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OZET

Bobrek Nakilli Hastalarda, Normal Popiilasyonda ve Kronik Bobrek Yetmezlikli
Hastalarda Serum Insiilin Benzeri Biiyiime Faktorii -1, Kas Giicii ve Kas Kitlesi
Arasindaki Iliskilerin Karsilastirmasi

Bobrek nakli giintimiizde KBH’1n en se¢kin tedavi yontemidir. Bobrek nakil hastalarinda sarkopeni
iizerinde gok fazla galismanin olmadigi bir konudur. Insiilin benzeri biiyiime faktorii-1 (IGF-1)

saglikli toplumda sarkopeni ile iliskisi bilinen bir faktordiir.

Bu ¢alismanin amaci; bobrek nakil hastalarinda, benzer demografik 6zelliklere sahip kronik bébrek
hastalarinda ve bobrek fonksiyonu normal bireylerde serum IGF-1 diizeyi, kas giicii ve kas kitlesi

arasindaki iliskiyi ortaya koymaktir.

Calisma Baskent Universitesi Ankara Hastanesi Nefroloji Bilim Dali’nda takip edilen ve 8 Mart
2016 - 30 Mayi1s 2016 tarihleri arasinda bagvuran hastalarda gerceklestirildi. Calisma 120 erkek, 60
kadin olmak tizere 180 bobrek nakil hastasi ve benzer yas grubundaki 30 kadin, 30 erkekten olusan
60 kontrol ve 30 erkek, 30 kadindan olusan 60 kronik bobrek hastasi iizerinde kesitsel olarak
yapildi. Hastalarin cinsiyetleri, yaslari, viicut agirliklari, boylari, viicut kitle indeksleri, kas giicleri,
triceps kalinligi, iist kol ¢evresi, bel ¢evresi, 10 metre yiiriime testi sonuglari, biyoelektrik impedans
Olgtimleri, IGF-1 diizeyleri ve laboratuvar degiskenleri kaydedildi.

Yas ve sigara gibi faktorlerin benzer oldugu gruplarda yapilan analizlerde bobrek nakil hastalarinda
kas giici normal popiilasyona gore diisiikk olsa da KBH grubuna gore istatistiksel anlamli olarak
yiiksek bulunmus; hastalarda kas giiciiniin kas kitlesi, yas ve kreatinin diizeyi ile kas kitlesinin ise
sadece IGF-1 diizeyi ile iliskili oldugu bulunmustur. IGF-1 diizeyleri KBH ve bobrek nakil

gruplarinda benzer iken bu iki grubun diizeyleri kontrol grubundan daha yiiksek bulundu.

Sonug olarak kronik bobrek hastaligi sarkopeniye yol agmaktadir ve bobrek naklinden sonra bu
durum kismi olarak diizelmektedir. Sarkopeni varligi kas Kitlesi, kreatinin diizeyi ve yas ile direkt
iliskili iken, kas Kitlesi ise sadece yiiksek IGF-1 diizeyi ile iligkili bulunmustur. IGF-1 diizeyi
yiiksek hastalarda sarkopeninin IGF-1 diizeyi normal olanlara gére daha fazla goriilmesi bobrek
nakli sonrasi hastalarda IGF-1l'e duyarliligin artmasi fakat diizeylerinin tamamen normale
donmemesi ile agiklanabilir.

Anahtar kelimeler: Kas giicii, kas kitlesi, kronik bobrek hastaligi, bobrek nakli, sarkopeni, IGF-1



ABSTRACT

The Relationship and The Differences of Muscle Mass, Muscle Strength and Insuline Like
Growth Factor-1 Levels in Renal Transplant Recipients, Patients with Chronic Kidney
Disease and Controls

Renal transplantation is the ideal treatment of chronic kidney disease in selected populations.
Sarcopenia is an underestimated problem in renal transplant recipients. It is known that sarcopenia
is related to IGF-1 resistance in general populations.

The aim of this study was to investigate the differences of muscle mass, muscle strength and
insuline like growth factor-1 levels (IGF-1) and their relationships with each other in renal
transplant recipients, patients with chronic kidney disease and controls.

This study was performed in Ankara Baskent University Hospital between 8 March 2016 and 30
May 2016. 120 male and 60 female transplant recipients, 30 male and 30 female patients with
chronic kidney disease, 30 male and 30 female controls with normal renal function who were
similar in age were included. Sex, ages, body weights, heights, body mass indexs, muscle strength,
10 meter walking time, bioelectrcal impedence measurements, waist circumference, triceps
skinfold thickness, upper arm circumference, hand grip strength, IGF-1 levels and laboratory
values were recorded.

This study showed that renal transplant recipients had a better muscle strength than patients with
chronic kidney disease but still a worse muscle mass than controls. In regression analyzes muscle
strength was related to age, levels of serum creatinine and muscle mass. Muscle mass was related
to only IGF-1 serum levels. IGF-1 levels were similar in renal transplant recipients and patients
with chronic kidney disease, but IGF-1 levels of both groups were higher than control population.
High IGF-1 levels were related to sarcopenia.

In conclusion chronic renal disease contributes to sarcopenia, and in renal transplant recipients it is
partially improved. Sarcopenia is associated with creatinine levels and muscle mass and muscle
mass is related to high IGF-1 levels. It can be speculated that this is a result of the IGF-1 resistance
in kidney disease which is suboptimally improved in renal transplant recipients.

Keywords: Muscle Strength, mucle mass, renal transplantation, chronic kidney disease,
sarcopenia, IGF-1
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1. GIRIS VE AMAC

Bobrek nakli giiniimiizde kronik bobrek hastaligi (KBH) nin en segkin tedavi yontemidir.
KBH siirecinde hemen hemen tiim hormonlarin metabolizmasinda degisiklikler olmakta ve
basarili bobrek naklinden sonra bu degisiklikler biiylik oranda diizelmektedir. Bu degisen
hormonlar bazi aracilar kullanarak uzun donemde katabolik bir siirece zemin hazirlarlar.
Literatiirde bobrek naklinin etkisinin en fazla incelendigi hormon paratiroid hormondur
(PTH) (1,2). Bobrek yetmezligi ve hormonlar tizerindeki etkisi ile ilgili yapilmig birgok
calisma mevcut olmasina ragmen, katabolik siiregte rolii olan faktorlerden biri olan insiilin
benzeri biiyiime faktorii-1 (IGF-1) diizeyleri ve bunun degisik parametrelerle arasindaki

iligki yeterince incelenmemistir.

KBH; anormal kas protein metabolizmas: ve ilerleyici miskiiler atrofi ile ilintilidir.
Asidoz, bozulmus insiilin IGF-1 sinyal yolagi, artmis anjiyotensin 2 veya interlokin 6 gibi
aracilar kullanarak protein degradasyonunu arttirmak, protein sentezini azaltmak yoluyla
kas kaybmi uyarir (3-10). Erken donem bobrek yetersizliginde IGF-1 seviyeleri
normalken, son dénem bobrek hastalarinda IGF-1 seviyeleri diisiik olarak izlenir.Bu
distikligin hepatik tiretim azligma bagh olduguna dair deneysel kanit mevcuttur. Ayni
zamanda baglayici globiilinler de bobrekten atilim azligina bagl artmistir. Boylece IGF-1

etkinligi belirgin azalmis olarak bulunur (11).

Bozulmus insiilin-IGF-1 sinyal yolag1 caspase-3’ii ve ubiquitin-proteozom sistemini aktive
ederek protein yikimimi arttinir  (5,6,12-16). Aym1 zamanda insiilin-IGF-1 sinyal
yolagindaki diizelme ile kas protein sentezi azalmasmnin Oniine gegilebilecegi
diistinilmektedir (7,17).

Kronik karaciger hastalarinda da karacigerde yapim azlhigima baghi IGF-1 plazma
diizeylerinde azalma mevcuttur. Karaciger naklinden onceki IGF-1 diizeyi sirotik
hastalarda sagkalim ve karaciger yetmezliginin derecesi ile direkt ilgili oldugu gibi,
karaciger nakli sonrasi IGF-1 diizeylerindeki diizelmenin nakil edilen organin kalitesi ve
sagkalimla iliskili oldugu bulunmustur (18). Buna karsin bobrek hastaliklarinda bobrek
nakli sonras1 IGF-1 diizeylerindeki degisim veya bdbregin durumu ve kas kitlesi ya da

giicii ile iliskisi ile ilgili karsilastirmali bir ¢alisma bulunmamaktadir.



Bobrek nakli hastalarinda sarkopeni sikligini ve risk faktorlerini saptamak iizere yapilan
sadece bir galisma mevcuttur (19). Bu ¢alisma 166 bobrek nakil hastasi {izerinde yapilmig
olup kontrol grubu mevcut degildir. Bobrek nakilli hastalarda kullanilan glukokortikoid,
siklosporin, takrolimus, anjiyotensin  doniistiiriici  enzim  inhibitérleri  (ACEI),
spirinolakton, hiperfosfatemi ve sekonder hiperparatroidi tedavisinde kullanilmakta olan
lanthanum karbonat ve sinekalset gibi ilaglar kas giicii ve kitlesini etkilemektedir (20-

23).Fakat bu ilaglarin kullanimi da ¢alismada kaydedilmemistir.

Bu c¢alismanin amaci bobrek nakilli hastalarda, kontrol grubu olarak segilen benzer
demografik 6zelliklere sahip KBH olan bireylerde ve bobrek fonksiyonu normal bireylerde
serum IGF-1 diizeyi ve bu diizeyi etkileyebilecek parametreleri belirleyerek, bu
parametrelerle el kavrama giicti (hand grip strength) ile 6l¢iilen kas giicti ve biyoelektrik
impedans yontemi ile 6lgiilen kas Kitlesi arasindaki iliskiyi ortaya koymaktir. Bu sayede
IGF-1 diizeyinin kas giicii ve Kitlesi tizerindeki etkisinin yanisira hastalarin kreatinin
degerleri de kayit altina alinarak benzer kreatinin diizeylerindeki normal popiilasyonla,
bobrek nakilli bireyler arasindaki kas giicti, Kitlesi ve IGF-1 diizeyleri arasindaki iliskinin
de saptanmasi planlanmaktadir. IGF-1 diizeyinin hangi sartlar altinda kas Kitlesi agisindan
bir prognostik belirteg olarak kullanabilecegini analiz etmek amaglanmistir. Daha 6nce
yapilan ¢aligmalarda gosterilen KBH’da diisiik IGF-1 ve kas giicii iliskisinin, Kreatinin
diizeyleri stabil olan bobrek nakilli hastalarda da devam edip etmedigi saptanacaktir. Bu
iliskinin devami durumunda IGF-1 replasmanmin kas Kkitlesi ve giiciiniin yeniden
kazanilmasinda rolii olabilecegi ve bu sayede IGF-1 diisiikliigii ile iliskilendirilen diger

morbidite faktorlerinde de azalmaya sebep olunabilecegi diistiniilebilir.



2. GENEL BILGILER

2.1. BOBREGIN YAPISI VE FONKSiYONLARI

2.1.1. Bobregin Yapisi

Bobrekler T12-L3 vertebralar arasinda yerlesim gosteren retroperitoneal organlardir. Her
bir bobrek ortalama 11-12 cm wuzunlugunda, 5-7 cm genisliginde ve 2,5-3 cm
kalinhigidadir. Korteks ve medulla olarak iki kisimda incelenir. Medulla yapisi taban
kortikomediiller birleskede olan uglar1 bobrek pelvisinde papillalar1 olusturan 8-18

piramitten meydana gelir.

Bobrek, fonksiyonlarini glomeriil ve onunla iligkili tiibiillerden olusan nefronlar ile
yiritiir. Her bobrekte ortalama bir milyon nefron mevcuttur. Glomeriil bowman kapsiilii
ile sarili bir kilcal damar yumag: olup, bobrek korteksinde yer almaktadir. Nefronun
tiibtiler kism1 proksimal tiibiil, henle kulpu, distal tiibiilden olusur ve hem kortekste hem de

medullada yer alir (Sekil 2.1).
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Sekil 2.1. Bobregin Yapisi ve Kisimlari



Bobrege gelen plazma glomeriilden Bowman bosluguna filtre olarak ultrafiltrat adini1 alir
ve proksimal tiibiile ulagir. Tibiiler yapinin degisik kisimlarinda bazi maddeler geri
emilirken bazilar1 da tiibiiler siviya sekrete olur (Sekil 2.2) ve toplayict kanallarin sonunda
olusan idrar renal pelvise ve oradan da iiretere uslasmis olur. Plazma glomeriilden
filtrasyonu esnasinda sirasiyla endotel hiicreleri, glomeriiler bazal membran ve viseral
epitel hiicreleri (podosit)’nin olusturdugu filtrasyon bariyerini ge¢mek zorundadir. Bu
bariyer hem boyut hem de elektriksel yonden segici olup kiigiik molekiiler agirlikli ve
pozitif yiikli maddeler daha kolay filtre olurlar. Medullada bulunan ters akim sistemi

idrarin konsantreedilmesi acisindan 6nem tasimaktadir.
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Sekil 2.2. Tiibiillerin Emilim ve Sekresyon Fonksiyonlari



2.1.2. Bobregin Fonksiyonlari

Bobrekler; tiim viicut homeostazinin diizenlenmesi agisindan 6nemli organlar olup bu

acidan bir ¢ok isleve sahiptirler (Tablo 2.1). Bobrekler bu islevleri basta endokrin sistem

olmak tizere diger organ ve sistemlerle ortak olarak diizenlerler. Endokrin etkide renin,

anjiyotensin |1, aldosteron, anti-diiiretik hormon, atriyal natriiiretik peptid gibi hormonlar

etkilidir.

Tablo 2.1. Bobreklerin Temel Islevleri

Islev

Ornek

Viicut sivi ve elektrolit dengesinin
korunmasi

Metabolik artik tirtinlerin atilimi

Ilaglarin, toksinlerin ve metabolitlerin
detoksifikasyonu ve atilimi

FEkstraseliiler sivi hacmi ve kan
basincinin hormonal diizenlenmesi

Hormon iiretimi ve metabolizmasina
katk1

Peptit hormonlarin yikin

Kiigiik molekiil agirlikli proteinlerin
yikimi

Metabolik etki

Su, sodyum, potasyum, hidrojen,
bikarbonat, kalsiyum, fosfor,
magnezyum

Ure, urik asit, kreatinin

Renin-anjiotensin sistemi, renal
prostaglandinler, renal kallikrein-kinin
sistemi

Eritropoietin, D vitamini

Insiilin, glukagon, parathormon,
kalsitonin, biiyiime hormonu

Hafif zincirler, beta2-mikroglobiilin

Glukoneogenez, lipid metabolizmas1




Bobrek cogu fonksiyonunu filtrasyon, geri emilim, sekresyon gibi basit nefron
mekanizmalar1 iizerinden yapar. Tiibiiler epitel hiicreleri suyun, kiiciik proteinlerin,
aminoasitlerin, karbonhidratlarin ve elektrolitlerin geri emilimi ile plazma osmolaritesini
ayarlar, hiicre dig1 sivi volimiinii diizenler, kan basinci, asit-baz sistemi ve elektrolit

dengesine katkida bulunur

2.1.3. Bobrek ve Endokrin Sistem

Bobrek hem kuvvetli bir endokrin organ hem de bazi hormonal etkiler i¢in énemli bir
hedeftir. Eritropoietin, renin ve alfa 1 hidroksilaz enzimi yardimi ile 1,25
dihidroksikolekalsiferol gibi hormonlar bobrekte iiretilir. Vazopressin, atriyal natritiretik
peptid, anjiyotensin II ise bobrek iizerinde Onemli etkileri olan hormonlardir. Bu
hormonlarin da etkisiyle bobrek sivi elektrolit sisteminde kilit organ haline gelmektedir.
Ayrica, bliyime hormonu (BH), prolaktin, insiilin, glukagon, PTH ve Kkalsitonin gibi

hormonlarin yikimi ve klerensinde de rol oynar (24,25).

Bobrek fonksiyon bozuklukluklar: basta bobrekte iiretilen hormonlarla ilintili olmak tizere
birgok hormonal bozukluga sebebiyet vermektedir. Bu hormonal bozukluklarin sebebi
sadece eksik klerens, yikim, liretim ya da bobregin yetersiz yanit1 degil; ayn1 zamanda {iire
basta olmak iizere olusan biriken toksik maddelerin diger hormonlarin iiretimi ve hedef

organlariyla etkilesiminde bozukluga yol agmasi olarak diisiiniilmektedir (26).



2.2. KRONIK BOBREK HASTALIGI

2.2.1. Kronik Bobrek Hastaligi Tanimi

KBH, Kidney Disease Improving Global Outcomes (KDIGO) kronik bébrek hastaliginin
degerlendirilmesi ve tedavisi kilavuzunda hastanin saglhigini etkileyecek sekilde ili¢ aydan
uzun siire ile bobrek hasari olmasi ve/veya glomeriiler filtrasyon hizi (GFH)nin 60
ml/dk/1,73 m*’nin altina inmesi olarak tanimlanmistir (27). Bu kilavuza gore bobrek
hasarin1 tanmimlayan yapisal veya fonksiyonel nitelikteki kriterler tablo 2.2°de

gosterilmistir.

Tablo 2.2. KDIGO Kilavuzuna Gore Kronik Bobrek Hastaligi Kriterleri

KBH Kriterleri (en az biri 3 aydan uzun siiredir var olmalr)

Albiminiri (AER >30 mg/24 saat; ACR >30 mg/gr)
Idrar sediment anormallikleri

Tibiler bozukluklara bagli anormallikler

Histolojik olarak saptanmis anormallikler
Goruntuleme ile saptanmis yapisal anormallikler
Bobrek nakli oykiisi

Bobrek hasariin belirtecleri

GFH azalmasi GFH <60 ml/dk/1,73 m2

GFH: Glomeriiler filtrasyon hizi

KBH’nin Amerika Birlesik Devletleri’nde yirmi yas istii populasyondaki sikligi %16,8
olarak saptanmis olup 400 000’den fazla hasta renal replasman tedavisi almaktadir (28).
Tiirkiye’de ise KBH siklig1 Tirk Kronik Bobrek Hastaligi Prevelans Calismast (Turkish
Chronic Renal Disease Prevelance Study, CREDIT) sonunda %15,7 olarak bulunmustur.
Bu da Tirkiye’deki her 6-7 eriskinden birinin KBH’1 oldugu anlamina gelmektedir.
Tiirkiye’de var olan 7.317 315 eriskin kronik bobrek hastasindan 2 369 059°u evre 3-5
olarak tanimlanmistir (29). Serum kreatinin diizeyindeki artiglarin nedenden bagimsiz
olarak basta kardiyovaskiiler olmak {izere mortalitede ve morbiditede artis ile ilgili oldugu

bilinmektedir (30-37). Bu da KBH’y1 ciddi bir halk saglhigi problemi haline getirmektedir.



2.2.2. Kronik Bobrek Hastalig1 Evrelemesi

KDIGO kilavuzu KBH evrelemesinde glomeriiler filtrasyon hizinin ve albiiminiirinin
kullanilmasin1  6nermektedir (27). Tablo 2.3’de bu kilavuza gére KBH siniflamasi

gosterilmistir.

Tablo 2.3. KDIGO Kilavuzuna Gore Kronik Bobrek Hastaliginda GFH ve Albuminiri

Kategorileri
GFH Evreleri GFH (ml/dk/1,73 m2) Tanimlar
Gl >90 Normal veya yiiksek
G2 60-89 Hafif azalmig
G3a 45-59 Hafif-gzr;all r:Ifsrecede
G3b 30-44 Orta-sic:lgzﬂinierecede
G4 15-29 Siddetli azalmis
G5 <15 Bobrek yetmezligi
Albiaminiiri Evreleri AER (mg/giin) Tamimlar
Al <30 Normal/yiiksek normal
A2 30-300 Yiksek
A3 >300 Cok yiiksek

GFH: Glomeriiler filtrasyon hizi, AER:Albiimin atim hiz1



KBH’da evrelendirmenin sebebi, progresyon ve komplikasyon riskini 6ngorebilmek ve

tedaviyi buna gore yonlendirebilmektir. Bu yeni siniflama ile progresyon, komplikasyon

gelisim riskleri agisindan evrelemenin yol gostericiligi arttirilmistir (Tablo 2.4).

Tablo 2.4. KDIGO Kilavuzunda GFH ve Albtiiminiiri Kategorilerine Gore Kronik Bobrek
Hastalig1 Prognozu

Normal  veya

Yesil

Sari : Orta derecede artmus risk
Turuncu : Yiiksek risk

Kirmizi  : Cok yiiksek risk

GFH : Glomertiler filtrasyon hizi

G1 yitksek >90
G2 | Hafif azalmis 60-89
Hafif - orta
G3a | derecede 45-59
azalmig
Orta - siddetli

G3b | derecede 30-44
azalmis

G4 | Siddetli azalmis | 15-29
Bobrek

G5 etmezlii <15

Albiaminiri
Al A2 A3
Normal/
yiiksek Yiiksek Cok yiiksek
normal
<30mglg | 30-300mglg | oS00 my/g
<3 mg/mmol | 3-30 mg/mmol =
mg/mmol

: Diisiik risk (Bobrek hastaliginin diger belirtileri, kronik bobrek yetmezligi yoksa)




2.2.3. Kronik Bobrek Hastaliginda Risk Faktorleri ve Etyoloji

KBH, bir¢ok sebebe bagli goriilebilen, duyarli kisilerde baslatici faktdrlere maruziyet
sonras1 olusup ilerleyci olan ¢ok faktorlii bir hastaliktir. Olusumu ve gelisimi siirecinde
kisi-ler arasinda farkliliklar goriilebilmektedir. Bunun nedeni olarak ise bazi risk faktorleri

sorumlu tutulmaktadir (27, 38).Bu risk faktorleri tablo 2.5’de toplu olarak gosteriglmistir.

