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KISALTMALAR

GFH: Glomertiler Filtrasyon Hiz1

KBH: Kronik Bobrek Hastaligi

KBY: Kronik Bobrek Yetmezligi
SDBY: Son dénem bobrek yetmezligi
DM: Diabetes Mellitus

RRT: Renal Replasman Tedavisi

NKF: National Kidney Foundation
MDRD: Modification of Diet in Renal Disease
HT: Hipertansiyon

Gis: Gastro Intestinal Sistem

HD: Hemodiyaliz

K/DOQI: Kidney Disease Outcomes Quality Initative
ACE: Anjiotensin Doniistiiriicii Enzim
ARB: Anjiotensin Reseptor Blokeri
HDL: Yiiksek Dansiteli Lipoprotein
VLDL: Cok Diisiik Dansiteli Lipoprotein
K: Potasyum

T4: Tiroksin

GOR: Gastro Ozofageal Reflii

KV: Kardiyo Vaskiiler

KVH: Kardiyo Vaskiiler Hastalik
KAH: Koroner Arter Hastalig1

KVO: Kardiyovaskiiler Olay

NKF: National Kidney Foundation
SVH: Sol Ventrikiil Hipertrofisi

KKY: Konjestif Kalp Yetmezligi

KAH: Koroner Arter Hastalig1
NHANES: National Health and Nutrition Examination Survey
LDL: Diisiik Dansiteli Lipoprotein
ADMA: Asimetrik Dimetilarginin

iPTH: Immiinreaktif Paratiroid Hormon

CML: N-carboxymethyl-lysine
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1. GIRIS VE AMAC

Kronik bobrek hastalarinin (KBH) yasam siiresi kisalmistir ve inme, myokard infarktiisii ve
konjestif kalp yetmezligini kapsayan kalp hastaliklari, diyaliz hastalarindaki erken 6liimlerin
% 50’sinden sorumludur (1). Kardiyovaskiiler (KV) hastaliklar i¢inde de basta hipertansiyon
olmak tizere akut koroner sendromlar, disritmiler, ani olimler ve kalp yetmezligi onemli
oranda mortaliteye neden olan hastaliklardir. Son donem bdbrek hastaligi (SDBH) olan
hastalarda kardiyak aritmi prevalansi yliksektir (2, 3).

National Kidney Foundation (NKF) biinyesindeki calisma grubu, 1999 yilinda
KBH’de artan KV riski vurgulayan bir rapor yaymlamistir. Bu raporda KBH’nin
kardiyovaskiiler olay (KVO) agisindan en yiiksek risk sinifinda degerlendirilmesi, tedavi
onerilerinin bu konu g6z 6niinde bulundurularak yapilmasi gerektigi vurgulanmistir (4).

EKG’deki en uzun QT mesafesi ile en kisa QT mesafesi arasindaki farka QT
dispersiyonu (QTd), eger diizeltilmis QT mesafeleri kullanilirsa da diizeltilmis QTc
dispersiyonu (QTcd) denir. QT dispersiyonunun miyokard repolarizasyonundaki bolgesel
heterojeniteyi gosterdigi kabul edilir. EKG’de 6lgiilen tek bir QT araligi ventrikiil dinlenme
zamani ve repolarizasyon dagilim degiskenligi hakkinda tam bir bilgi vermedigi i¢in bolgesel
degisiklikleri en iyi sekilde QT dispersiyonu (QTd) yansitir. Bu prosediiriin, hastalarda
ventrikiiler aritmilerin riskini belirlemede kullanigli ve giivenilir bir aracist oldugu gosteril-
mistir (5, 6). QT dispersiyonu i¢in yiiksek degerlerin varligi; sol ventrikiil hipertrofisinde
(7,8), miyokard infarktiisiinde (6, 9) ve SDBH’de (10) bildirilmistir. Kardiyak 6lim siklig1
QTd en uzun olan grupta, QTd en kisa olan gruba kiyasla iki kat yiiksek bulunmustur. QT
intervali anormalliklerinin, aritmiye predispozisyon olusturarak kardiyak morbidite ve
mortaliteyi arttirdig1 bir¢ok calismada gosterilmistir (11, 12). QT dispersiyonunun, aritmik
olaylara QTc uzamasindan daha fazla predispozisyon olusturdugu diisiiniilmektedir (12). QT
intervali ile kardiyovaskiiler hastalik ve prognoz arasinda onemli iliskinin oldugu cesitli
calismalarla ortaya konmustur. Ozellikle uzun QT intervalinin hem uzun QT sendromlu
hastalarda hem de normal populasyonda kardiyovaskiiler hastaliktan 6liimiin onciilii oldugu
klinik aragtirmalarda belirlenmistir.

Periton diyalizi tedavisi altindaki hastalarda, bobrek fonksiyonlar1 normal olan
bireylere gére QT dispersiyonunun artmis oldugu belirlenmistir. Hemodiyaliz hastalarinda da
QT dispersiyonunun anlamli sekilde artmis oldugu ¢esitli ¢alismalarda bildirilmistir.

Bu verilerden hareketle, bu ¢alismada primer amacimiz, diizenli diyaliz programinda

olan hastalarda QT dispersiyon sikligini, kardiyak etkilerini ve QT dispersiyonu {izerine



biyokimyasal parametrelerin, hematolojik parametrelerin ve hasta 0Ozelliklerinin etkisini

degerlendirmektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. KRONIiK BOBREK HASTALIGI

2.1.1. Tanmim ve Evreleme

Kronik bobrek hastaligi (KBH); nedene bakilmaksizin 3 ay veya daha uzun siire bobrek hasari
veya Glomertiler filtrasyon Hizi (GFH) <60 ml/dk/1.73 m? olmasi olarak tanimlanir. K/DOQI
kilavuzlar1 KBH’yi 5 evreye smiflandirirlar (13) (Tablo 1). Bobrek hasar1 patolojik
anormalliklerin veya hasar gostergeleri olan kan veya idrar testleri veya goriintiileme
caligmalarinin varligr olarak tanimlanmaktadir. Bobrek fonksiyonlarinin ilerleyici kaybiyla,
kronik bobrek hastaligi son donem bdbrek yetmezligi ile sonuglanir. Son dénem bobrek
yetmezligi bobrek fonksiyonlarinin geriye doniisiimsiiz kaybi ile karakterize ve hayati tehdit
eden iliremiden korunmak i¢in hastaya devamli olarak diyaliz ve transplantasyon gibi renal
replasman tedavilerinin uygulandig1 klinik bir tablodur. Uremi ise akut veya kronik bdbrek
yetmezliginin sonucu olusan ve tiim organlardaki fonksiyon bozuklugunu yansitan klinik ve
laboratuar bir sendromu tanimlar. Akut hasarlanmayi takiben bobrek, fonksiyonlarmi tekrar
kazanabilir. Ote yandan, bdbregin kronik hastaliklarinin %90 nindan fazlas1 SDBY ile
sonuglanir (14).

Yakin zamana kadar, tanimlanmasindaki yetersizlikler ve standardizasyon eksiklikleri,
KBH’nin gercek sikliginin anlagilmasini zorlagtirmistir. Tek basina serum kreatinin diizeyi,
azalmis bobrek fonksiyonunun belirlenmesinde yetersiz olup yetmezligi gruplamak tizere
saptanan esik degerler klinik gézlemlerden yola ¢ikarak ampirik olarak belirlendiginden yakin
zamana kadar KBH’nin ger¢ek sikligi anlagilamamistir (15). Cockroft ve Gault tarafindan
gelistirilmis olan bir formiil ile hesaplanan GFH, renal fonksiyon bozuklugunun diizeyini,
sadece serum kreatinine gore daha dogru olarak gostermektedir (16). NKF (National Kidney
Foundation) tarafindan 6nerilen ve MDRD (Modification of Diet in Renal Disease) calisma
grubunun gelistirdigi formiil Cockroft-Gault’a gore renal fonksiyonu daha dogru olarak
gostermektedir (17).

*#* Cockeroft-Gault formiilii

CrCl (ml/dk) = (140-Yas) x Agirlik / 72 x Cr (Kadinlarda x 0.85)



Tablo 1: KBH Evrelemesi.

