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1. GIRIS ve AMAC

Kronik bobrek yetmezligi (KBY), cesitli hastaliklara bagli olarak gelisen kronik,
ilerleyici ve geri doniisiimsiiz nefron kayb1 ile karakterize olan bir nefrolojik sendrom olup ayni
zamanda toplumda goriilme siklig1 giderek artan, yiiksek maliyetli ve koti klinik sonuglart olan
diinya ¢apinda bir halk sagligi problemidir (1). Tiim diinyada oldugu gibi iilkemizde de Renal
Replasman Tedavisi (RRT) alan hasta sayis1 giderek artmaktadir (2). Hemodiyaliz, diinyada ve

iilkemizde en sik uygulanan renal destek tedavi yontemidir (3,4).

Yag dokusundan salgilanan adipositokinler kronik hastaliklar ve inflamasyonla iligkilidir.
Adipositokinlerden biri olan vaspin(visseral adipoz tissue-derived serpin) glikoz ve lipit
metabolizmasinda diizenleyici rol oynayan yeni bir adipositokindir. Vaspinin serpinlerin bir iiyesi
olduguna inanilmaktadir (5). Vaspin daha ¢ok obezite ve insiilin direnci ile iliskilendirilse de
kronik inflamasyonla seyreden hastaliklarda da yiiksek bulunmustur(5). KBY kronik inflamatuar
bir progesdir ve KBY hastalarinda kardivaskuler hastaliklar normal popiilasyona gore fazladir.
Epikardiyal yag dokusu kalinliginin son zamanlarda kardiyovaskuler hastaliklarin bir gostergesi
oldugu kabul edilmektedir. Ayrica serum adipokininlerin kronik inflamatuar olaylarda arttigida

bilinmektedir.

Son c¢alismalarda KBY hastalarinda adipokininlerin ve epikardiyal yag dokusu
kalinhiginin arttigin1 gosteren ¢alismalar olmasina ragmen bu diizeylerin birbirleriyle iliskisini
gosteren bir ¢alisma bulunmamaktadir. Bizler de bu ¢alismada geriatrik non-diyabetik KBY
hastalarinda bir adipokinin olan vaspin diizeyleri ile epikardiyal yag dokusu kalinligini incelemeyi

amagladik.

Son zamanlarda yapilan ¢aligmalarda epikardiyal yag dokusu kalinlig1 ve adipokininler
kronik bobrek yetersizlikli hastaliklarda calisilmis ve diizeyleri genelde yiiksek olarak
bulunmustur. Fakat geriatrik hastalarda vaspin diizeyleri ve bunun epikardiyal yag dokusu
kalinhig ile iliskisi arastiran bir ¢alisma bulunmamaktadir. Smirli sayidaki literatiir bilgisine
katkida bulunup bu konuyla ilgili daha fazla arastirma yapilmasinin 6nii acilabilir. Bu markirlar
KBY hastalarinda non invaziv olarak kardiyovaskuler hastaliklar icin yol gosterici olarak

kullanilabilir.



Bu kesitsel calisma i¢in Harran Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 ve Kardiyoloji
polikliniklerine basvuran 65 yas iisti KBY tanil1 40 hasta ile yas ve cinsiyet uyumlu es zamanli
olarak kronik hastaligi olmayan 40 saglikli goniillii ile kontrol grubu olusturuldu. Hasta ve kontrol
grubunda vaspin ile epikardiyal yag dokusu kalinligi arasindaki iliskinin degerlendirilmesi
amaglandi. Hastalarin kanlar1 alindi. Hastalarin demografik verileri kaydedildi. Hasta ve kontrol
grubunda vaspin ve epikardiyal yag dokusu kalinlig1 6l¢iildii. Bu ¢alismada vaspin ile epikardiyal

yag dokusu kalinlig1 arasinda iligki olup olmadigini arastirdik.



2. GENEL BILGILER

2.1.Kronik Bobrek Yetmezligi

Kronik bobrek yetmezligi (KBY), toplumda goriilme sikligr giderek artan yiiksek
maliyetli ve kotli klinik sonuglari olan diinya ¢apinda bir halk sagligi problemidir (6). KBY,
temelde yatan bobrek hastaliginin etiyolojisi ne olursa olsun en az 3 ay siiren objektif bobrek
hasar1 ve/veya glomeriiler filtrasyon hizinin (GFH) 60 ml/dk/1,73 m? nin altina inmesi durumu
olarak tanmimlanmaktadir (7). Glomeriiler filtrasyon hizi (GFR) genellikle aylar ve/veya yillar
icinde giderek azalmaktadir. Azalma hizi, altta yatan nedenlere gore biiyiikk degiskenlik
gostermektedir. Bu azalmanin sonucu olarak bobrek, sivi-soliit ve metabolik-endokrin dengeleri
ayarlama fonksiyonunu kaybetmektedir (8,9). Kronik bobrek yetmezligi i¢in ortak bir tanim kabul
edilmis ve ¢esitli kilavuzlarda yaynlanmistir (10-13). National Kidney Foundation/Kidney Disease
Outcomes Quality Initiative (NKF/KDOQI) kilavuzuna gére KBY tani kriterleri (2002) tablo 1°de
verilmistir (10).

Tablo -1: Kronik Bobrek Yetmezligi Tan1 Kriterleri (2002) (10)

1.Azalmis veya normal GFR ile birlikte, >3 ay siliren bobrek hasari ile birlikte yapisal veya
fonksiyonel bobrek patolojisinin

a)Patolojik veri veya

b)idrar ya da kan testlerindeki bozukluklar ya da goriintileme teknikleri ile belirlenen
bozukluklar ile ortaya konmasi

2. Bobrek hasar1 olup olmamasina bakmaksizin GFR‘nin >3 ay <60 ml/dk/1.73 m2 olmas1

GFR: Glomeriiler filtrasyon hizi

National Kidney Foundation/Kidney Disease Improving Global Outcomes (NKF-
KDIGO) g¢alismasinin 2013 yilinda yaymlanan kilavuzunda KBY tani kriterleri daha gelistirilmis
olarak verilmistir. Bu siniflamaya gore bobrek nakli yapilmis hastalar da KBY siniflamasina dahil

edilmislerdir. Tablo 2‘de KBY ‘nin KDIGO c¢aligmasina gore kriterleri verilmistir.




Tablo -2: Kronik Bobrek Yetmezligi Tani1 Kriterleri (2013) (9)

KBY tani kriterleri (herhangi birinin > 3 ay varlig)

Bobrek hasar1 belirtegleri (bir ya da | a) Albuminiiri (AER >30 mg/24 saat;
daha fazla) ACR >30 mg/g [>3mg/mmol] )

b) Idrar sediment patolojileri

c) Tiibiiler hasara bagli elektrolit ve
diger bozukluklar

d) Histolojik patolojiler

Azalmis GFR e) Goriintiileme ile saptanan yapisal
bozukluklar

f) Bobrek nakli hikayesi

GFR<60 ml/dk/1.73 m2

2.1.1.Kronik Bobrek Yetmezligi Epidemiyolojisi

Kronik Bobrek Yetmezligi gelisimi, altta yatan hastalia gore farklilik gostermektedir.
Hizli ilerleyen glomeriilonefritlerde haftalar veya aylar iginde KBY tablosu olusurken,
Hipertansiyon (HT) ve Diyabetes Mellitus (DM) gibi kronik hastalarda KBY gelisimi 20-30 yila
kadar uzayabilmektedir. Ugiincii Ulusal Saglik ve Beslenme Arastirma Calismasi [The National
Health and Nutrition Examination Survey III (NHANES III)] ve NKF raporuna gére Amerika
Birlesik Devletlerinde (ABD) yaklagik 26 milyon kisi KBY tanis1 almis ve 20 milyon kisi ise
bagka hastaliklar nedeni ile KBY riski tagimaktadir (1,15,16).

Tiim diinyada oldugu gibi lilkemizde de KBY insidansi1 ve prevelansi giderek artmaktadir
(2,7). Kronik bobrek yetmezliginin en sik goriildiigii lilkeler Meksika, Tayvan, Japonya ve
ABD‘dir. Kirktan fazla iilke ve bodlgede yapilan arastirmalara gore Tiirkiye ilk 10 arasina
girmektedir (13). Tiirk Nefroloji Dernegi (TND) tarafindan yapilan Chronic Renal Disease In
Turkey (CREDIT) ¢aligmasinda son donem bobrek yetmezligi (SDBY) prevelans: 2005 yilinda
milyon niifus basina 491 hasta iken, 2009 yilinda bu rakam milyon kisi basina 819 hasta olarak
sunulmustur. Ayn1 ¢alismada Tirkiye’de eriskinlerde KBY prevelansi % 15.7 olarak bulunmustur

).



2.1.2. Kronik Bobrek Yetmezligi Etiyolojisi

KBY etiyolojisinde ¢esitli faktorler rol oynamakta ve bu nedenler iilkeden iilkeye, 1tk ve
cinsiyete gore farkliliklar gostermektedir. Tiirk Nefroloji Dernegi‘nin 2010 yili kayit verilerine

gore lilkemizdeki bir yillik donemde KBY hastalarinin etiyolojileri tablo 3 de gosterilmistir (11).

Tablo - 3: RRT Alan Hastalarin Etiyolojik Nedenlere Gore Dagilimi (2010) (11).

Tan1 n %
DM Tip 1 DM 1744 4.4
Tip 2 DM 10252 26,1
Hipertansiyon 10681 27,2
Glomertlonefrit 2939 7,5
Polikistik bobrek hastaliklari 1930 49
Pyelonefrit 1236 3,2
Amiloidoz 806 2,1
Renalvaskiiler hastaliklar 319 0,8
Diger 3562 9,1
Etiyolojisi bilinmeyen 5376 91
Kayip (bilgi yok) 392 1,0

KBY’ de son donemde goriilen histolojik bulgular altta yatan esas bobrek hastaligindan
bagimsiz olarak benzer olsa da, bobrek hasarini baslatict mekanizmalar altta yatan hastaliga gore
farklilhik gostermektedir. Bobrek hasarimin ilk asamasinda kalp, beyin gibi diger ¢ok kanlanan
dokulardan daha fazla kan akimi (yaklasik 400 ml/100gr) bobrege gelmektedir (12). Bunun
sonucu olarak gergeklesen hiperfiltrasyon, glomeriil kapillerlerini hemodinamik hasara duyarli
hale getirir ve dolagimda bulunan zararli biyomolekiil ve ilaglar kan akimi ile bobrege daha ¢ok
tasinacagindan bobrek dokusu belirgin olarak zarar goriir (2,12,16). Artan glomeriiler basincin
glomeriil membran bariyerini hasara ugratmasina bagli olarak membran, negatif anyonik makro
molekiillere kars1t gecirgenlik kazanmaktadir. Bunun sonucunda, plazma proteinleri glomeriiler
filtrata gecer ve proteiniiri tablosu gelisir. Elektrolit, su, kiiciik molekiil agirlikli yapilari iceren

filtrat, biiylik molekiil agirlikli proteinleri de iceren anormal filtrat haline dontismistiir (2,7,12).