Tablo 2.5. Kronik Bobrek Hastaligi Risk Faktorleri

Klinik Risk Faktorleri

Sosyodemografik Faktorler

Diyabetes Melltus Ileri yas
Hipertansiyon Diisiik gelir diizeyi
Otoimmiin hastaliklar Diisiik egitim diizeyi

Sistemik enfeksiyonlar

Belli kimyasal ve ¢evresel maruziyetler

Uriner sistem enfeksiyonlari Diisiik dogum agrilig1
Uriner sistem taslari Obezite

Alt iiriner sistem tikanikligi Sigara icme

Timor Irk

Ailede kronik bobrek hastaligi hikayesi

Bobrek kitlesinde azalma

[lag toksisitesi

Proteintiri

Hiperlipidemi

Yapilan ¢alismalarda KBH’a neden olan etyolojik faktorlerin irka, yasa, iilkeye, cinsiyte
gore farklilik gosterdigi ortaya konmustur. Bununla birlikte, son donem bobrek hastaligina
yol acan faktorler arasinda insidansi en fazla artan; Diyabetes Mellitus’tur (DM).Son
caligsmalar; 1rk ve etnik kokenlerden bagimsiz olarak tiim toplumlarda KBH etyolojisinde
ilk sirada yer alan faktériin DM oldugu konusunda hemfikirdirler (39). Ulkemizde de KBH
nedenleri arasinda diyabet ve hipertansiyon oranlar1 zamanla artarak en sik iki neden

haline gelmislerdir (40). KBH’a sebep olan etyolojik faktorler Tablo 2.6” da listelenmistir.
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Tablo 2.6. Kronik Bobrek Hastaligi Nedenleri

Primer glomeriilopatiler

Fokal segmental
glomeriiloskleroz

Membranoproliferatif
glomeriilonefrit

IgA nefropatisi

Membrandz nefropati

Tiibiilointersitisiyel
Nefritler

Ilag hipersensitivitesi
Agir metaller

Analjezik nefropatisi
Reflii/ Kronik piyelonefrit
Idiyopatik

Sekonder Glomeriilopatiler

Diyabetik nefropati

Amiloidoz

Postenfeksiyoz
Glomertilonefrit

HIV iliskili nefropati
Kollajen vaskiiler hastalik

Orak hicreli anemi
Obstruktif Nefropati

Prostat hastaliklar1
Nefrolitiyazis

Konjenital
Retroperitoniyal fibrozis

Retroperitoniyal tiimor

Herediter Hastaliklar

Alport sendromu

Polikistik bobrek hastaligi

Mediller kistik hastalik

Vaskiiler Hastalik

Hipertansif nefroskleroz

Renal arter stenozu

2.2.4. Kronik Bébrek Hastaliginin Onemi ve Komplikasyonlari

Bobrek fonksiyonlarinin kaybi birgok metabolik etkiye sahiptir. Bunlardan bir kismi 6zel

renal iglemlerin yapilamamasina bagli olsa da ¢cogunun nedeni agiklanamamustir.

Son ¢alismalarda bobrek fonksiyon kaybinin oksidan stres artisi ile direkt ilintili oldugu
gosterilmistir (41). Artan bu oksidan stres proteinlerde aminoasit diizeyinden baslayarak
bozulmaya yol agar. Bunun yaninda bobrek fonksiyonlarmin bozuklugu sitriilinden
arjinine donlisimde bozulma, glisinden serin olusumunda azalma, siilfiir igeren
aminoasitlerde (sistin, taurin, homosistein) artma, asidoz nedenli protein katabolizmasi,
kaspas-3 aktivasyonu ve sonucunda oksidatif dengede bozulma ve protein bozulmasina

sebebiyet verir.

KBH ayni zamanda azalmis metabolik hiza da sebebiyet verir. Biyoelektrik impedans

yontemi ile yapilan ¢calismalarda GFH nin G4 ve G5 evrelerinde oldugu bireylerde normal
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kontrol grubuna gore harcanan enerjinin istatistiksel anlamli sekilde daha diisiik oldugu

bulunmustur (42).

GFH’nin 50 mL/dak/1,73 m?’nin altina diismesi ile beraber bobrek fonksiyonlarmn seker
metabolizmasi tizerine etkileri de baslamaktadir. Sebebi tam olarak agiklanamayan insiilin
direnci gelismektedir. Buna karsin GFH azalmasiyla hem glukoneogenez hem de insiilin

yikimi azalmasi nedenli ortaya ¢ikan hipoglisemi ataklari bunlarin baslicalaridir (43).

Bobrek hastaliginda goriilen proteiniiri sonucu yag metabolizmas:1 da etkilenmekte ve
hiperlipidemi ortaya g¢ikabilmektedir (44). Bu etki baslica yiiksek dansiteli liporoteinlerde

(HDL) azalma ve trigliserid oranlarinda artis ile kendini gosterir.

Tiim bu etkiler neticesinde KBH’ya bagli komplikasyonlar ortaya ¢ikmaktadir (Tablo 2.7).
GFH’nin 60 mL/dak/1,73 m%nin altna inmesi, hatta GFH normal oldugu halde

mikroalbuminiiri varlig1 artmis mortalite ile ilintili bulunmustur (45).

Etkilenen sistemlerden en onemlisi kardiyovaskiiler sistem olup, KBH kardiyovaskiiler
hastaliklar agisindan bagimsiz bir risk faktorii olarak kabul edilmektedir. Tirk Nefroloji
Dernegi Kayit Sistemi verilerine gore son donem bobrek hastaligindan olimlerin
hemodiyaliz hastalarinda yiizde 51,3, periton diyalizi hastalarinda ise yuzde 40,3’
kardiyovaskuler nedenlidir. Bobrek nakli ise diger renal replasman tedavilerine gore
mortalite azalmasina sebep olmakla birlikte, yine de nakil hastalarindaki Sliimlerin 32.4’0
kardiyovaskiiler sebeplere baglidir. Bobrek nakli hastalarinda enfeksiyonlara bagli 6liimler

kardiyovaskiiler 6liimlerden daha siktir (40).
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Tablo 2.7. Kronik bobrek hastaligi komplikasyonlari

SIVI-ELEKTROLIT BOZUKLUKLARI

Hipovolemi, hipervolemi, hipernatremi,
hiponatremi, hipokalsemi, hiperpotasemi,
hipopotasemi, hiperfosfatemi, metabolik asidoz,
hipermagnezemi

SINIR SISTEMI

Stupor, koma, konusma bozukluklari, uyku
bozukluklari, demans, konvulsiyon, polinéropati,
basagrisi, sersemlik, irritabilite, kramp,
konsantrasyon bozukluklari, yorgunluk,
meningism, huzursuz bacak (restless leg)
sendromu, tik, tremor, myoklonus, ter
fonksiyonlarinda bozulma, ruhsal bozukluklar

GASTROINTESTINAL SISTEM

Higkirik, parotit, gastrit, istahsizlik, stomatit,
pankreatit, iilser, bulanti, kusma, gastrointestinal
kanama, kronik hepatit, motilite bozukluklari,
ozafajit (kandida, herpes...), intestinal
obstriiksiyon, perforasyon, asit

HEMATOLOJI-IMMUNOLOJI

Normokrom normositer anemi, eritrosit
frajilitesinde artig, kanama, lenfopeni,
infeksiyonlara yatkinlik, immiin hastaliklarin
yatigsmasi, kanser, mikrositik anemi
(aliminyuma bagli), asiyla saglanan immiinitede
azalma, tiiberkiilin gibi tanisal testlerde bozulma

KARDIYOVASKULER SISTEM

Perikardit, 6dem, hipertansiyon, kardiyomyopati,
hizlanmis atheroskleroz, aritmi, kapak hastaligi

PULMONER SISTEM

Plevral siv1, iremik akciger, pulmoner 6dem

CILT

Kagmti, gecikmis yara iyilesmesi, solukluk,
tirnak atrofisi, hiperpigmentasyon, iremik
dokuntd, tlserasyon,nekroz

ENDOKRIN-METABOLIK SISTEM

Glukoz intoleransi, hiperlipidemi,
hiperparatiroidi, btilyiime geriligi, hipogonadizm,
impotans, libido azalmasi, hiperiirisemi,
malnitrisyon, hiperprolaktinemi

Uremik kemik hastaligi, hiperparatiroidi,

KEMIK amiloidoz (beta-2 mikroglobiilin), D vitamini
metabolizmas1 bozukluklari, artrit
Susuzluk, kilo kayb1, hipotermi, tiremik agiz
. kokusu, miyopati, yumusak doku kalsifikasyonu,
DIGER akkiz renal kistik hastalik, karpal tiinel

sendromu, nokturi
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2.2.4.1. Kronik Bobrek Hastaligi ve Endokrin Sistem

KBH farkli mekanizmalarla endokrin sistemi de etkileyerek endokrin islevleri
bozmaktadir. Bu mekanizmalar kabaca; artmis hormon diizeyi, azalmig hormon diizeyi ve

hormonlara degisen doku cevabi olarak gruplandirilabilir.

Hormon diizey artiglar1 etkin olmayan peptid birikimi veya hormon salgilanma hizinda
artigla ilintili olabilir. Bobrek fonksiyon bozuklugu ile aldosteron ve PTH gibi
hormonlarun salgilanma hizinda artis goriilmekte iken, glukagon, prolaktin, kalsitonin gibi
hormonlarda ise biyolojik etkisiz peptid artimina bagh diizey artis1 goriilmektedir. Ayrica
BH, prolaktin, insiilin, glukagon, PTH ve kalsitonin gibi hormonlarin yikimi ve klerensi de
bobrekten yapilmakta olup, bobrek fonksiyon bozuklugu bu hormonlarin birikiminde rol

oynar.

Hormon diizeyi azalmalari bdbrekten salgilanan veya diizenlenen hormonlarin yapim
bozuklugu veya bobrek yetmezliginin diger endokrin organlarin salgilarinda baskilama
yapmasi ile ilintili olabilir. 1,25 hidroksi kolekalsiferol, renin ve eritropoietin ilk gruba
ornek verilebilirken, testosteron, estrojen ve progesteron hormonlart ise liremiye baglh

diger endokrin organlardan salinimi azalan hormonlara 6rnek olarak verilebilirler.

Hormon direncinin en iyi Ornegi insulin hormonudur. Mekanizmasi tam olarak
aciklanamamistir. Bobrek yetmezliginde en sik olusan endokrin patolojiler; tiroid hormon
bozukluklari, BH direnci, infertilite, empotans, kortizol metabolizma degisiklikleri ve

instilin ile ilgili olanlaridir (46).

2.2.5. Kronik Bobrek Hastaligi1 Tedavisi

KBH tedavisi ¢ok yonlii bir yaklagim gerektirir. Bu yaklasim igerisinde; bobrek
yetmezligine sebebiyet veren diizeltilebilir faktorlerin tedavisi ile bobrek hastaliginin
ilerleyisini yavaslatmak veya durdurmak, bobrek yetmezligi komplikasyonlarinin tedavisi,
hastanin diger hastaliklar1 i¢in kullandig: ilag dozlarini gerekli ise GFH’ye gore azaltmak,
hastay1 bobrek yerine koyma tedavilerine hazirlamak ve zamani gelince bu tedavilere

baslamak yer alir.
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2.2.5.1.Kronik Bobrek Hastaliginda Diizeltilebilir Faktorlerin Tedavisi

KBH’da ilerlemeye sebep olabilecek, diizeltilebilir bir faktdr ise, bu faktdre yonelik
yaklagimlar ileri tedavi ihtiyacini ve bobrek hasarmin ilerleyisini engelleyebilir. Azalmig
bobrek kanlanmasi, nefrotoksik ila¢ kullanimu, triner tikaniklik bu durumlara 6rnek olarak

verilebilir.

Hipovolemi (bulanti, kusma, ishal, diiiretik ila¢ kullanimi, kanama),hipotansiyon (myokard
veya perikard hastaliklari), enfeksiyonlar (sepsis) ve GFH azaltici ilag kullanimi (steroid
olmayan iltihap azaltic ila¢ kullanimi, ACEI kullanimi) azalmis bobrek kanlanimina bagl
bobrek hasarmin en 6nemli sebepleridir. Normalde perflizyon azalmasina idrar sodyum
konsantrasyonunu azaltarak yamit veren bobrekler (<25 mEgq/L) hasarli olmalar
durumunda beklenen cevabi veremez. Bu hastalarda yapilacak sivi takviyesi bobrek
hastalig1 ilerleyisini yavaslatarak daha onceki bazal bobrek fonksiyon diizeylerine doniisii

saglayabilir.

KBH olan kisilerde aminoglikozid antibiyotiklerin diizeltilmemis dozlari, steroid olmayan
iltihap azaltic1 ilaglar, radyolojik boyar maddeler bobrek fonksiyonlarinda kotiilesmeye
sebep olabilir. Simetidin, trimetoprim, sefoksitin, flusitozin gibi ilaglar ise hastalarda
kreatinin sekresyonunu veya Ol¢lim metotlarini bozabilir. Bu ilaglarin kullaniminda GFH
degismese de olgiilen kreatinin degerleri yiiksek goriilebilir. KBH varliginda bu ilaglarin

dikkatli kullanimi Onerilir.

KBH zemininde triner tikaniklik bobrek fonksiyonlarinda agiklanamayan koétiilesme olan
her hastada akla gelmelidir. Bu hastalarda iiriner ultrasonografi ile tetkik ayrici tanida

onemlidir. Gerekli durumlarda yapilacak iirolojik miidahaleler kotiiye gidisi engelleyebilir.

2.2.5.2. Kronik Bobrek HastaliZinda Komplikasyonlarin Tedavisi

Elektrolit bozukluklari, sivi yiiklenmesi, hiperkalemi, metabolik asidoz, hiperfosfatemi,
anoreksi, bulanti, kusma, yorgunluk, hipertansiyon, kansizlik, malnutrisyon, hiperlipidemi

ve kemik hastaliklart KBH nin sik goriilen komplikasyonlaridir.

KBH’da hipervolemi, GFH 15 mL/dakika/1,73 m%nin altina diisene kadar genellikle

goriilmez. Siv1 yiikklenmesi olustugunda hastalara yapilan sodyum kisitlamasi ve diiiretik
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tedavi ile genelde yanit alinabilmektedir. Tuz aliminin kisitlanmasi ayni zamanda glomeriil
ici basinci da azaltmaktadir. KDIGO Kronik Bobrek Hastaligi’nin Degerlendirilmesi ve
Tedavisi Kilvauzunda giinliik sodyum aliminin kontraendikasyon yok ise <2 gr/giin ile

kisitlanmasi onerilmektedir (27).

KBH hastalarinin %85’inde hipertansiyon mevcuttur. Hipertansiyon tedavisi hem KBH
ilerleyisini hem de kardiyovaskiiler komplikasyonlar1 azaltmaktadir. Hipervoleminin kan
basinci yiiksekliginin temel sebebi olmasi nedeniyle hastalar oncelikle kuru agirligina
erisene dek ditiretiklerle tedavi edilmelidir. Direngli hipertansif tablo devam etmekte ise
tedaviye ACEI ve anjiyotensin reseptdér blokorleri (ARB) grubu ilaglarin eklenmesi
onerilmektedir. Hastalarda kesin bir kan basinci tedavi hedefi olmamakla birlikte GFH
degerinin ortalama arter basincit>100 mmHg olan hastalarda daha hizli distigi
bilinmektedir. Hastalarda kan basinci hedef degerlerinin yas, komorbidite, kardiyovaskiiler
hastalik, bobrek hastaligi ilerleme riski ve hasta toleransina gore belirlenmesi

Onerilmektedir.

Bobrek hastaligr siirecinde hiperkalemi genelde oligiirik, yiiksek potasyumlu diyet alan,
hiicre yikimu fazla olan, aldosteron degerleri ACEI ve ARB kullanimmna bagl azalan
hastalarda goriiliir (47). Bu hastalarda diisiik potasyumlu diyet yapilmasi ve serum
potasyumunu arttiracak ilaclardan kac¢iilmasi onerilmelidir. Steroid olmayan iltihap
onleyici ilaglar, secici olmayan beta blokdrler, ACEI ve ARB’ler hiperkalemiye sebep

olabilir.

Bobrek hastalart hidrojen dengesini kontrol edemedikleri i¢in bu durum metabolik asidoz
ile sonuglanabilir. Bu hastalarda genelde bikarbonat seviyesi 10 mEq/L altina diismese de
ilerleyici bir metabolik asidoz tablosu olusur (48-50). Hastalara bikarbonat tedavisi
uygulanabilir, fakat bikarbonatla verilen sodyum artmis sivi yikiine sebep olabilir.
Hiperfosfatemi de KBH’da sik goriilen bir elektrolit bozuklugudur. Kalsiyum fosfat
dengesi bozukluguna bagh olarak GFH degerleri 40-70 mL/dakika/1.73 m? olan hastalarda
paratiroid hormon salgisinda artis goriilebilir (27,51).GFH >30 mL/dakika/1.73 m? olan
hastalarda bu asir1 salimim ile kalsiyum ve fosfat degerleri normale donebilir (52).GFH
degerleri 40 mL/dakika /1.73 m%nin altma diistiigiinde bobrekte sentezlenen ve D
vitamininin aktif formu olan kalsitriol (1,25 OH vitamin D) diizeyleri diismeye baslar.
Hiperfosfatemi de bu tabloya katkida bulunmaktadir. Bu durumlar hastalarda kemik

mineral metabolizma bozuklugu ile sonuglanir. Osteitis fibroza sistika, osteomalazi,
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adinamik kemik hastalig1 kemik mineral metabolizma bozuklugunun alt tipleridir. Diyetle
fosfor aliminin kisitlanmasi, fosfor baglayici ilaglarin kullanimi, aktif vitamin D ve
analoglarinin kullanimi, kalsimimetik adi verilen paratiroid bezde kalsiyuma karsi

duyarlilig1 arttiran ajanlarin yardimu ile paratiroid bezde hiperplazi engellenebilir.

KBH’ya bagli anemi bdobrekte eritropoietin lretilememesine ve eritrosit yart Omril
kisalmasina bagli normositik normokromik bir anemidir. GFH degerinin 60 mL/dakika
/1.73 m?’nin altina diismesi ile hastalarda anemi goriilmeye baslar (53,54). KDIGO Kronik
Bobrek Hastaligi’nin Degerlendirilmesi ve Tedavisi Kilvauzunda KBH varliginda
hastalarda anemi acisindan degerlendirmenin hemoglobin degeri eriskin kadinlarda 12
g/dL ve erigkin erkeklerde 13 g/dL altina diistiigiinde baslamasi onerilmektedir (27,55).
Tedavide demir, B12 vitamini, folik asit eksikliklerinin giderilmesi ve eritropoietin

tedavisi Onerilir.

KBH’da lipid metabolizmasinda en sik goriilen problem hipertrigliseridemidir.
Hiperlipidemi tedavisinin KBH’daki ilerlemeyi durdurma konusunda etkinligi net
bilinmese de, muhtemel bir kardiyovaskiiler bir risk faktorii olmasi nedeniyle KBH’da

tedavi Onerilmektedir.

Uremik hastalarin ¢ogunda iireme problemleri de goriilmektedir (56,57). Bu durumun
hormonal dengelerdeki bozulma ve malnutrisyon gibi bobrek hastaligimin diger

komplikasyonlari ile ilgili oldugu diisiiniilmektedir.

GFH degerleri 15 mL/dakika/1,73 m? seviyesinin altma diistiigiinde iiremiye bagl
malnutrisyon, anoreksi, bulanti, kusma, yorgunluk, seksliel fonksiyon bozuklugu,
trombosit fonksiyon bozuklugu, perikardit ve ndropati gibi semptomlar ortaya ¢ikmaya

baglar.

KBH’da ortaya ¢ikan malnutrisyon oral alim azlig1, bagirsaktan emilimde azalma, sindirim
bozuklugu, metabolik asidoz gibi durumlara bagl olarak olusmaktadir (58-60). Ayni
zamanda malnutrisyon diyalize giren hastalarda mortalite ile de ilintilidir. Diislik plazma
alblimin degerleri ve diisiik viicut agirligi hastanin kotii nutrisyonel durumunu gosterir
(61). Beslenmenin giinliik toplam kalori 30-35 kcal/kg olacak sekilde, protein, yag, mineral

ve su icerigi hastaya goére uygun sekilde diizenlenmesi 6nerilmektedir (62).
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KBH’l1 bireylerde trombosit fonksiyonlarinda bozulma ve kanama zamani degisikliklerine
bagli kanamaya egilim goriilmektedir. Genellikle tedavi gerektirmeyen bu durum kanama
riski olusturabilecek miidahaleler 6ncesinde aneminin diizeltilmesi, bir takim ilag tedavileri

ve renal replasman tedavileri gibi 6nlemler gerektirir.

KBH’da perikardit tablosu iiremiye bagli goriilebilen ve oOliimciil olabilen bir
komplikasyondur. Hastalarda epikardiyal hasar olmadan metabolik perikardit olmasi
nedenli elektrokardiyografik degisikliklerinin goriilmemesi tipiktir. Uremik perikardit

diyaliz tedavisine iyi ve hizl1 yanit verir.

Ensefalopati, polindropati, monondropati sik goriilen tiremik noérolojik komplikasyonlardir.

Genelde erken ve etkin diyaliz ile diizelir.

KBH’da enfeksiyon riski artmistir. Ozellikle pulmoner ve iiriner enfeksiyonlarda bu artis
daha belirgindir. Pnomokok ve influenza asilar1 bu hasta grubunda koruyucu etkileri azalsa

da Onerilmektedir.

2.2.5.3. Bobrek Yerine Koyma Tedavileri

Yeterli fonksiyon gosteremeyen bobregin fonksiyonlarini baska yollarla yerine koymaya
yarayan yontemlere ‘Bobrek yerine koyma tedavileri’ ad1 verilir. Medikal tedaviye yanitsiz
ciddi metabolik asidoz (pH<7,1), hiperkalemi (potasyum>6,5 mEq) veya hipervolemisi
olan, iiremiye bagl perikardit, ensefalopati, noéropati gelisen, malniitrisyonu olan

hastalarda komplikasyonlar1 azaltmada etkilidirler.

