan basinci ve aortik sertlik arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif
yonde korelasyon saptanmistir. Diyastolik kan basincit ve EF arasinda istatistiksel

olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmustir.
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Tablo 25 : Tiim KBY Gruplarinda Inflamasyon Belirteglerinin, Laboratuvar ve EKO

Parametreleri ile Korelasyonu

BK

Hb

Htc

Kreatinin

VKI

AKS

Albumin

Proteintiri

Pentraxin-3
(n:80)

r= 0,142
p=0,211
r= 0,015
p= 0,894
r=-0,072
p= 0,526
r=-0,061
p= 0,588
r=- 0,010
p= 0,929
r=-0,247*
p=0,027
r=0,279*
p=0,012
r=0,083
p= 0,467
r=-0,065
p= 0,566

Fetuin-A
(n:80)
r=-0,120
p= 0,290
r=-0,137
p= 0,225
r=0,135
p= 0,233
r=0,185
p= 0,100
r=-0,059
p=0,798
r=-0,076
p= 0,505
r=0,017
P=0,880
r= 0,047
p=0,679
r=-0,095
p= 0,402
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TNF- a
(n:80)

r= 0,201
p=0,073
r=-0,059
p= 0,601
r=-0,019
p= 0,869
r=-0,067
p= 0,556
r=-0,022
p= 0,844
r=0,193
p= 0,086
r=0,031
p= 0,782
r=-0,068
p= 0,548
r= 0,075
p= 0,506

IL-1B
(n:80)
r=-0,029
p= 0,800
r= 0,059
p= 0,604
r=-0,101
p= 0,375
r=-0,233*
p= 0,037
r= 0,201
p= 0,074
r=-0,082
p= 0,467
r=0,047
p=0,681
r=-0,145
p= 0,200
r=0,261*
p=0,019



Tablo 25 : Tiim KBY Gruplarinda Inflamasyon Belirteglerinin, Laboratuvar ve EKO
Parametreleri ile Korelasyonu

Urik asit r=-0,060 r=-0,162 r= -0,054 r=0,219
p= 0,595 p= 0,150 p= 0,635 p= 0,051
BUN r=0,092 r=-0,063 r=-0,099 r=0,213
p= 0,418 p=0,578 p=0,383 p= 0,057
CRP r=-0,077 r=- 0,006 r= 0,003 r=-0,003
p= 0,495 p= 0,957 p=0,979 p= 0,977
T. kol r=-0,143 r=-0,161 r= 0,001 r= 0,005
p= 0,207 p=0,153 p= 0,994 p= 0,964
LDL r= 0,091 r=-0,182 r=-0,011 r=-0,052
p= 0,420 p= 0,106 p= 0,920 p= 0,649
TG r=-0,038 r=-0,033 r= 0,029 r= 0,185
p= 0,736 p=0,774 p= 0,800 p=0,101
HDL r=-0,073 r=-0,172 r= 0,020 r=- 0,082
p=0,521 p=0,128 p= 0,857 p= 0,469
ALT r= -0,162 r= 0,027 r= 0,180 r= 0,033
p=0,152 p= 0,811 p=0,110 p=0,773
AST r=-0,055 r= 0,057 r= -0,075 r= 0,052
p= 0,626 p=0,619 p= 0,507 p= 0,650
BUN r= 0,092 r=-0,063 r =-0,099 r=0,213
p=0,418 p= 0,578 p= 0,383 p= 0,057
ALP r=0,026 r=-0,167 r=-0,065 r= 0,127
p=0,818 p= 0,140 p= 0,564 p= 0,263
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Tablo 25 : Tiim KBY Gruplarinda Inflamasyon Belirteglerinin, Laboratuvar ve EKO

Parametreleri ile Korelasyonu

PTH r=-0,030 r=-0,222* r= 0,160 r=0,139
p=0,791 p= 0,048 p= 0,156 p= 0,220
D vitamini  r= 0,125 r=-0,073 r=-0,099 r=-0,031
p= 0,267 p= 0,522 p= 0,384 p= 0,787
Ca r= 0,056 r=0,139 r=-0,153 r=-0,100
p= 0,619 p= 0,217 p=0,175 p= 0,378
Fosfor r= -0,053 r=-0,114 r= 0,170 r=-0,091
p= 0,641 p= 0,316 p=0,131 p= 0,420
HCO3 r=0,003 r=-0,023 r=-0,064 r=-0,168
p= 0,977 p= 0,838 p= 0,575 p=0,136
Ferritin r=-0,081 r= 0,106 r=0,037 r= 0,087
p=0,474 p= 0,350 p=0,743 p= 0,443
Aortik r=0,241* r=-0,120 r=-0,215 r= 0,028
sertlik p= 0,031 p= 0,289 p= 0,056 p= 0,802
E/A dalgas1 r=0,125 r=0,076 r=-0,020 r=0,086
p=0,270 p= 0,504 p= 0,860 p= 0,446
IVRT r=-0,143 r= 0,101 r= 0,030 r: - 0,102
p= 0,204 p=0,371 p=0,792 p: 0,370
SVKI r= 0,157 r=0,111 r= 0,062 r=0,123
diyastol p= 0,164 p=0,328 p= 0,583 p=0,278
SVKi sistol  r= - 0,095 r= 0,143 r=0,112 r: - 0,023
p= 0,402 p= 0,207 p= 0,322 p:0,838
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Tablo 25 : Tiim KBY Gruplarinda Inflamasyon Belirteglerinin, Laboratuvar ve EKO
Parametreleri ile Korelasyonu

EF r=0,302* r=-0,004 r=-0,163 r= 0,040
p= 0,006 p= 0,973 p= 0,148 p=0,725
ET r=0,108 r=-0,038 r=-0,051 r=0,117
p= 0,339 p=0,739 p= 0,654 p= 0,303
DT r=0,049 r=-0,153 r=-0,014 r=0,171
p= 0,665 p=0,175 p= 0,903 p=0,130
HbAlc r= 0,117 r=-0,120 r= 0,077 r= 0,015
p= 0,302 p= 0,288 p= 0,495 p= 0,894
CaxP r= -0,037 r= -0,048 r= -0,137 r= -0,088
p= 0,745 p=10,670 p= 0,225 p= 0,437
Nabiz sayist1  r= 0,117 r= 0,037 r= -0,027 r= -0,086
p= 0,301 p= 0,747 p=0,813 p= 0,450
Nabiz r= 0,008 r= -0,038 r= -0,085 r= 0,009
basinci
p= 0,947 p=0,739 p= 0,453 p=0,934
Ortalama r= 0,221* r= 0,133 r= -0,176 r= 0,212
arteriyel
basing p= 0,049 p= 0,239 p=0,118 p= 0,060
Sigara r= 0,100 r= 0,044 r= -0,317 r= -0,197
siiresi
p= 0,641 p= 0,839 p=0,131 p= 0,357
KBY siiresi r= 0,088 r= 0,090 r= 0,019 r= -0,164
p= 0,436 p= 0,429 p= 0,866 p= 0,147
Sistolik kan r= 0,183 r= 0,108 r= -0,176 r= 0,167
basinci
p= 0,104 p= 0,338 p=0,119 p= 0,140
Diyastolik ~ r= 0,191 r= 0,124 r=-0,147 r= 0,180

kan basinci
p= 0,090 p=0,272 p=0,193 p=0,109
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Tablo 25’te hasta gruplarinda inflamasyon belirteglerinin, laboratuvar ve EKO
parametreleri ile korelasyonu gosterilmistir. IL—1 B ve htc arasinda istatistiksel olarak
anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmustir. Pentraxin—3 ve VKI arasinda
istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmistir. Pentraix—3 ve
AKS arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmistir. IL—
1 B ve proteiniiri arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon
saptanmistir. Fetuin-A ve PTH arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde
korelasyon saptanmustir. Pentraxin—-3 ve aortik sertlik arasinda istatistiksel olarak
anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmistir. Pentraxin—3 ve EF arasinda
istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmugtir. Pentraxin—3 ve
ortalama arteriyel basing arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde

korelasyon saptanmustir.