Nefron vaskiilaritesinde olusan ardisik yeni yapilanmalar (glomeriillerde kivrilmalar ve
peritubuler kapiller ag olusumu) ve glomeriillerden tiibiillere dogru olan akim, glomeriiler hasarin
tiibiilointerstisyel alana da yayilmasini kolaylastirir ve tiibiiler epitel hiicreleri de anormal filtrata
maruz kalirlar (12). Glomeriillerde olusan inflamatuvar reaksiyon sonucu ortaya ¢ikan sitokinler,
biliylime faktorleri gibi baz1 mediyatorler, glomeriiler dolasimin temeli olan peritiibiiler dolasimi
bozarak glomeriillerdei interstisyel hasari baglatir (12,18). Bununla beraber glomeriiler
perflizyondaki en ufak bir artis, peritiibiiler kan akiminda azalmaya neden olmaktadir. Boylece
hasarli nefron, renal hastaliklarin patofizyolojisinde rol oynayan halini almis olmaktadir (12,19).
Glomeriiler endotel, mezansiyal, visseral ve pariyetal epitel hiicreleri, podositler ve bu hiicrelerin
ekstraseliiler matriksleri nefronun temel bilesenleridir. Bu bilesenlerin herhangi birinde olusan
hiicre-hiicre komsulugu veya kemokin, sitokin, biiylime faktorleri gibi mediyatorler ile diger

bilesende de hasar olusturur (12).

Glomeriiler hasarn nedenleri:

Tiibiiler Hasarm

Nedenleri:
« Intrakapiller hipertansiyon; Toksik ya da metabolik
o Immiinolojik hasar; hasar: glukoz. lipitler.
e Metabolik hasar: glukoz, kompleman faktorler,
lipitler. paraprotreinler: sitokinler, proteinler.
* Genetik bozukluklar Iskemi/hipoksi

Glomeriiler hasarm sonuclar:

Tiibiiler hasarn

o Biiyiime faktorlerinin azhigi; sonuclary:
* Bozulmus hiicre-matriks Endgplazmik retikulum
etkilesimler:; stresi;
* Mezansival matriks ve bazal Reaktif oksijen radikali
membran genislemes; yapimi;
5 Mezangi_ygl ve egdotel fnflamasyon
l;:c;:i;rlmm proliferasyonu ya mediyatorlerinin
o Podosit biyolojisinde JapAL
degisiklikler; Sitokinlerin ve biiylime
e Podositlerin kaybr; faktorlerinin bozulmug
e Secicilikte bozulma ve vapimi;
proteiniiri; Ekstraseliiler matriks
¢ Kan akimi ve glomeriiler dongiisiindeki
kapiller alanda azalma degisiklikler.

Sekil-1: Glomeriiler Ve Tiibiiler Hasar Ve Sonuglar1 (12)



Intraglomeriiler hipertansiyon ve glomeriiler hipertrofi disinda KBY gelisimini ve
SDBY’ye ilerlemesine yol acan bazi risk faktorleri vardir. Bu risk faktorleri Tablo 4 de

gosterilmistir (20).

Tablo —4: Son Dénem Bobrek Yetmezligine Ilerlemeyi Kolaylastiran Risk Faktorleri

Ileri yas Oksidatif stres

Irk Instlin direnci

Cmsiyet Hiperlipidenu

Alkol fuyusturucn aliskanligi Proteiniiri

Analjezik bagunlilig Anenu

Diisiik sosyoekonomik durum Yitksek kan basmnci

Sigara Kursun ve diger agir metallere maruzivet

2.1.3. Kronik Bobrek Yetmezligi Evreleme
KBY evrelendirmesi, hasta yonetiminde yonlendirici olmasi nedeniyle 6nemlidir. KBY
evrelendirmesi bobrek fonksiyonunun derecesine gére NKF/KDOQI ve KDIGO kilavuzlarinda

belirtilen kriterlere gore yapilmaktadir (10). KBY evrelendirmesi Tablo-5’ de verilmistir.

Tablo-5: Kronik Bobrek Yetmezliginin Evreleri (1,7)

Evre Tamm GFR (ml/dk/1.73 m")
I Normal GFR 1le birlikte bébrek hasan varlig =00
I Hafif azalnus GFER ile birlikte bébrek hasar 6089
I Orta derecede azaloug GFE. 30-59
IV Cidd: azalnus GFR. 15-29
vV Babrek yetmezligi veya divaliz <13

2.1.4. Kronik Bobrek Yetmezligi Klinigi

Kronik bobrek yetmezliginin erken evresinde bobregin fonksiyonel rezervinde azalma
olmasina ragmen, regiilatuar, biyosentez ve ekskresyon fonksiyonlar1 genellikle iyidir. Bu yiizden
erken evrede belirti ve bulgular heniiz ortaya ¢ikmamistir. Orta evrede azotemi olusur ama
cogunlukla hastalar asemptomatiktir (21). Ileri evre bobrek yetmezliginde GFR % 30’ un

altindadir. Bobrek fonksiyonlarinin biiyiik 6l¢iide bozulmasi, halsizlik, noktiiri ve kemik agrilari



gibi klinik belirti ve bulgularin ortaya ¢ikmasina neden olur. Son doénem bdbrek hastaliginda,
bobrek fonksiyonlarinin ileri derecede kaybi1 sonucunda giderek artan azotemi ve hemen her organ

sistemi ile ilgili belirti ve bulgular ile tiremik sendrom ortaya ¢ikar (19).

Bobregin ilk bozulan fonksiyonlarindan birisi, idrar1 konsantre etme yeteneginin
azalmasidir. Hastalarin ilk semptomlar1 halsizlik, noktiiri, nefes darligi, idrar miktarinda azalma,
el, ayak ve gdz cevresinde ddemdir. ilerleyen donemlerde KBY” de tiim sistemler etkilenmektedir

(22,23).

KBY’ de en o6nemli problemlerden biri normokrom, normositer tipte bir anemidir.
Hastalarin serum hemoglobin degeri genellikle 6-8 gram civarindadir ve bu nedenle hastalarda
cabuk yorulma, halsizlik ve solukluk ortaya ¢ikmaktadir. Aneminin esas nedeni bobrek tiibiil
hiicreleri tarafindan salinan eritropoetinin yetersizligidir. Biriken tiremik toksinler hem eritrosit
yasam sliresini kisaltmakta hem de kemik iligine toksik etki gdstererek eritropoetinin etkisini
azaltmaktadir. Normal insanda eritrosit yasam siiresi 120 giin iken KBY olan hastada ortalama 73
giindiir (19).

Kronik bobrek yetmezliginin ilerlemesi ile birlikte beslenme ve metabolik problemler sik
karsilasilan sorunlardir (24). Ozellikle evre 4-5 hastalarda baz1 diyet ve metabolik degisimlere
bagli olarak protein katabolizmasi artmakta ve kas kitlesi ile total viicut protein miktarinda azalma
meydana gelmektedir (25). Uremiyle beraber anabolik hormonlarin (insiilin, IGF-1) aktivitesi
azalmakta, katabolik hormonlar (kortizol, glukagon) ise artmaktadir (26). Uremik toksinlerin
viicutta birikimi, inflamasyon ve inflamatuar sitokinlerin artmasi sonucu, hastalarin spontan olarak
protein ve enerji alimmi azaltmaktadir (27). Ilerleyici metabolik asidoza bagl olarak protein
yikimi artmakta, dalli zincirli aminoasit metabolizmasint kotii yonde etkilemektedir. Ayni
zamanda yapilan kontrolsiiz protein kisitlamas1 malniitrisyona yatkinlig1 daha da artirmaktadir. Bu
nedenle protein kisitlamasi yapilirken albiimin, prealblimin, transferin, agirlik takibi, triceps kas

kalinlig1 gibi beslenme parametreleri siki kontrol edilmelidir (28).



Tablo-6: Uremik Sendromda Gériilen Klinik Belirtiler (29)

Merkezi Sinir Sistemi

Stupor, koma Polinéropat

Halsizlik Konwiilziyon

Demans Kas gligstizligi

Uvlku bozukluklar Bas agrisi

Irritabilite Flapping tremor
Kramp Konsantrasyon bozuklugu
Gastrointestinal Sistem

Anoreksi, Kilo kayin

Bulanti, kusma Peptik iilser

Stomatit Pankreatit

Uremik fetér Gastrointestinal kanama
Hematolojik Sistem

Anenn Hiperkoagiilabilite
Kanama Lenfositopen:
Kardivovaskiiler Sistem

Perikardst Odem

Hipertansivon Kardiyomivopati
Hipotansiyon Diyastolik disfonksivon
Aritmiler

Solunum Sistemi

Plarit Akeiger 6demi

Uremik akciger

Cilt

Kasmn Melanozis

Tirnak atrofisi Hipotermi

Yara 1yilesmesinde gecikme

Immun Sistem

Enfeksivona vatkinlik

Antikor olusumunda vetersizlik

Kanser insidansmnda artis

Endokrin Sistem

Libido azalmasi
Infertilite
Impota.n g

Amenore
Gelisme genligi
Renal osteodistrofi

Sekonder hiperparatirordizim

Bozulmus glikoz tolerans



2.1.5. Kronik Bobrek Yetmezligi Tedavisi

NKF tarafindan 2002 yilinda hazirlanan kilavuzda onerilen tedavi plan1 asagidaki gibi
olmalidir (7).

1. Altta yatan hastaligin tedavisi

2. Bobrek yetmezliginin ilerlemesini hizlandiran faktorlerin kontrolii, bobrek yetmezligi
ilerlemesinin yavaslatilmasi

3.  Bobrek fonksiyonlarinda azalmaya bagli olarak olusan sorunlarin onlenmesive
tedavisi

4. Son donem bobrek yetmezligi evresindeki hastalara renal replasman tedavisinin

uygulanmasidir.