Bobrek yerine koyma tedavisi gerektirecek hastalart erken belirleyebilmek ve siirece
hazirlamak morbidite ve mortalite azalmasina sebep olacagi i¢in énemlidir. Bu sayede
diyalize gereksinim duyulacak hastalar igin iyi bir fonksiyon goren damar erisimi,
ailesinde canli bobrek vericisi olabilecek hastalar i¢in ise bobrek nakil hazirlig1 yapilabilir

ve hasta psikolojik olarak stirece hazirlanabilir.
Bobrek replasman tedavileri {i¢ ana grup altinda incelenebilir;
1. Hemodiyaliz

e Saglik merkezinde hemodiyaliz
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e Evde hemodiyaliz
2. Periton diyalizi
e Siirekli ayaktan periton diyalizi (manuel)
e Aletli periton diyalizi
3. Bobrek nakli
e Preemptif bobrek nakli
e HD veya PD sonras1 bobrek nakli

e (Canlidan veya kadavradan bobrek nakli

Bobrek yerine koyma tedavi endikasyonu koyuldugunda hastanin medikal durumu ve
kisisel karar1 dikkate alinarak yerine koyma tedavisinin tipine karar verilmelidir. GFH
degeri <30 mL/dakika/1.73 m? olan hastalara hemodiyaliz, periton diyalizi, bobrek nakli ve

hatta konservatif tedaviler ile ilgili bilgi verilmelidir (63).
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2.2.5.3.1. Kronik Bobrek Hastaliginda Hemodiyaliz Tedavisi

Vendz Basing Monitéru

Hava Tuzagi ve Hava Detektor

s
/ / Temiz Kan

Saline Soltusyonu

Temiz Diyalizat

Hasta
Kullaniimis Diyalizat
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¥
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if
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)]
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/
ff
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( 2 .;I
NN
\ ¢
/ N

Pihtilasmayi Engellemek igin  Arteriyal Basing Temizlenmek t
(S

Kullanilan Heparin Pompasi Monitorl icin Alinan Kan

Sekil 2.3. Hemodiyaliz Tedavisi

1940-1950’1i yillarda kronik bobrek hasari tedavisinde yerini alan hemodiyaliz ciddi
bobrek yetmezligi i¢in bir tedavi yontemi olup, bobregin atamadigi sivi ve iriinlerin
kandan siiziilmesi mantigina dayanir. Atilamayan sivi ve atik iiriinler, dogru elektrolit ve
stvi dengesini saglamak amagli damar icindeki tiiplerle yapay bobrek adi verilen bir filtre
ve makineye yonlendirilerek siiziiliir ve temiz kan tekrar damara verilir (Sekil 2.3). Islem
kanin siiziilip tekrar damar icine verilmesini saglamasi gerektiginden normal bir venden
daha ¢ok dirence dayanabilecek dengeli bir kan akimi ve damar ulagimi gerektirir. Genelde
iist ekstremitede olusturulan bu damar ulasimi 3 sekilde olabilir: primer arteriyovendz
fistiiller, arteriyovendz greftler ve ¢ift limenli tiinelli kateterler. Bu damar yollar1 arasinda
en c¢ok onerilen ve kullanilan arter ve ven arasinda cerrahi bir anastamozla saglanan
arteriyovendz fistiillerdir. Kilavuzlar Evre 4 KBH (GFH 20-25 mL/dakika/1,73 m2) olan

hastalarda fistiil a¢isindan degerlendirme yapilmasini Onermektedir (64). Hemodyaliz
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tedavisi evde ve diyaliz merkezinde yapilabilir; gece veya giindiiz uygulanabilir. Genelde

haftada 3 kez 4’er saat olarak gergeklestirilir.

2.2.5.3.2. Kronik Bobrek Hastaliginda Periton Diyalizi Tedavisi

Diyaliz sivi
kaynagi

Temiz sivi

Arter Ven Kullanilmig

Sivi

Bikarbonat
/\  Potasyum

Sekil 2.4. Periton Diyalizi

Periton diyalizi, hemodiyalizden farkli olarak periton zarmin diyaliz zar1 olarak
kullanildig1 diyaliz yontemidir (sekil 2.4). Bu yontemle karin bosluguna bir kateter
yerlestirilir. Periton zari, viicutta biriken toksik maddeleri karin boslugunda bulunan
diyalizata aktaran yar1 gegirgen zar islevini goriir. Kateterden verilen soliisyonlar ile karin
boslugu doldurulur. Soliisyon burada birka¢ saat kalir. Soliisyonun glukoz igerigi,
yogunlugu ve konsantrasyon farkia bagli olarak ozmoz ve difilizyon prensiplerine gore
kandan zararli madde ve fazla sivilar karin boslugundaki siviya gecer. Bekleme siiresinin
ardindan, kullanilan soliisyon bosaltilir ve yeni soliisyon ile degistirilir. Bu isleme degisim

adi1 verilir ve giinde 4-5 kez tekrarlanir.

Periton diyalizinin aletli periton diyalizi ve siirekli ayaktan periton diyalizi olarak iki sekli

bulunmaktadir.
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2.2.5.3.3. Bobrek Nakli

Nakil bobrek

Sekil 2.5. Bobrek Nakli

Bobrek nakli (sekil 2.5) se¢ilmis son donem bobrek hastalarinda en ¢ok tercih edilen ve en
basaril1 bobrek yerine koyma tedavi yontemi haline gelmistir (65). Immunsupresif tedavi,
cerrahi tedavi ve enfeksiyonlarin kontroliinde elde edilen gelismelerin bu durumda katkisi
biiyliktiir. Bobrek nakli diyaliz ile karsilagtirildiginda hastalarda yasam siiresi ve
kalitesinde artisa sebep olmaktadir (66-68).

Bobrek nakli sonrast mortaliteyi en ¢ok etkileyen faktorler; yas (>40 yas), erkek cinsiyet,
sigara kullanimi, vericide hipertansiyon veya diyabetes mellitus varligidir (69). Bobrek
nakli diger bobrek yerine koyma tedavilerine gore daha yiiksek hayatta kalim ile ilgili olsa
da saglikli popiilasyona gore yine de yasam siiresi daha kisadir. Bobrek nakli; hemodiyaliz
veya periton diyalizi sonrasi yapilabilecegi gibi, hi¢ diyalize girmemis hastalarda da
yapilabilir ve preemptif nakil olarak adlandirilir. Nakil canli vericiden veya kadavradan
yapilabilir. Canli vericiden yapilan preemptif nakiller tiim nakillerle karsilastirildiginda en

iyi greft 6mrii ve hasta sagkalimu ile ilgilidir (70).
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Bobrek nakli secilmis hasta gruplarinda en iyi tedavi yaklasimi olsa da sonrasinda
kullanilan ¢oklu immunsupresif tedaviler nedeniyle hastalar; enfeksiyon, kanser ve kalp
damar hastaliklart agisindan risk altindadirlar (71). Hastalara bagisiklik sistemini

baskilamak amaciyla steroidler, kalsinorin inhibitorleri ve antiproliferatif ilaglar verilir.

2.2.5.4. Kronik Bobrek Hastahginda Konservatif Tedaviler

KBH olan bireylerin bobrek yerine koyma tedavilerini reddetmeleri halinde veya bu
tedavileri geciktirmek amaciyla semptomlar1 azaltmak, ileri bakimi planlamak, palyasyon
saglamak i¢in verilen tedavilere konzervatif tedaviler adi verilir. Konservatif tedavide

amag hayat kalitesini arttirmak, fonksiyonel kapasiteyi geri kazandirmaktir.

Subat 2014’de ‘The Canadian Society of Nephrology’ tarafindan semptomlar1 belirgin
olmayip GFH’si < 6 mL/dak/1,73 m? olan veya renal replasman tedavisi agisindan klinik
endikasyon (siv1 fazlaligi, iiremi, direngli hiperkalemi, asidemi... vs) olusmamis KBH’da
diyalizi geciktirmek i¢in Onerilerden olusan bir kilavuz yaymnlamistir (72,73). KBH’da
progresyonu Onlemek i¢in; miimkiinse altta yatan hastaligin tedavisi, iyi kan basinci
kontrolii, hiperlipideminin etkin tedavisi, iyi kan sekeri kontrolii, nefrotoksik ilaglardan
kaginma, proteiniirili veya diyabetik bobrek hastalarinda renin anjitotensin sistemini (RAS)
bloke edici ilaglarin kullanimi gibi Oneriler bulunmaktadir. Ayn1 zamanda bdbrek
hastaliginin komplikasyonlar1 olan anemi, hiperfosfatemi, hipokalsemi, hiperparatroidizm,
sivi asirt yiilklenmesi, metabolik asidoz, kardiyovaskiiler komplikasyonlar ve tiremik

manifestasyonlarin tedavisi de onemlidir.

Koruyucu tedaviler diyet ve yasam modifikasyonlarindan ilag tedavilerine kadar degisen
bir yelpazede yer alir. Sigaranin birakilmasi, kan basinci ve proteiniirinin azaltilmasi
(kontraendikasyon yoksa RAS blokor grubu ilaglarin kullanilmasi), koroner arter hastaligi
olanlarda aspirin ve beta blokorler, diyabetik hastalarda siki kan sekeri kontrolii,
hiperlipideminin 6nlenmesi, protein kisitlanmasi, metabolik asidozun diizeltilmesi

hastalarda KBH ilerleyisini engellemektedir.
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2.2.5.5. Bobrek Yerine Koyma Tedavilerinin Etkinligi ve Yan Etkileri

Bobrek yerine koyma tedavileri liremi ve iiremiye bagli komplikasyonlar, hipervolemi,
elektrolit bozukluklari ve bunlara bagl komplikasyonlarda azalmaya neden olur.Buna
ragmen her tedavi tliriinlin hastalar lizerinde baz1 yetersizlikleri ve istenmeyen etkileri de

olmaktadir.

Tirk Nefroloji Dernegi 2014 yili kayit sistemi verilerine gore iilkemizde 71318 renal
replasman tedavisi alan hasta olup, bunlardan 55890’1 hemodiyaliz (%78,4), 4306’s1
periton diyalizi (%6,0) ve 11122’si bobrek nakli (%15,6) hastasidir. 2014 yilinda renal
replasman tedavisi alan hastalardan 6955 hemodiyaliz hastasi, 310 periton diyalizi hastasi
ve 70 bobrek nakli hastasinin 6ldiigii saptanmustir. Yine ayni veritabanindaki olim
oranlarma bakildiginda hemodiyaliz tedavisi alan hastalarda o6liim oranlar1 oldukca
yiiksektir. Tiim gruplarda mortalitenin en 6nemli sebebi kardiyovaskiiler hastaliklar olarak

goriilmektedir (40).

Etkin yapilan diyaliz tedavileri her ne kadar hastalarin tiremik komplikasyonlar1 ve voliim
yiiklerine diizeltici etkide bulunsa da bobregin metabolik islev bozukluklarini
diizeltememektedir. Kalsiyum fosfor metabolizmasinda degisiklikler, yag metabolizmasi
bozukluklari, perikardit, serozit, gut, pseudogut, hipotroidizm, nobetler, kemik kiriklari,
hipertansiyon, infertilite, impotans, spontan diisiikk, kanama, mukozal iilserler,
enfeksiyonlar ve arteriyovendz malformasyonlar diyaliz siirecinde goriilebilen baslica

komplikasyonlardir.

Bobrek nakli sonrasinda bobrek fonksiyonlari c¢ogunlukla tamamen diizelmez. GFH
genelde 60 mL/dakika/1,73 m?nin altindadir. Bobrek nakli siirecinde kullanilan
glukokortikoidler kan basinci, glisemik kontrol, kemik metabolizmas1 ve yag profili
tizerine olumsuz etkiler yapmaktadir. Bobrek nakli siirecinde kullanilan kalsindrin
inhibitorleri olan takrolimus ve siklosporin hirsutizm, alopesi, noérolojik bozuklular,
insomnia, hipertansiyon, bobrek hasari, elektrolit bozuklugu, nakil sonrasi diabetes
mellitus, hiperlipidemi, timorler ve anemiye sebebiyet verebilirler. Mikofenolat mofetil ve
mikofenolat sodyum gastrointestinal problemlere sebebiyet verebilirken, sirolimus ve
everolimus gibi mamalian target of rapamisin (mTOR) inhibitérleri akciger 6demi,

hipertansiyon, yara iyilesmesinde gecikme, eklem sikayetleri, Odem ve
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hipertrigliseridemiye sebep olabilir. Ayni zamanda immunsupresiflere bagl firsatci

enfeksiyonlarin sikliginda da artig olmaktadir.

2.3. BUYUME HORMONU VE INSULIN BENZERI BUYUME FAKTORU - 1 AKSI
2.3.1. Bityiime Hormonu

BH hipofiz bezinin somatotrop hiicreleri tarafindan iiretilen ve birgok metabolik etkiden
sorumlu olan bir hormondur. Salinimi1 pulsatil olup, somatostatin ve biliyiime hormonu
uyarici hormon (BHRH) tarafindan diizenlenir. Biiylime hormonu baglayici protein

tarafindan taginir. BH; hiicre sayisini arttirir, nitrojen dengesinde pozitif etki gosterir.

BH salinimi puberte doneminde 150 mcg/kg olarak en iist degerine ulastiktan sonra 55 yas
sonrasinda 25 mcg/kg degerlerine kadar geriler ve her yedi yilda bir yiizde elli oraninda
azalir. Bu azalma viicut kitle indeksindeki azalma ile ilgili bulunmustur (74).BH salinimi1
beslenme ile ilgilidir. Malnutre veya a¢ hastalarda BH daha yiiksek olup, yliksek protein
alimi ve iv aminoasit kullaniminin da BH diizeyleri iizerinde pozitif etkisi olmaktadir.
Hiperglisemi ve leptin ise BH iizerinde baskilayic1 etki gdstermektedir (75). Insiilin
tarafindan olusturulan hipoglisemi de BH saliniminda kuvvetli bir uyaricidir. Ostrojen bu
salgilanmada uyarici, glukokortikoidler ise baskilayicit faktorlerdir (76). Dopamin,
apomorfin, beta adrenerjik antagonistler, alfa adrenerjik agonistler de BH iizerinde salinim

uyarici etkiye sahiptir.

BH pulsatil salinim1 olmasi nedeniyle kan diizeyi 6l¢iimii ile takip edilememekte olup bazi

uyari testleri ve IGF-1 diizeyleri ile takip edilmektedir.

2.3.2. Insiilin Benzeri Biiyiime Faktorii - 1

IGF-1, BH’nin en 6nemli aracis1 ve inhibitoriidir. IGF-1 molekiiler agirligi 7647 dalton
olan kiiclik bir peptiddir. Yiizde doksana yakini baglayici proteinlere bagli tasinmaktadir.
IGF-1 birgok mezenkimal hiicre tarafindan salgilanmaktadir. BH kontroliinde salgilanan
IGF-1 karacigerden kana salinmaktadir. Diger mezenkimal dokulardan salgilanan IGF-1
BH ile birlikte lokal hiicresel faktorlerden de etkilenmektedir. Salgilanan IGF-1‘in otokrin

ve parakrin etkileri mevcuttur.
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Karaciger IGF-1 salgisinin yiizde yetmis besinden sorumludur (77). Serum IGF-1 seviyesi
de ayn1 BH seviyesi gibi puberte doneminde en yiiksek seviyeye ulasir ve ikinci dekattan
sonra diismeye baglar. IGF-1 diizeyleri tam olarak tanimlanamamuis, fakat kisilerin son
eriskin boylarina da etki eden bir takim genetik faktorlerden de etkilenmektedir. 2010
yilinda yapilan bir c¢alismada IGF-1 degerlerinin yasa ve cinsiyetlere gore

degerlendirilmesi ve referans araliklari belirlenmis olup tablo 2.8’de sunulmustur (78).

Tablo 2.8. Yas ve Cinsiyete Gore IGF-1 Diizeyleri

Serum IGF-1 diizeyi (ng/mL)

Yas grubu Kadin Erkek
25-29 118-377 110-281
30-34 107-349 102-273
35-39 97-324 95-266
40-44 88-301 87-259
45-49 80-280 80-251
50-54 74-262 74-243
55-59 69-246 67-235
60-64 65-233 61-227

IGF-1, IGF-2 ve insiilin genleri ayni aileden gelirler. IGF-1 geni kompleks, 6 ekzonlu bir
gendir. mMRNA’s1 ise degiskendir. Olgun IGF-1 70 aminoasitten olusur. Yapisinda bulunan
tirozin ve fenialanin aminoasitleri ile 1GF-1 reseptorlerine baglanirken, degisik

aminoasitler ile de IGF baglayici proteinlere baglanir.

BH’nin uyaric1 etkisinin yaninda beslenme durumu da IGF-1 iizerine etki etmektedir.
Malnutrisyon, hepatik yetmezlik, bobrek yetmezligi, inflamatuvar bagirsak hastaliklar ve
malnutrisyon da IGF-1 diizeylerinde azalma ile ilgili bulunmustur. Obezite de toplam IGF-
1 seviyesinde azalma ve serbest IGF-1 seviyesinde artis ile ilgilidir. Hipotiroidizm plazma

IGF-1 diizeyi azalmasu ile ilgili iken tiroksin replasmani ile diizeyleri artmaktadir.

Kemik ve kikirdak doku karaciger disi onemli IGF-1 sentez yerlerindendir. Kemikte
salgilanan IGF-1 diizeyi PTH tarafindan kontrol edilebilmektedir. BH’nin de iskelet
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sisteminde IGF-1 sentezi ile ilgili oldugu bilinmektedir. Eritroid onciil hiicrelerdeki IGF-1
sentezi eritropoietin ile regule edilebilmektedir. Overlerde folikiil uyarict hormon (FSH)
tarafindan uyarilan salinim,santral sinir sisteminde salinim ve kan beyin bariyerinden gecis
de diger énemli IGF-1 kaynaklaridir. Iskelet hiicrelerinde uydu hiicreler ve myoblastlar da
IGF-1 salgilanmaktadir. Yaralanma sonrasi da yara iyilesmesi ile uyumlu IGF-1 artisi

olmaktadir (78).

Basing yiikiine bagl kalp kasi hipertrofisi varliginda kas hipertrofisi ile uyumlu olarak
IGF-1 artis1 goriilmektedir.

Bobrek de IGF-1 igin 6nemli bir kaynaktir. Tek bobregin alinmasindan sonra diger
bobrekte gelisen hipertrofi esnasinda IGF-1 mMRNA’sinda bir artis oldugu bilinmektedir.

2.3.3. Insiilin Benzeri Biiyiime Faktorii 1 Reseptorii

IGF-1 etkilerini IGF-1 reseptorii lizerinden gosterir. IGF-1 reseptorii bircok organ ve
dokuda bulunmaktadir. IGF-1 BH’den bagimsiz olarak otokrin veya parakrin etki ile

bolgesel biiyiimeyi de uyarabilmektedir.

Tip 1 IGF reseptorii bircok dokuda bulunur ve IGF-1’in etkilerinin fizyolojik aracisidir.
Tip 2 IGF reseptorii ise mannoz 6 fosfat ve IGF-2 ile iliskilidir. Sayilar1 basta BH olmak
lizere biliylime faktorleri tarafindan uyarilir. 2 alfa ve 2 beta tinitesinden olusan glikoprotein
yapida bir reseptordiir. Alfa alt tinitesi ile IGF-1’1 baglar. Beta alt iinitesi ise tirozin kinaz
aktivitesine sahiptir. Tirozin kinaz aktivasyonu sonrasi insiilin reseptor alt linitesi 1 ve 2
aktive olur. Bu sayede RAS-MAP kinaz yolag: ile hiicre biiyiimesi uyarilir. Inozitol

trifosfat da aktive olur ve mTOR yolag ile protein sentezi uyarilir ve apopitoz engellenir.

Tip 2 IGF reseptorii bilylime agisindan 6nemli olmasa da IGF-2 ye IGF-1 den daha yiiksek

bir afinite ile baglanarak diizenleyici bir islev goriir (80).

2.3.4. insiilin Benzeri Biiyiime Faktorii Baglayic1 Protein

IGF-1 ve IGF-2 i¢in afinitesi IGF reseptorlerinden daha fazla olan IGF baglayici proteinler
biitlin hiicre dis1 sivilarda bulunmaktadir. En 6nemli gorevleri IGF tasiyiciligidir. IGF

baglayici1 proteinlerin 6 alt tipi mevcuttur. IGFBP-1 (hizli diizey degisimi ve serbest
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bulunmasi nedenli IGF diizeyleri tizerine en etkili baglayici protein), IGFBP-2, IGFBP-3
(IGF-1 ‘e afinitesi en yiiksek baglayici protein), IGFBP-4 (inhibitér), IGFBP-5, IGFBP-

6’dir (81). IGF baglayici etkilerini amino terminalleri ile gosterirler.

2.3.5. Insiilin Benzeri Bilyiime Faktorii Etkileri

IGF-1’in dokular tizerinde bir¢ok etkisi bulunmaktadir. Hipoglisemi yoklugunda BH
olmadan hayvan modellerinde uygulanmasinin biiylimeyi uyardigi, glukokortikoid ve
nutrisyonel eksiklige bagli semptomlarda azalmaya sebep oldugu bilinmektedir. insanlara
uygulandiginda kan sekerinde diisme, glomeriiler filtrasyonda %25 artma, proteoliz
inhibisyonu, protein sentezinin uyarilmasi, kemik yapiminda artig gibi etkileri olmaktadir
(82). Seker hastalarma uygulandiginda insiilin duyarliliginda artisa sebep olmaktadir
(83).Bu etkiler yaninda retinal 6dem, miyalji ve 7. Kraniyal sinir felci gibi yan etkileri de

bulunmaktadir.

Glukoz tasinmasi, glukoz oksidasyonu, yag asiti tasinmasi, yag sentezi uyardgi
mekanizmalar arasindadir. Yaralanma siire¢lerinde IGF-1 aktifleserek doku iyilesmesine
katkida bulunur. Hiicrelerin G1 fazina girmesine etkili olmasa da G1 fazindaki hiicrelerin S
fazina gegmesine, dolayisiyla mitoza katkida bulunur. Noron, miyosit, oligodendrosit gibi
hiicrelerde apopitozu inhibe eder, gonadotropinlerle beraber folikiiler hiicrelerin

korunmasini saglar.

IGF-1 iskelet kaslari, kondrositler ve osteoblastlarin gelisimi uyarir. Endokrin organlarin
uyarict hormonlara yanitini arttirir. Bu duruma FSH ve liteinizan hormon (LH) i
yumurtaliklardaki folikiilleri uyarimi, Adrenokortikotropik hormon (ACTH) in adrenal bez
tizerindeki etkileri, tiroid uyarici homon (TSH)’in tiroid folikiilleri tizerindeki etkileri
ornek olarak verilebilir (84, 85).

Patofizyolojik durumlarda IGF-1’e karsi duyarlilik artabilir. Hiperglisemide damar

hiicrelerinde olugan duyarlilik buna 6rnek olarak verilebilir.

Yapilan ¢aligmalarda IGF-1’in baskilanmasinin farelerde bobrek gelisimini olumsuz yonde
etkiledigi bilinmektedir. 8 saglikli erkek goniillii {izerinde yapilan bir calismada

subkutanéz rekombinant IGF-1 enjeksiyonunun bobrek plazma akimi, glomeriiler
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filtrasyon hizi ve tiibiiler fosfor reabsorbsiyonu iizerine olumlu etkileri oldugu ve

mikroproteiniiriyi azalttig1 gosterilmistir (86).

2.4. KRONIK BOBREK HASTALIGI VE TEDAVILERININ BUYUME
HORMONU VE INSULIN BENZERi BUYUME FAKTORU - 1 AKSI
UZERINE ETKILERI

2.4.1. Kronik Bébrek Hastahgimin Biiyiime Hormonu ve Insiilin Benzeri Biiyiime

Faktorii - 1 Aks1 Uzerine Etkileri

KBH, BH’nin plazma konsantrasyonunda, saliniminda ve BH’ya verilen organ cevabinda
onemli degisikliklere sebep olur.BH glomeriilden filtre olur ve proksimal tiibiillerden geri
emilerek metabolize edilir. KBH’da bobrek hastaliginda BH nin atilimi azalir (87). Ayni
zamanda KBH’da sebebi tam agiklanamasa da BH saliniminda da artis olmaktadir (88). Bu
nedenle dolasimdaki BH diizeylerinde normal popiilasyona gore belirgin artis olmaktadir
(89).Hemodiyaliz hastalarinda, eritropoetin kullaniminda plazma BH seviyeleri heniiz tam

anlasilamayan sebeplere diisiik normal degerlere gerilemektedir (90,91).