Tablo 26: Tiim Gruplarda inflamasyon Belirteclerinin, Laboratuvar ve EKO

Parametreleri ile Korelasyonu

Pentraxin-3 Fetuin-A TNF- o IL-1p
(n:120) (n:120) (n:120) (n:120)
Yas r= 0,154 r=-0,147 r= 0,082 r= 0,005
p= 0,093 p=0,108 p=0,371 p= 0,953
BK r= 0,035 r=-0,071 r=-0,039 r=0,048
p= 0,707 p= 0,441 p= 0,669 p= 0,600
Hb r=-0,478* r=0,515* r=-0,121 r=-0,297*
p=0,0001 p=0,0001 p=0,188 p= 0,001
Htc r= -0,486* r=0,529* r=-0,137 r=-0,373*
p=0,0001 p=0,0001 p= 0,135 p=0,0001
Kreatinin r= 0,561* r=-0,522* r= 0,145 r= 0,367*
p=0,0001 p=0,0001 p= 0,144 p=0,0001
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Tablo 26: Tiim Gruplarda Inflamasyon Belirteglerinin, Laboratuvar ve EKO

Parametreleri ile Korelasyonu

VKI

AKS

Albumin

Proteintiri

Urik asit

BUN

CRP

T kol

LDL

TG

HDL

r=-0,294*
p= 0,001
r=0,489*
p: 0,0001
r=-0,316*
p=0,0001
r=-0,065
p= 0,566
r= 0,240*
p= 0,008
r=0,580*
p=0,0001
r= 0,121
p=0,189
r= 0,009
p= 0,922
r= 0,279*
p= 0,002
r= 0,151
p= 0,099
r=-0,232*
p=0,011

r= 0,136
p= 0,140
r=- 0,284*
P: 0,002
r= 0,328*
p=0,0001
r=-0,095
p= 0,402
r=- 0,304*
p=0,001
r=-0,551*
p=0,0001
r=-0,146
p=0,111
r=-0,215*
p=0,018
r=-0,280*
p= 0,002
r=-0,199*
p=0,029
r= 0,036
p= 0,693
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r=0,047
p= 0,609
r=0,113
p: 0,220
r=-0,130
p= 0,158
r= 0,075
p= 0,506
r= -0,027
p=0,771
r= 0,099
p= 0,281
r= 0,062
p= 0,503
r= -0,017
p= 0,853
r=-0,016
p= 0,859
r= 0,021
p=0,819
r= -0,004
p= 0,969

r=-0,125
p=0,173
r=0,165
p: 0,073
r=-0,208*
p= 0,023
r=0,261*
p= 0,019
r=0,237*
p= 0,009
r=0,346*
p=0,0001
r= 0,127
p= 0,166
r=0,002
p= 0,980
r= 0,042
p= 0,650
r= 0,152
p= 0,097
r= 0,017
p= 0,853



Tablo 26: Tiim Gruplarda Inflamasyon Belirteglerinin, Laboratuvar ve EKO

Parametreleri ile Korelasyonu

ALT

AST

ALP

PTH

D vitamini

Ca

Fosfor

HCO3

Ferritin

Aort sertligi

E/A dalgasi

r= -0,090
p=0,328
r=- 0,066
p=0,474
r=0,444*
p=0,0001
r= 0,528*
p = 0,001

r=-0,385*

p = 0,0001
r= 0,009
p=0,918
r= 0,140
p=0,127
r= 0,097
p= 0,293
r=-0,259*
p= 0,004
r=0,281*
p=0,0001
r=-0,437*
p=0,0001

r= 0,010
p=0,915
r= 0,038
p=0,681
r=-0,452*
p=0,0001
r=-0,401*
p=0,0001
r= 0,404*
p=0,0001
r= 0,161
p=0,078
r=-0,185*
p=0,043
r= -0,113
p=0,221
r= 0,289*
p= 0,001
r=-0,182*
p= 0,003
r=0,531*
p=0,0001
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r= 0,088

p= 0,339
r= -0,082
p= 0,374
r= 0,052
p= 0,573
r= 0,152
p= 0,097
r=-0,188*
p= 0,040
r=-0,138
p=0,132
r= 0,236*
p=0,01

r= 0,036
p= 0,698
r=0,024
p=0,798
r=-0,061
p= 0,329
r=-0,104
p= 0,095

r= 0,055
p= 0,549
r= 0,070
p= 0,449
r= 0,212*
p= 0,020
r=0,313*
p=0,0001
r=-0,237*
p= 0,009
r=- 0,095
p= 0,304
r=0,021
p= 0,822
r=-0,078
p= 0,395

r= -0,027

p=0,772
r= 0,154
p= 0,093
r=-0,142

p= 0,121



Tablo 26: Tiim Gruplarda Inflamasyon Belirteglerinin, Laboratuvar ve EKO

Parametreleri ile Korelasyonu

IVRT

SVKI diyastol

SVKI{ sistol

EF

ET

DT

HbAlc

CaxP

Nabiz sayis1

Nabiz basinci

Ortalama

Arteriyel basing

r= 0,290*
p= 0,001
r= 0,253*
p= 0,005
r= 0,062
p=0,324
r=0,020
p= 0,831
r=0,190*
p=0,038
r=0,151
p=0,100
r= 0,397*
p=0,0001
r= 0,166
p=0,071
r= 0,023
p= 0,800
r= 0,441*
p=0,0001
r= 0,277*
p= 0,002

r=-0,315*
p=0,0001
r=-0,229*
p=0,012
r=-0,053
p= 0,392
r= 0,078
p= 0,399
r=- 0,199*
p= 0,029
r=-0,082
p=0,371
r=-0,361*
p=0,0001
r= -0,146
p=0,112
r= 0,167
p= 0,068
r=-0,360*
p=0,0001
r= -0,090
p= 0,329
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r=0,075
p= 0,237
r= 0,114
p= 0,067
r= 0,042
p= 0,504
r=-0,118
p=0,199
r=-0,057
p= 0,536
r=-0,106
=0,248

b

r= 0,101
p= 0,273
r= -0,217
p=0,117
r= 0,002
p= 0,987
r= 0,028
p=0,762
r= -0,128
p= 0,264

r: 0,112
p:0,222
r=0,243*
p= 0,007
r:-0,044
p:0,636
r=-0,023
p= 0,799
r=0,168
p= 0,066
r=0,203*
p= 0,026
r= 0,144
p=0,116
r= -0,003
p= 0,974
r=-0,110
p= 0,233
r= 0,217*
p= 0,017
r= 0,220*
p=0,016



Tablo 26: Tiim Gruplarda Inflamasyon Belirteglerinin, Laboratuvar ve EKO
Parametreleri ile Korelasyonu
Sigara stiresi r= 0083 r= 0,079 r= 0,050 r= -0,091
p=0,621 p= 0,637 p=0,764 p= 0,588
Diyabet siiresi r= -0,053 r= -0,229 r= -0,141 r= -0,058
p=0,744 p=0,154 p= 0,385 p=0,721
KBY siiresi r= 0,605* r=-0,510* r= 0,149 r= 0,199
p=0,0001 p=0,0001 p= 0,105 p= 0,029
Sistolik kan r= 0,533* r=-0,327* r= -0,052 r= 0,310*
basinci
p=0,0001 p=0,0001 p= 0,569 p= 0,001
Diyastolik  kan r= -0,010 r= 0,112 r=-0,137 r= 0,090
basinci
p=0,910 p= 0,225 p=0,135 p= 0,329

Tablo-26’de tiim gruplarda inflamasyon belirteglerinin, laboratuvar ve EKO
parametreleri ile korelasyonunu gostermektedir.  Pentraxin—3 ve Hb arasinda
istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmustir. Fetuin-A ve Hb
arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmistir. IL-1 § ve
Hb arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmistir.
Pentraxin-3 ve Htc arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon
saptanmistir. Fetuin-A ve Htc arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde
korelasyon saptanmistir. IL-1 B ve Htc arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif
yonde korelasyon saptanmistir. Pentraxin—3 ve kreatinin arasinda istatistiksel olarak
anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmistir. Fetuin-A ve kreatinin arasinda
istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmistir. IL-1 B ve
kreatinin arasinda istatistiksel olarak anlamli , pozitif yonde korelasyon saptanmuistir.
Pentraxin—-3 ve VKI arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon
saptanmuistir. Pentraxin—3 ve AKS arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde
korelasyon saptanmistir. Fetuin-A ve AKS arasinda istatistiksel olarak anlamli,
negatif yonde korelasyon saptanmustir. Pentraxin—3 ve albumin arasinda istatistiksel

olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmistir. Fetuin-A ve albumin arasinda
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istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmigtir. IL-1 B ve albumin
arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmustir. IL-1  ve
proteiniiri arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmuistir.
Pentraxin—3 ve trik asit arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde
korelasyon saptanmustir. Fetuin-A ve iirik asit arasinda istatistiksel olarak anlamli,
negatif yonde korelasyon saptanmistir. IL-1 B ve {irik asit arasinda istatistiksel
olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmustir. Pentraxin—-3 ve BUN arasinda
istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmigtir. Fetuin-A ve BUN
arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon tespit . IL-1 f ve BUN
arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmistir. Fetuin-A
ve total kolesterol arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon
saptanmustir. Pentraxin—3 ve LDL kolesterol arasinda istatistiksel olarak anlamli,
pozitif yonde korelasyon saptanmistir. Fetuin-A ve LDL kolesterol arasinda
istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon Saptanmistir. Fetuin-A ve
trigliserit arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmistir.
Pentraxin—3 ve HDL kolesterol arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde
korelasyon saptanmugstir. Pentraxin—3 ve ALP arasinda istatistiksel olarak anlamli,
pozitif yonde korelasyon saptanmistir. Fetuin-A ve ALP arasinda istatistiksel olarak
anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmistir. IL-1 B ve ALP arasinda istatistiksel
olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmustir. Pentraxin—-3 ve PTH arasinda
istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmustir. Fetuin-A ve PTH
arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmustir. IL-1 3 ve
PTH arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmistir.
Pentraxin-3 ve D vitamini arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde
korelasyon saptanmistir. Fetuin-A ve D vitamini arasinda istatistiksel olarak anlamli,
pozitif yonde korelasyon saptanmistir. TNF- o ve D vitamini arasinda istatistiksel
olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmistir. IL-1p ve D vitamini arasinda
istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmistir. Fetuin-A ve fosfor
arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatifyonde korelasyon saptanmigtir.Pentraxin—
3 ve ferritin arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon
saptanmustir. Fetuin-A ve ferritin arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde
korelasyon saptanmistir. Pentraxin—3 ve aort sertligi arasinda istatistiksel olarak

anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmistir. Fetuin-A ve aort sertligi arasinda
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istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmustir. Pentraxin—3
ve E/A dalgasi arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon
saptanmustir. Fetuin-A ve E/A dalgasi arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif
yonde korelasyon saptanmustir. Pentraxin—-3 ve IVRT arasinda istatistiksel olarak
anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmistir. Fetuin-A ve IVRT arasinda
istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmistir. Pentraxin-3 ve
SVKI diyastol arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif ydnde korelasyon
saptanmustir. Fetuin-A ve SVKI diyastol arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif
yonde korelasyon saptanmistir. Pentraxin—3 ve ET arasinda istatistiksel olarak
anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmistir. Fetuin-A ve ET arasinda istatistiksel
olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmistir. Pentraxin-3 ve HbAlc
arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmistir. Fetuin-A
ve HDbAlc arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon
saptanmistir. Pentraxin—3 ve nabiz basinci arasinda istatistiksel olarak anlamli,
pozitif yonde korelasyon saptanmigtir. Fetuin-A ve nabiz basinci arasinda istatistiksel
olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmistir. IL-1 B ve nabiz basinci
arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmistir. IL-1 3 ve
ortalama arteriyel basing arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde
korelasyon saptanmistir. Pentraxin—3 ve ortalama arteriyel basing arasinda
istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde korelasyon saptanmustir. Pentraxin-3 ve
sistolik kan basinct arasinda istatistiksel olarak anlamli pozitif yonde korelasyon
saptanmistir. Fetuin-A ve sistolik kan basinci arasinda istatistiksel olarak anlamli,
negatif yonde korelasyon saptanmistir. IL-1p ve sistolik kan basinci arasinda

istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde korelasyon saptanmustir.

Tablo 27: Bagimli Degisken Fetuin-A’nin Coklu Regresyon Analizi Sonuglari

Degisken B P
Kreatinin -3,149 0,041*
Hematokrit 1,0009 0,0001*
HbAlc -2,879 0,005*
Albumin - p>0,05

Model p=0,0001, Model R*=0,331
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Tablo 27°de goriildiigii gibi tiim kohortta kreatinin, hemotokrit, aglik kan sekeri ve
albumin degiskenleri modele alindiginda fetuin-A’y: istatistiksel olarak anlamli

belirleyen degiskenler kreatinin, HbAlc ve hemotokrittir.

Tablo 28: Bagimli Degisken Aort Sertliginin Coklu Regresyon Analizi Sonuglari

Degisken B p

Kreatinin 0,001 0,046*
CRP 0,002 0,033*
Pentraxin-3 0,004 0,005*
HbALc - p>0,05
Hematokrit - p>0,05
Albumin - p>0,05
Parathormon - p>0,05
D vitamini - p>0,05
Fetuin-A - p>0,05

Model p=0,001, Model R*=0,220

Tablo 28°de goriildiigii gibi tiim kohortta kreatinin, hemotokrit, CRP, pentraxin-3 ve
albumin, parathormon, D vitamini, fetuin-A ve HbAlc degiskenleri modele
alindiginda aortik sertligi istatistiksel olarak anlamli belirleyen degiskenler kreatinin,
CRP ve pentraxin-3’tiir.
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TARTISMA

Kronik bobrek yetmezliginin erken evrelerinde bile kardiyovaskiiler olay
insidans1 diger risk faktorlerinden bagimsiz olarak artmaktadir(109,110). Bu artig
gideren artan hasta sayis1 nedeniyle daha onemli bir boyut kazanmaktadir. Saglik
Bakanligr 2010 yili kayitlarina goére hemodiyalize giren hasta sayis1 14,286 kisi,
periton diyalizi yapan kisi sayist 1559 bobrek nakli sayist 601 kisi’dir. Toplam
hemodiyaliz yapan kisi sayist 49,505, periton diyalizi sayist 5519, renal

transplantasyon sayisi ise 7879 kisidir.

Kronik bobrek yetmezligi ve bunun en 6nemli nedenlerinden olan diyabetes
mellitus, hipertansiyon gibi nedenler, kotii gidisat1 daha da hizlandirmaktadir. Saglik
Bakanlig1 verilerine gore(2010 yil1) toplam 11,966 kisi diyabetes mellitus nedeniyle,
10,681 kisi hipertansiyon nedeniyle, 2939 kisi ise glomeriilonefrit nedeniyle
tilkemizde hemodiyalize alinmaktadir. Kayitlara gore iilkemizde hemodiyaliz ve son

donem bobrek yetmezliginin en sik nedeni diyabetes mellitustur.

2010 y1l1 itibari ile hemodiyaliz tedavisi alirken dlen hasta sayis1 2150 olup ,
kardiyovaskiiler hastaliklar ilk sirada yer almaktadir. 2010 yilinda hemodiyaliz
tedavisi alirken kardiyovaskiiler hastaliklardan 6len 813 kisi kalp yetmezligi nedeni
ile 725 kisi ise iskemik kalp hastaligi nedeniyle kayip edilmistir. Veriler
degerlendirildiginde diyabetik KBY bagl kardiyovaskiiler mortalite ve morbidite

acgisindan 6nemli risk faktorleridir.

Kardiyovaskiiler hastaliklar agisindan geleneksel ve geleneksel olmayan risk
faktorleri tanimlanmistir. Bu geleneksel risk faktorleri arasinda ileri yas, erkek
cinsiyet, DM, HT, mobilizasyon eksikligi, HDL kolesterol diisiikligli , LDL
kolesterol artisi, sigara ve aile dykiisii sayilabilir. Ureminin getirdigi risk faktorleri
ise albuminiiri, homosisteinemi, lipoprotein (a), anemi, oksidatif stres, anormal

kalsiyum fosfor metabolizmasi, inflamasyon, malniitrisyon sayilabilir(148,149).
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Bu veriler bir kez daha gostermektedir ki renal ve kardiyak kokenli hastaliklar
arasinda siki bir iligki mevcuttur. Bu iliski nedeniyle kardiyorenal sendrom tanimi
ortaya atilmistir. Bu tanimlamaya gore bobregin ve kalbin birbirlerini karsilikli
olarak, akut ve kronik sebeplerle etkileyebilme durumu olarak belirtilmistir (Acute

Dialysis Quality Initiative).

Calismamizda KBY’ye Dbagh kardiyovaskiiler etkilerin arastirilmasi
planlanmistir. Hasta gruplarimizda kronik renal hasar1 olan, ayrica énceden bilinen
kardiyovaskiiler hastaligi olmayan ve geleneksel risk faktorlerini tasiyabilen
kisilerden iki farkli grup olusturulmustur. Kontrol grubu ise kardiyovaskiiler ve renal
hasar1 olmayan ve geleneksel risk faktorleri tasiyabilen kisilerden olusturulmustur.
Yaptigimiz bu caligma kardiyovaskiiler hastalik (KVH) acisindan yiiksek risk
altinda olan diyabetik ve diyabetik olmayan KBY hastalarinda fetuin-A ve pentraxin-
3’ln aort sertligi , kardiyak fonksiyon bozuklugu ve inflamasyon agisindan iligkisini

arastirmay1 hedefledik.

Calismamizda KBY etiyolojisinde ilk sirada diyabetes mellitus, ikinci sirada ise
hipertansiyon yer almaktadir. KBY’de erken donemde tespit edilemese de kardiyak
hasar daha onceden baslamaktadir. Kronik bobrek yetmezligindeki KVH sebeplerin
patolojisinde  arterioloskleroz  ve ateroskleroz  bulunmaktadir. ~ Miyokard
infarktiisiinde ateroskleroz baskin olsada, arterioloskleroz ile medial vaskiiler tabaka
fibrozise gitmekte ve kalinlasmaktadir. Sol ventrikiil hipertrofisi ve fibrozis yliksek
basing dalgalanmalarina neden olmakta bobrek ve beyin gibi son organlarin vaskiiler
tabakasinda arteriyel sertlik gelistirmektedir(111). Bunun sonucunda aritmi, konjestif

kalp yetmezligi, myokard enfarktiisii, inme gibi hadiseler ortaya ¢ikmaktadir.