Tablo-7: Kronik Bobrek Yetmezliginde Tedavi Prensipleri (7)

. Uygun diyet, uygun siv1
. Hipertansiyon tedavisi
. Kardiyovaskiiler riskin azaltilmasi

. Anemi tedavisi

1
2
3
4
5. Uremik kemik hastaliginin énlenmesi ve tedavisi
6. Asilama

7. Malniitrisyonun 6nlenmesi ve tedavisi, vitamin kullanimi, ortaya ¢ikmis sorunlarin tedavisi

8. Nefrotoksik ilaglardan kagmilmasi ve ila¢ dozlarinin bobrek yetmezligi derecesine gore

ayarlama

Renal replasman tedavisi son donem bobrek yetmezliginde eksik olani yerine koyma
tedavileri olarak tanimlanan diyaliz ve bobrek transplantasyonudur. Transplantasyon bobregin tiim
fonksiyonlarimi yerine getirmesi nedeniyle diyalize gore daha seckin bir tedavi yontemidir (6).
Ulkemizde SDBY hasta sayis1 her yi1l % 10-15 oraninda artmaktadir (2). SDBY’deki replasman
tedavi secenekleri iilkeler arasinda biiyiik farkliliklar gostermektedir (29).
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Uremik durumun ciddi komplikasyonlarmi 6nlemek igin renal replasman tedavilerine
mimkiin oldugu kadar erken gecilmelidir. Diyalize erken baslamanin hastada morbidite ve
mortaliteyi azalttigi, bunun tedavi maliyetlerini yiikseltmedigi, tam aksine hastanede yatis siiresini
azaltmas1 neticesinde maliyetleri diistirdiigii bildirilmistir (21,30).

Diyalizi baslatmak i¢in kesin endikasyonlar sunlardir (30,31).

—

. Uremik serdzit (perikardit veya plorit)
. Ileri dénem veya progresyon gosteren iiremik ensefalopati
. Tedavi yanit vermeyen akciger 6demi ve sivi yiiklenmesi

. Kanama diyatezinden dolay1 klinik olarak kanama bulgularinin olmasi

2
3
4
5. Tedaviye yanit alinamayan hipertansiyon
6. Inatci istahsizlik, bulant1 ve kusma

7. Akut psikoz

8. Malniitrisyon(serum albiimini < 4 g/dL, diisiik serum transferrin ve prealbiimin

diizeyleri, 6demsiz viicut agirhiginda % 5 veya daha fazla azalma olmasi)

Hemodiyaliz: Yar1 gecirgen bir membran araciligi ile hastanin kan1 ve uygun diyaliz
soliisyonu arasinda sivi-soliit degisimini temel alan bir tedavi sekli olarak tanimlanan diyalizle
ilgili ilk caligmalar ve goriisler 1854°ten Once ortaya atilmig ancak 1950’ye kadar pratik tedavi
yontemlerinden biri olamamistir. HD’ nin amaci hastadan alman kanin diyalizore aktarilarak
tiremik toksinler ve sividan temizlenip tekrar hastaya verilmesidir. Diinyada ve iilkemizde en
yaygin kullanilan renal destek tedavisi hemodiyalizdir (3). Toplam hemodiyaliz hasta sayis1 46650
olup yillik artis trendi devam etmektedir. Hemodiyalize 2009 yilinda yeni baglayan toplam hasta
sayist 12907°dir(4).

Hemodiyaliz yar1 gecirgen bir zardan gecen iki yonlii gergeklesen difiizyondan
olusmaktadir. Metabolik atiklarin hareketi, konsantre olarak dolasimdan diyalizata ve aksi yonde
olmaktadir. Difiizyon kurallarina gore, molekiil ne kadar genis olursa, zara gecis orani o ol¢iide
yavas olmaktadir. Ure gibi kiigiik bir molekiil (60 Da) daha iyi temizlenmekte, oysa daha biiyiik
bir molekiil olan kreatinin (113 Da), daha az efektif bir sekilde temizlenmektedir. Ultrafiltrasyon,
uygulanan basing nedeni ile membranlar arasi sivi transferidir. Sivi transferine soliit transferi de

eslik ettiginden ultrafiltrasyon soliit degisimine de katkida bulunmaktadir (5,34).

Diyaliz membran (diyalizor) tiibiilleri i¢inde hasta kani, tubiiller arasi alanda makine

tarafindan hazirlanmis diyalizat bulunur. Kan akimina ters yonde sodyum kloriir, asetat veya
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bikarbonat ve degisken konsantrasyondaki potasyum igeren bir diyalizat diyalizore verilir.
Membrandaki diffiizyon, tire gibi kii¢iik molekiil agirlikli maddelerin konsantrasyon gradiyentine
bagl olarak diyalizat tarafina dogru hareket etmesini saglar. Benzer sekilde konsantrasyonu 35
mEQ/L olan bikarbonat kan tarafina diffiize olur. Su ve sodyum kloriir fazlaliginin uzaklastiriimasi
membran boyunca olan hidrostatik basinca bagli olarak ultrafiltrasyon ile olur. Hemodiyaliz
hastasinin en az haftada ti¢ kez, dort saat diyalize girmesi gerekir (35,36).

Hemodiyaliz tedavisinin birgok avantaji bulunmaktadir. Bunlar (36):

e Hastanin diyaliz tedavisi ile haftada 2-3 kez 4-6 saat ilgilenmesi, diger zamanlarda
serbest olmasi

e Metabolik dengeyi daha az etkiledigi i¢in sismanligin daha az sorun olmasi

¢ Malniitrisyon ile daha az karsilasilmasi

e Hastaneye yatma gereksiniminin daha az olmasi

e Karina ait komplikasyonlarin goriilmemesidir

KBY nin son asamasina gelen ve hemodiyaliz tedavisi ile yagsamini siirdiiren hastalar i¢in
hemodiyaliz tedavisi aynt zamanda pek ¢ok riski olan bir tedavi seklidir. Sik karsilasilan
komplikasyonlar arasinda; hipotansiyon, kas kramplari, bulanti, kusma, bas agrisi, gogiis ve sirt
agrisi, hipoksemi yer alir. Hemodiyaliz sirasinda disekilibrium sendromu, diyaliz makinesi
reaksiyonlar, aritmiler, kalp tamponadi, intrakranial kanama, hemoliz, hava embolisi, konviilzyon

gibi seyrek goriilen fakat ciddi olabilen komplikasyonlar ortaya ¢ikabilir (37).

Periton Diyalizi: Son dénem bobrek yetmezlikli hastalarda dogal bir membranla
herhangi bir kuvvete veya cihaza ihtiya¢ duyulmadan bobrek fonksiyonlarmin yerine koyma
diistincesinden periton diyalizi gelistirilmistir (38). Periton boslugundaki soliit ve su absorbsiyonu
periton zarinda mevcut olan kapiller dolasim ve lenfatikler yardimiyla olur (38). Periton
diyalizinde genelde 2 litre diyaliz soliisyonu viicut 1sisina kadar isitilip periton bosluguna
yerlestirilmis olan kateter vasitasiyla 10 dakika gibi bir siirede periton bosluguna verilir. Bu
sollisyonlar periton diyaliz tipine gore degisen periyotta periton boslugunda bekletilir. Diyalizat
bekleme siirecinden sonra yaklasik 20 dakika igerisinde periton boslugundan geri alinir ve yeni bir
diyalizat tekrar periton bosluguna verilir. Bu islem genel olarak haftanin 7 giinii, giinde 4 kez
uygulanir (39-40).
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Toplam periton diyalizi hasta sayisi 5418 olup hasta sayisinda gegen yila gore (5774)
azalma dikkat ¢ekmistir (4). Periton diyalizine 2009 yilinda yeni baslayan toplam hasta sayisi
1345°dir(4).

Periton diyalizini hemodiyaliz ile kiyasladigimizda, periton diyalizinin kolay
uygulanabilme ve hepatit bulas riskinin daha diisiik olmasi gibi avantajlarinin yaninda artmis
enfeksiyon riski ve yetersiz diyaliz gibi dezavantajlar1 da mevcuttur. Periton diyalizinin avantaj ve

dezavantajlari tablo-8” de gosterilmistir (35,41,42)

Tablo-8: Periton Diyalizi Avantaj Ve Dezavantajlari

Avantajlari Dezavantajlar
¢ Kolay uygulanabilirlik ve tasinabilirlik e Artmis  enfeksiyon riski  (Ozellikle
e Kardiyovaskiiler problemi olanlarda daha iyi kan | peritonit)

basinci ve sivi kontrolii saglanmasi

¢ Rezidiiel renal fonksiyonun daha iyi korunmasi

o Siirekli antikoagiilasyona ihtiya¢ duyulmamasi

¢ Aneminin goriilme siklig1 ve derinliginin daha az
olmasi

¢ Kan biyokimyasinin yavas ama etkili diizelmesi

e Cocuklar, yaglilar, diyabetik hastalar gibi damar
problemi bulunan hastalarda kolay uygulanabilmesi

e Yetersiz diyaliz riski

e Potansiyel protein kayb1 ve malniitrisyon
olusmasi

o Artmis adinamik kemik hastalig riski

e Kateter yerlestirilmesine bagli psikolojik
problemler

e Hipertrigliseridemi

e Ozellikle yash hastalarda ve g¢ocuklarda

¢ Hepatit bulagma riskinin az olmasi sirekli  uygulamaya baghh  bikkinlik

duygusu.

¢ Daha serbest diyet ve s1v1 alimi.

Transplantasyon: KBY’de HD ve PD’ye alternatif olabilecek segkin bir tedavi
yontemidir. Transplantasyon yapilan hastalarin yasam siiresi diyaliz tedavisinde kalanlara gore
daha uzundur. Transplantasyon sadece geri doniisiimsiiz bobrek yetersizliginde yapilmalidir.
Vericiler kadavra ya da goniillii canlilar olabilir. Canli géniillii vericiler fizik muayenede normal

olmali ve ayn1t major ABO kan grubu ile uygun HLA doku tiplerine sahip olmalidirlar (43).

Ulkemizde yillar icinde yapilan bobrek nakli sayilar1 giderek artmaktadir. 2009 yilinda
Saglik Bakanlig1 verilerine gore 2362, TND kayit sistemi verileri gore ise 1790 hasta bobrek nakli
yapilmistir. Yapilan nakillerin %78.9” u canli vericilerden yapilmistir. Akraba olan canli vericiler
icinde annelerin (%41) ilk sirada yer aldigi bunu sirasiyla kardesler (%23), babalar (%22), diger
akrabalar (%9) ve ¢ocuklar (%5) izlemistir(4).
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Transplantasyon yapilmasina ragmen bobrek yetmezligine sebep olan altta yatan hastalik
tekrarlayabilir. Diyabetik nefropati %100, membranoproliferatif glomeriilonefrit tip 11 %90-100,
Hendch-Schonlein purpurast %75-90, immunglobulin A nefropatisi %40-50, fokal segmental
glomertiloskleroz %25-50, membranoproliferatif glomeriilonefrit tip I %20- 30, antiglomeriiler
bazal membran nefriti %10-25, hemolitik tiremik sendrom ve trombotik trombositopenik purpura
%10-25, membrandz nefropati %5-10 oraninda transplante bobrekte tekrarlar (44).
Transplantasyon yapilan hastalarin sag kalim siiresi diyaliz hastalarindan daha iyidir (45). Kadavra

transplantasyonu canli donor transplantasyonundan daha kotii bir sag kalim siiresine sahiptir (45).