Evre Tanim GFR (mL/dk/1.73 m?)

1 [Normal veya artmis GFR; bobrek hasarinin bazi  |GFR >90 ml/dk/1.73 m?
bulgularini yansitan microalbuminiiri/proteiniiri,

hematiiri veya histolojik degisiklikler

2 GFR’de hafif derecede azalma GFR 89-60 ml/dk/1.73 m?
3 GFR’de orta derecede azalma GFR 59-30 ml/dk/1.73 m?
4 GFR’de agir derecede azalma GFR 29-15 ml/dk/1.73 m?
5 Yasami devam ettirmek i¢in diyaliz veya GFR <15 ml/dk/1.73 m?

transplantasyon gibi renal replasman tedavisinin

diistintildiigi evre

2.1.2. Epidemiyoloji

Erken ve orta derecedeki KBH genellikle asemptomatik oldugundan dolay1 toplum arasindaki
KBH’nin gergek prevalansi ve insidansini belirlemek zordur.

Tiirkiye icin Tiirk Nefroloji Dernegi’nin (TND) kayitlarina dayanan veriler bulunmaktadir.
Toplam 621 merkezden alinan bilgilere gore, 2006 yilinda Tiirkiye’de SDBY prevalansi
milyonda 578, insidanst milyonda 189 bulunmustur. Hemodiyaliz (HD) programinda olan
hasta sayis1 33.950, periton diyalizi (PD) programinda olan hasta sayis1 4.103’tiir (15).
Ingiltere de Renal Replasman Tedavisi ile tedavi edilen SDBY insidans1 yilda, her 1 milyon
populasyonda yaklasik 100 hastadir (18). Bunun, yilda % 5’ten - % 8’e yiikseldigi tahmin
edilmektedir fakat halen Avrupa ortalamasi (yilda yaklasik 129/her 1 milyon populasyonda)
ve Amerika ortalamasinin (yilda yaklasik 333/her 1 milyon populasyonda) altindadir (19)
(Tablo 2). Tedavi maliyetinin ise 2002’de yillik 17 milyar dolara ulastig1 belirtilmektedir (20).
2010 yilina kadar diinya ¢apinda 2 milyondan fazla kisi 1 trilyon $ maliyetle RRT ile tedavi
edilecektir (21).

SDBY insidansindaki gelismis iilkelerdeki ve gelismis iilkeler arasindaki bu esitsizlikler irk
ve etnik farklilik ile birlikte hipertansiyon ve diabetin prevalansindaki farkliliklardan gelir.
Diinya capinda SDBY’li hastalardaki artis, niifusun yaslanmasimi ve tip 2 Diyabetes

Mellitus’un (DM) kiiresel epidemisini yansitir.
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Tablo 2: 2002°de Diinyanin ¢esitli bolgelerindeki Renal Replasman Tedavisinin (RRT) her 1

milyon populasyondaki insidans ve prevalansi.

Ulke veya Kita Insidans | Prevalans
Amerika Birlesik Devletleri

Biitlin Populasyon 333 1446
Kafkaslar 255 1060
Amerikan Afrikalilart 982 4467
Asyalilar 344 1571
Yerli Amerikanlar 514 2569
Hispanikler 481 1991
Avustralya 94 658
Aborjinler, 393 1904
Torres Strait Adalilari

Avrupa 129 770
Ingiltere 101 626
Fransa 123 898
Almanya 174 918
Italya 142 864
Ispanya 126 950
Japonya 262 1726
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Tablo 3: Kronik Bobrek Hastaliginin baslangi¢ ve ilerlemesini etkileyen faktorler.

Baslangic Gostergeleri Ilerleme Gostergeleri

Degistirilemeyen faktorler

Obezite Yas
Dislipidemi Cinsiyet
Sigara Irk
HT Genetik
Renal kitle kaybi1

Degistirilebilen faktorler

HT

Proteintiri

Lipidler

Glisemi

Obezite

Hiperiirisemi

Sigara

Alkol

Kafein

Analjezik ve NSAII

2.1.3. Etyoloji

Kronik bobrek hastaliginin etyolojisi toplumlara gore degiskenlik gostermekle birlikte, en sik
neden Diabetik Nefropatidir ve 6zellikle de Tip 2 DM’e sekonderdir. Yasl kisilerdeki kronik
bobrek hastalarinda, en sik neden Hipertansif Nefropatidir. ilerlemis KBH’li pek ¢ok hastada
neden bulunamayabilir. Amerikada (22) ve Avrupada (23) en sik goriilen etyolojik nedenler

Tablo 4’te 6zetlenmistir.
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Tablo 4: Amerika ve Avrupa’da KBH etyolojisi.

Hastahk Amerika

Avrupa

DM %44.9

% 12

HT %26.8

%10

Glomerulonefritler %8.8

%25

Urolojik Nedenler %1.7

%19

Etyolojisi Belli Olmayanlar %4.8

%15

Diger Nedenler %11.1

%11

Kistik Bobrek Hastaligi %?2.3

%8

Kronik bébrek hastaliginin Ulkemizde en sik goriilen etyolojik nedenleri Tablo 5 ve Tablo 6

da 6zetlenmistir (24).

Tablo 5:Ulkemizde yeni HD hastalarinda etyoloji.

Yeni HD hastalannda etyoloji
Etiology in incident HD patients

o 5 10 15

Yizde f Percent
20

30

Diabetes mellitus

Hipertansiyon £
Hypertension ~
Kronik glomemilonefrit 7
Chronic glomerulonephritis
Polikistik bobrek hastalhiklan £
Polycystic renal diseases
Piyelonefrit £
Pwyelonephritis
Aumiloidaz §
Aumyloidosis
Renal wvaskuler hastalik £
Renal vascular disease
Diger nedenler
Other causes
Etyolojisi bilinmeyen £
Eticlogy unknown
Bilgi vok #
Missing data

m type Il DM

type | Dk

27.7

~ Burada gordlen hipertansiyvonun tar clarak primer dedil, kronik bobrek yetmezligine badh clusan sekonder

hipertansiyvon clduduna dair kuvwetli sipheler vardir.

*There are sfrong suspects that hyperfension seen here is notf primary but secondary which has occured due o

chranic renal fallure.
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Tablo 6:Ulkemizde mevcut HD hastalarinda etyoloji.

Prevalan (mewcut) HD hastalannda etyoloji
Etiology in prevalent HD patients

Yiuzde f Percent
o = 10 15 20 25 30

Diabetes mellitus

Hipertansiyon
Hypertension *
Kronik glomenilonefnt ¢
Chronic glomerulonephnitis
Polikistik babrek hastalhiklan £
Palycystic renal diseases
Piyvelonafrit §
Pyelonephritis
Amiloidoz
Amyloidosis
Renal vaskiler hastalik 7§
Renal vascular disease
Diger nedenler S
Other causes
Etyolojisi bilinmeyen ¢
Etiology unknowvwn
Bilgi yvolk /
Missing data

m Type Il DM Type | DM

* Burada gdrilen hipertansiyvonun tir clarak primer dedil, kronik bobrek yetmezlidine bagh olusan sekonder
hipertansiyvon olduduna dair kuwwetli sGpheler vardir.

*Thers are strong suspects that iypertension seen here is not primary but secondary which has occured due to
chronic renal failure.

2.1.4. Klinik Semptom ve Belirtiler

Kronik bobrek hastaligi olan birgok hasta diger sebeplerden dolay1 (6zellikle de kardiyak
olaylardan) erken dldiikleri i¢in son donem bdbrek hastaligina ilerlemeyebilirler (25). Kronik
bobrek hastaliginin erken teshisi, sadece bobrek yetmezliginin ilerlemesini geciktirmez ayni
zamanda komplikasyonlardan da korur (6zellikle artmis kardiyovaskiiler riskten). Evre 1-3
(GFR >30 ml/dk) kronik bobrek hastalar1 genellikle asemptomatiktirler ve sivi-elektrolit
bozukluklar1 veya endokrin bozukluklar meydana gelmez. Genellikle bu bozukluklar evre 4-5
(GFR <30 ml/dk) hastalarinda gelisir. Evre 5 kronik bobrek hastaliginda goriilen iiremik
belirtiler baslica toksinlerin birikimine sekonder gelisir.