Kalict inflamatuar durum KBY ve diabetes mellitusta siktir. KBY hastalarinda
tiremi neticesinde aortik sertlik artmaktadir. Yas, hipertansiyon, hiperkolesterolemi,
diyabetes mellitus, inflamasyon ve sigara birgok damarda, aortik sertlik
patogenezinde yer almaktadir. KBY ile endotelyal hasar olmakta bununla beraber
diiz kas proliferasyonu, lipid birikimi sonrasinda kollajen  artist ve damar
genisleyebilmesinden sorumlu olan elastin miktar1 azalmaktadir. Damar intima

media katmani sertlesmekte ve mediada kalinlasma olmaktadir. Diyabetes mellitusta
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kronik seyreden glukoz yiiksekligi ve insiilin yiiksekligi nedeniyle anjiotensin tipl
reseptor aktivasyonu, salgilanan renin-anjiotensin ve aldesteron sistemi nedeniyle
damar duvarinda fibrozis ve sonrasinda damar duvarinda sertlik artisina neden

olmaktadir(112).

Diyabetes mellitusu KBY acisindan en sik etiyolojik nedendir. Diyabetik
hastalarda artan glukoz ve HbAlc degerleri gozlenmektedir. Diyabetik nefropati,
kronik bobrek yetmezligi ve proteiniiri acgisindan risk faktorii olusturmaktadir. Bu
nedenle proteiniirinin erken tanimlanmasi ve tedavi planlanmasi agisindan OGnem
tagimaktadir. Bu nedenle proteiniiri miktarinin tanimlanmasit ve miktarinin dlgtilmesi
Oonemlidir. Artmis proteiniiri KBY, kardiyovaskiiler hastalik ve oliim riski ile

iligkilidir. Ayrica proteiniiri nefrolojik hasarin tedaviye cevabinda kullanilmaktadir.

Calismamizdaki karsilastirma agisindan diyabetik KBY grubu ayri bir grup
olarak alindig1 icin glikoz diizeyi ve HbAlc diizeyi sadece bu grupta yiiksek
cikmistir. Glukoz diizeyinin inflamasyon belirteglerinden pentraxin-3 ile korelasyonu
pozitif yondedir. Ayrica fetuin-A ile glukoz korelasyonunda artan glukoz miktari ile
fetuin-A seviyesi diisiis gostermistir. HbALc seviyesi de yine glukoz ile paralellik
gostermis olup tiim gruplarda artan HbALc seviyesi ile fetuin-A diigsmiis, pentraxin-3
seviyesi yiikselmistir. Eko parametrelerinden aortik sertlik diizeyi glukoz ile pozitif
korelasyon gostermistir. Yine artan aortik sertlikle beraber sol ventrikiiliin diyastolik

kitle indeksi artmistir.

KBY hastalarinda artan kalsiyum ve fosfat bilesikleri ile inflamasyona
sekonder sertlik daha da artmaktadir. Fetuin-A gibi kalsifikasyon inhibitorleri KBY
hastalarinda seviyesi diigmektedir. Normal populasyonda serum seviyesi yiiksek
diizeyde olan ve elektroforezde alfa-2 bandinda yer alan bir kalsiyum inhibitorii
proteindir. Bu grupta fetuin-A’dan baska osteoprotogenin, BMP—7, MGP, ANK ve
Klotho gibi kalsiyum inhibitdrleri de yer almaktadir. Uremi sonrasinda vaskiiler diiz
kas hiicrelerinde osteoblasta benzer bir degisim olmakta ve kalsifikasyon daha da
artmaktadir(113). Fetuin-A vaskiiler diiz kas hiicrelerinde insiilinle uyarilan tirozin
kinaz  reseptoriinii  engellemekte ve  metabolik  sendromla  baglantisi

arastirilmaktadir(114).
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Ayrica TIP-2 DM acisindan fetuin-A’min  risk  faktorii  olabilecegi
belirtilmektedir(115,116). Martin L. Ford ve arkadaslarinin(117) yaptigi ¢alismada
diyabetik olmayan KBY grubundan fetuin-A diizeyi diisiik bulunmus ve diisiik
seviyenin ise arteriyel sertlik diizeyinde artisa yol actigi belirtilmistir. Ayrica bu
calismada kalsiyum icermeyen, sevalemer gibi fosfat baglayicilarinin fetuin-A

diizeyinde artisa neden oldugu bildirilmistir.

Calismamizda normal populasyona gore diyabetik olmayan KBY hastalarinda
anlamli sekilde fetuin-A seviyesi diisiik bulunmustur. Ayn1 zamanda diyabetik olan
KBY hastalarinda da fetuin-A seviyesi caligmamizda anlamli sekilde diisiik
bulunmus ve diyabetik olmayan KBY grubuna gore daha diisiik seviyede

saptanmistir.

Calismamizda fetuin-A diizeyi diyabetik KBY grubunda daha diisiik olmasina
ragmen her iki hasta grubu arasinda istatistiksel bir anlam farkliligi ¢ikmamistir.
Diyabetik hastalarda fetuin-A diizeyi kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli
diisiik ¢cikmistir ve artan glukoz diizeyi ile fetuin-A diizeyi diisiis gostermektedir.
Yine iiremik hastalarda artan kreatinin seviyesi ile fetuin-A diizeyi diisilis

gostermektedir.

Caligmamizda tiim gruplara bakildiginda fetuin-A seviyesi aortik sertlik ile
istatistiksel olarak iligkili olup, artan sertlik karsisinda fetuin-A diizeylerinde diisiis
gbzlenmistir. Uremik hastalarda sol ventrikiil diyastolik indeksi fetuin-A’nin tersine

yiikselmektedir.

Calismamizda sol ventrikiil sistolik indeksi tiim gruplarda benzer bulunmus
ancak indeks arttikca fetuin-A seviyesi zayif sekilde de olsa diismektedir. Yaptigimiz
caligmaya gore KBY hastalariin artan aortik sertlik indeksi, fetuin-A seviyesi ile
ters iliski i¢indedir. Kronik bobrek yetmezlikli hastalarda artan kalsifikasyona bagh
olarak fetuin-A seviyesi diismekte ve bunun sonucundan aort yapisinda kalinlasma
olusmaktadir neticede kardiyovaskiiler mortalite ve morbiditede artisa katkida

bulunabilir.
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KBY hastalarinda, inflamatuar belirteglerinden biri de akut faz reaktani olan
pentraxin—3’tiir. CRP gibi akut faz reaktani olup ayni ailede yer almaktadir. Vaskiiler
diiz kas hiicrelerinde, endotel hiicrelerinde ve inflamasyonda kopiik hiicrelerini
olusturan makrofajlarca yapilan inflamasyon nedeniyle bol miktarda salinmaktadir.
Karaciger dis1 iiretilmesi nedeniyle KBY’deki artis1 inflamasyon agisindan 6nemli
goriinmektedir. Pentraxin—3 diizeyindeki yiikseklik KBY’de bagimsiz bir mortalite
ve morbidite risk faktorii olarak kabul edilmektedir. Pentraxin—3 seviyesi ile GFH

arasinda ters bir iligski Tong ve arkadaglar1 (64) tarafindan tespit edilmistir.

Calismamizda pentraxin—3 kronik bobrek yetmezligi nedeniyle takipte olan
hastalarda kontrol grubuna gore anlamli derecede yiiksek seviyede c¢ikmistir. Ayn
zamanda diyabetik olan KBY grubunda istatistiksel olarak farkli olmasa da diyabetik
olmayan gruba gore kan diizeyi bakimindan daha yiiksek saptanmistir. KBY
hastalarinda artan aortik sertlik indeksi ile beraber pentraxin—3 seviyesinde yiikselme

gbzlenmektedir.

Calismamizda pentraxin—3 seviyesi ile aortik sertlik indeksi arasinda pozitif
korelasyon saptanmistir. Ayn1 zamanda sol ventrikiil diyastolik kitle indeksi hasta
gruplarinda kontrol grubuna gore yiiksek ¢ikmistir, ancak hasta gruplar1 arasinda
diyastolik kitle indeksi arasinda istatistiksel baglanti tespit edilemese de diyabetik
KBY grubunda indeks daha yiiksek ¢ikmistir. Pentraxin—3 ile sol ventrikiil sistolik
Kitle indeks arasinda istatistiksel anlamlilik olmamasina ragmen sol ventrikiil sistolik

Kitle indeksi hasta gruplarinda daha yiiksek ¢ikmustir.

TNF- o diizeyi inflamasyon durumunda seviye yliksekligi gosterebilir. Diisiik
dereceli inflamasyon durumlarinda, ornegin oksidatif stres, endotel fonksiyon
bozuklugu, vaskiiler kireclenme gibi durumlarda notrofil ve lenfositlerden salinan
diizensiz sitokin salimimi nedeniyle hastalarda kronik inflamatuar yanit
olusmaktadir(74). Proinflamatuar ve antiinflamatuvar sitokinlerden bazilari
inflamasyon durumundan sorumlu tutulmaktadir. Ozellikle TNF- o inflamasyon
durumundan, antiinflamatuar durumdan ise IL-10 sorumludur. Bu proinflamatuar
sitokinler ve son donem bobrek hastalarindaki gelisen komplikasyon arasinda yakin

baglant1 vardir(74). Uremide renal islev bozukluguda TNF- a ile yakindan iliskili
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olabilir(119). Uremik hastalarda TNF- a reseptorii gdsterilmistir(120). TNF- a ve
Tamm Horsfall glikoproteinlerinin arasinda ki baglantidan Hession ve arkadaslar
(121) tarafindan s6z edilmistir. Anoop Shankar ve arkadaslarinin(122) yaptiklar
calismada TNF- a reseptorii 2, CRP, beyaz kiire sayisi ile kronik bobrek yetmezligi

arasinda yakin iliski tespit etmistir.