Organ nakli Oncesi hastalarin %70’ inde hemodiyaliz, %16.4° iinde periton diyalizi
tedavisi uygulanmistir, %13.4” iinde ise preempitif transplantasyon yapilmistir. Cok az sayida
hastaya ise diyaliz tedavisine girmeden ikinci nakil yapilmistir (%0.1). Yeni yapilan nakillerin
biiyiik kisminda (%86.8) birinci yil sonunda kreatinin degerleri 2mg/dl’nin altinda seyretmistir,
ancak diyalize donen (%3.1), dlen (%3.8) veya greft fonksiyonu iyi olmayan (%6.2) hastalarin
toplam1 %10’un stiindedir(29). Canli vericiden yapilan transplantasyonla 5 yillik hasta yasami

% 90-95 civarindadir (46).

2.2. Adipoz(Yag) Doku

Yag dokusu viicuttaki en biiyiik enerji kaynagidir. Bu enerji, aglikta ve ihtiyag
duyuldugunda yag asitleri seklinde hizla dolasima gegebilecek trigliserit halinde depolanmustir.
Yag hiicrelerinden salgilanan hormonlar, sitokinler ve yag asitlerinin dolagima gegisi hormonal
sinyallerle kontrol edilmektedir. Insiilin, adrenalin, noradrenalin ve kortizon gibi maddeler yag
hiicrelerine etki ederek yag hiicrelerinin fonksiyonunu diizenlerler. Yag dokusu endokrin bir organ

olarak gorev yapmaktadir (80).

Insanlarda yag dokusu kahverengi ve beyaz yag dokusundan olmak iizere iki tiptir.
Kahverengi yag dokusu 6zellikle yenidoganlarda termogenezden sorumludur. Beyaz yag dokusu
ise eriskinlerde yag dokusunun neredeyse tamamini olusturur ve enerji depolamakla goérevlidir.
Beyaz yag dokusunda yaklasik olarak %10 oraninda makrofaj bulunmaktadir. Adipositlerle
makrofajlar arasinda biliylik benzerlikler olup preadipositlerin makrofajlara donlisme yetenegi

vardir (81).
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Yapilan deneylerde adipoz dokudaki makrofajlarin adipositlerden kaynaklanmadigi
periferik kandaki monositlerden kaynaklandigi anlagilmistir. Monositlerin kandan yag dokusuna
gecisinde rol oynadigi diisiiniilen bazi kemokinler intraselliiler adezyon molekiilii-1 (ICAM-1),
platelet endotel hiicreadezyon molekiilii, leptin ve monosit kemoatraktan protein 1 (MCP 1)' dir.
Inflamasyonla iliskili marker olan serum interlokin-6 (IL-6) ve tiimdr nekrozis faktor(TNF)

diizeyleri insiilin direnci ve viicut yag orani ile dogru orantilidir (81).

Son yillarda metabolik sendromun patogenezinde oldugu gibi obezitenin gelismesinde
adipoz dokunun rolii kesfedilmistir. Tiim yag hiicrelerinden interlokin-6, adipsin, adiponektin,
leptin, TNF-alfa, vaspin, retinol baglayici protein-4,transforming growth faktor-b (TGFb),
prostaglandin E2 (PGE2), insiilin-like growthfaktor-1 (IGF-I), insiilin-like growth faktor-I
baglayici protein (IGFBPs) salgilanmaktadir ve yasamin erken donemlerinde kas, yag ve karaciger
hiicreleri lizerinde direkt veya indirekt olarak etkileri gosterirler. Bu sitokinlerin tiimii instilin

direnci ve kardiovaskiiler olaylarin etiyopatogenezinde rol oynayabilirler (82, 83).

2.3. Epikardiyal Yag Doku

2.3.1. Tanim

Epikardiyal yag doku (EYD), kalbin visseral yag dokusudur (47-51). Embriyogenez
sirasinda kahverengi yag dokudan koken alir. Erigkin kalbinde yogun olarak atriyoventrikiiler ve
interventrikiiler oluklarda yer almasina ragmen her iki atriyum serbest ylizeyleri ve appendiksler
etrafinda da goriiliir. Epikardiyal yag doku visseral perikard ile myokardin arasinda kalan bolgedir
(47-48). Bazen yag dokunun bir kismi epikardial yilizeyden miyokarda koroner arter dallarinin
adventisiyasina uzanim gosterir. Epikardiyal yag doku ve myokardi birbirinden ayiran herhangi
bir fasiya yoktur, dolayisiyla bu iki doku ayn1 mikrosirkiilasyonu paylasirlar (52). Epikardiyal yag
dokunun iki uglu bir gorev spektrumu olup hem protektif hem de inflamatuar siireclerde rol alir
(53).

Epikardiyal yag dokusunun ekokardiyografik dl¢timii ilk kez Iacobellis ve ark. taratindan
tanimlanmistir. Bu konuda ¢alisan arastirmacilar ekokardiyografi ile ¢alistiklarinda genelde uzun
ve kisa eksen goriintiileri {izerinden &lgiimler almislardir. Olgiimler bazi arastirmacilarca sistolde
bazilarinca diyastolde alinmis olup su an i¢in kardiyak siklusun hangi evresinde 6l¢iim yapilacagi

konusunda ortak bir goriis olusmamustir.
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2.3.2. Patofizyoloji

Epikardiyal yag dokusunun fizyolojisi henliz tam anlamiyla aydinlatilabilmis degildir.
Diger visseral yag depolarina gore epikardiyal yag dokunun boyutu daha kiigiik olmasina ragmen
serbest yag asiti depo edebilme ve sekresyon oOzelligi daha fazladir. Fizyolojik kosullarda
epikardiyal yag dokusu; serbest yag asidlerini absorbe ederek kalbi yiiksek serbest yag asidi
diizeylerine maruziyetten koruyan bir tampon gibi davranir. Ayrica miyokardin enerji ihtiyact
arttiginda bir enerji deposu olarak da gorev alabilir (54). Yine kahverengi yag dokudan koken
aldig1 diistiniiliirse, hipotermiye karsi da kalbi koruyucu 6zelliginden bahsedilmektedir (55).

Epikardiyal yag dokusu miyokardi dolasimdaki yiiksek yag asidi diizeylerine kars1 olasi
toksik etkilerden koruyabildigi gibi koroner arterlere ve miyokardiyal hiicrelere zararli olabilecek
faktorler de {iretebilir (53). Bu konuda yapilan c¢alismalar epikardiyal yag dokunun cesitli
adipokinler salgilama 6zelligi olan biyoaktif bir organ odugunu gostermektedir. Tiimor nekroz
faktor alfa (TNF-o), monosit kemoreaktan protein-1 (MCP-1), interlokin-6, néronal biiyiime
faktorii (NGF), resistin, vaspin, visfatin, omentin, leptin, plazminojen aktivator inhibitér (PAI-1),
anjotensinojen, gibi proinflamatuar ve proaterojenik sitokinler salgiladigi gibi (56-61),
adiponektin, adrenomedullin gibi anti-inlamatuar ve antiaterojenik adipokinler de salgiladigi
belirtilmektedir (62-65).

Biitiin bu verilere ragmen epikardiyal yag dokusunun proinflamatuar ve anti-inflamatuar
etkileri arasindaki dengenin nasil saglandigi konusu yeterince agik degildir. Epikardiyal yag
dokusu, lokal olarak etki ederek proinflamatuar adipokinlerin, parakrin ya da vasokrin sekresyonu
yoluyla koroner arterde gesitli degisikliklere neden olur (47). Plaklarin altinda yatan aterojenik
inflamasyon nedeni ile epikardiyal yag dokunun inflamatuar resiprokal inflamatuar sinyaller
verdigi diisliniilmektedir. Bolgesel iskemi komsu epikardiyal yag dokusunu, oksidan sensitif
inflamatuar sinyallere kars1 aktive edebilir. Epikardiyal yag dokudaki inflamatuar hiicreler plak
rliptiiriine kars1 gelisen cevabi yansitabilir ve plak inflamasyonunun amplifikasyonuna ve plak
instabilitesine neden oluyormus olabilir (56). Periadventisiyal epikardiyal yag dokudan parakrin

yolla salgilanan sitokinler koronerlere diflizyon yolu ile gecerek koroner arterin tabakalar
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arasindaki hiicrelerle etkilesirler. Inflamatuar sitokinler epikardiyal yag dokudan direkt olarak vasa

vasorumlara da salgilanarak vasokrin sinyalizasyon mekanizmalar1 ile arter duvariyla etkilesebilir

(48).

Ciddi ve stabil olmayan koroner arter hastaliginda lokal olarak epikardiyal yag dokudan
sentezlenen proinflanmatuar medyatorler, adiponektin ve adrenomedullin gibi anti-inflamatuar ve
protektif etkili sitokin sentezini baskilayabilirler (62-65). Adiponektin inisiilin direncini azaltir,
anti-inflamatuar ve antiaterojenik etkileri mevcuttur. Adrenomedullin potent bir vazodilatator
olup, anjiyojenik etkileri mevcuttur. Epikardiyal yag doku adiponektin ve adrenomedullin araciligi
ile mekanik ve metabolik strese kars1 koruyucu etki gosterebilir. Epikardiyal yag dokusu biyoaktif
molekiillerin kaynagi olmasina ragmen, hala aktivitesinin kalinlig: ile iliskili olup olmadig: belli

degildir.

Epikardiyal yag dokusunun ekokardiyografik degerlendirilmesi ilk kez Iacobellis
tarafindan 2003 yilinda tanimlanmistir. Epikardiyal yag doku visseral perikard ile myokardin
arasinda kalan bolgedir (47,48) lacobellis ve ark. (66) epikardiyal yag doku kalinligin1 1 mm- 23
mm arasinda degistigini saptamiglardir. Yapilan ol¢iimlerde beyaz irkta epikardiyal yag doku

ortalama kalinlig1 erkeklerde 7mm, kadinlarda 6,3mm olarak saptamustir (67).