Altta yatan bobrek hastaligina bagl olarak proteiniiri veya hematiiri gelisebilir. idrarin
konsantrasyon bozukluguna bagli olarak siklikla noktiiri gelisir. Halsizlik, bitkinlik,
yorgunluk, istahsizlik, mental kapasitede azalma iireminin erken belirtilerindendir. Siddetli
bobrek yetmezliginde (GFR <10 ml/dk diabetik olmayan hastalar, GFR<15 ml/dk olan
diabetik hastalar) noéromiiskiiler semptomlar goriilebilir (hiperrefleksi, kas seyirmeleri,

periferik sensoryal ve motor noropatiler, kas kramplari, inme (genellikle hipertansif ve
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metabolik ensefalopatinin sonucu olarak). Istahsizlik, bulanti, kusma, kilo kaybi, stomatit,
agizda kotii tat goriilebilir. Cilt sari, kahverengi goriiniim alabilir. Kasint1 rahatsiz edici
boyutlarda goriilebilir. Ileri bobrek hastaliginda, perikardit, GIS iilserasyonu ve kanama
yaygindir. Kardiyomiyopati (hipertansif, iskemik) ve renal sodyum ve su retansiyonu, 6dem

ve kalp yetmezligine yol acabilmektedir.

2.2. KOMPLIKASYONLAR

Hipertansiyon

Evre 3-5 kronik bobrek hastalarinin % 50-75’inde hipertansiyon mevcuttur (26). Kan basinci
random Ol¢limlerle belirlenebilir fakat ambulatuar kan basinct Olgiimleri gerekebilir.
Hipertansiyon siklikla hipervolemiye sekonder gelisir. Aterosklerotik vaskiiler hastalik ve
KBH’si olan hastalarda, renal arter stenozu diisiiniilmelidir. Basarili kan basinci kontrolii
renal fonksiyonlarda azalmanin hizinm1 yavaslatabilir, kalp ve arterlerin her ikisinde hasari
azaltabilir ve kardiyovaskiiler komplikasyonlarin riskini azaltir. Genellikle ¢oklu ilag rejimleri
gerekmesine ragmen KBH’li olan hastalarda antihipertansif ajanlarin tiim siniflar
kullanilabilir ve bobrek hastaliginin altta yatan nedeni ilag se¢imini etkileyebilir (14).

Yasam tarzi1 degisiklikleri, kilo kayb1 ve diyette giinliik <2.4 g (100 mmol) sodyum
kisitlamasi tesvik edilmelidir. Evre 3-5 KBH’de siv1 retansiyonu oldugundan, antihipertansif
rejim diiiretik icermelidir. Genellikle evre 1-3 hastalarda tiazidler onerilmektedir ve siddetli
bobrek fonksiyon bozuklugu olan hastalarda loop ditiretikleri onerilir (14). Evre 4-5 KBH’de
potasyum tutucu diiiretiklerden kacinilmali ve/veya dikkatli kullanilmalidir, 6zelliklede ACE
inhibitorleri ve ARB’lerle kombine edildiginde dikkatli olunmalidir. Mevcut kanitlar, birgok
kronik bobrek hastasinda hedef kan basincinin, <130/80 mm Hg olmasini, 24 saat idrarda >1
g/giin protein kaybi olan hastalarda <125/75 mmHg olmasin1 destekler. Tiirkiye 2007 yih
Ulusal Hemodiyaliz, Transplantasyon ve Nefroloji Kayit Sistemi Raporuna gére hemodiyaliz

hastalarinda hipertansiyon siklig1 tablo 7°de belirtilmistir (24).
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Tablo 7:Tiirkiyedeki mevcut hemodiyaliz hastalarindaki Hipertansiyon sikligi (12)

Prevalan {mevcut) HD hastalannda hipertansiyon
Hypeartensian in prevalent HD patients

a0

B0 +

40 -

¥izde | Percent
[ ]
ra
s
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Dislipidemi

Evre 3 KBH’li olan hastalarda, kismen metabolize VLDL birikimi ile karakterize lipoprotein
metabolizma bozuklugu gelisir ve HDL’nin maturasyonunda bozukluk gelisir (27). Kan
testleri tipik olarak hipertrigliseridemi ve HDL kolesterol diizeyinde diisiikliigii gosterir. Total
ve LDL kolesterol seviyeleri genellikle normaldir, fakat eszamanli inflamasyon ve
malniitrisyonlu hastalarda diisiik seviyede olabilir (28). Hipertansiyon gibi, dislipidemi
tedavisi hem bobrek hastaliginin ilerlemesini hem de olas1 kardiyovaskiiler komplikasyonlar

yavaslatir.

Anemi

Anemi SDBY olan hastalarin %95’inde goriilen énemli bir sorundur. Bébrek fonksiyonlarin
bozulmasiyla aneminin derecesi de artar ve SDBY evresinde ciddi boyutlara ulasir. National
Health ve Nutrition Examination Survey (NHANES) verileri; hemoglobin degerlerinde
diismenin tahmini GFR degerinin erkeklerde 75 ml/dk’nin altinda, kadinlarda 45 ml/dk
altinda oldugu zaman basladigin1 géstermistir (29).

Kidney Disease Outcomes Quality Initative’deki (K/DOQI) son tanimlamalara gore,
anemi; yetigskin erkeklerde 13.5 g/dl ve yetiskin kadinlarda 12 g/dI’den diisiik oldugunda
tanimlanmalidir (30). Anemi tedavi edilmezse, dokulara oksijen tasinmasinda bozukluga (31),
kardiyak debide artmaya, sol ventrikiil hipertrofisine, kalp yetersizligine (32), kognitif ve

entellektiiel fonksiyonlarda azalmaya (33) ve immiin sistemde bozukluklara (34) neden olur.
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Eger uygun sekilde tedavi edilmezse anemi hastanin yasam kalitesini ve yasam
stiresini azaltir (35). Renal anemi, tipik olarak izole normokrom, normositer anemidir ve
l6kopeni ve trombositopeni yoktur. Hem eritrosit yasam siiresi kisalmistir hem de eritrosit
iretimi azalmistir, sonuncusu daha Onemlidir. KBH’de anemi nedenleri Tablo 8’de

gosterilmistir.

Tablo 8:KBH’de Anemi sebepleri

EPO yetersizligi

Yetersiz diyaliz

Demir eksikligi

B12/Folik Asit eksikligi

Azalmis eritrosit dmrii (70 giin)

Azalmis kemik iligi fonksiyonu

Siddetli sekonder hiperparatiroidizm

Kan kayb1

Beslenme bozukluklari

Hemoliz

Hemoglobinopatiler

Aliiminyum birikimi

Kemik ve Mineral Metabolizmasi

Bu bozuklugun spektrumu; serum kalsiyum, fosfor, magnezyum anormallikleri ve paratiroid
hormon ve D vitamin metabolizma bozuklugunu i¢erir. Bu anormallikler ile birlikte tiremik
durum ile iliskili diger faktorler iskelet sistemini etkiler ve renal osteodistrofi olarak bilinen
kemigin kompleks bozukluklar1 ile sonuglanir. Renal osteodistrofide goriilen iskelet anomali-
lerinin spektrumu;

Osteitis fibroza; osteoblast, osteoklast aktivitesi ve peritrabekiiler fibrozisle karakterize

hiperparatiroidizmin bir belirtisi.
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Osteomalazi; siklikla aliminyum birikmesinin neden oldugu yeni osteoid mineralizasyon
defektinin bir belirtisi.

Adinamik kemik hastahg; diisiik kemik turnoveri ile karakterize bir durum.

Osteopeni veya Osteoporoz

Mixed renal osteodistrofi; Bu anomalilerinin kombinasyonu ile.