BH ve KBH ilskisi heniiz tam aydinlatilamamis olsa da bu siiregte hipotalamik kontroliin
bozulmasi en 6nemli faktor gibi goriilmektedir. Uremik farelerde yapilan deneylerde
BHRH’ya BH cevabinin normal oldugu, fakat BHRH mRNA diizeylerinin diisiik oldugu
goriilmistiir (12). Normal bireylerde BH yiikselen glukoz seviyeleri ile baskilanirken,
KBH’da glukoz yiikselisi BH yiikselisi ile sonu¢lanmaktadir (92).

KBH’da BH yiikselmesine karsin KBH’li ¢ocuklarda biiylime gecikmesi ve geriligi
goriilmesi tlizerine yapilan bir¢ok ¢alismada iiremik bireylerde BH’ye karsi bir direncin
olabilecegi One siirlilmiistiir. Yapilan ¢aligmalarda BH reseptorlerinde azalma olmasi, IGF-

1 diizeylerinde diisme olmamasi da bu durumu desteklemektedir (93,94).

Insiilin benzeri biiyiime faktdrleri de KBH siirecinden etkilenmektedir. KBH’da IGF’nin
BH’ya yanit1 azalmaktadir (93). Metabolik asidoz ve malnutrisyon BH’nin etkilerine karsi
dirence sebep olabilmektedir. Yapilan calismalarda KBH olmadan da metabolik asidoz
varliginda IGF-1 salgilanmasinin ve hepatik BH reseptéri mRNA’smin azaldig:
gosterilmistir (95). Sentezdeki azalmaya ragmen tiremi varliginda olgiilen plazma IGF-1

diizeyleri normal veya yiiksektir (96). Fakat aktivitesi degerlendirildiginde normal IGF-1
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aktivitesine gore diisiik oldugu bunun ise bobrekten atilamayan inhibitor bir faktoriin
varlig1 nedenli olabilecegi diisiiniilmektedir (97). Aynt zamanda IGF-1’e kars1 direkt hedef

organ direnci oldugu da bilinmektedir.

KBH’da ayni zamanda IGF baglayici proteinlerin de say1 ve kalitelerinde degisiklikler
olabilmektedir. Tleri evre bobrek hasarinda IGFBP-1, IGFBP-2, IGFBP-4 ve IGFBP-6
plazma seviyelerinde artis olmaktadir. IGFBP-3 seviyeleri ise normaldir fakat yapilan bazi
caligmalar bobrek hasarina bagl kalitesinde degisiklik oldugu ve bunun da IGF-1’in

biyoaktivitesinde azalmaya sebebiyet verebilecegini 6ne siirmektedir (98).

2.4.2. Bobrek Yerine Koyma Tedavilerinin Biiyiime Hormonu ve Insiilin Benzeri

Biiyiime Faktorii - 1 Aks1 Uzerine Etkileri

KBH siirecinde hemen hemen tiim hormonlarin metabolizmasinda degisiklikler olmakta
ve basarili bobrek yerine koyma tedavileri sonrasi bu degisiklikler biiyiikk oranda
diizelmektedir. KBH siirecinde agiklanamayan bir¢ok faktorden etkilenerek degisen IGF-

1 ve BH aks1 da bobrek yerine koyma tedavilerinden degisik oranlarda etkilenmektedir.

Hemodiyaliz hastalarinda ve eritropoetin kullaniminda plazma BH seviyeleri heniiz tam

anlasilamayan sebeplere diisiik normal degerlere gerilemektedir (90,91).

Bir ¢alismada 27 tiremik diyaliz hastasinin diyaliz 6ncesi ve sonrasi IGF-1 ve BH degerleri
Olgiilerek bobrek fonksiyonlart normal 30 kontrol hastas: ile karsilastirilmistir. Sonugta
hastalarin BH degerleri agisindan kontrol grubundan daha yiiksek degerlere sahip oldugu
ve diyaliz sonras1t BH degerinde diisme goriildiigii, fakat IGF-1 agisindan kontrol grubu ve

diyaliz oncesi degerlerin diyaliz sonrasi degerler ile benzer oldugu bulunmustur (99).

Ortalama yasin 68 oldugu 268 hemodiyaliz hastasi iizerinde yapilan baska bir ¢alismada
IGF-1 seviyelerinin diisiikliigiiniin kadin cinsiyet, plazma kreatinin degeri yiiksekligi,
albiimin seviyesi diisiikliigii ve C reaktif protein yiiksekligi ile ilgili oldugu bulunmustur.
Yapilan degerlendirmede diisiikk IGF-1 diizeylerinin artmis mortalite ile iliskili oldugu

¢ikariminda bulunulmustur (100).
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2.5. KRONIK BOBREK HASTALIGI VE TEDAVILERININ KAS GUCU VE KAS
KIiTLESI UZERINE ETKILERI

Kronik iltihabi siire¢lerin ¢ogunda oldugu gibi bobrek hastaligi da direkt ve indirekt
mekanizmalar ile kas giicii ve kas kitlesi {izerine olumsuz etkilerde bulunmaktadir.
KBH’da kaslardaki olumsuz etkilere neden olan mekanizma tam olarak bilinmemektedir.
Kas kanlanmasindaki azalma, kas i¢i birikimler, metabolik asidoz, kortikosteroidler,
proinflamatuvar sitokinler ve azalmig fiziksel aktivite gibi faktérler bu durumdan sorumlu

tutulabilir.

2.5.1. Kronik Bobrek Hastaligi ve Tedavilerinin Kas Kitlesi Uzerine Etkileri

Calismalarda KBH’in miyofibrillerde atrofi ve mitokondriyal bozukluklar ile ilgili
oldugunu o6ne siiriilmektedir (101-103). KBH’daki kas giligsiizliigli ve atrofisi ile ilgili
caligmalarin ¢ogu uzun siire hemodiyalize giren hastalarda yapilmistir. Hemodiyalizin
kendisinin de kas gii¢siizliigii ile iliskili oldugu diisiiniilmektedir. Ayn1 zamanda birgok

hastada malnutrisyon varligi da kas kaybina katkida bulunmaktadir (104).

KBH’da kas kaybmin altinda yatan asil mekanizma protein sentezi ve kaybi arasindaki
dengenin bozulmasi ile iliskilidir. Normal popiilasyonla karsilagtirildiginda hem diyalize
giren hem de diyalizsiz takip edilen KBH’l1 bireylerde katabolizmanin daha fazla oldugu
bilinmektedir (105,106). Uremide aktivitesi artan kaspas-3 yolagmin iskelet kasi
kaybindaki baslatici mekanizma oldugu disiiniilmektedir (9). Sonrasinda ubiquitin
proteozom sistemi aktive olur (107). E1-E4 adi verilen ligazlar ile birbirine baglanan
ubiquitin sistemi proteinlerin 26s proteozom tarafindan taninmasini saglar ve yikim baslar.
KBH’da kasa 6zel olan atrogin-1 adli E3 ligazda artis oldugu ve bunun da KBH’daki kas
yikimma sebep oldugu disiiniilmektedir (108). KBH’l1 bireylerde metabolik asidoz
ubiquitin sistemini aktive ederken, IGF-1 ve insiilinle aktive olan bazi transkripsiyon
faktorlerinin kas atrofisinden koruyucu etkinligi oldugu yapilan ¢alismalar da gosterilmistir
(15,109,110). KBH’da insiilin ve IGF-1 yanitlarindaki azalma da bu nedenle kas yikimina
katkida bulunmaktadir (Sekil 2.6). Bossola ve arkadaslari tarafindan yapilan bir ¢alismada
hemodiyaliz hastalarinda kas yikimmin ubiquitin sistemi ile ilgili olmadigi One

stirilmistir (111).
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Sekil 2.6. Kronik Bobrek Hastaliginda Kas Kaybinin Olast Mekanizmalari

KBH’da diisiik proteinli diyet ve diyalize bagli aminoasit kayb1 hastalarda katabolik bir
siirece neden olmaktadir (112). Bozulan aminoasit metabolizmast mTOR sinyal yolagi

lizerinden etki gosterir. Insiilin ve IGF-1 de bu enzim iizerinde etkilidir.

KBH’l1 bireylerde hem hastaligin kendisi hem de diyaliz tedavisi IL-6 ve TNF alfa
seviyesinde yiikselme ile ilgilidir (113). Yapilan c¢aligmalar IL-6 ve TNF alfa
seviyesinindeki yiikselmenin insiilin ve IGF-1 yolag1 {izerinde de negatif etkili oldugunu

gostermistir (114).

Metabolik asidoz, malnutrisyon ve hareketsiz yasam kosullar1 da KBH’da kas giicii iizerine
olumsuz etkilidir. Bobrek hastaliginda aktive olan RAS da IGF-1 yolag {izerinden kas
sistemi lizerinde katabolik etki yapar (16).

Yapilan bir¢ok ¢alisma KBH’1n insiilin ve IGF-1 direncine sebep oldugunu bildirmektedir.
Insiilin ve IGF-1 kas i¢in énemli anabolik etkilere sahiptir ve bunu Jak kinaz iizerinden

gerceklestiriler (Sekil 2.6).
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Bozulmus insiilin, insiilin benzeri biiyiime faktorii-1 sinyal yolagi caspase-3’ ve
ubiquitin-proteozom sistemini aktive ederek protein yikimim arttirir (5,6,12-16). Aynm
zamanda insiilin IGF-1 sinyal yolagindaki diizelme ile kas protein sentezi azalmasinin

Ontine gegilebilecegi diistiniilmektedir (7,17).

2.5.2. Kronik Bébrek Hastaligi ve Tedavilerinin Kas Giicii Uzerine Etkileri

KBH siirecinde hastaligin kendisi ve komplikasyonlarina bagli olarak kasa ulasan
metabolik iriinler azalmaktadir. Bunun nedeni olarak kanlanmada azalma (anemi,
damarsal bozukluklar), yagin ve glukozun doku igine alimmnin ve kullaniminin bozulmasi
gosterilebilir. Son donemde yapilan ¢alismalarda KBH’nin oksidatif stres artisi, karnitin
azalmasi, iskelet kasindaki lipoprotein lipaz ve ¢ok diisiik dansiteli lipoprotein (VLDL)
reseptorlerinde azalma ve dolayisiyla iskelet kasina yag ve glukoz ulasiminda azalma ile
iliskili oldugu saptanmistir. Bu durum hiicresel o6l¢iide bir malnutrisyon olarak
tanimlanabilir. KBH’da iskelet kaslarinin mitokondrilerindeki degisiklikler tartismalidir.
Ozellikle diyabetik hastalarda sik gériilen néropatik tablolar da kas kuvvetsizligi ile
sonuglanabilir. Kas {izerindeki anabolik etkileri goz Onilinde bulunduruldugunda
testosteron, magnezyum, potasyum gibi faktorlerdeki bozulmalar da uzun doénemde kas

gii¢siizligiine neden olmaktadir.

Bobrek nakli hastalarinda sarkopeni sikliginmi ve risk faktorlerini saptamak iizere yapilan

tek calismada kontrol grubu mevcut degildir ve ilag kullaniminin etkileri incelenmemistir

(19).
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3. BIREYLER VE YONTEM

3.1. BIREYLER

Calisma Baskent Universitesi Ankara Hastanesi Nefroloji Bilim Dali’nda takip edilen ve
8 Mart 2016 - 30 Mayis 2016 tarihleri arasinda bagvuran hastalarda gerceklestirildi.
Calisma 120 erkek, 60 kadin olmak iizere 180 bobrek nakil hastasi ve benzer yas
grubundaki 30 kadin, 30 erkekten olusan 60 saglikli kontrol ve 30 erkek, 30 kadindan
olusan 60 kronik bdbrek hastasi iizerinde kesitsel olarak yapildi. Degerlendirme
asamasinda grup karsilastirmalar1 ortalama kas giicii ve kitlesinin farkli olmasi nedeniyle

kadin ve erkeklerde ayr1 ayr1 yapildi.

Calismaya alinma kriterleri; her ii¢ grup icin de 18-65 yas arasinda olmak, bobrek nakilli
hasta grubu i¢in bobrek naklinin en az 6 ay once yapilmis olmasi ve Chronic Kidney
Disease Epidemiology Collaboration (CKD-EPI) formiiliine gore hesaplanmig GFH
degerinin >30 ml/dak olmasi1 olarak belirlendi. Kronik bdbrek hastalarindan olusan
gruptaki hastalar ise CKD-EPI fomriiliine gore hesaplanan GFH degeri <60 ml/dakika
olan en az 6 aydir KBH nedenli medikal, hemodiyaliz veya periton diyalizi tedavisi
altinda takip edilen hastalardan secilmesi planlandi. Diglama kriterleri; <18 yas olmak,
>65 yas olmak, olclimlere kooperasyon saglayamamak, malignite tanis1 bulunmak, elleri
bilateral tutan artrit veya ndromuskiiler hastalig1 mevcut olmak, konjestif kalp yetmezligi
mevcudiyeti veya proteiniiriye bagli ciddi 6dem mevcudiyeti, pacemaker veya protez
kapak varligi, ciddi elektrolit bozuklugu varlig1 olarak belirlendi. Kontrol grubu ise yas ve
cinsiyet bakimindan calisma gruplar ile benzer ve bobrek fonksiyonlart normal

bireylerden olusturuldu.

3.2. YONTEM

Hastalarin cinsiyetleri, yaslari, kilosu, boyu, rutin nakil kontrol muayeneleri esnasinda
bakilan kan kreatinin, kan iire nitrojeni, plazma sodyum, plazma potasyum,hemoglobin,
16kosit, trombosit diizeyleri ile beraber ek hastaliklar1 ve ilag kullanimlari, nakil hastalari

icin posttransplantasyon siliresi ve bobrek verici tipi,kronik bobrek hastaligi mevcut
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bireyler i¢in kronik bobrek hastaligi siiresi ve aldiklari tedavi tiirti (hemodiyaliz, periton

diyalizi, medikal tedavi)ve hastalarda bdbrek hastaligina sebep olan hastaliklar

kaydedildi.

Hastalarda tarti diiz bir zemine konularak hastalar dikey konumda viicut agirliklar
Olciildi. Viicut agirligi ol¢iimii hasta sabah acken, digkilama sonrasi yapildi. Hastalarin
giysi agirhigr oOlciilen agirliktan cikarildi. Hastalarin boylar1 diiz bir zeminde dikey
konumda stadiometre ile 6l¢iildii. Hastalarin boylar1 ve viicut agirliklar1 6l¢iildiikten sonra
viicut kitle indeksleri ‘viicut agirligt /boy2 (kg/m2) formiiliine gore hesaplandi. Viicut
kitle indeksi 6l¢iimleri (VKI) <18,5 diisiik kilolu, VKI 18,5-25 normal kilo, 25-30 aras1
fazla kilolu, >30 ise obez olarak kabul edilmistir (115).

Hastalarda obezite degerlendirilmesi ve tam1 kilavuzunda VKI ile aym sartlarda
degerlendirilen bel cevresi ve karin cevresi esnemeyen 200 cm mezura yardimiyla
olgiilerek kayit altina alindi. Bel cevresi, arkus kostaryum ve spina iliaka anterior superior
arasit mesafenin orta noktasindan hasta acken dikey pozisyonda Olciildii. Bel cevresi
Ol¢iimleri Ululslararas1 Diyabet Federasyonu tarafindan belirlenen degerlere gore
diizenlendi. Bu degerlere gore obezite dereceleri Avrupa toplumlarinda erkeklerde 94 cm,

kadinlarda80 cm olarak belirlenmmistir (116).

Hastalarda {ist ekstremite kol c¢evresi ve triceps deri kivrim kalinligi kayit altina alindi.
Triceps deri kalinlig1 6l¢timii i¢in deri kalinligir ¢ap Olgeri (Holtain skinfold caliper)
kullanildi. Olgiim hasta dikey pozisyonda iken iist kol arka kesimi olekranon ve
akromiyon ¢izgisi orta hattindan yapildi. Kol ¢evresi 6l¢iimii ise ayn1 noktadan baslayarak

esnemeyen mezura yardimi ile yapildi ve kaydedildi.

Hastalarin sistolik ve diyastolik kan basinglar1 bes dakikalik istrahat sonrasi supin
pozisyonda sfigmomanometre ile ikiser defa Slgiildii ve iki 6l¢iimiin ortalamasi alindi.

Hastalarin nabizlar1 ve ortalama arteryal basinglar1 da kaydedildi.

Hastalarin el kavrama giicli 6ncelikle hastalarin baskin olan elleri belirlenerek, her iki
elden elektronik dinamometre ile dlgiildii. Olgiimler hasta oturur pozisyonda iken omuz

addiiksiiyon, dirsek 90 derece fleksiyonda ve 6n kol ile bilek nétral durumda iken
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maksimum izometrik kontraksiyon saglanarak yapildi. Olgiimler 30’ar saniyelik aralarla
tekrarlanarak 3 ardigik Ol¢iimiin en yiiksek degeri istatistiksel analiz i¢in kullanildi. Bu
calismada diisiik kas giicii ‘Cardiovascular Health Study’ (CHS) tarafindan belirlenen
kriterler dahilinde tanimlanmistir (117). Erkeklerde VKI < 24 kg/m?, 24.1 - 28 kg/m? ve>
28 kg/m?‘ye gére el kavrama giicii agisindan sarkopeni degeri sirastyla 29, 30 ve 32 kg
olarak degerlendirildi. Kadinlarda ise BMI < 23 kg/m?, 23.1 - 26 kg/m?, 26.1 - 29 kg/m?
ve> 29 kg/m?‘ye gore el kavrama giicii agisindan sarkopeni degeri sirasiyla 17, 17.3, 18

ve 21 kg olarak degerlendirildi.

Hastalara alt ekstremite kuvvetlerini 6lgmek i¢in 3 kez 10 metre yiiriime testi yapildi.

Hastalarin 3 tekrarlayan yiiriime testi kaydedilerek 3’e boliindii ve sonug kaydedildi.

Biyoelektrik impedans insan viicuduna alternatif akim uygulanmasi ve bu elektrik
akiminin iletilmesine kars1 baglica hiicre dist doku tarafindan olusturulan direncin Sl¢iimii
ilkesine dayanir. Hasta dlglimlerinde Fresenius marka BCM cihazi (Frezenius) kullanildi.
Olgiimler 8 saatlik gece achig1 sonrasi sabah supin pozisyonda, kollar ve bacaklar
abdiiksiiyonda iken yapildi. Hastalarin sag el ve ayak sirtina; bilekler ve
metakarpofalangial ve metatarsofalangial eklemlerin 1’er cm proksimaline olmak {izere
toplam 4 elektrot yapistirilarak toplam viicut suyu, hiicre dist su miktari, sivi yiikii, yag
kitlesi, yagsiz kitle (fat-free mass), kas Kitlesi biyoelektrik impedans vektor analizi

yontemi ile ol¢iildii.

Hastalardan alinan kan Ornekleri santrifiij edildikten sonra isme gore ayrilarak -20
derecede muhafaza edildi. Orneklerin toplanmasi tamamlandiktan sonra hastalarin serum
ornekleri oda 1sisna getirilerek Immulite 2000 IGF-1 (Siemens) cihazi (kati faz enzim
isaretli kemoluminesent immiinometrik O6l¢iim cihazi) ile Olgiimler yapildi. Olgiim
sonuglart SHIP c¢alismasi sonuglarinda belirtilen yas ve cinsiyete 6zel IGF-1 diizeyleri
referans alinarak diisiik, yiiksek veya normal olarak siniflandirildi (Tablo 2.8) Hastalar
insiilin benzeri biiyiime faktorii-1 diizeylerine gore gruplandirilarak, her grupta
demografik Ozellikler, nakille ilgili parametreler, laboratuvar degerleri, baskin olan ve
olmayan kollarindaki el kavrama giicleri ve yagsiz viicut kitlesi arasinda fark olup

olmadig1 incelendi ve cinsiyetlere gore kontrol gruplariyla karsilastirildi. Hastalarin IGF-
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1 diizeyleri ile el kavrama giigleri ve yagsiz viicut kitlesi arasindaki korelasyon incelendi.

Bu parametreler arasinda bir iligki saptandigi durumlarda ¢oklu regresyon analizi yapildi.

3.3. ISTATISTIKSEL ANALiZ

Arastirma verisi “SPSS (Statistical Package for Social Sciences) for Windows 22.0 (SPSS
Inc, Chicago, IL)” araciligiyla bilgisayar ortamina yiiklenmis ve degerlendirilmistir.
Tanimlayici istatistikler ortalamatstandart sapma, frekans dagilimi ve yiizde olarak
sunulmustur. Kategorik degiskenlerin degerlendirmesinde Pearson Ki-Kare Testi ve
Fisher’in Kesin Testi uygulanmistir. Degiskenlerin normal dagilima uygunlugu gorsel
(histogram ve olasilik grafikleri) ve analitik yontemler (Kolmogorov-Simirnov/Shapiro-
Wilk Testi) kullanilarak incelenmistir. Normal dagilima uymadigi saptanan degiskenler
icin iki bagimsiz grup arasindaki istatistiksel anlamliliklarda Mann-Whitney U Testi, {i¢
bagimsiz grup arasinda Kruskal Wallis Testi istatistiksel yontem olarak kullanilmstir. Ug
bagimsiz grup arasinda anlamli fark saptandiginda farkin kaynagini bulmaya yonelik
bonferroni diizeltmesi uygulanmistir. Normal dagilima uydugu saptanan degiskenler icin
ise, iki bagimsiz grup arasinda Student’s T Testi, iic bagimsiz grup arasinda Tek Yonlii
Varyans Analizi kullamlmistir. Ug bagimsiz grup arasinda anlamli fark saptandiginda
farkin kaynagina yonelik post-hoc ikili karsilastirmalarda Tukey Testi uygulanmistir.
Degiskenler arasindaki iliski Spearman Korelasyon Analizi ile degerlendirilmistir. Cok
degiskenli analizde, onceki analizlerde belirlenen olasi faktorler kullanilarak IGF-1
diizeyini ve sarkopeni durumunu 6ngérmede bagimsiz prediktorleri Lojistik Regresyon
analizi kullanilarak incelenmistir. Model uyumu i¢in Hosmer-Lemeshow testi
kullanilmistir. Kol kas giicii ve IGF-1 arasindaki iliskiyi degerlendirmek iizere regresyon

analizi kullanimistir1. Istatistiksel anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Aragtirma kapsaminda 180°i bdbrek nakil hastasi, 60’1t KBH hastasi ve 60’1 saglikli
bireyler olmak iizere toplam 300 birey incelenmistir. incelenen bobrek nakil hastalarinin
120’si kadin, 60’1 erkek iken KBH hastalarinin 30’u kadin, 30°u erkek ve kontrol grubu
olarak adlandirilan saglikl bireylerin 30’u kadin, 30°u ise erkektir.