Visseral yaglanmayi; epikardiyal yag doku kalinligi, bel c¢evresi kalinligina gore daha
dogru olarak gostermektedir. Bunun nedeni epikardiyal yag dokusunun bel g¢evresi Olglimiinde
oldugu gibi deri ve kas katmanlarindan etkilenmemesidir. Epikardiyal yag doku miktar1 ile sol
ventrikiil kitlesi ve fonksiyonlari, visseral obezite, metabolik sendrom ve koroner arter hastaligi
arasindaki olas1 iliski cesitli calismalarda arastirilmistir. Epikardiyal yag doku kalinlig: ile bu

parametreler arasinda anlamli iligki saptanmistir.

Epikardiyal yag dokusunun teshisteki potansiyel kullanim alanlar1 su sekilde
Ozetlenebilir, Ayn1 menseyli olmalar1 da goz Oniinde bulunduruldugunda, visseral obezite
gostergesi olarak kullanilabilecegi asikardir (81). Cesitli g¢alismalar metabolik sendromlu
hastalarda o6l¢iilen EYD kalinli§i, metabolik sendromu olmayanlara gore artmis olarak
saptanmistir (66-75). Bu veriye dayanarak; EYD kalinliginin, kardiyometabolik risk faktorleri ile
korelasyon gosterdigi ileri stiriilmiistiir (66). Artmis sol ventrkiil kitlesi koroner arter hastalig1 i¢in
bagimsiz bir kardiyovaskiiler risk faktoriidiir ve ¢esitli calismalarda artmis EYD kalinligi ile de
iliskili oldugu gosterilmistir (71-72). Epikardiyal yag doku kalinliginin kadinlarda 7mm iizerinde
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olmas1 subklinik ateroskleroz ile iligkili bulunmustur (70-73). Yine kadinlarda epikardiyal
yagdoku kalinligmmin 4,5 mm fizerindeki degerleri diisiik koroner akim rezervleri ile iliskili
olmakla beraber erkek hasta grubuyla ilgili yeterli veri yoktur (5). Koreli kadin ve erkek
hastalardan olusan bir drneklem iizerinde yapilan olglimlerde epikardiyal yag doku kalinliginin
3mm ve iizerinde olmasi koroner arter hastaligi ile ilintili bulunmustur. Bu veri; EYD kalinlig1 ve
KAH arasindaki iligkinin, etnisiteden de etkilenebilecegini gdstermektedir. Aymi calismada
epikardiyal yag doku kalinlig1 koroner arter hastaligi olanlarda olmayanlara gore, unstabil anginasi

olanlarda stabil anginasi olanlara gore daha kalin olarak dl¢tilmiistiir (74).

2.2.3.Epikardiyal Yag Dokusu Ol¢iim Metodlar

EYD ol¢limii transtorasik ekokardiyografi, bilgisayarli tomografi ve magnetik rezonans
goriintiileme metodlar1 ile yapilabilmektedir. Calismalarda EYD ol¢liimii ekokardiyografi
kullanilarak sag ventrikiil (RV) serbest duvar komsulugundan, parasternal uzun ve kisa akstan
yapilmistir (90,98). EYD parasternal uzun ve kisa aks iki boyutlu ekokardiyografik goriintiilerde
diyastol sonunda RV serbest duvar iizerinde diisiik eko dansiteli alan olarak tarif edilmistir
(75,51,68).EYD ol¢iimii RV serbest duvarina dik olarak diyastol sonunda yapilmistir. Epikardiyal

yag dokusu ekosuz veya ¢ok biiyiikse hiperekoik alan olarak goriiniir.

Epikardiyal yagin sag ventrikiilde Ol¢limiiniin tercih edilmesinin iki sebebi vardir:
birincisi, bu noktada epikardiyal yag dokusunun net kalinligmin en fazla oldugunun farkina
varilmasi; ikincisi, tiim ac¢ilardan uygun 151k gOstergesi ( cursor beam ) oryantasyonu ile
parasternal uzun aks ve kisa aks goriintiilerinin en dogru epikardiyal yag dokusu olgiimlerine
imkan vermesidir (51).Eger varsa; sag ventrikiil trabekulasinin ve moderator bantinin hipertrofik

olmasi epikardiyal yag doku dl¢limlerini etkilememektedir.

Ekokardiyografinin tiim kardiyak segmentleri degerlendirmede yeterli olmamasi, iki
boyutlu goriintli saglamas1 ve akustik pencereye bagimliligi nedeniyle yetersiz bir goriintiileme
metodu oldugu oOne siiriilse de EYD olglimii i¢in altin standart kabul edilen MR ile
ekokardiyografi ol¢iimleri iyi korelasyon gostermektedir (75,77-78).Yine BT ile EYD ol¢limii
ayrintili olarak yapilabilmektedir (79). Sonug¢ olarak transtorasik ekokardiyografi yukarida
bahsedilen kisitlamalara ragmen EYD O0Ol¢timii igin yeterli, basit ve ucuz bir goriintiileme

metodudur.
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Resim-1: Epikardiyal Yag Dokusunun Makroskopik Goriiniimii ( A ) Normal kalbin anterior
goriiniimii ( B ) Normal kalbin posterior goriiniimii ( C ) Hipertrofik kalbin anterior gériiniimii ( D
) Hipertrofik kalbin posterior goriinimii

Resim-2: Epikardiyal Yag Dokusunun Mikroskobik Goriintimii ( A ) Sol ventrkiilde epikardiyal
tabakanin mikroskobik goriiniimii ( B ) Sag ventrkiilde epikardiyal tabakanin mikroskobik
goriiniimii. Matiir adiposit kiimeleri ok ile gosterilmistir.
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Resim-3: Epikardiyal Yag Dokusunun Ekokardiyografik Goriintiisii. ( A ) Modifiye parasternal
pencereden ciddi visseral obesitesi ve KOAH’l1 bir hastanin sag ventrikiil serbest duvarina komsu
epikardiyal yag dokusunun goriiniimii ( Masif yaglanma ok ile gosterilmistir ).

Resim-4: MRG ile Epikardiyal Yag Dokusunun Goriintiilenmesi

2.4. Vaspin

Vaspin (visseral adipoz tissue-derived serpin) glikoz ve lipit metabolizmasinda
diizenleyici rol oynayan yeni bir adipositokindir. Vaspinin serpinlerin bir tyesi olduguna

inaniimaktadir (5). Vaspin bir serin proteaz ailesi tiyesi olup OtsukaLong-Evans Tokushima Fatty
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(OLETF) siganlarda, visseral adipoz dokudan obezite ve insiilin plazma konsantrasyonlari pik
seviyeye ulastigi zaman eksprese edildigi bilinmektedir (85). Baz1 dokularda belirsiz olmasina
ragmen vaspin visseral yagdokusunda antiproteaz aktiviteli faktor olarak salindigi, obezite ve

bozulmus insiilin toleransina kars1 potansiyel yeni bir biomarker oldugu diisiiniilmektedir.

Diyabetin kotiilesmesi ve kilo kaybiyla serum vaspin ekspresyonu azalmaktadir (86).
Insiilin ve proglitazon tedavisiyle serum vaspin seviyeleri normalize edilebilmektedir (85). Obez
kisilerin yag dokusunda human vaspin yag mRNAekspresyonu yag deposuna spesifiktir (86) ve
obezite de serum konsantrasyonlar1 yiikselmektedir (86,87). Obez hastalarda adipokinleri de
iceren yag dokusu kaynakli faktorlerin hizlanmis ve prematiir ateroskleroza katilimci olabilecegi
belirtilmistir (81). Artmis visseral yag dokusu Kitlesi daha yiiksek insiilin rezistansi, Tip 2 DM ve
kardiyovaskiiler olay riski prevalansi ile iligkili bulunmustur (88-90). Adipoz dokudan salinan
faktorlerden vaspinin visseral yaglanma ile ateroskleroz arasindaki iliskide énemli bir katilimci

faktor olabilecegi diistiniilmiistiir (85).

Vaspin, human metabolik sendrom igin énemli bir model olarak Otsuka Long-Evans
Tokushima Fatty (OLETF) ratlarin visseral yag dokusundan izole edildi (91).50 haftada OLETF
ratlarda gelisen siddetli hiperglisemi diyabet kotiillesmesi, vicut agirhginin azalmasiyla serum
vaspin seviyeleriyle dokudaki sentez miktar1 azaldig: tespit edilmis. Insiilin tedavisi veya insiilin
duyarlastirict ajan uygulanmasiyla serum vaspin diizeyleriyle dokudaki sentez miktar1 normale
dondiikleri saptandi. insan ¢alismalarinda ise serum vaspin seviyeleri ve insiilin duyarlihgin ve

glikoz metabolizmasi belirtecleri arasinda nasil bir iligski oldugu bilinmemektedir (5).

Vaspin, tedavi edilmemis OLEFT ratlarin visseral yag dokusundan eksprese edilirken
insanlarda subkutan ve visseral yag dokusunda eksprese edilmektedir. insan visseral yag
dokusunda vaspin  mRNA ekspresiyonunu subkutan yag dokusuna oranla daha siklikla
saptanmistir (86). Vaspin serum seviyelerinin obezite ve viicut yag dagilimiyla ilgili testlerle
korelasyon gostermesinden dolay: vaspinin obezite iliskili ateroskleroza katilimci olmaya yeni bir
aday olarak distinilmistir (87). Aust G veark. (32) tarafindan yapilan bir ¢alismada siddetli
ateroskleroz nedeniyel karotis arter stenozu gelisen ve karotis endarterektomi yapilan 107 hastada
serum vaspin konsantrasyonu diisiik oldugu ve diisiik serum vaspin konsantrasyonun, karotis arter

stenozlu hastalarda yakin zamanda gegcirilen iskemik olayla korelasyon saptanmstir.
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Youn ve arkadaglar1 (87) ELISA yontemiyle erkek ve kadin cinsiyetler arasinda serum
vaspin seviyelerinin farklilik gosterdigini belirtmiglerdir (87). Vaspinin yiikselmis serum
konsantrasyonlar1 obezite ve bozulmus insiilin duyarlihigiyla iliskili oldugu bulunmus ve tip 2
DM’ nin bu iliskiyi bozdugu rapor edilmistir (87).

Seeger ve arkadaslar1 kadinlarda vaspin seviyelerinin daha yiiksek oldugunu ve cinsiyetin
calisma popiilasyonunda dolasimdaki vaspinin bagimsiz bir gostergesi oldugunu buldular.
Adiponektin ve leptin iginde cinsiyete bagiml diizenleme s6z konusu oldugu bildirmistir (93, 94).
Gulgelik ve ark. (95) yaptigi 37 diyabetik kadin hastanin yer aldigi c¢alismada, serum vaspin
seviyeleriyle insilin direnci ve HbAlc arasinda iliski oldugunu saptamis ve serum vaspin
diizeyinin mikrovaskiiler komplikasyonu olan kadinlarda olmayanlara gore daha diisiik seviyede

bulmustur.