Calismamizda, hastalarin ve kontrol grubunun TNF- a diizeyleri istatistiksel
anlam kazanmamakla beraber hasta gruplarinda TNF- o diizeyi yiiksek ¢ikmustir.
Ayrica ¢alismamizda diyabetik KBY grubunda, diyabetik olmayan KBY grubuna
gore TNF-o diizeyleri istatistiksel anlam kazanmasa da bir miktar yiiksek

saptanmistir.

KBY hastalarinin kronik inflamasyona ve yiiksek proinflamatuar sitokin ve
yiilksek CRP diizeylerine sahip oldugu saptanmustir. Nitekim Stenvinkel ve
arkadaslarmin(139) yaptigi bir aragtirmada malniitrisyon-inflamasyon-ateroskleroz
(MIA) sendromunda artmis proinflamatuar sitokin diizeyi ile baslica mortalite ve
morbiditenin 6nde gelen sorunlarindan biri olan aterosklerozun gelisimi s6z
konusudur. KBY’li kisilerde artan inflamasyondan sorumlu ¢ok sayida risk faktorii
olup belli baglicalar sitokin klirensinde azalma, sik tekrarlayan enfeksiyon tablosu
ve periton ve hemodiyaliz hastalarinda fistiil yeri, periton katateri gibi yerlerde
goriilebilen enfeksiyon tablosudur. Artan IL-1,IL-6,TNF- o gibi sitokinler
istahsizlik, bulanti ve kusma gibi semptomlarla kisilerde malnutrisyona katkida
bulunmaktadir. IL-1 ve TNF- o kas katobolizmasinda artis, albumin sentezinde

baskilanmaya neden oldugu belirtilmistir(140).

Calismamizda IL-1 B diizeyi kontrol grubuna gore hem diyabetik hem de
diyabetik olmayan KBY grubunda yiiksek ¢ikmis ve istatistiksel olarak da anlam
kazanmistir. Ayrica CRP degerlerine bakildiginda calismamiz da her iki hasta
grubunda kontrol grubuna gore CRP degerleri yiiksek ¢ikmig IL-1 B, TNF- a,
CRP’nin KBY hastalarinda ylikselerek inflamasyondan sorumlu oldugu ve bunun
neticesinde malniitrisyonun gelistigini desteklemektedir. Ayrica hasta gruplarinin

kilosu ve viicut kitle indeksi kontrol grubuna gore daha diisiik saptanmustir.
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Calismamizda albumin seviyesi hasta gruplarinda kontrol gruplarina gore
diistik saptanmugtir. Albuminin pentraxin ile negatif korelasyonu mevcuttur, fetuin-A
seviyesi ile pozitif korelasyonu mevcuttur. Tiim gruplarin albumin ile aortik sertlik
arasinda negatif yonlii korelasyonu saptanmistir. Diisilk albumin diizeyi KBY
hastalarinda inflamasyon ve beslenme yetersizligine bagli beklenen bir sonugtur.
Ayrica diisiik albumin seviyesi kardiyak fonksiyon bozukluguna bagli dliimlerde

etkin faktorlerden birisidir(158).

Arteriyel sistemde sertlik ve KBY arasindaki iliski hastalarin kardiyovaskiiler
hastalik arasinda yakin baglanti mevcuttur(123). Arteriyel sertlesme periferik
vaskiiler sisteme gore aortada daha belirgindir(123). Sertlesme farmakolojik tedavi
ile yavaglatilabilmektedir. Li-Tao Cheng ve arkadaslarinin(124) yaptigi hipertansif
periton diyaliz hastalarinda, hipertansiyonun aortik sertlik iizerine etkileri
incelenmistir. Bu calismada sistolik hipertansiyon 140 mm/Hg, diyastolik
hipertansiyon 90 mm/Hg tizeri degerler olarak kabul edilmis. Sistodiyastolik ve
sistolik hipertansiyonun, diyastolik hipertansiyona gore aortik sertlik indeksinde
artisa sebep oldugu tespit edilmis. Ancak diyastolik hipertansiyon agisindan
normotansif hastalar arasinda farklilik tespit edilmemis. Bu da gostermektedir ki ileri
donemde damar elastikiyetinde kayip olan hastalarda on plana c¢ikan sistolik

hipertansiyon kardiyovaskiiler mortalite agisindan bir risk faktorii olabilir.

Calismamiza bakildiginda hasta gruplarinin sistolik kan basinct kontrol
grubuna gore yiiksek cikmustir, ayrica diyabetik hasta grubunda sistolik kan basinci
diyabetik olmayanlara gore daha yiiksektir.

Ateroskleroz iki onemli bilesene sahiptir, bunlardan biri duvar kalinliginin
artist digeri ise duvar sertliginde ki artistir(128). Diyabette arter duvar kalinliginda
artis mevcuttur(129). Aort sertligi son donem KBY hastalarinda sol ventrikiil
hipertrofisi ile iliskili bulunmustur. Blacher ve arkadaslar1 (130) aort sertliginin KVH
mortilitesinde risk artisindan s6z etmistir.  Yapilan bazi arastirmalarda
kardiyovaskiiler mortalitenin diyabetik KBY hastalarinda daha fazla oldugu ve bu
grup hastalarin aort sertlik indeksinde, diyabetik olmayan KBY hastalarina gore artis

oldugu belirtilmistir.
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Tetsuo ve arkadaglarinin (131) yaptig1 calismaya gore diyabetik hastalarin
diyabetik olmayan hastalara gore daha yiiksek mortaliteye maruz kalmaktadir.
Ayrica Sistolik kan basincindaki artig diastolik kan basinci diislisii ve artmis nabiz
basinci aort sertliginde goriiliir(132). Ilk olarak artmis sistolik kan basinci, kardiyak
ardyiikii artirir, devaminda sol ventrikiil hipertrofisi gelisir ve artan oksijen ihtiyaci
geregi kadar karsilanamazsa iskemi sonrasinda myokardiyal hasar olusur. Kardiyak
perfiizyon diyastolde olmaktadir. Diisiik diyastolik kan basinci koroner perfiizyonu
bozar. Son olarak atreriollerde kan akim paterni degisir ve endotel fonksiyon

bozuklugu ve ug-organ hasar1 gelisir.

Calismamiza bakildiginda hasta gruplarindaki ekokardiyografi ile bakilan aort
sertligi indeksi diyabetik ve diyabetik olmayan gruplarda kontrol gruplarina gore
yiiksek ¢ikmistir. Hasta gruplart arasinda iliski gozden gegirildiginde diyabetik olan
hasta grubunda aort sertligi indeksi daha yiliksek ¢ikmistir. KBY hastalarinda aort
sertligi anlamli yiiksek ancak diyabetik olan KBY grubunda, diyabetik olmayan
KBY grubuna gore aort sertligi indeksi istatistiksel anlam kazanmasa da sertlik
indeksi diyabetik KBY grubunda daha yiiksek ¢ikmistir. Calismamizda sistolik kan
basinct kontrol grubuna gore hasta gruplarinda artis gostermistir ve istatistiksel
anlamlilik mevcuttur. Diyastolik kan basinci hasta ve kontrol gruplarinda istatistiksel
olarak anlamli bulunmamustir. Diyabetik ve diyabetik olmayan KBY gruplarinda
ventrikiiler sistolik ve diyastolik Kkitle indeksleri hasta gruplarinda yiiksek

saptanmistir.

KBY hastalarinda reziidiiel renal hacimde azalma nedeniyle, idrar voliimiindeki
azalmaya bagl olarak hipertansiyon ve hipervolemi gelismektedir. Kalp yetmezligi
gelisen hastalarin % 50’sinde ejeksiyon fraksiyonu(EF) korunmustur(150,151).
Korunmus ejeksiyon fraksiyonunu bozan KBY gibi ek faktorler kotii prognozdan
sorumludur(152) Calismamizda gruplar arasinda ejeksiyon fraksiyonlari’na
baktigimizda daha 6nceden bilinen kardiyak fonksiyonu bozuklugu olanlar ¢aligmaya
alinmadigindan dolay1 her {i¢ grubun EF ortalamalari normal bulunmustur. Ancak

hasta gruplarinda EF ortalamasi kontrol grubuna gore bir miktar diisiik saptanmistir.
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Diyabetik hastalarin 6nemli komplikasyonlarindan bir tanesi de fibrozistir.
Antiinflamatuar maddeleri salinimina bagli fibrozis gelismektedir. Bu kap
fonksiyonlar1 olumsuz yonde etkilemektedir. Bobrekte ekstraselliiler matrix birikimi
ve kalpte  ekstraselliiler matrix  birikimi  organ  fonksiyonunu
bozacaktir(155,156,157). Gelisen diyastolik fonksiyon bozukluguna bagli olarak,

hastalarin izovolmetrik relaksasyon (IVRT) zamanlar1 uzamaktadir.