Bundan sonraki boliimde kadin ve erkek hastalar ayri ayri degerlendirilmis olup bobrek

nakil hastalari, KBH hastalar: ve kontrol grubu ¢alisma gruplar1 olarak kabul edilmistir.

Kadinlarda calisma gruplar1 arasinda bazi demografik 6zelliklerin dagilimi Tablo 4.1°de

sunulmustur.

Calisma gruplari arasinda kadinlarin yas ve sigara kullanma durumu agisindan istatistiksel

olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0,05).

Tablo 4.1. Kadinlarda Calisma Gruplar1 Arasinda Baz1 Demografik Ozelliklerin Dagilimi

Bobrek Nakli KBH Grubu Kontrol Grubu

KADIN p
Grubu (n=60) (n=30) (n=30)

Yas (yil) 42,88+11,32 45,33+10,41 42,5349,35 0,361

Sigara Kullanma Durumu

Kullanmiyor 52 (86,7) 25 (83,3) 20 (66,7)

0,070
Kullaniyor 8 (13,3) 5 (16,7) 10 (33,3)

Yas “ortalama+standart sapma”, sigara kullanma durumu “sayi (siitun yiizdesi)” seklinde sunulmustur
KBH: Kronik bobrek hastaligt

Erkeklerde calisma gruplar1 arasinda bazi demografik 6zelliklerin dagilimi Tablo 4.2°de

sunulmustur.

Calisma gruplar arasinda erkeklerin yas ve sigara kullanma durumu agisindan istatistiksel

olarak anlamli fark saptanmamustir (p>0,05).
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Tablo 4.2. Erkeklerde Calisma Gruplar1 Arasinda Bazi Demografik Ozelliklerin Dagilimi

Bobrek Nakli KBH Grubu Kontrol Grubu

ERKEK p
Grubu (n=120) (n=30) (n=30)

Yas (yil) 38,824+9,49 38,50+11,38 35,00£9,15 0,159

Sigara Kullanma Durumu

Kullanmiyor 88 (73,3) 19 (63,3) 21 (70,0)

0,552
Kullaniyor 32 (26,7) 11 (36,7) 9 (30,0)

Yas “ortalamatstandart sapma”, sigara kullanma durumu “sayi (siitun yiizdesi)” seklinde sunulmustur
KBH: Kronik bobrek hastaligi

Bobrek nakli hastalarinin cinsiyetlerine gore etyolojileri, nakil siireleri ve vericileri Tablo

4.3’te sunulmustur.

Kadin bobrek nakil hastalariin %21,7°sinin  etyolojisinde bilinmeyen nedenler rol
oynarken 9%:26,7’sinin etyolojisi hipertansiyon (HT), %15,0’min glomeriilonefrit (GN),
%8,3’intin tirolojik nedeneler, %10,0’inin nefrolitiyazis, %3,3’tiniin DM, %6,7’sinin
tiibiilointerstisyel nefrit (TIN), %1,7’sinin polikistik bébrek hastaligi (PKBH), %3,3 iiniin
pyelonefrit ve %3,3’iiniin diger nedenlerdir. Kadin bobrek nakil hastalariin ortanca nakil
stiresi 6 (1-27) yildir. Nakil vericilerinin kimler olduguna bakildiginda; %28,3’{ine
kadavradan nakil yapilirken %51,7’sinin 1. derece akrabasi tarafindan, %3,3’line 2. derece

akrabasindan ve %16,7’sine akraba dis1 bireylerden nakil yapilmustir.

Erkek bobrek nakil hastalarmin ise %23,3’{inlin etyolojisinde bilinmeyen nedenler rol
oynarken %20,0’inin etyolojisi HT, %21,7’sinin GN, %212,5’inin iirolojik nedenler,
%S5,0’mimn nefrolitiyazis, %2,5’inin DM, %2,5’inin PKBH, %21,7’sinin pyelonefrit,
%2,5’inin genetik nedenler, %0,8’inin renal arter stenozu, yine %0,8’inin renal hiicreli
kanser ve %6,7’sinin diger nedenlerdir. Erkek borek nakil hastalarinin ortanca nakil siiresi
6 (1-24) yil olup %12,5’ine kadavradan, %64,2’sine 1. derece akrabasindan, %5,8’ine 2.

derece akrabasinda ve %175’ine akraba dis1 bireylerden nakil yapilmistir.
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Tablo 4.3. Bobrek Nakli Grubunda Cinsiyete Gore Etyoloji, Nakil Siiresi ve Verici
Tiplerinin Dagilimi

BOBREK NAKLI GRUBU KADIN (n=60) ERKEK (n=120)
Etyoloji
Bilinmeyen 13 (21,7) 28 (23,3)
Hipertansiyon 16 (26,7) 24 (20,0)
Glomertilonefrit 9 (15,0) 26 (21,7)
Urolojik 5(8,3) 15 (12,5)
Nefrolitiyazis 6 (10,0) 6 (5,0)
Diyabetus Mellitus 2 (3,3) 3(2,5)
Tiibiilointerstisyel Nefrit 4 (6,7) 0
Polikistik Bobrek Hastaligi 1(1,7) 3(2,5)
Pyelonefrit 2 (3,3) 2(1,7)
Genetik 0 3(2,5)
Renal Arter Stenozu 0 1(0,8)
Renal Hiicreli Kanser 0 1(0,8)
Diger 2 (3,3) 8(6,7)
Nakil Siiresi (yil) 6 (1-27) 6 (1-24)
Nakil Vericisi
Kadavra 17 (28,3) 15 (12,5)
1. derece akraba 31 (51,7) 77 (64,2)
2. derece akraba 2(3,3) 7(5,8)
Akraba dist 10 (16,7) 21 (17,5)

Etyoloji ve Nakil Vericisi degiskenleri “say1 (siitun yiizdesi)”, Transplantasyon Siiresi ise “ortanca (min-
maks)” seklinde sunulmustur
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KBH hastalarinin cinsiyetlerine gore etyolojileri ve KBH siireleri Tablo 4.4°te

sunulmustur.

Kadin KBH hastalarinin %20,0’inin etyolojisinde HT rol oynarken %26,7°sinde GN,
%10,0’1nda tirolojik nedenler, %6,7°sinde nefrolitiyazis, %3,3’iinde bilinmeyen nedeneler,
%6,7’sinde DM, %3,3’tinde genetik nedenler, %6,7’sinde PKBH ve %16,7°sinde diger

nedenler rol oynamstir. Kadin KBH hastalarinin ortanca KBH siiresi 8 (1-28) yildir.

Erkek KBH hastalarinin ise; %20,0’inin etyolojisinde HT rol oynarken %10,0’inda GN,
yine %10,0’inda rolojik nedenler, %13,3’iinde nefrolitiyazis, yine %13,3’iinde
bilinmeyen nedeneler, %10,0’1nda DM, %13,3’iinde TIN, %6,7’sinde genetik nedenler ve
%3,3’tinde diger nedenler rol oynamistir. Erkek KBH hastalarinin ortanca KBH siiresi 6
(1-25) yildir.

Tablo 4.4. Kronik Bobrek Hastaligi Grubunda Cinsiyete Gore Etyoloji ve Kronik Bobrek
Hastalig1 Siiresinin Dagilimi

KBH GRUBU KADIN (n=30) ERKEK (n=30)

Etyoloji
Hipertansiyon 6 (20,0) 6 (20,0)
Glomeriilonefrit 8 (26,7) 3(10,0)
Urolojik 3(10,0) 3(10,0)
Nefrolitiyazis 2 (6,7) 4(13,3)
Bilinmeyen 1(3,3) 4(13,3)
Diyabetus Mellitus 2 (6,7) 3(10,0)
Tiibiilointerstisyel Nefrit 0 4(13,3)
Genetik 1(3,3) 2 (6,7)
Polikistik Bobrek Hastalig1 2(6,7) 0
Diger 5(16,7) 1(3,3)

KBH Siiresi (y1l) 8 (1-28) 6 (1-25)

Etyoloji “say1 (siitun yiizdesi)”, KBH Siiresi ise “ortanca (min-maks)” seklinde sunulmustur
KBH: Kronik bobrek hastaligi
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Kadinlarda ¢alisma gruplar1 arasinda ek hastaliklarin ve kullanilan ilaglarin dagilimi Tablo

4.5’te sunulmustur.

Bobrek nakli olan kadin hastalarin %68,3’tinde ek hastalik olarak HT, %23,3’iinde DM,
%36,7’sinde hiperlipidemi, %>5,0’inda kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH),
%15,0’inda hipotroidi ve %3,3’tinde koroner arter hastaligi (KAH) mevcut iken %98,3’1
mikofenolat, %1,7’si (n=1) azaotiyopiiriin, %30,0’1 siklosporin, %46,7’si takrolimus,
%21,7’si sirolimus, %5,0’1 everolimus, %93,3’i prednizolon, %11,7’si ACE inhibitori,
%20,0’1 ARB, %25,0’1 beta blokér, %25,0’1 kalsiyum kanal blokord, %3,3’u tiazid
diiiretik, %11,7’si kivrim ditiretigi, %13,3’0 insiiliin, %6,7’si oral antidiyabetik, %21,7’si
statin, %11,7’si fibrat, %1,7’si kalsiyum iceren fosfor baglayicisi, %13,3’{ vitamin-D, yine
%13,3’t antitroid ilaci, %8,3’ti allopiirinol, %45,0’1 asetilsalisilik asit ve %35,0’1

klopidogrel kullaniyordu.

KBH olan kadin hastalarin ise; %60,0’inda ek hastalik olarak HT, %6,7’sinde DM,
%10,0’inda hiperlipidemi, %23,3’iinde hipotroidi ve %6,7°sinde KAH mevcut iken
%13,3’1 prednizolon, yine %13,3’ti ACE inhibitori, %16,7’si ARB, %26,7’si beta blokor,
%30,0’1 kalsiyum kanal blokorii, %6,7°si tiazid ditiretik, yine %6,7°si insiiliin, %10,0’1
statin, %46,7°si kalsiyum igeren fosfor baglayicisi, %16,7’si sevelamer, %23,3’i vitamin-
D, %20,0’1 antitroid ilaci, %6,7’si allopiirinol, %23,3’ii asetil salisilik asit ve %3,3’i

warfarin kullantyordu.

42



Tablo 4.5. Kadinlarda Calisma Gruplar1 Arasinda EK Hastaliklar ve Kullanilan Ilaglarin

Dagilimi

KADIN Bﬁbrek(#jgé; Grubu KBE—:1 :C?gr(')l;bu

Ek Hastaliklar; n (%%)
Hipertansiyon 41 (68,3) 18 (60,0)
Ditabetus mellitus 14 (23,3) 2 (6,7)
Hiperlipidemi 22 (36,7) 3(10,0)
KOAH 3(5.0) 0
Hipotroidi 9 (15,0) 7 (23,3)
Koroner arter hastaligi 2(3,3) 2 (6,7)

Kullanilan ilaclar; n (%6%)
Azotiyopiirin 1(1,7) 0
Mikofenolat 59 (98,3) 0
Siklosporin 18 (30,0) 0
Takrolimus 28 (46,7) 0
Sirolimus 13 (21,7) 0
Everolimus 3(5,0) 0
Prednizolon 56 (93,3) 4(13,3)
ACEi 7(11,7) 4(13,3)
ARB 12 (20,0) 5 (16,7)
Beta blokér 15 (25,0) 8 (26,7)
Kalsiyum kanal blokorii 15 (25,0) 9 (30,0)
Tiazid diiiretik 2(3,3) 2(6,7)
Kivrim ditiretik 7(11,7) 0
Insiilin 8(13,3) 2(6,7)
Oral antidiyabetik 4 (6,7) 0
Statin 13 (21,7) 3(10,0)
Fibrat 7(11,7) 0
Kalsiyum iceren fosfor baglayicist 11,7 14 (46,7)
Sevelamer 0 5 (16,7)
Vitamin-D 8 (13,3) 7 (23,3)
Troid 8(13,3) 6 (20,0)
EPO 0 4(133)
Allopurinol 5(8,3) 2 (6,7)
ASA 27 (45,0) 7(23.3)
Warfarin 0 1(3,3)
Klopidogrel 3(5,0) 0

*Siitun yiizdesi

43



Erkeklerde ¢alisma gruplari arasinda ek hastaliklarin ve kullanilan ilaglarin dagilimi Tablo

4.6’da sunulmustur.

Bobrek nakli olan erkek hastalarin %78,3’iinde ek hastalik olarak HT, %15,8’inde DM,
%25,8’inde hiperlipidemi, %2,5’inde KOAH, %5,0’inda hipotroidi ve yine %5,0’inda
KAH mevcut iken %96,7°si mikofenolat, %3,3’i azaotiyopiiriin, %26,7’si siklosporin,
%41,7’si takrolimus, %27,5’i sirolimus, %1,7’si everolimus, %92,5’i prednizolon, %15,8’i
ACE inhibitori, %30,8’i ARB, %31,7’si beta blokor, %30,8’i kalsiyum kanal blokorii,
%2,5’1 tiazid diiretik, %7,5’1 kivrim ditiretigi, yine %7,5°i insilin, %1,7’si oral
antidiyabetik, %10,8’1 statin, yine %210,8’i fibrat, %0,8’1 kalsiyum iceren fosfor
baglayicisi, %15,8’i vitamin-D, yine %3,3’l antitroid ilaci, %26,7’si allopiirinol, %48,3’i

asetil salisilik asit, %1,7°si warfarin ve %3,3’t klopidogrel kullaniyordu.

KBH olan erkek hastalarin ise; %90,0’inda ek hastalik olarak HT, %26,7’sinde DM,
%13,3’tinde hiperlipidemi, %3,3’tinde KOAH ve %13,3’inde KAH mevcut iken %20,0’1
prednizolon, yine %20,0’1 ACE inhibitori, yine %20,0’1 ARB, %43,3’li beta blokor,
%16,7’si kalsiyum kanal blokori, %3,3’1 tiazid ditiretik, yine %3,3’1 insiiliin, %10,0’1
statin, %3,3’u fibrat, %33,3’i kalsiyum iceren fosfor baglayicisi, %13,3’i sevelamer,
%30,0’1 vitamin-D, %216,7’si allopiirinol, %23,3’i asetil salisilik asit ve %3,3’1

klopidogrel kullaniyordu.
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Tablo 4.6. Erkeklerde Calisma Gruplar1 Arasinda EK Hastaliklar ve Kullanilan Ilaglarin

Dagilimi
ERKEK Bébrek Nakli Grubu (n=120) KB(ﬁ']gg‘;b“
n (%) n (%)

Ek Hastaliklar
Hipertansiyon 94 (78,3) 27 (90,0)
Ditabetus mellitus 19 (15,8) 8 (26,7)
Hiperlipidemi 31 (25,8) 4(13,3)
Kronik obstruktif akciger hastalig 3(2,5) 1(3,3)
Hipotroidi 6 (5,0) 0
Koroner arter hastalig 6 (5,0) 4(13,3)

Kullanilan ilag:lar
Azotiyopiirin 4 (3,3) 0
Mikofenolat 116 (96,7) 0
Siklosporin 32 (26,7) 0
Takrolimus 50 (41,7) 0
Sirolimus 33 (27,5) 0
Everolimus 2(1,7) 0
Prednizolon 111 (92,5) 6 (20,0)
Anjiyotensin doniistiiriicii enzim inhibitori 19 (15,8) 6 (20,0)
Anjiyotensin reseptdr blokorii 37 (30,8) 6 (20,0)
Beta blokér 38 (31,7) 13 (43,3)
Kalsiyum kanal blokorii 37 (30,8) 5 (16,7)
Tiazid ditiretik 3(2,5) 1(3,3)
Kivrim ditiretik 9 (7,5) 1(3,3)
Insiilin 9(7,5) 5 (16,7)
Oral antidiyabetik 2(1,7) 0
Statin 13 (10,8) 3(10,0)
Fibrat 13 (10,8) 1(3,3)
108) 10@9
Sevelamer 0 4(13,3)
Vitamin-D 19 (15,8) 9 (30,0)
Troid 4(3,3) 0
Eritropoietin 0 3(10,0)
Allopurinol 32 (26,7) 5 (16,7)
Asetilsalisilik asit 58 (48,3) 7 (23,3)
Warfarin 2(1,7) 0
Klopidogrel 4(3,3) 1(3,3)
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Kadinlarda ¢alisma gruplar1 arasinda antropometrik ol¢timlerin dagilimi Tablo 4.7°de

sunulmustur.

Calisma gruplar1 arasinda kadinlarin boy uzunlugu, bel ¢evresi, karin gevresi agisindan
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p<0,05). Yapilan post-hoc ikili
karsilagtirmalar sonucu boy uzunlugundaki anlamli farkin kontrol grubundan
kaynaklandigi, bel ve karin ¢evresi degerindeki anlamli farklarin ise bobrek nakli grubu ile
kontrol grubu arasinda oldugu goériismiistiir. Kontrol grubunda yer alan erkek bireylerin
boy uzunlugu bobrek nakli ve KBH hastalarindan anlamli olarak yiiksek iken bel ve karin
cevresi bobrek nakli grubundan anlamli olarak diisiik, diger taraftan caligma gruplari
arasinda kadinlarmn viicut agirligi, VKI, kol gevresi, triceps kalmligi, yagsiz viicut Kitlesi,
yag Kitlesi, siv1 fazlaligi, tire dagilim hacmi, hiicre dis1 sivi hacmi ve topalm viicut suyu

degerleri agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0,05).
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Tablo 4.7. Kadinlarda Calisma Gruplar1 Arasinda Antropometrik Olgiimlerin Dagilimi

Bobrek Nakili KBH Kontrol
Grubu

KADIN Grubu Grubu D

n +S n +S n +S
Boy Uzunlugu (cm) 60 156,4247,35 30 157,13+6,71 30 161,80+5,72% 0,002
Viicut Agirh (kg) 60 67,71+1581 30 63,39+16,99 30 66,22+10,94 0,441
Viicut Kitle indeksi

60 27,73+6,73 30 25,56+6,16 30 25,40+4,58 0,134
(kg/m?)
Bel Cevresi (cm) 60 86,65+£14,65 30 80,47+12,92 30 77,47+10,60*° 0,006
Karin Cevresi (cm) 60 91,82+£15,07 30 84,60+14,05 30 83,10+12,30* 0,010
Kol Cevresi (cm) 60 26,32+3,92 30 24,73+4,67 30 25,83+3,28 0,126
Triceps Kahnhgi (cm) 60  31,9849,72 30 31,23+8,92 30 34,90+7,72 0,323
Yagsiz viieut kitle indeksi oo 005 40 23 14874094 28 14.6742.17 0,312
(kg/m2)
Yag Kitle indeksi

55 13,86+6,84 23 11,28+6,92 28 10,59+5,03 0,061
(kg/m2)
Sivi fazlasi (litre) 58 0,29+1,96 27 -0,03+£3,00 29  0,03£1,59 0,455
Ure dagim hacmi (litre) 58  32.44+521 25 32,10£7,20 30 33,95+3,84 0,203
Hiicre dis1 sivi hacmi (litre) 58 14,79+2,54 26 14,32+2,55 30 14,95+1,72 0,580
Toplam viicut suyu (litre) 59 31,81+4,31 29 30,03+4,15 29 31,36+2,82 0,142

: Ortalama; S: Standart sapma; KBH: Kronik bobrek hastalig

aPost-hoc ikili karsilastirmada “Bobrek Nakli Grubu” ile istatistiksel olarak anlamli fark saptanmigtir

bPost-hoc ikili karsilastirmada “KBH Grubu” ile istatistiksel olarak anlamli fark saptanmigtir
cPost-hoc ikili karsilastirmada “Kontrol Grubu” ile istatistiksel olarak anlaml: fark saptanmustir
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Erkeklerde c¢alisma gruplar1 arasinda antropometrik olgtimlerin dagilimi Tablo 4.8’de

sunulmustur.

Calisma gruplar arasinda erkeklerin boy uzunlugu, viicut agirligi, VKI, bel, karin ve kol
cevresi ile triceps kalinligi, yagsiz viicut Kitlesi, sivi fazlasi, tire dagilim hacmi, hiicre dist
stvi hacmi, toplam viicut suyu degerleri agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmustir (p<0,05). Yapilan post-hoc iKili karsilastirmalar sonucu VKi’deki anlamli
farkin KBH hastalarindan kaynaklandigi, triceps kalinligi,yagsiz viicut Kitlesi, sivi fazlasi,
tire dagilim hacmi, hiicre dis1 sivi hacmi, toplam viicut suyu degerlerindeki anlamli
farklarin kontrol grubundan kaynaklandigi, bel ve karin gevresindeki anlamli farklarin
KBH hastalar1 ile bobrek nakli hastalar1 arasinda oldugu, boy uzunlugundaki anlamli
farkin kontrol grubu ile bobrek nakli grubu arasinda oldugu, viicut agirhgmdaki anlaml
farkin kontrol grubu ile KBH hastalar1 arasinda oldugu ve kol ¢evresindeki anlamli farkin
birden fazla gruptan kaynaklandig goriilmiistiir. Kontrol grubunda yer alan hastalarin boy
uzunlugu bobrek nakli hastalarindan, viicut agirligit KBH hastalarindan, triceps kalinligi,
yagsiz viicut Kitlesi, ire dagilim hacmi, hiicre dis1 sivi hacmi, toplam viicut suyu degerleri
ise bobrek nakli ve KBH hastalarindan anlamli olarak yiiksekken OH degeri anlamli olarak
diisiiktii ve KBH hastalarinin VKI degeri bébrek nakli ve kontrol gruplarindan, bel ve
karmn ¢evresi ise bobrek nakli hastalarindan anlamli olarak diistiktiir. Ayrica her {i¢ grubun
kol ¢evresi uzunlugu birbirinden farklidir. Diger taraftan ¢alisma gruplar1 arasinda erkek
hastalarin yag Kitlesi degerleri agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir
(p>0,05).
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Tablo 4.8. Erkeklerde Calisma Gruplar1 Arasinda Antropometrik Olgiimlerin Dagilimi

Bobrek Nakli KBH Grubu Kontrol Grubu

Grubu (n=120 = =
ERKEK ( ) (n=30) (n=30) o

n +S n 1S n +S
Boy Uzunlugu (cm) 120 170,73+7,52 30 172,03+8,92 30 176,77+7,70° 0,001
Viicut Agirhg (kg) 120 76,07+14,00 30 69,99+15,52 30 79,96+14,82° 0,026
Viicut kitle indeksi

120 26,03+£3,93 30 23,47+3,98° 30  26,11+3,77 0,005
(kg/m?)
Bel Cevresi (cm) 120  91,55+10,79 30 85,00+11,89° 30  88,07+8.35 0,007
Karin Cevresi (cm) 120 95,28+11,14 30 88,57+12,63* 30  90,50+9,38 0,005
Kol Cevresi (cm) 120 26,76+3,30° 30 24,10+42,95° 30 28,63£2,41  <0,001
(T(;:::)eps Kalmhigt o0 35 061800 30  30,6049.85 30 42734851  <0,001
Yagszvieutkitle ) ces 53 25 16204268 23 19.124279% <0001
indeksi (kg/m2)
Yag kitle indeksi

114 8,76+4,13 24 7474555 23 7,36+3,10 0,191
(kg/m2)
Sivi fazlasi (litre) 118 1,27+1,58 29 1,62+1,56 28 0,65+1,06® 0,037
([:i';‘;;ag“‘m hacmi 100 413540670 20 39434644 27 47.37+6.03®  <0,001
Hiicre dis1 stvi hacmi ab
(litre) 115 18,31£2,79 29 17,8442,57 27 20,03+2,56 0,004
Toplam viieut SUyU 1) 45500518 30 40934493 30 45204443 0,004

(litre)

: Ortalama; S: Standart sapma; KBH: Kronik bobrek hastaligi
aPost-hoc ikili karsilastirmada “Bobrek Nakli Grubu” ile istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmuigtir

bPost-hoc ikili karsilastirmada “KBH Grubu” ile istatistiksel olarak anlamli fark saptanmugtir
cPost-hoc ikili karsilastirmada “Kontrol Grubu” ile istatistiksel olarak anlaml fark saptanmistir
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Kadinlarda ¢alisma gruplar1 arasinda hemodinamik parametrelerin dagilimi Tablo 4.9’da

sunulmustur.