Hemodiyaliz hastalarinda, osteitis fibroza ve adinamik kemik hastaligi hemen hemen
esit siklikta goriiliir. Osteomalazi hastalarin kiigiik bir kisminda goriiliir. Ca metabolizmast;
PTH ve vitamin D hormonal sistemin yakin etkilesimi i¢indedir. KBH seyrinde bu her iki
sistemde bozukluk meydana gelir ve iskelet sisteminde ters etki ile birliktedir. KBH’de total
serum Ca konsantrasyonu diismeye egilimlidir, fakat serbest Ca seviyesi birgok hastada
kompansatuar hiperparatiroidizm nedeniyle normal sinirlar i¢indedir (36). Fosfor retansiyonu
ve bobrekten azalmis aktif D3 vit (Calcitriol) iiretimini iceren birtakim faktorler
hipokalsemiye yol agar ve bunlar bagirsaktan kalsiyum absorbsiyonunu azaltirlar ve iskelet
sisteminde PTH’nin kalsemik etkisine direng gelistiriler. Kalsiyuam PTH sekresyonunun major
diizenleyicisi oldugu icin, persistan hipokalsemi hiperparatiroidizm gelismesinin gii¢lii bir
stimulanidir.

Progresif KBH’de fosfor bobrekler tarafindan tutulur. Ancak GFR normalin
<%30’una  diismeyene kadar hiperfosfatemi gelismez. Ileri evre KBH’ye kadar,
kompansatuar hiperparatiroidizm, fosfatiiri ile sonuglanir ve serum fosfat seviyesini normal
aralikta tutar. Fosfat retansiyonu, bobreklerden Calcitriol iiretimini azaltir ve bdylece
intestinal kalsiyum absorbsiyonunun azalmasina yol agarlar bundan dolay1 PTH sekresyonu
stimule olur. Buna ilaveten hiperfosfatemi, paratiroid bezinde calcitriol etkisine direng ile
iliskilidir ve hiperparatirodizm gelismesine katkida bulunur. Ayni1 zamanda hiperfosfatemi
iskelet sisteminde dirence yol agar, hipokalsemiye yol acar ve PTH sekresyonunu stimule
eder. Fosfat’in, serum kalsiyum ve calcitriol degisikliklerinden bagimsiz olarak kendiliginden
PTH sekresyonuna etkisi oldugu goriilmektedir (37, 38). Fosfat serum kalsiyum seviyesinden
bagimsiz olarak paratiroid biiylimesi lizerine de etkili olabilir (39, 40).

25 hidroksivitamin D, bobreklerde 1-alfa hidroksilaz enzimi tarafindan aktif metaboliti
olan 1,25 hidroksivitamin D’ye doniistiiriiliir. Bobrekler calcitriol iiretiminin major yeridir ve
bobrek kitlesinde azalma oldugunda calcitriol iiretimi azalir. Plazma calcitriol seviyesi, hafif
ve orta bobrek hastaliginda normal olabilir.

Metabolik Asidoz
Metabolik asidoz kronik bobrek hastaligi ile iliskilidir ve hidrojen iyon atiliminda bozukluk

ve bikorbanat kayb1 (6zellikle interstisyel bobrek hastaliklarinda) sonucu gelisir. Hastalar
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evre 5 olana kadar klinik sonuglar nadir goriiliir. Basit bir ugrasta bile dispne gelisebilir.
Benzer semptomlar anemi ve pulmoner ddemde de olabildiginden dikkatli degerlendirme
gerekmektedir. Asidozun gelisimi hiperkalemiyi agreve eder, protein anabolizmasini inhibe
eder ve hidrojen iyonlarinin tamponlandigi kemiklerden kalsiyum kaybini hizlandirir (41).
Evre 5 KBH’li hastalarda siddetli asidozun mevcudiyeti (6rn: serum HCO3 <20 mmol/I)

diyalize baglamanin bir endikasyonudur.

Malniitrisyon

Malniitrisyon diyaliz hastalarinda yaygindir fakat evre 4-5 hastalarda da goriilebilir ve 6lim
icin artmis risk ile iligkilidir (42). Son donem bobrek yetmezlikli hastalarda protein enerji
malnutrisyonunun (PEM) olmasi mortalitede 2-10 kat artisa neden olmaktadir. Protein
alimindaki ve viicut agirligindaki distikliik hemodiyaliz hastalarinda mortalitenin bir
gostergesidir. Yapilan ¢aligmalarda serum albumin diizeyindeki 1 gr/dI’lik azalmanin kardiyo-
vaskiiler mortalitede %39-66’lik bir artisa neden oldugu tespit edilmistir. Malniitrisyon diyaliz
oncesi hastalarda %30-51 oraninda goriiliirken, HD hastalarinda %23-76, PD hastalarinda ise
%18-50 oraninda goriilmektedir.

Nedenleri multifaktoryeldir ve anoreksi, asidoz, insiilin rezistansi, inflamasyon ve
idrar protein kaybini igerir. Biyokimyasal belirtegler; serum albumin, transferin ve kolesterol
seviyelerinde diismedir. Evre 4-5 hastalarda kilo takibi dikkatli yapilmalidir. SDBY
hastalarinda, normal aktiviteli biri i¢in 35-38 kcal/kg kaloriye ihtiyaci vardir. Hemodiyaliz
islemi esnasinda 8-12 gr amino asit kaybi1 olmaktadir. Protein kaybi ise molekiil agirligi
nedeniyle ¢ok azdir. Periton diyalizi isleminde ise glinde 8-15 gram protein kaybi s6z
konusudur. Peritonitli hastalarda ise protein kaybinda artisin yani sira istahsizlik ve
metabolizmada artig s6z konusudur (43, 44).

Tirk nefroloji derne§i 2007 raporlarima gore hemodiyaliz hastalarinda albumin

diizeyleri Tablo 9’da gosterilmistir.
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Tablo 9: Tiirk nefroloji dernegi 2007 raporlarina gére hemodiyaliz hastalarinda albumin
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Sodyum ve Su Retansiyonu

KBH’nin komplikasyonlarindan birisi de su ve elektrolit metabolizmasinin bozulmasidir.
Bobrek yetmezliginin ileri evrelerine kadar serbest su klirensi korunmus olmasina ragmen,
KBH’li hastalarin idrar1 diliie etme ve konsantre etme yetenekleri bozulmustur. Plazma
sodyum konsantrasyonu genellikle normal sinirlarda olmasina ragmen, KBH’de bobrekler
tarafindan sodyum tutulumu ve kullanimi degisir. GFR diistiik¢e, baslangigta sodyum ve su
hemostazi devam ettirilir, ¢iinkii glomeriiller tarafindan filtre edilen sodyum ve suyun biiyiik
miktart atilir.

KBH’nin erken etkilerinden biride biiyiik miktarda sodyum ve su alimini bobregin
kompanse etmesindeki kisitlanmadir. Normal kisilerde hidrasyon durumuna bagli olarak idrar
atilim1 20-1500 ml/saat olarak degisebilir, kronik bobrek hastalarinda bu aralik sinirlanmastir.
Bu kisilerde, asir1 su alimi diliisyonel hiponatremi yapabilir. Bobrek fonksiyonlar diistiikce,
bircok hastada sodyum retansiyonu gelisir ve ekstraseliiler volim genisler. Bu hastalar
ayaklarda sislik veya pulmoner 6deme bagli nefes darligi, kisa nefes almadan sikayetci
olabilirler. Sodyum aliminin giinliik 2.4 g (100 mmol) simirlandirilmast bdyle sikayetleri

azalmasina yardime1 olabilir ve kan basincinda artigi kontrol etmemize yardimci olur.

20



Hiperkalemi

Evre 4-5 KBH’de hiperkalemi gelisebilir ve hiperkalemi giinliik 60 mmol’den az potasyum
alinmasi ile yonetilebilir. Akut bobrek yetmezliginin aksine, bu hastalar yiiksek potasyum
konsantrasyonunu aritmiler ve elektrokardiyografik degisikliler olmaksizin tolere edebilirler.
Ancak serum K kosantrasyonu siirekli 6.5 mmol/l izerinde ve diizeltilebilir, siddetlendirici bir
faktor tanimlanmadiginda diyaliz gerekebilir. Iyon degistirici ajanlarin alimi hos degildir,

siddetli konstipasyona neden olabilir.