Tan ve arkadaslar1 (96) 16 polikistik over sendromlu (PKOS) hastada yaptiklar:
calismada PKOS’ lu kadinlarda adipoz doku ve serumda vaspin seviyelerini yiiksek buldu.
Dolasimdaki vaspin seviyesi ve omental yag dokudaki vaspin diizeyiyle viicut Kitle indeksi (VKI)
ve bel kalga orani arasinda anlamli iligki belirlediler. Ayrica 6 aylik metformin tedavi sonucunda
dolagimdaki vaspin ve glukoz seviyesinde anlamli azalmayla birlikte insiilin duyarliginda iyilesme
ve insiilin direncinde azalma saptamislardir. Metformin tedavisi muhtemelen PCOS’ lu kadinlarda
hepatik glukoz tiretimini baskilayarak glukoz diisiiriicii etkisiyle serum vaspin seviyesini azalttig
sanilmaktadir (96). Karaciger biyopsisi ile non-alkolik yagli karaciger hastaligi tanisi konulan
hastalarda serum vaspin ve apelin-36 konsantrasyonlari, kontrollere gére anlamli oranda yiiksek
olarak saptandi. Serum vaspin dizeyleri; C-reaktif protein ve karaciger fibrozis skorlari ile
istatistiksel olarak anlamli bir iligki gosterdi. Serum vaspin seviyelerinin hastalardaki karaciger
fibrozis evrelerinin prediktori oldugu saptandi (17).

Vaspin serum konsantrasyonlarinin zayif kisilerde ve uzun siire fiziksel aktivite yapan
yaris sporcularinda daha diisiik oldugu, ama fiziksel aktivite programi ile iliskili agirhk kaybi
durumunda artmis oldugu bulundu (87). Young ve ark. (85) bu paradoks igin izahlari serum vaspin
konsantrasyonunun istirahat durumu ve egzersiz sonrasi farkl diizenlendigi seklindeydi. Bu diger

adiponektinler icinde gegerlidir.

Obezite gelisiminde ve metabolik bozukluklarda vaspinin roliiniin sebep mi yoksa

koruyucu mu oldugu bilinmemektedir. Hida ve arkadaslar1 (86) tarafindan yapilan ¢alismada obez
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ratlara rekombinant vaspin uygulamasi glikoz toleransini ve insiilin duyarliligini dizelttigi ve
diyetle indiiklenmis obez farelerde insiilin direncini baslatabilen gen ekspresyonunu geri gevirdigi
gosterildi (85). Mevcut bu bilgiler vaspinin artmis metabolik risk ve visseral obezite arasinda

iliskide rolii olabilecegini diisiindiirmektedir.

23



3. GEREC VE YONTEM

3.1. Calisma Protokolii

Bu kesitsel calisma i¢in Harran Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 ve Kardiyoloji
polikliniklerine basvuran 65 yas iistii KBY tanili 40 hasta ile yas ve cinsiyet uyumlu 40 kontrol
grubu alinmistir. Hastalarin klinik bulgulari ve hastaliga ait semptomlar1 kaydedildi. Hastalar ve
kontrol grubunun boy, kilo, VKI, vuciit yag orani, visseral yag oran1 ve epikardiyal yag dokusu
kalinligina bakildi. Ayrici hastalar ve kontrol grubundan hemogram, biyokimya, lipit profili,
sedimentasyon, CRP, PTH, TSH, Renal ultrasonografi bakildi. Hastalardan ve kontrol grubundan
giren hastalardan biyokimya tiipiine 10 cc kan alindi. Kanlar 4000 rpm’ de 10 dakika santrifiij
edildikten sonra elde edilen serumlar 1.5 cc ependorflar igerisinde vaspin ¢alismak amaciyla -80
°C’ de saklandi. Vaspin diizeyleri ELISA yontemi ile ¢alisildi. Hastalar ve kontrol grubunun
demografik O6zellikleri, laboratuvar verileri, vaspin diizeyleri, epikardiyal yag dokusu kalinligi

istatistiksel olarak karsilagtirildi. Hastaya deneysel herhangi bir tedavi uygulanmadi.

Kronik bagka bir inflamatuar hastaligi olanlar, diyabetik hastalar, tiroid fonksiyon
bozuklugu olanlar, ilag kullanimi olanlar, morbit obezitesi olanlar, aktif enfeksiyonu olanlar,

dislipidemisi olanlar ve rutin diyaliz programinda olan hastalar ¢alisma dis1 birakildu.

3.2. Epikardiyal Yag Dokusu Kahnhig Olciimii

Hastalar hastanemiz kardiyoloji polikliniginde bulunan Vivid E9 (General Electric
Medical Systems, Milwaukee, Wisconsin) Ekokardiyografi cihazi ve 2,5 MHz ekokardiyografi
probu ile degerlendirildi.

EYD kalinlig1 iki boyutlu ekokardiyografik yontemle transtorasik baki ile bakildi. EYD
kalinlig1 parasternal uzun eksen goriintiide kalbin diyastol fazinda ve en genis oldugu yerden,
aortik anulusun referans kabul edilerek cizilen dik dogrunun gectigi sag ventrikiil serbest duvar ile
perikard arasindaki kalan EYD dansitesi ile uyumlu hiperekojen alandan 6lgiim yapildi. Olgiim

degeri mm olarak ifade edildi.
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3.3. Viicut Yag Orani ve Visseral Yag Oram

Viicut yag oran1 ve visseral yag orani dlgiimii, Omron BF 510 (Kyoto, Japan) digital

viicut analiz cihazi kullanilarak biyoimpedans (BIA) metodu ile ol¢iildii.

HOMA-IR: Insiilin direnci Homeostaz Modeli Degerlendirmesi indeksi (HOMA-IR) ile
hesaplandi.
Vaspin Diizeyi: Vaspin diizeyleri ELISA yontemi ile calisild1.

3.4. istatistiksel Analiz

Verilerin analizi SPSS (Statistical Package for Social Science) 16 paket programinda
yapildi. Tanimlayicr istatistikler stirekli degiskenler i¢in ortalama standart sapma olarak, nominal
degiskenler iginse gozlem sayis1 ve % seklinde ifade edildi. Verilerin normal dagilima uyup
uymadiklart Kolmogorov-Smirnov test ile incelendi. Parametrik degiskenler icin ortalama ve
standart sapma kullanildi. Parametrik olmayan degiskenler i¢in ortanca ve ¢eyrekler arasi aralik

(IQR) kullanild.

Bagimsiz gruplar i¢in parametrik degiskenlerde Student t testi, parametrik olmayan
degiskenlerde Mann-Whitney-Utesti kullanildi. Bagimli gruplar ig¢in parametrik degiskenlerde
Paired Sample t testi, parametrik olmayan degiskenlerde Wilcoxon testi kullanildi. Kategorik
degiskenler Pearson Ki-Kare veya Fisher’in Tam Sonug¢lu Olasilik Testi ile karsilagtirildi.
Degiskenlerin dagilimi1 goz Oniine alinarak Pearson ve spearman korelasyon analizleri yapildi. p

<0.05 igin sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

25



4. BULGULAR

Bu kesitsel ¢aligma icin Harran Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 ve Kardiyoloji
polikliniklerine bagvuran 65 yas iistii KBY tanili 40 hasta ile yas ve cinsiyet uyumlu 40 kontrol

grubu alinmistir. Bu ¢alismaya alinan hasta ve kontrol grubunun verileri karsilastirildi.

Calismaya alinan hasta grubunun 20’ si erkek, 20’ si kadin, yas ortalamas1 72.72+ 6.89
idi. Kontrol grubunun ise 18’ i erkek, 22’ si kadin, yas ortalamas1 71.88+ 4.87 idi. Hasta grubunda
VKI ortalama 25.96 + 3.35, kontrol grubunda VK] ise ortalama 27.53 + 3.97 idi. Hastalarin
demografik verileri tablo 9’ da verilmistir. Tablo 9’ da goriildiigii gibi iki grup arasinda

demografik veriler agisindan anlamli fark saptanmadi.

Tablo -9: Demografik Veriler

Hasta Kontrol P
Yas (Ortalama + SD) 72.72+6.89 71.88 + 4.87 0.526
Cinsiyet (Erkek %) 50.0 45.0 0.65
VKI (kg/cm) 25.96 +3.35 27.53+3.97 0.06

SD: Standart Sapma VKI: Viicut Kitle Indeksi

Hasta ve kontrol grubunun laboratuvar sonuglart degerlendirildiginde; hasta grubunun
trigliserit degeri ortalama 130.8 mg/dl, kontrol grubunun trigliserit degeri ortalama 148.4 mg/dl
saptanmigtir. Iki grubun trigliserit degerleri arasinda anlamli fark saptanmamistir. LDL degeri
hasta grubunda 98.0 mg/dl, kontrol grubunda ise 131.2 mg/dl’dir. HDL degeri hasta grubunda
36.7 £14.0 mg/dl, kontrol grubunda ise 48.9 +11.9 mg/dl idi. Total kolesterol degeri hasta
grubunda 156.9 £41.2 mg/dl, kontrol grubunda ise 212.9 +£36.3 mg/dl idi. Hasta grubunda LDL,
HDL ve total kolesterol degerleri kontrol grubuna gore anlamli olarak daha disiiktii ( p<0.001).
Hasta grubunda CRP ve sedimentasyon degerleri kontrol grubuna gére anlamli olarak daha yiiksek
saptand1 (CRP i¢in ortalama 0.5 + 0.4 mg/dl’e karsilik 0.3 + 0.3, p=0.01; sedimentasyon igin
ortanca 17.5 mm/saat IQR 14-21’e karsilik 11.5 mm/saat IQR 8-20, p=0.005). Hasta ve kontrol

gruplarinin laboratuvar verileri tablo 10’ da verilmistir.
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Tablo -10: Hasta Ve Kontrol Grubunun Laboratuvar Verileri