Calisma gruplar1 arasinda kadinlarin kalp hizi, sistolik arter basinci (SAB), diyastolik arter
basinct (DAB) ve ortalama arter basincit (OAB) agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmustir (p>0,05). Yapilan post-hoc ikili karsilastirmalar sonucu kalp hizi, SAB, DAB
ve OAB’deki anlamli farklarin kontrol grubundan kaynaklandigi goriilmiistir. Kontrol
grubunda yer alan saglikli bireylerin kalp hizi, SAB, DAB ve OAB degerleri bobrek nakli
ve KBH hastalarindan anlamli olarak disiiktiir (p>0,05).

Tablo 4.9. Kadinlarda Calisma Gruplar1 Arasinda Hemodinamik Parametrelerin Dagilimi

Bobrek Nakli KBH Kontrol
KADIN Grubu Grubu Grubu P
n +S n +S n +S
Kalp Hiz1 (/dk) 60  80,13£13,54 30  81,73+12,19 30  71,77+9,08% 0,003
SAB (mmHg) 60  119,78+15,61 30 126,30+27,71 30  110,60+14,53% 0,007
DAB (mmHg) 60 8527+11,70 30  90,83+2323 30  77,83+11,22® 0,005
OAB (mmHg) 60 104,85+12,95 30 11047+2422 30  95,67+12,70% 0,003

: Ortalama; S: Standart sapma; SAB: Sistolik arter basinci; DAB: Diyastolik arter basinci; OAB: Ortalama
arter basinci

aPost-hoc ikili karsilastirmada “Bobrek Nakli Grubu” ile istatistiksel olarak anlamli fark saptanmigtir
bPost-hoc ikili karsilagtirmada “KBH Grubu” ile istatistiksel olarak anlamli fark saptanmigtir

cPost-hoc ikili karsilastirmada “Kontrol Grubu” ile istatistiksel olarak anlaml: fark saptanmigtir

Erkeklerde ¢alisma gruplari arasinda hemodinamik parametrelerin dagilimi Tablo 4.10’da

sunulmustur.

Calisma gruplar arasinda erkeklerin kalp hizi, SAB, DAB ve OAB agisindan istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmustir (p>0,05). Yapilan post-hoc ikili karsilastirmalar anlaml
farklarin kontrol grubundan kaynaklandig: goriilmiistiir. Kontrol grubunda yer alan saglikli
bireylerin kalp hizi, SAB, DAB ve OAB degerleri bobrek nakli ve KBH hastalarindan

anlamli olarak diistktiir.
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Tablo 4.10. Erkeklerde Calisma Gruplar1 Arasinda Hemodinamik Parametrelerin Dagilimi

. KBH Kontrol
Bébrek Nakli Grubu
ERKEK Grubu Grubu P
n EN] n +S n +S
Kalp Hiz1 (/dK) 120  82,82+13,55 30  83,50+1546 30 73,67+9,08% 0,003
SAB (mmHg) 120  127,02+17,16 30 134,83+23,21 30 119,40+10,48%® 0,003
DAB (mmHg) 120 92,42+1339 30  98,73+£19,86 30  82,03+10,14%® <0,001
OAB (mmHg) 120 112,28+14,65 30  119,70+21,30 30  103,20+10,09% <0,001

: Ortalama; S: Standart sapma; SAB: Sistolik arter basinci; DAB: Diyastolik arter basinci; OAB: Ortalama
arter basinci

aPost-hoc ikili karsilastirmada “Bobrek Nakli Grubu” ile istatistiksel olarak anlamli fark saptanmigtir
bPost-hoc ikili karsilastirmada “KBH Grubu ile istatistiksel olarak anlamli fark saptanmigtir

cPost-hoc ikili karsilastirmada “Kontrol Grubu” ile istatistiksel olarak anlamli fark saptanmstir

Kadinlarda c¢alisma gruplar1 arasinda bazi laboratuvar degerlerinin dagilimi1 Tablo 4.11°de

sunulmustur.

Calisma gruplar1 arasinda kadmnlarin tirik asit, trigliserid, LDL, BUN, kreatinin, albiimin,
kalsiyum, fosfor, hemoglobin, beyaz kiire, lenfosit, nétrofil, trombosit ve GFH degerleri
acisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p<0,05). Yapilan post-hoc ikili
karsilastirmalar sonucu; trigliseriddeki anlamli farkin kontrol grubundan kaynaklandigi,
BUN, kalsiyum, fosfor, hemoglobin, lenfosit ve trombositteki anlamli farklarmm KBH
grubundan kaynaklandigi, beyaz kiire ve nétrofildeki anlamli farklarin bobrek nakli
grubundan kaynaklandigi, kreatinin ve GFH’deki anlamli farklarin birden fazla gruptan
kaynaklandigi, tirik asitteki anlamli farkin KBH grubu ile kontrol grubu arasinda oldugu,
LDL ve albiimin’deki anlamli farklarin KBH grubu ile bobrek nakli grubu arasinda oldugu
goriildii. Kontrol grubunda yer alan bireylerin trigliserid degeri bobrek nakli ve KBH
hastalarindan anlamli olarak diisilk, KBH grubunda yer alan hastalarin BUN ve fosfor
degerleri bobrek nakli ve kontrol gruplarindan anlamli olarak yiiksekken kalsiyum,
hemoglobin, lenfosit ve trombosit degerleri anlamli olarak diisiik, triik asit degerleri
kontrol grubundan anlamli olarak yiiksek, LDL ve albiimin degerleri bobrek nakli
grubundan anlaml olarak diisiik, bobrek nakli grubunda yer alan hastalarin beyaz kiire ve
notrofil sayilart KBH ve kontrol gruplarindan anlamli olarak yiiksektir. Ayrica her g

grubun da kreatinin ve GFH degerleri birbirinden farklidir.
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Diger taraftan calisma gruplari arasinda kadin hastalarin glukoz, sodyum ve potasyum

degerleri agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0,05).

Tablo 4.11. Kadinlarda Calisma Gruplar1 Arasinda Bazi Laboratuvar Degerlerinin

Bobrek Nakli Grubu GKBI; éontEOI
KADIN rupu ruou =

n +S n E=\) n +S
Glukoz (mg/dL) 60 99.58+23.90 29 959042641 29  96,59+2802 0,368
Urik Asit 60 5.47+1,78 29 6,1242,74° 14 4,38+1,26 0,013
(mg/dL)
Uil 60 1807089865 29  131.8324424 29  104.83+70,69% <0001
(mg/dL)
Diisiik dansiteli lipoprotein oy 13, 164051 28 105.01432.40° 30 1241543992 0011
(mg/dL)
el 0 [ 182 0] 60 18.2148.10 30 36,86+2449%° 25  10,53+3,05  <0,001
(mg/dL)
Kreatinin 60 1,12+0,38 30 508£287% 30  07120,07%  <0,001
(mg/dL)
Albiimin (g/dL) 47 4,12+0,420 26 3,86:0,36 3 4,07£0,31 0,007
Sodyum 60 137,1343,55 29 1372143,13 20 137,55:157 0,802
(mmol/L)
FOEL 60 4254042 30 4448082 23 430035 0,790
(mmol/L)
Kalsiyum 59 9,52+0,48 29 8,4340,58% 26 9,44+0,32 <0,001
(mg/dL)
Fosfor (mg/dL) 55 3,40+0,72 28 5.06£145¢ 16 3,54+0,38 <0,001
Hemoglobin 60 12,28+1,66 30 1094+184¢ 30  12,99+0091 <0,001
(g/dL)
Beyaz Kiire (/L) 60 87250426952 30 7109317467 30 6909315674  <0,001
Lenfosit (/L) 60  2192.8+830,6 30 1749.6+499.9% 30  22663+10454 0,029
Nétrofil (/L) 60  56763+2424.4% 30  4523,0:1660,8 30  3956,0:1066,5 0,001
Trombosit 60 2633749385 30 210,57+58.76 30  262,13+71.12 0,005
(x1000/L) : : ’ ’ ’ ’ '
EGFH

4 + a + ab

T 50 70,86:24,23 11 202741939 26 101,62+10,19%  <0,001

: Ortalama; S: Standart sapma

aPost-hoc ikili kargilagtirmada “Bobrek Nakli Grubu” ile istatistiksel olarak anlamli fark saptanmigtir

bPost-hoc ikili karsilagtirmada “KBH Grubu” ile istatistiksel olarak anlaml fark saptanmistir

cPost-hoc ikili karsilagtirmada “Kontrol Grubu” ile istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir
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Erkeklerde ¢alisma gruplar1 arasinda bazi laboratuvar degerlerinin dagilimi Tablo 4.12’de

sunulmustur.

Calisma gruplar1 arasinda erkeklerin LDL, BUN, kreatinin, albiimin, kalsiyum, fosfor,
hemoglobin, trombosit ve GFH degerleri agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmustir (p<0,05). Yapilan post-hoc ikili karsilastirmalar sonucu LDL, BUN, albiimin,
kalsiyum ve fosfordaki anlamli farklarn KBH grubundan kaynaklandigi, trombositteki
anlamli farkin KBH grubu ile kontrol grubu arasinda oldugu, kreatinin, hemoglobin ve
GFH’deki anlamli farklarin ise birden fazla gruptan kaynaklandigi goriilmistiir. KBH
grubunda yer alan hastalarin BUN ve fosfor degerleri bobrek nakli ve kontrol gruplarindan
anlamli olarak yiiksekken LDL, albiimin ve kalsiyum degerleri anlamli olarak diisiik,
trombosit degeri kontrol grubundan anlamli olarak diistiktiir. Ayrica ¢alisma gruplarinin

kreatinin, hemoglobin ve GFH degerleri birbirinden farklidir.

Diger taraftan calisma gruplar1 arasinda erkeklerin glukoz, tirik aist, trigliserid, sodyum,
potasyum, beyaz kiire, lenfosit ve nétrofil degerleri agisindan istatistiksel olarak anlaml

fark saptanmamustir (p>0,05).

53



Tablo 4.12. Erkeklerde Calisma Gruplart Arasinda Bazi Laboratuvar Degerlerinin

Dagilimi
Bobrek Nakli Grubu KB;‘ Kontgol
ERKEK Grubu Grubu 0
n +S n 1S n +S

Glukoz (mg/dL) 118 96,61+16,44 28  96,82430,74 29  92,3847.34 0,678

Urik Asit

118 6,45+1,32 29 6,09+1,26 15 5,99+1,06 0,216
(mg/dL)

Trigliserid

115 180,43+94,86 27 175,15+86,84 27 138,15+76,30 0,066
(mg/dL)

Diisiik dansiteli
lipoprotein 115 129,39+38,33 27 95,89+31,50* 28 125,65+34,74 <0,001
(mg/dL)

Kanirenitrojeni ., ) 36,1301 30 4749424.54% 27 13.88+344 <0001

(mg/dL)

Kreatinin 120 1.4140.40 30 6,503,102 30 0,940,142 <0,001
(mg/dL)

Albiimin (g/dL) 70 426:044 26 401£040° 7 4,45+0,32 —
Sodyum 120 137,50+2,93 29 137,93%2,62 22 138,14+£1,93 0,664
(mmol/L)

Potasyum 120 4,22+0,40 29 4.5440,76 27 4,26+0,33 0,058
(mmol/L)

(mg/dL)

Fosfor (mg/dL) 91 338:0,79 29 508:161* 14 3342052 <0001
Hemoglobin

oLy 120 13,75+1,74 29 11,6841,99° 29 1520+1,21°  <0,001

Beyaz Kiire (/L) 120  8128,7£1975.4 29  8645,5+3079,9 29  7570,7+2189,0 0,135

Lenfosit (/L) 120 201774814 29  2251,1+1627.8 29 2244845228 0,332
Nétrofil (/L) 120 51190+1713,9 29  54038+26492 29  4511,082307,8 0,208
Trombosit 120 229,17456,62 29  209,52+47028 29  25131+£52,99° 0,012
(x1000/L) 0, P I :
EGFH

109 63,34421,76 13 16,08+14,012 29  104,16+14,05%  <0,001
(ml/dk/1,73 m2) e : : : :

: Ortalama; S: Standart sapma

aPost-hoc ikili karsilastirmada “Bobrek Nakli Grubu” ile istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir
bPost-hoc ikili karsilagtirmada “KBH Grubu” ile istatistiksel olarak anlaml: fark saptanmigtir
cPost-hoc ikili karsilastirmada “Kontrol Grubu” ile istatistiksel olarak anlamli fark saptanmstir
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Kadinlarda c¢alisma gruplar1 arasinda kas giicii degerlerinin dagilimi Tablo 4.13’te

sunulmustur.

Calisma gruplar1 arasinda kadmlarm kol kas giicii ve yiirtime testi agisindan istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmustir (p<0,05). Yapilan post-hoc ikili karsilagtirmalar sonucu
anlaml1 farklarin kontrol grubundan kaynaklandig: goriilmiistiir. Kontrol grubunda yer alan
bireylerin kol kas giici bobrek nakli ve KBH hastalarindan anlamli olarak yiiksekken

yiiriime testi sonucu anlamli olarak diisiiktiir.

Diger taraftan caligma gruplar1 arasinda erkeklerin “muscle mass” degeri agisindan

istatistiksel olarak anlaml fark saptanmamustir (p>0,05).

Tablo 4.13. Kadinlarda Calisma Gruplar1 Arasinda Kas Giicii Degerlerinin Dagilimi

Bobrek Nakli KBH Kontrol
Grubu
KADIN Grubu Grubu 0
n +S n +S n +S

Kol Kas Giicii (kg) 60 2228+7,21 30 20,46+6,54 30 26,30+5,76® 0,003

Yiiriime Testi
_ 60  8,69+1,97 30  852+1,69 30  7,03+093*®  <0,001
(saniye)

Kas Kitlesi (kg) 59  43,03£5,06 29  40,94+490 29 42,50+3,27 0,143

: Ortalama; S: Standart sapma

aPost-hoc ikili karsilastirmada “Boébrek Nakli Grubu” ile istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir
bPost-hoc ikili karsilagtirmada “KBH Grubu” ile istatistiksel olarak anlaml: fark saptanmigtir
cPost-hoc ikili karsilastirmada “Kontrol Grubu” ile istatistiksel olarak anlaml: fark saptanmigtir

Erkeklerde caligma gruplar1 arasinda kas giicii degerlerinin dagilimi Tablo 4.14°te

sunulmustur.

Calisma gruplari arasinda kadinlarin kol kas giicii, yiirtime testi ve “muscle mass” degerleri
acisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p<0,05). Yapilan post-hoc ikili
karsilagtirmalar sonucu anlamli farklarin kontrol grubundan kaynaklandigi goriilmistiir.

Kontrol grubunda yer alan bireylerin kol kas giicii ve “muscle mass” degerleri bobrek nakli
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ve KBH hastalarindan anlamli olarak yiiksekken yiiriime testi sonucu anlamli olarak

diistiktiir.

Tablo 4.14. Erkeklerde Calisma Gruplar1 Arasinda Kas Giicii Degerlerinin Dagilimi

Bobrek Nakli KBH Kontrol
Grubu
ERKEK Grubu Grubu )
n +S n +S n +S

Kol Kas Giicii (kg) 120 37,8149,38 30 33,9148,57 30 47,7249,13®  <0,001

Yiiriime Testi
) 120  7,19+1,16 30 7,67+1,43 30 6,42+0,76® <0,001
(saniye)

Kas Kitlesi (kg) 111 56,96+7,68 30  54,84+7,92 30 61,73567% 0,001

: Ortalama; S: Standart sapma

aPost-hoc ikili karsilastirmada “Bobrek Nakli Grubu” ile istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir
bPost-hoc ikili karsilastirmada “KBH Grubu” ile istatistiksel olarak anlamli fark saptanmigtir
cPost-hoc ikili karsilastirmada “Kontrol Grubu” ile istatistiksel olarak anlamli fark saptanmstir

Cinsiyete gore c¢alisma gruplart arasinda IGF-1 degerinin dagilimi Tablo 4.15°te

sunulmustur.

Calisma gruplar arasinda erkeklerin IGF-1 degerleri agisindan istatistiksel olarak anlaml
fark saptanmistir (p<0,05). Yapilan post-hoc ikili karsilastirmalar sonucu anlamli farkin
kontrol grubundan kaynaklandigi goriilmiistiir. Kontrol grubunda yer alan saglikli erkek
bireylerin IGF-1 degeri bobrek nakli ve KBH hastalarindan anlamli olarak disiiktiir (Sekil
4.1).

Calisma gruplar arasinda kadinlarin IGF-1 degerleri agisindan istatistiksel olarak anlaml

bir fark saptanmamustir (p>0,05).
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Tablo 4.15. Cinsiyete Gore Calisma Gruplar1 Arasinda IGF-1 Degerinin Dagilimi

Bobrek Nakli KBH Kontrol
Grubu Grubu Grubu b
n +S n +S n +S

IGF-1 Kadin 60 183,63+76,57 30 178,54+91,62 30 157,38+53,11 0,399

(Ng/ML)  Erkek 120 234,73+93,92 30 228.97+75.82 30 182,09+51,86®° 0,010

: Ortalama; S: Standart sapma

aPost-hoc ikili karsilastirmada “Bobrek Nakli Grubu” ile istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir
bPost-hoc ikili karsilagtirmada “KBH Grubu” ile istatistiksel olarak anlamli fark saptanmigtir
cPost-hoc ikili karsilastirmada “Kontrol Grubu” ile istatistiksel olarak anlamli fark saptanmstir
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Sekil 4.1. Cinsiyete Gore Calisma Gruplart Arasinda IGF-1 Degerinin Dagilimi

*Post-Hoc ikili kargilastirmada “kontrol” grubuyla istatistiksel olarak anlaml: fark saptanmigtir

Kadinlarda ¢alisma gruplarinin kendi iginde IGF-1 ile kas giicli degerleri ve antropometrik

Ol¢timler arasindaki iligski Tablo 4.16’da sunulmustur.
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Bobrek nakli grubunda yer alan kadin hastalarin IGF-1 degeri ile kol kas giicii degeri

arasinda pozitif yonde, orta diizeyde, istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmustir

(r=0,27, p<0,05).

Bobrek nakli grubunda yer alan kadin hastalarin 1IGF-1 degeri ile kol kas giicii disindaki

diger antropometrik o6lgiimleri arasinda, KBH ve kontrol grubunda yer alanlarin ise IGF-1

degeri ile tim antropometrik oOl¢iimleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki

saptanmamustir (p>0,05).

Tablo 4.16. Kadinlarda Calisma Gruplarmin Kendi iginde IGF-1 ile Kas Giicii Degerleri
ve Antropometrik Olgiimler Arasindaki Iliski

IGF-1
KADIN Bobrek Nakli KBH Kontrol
Grubu Grubu Grubu
0,273 -0,124 0,178
Kol Kas Giicii
0,035 0,513 0,347
_ -0,225 0,032 0,205
Yiiriime Testi
0,084 0,865 0,277
0,213 0,106 0,039
Yagsiz viicut Kitlesi
0,119 0,631 0,845
o -0,187 0,057 -0,119
Yag Kitlesi
0,172 0,795 0,546
-0,013 0,185 -0,104
Kas kitlesi
0,923 0,337 0,592
-0,152 0,006 -0,164
Viicut Kitle indeksi
0,247 0,973 0,385
-0,186 0,152 -0,191
Bel Cevresi
0,155 0,422 0,313
-0,181 0,140 -0,200
Karin Cevresi
0,166 0,461 0,289
-0,173 -0,167 -0,236
Kol Cevresi
0,187 0,378 0,210
-0,126 -0,026 0,025
Triceps Kalinhg
0,336 0,892 0,895

r: Spearman korelasyon katsayist
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Erkeklerde ¢alisma gruplarinin kendi i¢cinde IGF-1 ile kas giicti degerleri ve antropometrik
Olgtimler arasindaki iliski Tablo 4.17°de sunulmustur.

Bobrek nakli grubunda yer alan kadin hastalarin IGF-1 degeri ile yiirtime testi sonucu
degeri arasinda negatif yonde, zayif diizeyde, istatistiksel olarak anlamli bir iliski
saptanmustir (r=-0,19, p<0,05).

Bobrek nakli grubunda yer alan erkek hastalarin IGF-1 degeri ile yiirlime testi sonucu
disindaki diger antropometrik 6lgiimleri arasinda, KBH ve kontrol grubunda yer alanlarin
ise IGF-1 degeri ile tiim antropometrik 6l¢iimleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
iligki saptanmamistir (p>0,05).