Calismamiza bakildiginda diyabetik KBY grubunda belirgin olmak iizere hasta
gruplarinin IVRT’si kontrol grubuna gore yiiksek ¢ikmistir. Bu da diyabetik KBY’si
olan bireylerde diyastolik fonksiyon bozuklugunu desteklemektedir.

Arteriyel sertlik sistolik hipertansiyon, sol ventrikiil hipertrofisi ve kardiyak
kanlanmada bozulmalara neden olur. Biiyiikk arter sertlikleri kardiyovaskiiler
hastaliklar ve mortalite agisindan bagimsiz bir risk faktoridiir(141). Artan sistolik
hipertansiyonda endotel disfonksiyonu sonrasi arteriyel sertlik artis1 olmaktadir.
Calismamizda artan aortik sertlikle korele bir sekilde sistolik kan basincinda da artis

saptanmistir.

Sol ventrikiil hipertrofisi, kardiyovaskiiler hastalik prognozu a¢isindan 6nemli
bir belirleyicidir. Prokollajen tip1’in karboksi terminal propeptiti myokard fibrozisi
ile ilgilidir. Esansiyel hipertansiyon, Tip2 DM, KBY sol ventrikiil hipertrofisine
neden olan hastaliklardandir. Normal populasyona gore artmis kardiyovaskiiler 6lim
riski ile iligkilidir. Sol ventrikiil hipertrofisinde artmis ardyiikiin kardiyomyosit
hipertrofisi ile iliskili oldugu ve myokard interstisiyumunda anormal fibrozisin
onemli rol oynadig1 bilinmektedir(142, 143, 144). DM ve KBY hastalarinda myokard
interstisiyumunda  artan  fibrozisin sol  ventrikiil hipertrofisini  etkiledigi
bilinmektedir(145). Myokard interstisyumundaki fibrozisin myokard elastikiyet ve
sistolik fonksiyon bozuklugu sonuglarini azaltmasi nedeniyle zamanla diyastolik
fonksiyon bozuklugunu indiiklemektedir. Bu bulgularla uyumlu olarak ¢alismamizda
diyastolik sol ventrikiil kitle indeksi hasta gruplarinda, kontrol grubuna gore yiiksek
cikmustir. Sistolik sol ventrikiil Kitle indeksi ise hasta gruplarinda kontrol grubuna

gore yliksek saptanmaistir.
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Hemodiyaliz hastalarinda yeni bir risk faktorii de oksidatif strestir. Reaktif
oksijen ve nitrojenli bilesiklerin savunma mekanizmasindaki bozukluk sonucu
tiremik hastalarda artan aterosklerozla iliskili oldugu saptanmistir. Bunun sonucunda
ise Uremik hastalar ve DM hastalarinda arteriyel kalinlikta artis
geligebilmektedir(118). Geleneksel olmayan risk faktorlerinden oksidatif stress
antioksidan mekanizma ile diizenlenmektedir. Ancak iiremik hastalarda bu
mekanizmalar bozulmustur. Bu antioksidan mekanizmalar siiperoksit dismutaz,
glutatyon peroksidaz, katalaz gibi enzimatik sistemlerdir. Bu mekanizmalardaki
dengesizlik hizlanmig aterosklerozla karakterizedir. Ayrica yiiksek LDL kolesterol
diizeyi ise okside LDL kolesterol artisin1 beraberinde getirmekte ve ateroskleroza

katkida bulunmaktadir.

Uremik hastalarda renal hasari artiran onemli parametrelerden bir tanesi de
hiperlipidemidir. Hiperlipidemi hem kardiyovaskiiler hastaliklar agisindan risk
faktorii hem de renal hasarin artisi agisindan kotii prognostik faktdrlerden bir

tanesidir. HDL kolesterol aterosklerotik mekanizma agisindan 6nemli bir lipittir.

Kolesterol tasinmasini ters yonde siirdiiren HDL kolesterol, ayrica okside LDL
kolesterol miktarin1 azalttigi i¢in antioksidan etkiside bulunmaktadir(133). Lesitin
onemli Apo-Al kofaktoriidiir. Apo-Al eksikliginde LCAT(lesitin kolesterol agil
transferaz) azalir. Azalan LCAT aktivitesi ile HDL kolesterol sentezi maturasyonunu
tamamlayamamaktadir(134). Lipoprotein lipazin kompetetif inhibitorii olan Apo-CllI
artmigtir. LPL trigliserit lipolizi i¢in gerekli bir enzimdir, ayrica vaskiiler endotelde
silomikron katobolizmasi agisindan gereklidir. Artan trigliserit diizeyi ile Apo-CllII
korele bir sekilde KBY hastalarinda artmaktadir(135). Bu durum ayn1 zamanda IDL
ve VLDL kolesterol artisina ve silomikron artis1 yapabilir. Diisen HDL kolesterol,
artan trigliserit diizeyleri hem renal prognozunu kot etkilemekte hem de

kardiyovaskiiler hastaliklar agisindan risk faktorii olusturmaktadir.

Yaptigimiz calismada HDL kolesterol miktar1 hasta gruplarinda kontrol
grubuna gore diisiik ¢ikmistir. Ayrica diyabetik KBY grubunda diyabetik olmayan
KBY grubuna gére HDL diizeyi hafif diisiik saptanmigtir. Trigliserit diizeyi hasta
gruplarinda kontrol grubuna gore yiliksek ¢ikmistir, LDL kolesterol miktar1 yine hasta
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gruplarinda kontrol grubuna gore yiiksek ¢ikmistir. Total kolesterol miktar1 hasta
grubuplarinda kontrol grubuna yiiksek ¢ikmistir. Bu da gostermektedir ki liremik

hastalarda kardiyovaskiiler hastalik acisindan lipid diizeyleri kotli progresyonda
etkilidir.

Kalsiyum-fosfor metabolizmasi tiremik hastalarda erken donemden itibaren
tiremik kardiyomiyopati agisindan risk faktoriidiir(136). Serum kalsiyum ve fosfor
yiiksekligi hiperfosfatemi, sekonder hiperparatiroidi ve doku kalsifikasyonunda
etkilidir. Yiiksek PTH seviyesi olan hastalarda mortalite yiiksektir. Kalsifikasyon
damar ve kalp gibi dokularda gelisebilmektedir. KBY hastalarinda aort sertligi ve
kireglenme, kemik aktivite yetersizligi ve kalsiyum yiikii nedeniyle olusmaktadir.
Aortik sertlik artis1 geleneksel risk faktorlerinden bagimsiz olarak mortalite ve
morbidite acgisindan risk faktoriidiir. Arteriyel sertlik ile kemik yogunlugu arasinda
ters bir iliski mevcuttur(125). Arteriyel sertligin diisiik kemik aktivitesi ve adinamik
kemik hastalig1 iligkisi tespit edilmistir(126). Kalsiyum ve fosfat metabolizmasindaki
bozukluklar tiremik kemik hastaligi ile iliskisi saptanmistir(127). Bu nedenle
hiperfosfatemi kaynakli patolojilerin diizeltilebilmesi i¢in fosfat metabolizmasi

dengesi ayarlanmalidir.

Calismamiza bakildiginda kalsiyum seviyesi acisindan gruplar arasinda
istatistiksel farklilik tespit edilmemistir. Ancak fosfor seviyesi hasta gruplarinda
kontrol grubuna gore yiiksek bulunmustur, ancak diyabetik olan ve olmayan KBY
gruplarinda istatistiksel farklilik yoktur. Ayrica diyabetik ve diyabetik olmayan KBY
grubunda kalsiyum ve fosfor carpimi sonucu daha yiiksek bulunmustur. Uremik
hastalarda PTH seviyesi kontrol grubuna gore belirgin yiiksek bulunmustur. PTH
seviyesindeki ylikselme ile pentraxin—3 seviyesinde anlamli korelasyon oldugu
saptanmistir. Ayrica artan PTH seviyesi ile ters bir sekilde fertuin-a seviyesi diisiis
gostermistir. Bakilan 25(OH) D3 seviyesi ile pentraxin—3 seviyesi ters iligki
icindedir. Hasta gruplarinda artan pentraxin-3’e gore yine bu gruplarda 25(OH) D3
diizeyinde diisiis gozlenmistir. Ayrica 25(OH) D3 seviyesi ile korele bir sekilde
fetuin-A seviyesinde diislis gézlenmistir. Diyabetik olan ve diyabetik olmayan KBY