Endokrin Anormallikler

Tiroid Hormonlan

Toplam plazma tiroksin (T4) seviyeleri normal olabilir ve T4 -T3 konversiyonu bozuldugu
icin reverse T3 artabilir. Tiroid baglayicit ajanin kaybina bagl olarak dolasan toplam T4
konsantrasyonunu daha fazla azaltabilir (45). Ancak hastalar klinik olarak hipotiroidik
olmazlar ve tiroid stimulan hormon seviyesinin 6l¢limii halen KBH’da hipotiroidizm igin
giivenilir bir testtir.

Biiyiime Hormonu

Biiylime hormonunun klirensi geciktiginden ve hipotalamik-hipofizer kontrol degistigi i¢in
evre 5 KBH’de plazma biiyiime hormon seviyesi artabilir (46). Cocuklarda, biiylime geriligi
geligebilir ve bu durum fizyolojik dozun iistiinde eksojen rekombinant biiylime hormonu
verilmesi ile diizeltilebilir.

Insiilin

Insiilinin azalmis klirensi azalmis periferik diren¢ ile dengelenir. Bunun sonucu olarak,
genellikle herhangi bir klinik durum meydana gelmez ve hastalar hipoglisemiye egilimli
degildirler. Ancak, diyabetik hastalarda, bobrek fonksiyonlar1 azaldik¢a insiilini azaltmak
gerekebilir ve diyaliz basladiginda tersine egilim olabilir (47).

Sex Hormonlar

Erkekler

Prolaktin seviyeleri evre 5 KBH’de artar, jinekomasti ve seksiiel disfonksiyona katkida
bulunabilir. Testosteron seviyeleri siklikla diisiik-normaldir, gonadotropinler artabilir ve
testikiiler disfonksiyonu isaret eder (48). Erkeklerdeki en 6nemli sekstiel problem muhtemelen
erektil disfonksiyondur. Bu endokrin bozukluklardan ¢ok norolojik, psikolojik ve vaskiiler
anormalliklerden kaynaklanir ve sildanefil sitrat gibi fosfodiesteraz tip 5 inhibitorlerine yanit

verebilir.
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Kadinlar

Evre 4-5 KBH’de hipofizer-ovaryan aks bozulabilir (49). LH seviyeleri artmasina ragmen,
normal pulsatil salinim ve preovulatuar pik yoktur. Bundan dolayr sikluslar siklikla
anovulatuardir ve diizensiz olabilir veya amenore olabilir. Yiikselmis prolaktin seviyeleri de
infertiliteye katkida bulunabilir. Nadiren diyaliz alan hastalar gebe kalabilirler ve nadiren

gebeliklerini term doneme sonlandirirlar.

Psikolojik Komplikasyonlar
KBH ile iliskili psikolojik problemler anksiete ve depresyonu igerir. Bircok hasta yeterli
bilgilendirme ve dogru destek ile yonetilebilir, digerleri ise yogun tavsiyelerden fayda

gorebilirler. Kisa donem antidepresan tedavisi yardimci olabilir.

Norolojik Komplikasyonlar
KBH*de goriilen norolojik komplikasyonlar Tablo 10°da gosterilmistir.

Tablo 10: KBH’de goriilen Norolojik Komplikasyonlar.

Uremik Ensefalopati

Periferik Noropati

Otonom Noropati

Uyku Bozukluklar1

Huzursuz Bacak Sendromu

Gastrointestinal (GIS) Komplikasyonlar
Yaygin goriilen GIS semptomlari; anoreksi, bulanti, kusma, dispepsi, diyare, konstipasyon
hickirik, agizda metalik tat ve iremik fetorden olusmaktadir. Ayrica KBH’de primer GIS

bozukluklarinin prevalansi da artmistir. Bunlar Tablo 11°de gosterilmistir.
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Tablo 11: KBH’de siklig1 artan GIS hastaliklari.

1-Gastroozofagial Reflii

2-Gastroparezi

3-Peptik Ulser

4-Akut Pankreatit

5-Gastrit ve Duodenit

6-Spontan Kolonik Perforasyon

7-Fekal Impakt

8-Katyon Degistirici reginelerle indiiklenen Kolonik Nekroz

9-Nonokliiziv Mezenterik Iskemi/Infarkt

10-GIS Kanama

Kronik Bobrek Hastaligr ve Kardiyovaskiiler Hastahiklar

Kronik bobrek hastalarinin yasam stiresi kisalmistir ve inme, MI ve konjestif kalp
yetmezligini kapsayan kalp hastaliklar1 diyaliz hastalarindaki erken oliimlerin % 50’sinden
sorumludur (1). Renal replasman tedavisindeki hastalarin kardiyovaskiiler hastaliklardan
dolay1r erken Olim riskinin siradis1 arttigr goziikmektedir. Giinlimiizde renal replasman
tedavisinde olumlu gelismelere ragmen son donem bdbrek yetmezlikli hastalarda,
kardiyovaskiiler hastalik riski genel popiilasyonla karsilastirildiginda yaklasik 10 ile 20 kat
daha fazladir (50-52). Diyaliz hastalarindaki 6liim nedenleri tablo 12°de gosterilmistir.
ABD’de 25-34 yas grubundaki diyaliz hastalarinin yillik kardiyovaskiiler mortalite oran1 85
yas tUzerindeki saglikli insanlarin yillik kardiyovaskiiler mortalite oranina denk oldugu
saptanmistir. SDBY’li hastalarin % 30 kadar1 RRT’lerinin ilk yilinda konjestif kalp
yetmezligi (KKY) nedeniyle hastaneye yatirilirlar.

Kardiyovaskiiler mortalitenin en énemli nedeni ateroskleroz olmasina ragmen, KVH
paterni bu voliim yiikiinde ve sol ventikiil hipertrofisinde atipiktir. Bunlara ilaveten, ani
kardiyak oOliim, aritmiler, hipertansiyon, koroner arter hastaligi (KAH), periferik arter
hastalig1, perikardit insidans1 anlamli derecede artmistir ve kardiak arrest ve aritmi bu hasta
populasyonunda kardiyovaskiiler 6liimiin major nedenidir. GFR’nin diismesi ile HT nin

prevalansi progresif artar ve diyaliz hastalarinin %75-%85’inde mevcuttur. Hipertansiyonun
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sonucu olarak (ve diger faktorler, 6rnegin; anemi, voliim fazlalifi) KBH’de SVH prevalansi
son derece artar.

Bundan dolay1 kronik bobrek hastalart KVH i¢in yiiksek riskli hasta grubu olarak
degerlendirilmelidir. NKF biinyesindeki ¢alisma grubu, 1999 yilinda KBH’de artan KV riski
vurgulayan bir rapor yaymnlamistir. Bu raporda KBH’nin KVO agisindan en yiiksek risk
siifinda degerlendirilmesi, tedavi onerilerinin bu konu goz 6niinde bulundurularak yapilmasi
gerektigi vurgulanmistir (4). Kardiyovaskiiler 6liim igin artrmis risk gen¢ kronik bobrek
hastalarinda en fazladir. Bilinen baslica risk faktorleri (sigara, HT, yas vb.) yanmi sira KBH ile
ortaya ¢ikan hastaliga 6zgi risk faktorleri de KVH sikliginin artmasina sebep olur. Bu risk
faktorleri:sivi  fazlaligi, anemi,  proteiniiri, hiperparatiroidizm, kalsiyum-fosfor
metabolizmasindaki  bozukluklar, malniitrisyon, inflamasyon, oksidatif stres, lipid
metabolizma bozukluklari, hiperhomosisteinemi, iiremik toksinler ve damar kalsifikasyonu
olarak siralanabilir (53-57). Fakat tiim bunlar bu hasta popiilasyonundaki artmis

kardiyovaskiiler riskin ancak yarisin1 agiklamaktadir.