Tablo 4.17. Erkeklerde Calisma Gruplarinin Kendi Icinde IGF-1 ile Kas Giicii Degerleri
ve Antropometrik Olgiimler Arasindaki Iliski

IGF-1
ERKEK
A ; KBH Kontrol
Bobrek Nakli Grubu Grubu Grubu
r 0,170 0,138 -0,335
Kol Kas Giicii
p 0,064 0,467 0,070
) r -0,191 0,063 -0,206
Yiiriime Testi
p 0,037 0,742 0,276
r 0,077 0,386 -0,012
Yagsiz viicut Kitlesi
p 0,414 0,057 0,958
r -0,050 -0,281 -0,137
Yag Kitlesi
p 0,601 0,183 0,532
r -0,027 -0,014 -0,091
Kas kitlesi
p 0,782 0,940 0,631
r -0,026 0,014 -0,107
Viicut Kitlesi
p 0,776 0,940 0,573
r 0,009 -0,105 -0,268
Bel Cevresi
p 0,924 0,581 0,153
r -0,005 -0,115 -0,157
Karin Cevresi
p 0,955 0,544 0,409
r 0,104 0,148 -0,328
Kol Cevresi
p 0,259 0,435 0,077
] r -0,059 0,230 0,066
Triceps Kalinhg:
p 0,520 0,221 0,730

r: Spearman korelasyon katsayisi
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Arastirmaya dahil edilen tim bireylerin IGF-1 degerleri cinsiyetlerine gore diizeltilerek

normal, diisiik ve yiiksek olarak gruplanmis olup “IGF-1 diizeyi” olarak adlandirilmistir.

Calisma gruplar arasinda cinsiyete gore diizeltilmis IGF-1 diizeyinin dagilimi Tablo

4.18’de sunulmustur.

Bobrek nakli grubunda yer alan hastalarin %72,2’sinin IGF-1 diizeyi normal iken
%3,9’unun diisik ve %23,9’unun yiiksektir. KBH grubunda yer alan hastalarin
%73,3’inlin IGF-1 diizeyi normal, %5,0’mnin disiik ve %21,7’sinin yiiksektir. Kontrol
grubunda yer alan saglikli bireylerin ise; %93,3’tiniin IGF-1 diizeyi normal iken %5,0’min
disik ve %1,7’sinin yiiksektir. Calisma gruplari arasinda IGF-1 diizeyi agisindan
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p<0,05). Kontrol grubunda yer alan saglikli
bireyler iginde IGF-1 diizeyi normal olanlarin yiizdesi bobrek nakli ve KBH hastalarindan

anlaml olarak yiiksektir.

Tablo 4.18. Calisma Gruplari Arasinda Cinsiyete Gore Diizeltilmis IGF-1 Diizeyinin

Dagilimi
Bobrek Nakli KBH Kontrol
Grubu Grubu Grubu 0
n (%%*) n (%%*) n (%%*)
IGF-1 Diizeyi
Normal 130 (72,2) 44 (73,3) 56 (93,3)
Diisiik 7(3,9) 3(5,0) 3 (5,0) 0,005
Yiiksek 43 (23,9) 13 (21,7) 1(1,7)

*Siitun yiizdesi

Aragtirmaya dahil edilen tim hastalrin “kol kas giicii” degerleri cinsiyete gore diizeltilerek

gruplanarak “sarkopeni durumu” olarak adlandirilmistir.

Calisma gruplar1 arasinda cinsiyete gore diizeltilmis sarkopeni durumunun dagilimi Tablo

4.19’da sunulmustur.
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Bobrek nakli hastalarinin = %23,3’linde sarkopeni mevcut iken KBH hastalarinin
%35,0’inda ve Kkontrol grubunda yer alan saglikli bireylerin %5,0’inda sarkopeni
mevcuttur. Calisma gruplar1 arasinda sarkopeni durumu agisindan istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmistir (p<0,05). Kontrol grubunda yer alan saglikli bireyler iginde

sarkopeni olanlarin yiizdesi bobrek nakli ve KBH hastalarindan anlamli olarak diistiktiir.

Tablo 4.19. Calisma Gruplart Arasinda Cinsiyete Gore Diizeltilmis  Sarkopeni
Durumunun Dagilimi1

Bobrek Nakli KBH Kontrol
Grubu Grubu Grubu p
n (%*) n (%*) n (%*)
Sarkopeni
Yok 138 (76,7) 39 (65,0) 57 (95,0)
<0,001
Var 42 (23,3) 21 (35,0) 3(5,0)

*Siitun yiizdesi

Daha 6nce IGF-1 degeri gruplanarak olusturulan IGF-1 diizeyi diisiik olan bireylerin sayisi
bundan sonra yapilacak istatistiksel karsilastirmalarda yetersiz oldugu icin IGF-1 diizeyine

gore yapilan karsilastirmalardan IGF-1 diizeyi diisiik olan 10 hasta dislanmustir.

Bobrek nakli grubunda cinsiyete gore diizeltilmis IGF-1 diizeyleri arasinda antropometrik
Ol¢timlerin, hemodinamik ve kas giicii parametreleri ile bazi laboratuvar degerlerinin

dagilimi Tablo 4.20°de sunulmustur.

Borek nakli grubunda yer alan hastalarin IGF-1 diizeyleri arasinda kol kas giicii ve yiiriime
testi agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p<0,05). IGF-1 diizeyi yiiksek
olan bobrek nakli hastalarmin kol kas giicii normal olanlardan anlamli olarak yiiksek iken

yiirtime testi sonucu anlamli olarak diisiiktiir.

Diger taraftan bobrek nakli hastalariin IGF-1 diizeyleri arasinda VKI, bel cevresi, karin
cevresi, Kol ¢evresi, triceps kalinhigi,yagsiz viicut Kitlesi, yag Kitlesi, siv1 yiikii, hiicre dist
stvi hacmi, toplam viicut suyu, SAB, DAB, OAB, kas Kitlesi, albiimin, kan tire nitrojeni,
kreatinin, LDL, trigliserid, irik asit, kalsiyum, fosfor ve hemoglobin degerleri agisindan

istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir (p>0,05).
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Tablo 4.20. Bobrek Nakli Grubunda Cinsiyete Gore Diizeltilmis IGF-1 Diizeyleri

Arasinda  Antropometrik  Olgiimlerin, Hemodinamik ve Kas Giicii
Parametreleri ile Baz1 Laboratuvar Degerlerinin Dagilimi
IGF-1 Diizeyi
Bobrek Nakli Grubu Normal Yiiksek p
N £S n +S

VKI (kg/m?) 130 26,88+5,09 43 26,46+5,08 0,643
Bel Cevresi (cm) 130 90,32+11,97 43 90,56+13,46 0,914
Karin Cevresi (cm) 130 94,60+12,29 43 94,70£13,37 0,965
Kol Cevresi (cm) 130 26,65+3,43 43 26,81+3,74 0,924
Triceps Kalinhgi (cm) 130 32,32+9,09 43 31,65+9,17 0,676
Yagsiz viicut Kitlesi indeksi

(kg/m2) 122 15,77£2,85 41 16,69+2,49 0,069
Yag kitlesi indeksi (kg/m2) 122 10,91+5,88 41 9,26+5,04 0,159
Sivi fazlasi (L) 127 1,01£1,86 43 0,73£1,68 0,259
Hiicre dis1 siva hacmi (L) 125 17,20+3,02 42 17,45+3,28 0,646
Toplam viict suyu (L) 127 38,55+6,97 36 40,54+6,54 0,127
SAB (mmHg) 130 124,82+17,23 43 123,56+15,85 0,997
DAB (mmHg) 130 89,70+12,80 43 91,07+13,82 0,552
OAB (mmHg) 130 109,49+14,28 43 110,91+14,72 0,659
Kol Kas Gicii (kg) 130 31,13£11,32 43 37,9149,77 0,001
Yiiriime Testi (saniye) 130 7,92+1,80 43 7,02+0,84 0,005
Kas kitlesi (kg) 127 51,88+9,38 36 54,1749,15 0,196
Albiimin (g/dL) 80 4,17+0,45 31 4,25+0,41 0,460
Kan iire nitrojeni (mg/dL) 130 20,43+11,14 43 19,95+14,08 0,625
Kreatinin (mg/dL) 130 1,28+0,42 43 1,38+0,40 0,113
Diisiik dansiteli lipoprotein (mg/dL) 127 130,87+38,61 41 123,85+36,04 0,306
Trigliserid (mg/dL) 127 179,54+92,06 41 187,15£111,90 0,932
Urik Asit (mg/dL) 129 6,10+1,65 42 6,11+1,30 0,971
Kalsiyum (mg/dL) 126 9,43+0,52 41 9,58+0,54 0,132
Fosfor (mg/dL) 105 3,35+0,78 35 3,43+0,62 0,433
Hemoglobin (g/dL) 130 13,19+1,88 43 13,63£1,68 0,176

: Ortalama; S: Standart sapma
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KBH grubunda cinsiyete gore diizeltilmis IGF-1 diizeyleri arasinda antropometrik
Olgtimlerin, hemodinamik ve kas giicii parametreleri ile bazi laboratuvar degerlerinin

dagilimi Tablo 4.21°de sunulmustur.

KBH grubunda yer alan hastalarin IGF-1 diizeyleri arasinda triceps kalinlig1 ve kreatinin
degerleri agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p<0,05). IGF-1 diizeyi
yiiksek olan KBH hastalarinin triceps kalinlig1 ve kreatinin degerleri normal olanlardan

anlamli olarak ytiksektir.

Diger taraftan KBH hastalarinin IGF-1 diizeyleri arasinda VKI, bel ¢evresi, karin gevresi,
kol ¢evresi, yagsiz viicut Kitlesi, yag kitlesi, siv1 fazlasi, hiicredist stvi hacmi, toplam viicut
suyu degerleri, kalp hizi, SAB, DAB, OAB, kol kas giicii, yiiriime testi sonucu, muscle
mass, albiimin, kan tre nitrojeni, LDL, trigliserid, trik asit, kalsiyum, fosfor ve
hemoglobin degerleri agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamigtir

(p>0,05).
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Tablo4.21. KBH Grubunda Cinsiyete Gore Diizeltilmis IGF-1 Diizeyleri Arasinda
Antropometrik Olglimlerin, Hemodinamik ve Kas Giicii Parametreleri ile
Bazi1 Laboratuvar Degerlerinin Dagilimi

IGF-1 Diizeyi
KBH Grubu Normal Yiiksek p
N =S n +S

VKI (kg/m?) 44 24,42+521 13 25,38+5,71 0,608
Bel Cevresi (cm) 44 82,45+12,41 13 85,38+12,80 0,475
Karin Cevresi (cm) 44 86,30+13,26 13 88,77+14,20 0,668
Kol Cevresi (cm) 44 24.20+4,08 13 25,23+3,52 0,210
Triceps Kalinhgi (cm) 44 29,16+8,53 13 35,85+10,48 0,047
Yagsiz viicut Kitlesi indeksi

(kg/m2) 37 15,66+2,78 9 16,11£2,96 0,668
Yag kitlesi indeksi (kg/m2) 36 9,43+6,21 9 9,54+8,37 0,770
Sivi fazlasi (L) 42 1,04+£2,15 12 0,008+3,467 0,360
Hiicre dis1 siva hacmi (L) 41 16,22+3,14 12 16,72+2,72 0,640
Toplam viict suyu (L) 43 35,56+7,19 13 37,41+6,64 0,421
SAB (mmHg) 44 133,39424.28 13 118,46+27,90 0,165
DAB (mmHg) 44 96,984+22.23 13 84,85+22.66 0,106
OAB (mmHg) 44 117,45421,50 13 104,23425,11 0,171
Kol Kas Giicii (kg) 44 27,13+9,94 13 29,76+10,80 0,419
Yiiriime Testi (saniye) 44 7,94+1,56 13 8,35+1,66 0,404
Kas kitlesi (kg) 43 48,2449,69 13 49,5249,42 0,614
Albiimin (g/dL) 37 3,95+0,41 12 3,99+0,30 0,935
Kan iire nitrojeni (mg/dL) 44 40,74+24,46 13 48,28+23,97 0,235
Kreatinin (mg/dL) 44 5,24+2,70 13 7,95+3,24 0,008
Diisiik dansiteli lipoprotein (mg/dL) 40 104,31+34,36 12 91,08+25,19 0,216
Trigliserid (mg/dL) 41 125,12+66,88 12 179,83+87,48 0,174
Urik Asit (mg/dL) 42 6,20+2,38 13 6,05+0,99 0,721
Kalsiyum (mg/dL) 43 8,46+0,83 13 8,65+0,76 0,705
Fosfor (mg/dL) 41 5,19£1,56 13 4,85+1,36 0,479
Hemoglobin (g/dL) 43 11,22+1,95 13 11,47+2,06 0,688

: Ortalama; S: Standart sapma
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Bobrek nakli grubunda cinsiyete goére diizeltilmis sarkopeni durumlar1 arasinda
antropometrik ol¢iimlerin, hemodinamik ve kas giicii parametrelerinin dagilimi Tablo

4.22’de sunulmustur.

Bobrek nakli hastalarindan sarkopenisi olanlarla olmayanlar arasinda kol ¢evresi, triceps
kalinlig1, yagsiz viicut ktlesi, hiicredisi sivi hacmi, toplam viicut suyu degerleri, SAB,
DAB, OAB, yiiriime testi sonucu ve muscle mass degerleri agisindan istatistiksel olarak
anlaml fark saptanmistir (p<0,05).Sarkopenisi olan bobrek nakli hastalarinin kol gevresi,
triceps kalinhigi, yagsiz viicut ktlesi, hiicredist sivi hacmi, toplam viicut suyu degerleri,
SAB, DAB, OAB ve kas kitlesi degerleri sarkopenisi olmayan bobrek nakli hastalarindan

anlamli olarak diistik iken ytirime testi sonucu anlamli olarak ytiksektir.

Diger taraftan bobrek nakli hastalarinin sarkopeni durumlari arasinda BKI, bel cevresi,
karin gevresi, yag Kitlesi ve sivi fazlasi degerleri ile kalp hiz1 albiimin, BUN, kreatinin,
LDL, trigliserid, tirik aist, kalsiyum, fosfor ve hemoglobin degerleri agisindan istatistiksel

olarak anlamli bir fark saptanmamistir (p>0,05).
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Tablo 4.22. Bobrek Nakli Grubunda Cinsiyete Gore Diizeltilmis Sarkopeni Durumlari
Arasinda  Antropometrik  Olgiimlerin, Hemodinamik ve Kas Giicii
Parametrelerinin Dagilimi

Sarkopeni
Biébrek Nakli Grubu Yok Var p
N £S n +S

VKI (kg/m?) 138 26,66+4,97 42 26,38+5,49 0,498
Bel Cevresi (cm) 138 90,22+12,49 42 88,90+12,15 0,547
Karin Cevresi (cm) 138 94,30+12,85 42 93,52+12,09 0,727
Kol Cevresi (cm) 138 26,93£3,46 42 25,55+3,51 0,039
Triceps Kalinhgi (cm) 138 32,75+8,22 42 29,69+11,52 0,045
‘({Egg/s;;ﬁc"t KitleSNgRRES! 129 16,3242,71 40 14,7142,83 0,001
Yag kitlesi indeksi (kg/m2) 129 10,13+5,52 40 11,35+6,13 0,267
Sivi fazlasi (L) 134 0,99+1,69 42 0,82+2,03 0,914
Hiicre dis1 siva hacmi (L) 131 17,53+3,15 42 15,90+2,97 0,004
Toplam viict suyu (L) 130 39,60+6,99 40 36,16+6,69 0,007
SAB (mmHg) 138 126,14+16,46 42 119,57+17,83 0,008
DAB (mmHg) 138 91,51£13,57 42 85,19+10,99 0,007
OAB (mmHg) 138 111,36+14,42 42 104,71+13,74 0,009
Yiiriime Testi (saniye) 138 7,34+1,13 42 8,84+2.36 <0,001
Kas kitlesi (kg) 130 53,25+9,55 40 48,48+8,78 0,006
Albiimin (g/dL) 88 4,27+0,36 29 4,02+0,58 0,088
Kan iire nitrojeni (mg/dL) 138 20,14+12,27 42 20,84+10,36 0,519
Kreatinin (mg/dL) 138 1,33+0,42 42 1,25+0,41 0,232
Diisiik dansiteli lipoprotein (mg/dL) 133 130,36+38,00 42 130,32+42,46 0,995
Trigliserid (mg/dL) 133 179,69+95,14 42 183,17+99,35 0,748
Urik Asit (mg/dL) 136 6,18+1,56 42 5,90+1,54 0,295
Kalsiyum (mg/dL) 135 9,47+0,52 39 9,46+0,55 0,906
Fosfor (mg/dL) 112 3,33+0,75 34 3,56+0,77 0,129
Hemoglobin (g/dL) 138 13,38+1,90 42 12,85+1,58 0,103

: Ortalama; S: Standart sapma
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KBH grubunda cinsiyete gore diizeltilmis sarkopeni durumlari arasinda antropometrik
Olgtimlerin, hemodinamik ve kas giicii parametrelerinin dagilimi Tablo 4.23’te

sunulmustur.

KBH hastalarindan sarkopenisi olanlarla olmayanlar arasinda yiirtiime testi sonucu, iirik
asit ve fosfor degerleri agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir
(p<0,05).Sarkopenisi olan KBH hastalarinin yiiriime testi sonucu, trik asit ve fosfor

degerleri sarkopenisi olmayan KBH hastalarindan anlamli olarak yiiksektir.

Diger taraftan KBH hastalarinin sarkopeni durumlar1 arasinda BKI, bel ¢evresi, karm
cevresi, kol ¢evresi, triceps kalinligi, yagsiz viicut Kitlesi, yag Kitlesi, siv1 fazlasi, hiicredisi
stv1 ylikii degerleri ile kalp hizi, SAB, DAB, OAB, muscle mass, albiimin, BUN, Kkreatinin,
LDL, trigliserid, kalsiyum ve hemoglobin degerleri agisindan istatistiksel olarak anlamli

bir fark saptanmamustir (p>0,05).
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Tablo 4.23. KBH Grubunda Cinsiyete Gore Diizeltilmis Sarkopeni Durumlar1 Arasinda
Antropometrik Olgiimlerin, Hemodinamik ve Kas Giicii Parametrelerinin

Dagilimi
Sarkopeni
KBH Grubu Yok Var p
N =S n =S

VKIi (kg/m?) 39 24,78+5,25 21 24,02+5,35 0,587
Bel Cevresi (cm) 39 82,51+11,93 21 83,14+13,85 0,854
Karin Cevresi (cm) 39 86,33+12,64 21 87,05+15,02 0,895
Kol Cevresi (cm) 39 24.87+4,07 21 23,5743,44 0,219
Triceps Kalinhgi (cm) 39 32,23+9,85 21 28,48+7,89 0,138
Yagsiz viicut Kitlesi indeksi (kg/m2) 31 15,93+2,92 17 14,92+2.71 0,246
Yag kitlesi indeksi (kg/m2) 31 9,21£6,71 16 9,58+6,23 0,736
Sivi fazlasi (L) 36 0,79+1,70 20 0,89+3,55 0,883
Hiicre dis1 sivi hacmi (L) 36 16,47+3,10 19 15,62+3,09 0,340
Toplam viict suyu (L) 38 36,23+7,50 21 34,39+6,36 0,346
SAB (mmHg) 39 132,92+22.36 21 126,19+£31,11 0,337
DAB (mmHg) 39 96,80+19,54 21 91,05+25,56 0,344
OAB (mmHg) 39 117,15+20,30 21 111,24+27,66 0,348
Yiiriime Testi (saniye) 39 7,68+1,60 21 8,86+1,37 0,003
Kas kitlesi (kg) 38 49,07£10,20 21 46,10+8,29 0,258
Albiimin (g/dL) 33 3,96+0,36 19 3,90+0,42 0,605
Kan iire nitrojeni (mg/dL) 39 39,93+22,11 21 46,34+29,51 0,604
Kreatinin (mg/dL) 39 5,33+£2,97 21 6,64+3,08 0,112
Diisiik dansiteli lipoprotein (mg/dL) 37 101,85+33,02 18 97,83+30,53 0,659
Trigliserid (mg/dL) 38 153,00+75,88 18 152,11£61,40 0,667
Urik Asit (mg/dL) 37 5,64+1,24 21 6,92+2,98 0,021
Kalsiyum (mg/dL) 38 8,56+0,87 21 8,35+0,63 0,300
Fosfor (mg/dL) 37 4,77+1,39 20 5,64+1,62 0,038
Hemoglobin (g/dL) 38 11,61£1,98 21 10,75+1,77 0,102

: Ortalama; S: Standart sapma
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Bobrek nakli grubunda cinsiyete gore diizeltilmis IGF-1 diizeyleri ve sarkopeni durumlari

arasinda ek hastaliklarin ve kullanilan bazi ilaglarin dagilimi1 Tablo 4.24°te sunulmustur.

Bobrek nakli hastalarindan IGF-1 diizeyi normal olanlarin %33,8’inde hiperlipidemi
mevcut iken IGF-1 diizeyi yiiksek olanlarin %11,6’sinda hiperlipidemi mevcuttur. Bobrek
nakli hastalarinin IGF-1 diizeyleri arasinda hiperlipidemi bulunma durumu agisindan
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p<0,05). IGF-1 diizeyi yiiksek olan bobrek
nakli hastalar1 i¢inde hiperlipidemisi olanlarin yiizdesi IGF-1 diizeyi normal olanlardan

anlamli olarak disiiktiir.

Diger taraftan bobrek nakli hastalarmin IGF-1 diizeyleri arasinda HT ve DM bulunma
durumlart ile azotiyopiirin, mikofenelat, siklosporin, takrolimus, sirolimus, everolimus,
prednizolon, insiilin ve statin kullanma durumlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmamustir (p>0,05).

Bobrek nakli hastalarindan sarkopenisi olmayanlarin %24,6’sinda hiperlipidemi mevcut
iken sarkopenisi olmayanlarin %45,2’sinde mevcuttur. Sarkopenisi olan ve olmayan
bobrek nakli hastalart arasinda hiperlipidemi bulunma durumu agisindan istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmustir (p<0,05). Sarkopenisi olan bobrek nakli hastalari iginde

hiperlipidemisi olanlarin yiizdesi sarkopenisi olmayanlardan anlamli olarak yiiksektir.