gruplarinin her ikisinde de 25(OH) D3 diizeyi diisiik saptanmustir.
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KBY hastalarinda artan kalsiyum ve fosfor metabolizmasina bagli olarak renal
osteodistrofi gelismekte ve organlarda biriken fosforlu bilesiklerin birikimi sonucu
hastalarin vaskiiler yapilarinda patolojiler ortaya ¢ikmaktadir. Bunlardan bir tanesi de
vaskiiler tabakada aterosklerozdur. Bunun neticesinde vaskiiler kalinlik artmakta ve
esnekligi azalmis bu yapida sertlik meydana gelmektedir. Artan aortik sertlik
sonucunda KBY’li bireylerde mortalite ve morbidite artis1 olmaktadir. Buradaki
temel mekanizma artan fosfor yiikiine ve diisiik kalsiyum diizeyine bagli olarak artan
PTH seviyeleridir. Yiiksek PTH seviyesi kan fosfor seviyesini daha fazla
yiikseltmektedir. KBY’li bireylerde diisiik diizeydeki fetuin-A seviyeleri kalsiyum
diizenlenmesinde énemli bir yerdedir. Bu nedenle yiiksek PTH, diistik fetuin-A ve
artan fosfor yiikii KBY’deki mortalitenin en sik nedeni olan kardiyovaskiiler
hastaliklardaki risk artigina katki saglamaktadir. Bizim yapmis oldugumuz calisma
diyabetik ve diyabetik olmayan KBY’li hastalardaki yiiksek PTH, diisiik D vitamini
ve yiksek fosfor diizeyi bunu desteklemektedir. Bu hastalarda kalsiyum
metabolizmasinda olusan bozukluk aortik serlikte artisa neden olmaktadir.
Yaptigimiz ¢alismada artan aortik sertlikteki artis yiiksek pentraxin-3 ve diislik

fetuin-A diizeyleri ile korele ¢ikmustir.

Calismaya aldigimiz gruplarda gegcirilmis infeksiyon ve malignitesi olan
bireyler elendigi i¢in, beyaz kiire sayilari istatistiksel olarak farkli gzlenmemistir.

Ayrica fetuin-A, pentraxin-3 ve aortik sertlik indeksi ile korelasyon gostermemistir.

KBY hastlarinda anermi etiyolojisi birden ¢ok nedene baglidir. Demir eksikligi
ve kronik hastalik anemisi olan KBY hastalarinda, eritropoietin diisiikliigii, eritrosit
omriinde kisalma, intestinal demir emiliminde azalma, kronik inflamasyon ve
sekonder hiperparatiroidi gibi bircok nedene bagli olarak anemi gézlenmektedir.
Birincil neden EPO diisiikliigli ve ayrica EPO’ya yanitsiz demir yetersizligidir.
Anemiye sekonder olarak azalan oksijen tasima kapasitesi kalp iizerinde ekstra bir
yiik getirmektedir. Anemi kalp yetmezligi agisindan mortalite ve morbidite riskini
artinir(153). Kalp iizerindeki yiikii artirmasi nedeniyle anemi kardiyovaskiiler
hastaliklar agisindan risk faktoriidiir(137,138). Anemi glomertiler filtrasyon hizi 60
ml/dk altinda olan bireylerde siklikla gozlenmektedir(154). Bu nedenle kalp

81



yetmezligi acisindan risk faktorii olan anemi ve KBY f{ist iiste binen hastaliklar gibi

goriilebilmektedir.

Calismamizda anemi agisindan hemoglobin ve hematokrit degerlerine
bakilmistir. Diyabetik KBY grubunda, hem kontrol hem de diyabetik olmayan KBY
grubuna gére hemoglobin degerinde azalma saptanmustir. Inflamasyon
belirteclerinden pentraxin—3 seviyesi hemoglobinin diisiisiine gore hasta gruplarinda
arttg gostermistir. Ancak fetuin-A seviyesi, hemoglobin seviyesi ile korele sekilde
diisik bulunmusgtur. Hastalarin ferritin  diizeyi kontrol gruplarindan diisiik
saptanmigtir. Bakildiginda fetin-A seviyesi ferritin ile pozitif korelasyonda

bulunmustur. Pentraxin-3 ile ferritin ile negatif korelasyonda géstermektedir.

Bu calismada evre 3—5 diyabetik ve diyabetik olmayan KBH’da aortik sertlik
indeksinin artmig oldugu saptanmustir. Aortik sertlik indeksi fetuin-A ile negatif,
pentraxin—3 ile pozitif korelasyon gostermektedir. Sonuglarimiza dayanarak diigiik
fetuin-A ve yiiksek pentraxin-3 diizeylerinin aortik sertlik agisindan risk faktorii
olarak degerlendirilebilir ve kardiyak morbidite ve mortalite acisindan yiiksek riskli

populasyonda prognostik agidan 6nem arz edebilir.
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10.

SONUCLAR

Pentraxin-3 diizeyine bakildiginda kontrol grubuna gore diyabetik ve

diyabetik olmayan KBY gruplarinda yiliksek saptanmistir.

Fetuin-A diizeyine bakildiginda kontrol grubuna gore diyabetik ve diyabetik
olmayan KBY gruplarinda diisiik saptanmustir.

TNF-a diizeyine bakildiginda kontrol grubuna gore diyabetik ve diyabetik
olmayan KBY gruplarinda yiliksek c¢cikmistir, ancak istatistiksel anlamlilig
yoktur.

IL-1 B diizeyine bakildiginda diyabetik ve diyabetik olmayan KBY

gruplarinda kontrol grubuna gore yiiksek saptanmistir.

Aortik sertlik indeksine bakildiginda diyabetik ve diyabetik olmayan KBY

gruplarinda kontrol grubuna gore yiliksek saptanmistir.

Aortik sistolik ve diyastolik ¢aplara bakildiginda diyabetik ve diyabetik
olmayan KBY gruplarinda kontrol grubuna gore yiiksek saptanmistir.

Sistolik sol ventrikiil kitle indeksine bakildiginda kontrol grubuna gore
diyabetik KBY grubunda yiiksek ¢ikmistir. Ancak diyabetik olmayan KBY
grubunda kontrol grubuna gore yiiksek ¢ikmasina ragmen istatistiksel anlam

kazanmamustir.

Diyastolik sol ventrikiil kitle indeksine bakildiginda diyabetik ve diyabetik
olmayan KBY gruplarinda kontrol grubuna gore yiiksek saptanmuistir.

E/A dalgasina bakildiginda diyabetik ve diyabetik olmayan KBY gruplarinda

kontrol grubuna gore diisiik saptanmistir.

Aort sertliginin biyokimyasal parametrelerle olan korelasyonuna bakildiginda;
tim gruplarda, kreatinin, AKS, iirik asit, CRP,ALP, BUN, PTH, pentraxin-3,
HbAlc ile pozitif yonde korelasyon; albumin, D vitamini ve fetuin-A ile

negatif yonde korelasyon saptanmustir.
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12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

Aort sertlik indeksinin klinik parametrelerle olan korelasyonuna bakildiginda;
tim gruplarda, sistolik kan basinct ve nabiz basinci ile pozitif yonde

korelasyon; diyastolik kan basinci ile negatif yonde korelasyon saptanmuistir.

Pentraxin-3’iin biyokimyasal parametrelerle olan  korelasyonuna
bakildiginda; tiim gruplarda, Hb, Htc, aloumin, HDL kolesterol, D vitamini,
ferritin ile negatif yonde; kreatinin, AKS, {irik asit, BUN, LDL kolesterol,
ALP, PTH, HbAlc ile pozitif yonde korelasyonu saptanmustir.

Pentraxin-3’tin klinik parametrelerle olan korelasyonuna bakildiginda; tiim
gruplarda, nabiz basinci, ortalama arteriyel basing, sistolik kan basinci ile

pozitif yonde; VKI ile negatif yonde korelasyonu saptanmistr.

Pentraxin-3’iin eko parametreleriyle olan korelasyonuna bakildiginda; tiim
gruplarda, aort sertligi, IVRT, SVKI diyastol, ET ile pozitif yonde; E/A

dalgasi ile negatif yonde korelasyonu saptanmastir.

Fetuin-A’nin biyokimyasal parametrelerle olan korelasyonuna bakildiginda;
tim kohortta, kreatinin, AKS, {irik asit, BUN, total kolesterol, LDL
kolesterol, TG, ALP, PTH, fosfor, HbAlc ile negatif yonde; Hb, Hitc,

albumin, D vitamini, ferritin, ile pozitif yonde korelasyonu saptanmustir.

Fetuin-A’nin  eko parametrelerle olan korelasyonuna bakildiginda; tiim
gruplarda, aort sertligi, IVRT, SVKI diyastol, ET ile negatif yonde; E/A ile

pozitif yonde korelasyonu saptanmistir.

Fetuin-A’nin  klinik parametrelerle olan korelasyonuna bakildiginda; tim
gruplarda, nabiz basinci, sistolik kan basinci ile negatif yonde korelasyonu

saptanmistir.

Aortik sertlik indeksinin biyokimyasal parametrelerle olan korelasyonuna
bakildiginda; diyabetik ve diyabetik olmayan KBY gruplarinda, albumin ,

pentraxin-3 ile pozitif yonde korelasyon saptanmustir.