Tablo 12: Diyaliz hastalarindaki 6liim nedenleri

0 8%

oM

W 27% B Aritmi/Kardiyak Arrest
0O Dgr KVH

O Dgr Kardiyak Nedenler
Bl Stroke

O NonVaskler

@ 52%
03%
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Etyoloji ve Risk Faktorleri

Kardiyovaskiiler hastaliklar i¢in risk faktorleri Tablo 13’te gosterilmistir.

Tablo 13: Kardiyovaskiiler risk faktorleri

Geleneksel Risk Faktorleri

Geleneksel Risk Yeni Risk Faktorleri Uremi Spesifik Risk Faktorleri

Faktorleri

1-Sigara 1-Endotel 1-Voliim Yiiklenmesi
Disfonksiyonu

2-Erkek Cinsiyet

2-Inflamasyon

2-Hiperhomosisteinemi

3-DM

3-Oksidatif Stres

3-Uremik Toksinler

4-HT

4-Sempatik Aktivasyon

4-Vaskiiler Kalsifikasyon

5-Sedanter Yasam

5-Proteinlerin

5-Hiperparatiroidizm

Karbamilasyonu

6-SVH 6-PO4 retansiyonu

7-Insiilin Rezistansi 7-Anemi

8-Dislipidemi

Yas, Cinsiyet, Sigara

RRT alan bir¢cok hastada yasla birlikte KVH daha sik goziikiir. ABD’de diyalize baslayan
hastalarin yas ortalamasi 60 yastan biiyliktiir ve 6liim riski yasla yillik %3 artar. Kronik
bobrek hastalarinin tiim yas gruplarinda MI insidansi erkeklerde, kadinlara gore yaklasik 2.5
kat daha fazladir. Sigara, kronik bobrek hastalarinda KVH ile iligkilidir. Sigaranin

birakilmasini 6nermek gerekmektedir.
Diyabetes Mellitus (DM)

DM, SDBY’nin en 6nemli nedenidir ve kardiyovaskiiler komplikasyonlarin prognozu bu

hastalarda daha kotiidiir. RRT baslayan diyabetik hastalar dislipidemi, hipertansiyon, artmis
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oksidatif stres, inflamasyon isaretlerini iceren multifaktoriyel KVH risk profili gosterirler.
Diyaliz baslanan diyabetik hastalar diabetik olmayan SDBY’li hastalar ile karsilastirildiginda
DM’ {in tiim oliimler ve kardiyovaskiiler iligkili 6liimler i¢in bagimsiz bir risk faktorii oldugu
stirpriz degildir, diyabetik hastalarda risk KAH i¢in %65, erken 6liim i¢in %36, MI sonrasi

oliim i¢in %34 tiir.

Hipertansiyon (HT)

HT, KVH i¢in 6nemli bir risk faktoriidiir. Diislik kan basinci diyaliz hastalarinin mortalitesi
ile koreledir. Artmis nabiz basinci ile birlikte izole sistolik hipertansiyon diyaliz hastalarinda
en sik goriilen basing anomalisidir. Damar sertligi, artmis nabiz dalga hizina neden olur ve
erken yansiyan nabiz dalgasi tarafindan artmis sistolik pik basinci ile sonuglanir. Sonug olarak
sol ventrikiil disfonksiyonu ve sonunda KKY gelisir. HT, SVH’ye neden olarak, KBH’deki
kardiyak hasarda onemli bir rol oynar (58). Foley ve ark. , ortalama kan basincindaki artisin,
yas, diyabet, iskemik kalp hastaligi, hemoglobin ve serum albumini icin diizeltme
yapildiginda bile, SVH’de ilerleyici bir artisa, kalp yetmezligine ve iskemik kalp hastaligina

neden oldugunu gostermislerdir (59).

Dislipidemi

KBH populasyonunda, hiperkolesterolemi, KVH ve mortalite arasindaki iliski zayiftir; ¢iinkii
kardiyomiyopati ve arterioskleroz gibi kardiyovaskiiler anormaliler bu hastalarda
dislipidemiye gore diger faktorlerle daha fazla iligkilidir. Paradoksal olarak yiiksek serum
kolesteroliinden ziyade diisiik serum kolesterolii diyaliz hastalarinda zayif survey ile iligkilidir
(60). Bu ters epidemiyoloji malniitrisyon veya inflamasyon ile iligkilidir.

Bir¢ok SDBY hastasinda trigliserid seviyeleri artar, oysa total serum kolesterolii
beslenme durumu ve inflamasyonun varligina bagl olarak artmus, diisiik veya normal olabilir.
HDL kolesterol tipik olarak azalmistir ve LDL, VLDL, Lipoprotein (a) seviyeleri artmaya
egilimlidir. Artmis Lipoprotein (a) seviyeleri KVH i¢in artmis mortalite ile iliskilidir.

Insiilin Rezistansi
National Health and Nutrition Examination Survey (NHANES) verileri, degisik bobrek
fonksiyon seviyeleri olan hastalarda metabolik sendromun, inflamasyon ile iliskili oldugunu

one siirmislerdir (61).
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Geleneksel Olmayan ve Uremi Spesifik Risk Faktorleri

Oksidatif Stres

Bobrek ve bobrek dis1 yapilan Kohort ¢alismalari, artmis oksidatif stresin (serbest radikallerin
fazlalig1) aterogenez ve aterosklerotik kardiyovaskiiler olaylar ve diger SDBY komplikas-
yonlar1 ile iligkili olabildigini gostermistir. Vaskiiler duvarda reaktif oksijen tiirlerinin
bulunmasi aterosklerozun karakteristik 6zelligidir. Oksidatif stres, reaktif oksijen {iriinleri ve
antioksidan koruyucu sistemler arasindaki dengesizlikten kaynaklanir. Sadece reaktif oksijen
iriinlerinin artmasi, oksidatif stres anlamina gelmez. Beraberinde antioksidan mekanizmalarin

da etkilenmesi, yani her ikisi arasindaki dengenin bozulmasi gerekir (62).

Inflamasyon

Diyaliz hastalarmin ¢ogu kronik inflamasyon halindedirler (63). Inflamatuar yanitin akut fazi,
viicudun herhangi bir uyariya karsi ( infeksiyon, travma vb.) ani bir sekilde baglattigi
fizyolojik degisikliklerdir. Birgok ¢alisma CRP, IL-6, fibrinojen ve beyaz kiire sayis1 gibi
cesitli inflamasyon gostergelerinin, kronik bobrek hastalarinin mortalitesi i¢in giiglii ve
bagimsiz ongoriiciiler olduklarini géstermistir (63). KBH’de diger bir giiglii sonug¢ dngoriictisii
hipoalbuminemidir ve inflamatuar gostergeler ile gii¢lii bicimde iliskilidir. Inflamatuar yanit
esnasinda diizeyi diisen plazma proteinlerine negatif, artanlara ise pozitif akut faz reaktan
denir. inflamatuar belirte¢ olan CRP ile proinflamatuar sitokinlerin artis1 diyaliz hastalarinda
morbidite artisina yol agmaktadir. Inflamasyonda artan CRP, IL-1 ve IL-6 gibi proinflamatuar
sitokinlerin ates, halsizlik, istahsizlik, bulanti-kusma, malniitrisyon ve ateroskleroz gibi ¢esitli
sistemik etkileri vardir. CRP ile birlikte IL-6, TNF-alfa; vaskiiler kalsifikasyon, oksidatif stres

ve endotel disfonksiyonu gibi aterojenik 6zelliklere sahip olabilirler.

Endotel Disfonksiyonu

Endotel disfonksiyonu KBH’nin 6nde gelen 6zelligidir. KBH’de endotel disfonksiyonunun
nedenleri; inflamasyon, asimetrik dimetilarginin (ADMA) retansiyonu, oksidatif stres,
hiperhomosisteinemi, dislipidemi, hiperglisemi ve hipertansiyondur (64). NO sentazin
endojen bir inhibitorii olan ADMA, bobrek yetmezliginde birikir ve NO diizeyinde azalmaya
sebep olur. NO diizeyindeki azalma, KBY ile iligkili endotelyal disfonksiyonda en 6nemli
rolii oynamaktadir (65). KBH’de endotelyal disfonksiyon hem biiyiikk hem de kiigiik capli
arterlerde izlenir (66). Mikroalbuminuri endotelyal disfonksiyon ile iligkilidir ve onun bir

gostergesi olabilir (67).
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Anemi
Anemi SDBY’de SVH ve SV dilatasyonu i¢in major nedenlerdendir. Eritropoetin ile

aneminin diizeltilmesi SVH’de gerileme yapabilir.