Diger taraftan bobrek nakli hastalarinin sarkopeni durumlari arasinda HT ve DM bulunma
durumlar1 ile azotiyopiirin, mikofenelat, siklosporin, takrolimus, sirolimus, everolimus,
prednizolon, insiilin ve statin kullanma durumlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmamustir (p>0,05).
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Tablo 4.24. Bobrek Nakli Grubunda Cinsiyete Gore Diizeltilmis IGF-1 Diizeyleri ve
Sarkopeni Durumlar1 Arasinda Ek Hastaliklarm ve Kullanilan Bazi Ilaglarin

Dagilimi
IGF-1 Diizeyi Sarkopeni Durumu

BobrekNakli Grupy  Normal - Yilksek YOk arn=a2)  p

(n=130) (n=43) (n=138)

n (%%*) n (%%*) n (%%*) n (%%*)
Ek Hastaliklar
Hipertansiyon 98 (75,4) 32 (74,4) 0,899 103 (74,6) 32(76,2) 0,839
Diyabetus Mellitus 27 (20,8) 5(11,6) 0,181 22 (15,9) 11(26,2) 0,133
Hiperlipidemi 44 (33,8) 5 (11,6) 0,005 34 (24,6) 19 (45,2) 0,010
Kullanilan ilaglar
Azotiyopiirin 4(3,1) 1(2,3) 1,000 5(3,6) 0 0,592
Mikofenolat 126 (96,9) 42 (97,7) 1,000 133(96,4) 42 (100) 0,592
Siklosporin 38(29,2) 10 (23,3) 0,448 38 (27,5) 12 (28,6) 0,896
Takrolimus 59 (45,4) 18 (41,9) 0,687 64 (46,4) 14 (33,3) 0,135
Sirolimus 31(23,8) 12 (27,9) 0,593 31(22,5) 15(35,7) 0,085
Everolimus 3(2,3) 1(2,3) 1,000 5(3,6) 0 0,592
Prednizolon 122 (93,8) 40 (93,0) 1,000 127(92,0) 40(95,2) 0,735
Insiilin 14 (10,8) 2(4,7) 0,363 11 (8,0) 6(14,3) 0,234
Statin 21 (16,2) 2(4,7) 0,054 19 (13,8) 7(16,7) 0,640

*Siitun ytizdesi

KBH grubunda cinsiyete gore diizeltilmis IGF-1 diizeyleri ve sarkopeni durumlari arasinda

ek hastaliklarin ve kullanilan bazi ilaglarin dagilimi Tablo 4.25’te sunulmustur.

Aragtirmaya dahil edilen KBH hastalarindan sarkopenisi olmayanlarin %2,6’s1 eritropoetin
(EPO), %5,1’1 insiilin kullanirken olanlarin %28,6’s1 EPO, %23,8’i insiilin kullanmustir.

Sarkopenisi olan ve olmayan KBH hastalar1 arasinda EPO ve insiilin kullanma durumlari
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acisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p<0,05). Sarkopenisi olan KBH
hastalar1 iginde EPO ve insiilin kullananlarin yiizdesi sarkopenisi olmayan KBH

hastalarindan anlamli olarak yiiksektir.

Diger taraftan KBH hastalarinin sarkopeni durumlar1 arasinda HT, DM ve hiperlipidemi
bulunma durumlart ile prednizolon ve statin kullanma durumlari agisindan istatistiksel

olarak anlamli bir fark saptanmamustir (p>0,05).

Ayrica KBH hastalarinin IGF-1 diizeyleri arasinda HT, DM ve hiperlipidemi bulunma
durumu ile prednizolon, eritopoietin, statin ve insiilin kullanma durumlari agisindan

istatistiksel olarak anlaml fark saptanmamustir (p>0,05).

Tablo 4.25. KBH Grubunda Cinsiyete Gore Diizeltilmis IGF-1 Diizeyleri ve Sarkopeni
Durumlari Arasinda EK Hastaliklarin ve Kullanilan Baz laglarm Dagilinm

IGF-1 Diizeyi Sarkopeni Durumu

KBH Grubu pormal ke p Yok (n=39) Var (n=21) p

(n=44) (n=13)

n (%) n (%%*) n (%%*) n (%%*)
Ek Hastaliklar
Hipertansiyon 34 (77,3) 9 (69,2) 0,715 32 (82,1) 13(61,9) 0,086
Diyabetus Mellitus 7 (15,9) 2 (15,4) 1,000 5(12,8) 5(23,8) 0,298
Hiperlipidemi 4(9,1) 2(15,4) 0,611 4 (10,3) 3(14,3) 0,687
Kullanilan ilaclar
Prednizolon 8(18,2) 1(7,7) 0,668 5(12,8) 5(23,8) 0,298
Eritropoietin 5(11,4) 2 (15,4) 0,653 1(2,6) 6 (28,6) 0,006
Insiilin 4(9,1) 2 (15,4) 0,611 2(51) 5(23,8) 0,045
Statin 4(9,1) 1(7,7) 1,000 4 (10,3) 2(9,5) 1,000

*Siitun yiizdesi
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Tablo 26 ve 27°de hasta gruplarinda sarkopeni ve kas Kitlesinin regresyon nalizleri
sunulmustur. Yapilan regresyon analizinde tim gruplarda kas giicliniin yas, kreatinin
diizeyi ve kas kitlesi ile istatistiksel olarak anlamli iligkide oldugu, kas kitlesinin ise IGF-1

ile anlamli iliskide oldugu bulunmustur.

Tablo 4.26. Tim Gruplarda Sarkopeni Varliginin Yas, Kreatinin, IGF-1 ve Kas Kitlesi ile

Miskisi
Standart olmayan katsayilar Standart katsayilar T p degeri
B SH Beta B
Yas -,195 ,050 -,172 -3,917 ,000
Kreatinin -,484 ,208 -,098 -2,331 ,020
IGF-1 ,009 ,006 ,069 1,538 ,125
Kas kitlesi ,790 ,050 ,668 15,762 ,000

Bagimli Degisken: Sarkopeni Durumu
R? (Cox-Snell): 0,549; R?(Nagelkerke): 0,541

Tablo 4.27. Tim Gruplarda Sarkopeni Varliginin Yas, Kreatinin, IGF-1 ve Kas Kitlesi ile

Mliskisi
Standart olmayan katsayilar Standart katsayilar T p degeri
B SH Beta B
Yas -,002 ,061 -,002 -,035 972
Kreatinin -514 253 -123 -2,036 ,043
IGF-1 ,021 ,007 ,183 2,878 ,004

Bagimli Degisken: Kas Kitlesi
R? (Cox-Snell): 0,048; R? (Nagelkerke): 0,034
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5. TARTISMA

Calismamiz literatirde ilk defa bobrek nakli, kronik bobrek hastaligi ve saglikli
bireylerden olusan kontrol grubunda kas giicii ve IGF-1 diizeylerinin karsilagtirildigi bir
calismadir. Bu c¢alismadan elde edilen temel sonug kronik bobrek hastaliginda
malnutrisyon ve kas kitlesinde azalma oldugu ve bobrek nakli sonrasi bu parametrelerde

kontrol grubuyla tam olarak ayni diizeye gelmese de diizelme oldugudur.

Kronik bobrek hastaliginda kas giigstizliigi ve kas kitlesinde kayip goriilmektedir. Bu
kayip bircok farkli faktorle iliskilendirilmistir. IGF-1 diizeyi de bu degiskenlerden biri
olup, hastalarda kas gii¢siizliigiine egilim yaratan bir¢ok nedenin IGF-1 iizerinden etki
ettigi diistiniilmektedir. Calismamizda yas ag¢isindan istatistiksel olarak benzer olan kronik
bobrek hastaligi, bobrek nakli ve bobrek fonksiyonu normal bireylerden olusan gruplar,
cinsiyetlerin kas giicii ve IGF-1 diizeyinde farkliliklar olusturmasi nedeniyle kadin ve
erkek olarak iki ana grupta degerlendirilmistir. Cinsiyetleri ayn1 olan gruplarda bobrek

nakli, KBH ve kontrol gruplari igin karsilastirma yapilmuistir.

Calismamizda gerek KBH hastalarinda gerekse bobrek nakil hastalarinda kronik bobrek
hastalig1 etiyolojisinde 6n planda hipertansiyon ve glomeriilonefritin geldigi goriilmiistiir.
Hastalarda etiyolojik nedenler Tiirk Nefroloji Dernegi’nin 2014 Registry verileriyle
kismen uyumludur (40). Calismaya alinmis olan bobrek nakil hastalarinin kronik bobrek
hastalig1r sebeplerine bakildiginda Tiirk Nefroloji Dernegi’nin 2014 Registry verileriyle
uyumlu olarak en sik nedeni hipertansiyon olarak izlenmektedir. Buna karsin KBH
hastalarinda Registry kaydi en sik neden olarak DM’yi gostermektedir. Bunun sebebi
calismada bobrek biyopsisi bulunmamasi nedenli etiyolojisi tam olarak bilinemeyen

%?25°1ik hasta popiilasyonu olabilir.

Bobrek nakli grubunda nakil siireleri ve KBH olan bireylerde hastalik siireleri

karsilagtirildiginda iki grupta da siirelerin ortalama 6 yil oldugu goriilmiistir.

Calismamizda bobrek nakli hastalarina vericileri agisindan bakildiginda Tiirkiye Nefroloji
Dernegi 2014 Registry ile uyumlu olarak en sik canlidan ve birinci derece akrabalardan
nakil yapildig1 saptanmistor (40). Kadavradan yapilan nakiller toplam nakillerin yaklasik

olarak beste birini olusturmaktadir.
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Bobrek nakil hastalar1 kullandiklar1 ilaglar acisindan degerlendirildiginde biiyiik
cogunlugunun steroid, takrolimus ve mikofenolat mofetilden olusan klasik tgli
immiinsupresyon altinda olduklar1 goriilmektedir. Bu durum KDIGO bdbrek nakil
kilavuzunun Onerilerinin  hasta popiilasyonumuzda uygulandigini  gdstermektedir
(118).Hem bobrek nakil hastalarinda hem KBH’li bireylerde en sik goriilen ek hastalik
grubu hipertansiyon olup, hastalarda kullanilan antihipertansif ila¢ gruplarinin benzer

oldugu goriilmektedir.

Hastalarin antropometrik olgtimleri karsilastirildiginda hem erkek hem kadinlarda KBH
grubu ve bobrek nakli grubunda kontrol grubuna gore boyun belirgin olarak daha kisa
oldugu izlendi. KBH’da biiylime geriligi bir¢ok c¢alismada tanimlanmig olup, altta yatan
birgok nedene bagli oldugu diistiniilmektedir. Yas grubu ve etiyoloji bir kenara birakilirsa
hastalarda KBH’a bagli gelisen asidoz, elektrolit bozukluklari, malnutrisyon ve BH aksi
bozulmast bu bilyiime geriliginin altinda yatan en onemli faktdrler olarak kabul
edilmektedir (119).Calismamizda hasta gruplar1 arasinda viicut agirligi ve VKI agisindan
anlamh fark bulunmasa da KDOQI tarafindan KBH’da beslenme durumunun
degerlendirilmesi agisindan Onerilen diger parametreler olan yag Kitlesi, triceps kalinligi,
kol ¢evresi, karin ¢evresi ve bel g¢evresi (120) agisindan da gruplar degerlendirildi Bu
degerlendirme neticesinde bel ¢evresi ve karin gevresi Ol¢iimii bobrek nakil grubunda
istatistiksel anlamli sekilde kontrol grubundan ve KBH grubundan daha yiiksek iken, KBH
grubunda en diisiik oldugu goriildii. Diger olgtimler agisindan yapilan degerlendirmede
viicut agirhigr agisindan gruplar arasinda istatistiksel anlamli fark olmamasina ragmen yag
Kitlesi, triceps deri kalinlig1 ve kol gevresi agisindan yapilan degerlendirmede 6lgiimlerin
KBH grubunda en diisiik ve kontrol grubunda en yiiksek oldugu izlendi (p<0,05). Bébrek
nakil grubunda ise bu parametrelerin kontrol grubuna gore istatistiksel anlamli sekilde
diisiik, fakat KBH grubuna gore istatistiksel anlamli sekilde yiiksek oldugu goriildi
(p<0,005). Ol¢iimler KBH grubunda beslenme bozuklugunun varligmi desteklemekte idi.
Bu durum KBH’da mevcut olan kronik inflamatuar siirecten kaynaklanan beslenme
bozukluguna baglanirken, bobrek nakil grubunda ise ilaglar (basta steroid olmak tizere) ve
bobrek fonksiyonlarinin nakil sonrasi her ne kadar diizelse de normal popiilasyon ile tam
olarak benzer hale gelememesi ile yorumlandi. Nitekim ii¢ grupta GFH degerleri
karsilagtirildiginda da KBH grubunun GFH degerinin bobrek nakil grubundan, bobrek
nakil grubunun GFH degerinin ise kontrol grubundan daha diisiik olmasi bunu destekler
nitelikte idi (p<0,005).

74



Calismamizda hemodinamik agidan degerlendirilmesi yapilan hastalarda cinsiyetten
bagimsiz olarak sistolik kan basinglari, diyastolik kan basinglari, ortalama arter basinglari
ve kalp hizlar1 arasinda istatistiksel anlamli fark izlenmistir. Yapilan analizlerde bu
degerlerin KBH grubunda bobrek nakli grubu ve kontrol grubuna, bobrek nakli grubunda
ise kontrol grubuna gore yiiksek oldugu (p<0,005), bu durumun hastalardaki voliim
fazlasindan bagimsiz oldugu, hastalarin voliim yiikii acisindan degerlendirilmesi
yapildiginda ii¢ grup arasinda istatistiksel anlamli farklilik olmadigi goriilmistiir
(p>0,005). Hipertansiyon ve KBH arasinda iki yonli bir iligki mevcuttur. Bu iliskiye gore
hastalarda KBH’nin en sik ikinci nedeni hipertansiyon olarak tanimlanabilirken, ilerleyici
bobrek hastaliginin da hipervolemi ve damar yataginda kalici degisikliklere sebebiyet
vermesi nedeniyle hipertansiyon sikligi %90’a kadar g¢ikabilmektedir (121). Bobrek nakil
hastalarinda ise hastalarin ¢ogunda genelde KBH déneminde hipertansiyon mevcuttur.
Nakil sonrasi ortaya ¢ikan hipertansiyon varligi ise ¢ogunlukla glukokortikoid kullanimu,
kalsinérin inhibitori kullanimi ve allograft fonksiyon bozuklugu ile iliskilendirilmistir
(122). Calisma grubumuzda voliim durumunun i¢ grupta benzer olmasi goz Oniinde
bulunduruldugunda bu kan basinct degerlerindeki yiiksekligin KBH grubunda daha ¢ok
damar yatagi degisiklikleriyle ve bobrek nakli grubunda ise kullanilan ilaglar ve nakil

onceki donemde hipertansiyon varligi ile iligkili oldugu diisiiniilebilir.

Calismamizda bobrek nakli grubu, KBH grubu ve kontrol grubu laboratauvar olgiim
degerleri agisindan degerlendirildiginde {i¢ grubun glukoz, sodyum, potasyum,
degerlerinde anlaml farklilik saptanmaz iken; bobrek nakli grubunun iirik asit, trigliserid
ve LDL degerlerinin diger gruplardan istatistiksel anlamli sekilde yiiksek oldugu, KBH
grubunda ise hemoglobin degeri ve kalsiyum degerinin diger gruplara gére anlamli diisiik
iken fosfor diizeyinin diger gruplara gore istatistiksel anlamli sekilde yiiksek oldugu
goriilmiistiir (p<0,05). Bobrek nakil hastalarinda nakil sonrasi tirik asit yiiksekligi ve lipid
profili  degisikligi hastalarin kullandig1 ilaglarla (prednizolon, immiinsupresifler,
antihipertansif ilaclar, ditiretikler, vs) ve nutrisyonel yonetim ile iliskilendirilmistir
(123,124). Kronik iltihabi duruma bagli anemi sik goriilen bir komplikasyondur. Yine PTH

ve kalsiyum metabolizmasindaki degisimler de KBH’nin bilinen sonuglaridir.

Calismamizda cinsiyete gore hastalarin kol kas giicii, yirtime testi ve kas Kitlesi
degerlendirildiginde 10 metre yiiriime testinde kontrol grubunun bobrek nakil grubu ve

KBH grubuna gore bu mesafeyi istatiksel anlamli seklde daha kisa siirede yiiridiigi
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(p<0,05), kas kitlesi agisindan ise kontrol grubundaki kas Kitlesinin bobrek nakil grubuna
gore, bobrek nakil grubunun kas kitlesinin ise KBH grubuna goére daha fazla oldugu
goriilmiistiir fakat istatistiksel anlamli fark izlenmemistir (p>0,05). Kol kas giicii agisindan
normal grubun kas giicti bobrek nakli grubundan ve KBH grubundan istatistiksel anlaml
sekilde, bobrek nakli grubunun kas giicii ise KBH grubundan daha yiiksekti.Hastalarda
sarkopeni acisindan yapilan degerlendirmede cinsiyete gore kol kas giicii oranlari
siiflandirildiginda kontrol grubunda sarkopeni orani 60 hastadan %5’inde, KBH grubunda
60 hastadan %35’inde ve bobrek nakli grubunda ise %?23,3’tinde sarkopeni oldugu
goriilmiistiir. Yirtime testi alt ekstremite kas giicli 6l¢iimii degerlendirilmesi agisindan
kullanilan bir &l¢iim yontemidir. Ol¢iim sonuglar1 genel olarak degerlendirildiginde
KBH’da kas giicti ve kitlesinde bir kayip oldugu ve bobrek nakil grubunda KBH grubuna
gore bu olgiitlerin istatistiksel olarak anlamli sekilde diizeldigi goriilse de kontrol grubunun
Ol¢timlerine erisememesi dikkati ¢ekmektedir. KBH gibi katabolik siireglerin protein
sentezini olumsuz yonde etkiledigi bilinmektedir. Wang H. ve Mitch E. tarafindan KBH’da
kas kaybinin mekanizmalarinin konu edildigi derlemede KBH hastalarindaki tedavi
slirecinin bir parcasi olarak protein alimmin azaltilmasi, kronik iltihabi siirece bagh
malnutrisyon, hemodiyalize bagl protein iiretiminin baskilanmasi, tiremiye bagl hiicresel
protein yikimi, proteaz aktivasyonu, proinflamatuvar sitokin etkisi ile kas yikimi ve
metabolik asidoz potansiyel mekanizmalar olarak sug¢lamistir (127).Ortalama yasin 37,9
oldugu 166 bobrek nakil hastasi iizerinde yapilan bir ¢alismada %20,5 hastada sarkopeni
saptanmustir (19). Bu calismada sarkopeniye egilim yaratan baslica faktoriin yas oldugu
ortaya konmustur. Calismamizda da 180 bobrek nakli hastasinin %23,3’tinde sarkopeni
saptanmigtir. Caligmalarda sarkopeni varligi ilaglar, sedanter yasam, organ yetmezligi,
malnutrisyon gibi faktorlere baglanmigtir. Calismamizda yapilan analizlerde hem KBH
hem bobrek nakil grubunda ilaglar, hemoglobin degerleri gibi faktorlerle kas giicii arasinda
iliski saptanamaz iken,insiilin kullanimimin kas giicii ile iliskili oldugu fakat bu iliskinin
regresyon analizinde kayboldugu izlenmistir. Regresyon analizinde kas giicii; yas,

kreatinin diizeyi ve kas kitlesi ile anlaml iligkili olarak goriildii.

Kas proteinlerinin yerine konmas: haftalar alan bir siirectir. Eriskin kas hiicresi kas lifi, onu
cevreleyen bazal lamina ve uydu hiicrelerden (kas oncii hiicreleri) olusur (126).Kas uydu
hiicreleri kas zedelenmesi ve bazi biiyiime faktorlerine (6zellikle IGF-1) yant olarak
miyojenik diizenleyici faktor ve miyoblast determinasyon faktorii 1°i sentezler (126). Bu

da uydu hiicre ¢ogalmasi ve farklilasmasi ile sonuglanir. KBH siirecinde fare modellerinde
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yapilan ¢alismalarda uydu hiicrelerinde azalma oldugu, uydu hiicrelerinden salgilanan bu
faktorlerde diisiiklik oldugu saptanmistir (10). Bu durum iki faktorle agiklanmistir. Bunlar
IGF-1in kas tizerinde istenen etkiyi gosterememesi ve IGF-1 reseptorlerinde bozulmanin
uydu hiicrelerde bozulmayla sonuglanmasidir (10). IGF-1 genindeki kismi delesyonun da

kaslarda fibrozise sebep olabildigi ayn1 ¢caligmada gosterilmistir.

Calismamizda IGF-1 degerleri gruplara gore degerlendirildiginde hem bobrek nakli
grubunda hem KBH grubunda IGF-1 degerlerinin kontrol grubuna gore daha yiiksek
oldugu izlendi. IGF-1 ile kas giicii ve yiiriime testi arasinda anlamli iliski saptanamaz iken;
IGF-1 degerleri yas Ve cinsiyete gore olmasi gereken standart degerlere gore yiiksek, diigiik
veya normal olarak gruplandirilarak yapilan analizlerde bobrek nakli grubunda IGF-1
diizeyi yiiksekliginin kol kas giicli ve yiiriime testi ile iliskili oldugu goriilmiistiir. Yapilan
regresyon analizinde tiim gruplarda kas giiciiniin yas, kreatinin diizeyi ve kas Kitlesi ile
istatistiksel olarak anlamli iliskide oldugu, kas kKitlesinin ise IGF-1 ile anlamli iligkide

oldugu bulunmustur.
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6. SONUC ve ONERILER

Calismamizin temel kisithiliklarmin tek merkezli bir ¢alisma olmasi ve hasta sayisinin
nispeten az olmasi oldugu sdylenebilir. Bunun yani sira IGF-1 diizeylerinin yaninda

baglayici proteinlerinin ve reseptor aktivitesinin dlglilememesi bir diger kisitliliktir.

Sonug olarak yas ve sigara gibi faktorlerin benzer oldugu gruplarda yapilan analizlerde
bobrek nakil hastalarinda kas giicii normal populasyona gore diisiik olsa da KBH grubuna
gore istatistiksel anlamli olarak yiiksek bulunmus; hastalarda kas giiciiniin kas Kitlesi, yas
ve kreatinin diizeyi ile kas Kkitlesisini ise sadece IGF-1 diizeyi ile iliskili oldugu
bulunmustur. IGF-1 diizeyi yiiksek hastalarda sarkopeninin IGF-1 diizeyi normal olanlara
gore daha fazla goriilmesi bobrek nakli sonrasi hastalarda IGF-1 de duyarliligin artmasi
fakat diizeylerinin tamamen normale dénmemesi ile agiklanabilir. KBH ve sarkopeni
acisindan yapilan birgok g¢alisma mevcuttur, fakat bobrek nakil hastalarinda sarkopeni
varligi ve IGF-1 ve kas giicii arasindaki iliskiyi netlestirmek igin daha g¢ok calisma

yapilmasi gerekmektedir.
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