Hasta Kontrol p
Glukoz 92.4 £9.7 94.3 +£10.9 0.416
(mg/dl, ortalama+ SD)
Ure 90.4 +42.4 35.0 £7.7 <0.001
(mg/dl, ortalama=+ SD)
Kreatinin 2.4+1.3 0.7+0.1 <0.001
(mg/dl, ortalama+ SD)
Trigliserit 130.8 £50.8 148.4 +51.1 0.126
(mg/dl, ortalama=+ SD)
LDL 98.0 +37.6 131.2 +£33.5 <0.001
(mg/dl, ortalama=+ SD)
Kolesterol 156.9 +41.2 212.9 £36.3 <0.001
(mg/dl, ortalama=+ SD)
HDL 36.7 £14.0 48.9 £11.9 <0.001
(mg/dl, ortalama=+ SD)
CRP 0.5£0.4 03+0.3 0.01
(mg/dl, ortalama+ SD)
Sedim 17.5 (14-21) 11.5 (8-20) 0.005
(mm/saat, ortanca —IQR)
Whc 74+1.6 7.1+£1.7 0.410
(10'3/uL)
Hemaoglobin 109+1.4 13.3+1.5 <0.001
(g/L, ortalama+ SD)
PTH 120.0 (72 - 292) 66 (57.0 - 84.7) <0.001
(pg/ml, ortanca —1QR)
GFR 29.5+ 155 87.0+11,9 <0.001
(ml/dk, ortalama+ SD)
TSH 20+1.1 1.8+0.9 0.261
(mIU/L, ortalamaz+ SD)

LDL: Diisiik Dansiteli Lipoprotein HDL: Yiiksek Dansiteli Lipoprotein CRP: C Reaktif Protein SD: Standart Sapma
IQR: Ceyrekler Arasi Aralik PTH: Parathormon GFR: Glomeriiler Filtrsayon Hizt TSH: Tiroid Stimiilan Hormon

Hasta grubunda vaspin degeri kontrol grubuna gore anlamli olarak diisiik saptandi
(ortalama 291.9 + 86.6 ng/ml’ye karsilik 433.9 + 63.4 ng/ml, p< 0.001). Epikardiyal yag dokusu
kalinlig1 hasta grubunda kontrol grubuna gore anlamli olarak diisiik idi (ortanca 4 mm, IQR 3-5’e
karsilik 5 mm IQR 4-7, p < 0.001). Viicut yag orani hasta grubunda kontrol grubuna goére anlaml
olarak daha diisiik saptand1 (ortalama 27.3 + 8.9 karsilik 31.6 + 10.1, p<0.05). Gruplar arasinda
visseral yag orani agisindan fark yoktu (p>0.05). HOMA-IR hasta grubunda kontrol grubuna gore
anlamli olarak yiiksek idi (ortanca 1.71 mg/dl x ulU/ml, IQR (1.26-2.25)’¢ karsilik 1.4 mg/dl x
ulU/ml IQR (0.9-1.9, p=0.05). Hasta ve kontrol gruplarinda vaspin, yag dokusu orani, visseral yag

orani, epikardiyal yag dokusu kalinlig1 6l¢iitlerinin sonuglari tablo 11° de verilmistir.
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Tablo-11: Hasta Ve Kontrol Gruplarinda Vaspin, Yag dokusu, Visseral Yag, Epikardiyal Yag

Dokusu Parametrelerinin Karsilastirilmasi

Hasta Kontrol p
Vaspin 2919 +86.6 433.9 +63.4 <0.001
(ng/ml, ortalama + SD )

Yag dokusu orani 273+8.9 31.6 £10.1 0.049

(%, ortalama + SD)
Visseral yag oram 109+4.8 10.6 +4.4 0.829

(%, ortalama + SD)
Epikardiyal yag dokusu kalinhgi 4(3-5) 5@4-7) <0.001

(mm, ortanca -1QR)

HOMA-IR 1.71(1.26 -2.25) | 1.4(0.9-1.9) 0.05
(mg/dl x ulU/ml ortanca —IQR)

SD: Standart sapma IQR:Ceyrekler Aras1 Aralik HOMA-IR: Homeostasis Model Assesment-Insuline Resistance

Bu ¢alismada vaspin ile epikardiyal yag dokusu kalinlig1 arasinda iligski olup olmadigi
degerlendirildi. Hem hasta grubunda hem de kontrol grubunda vaspin diizeyleri ile epikardiyal yag
dokusu kalinligi, viicut yag orani, visseral yag orant ve HOMA-IR arasinda korelasyon

saptanmadi (Tim p>0.05).

Hasta grubunda vaspin ile yag orani, visseral yag orani, epikardiyal yag dokusu kalinligi,

HOMA-IR skoru parametrelerinin korelasyon analizi tablo 12° de gsterilmistir.

Tablo-12: Hasta Grubunda Vaspin ile Yag orani, Visseral Yag Orani, Epikardiyal Yag dokusu
Kalinligi, HOMA Skoru Parametrelerinin Korelasyon Analizi

r p
Epikardiyal yag kalinhg: 0.073 0.0655
Visseral yag oram 0.204 0.207
Viicut yag oram 0.081 0.62
HOMA-IR 0.136 0.404

HOMA-IR: Homeostasis Model Assesment-insuline Resistance

Kontrol grubunda vaspin ile yag orani, visseral yag orani, epikardiyal yag dokusu

kalinligi, HOMA skoru parametrelerinin korelasyon analizi tablo 13’ te gosterilmistir.
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Tablo-13:Kontrol Grubunda Vaspin ile Yag orani, Visseral Yag Orani, Epikardiyal Yag dokusu

Kalinligi, HOMA Skoru Parametrelerinin Korelasyon Analizi

r p
Epikardiyal Yag Kalinhgi 0.133 0.414
Visseral Yag Orani -0.002 0.992
Viicut Yag Orani 0.169 0.297
HOMA-IR -0.115 0.481

HOMA-IR: Homeostasis Model Assesment-insuline Resistance
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5. TARTISMA

Kronik bobrek yetmezligi, cesitli hastaliklara bagli olarak gelisen kronik, ilerleyici ve
geri doniistimsiiz nefron kaybi ile karakterize olan bir nefrolojik sendrom olup ayni zamanda
toplumda goriilme siklig1 giderek artan, yiiksek maliyetli ve kotii klinik sonuglart olan diinya
capinda bir halk sagligi problemidir (4). TND verilerine gore 2009 yili sonu itibariyle toplam
59443 hastanin RRT aldig1 tespit edilmistir. RRT alan hastalarin sayisinda artis egilimi devam
etmektedir. Yine TND’ nin verilerine gore en sik uygulanan RRT tipi hemodiyaliz (%78.5) olup
bunu transplantasyon (%12.4) takip etmektedir, periton diyalizi (%9.1) ise Tlg¢iincii sirada

gelmektedir (2).

Vaspin, glikoz ve lipit metabolizmasinda diizenleyici rol oynayan 6nemli ve yeni bir
adipositokindir (5). Diyabetin kotiilesmesi ve kilo kaybi ile serum vaspin ekspresyonu pioglitazon
tedavisi ile vaspin seviyeleri normalize edilebilmektedir (85). Vaspin serum konsantrasyonlarinin
obezite ve viicut yag dagilimi ile ilgili testlerle korelasyon géstermesinden dolay1 vaspinin obezite

iligkili ateroskleroza katilimei olmaya yeni bir aday olarak diistiniilmesine neden olmaktadir (87).

Epikardiyal yag dokusu hakkinda ¢esitli ¢aligmalar ve simdiye kadar yaymlanmis olan
kanitlar; epikardiyal yag dokusunun anatomik ve klinik olarak kalp morfoloji ve fonksiyonuyla
baglantili oldugunu diistindiirmektedir. Epikardiyal yag dokusu, kardiyak fonksiyonlari anlamli
derecede etkileyebilecek pek ¢ok biyoaktif molekiil lireten metabolik olarak aktif bir organdir.
Miyokard ile epikardiyal yag dokusu arasindaki yakin anatomik iliski bu kiiciik yag deposunun

parakrin etkisinin varligini akla getirebilir (47).

Epikardiyal yag dokusunun biyokimyasal aktif bir organ olmasinin kalp iizerine etkileri
arastirtlmis ve goriilmiistiir ki; koroner arter hastalig1 olan bireylerin epikardiyal yag dokusunda
belirgin bir inflamatuar yanit olustugu ve bu inflamatuar yanitin, VKI ve DM’ den bagimsiz
oldugu, ayrica bu lokal inflamatuar yanitin, ne plazma inflamatuar yanitla korelasyonu izlenmis,
ne de konvansiyonel antiiskemik tedavi ile bu yanitin lokal olarak azaltildigir gosterilebilmistir
(56). Lima bu baglamda bir endokrin organ olarak tasvir edilen epikardiyal yag dokusunun,
kardiyovaskiiler komplikasyon gelisiminde olusturdugu inflamatuar mediatorler araciligiyla aktif
bir role sahip oldugunu savunmustur (56). Epikardiyal yag doku kalinlig1 son zamanlarda ¢esitli

kardiyovaskiiler hastaliklarda arastirilmaya baslanmistir. Tok ve arkadaslarinin yapmis oldugu 46
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metabolik sendromlu hastanin alindig1 bir ¢alismada ortalama epikardiyal yag doku kalinligini

anlamli yiiksek bulmuslar (84).

Biz ¢alismamizda daha 6nce hi¢ bakilmayan vaspin ile epikardiyal yag dokusu kalinlig
arasinda iliski olup olmadigim arastirdik. Marmara Universitesi’ nde 2011 yilinda 54 hasta ile
yapilan bir ¢caligmada alkole bagli olmayan yagl karaciger hastaligi olan hastalarda serum vaspin
diizeyi kontrol grubuna gore yiiksek, epikardiyal yag dokusu kalinligi artmis bulunmus.(33)
Ancak bu caligmada hasta ve kontrol grubunda vaspin ile epikardiyal yag dokusu arasinda

korelasyon olup olmadigi incelenmemis.

Seeger ve arkadaslar1 (93) tarafindan GFR >50 ml/dk olan 60 kronik hemodiyaliz
hastasiyla kontrol grubunun serum vaspin diizeylerine bakilmis ve her iki grupta da serum vaspin
seviyeleri benzer olarak bulunmus. Bizim yaptigimiz ¢alismamizda hasta grubumuz geriatrik
diyabetik olmayan KBY hastalar1 olup, hastalar diyalize girmeyen orta-ileri evre bobrek
yetersizligi olan hastalardir. Seeger ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismanin aksine hasta grubunda

vaspin degeri kontrol grubuna gore anlamli olarak diisiik saptandi.

Kronik bobrek yetmezliginde muhtemelen renal ekskresyonun azalmasina bagl olarak
adipokin seviyeleri belirgin olarak artar (14) tezinin aksine bizim yaptigimiz ¢alismada vaspin
seviyelerinin KBY grubunda kontrol grubuna gore diisiik saptanmasimin nedenini hasta
grubumuzun diyabetik ve obez olmamasina bagladik. Ayni zamanda kronik inflamasyon ile
seyreden KBY siirecinin tek basina vaspin sentezini degistirmedigi baska faktdrlerin KBY

hastalarinda vaspin sentezini etkiledigini diisiindiirmiistir.