Sekonder Hiperparatiroidizm ve Mineral Metabolizmasi

Kalsiyum ve fosfat metabolizmasi bozukluklar1 KBH evre 3’e kadar erken evrelerinde baslar
ve ateroskleroz ve arterioloskleroz kalsifikasyonu igin potansiyel nedendirler. Cesitli
epidemiyo-lojik caligmalar, hiperfosfatemi ve yiikselmis kalsiyum-fosfat carpiminin
mortalitenin bagimsiz, giliclii risk ongoriiciisii oldugunu gostermislerdir, oysa hiperkalsemi
orta risk tasir ve artmisg immiinreaktif paratiroid hormon (iPTH) zayif risk tasir (fakat halen
anlamli riske sahiptir). Artmis serum fosfat diizeyleri de valviiler kalsifikasyon ve kardiak

oliimler (6zellikle KAH ve ani 6liimden ileri gelen 6liimler) ile iligkilidir.

Kardiyovaskiiler Kalsifikasyon

Kardiyovaskiiler kalsifikasyon arterial media, arterosklerotik plaklar, miyokardium ve kalp
kapaklarini tutabilir. Medial kalsifikasyon arteryel sertlie neden olur ve sonug¢ olarak nabiz
basinci artar. Sol ventrikiil hipertrofisine ve artmis kardiyovaskiiler mortalite riskine yol
acarlar. Vaskiiler kalsifikasyonu olgmede ve tespit etmede degisik metodlar gelistirilmistir.
Bu metodlardan en 6nemli olan ikisi; electron beam tomografi (EBCT)ve multislice spiral CT

dir. Diger kullanilan metodlar ise; Ekokardiyografi, ultrason, CT, MR ve angiografidir (68).

Tleri Glikolizasyon Son Uriinleri

Pentozidin, N-carboxymethyl-lysine (CML), Advanced Glycation End Products (AGEs)
KBH’de birikir ve arteroskleroz ve diyaliz iligkili amiloidoza katkida bulunabilirler. Ancak ne
yiikselmis pentozidin ne de CML seviyeleri KBH’de mortaliteyi tahmin ettirmez ve AGEs’in
bobrek hastalarindaki rolii spekiilatif kalmigtir.

Hiperhomosisteinemi

Evre 5 KBH’de hiperhomosisteinemi prevalanst % 90’1 asar. Bobrek fonksiyonlar1 plazma
homosistein konsantrasyonunun onemli bir belirleyicisidir. GFR yaklasik 70 ml/dk’nin altina
diistiigli zaman, serum homosistein diizeyleri ters orantili olarak artmaya baglar. Homosistein
aracilikli vaskiiler hasar direkt endoteliyal toksisite yanisira trombosit ve pihtilasma
faktorlerindeki fonksiyonel bozukluklar nedeniyle de gelismektedir. Yapilan caligmalarda

homosistein diizeylerindeki artis kardiyovaskiiler ve tiim nedenlere bagli mortalite i¢cin dnemli
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bir risk faktorii oldugu gosterilmistir. SDBY hastalarinda homosistein diizeyindeki her 10
umol/I’'lik artisin aterotrombotik olaylarda %35 risk artigina, fatal kardiyovaskiiler

komplikasyonlarda % 20’lik risk artisa neden oldugu rapor edilmistir (69,70).

KBY’de Goriilen Kardiyak Hastahiklar

1. Konjestif kalp yetmezligi:

Miyokardiyal iskemi ve/veya sol ventrikiil hipertrofisine sekonder olusan anormal kardiyak
fonksiyonlar; {iremide su ve tuz retansiyonu nedeniyle konjestif kalp yetmezligi ve pulmoner

O0deme neden olur.

2.Iskemik kalp hastahg:

KBY’de koroner kalp hastalig1 prevalansinin artisinda hem klasik hem de KBY ile iliskili risk
faktorleri onemli rol oynar. Klasik risk faktorleri; diyabet, hipertansiyon, hipervolemi,
dislipidemi, sempatik aktivite artis1 ve hiperhomosisteinemidir. KBY ile iligkili risk faktorleri
ise anemi, hiperfosfatemi, hiperparatiroidi ve diyalizle beraber katlanarak artan
mikroinflamasyondur. Tiim bu faktorler sol ventrikiil hipertrofisi ve mikrovaskiiler hastaliga

bagli olarak miyokardin iskemiye toleransini azaltirlar. Sonugta iskemik kalp hastalig1 gelisir.

3.Hipertansiyon ve sol ventrikiil hipertrofisi:

KBH’de HT genellikle artmis voliime baghdir. Ayrica hastalarda renin sekresyonunun ve
sempatik aktivitenin artmas1 sonucu vazokonstriksiyon olusmasi ve vazodilator
prostaglandinlerin renal yapiminin azalmis olmasi da HT olusumunda 6nemli rol oynar. En
onemli faktor hasarli bobregin yeterli miktarda sodyumu atamamasi nedeniyle viicuttaki
suyun da artmasidir. KBY hastalarinin % 90’ninda esas nedeni olusturur. Hastalar kuru
agirliklarina indirildigi zaman biiyiik bir kisminda kan basincini kontrol etmek miimkiin
olabilmektedir.

Bazen hipertansiyon KBY seyrinde erken sathada ortaya ¢ikabilir ve bobrek
fonksiyonlarinda hizli bozulma ve kardiyovaskiiler hastalik gelisimi gibi sonuglar dogurabilir.
Bir¢ok epidemiyolojik ve klinik calisma; kan basinci diizeyi ile diyabetik ve non diyabetik
bobrek hastaligi gelisme hizi arasinda bir iliski oldugunu gostermistir. KBY de eritropoetin
kullanim1 kan basicini yiikseltebilir ve antihipertansif ila¢ gereksinimi arttirabilir. Anemi ve
arteriyovendz fistiil kardiyak outputu arttirarak sol ventrikiil hipertrofisine yol agar. Sol

ventrikiil hipertrofisi ve dilate kardiyomiyopati, kardiyovaskiiler morbidite ve mortalitenin
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artisinda en Onemli risk faktorleridir. Primer olarak uzun siireli hipertansiyon ve voliim

yiikklenmesi sonucunda gelisirler.

4.Perikardit:

Diyalize yeni baglayan hastalarin ekokardiyografik incelemelerinde % 40-70 oraninda
perikardta sivi toplandig1 goriilmektedir. Diyaliz tedavisinin baslamasi ile perikardit bulgulari
diizelir. Perikarditin tedavisinde periton diyalizi hemodiyalize gore daha etkilidir. Hastalarin
az bir kismi sternum altinda devamli, hafif bir agridan yakinirlar. Oskiiltasyonda sternum
istiinde perikardiyal frotman duyulur ve bu acil diyaliz endikasyonudur. Klasik
elektrokardiyografik bulgular PR intervalinde kisalma ve diffiz ST elevasyonudur.
Perikardiyal sivi artist ekokardiyografi ile saptanabilir. Uremik perikarditte toplanan

perikardiyal siv1 viral perikarditlere gore daha fazla hemorajik olma egilimdedir (71).