Aort sertlik indeksinin  klinik parametrelerle olan korelasyonuna
bakildiginda; diyabetik ve diyabetik olmayan KBY gruplarinda, diyastolik
kan basinct ile negatif, nabiz basinci ile pozitif yonde korelasyon

saptanmistir.
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20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

Pentraxin-3’tin  klinik parametrelerle olan korelasyonuna bakildiginda;
diyabetik ve diyabetik olmayan KBY grubunda, VKI ile negatif; ortalama

arteryel basingla ile pozitif yonde korelasyon saptanmustir.

Pentraxin-3’iin biyokimyasal parametrelerle olan korelasyonuna
bakildiginda; diyabetik ve diyabetik olmayan KBY grubunda, AKS ile pozitif

korelasyon saptanmustir.

Pentraxin-3’tin ~ eko parametrelerle olan korelasyonuna bakildiginda;
diyabetik ve diyabetik olmayan KBY grubunda, aortik sertlik, EF ile pozitif

yonde korelasyon saptanmuistir.

Fetuin-A’nin biyokimyasal parametrelerle olan korelasyonuna bakildiginda;
diyabetik ve diyabetik olmayan KBY grubunda, PTH ile negatif yonde

korelasyonu saptanmustir.

Pentraxin-3’tin ~ eko parametrelerle olan korelasyonuna bakildiginda;
diyabetik olmayan KBY grubunda, EF pozitif yonde; IVRT ile negatif yonde

korelasyon saptanmustir.

Pentraxin-3’iin biyokimyasal parametrelerle olan korelasyonuna
bakildiginda; diyabetik olmayan KBY grubunda, total kolesterol ile negatif

yonde korelasyon saptanmigtir.

Pentraxin-3’iin eko parametrelerle olan korelasyonuna bakildiginda;
diyabetik KBY grubunda, aortik sertlik ile pozitif yonde korelasyon

saptanmuistir.

Pentraxin-3’iin biyokimyasal parametrelerle olan korelasyonuna
bakildiginda; diyabetik KBY grubunda, HbAlc ile pozitif yonde korelasyon

saptanmistir.

Fetuin-A’nin  biyokimyasal parametrelerle olan korelasyonuna bakildiginda;
diyabetik KBY grubunda, Hb, Htc, HDL kolesterol ile pozitif yonde

korelasyon saptanmustir.
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29. Fetuin-A’nin  biyokimyasal parametrelerle olan korelasyonuna bakildiginda;
diyabetik KBY grubunda, LDL kolesterol ile negatif yonde korelasyon

saptanmistir.
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OZET

DIYABETIK VE DIYABETIK OLMAYAN KRONIK BOBREK YETMEZLIKLI
HASTALARDA FETUIN-A, PENTRAXIN-3’UN AORT SERTLIGI, KARDIYAK
FONKSIYON BOZUKLUGU VE INFLAMASYON ILE ILiSKiSi

Dr.Yasin SAHAN

Kronik bobrek yetmezligi (KBY), kardiyovaskiiler hastaliklar igin ilk andan
itibaren risk olusturmaktadir. Bu nedenle KBY’ye bagli dliimlerin en sik nedeni
kardiyovaskiiler hastaliklardir. KBY hastalarinda goriilen arteriyel sertlik 6nemli bir
sorundur. Bu hastalarda geleneksel olan ve geleneksel olmayan risk faktdrlerinden
dolay1 ateroskleroz ve aort sertliginde belirgin artis vardir. Bu ¢alismada diyabetik ve
diyabetik olmayan KBY hastalarinda kisa pentraxin—-3 ve kalsifikasyon inhibitorii
olan fetuin-A’nin aort sertligi, kardiyak fonksiyon bozuklugu ve inflamasyon ile

iligkisini arastirmay1 hedefledik.

Calismaya bilinen kardiyovaskiiler hastalig1 olmayan yas ve cinsiyet agisindan
uyumlu 40 diyabetik kronik bobrek yetmezligi (KBY), 40 diyabetik olmayan KBY

ve 40 kontrol grubu alindi.

Pentraxin—3 seviyesi (ng/ml), diyabetik KBH, diyabetik olmayan KBH gruplari
ve kontrol gruplarinda (sirasiyla 1,13+0,22; 1,04+0,24; 0,33+0,39, p:0,0001) 6l¢iildi
ve hasta gruplarinda kontrol grubuna gore yiiksek saptandi. Fetuin-A seviyesi
(ng/ml) diyabetik KBY, diyabetik olmayan KBY gruplari ve kontrol gruplarinda
(swrasiyla 17,42+10,40; 18,13+10,59; 42,38+16,83, p:0,0001) olgiildii ve hastalarda
kontrol grubuna gore diisiik saptandi. Aort sertlik indeksi diyabetik KBY, diyabetik
olmayan KBY gruplart ve kontrol gruplarinda (sirasiyla 0,0148+0,0050;
0,0142+0,0041; 0,0102+0,0049, p:0,0001) olgiildii. Aortik sertlik indeksi diyabetik
ve diyabetik olmayan KBY gruplarinda, kontrol gruplarina gore yiliksek saptandi.
Pentraxin—3 seviyesi aort sertligi ile pozitif yonde korelasyon saptandi(r=0.410,
P=0.0001). Fetuin-A seviyesi ile aort sertligi arasinda negatif yonde korelasyon
saptandi(r=-0.283, P=0.002). Aortik sertlik indeksi tiim gruplarda albumin, VKI, D

vitamini, fetuin-A, diyastolik kan basinci ile negatif korelasyonda tespit edildi.
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Aortik sertlik indeksi kreatinin, AKS, tirik asit, CRP, ALP, BUN, PTH, pentraxin-3,

nabiz basinci, sistolik kab basinci ile pozitif korelasyon tespit edildi.

Bu caligmada evre 3-5 diyabetik ve diyabetik olmayan KBH’da aortik sertlik
indeksinin artmis oldugu saptanmustir. Aortik sertlik indeksi fetuin-A ile negatif,
pentraxin-3 ile pozitif korelasyon gostermektedir. Sonuglarimiza dayanarak diisiik
fetuin-A ve yiiksek pentraxin-3 diizeylerinin aortik sertlik agisindan risk faktorii
olarak degerlendirilebilir ve kardiyak morbidite ve mortalite acisindan yiiksek riskli

populasyonda prognostik agidan 6nem arz edebilir.
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SUMMARY

THE ASSOCIATONS OF FETUIN-A AND PENTRAXIN-3 WITH AORTIC
STIFFNESS, CARDIAC DYSFUNCTION AND INFLAMMATION IN DIABETIC
AND NON-DIABETIC CHRONIC RENAL FAILURE PATIENTS.

Dr.Yasin SAHAN

Chronic kidney disease (CKD) , from the first moment poses a risk for
cardiovascular disease. For this reason, the most common cause of deaths are due to
cardiovascular diseases in chronic renal failure. Arterial stiffness is an important
problem in patients with chronic renal failure. In these patients, because of the
traditional and non-traditional risk factors for atherosclerosis and aortic stiffness
increase significantly. We aimed to study the associations of fetuin-a and
pentraxin—3 with aortic stiffness, cardiac dysfunction and inflammation in diabetic

and non-diabetic chronic renal failure patients.

The study was performed on 40 diabetic chronic kidney disease, 40 non-
diabetic chronic kidney disease patients and 40 non-uremic controls, who were

nondiabetic and matched for age and gender.

Pentraxin-3 and fetuin-A were measured by ELISA. Vivid 7 the parameters for
aortic stiffness was measured by echocardiography device. Pentraxin-3 level (ng/ml)
was measured in diabetic CKD, non-diabetic CKD group and the control group (1,13
+0,22 ; 1,04 £0,24 ; 0,33 £0,39 , respectively p:0,0001) and patient had values higher
than the control group. Fetuin-A levels (ng/ml) was measured in diabetic chronic
renal failure, diabetic and non-CRF group and the control group (17,42+10,40 ;
18,13£10,59; 42,38+16,83, respectively p:0,0001) and control group had values
higher than the patients. Aortic stiffness index was measured in diabetic chronic
renal failure, non-diabetic CRF group and the control group(0,0148+0,0050
;0,0142+0,0041 ;0,0102+ 0,0049, respectively p:0,0001) and patient groups had
values higher than the control group. Pentraxin-3 levels were positively correlated
with aortic stiffness (r=0.410,P=0.0001). Fetuin-A levels were negatively correlated

with aortic stiffness (r = -0283, P=0.002). In the analysis of whole cohort, aortic
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stiffness index showed negative correlations with serum albumin, body mass index,
25(0H)D3, fetuin-A, diastolic blood pressure. In the analysis of whole cohort, aortic
stiffness index showed positive correlations with serum creatinine, fasting blood
glucose, uric acid, CRP, PTH, pentraxin-3 , pulse pressure and systolic blood

pressure.

Our results demonstrate increased aortic stiffness in stage 3-5 diabetic and non-
diabetic CKD patients. Serum fetuin-A levels negatively reflected whereas
pentraxin-3 levels positively reflected an increase in aortic stiffness. Based on our
results, fetuin-A and pentraxin-3 could be used as risk factors for progression of
aortic stiffness and therefore may have prognostic value in the follow up of these

patients with high cardiovascular morbidity and mortality.
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