Ayrica vaspin diizeylerine ek olarak viicut yag orani1 ve epikardiyal yag dokusu kalinligi
da hasta grubunda kontrol grubuna gore anlamli olarak diisiik saptandi. Calismamizda hasta
grubunda total kolesterol ve LDL seviyelerinin kontrol grubuna gére anlamli olarak daha diisiik
olmasi, hasta grubunun geriatrik olmasi hastalarimizda kronik bdbrek hastaligi siirecinde
gelisebilen istah azalmasi, kronik malniiltrisyon gibi problemlerin varligini diisiindiirdii. Polonya’
da yapilan bir ¢caligmada da kronik bobrek hastaligi olan ¢ocuklardaki serum vaspin diizeyi kontrol

grubuna gore anlamli derecede diisiikk bulunmustur (32).

Ancak ¢alismamizda hem hasta grubunda hem de kontrol grubunda vaspin diizeyleri ile

epikardiyal yag dokusu kalinligi, viicut yag orani, visseral yag oram1 ve HOMA-IR arasinda
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korelasyon saptanmadi. Bir adipokin olarak vaspin obesiteyle iliski oldugu gézlenmistir bunun
yaninda simdiye kadar vaspin diizeyi ile viicut yag kitlesi arasindaki iliski tartismalidir (85-87,95).
Bizim ¢alsmamizda diabetik olmayan geriatrik kronik bobrek yetmezlikli hastalarda vaspin diizeyi

ile viicut yag kitlesi arasinda iliski saptanmadi.
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6. SONUC

1. Toplumda geriatrik hasta popiilasyonunda KBY sikligi giderek artmaktadir. KBY
hastalarinda kronik inflamasyon gozlenmektedir. Adipoz dokudan salgilanan vaspinin Kkronik
inflamasyonla da iliskili olabilecegi diisiiniilmektedir. Bu calismada vaspin ile epikardiyal yag

dokusu kalinlig1 arasinda bir iligki olup olmadigini inceledik.

2. Bizim c¢aligmamizda vaspin, viicut yag orani ve epikardiyal yag dokusu kalinlig1 hasta
grubunda kontrol grubuna goére diisiik bulundu. Bu bulgular KBY’li geriatrik hasta grubunda
kronik bobrek hastaligi silirecinde gelisebilen istah azalmasi, kronik malniiltrisyon gibi

problemlerin varligini diistindiirdii.

3. Bu calismamizda hem hasta grubunda hem de kontrol grubunda vaspin diizeyleri ile
epikardiyal yag dokusu kalinlig1 arasinda korelasyon saptanmadi. Ayni zamanda vaspin ile viicut

yag orani, visseral yag oran1 ve HOMA-IR arasinda da korelasyon saptanmadi.
4. Gruplarin geriatrik olmasi, diyabetik ve obez olmamasi sonuglarimizi etkilemis

olabilir. Ayrica KBY hastalarinda halen saptanamamig diger tiremik toksinler ve multifaktoryel

etkenlerin bu iliskiyi etkileyebilecegini diistinildii.
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OZET

Geriatrik Kronik Bobrek Yetmezligi Hastalarinda Epikardiyal Yag Dokusu Kalinhg ile

Serum Vaspin Diizeyi Arasindaki Iliskisi

Dr. Haydar BOYNIKARA
I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dal Uzmanhk Tezi

Amag: Kronik bobrek yetmezliginde (KBY) kronik inflamatuar bir siireg
gozlenmektedir. KBY hastalarinda kardiyovaskiiler hastaliklar normal populasyona gore fazladir.
Epikardiyal yag dokusu kalinliginin son zamanlarda kardiyovaskiiler hastaliklarin bir gostergesi
oldugu distiniilmektedir. Ayrica bir adipositokin olan vaspin diizeylerinin kronik inflamatuar
olaylarda arttig1 da saptanmustir. Son caligmalarda KBY hastalarinda vaspin diizeylerinin ve
epikardiyal yag dokusu kalinligimnin arttigini gosteren ¢aligmalar olmasina ragmen bu
parametrelerin birbirleriyle iliskisini gosteren bir ¢alisma bulunmamaktadir. Biz bu g¢alismada
diyabetik olmayan geriatrik KBY hastalarinda vaspin diizeyleri ile epikardiyal yag dokusu

kalinlig1 arasinda iligkiyi arastirmay1 amagladik.

Metod: Bu kesitsel ¢calismada diyabetik olmayan 65 yas iistii KBY tanili 40 hasta ile yas
ve cinsiyet uyumlu 40 saglikli goniillii ¢alismaya alindi. Serum vaspin diizeyleri ELISA ydntemi
ile belirlendi. Epikardiyal yag dokusu kalinligi ekokardiyografi ile degerlendirildi. Dijital viicut
analiz cihazi kullanilarak biyoimpedans metodu ile viicut viicut yag orani ve visseral yag orani

ol¢iildii. Insiilin direnci homeostaz modeli degerlendirmesi indeksi (HOMA-IR) ile hesaplandh.

Bulgular: Ortalama yas hasta grubunda 72.72 + 6.89, kontrol grubunda 71.88 + 4.87 idi.
Calismaya alinan hasta ve kontrol grubu arasinda yas, cinsiyet ve viicut kitle indeksi agisindan
anlamli fark yoktu (Ttim p>0.05).Hasta grubunda vaspin degeri kontrol grubuna gére anlamli
olarak diisiik saptandi (ortalama 291.9 + 86.6 ng/ml’ye karsilik 433.9 + 63.4 ng/ml, p<0.001).
Epikardiyal yag dokusu kalinlig1 hasta grubunda kontrol grubuna goére anlamli olarak diisiik idi
(ortanca 4 mm [IQR 3-5 mm]’e karsilik 5 mm [IQR 4-7 mm], p<0.001). Viicut yag orani hasta
grubunda kontrol grubuna gore anlamli olarak daha diisiik saptandi (ortalama % 27.3 £ 8.9

karsilik % 31.6 £ 10.1, p=0.05). Gruplar arasinda visseral yag orani agisindan fark gézlenmedi
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(p>0.05). HOMA-IR hasta grubunda kontrol grubuna gore anlamli olarak yiiksek idi (ortanca 1.7
mg/dl x ulU/ml, [IQR 1.3-2.3 mg/dl x ulU/ml]’e karsilik 1.4 mg/dl x ulU/ml [IQR 0.9-1.9 mg/dl x
ulU/ml], p=0.05). Hem hasta grubunda hem de kontrol grubunda serum vaspin diizeyleri ile
epikardiyal yag dokusu kalinligi, viicut yag orani, visseral yag oran1 ve HOMA-IR arasinda

korelasyon saptanmadi (Ttiim p>0.05).

Sonug: Diyabetik olmayan geriatrik KBY hastalarinda serum vaspin diizeyi, viicut viicut
yag orani ve epikardiyal yag dokusu kalinlig1 kontrol grubuna gore diisiik saptanmistir. Bu durum
geriatrik KBY’li hastalarda kronik bobrek hastaligi siirecinde gelisebilen istah azalmasi, kronik
malniiltrisyon gibi problemlerin varligini diisiindiirmektedir. Boyle bir geriatrik popiilasyonda
serum vaspin diizeyleri ile viicut yag orani, visseral yag orani, epikardiyal yag dokusu kalinlig1 ve
HOMA-IR arasinda iliski saptanmamistir. Bu konunun aydinlatilmasinda, daha fazla hasta sayili

caligmalara ihtiya¢ oldugu kanaatindeyiz.

Anahtar Kelimeler: Kronik Boébrek Yetmezligi, Vaspin, Epikardiyal Yag Dokusu
Kalinhg
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ABSTRACT

The Relationship Between Epicardial Adipose Tissue Thickness And Serum Vaspin Level In

Geriatric Patients With Chronic Renal Failure

Haydar BOYNIKARA, MD

Specialty Thesis, Department of InternalMedicine

Objective: A chronic inflammatory process is observed in chronic renal failure (CRF).
Cardiovascular disease was seen more in patients with CRF rather than in normal population.
Recently, epicardial fat thickness is considered to be an indicator of cardiovascular disease. The
levels of vaspin, a adipocytokine, is also found to be increased in chronic inflammatory process.
Although recent studies showed that vaspin levels and epicardial fat thickness are increased in
CREF patients, there is no study investigated the relationship between these parameters. In this
study, we aimed to investigate the relationship between serum vaspin levels and epicardial adipose

tissue thickness in nondiabetic geriatric patients with CRF.

Methods: In this cross-sectional study, 40 nondiabetic CRF patients older than 65 years
old and age and sex-matched 40 healthy volunteers were enrolled. Serum vaspin levels were
determined by ELISA. Epicardial fat thickness was assessed by echocardiography. The ratio of
body fat and the ratio of visceral fat were measured by bioimpedance analysis method using a
digital body analysis device. Insulin resistance were calculated by homeostasis model assessment

insiilin resistance index (HOMA-IR).

Findings: Mean ages of patient group and control group were 72.72 + 6.89 and 71.88 +
4.87, respectively. There were no significant differences between the patient and control groups
according to age, gender and body mass index (All p>0.05). The levels of vaspin were found
significantly lower in patient group than control group (291.9 + 86.6 ng/mL versus 433.9 + 63.4
ng/ml, p<0.001). Epicardial fat thickness was significantly lower in patient group than control
group (median; 4 mm [IQR 3-5 mm] versus 5 mm [IQR 4-7 mm], p<0.001). The ratio of body fat
was found significantly lower in patient group than control group (27.3 = 8.9 % versus 31.6 = 10.1
%, p=0.05). No significant difference was observed between groups according to the ratio of
visceral fat (p> 0.05). Homa-IR was significantly higher in patient group than control group
(median, 1.7 mg/dl x ulU/ml, [IQR 1.3-2.3 mg/dl x ulU/ml] versus 1.4 mg/dl x ulU/ml [IQR 0.9-
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1.9 mg/dl x ulU/ml], p=0.05). The levels of serum vaspin were not correlated with epicardial fat
thickness, the ratio of body fat, the ratio of visceral fat and HOMA-IR, both in patient and control
groups (all p>0.05).

Conclusion: The level of serum vaspin, the ratio of body fat and epicardial fat thickness
was found lower in nondiabetic geriatric patients with CRF than control group. These findings
were suggested the presence of anormalities such as loss of appetite and chronic malnutrition
which can be developed in the process of chronic kidney disease. In a such geriatric population, it
was not detected any relationship between serum vaspin levels and the ratio of body fat, the ratio
of visceral fat, epicardial fat thickness and HOMA-IR. We think that the studies having more

patients ire needed in order to clarify this issue.

Key Words: Chronic Renal Failure, Vaspin, Epicardial Fat Thickness
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