S.Aritmiler
Aritmiler, SDBY’de yaygin goriilen klinik problemlerdendir ve siklikla diyaliz siiresince
ortaya c¢ikmaktadir. Ani 6liim, SDBY’de en oOnemli mortalite nedenlerindendir, siklikla
ventrikiiler fibrilasyondan kaynaklanir, asistolik olaylar (% 20) diger énemli sik sebebidir.
Hiperkalemi, SDBY ’de aritmiler ve ani 6liim ile iliskili en 6nemli metabolik anomalidir.
Diyaliz esnasindaki aritmiler siklikla multifaktériyel orjinlidir. SVH, konjestif
kardiyomiyopati, tliremik perikardit, sessiz miyokardiyal iskemi ve ileti sisteminin
kalsifikasyonuna yetigkin diyaliz hastalarinda siklikla rastlanmaktadir. Bunlara ilaveten sivi-
elektrolit, asid-baz degisiklikleri diyaliz esnasindaki aritmileri hizlandirabilir. QTc
(diizeltilmis QT) dispersiyonu (standart 12 derivasyonlu EKG’de maksimum ve minimum
QTc arasindaki fark) diyalizi takiben wuzayabilir ve diyaliz hastalarinda kardiyak
komplikasyonlarin prognostik bir belirteci oldugu Onerilmektedir. Kardiyak arrest, her
100.000 diyaliz seansinda 7°dir ve yasl, diyabetli ve santral venoz kateter kullananlarda daha
yaygindir (72). Diyaliz esnasinda ani Oliimlerin yaklasik % 80’ninin nedeni ventrikiiler

fibrilasyondur.
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2.3. ELEKTROKARDIYOGRAFi

Elektrokardiografi (EKG), kalpten kaynaklanan elektriksel potansiyellerin iletim sirasinda ¢evre
dokulara yayilmasindan yararlanilarak viicut ylizeyinden kaydedilmesidir. Yaygin olarak
kullanilan 12 derivasyonlu EKG’de frontal diizlemde kayit alan 6 adet ekstremite ve horizontal
diizlemde kayit alan 6 adet gogiis (prekordial) derivasyonu mevcuttur. Ekstremite derivasyonlari
iki ekstremite arasi potansiyellerinin farkin1 kaydeden 3 adet bipolar (I, II, III) ve ii¢ adet unipolar
(aVR, aVL, aVF) derivasyondan olusur. EKG 1 mm?’lik karelere ayrilan standart EKG kagidina
kaydedilir. Genel olarak 25 mm/sn hizda kayit alindigindan bir kiigiik yatay kare 0.04 saniyedir
(73).

EKG’deki bashca dalga ve segmentler sunlardir (Tablo 14):
P Dalgasi: Atriyumlarin depolarizasyonu ile olusur. Baglangi¢ boliimii sag atrium
depolarizasyonunu ve ikinci kismi sol atrium depolarizasyonunu gosterir. Yiksekligi 2.5

mm’yi, genisligi 0.11 saniyeyi gecmez.

PR Araligi: P dalgasinin baslangicindan QRS kompleksinin baslangicina kadar olan araliktir.
Sinoatrial diigiimden ¢ikan uyarmin ventrikiiler purkinje liflerine iletilmesine kadar gecen

stireyi gosterir. Normal eriskinde 0.12-0.20 saniyedir.

QRS Kompleksi: Ventrikiiler depolarizasyonu gosterir. ilk negatif dalga Q, ilk pozitif dalga
R, 2. negatif dalga S ve 2. pozitif dalga R’ olarak adlandirilir. Normal eriskinde < 0.12

saniyedir.

T Dalgasi: Ventrikiillerin repolarizasyonunu gosterir. Normal bir EKG’de T dalgasinin

genisligi 0.15 saniye, voltaj1 ise 0.2-0.3 mV arasindadir.

ST Segmenti: QRS kompleksinin bitiminden T dalgasinin baslangicina kadar olan boliimdiir.
Aksiyon potansiyelinin plato fazina uyar. Normalde ekstremite derivasyonlarinda izoelektrik

cizgiden 0.5-1 mm’den fazla sapma gostermez.
QT Arahgi: QRS kompleksinin baslangicindan T dalgasinin sonunu kadar olan araliktir.

Ventrikiillerin elektriki sistoliinii gdsterir. Normal siiresi 0.35-0.44 saniyedir. Yas, cins ve

kalp hizina gore degisiklikler gosterir.
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U Dalgasi: T dalgasindan sonra goriiliir. Amplitiidii nadiren 1 mm’yi geger. V3
derivasyonunda en belirgindir. Ventrikiil kasindaki ard potansiyeller veya purkinje liflerinin

repolarizasyonunu gosterir (74, 75).

Tablo 14: EKG’deki dalga ve segmentler

QRS

P

_/H = :
N

PRinterval  [=——]

—| |~—aRsinterval

- - |

QT interval

QT MESAFESI
Q dalgasmin baslangicindan T dalgasinin izoelektrik hatta doniisiine kadar gegen siire QT
mesafesi olarak adlandirilir. QT mesafesi, ventrikiillerin depolarizasyon ve repolarizasyonu
icin gegen siireyi yansitir.
Erigkinlerde 0.35 ile 0.44 saniye arasinda degisir. QT mesafesi kalp hiziyla
degiskenlik gosterdigi icin Bazzet formiili ile diizeltilerek hesaplanir. Diizeltilmis QT
mesafesi (QTc) QT mesafesinin RR mesafesinin karekokiine boliinmesiyle elde edilir.

Diizeltilmis QT mesafesinin iist sinir1 0.46 sn’dir (460 ms) (76).
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QT araligi, her derivasyonda o lokalizasyona uyan ventrikiiler miyokardin elektriksel
aktivasyon ve istirahat toplam siiresini verir; kalp hiz1 ile ters orantili olarak degisir. Kalp
hizinin artmas1 QT araliginin kisalmasina neden olurken, hizin azalmas1 QT uzamasina neden
olur. Bu nedenle QT siiresinin beklenen degerlerde oldugunu veya anormal olarak uzadigini
sOylemek icin kalp hizi hesaplanmalidir. Cesitli formiillerle QT araligi kalp hizina gore
diizeltilebilir. QTc (diizeltilmis — corrected QT ) kalp hiz1 dikkate alinarak ve bazi formiillerde
ortalama kalp hizi 60/dakikaya gore diizeltilmis QT degeridir. QTc EKG {izerinden
hesaplanmis bir degerdir ve en sik olarak 1918 yilinda tanimlanan Bazett formiili ile

hesaplanabilir.

Bazett Formiilii

QTc = Olgiilen QT intervali (saniye) / VR-R intervali (saniye)

Kisa QT intervali nedenleri
1.Hiperkalsemi

2.Dijjitaller

3.Tirotoksikoz

4. Artmis sempatik aktivite

QT uzamasina yol agcan nedenler nedenler Tablo 15’de gdsterilmistir.
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Tablo 15:QT uzamasina yol agan nedenler.

1.Elektrolit 2.11aclar 3.Konjenital 4.Diger nedenleri
anormallikleri uzun QT
sendromu
Hipokalemi Sinif 1a antiaritmik ajanlar: Kinidin, 2.ve 3. derece A-V
prokainamid, disopiramid blok
Hipokalsemi Sinif 1c¢ antiaritmik ajanlar: Propafenon Ventrikiiler elektriksel

iletinin kesilmesi

Sinif III antiaritmik ajanlar: Amiadaron, Myokardiyal infarktiis
bretilyum, dofetilid, n-asetil prokainamid,

sematilid, sotalol.

Psikotropik ajanlar: Trisiklik Myokardiyal iskemi

antidepresanlar, fenotiazinler, haloperidol

Antibiyotikler: Eritromisin, trimetoprim-

sulfametaksazol

Serebrovaskiiler olaylar

(subaraknoid kanama)

Antifungaller: Ketakonazol, itrakanazol

Hipotermi

Seratonin antagonistleri: Ketanserin,

zimeldin.

Kemoterapétikler: Pentamidin,

antrasiklinler.

Digerleri: Bepridil, sisaprid, prednizon,

prenilamin, probucol, kloral hidrat

34




2.4. QT DISPERSIYONU

EKG’deki en uzun QT mesafesi ile en kisa QT mesafesi arasindaki farka QT dispersiyonu
(QTd), eger diizeltilmis QT mesafeleri kullanilirsa da diizeltilmis QTc dispersiyonu (QTcd)
denir. QT mesafesinin bolgesel farkliligin1 gosterir. 40 ms ile 50 ms arasindaki degerler

normal olarak kabul edilir (77).

QTd = QTmax — QTmin

QT apex dispersiyonu en fazla V1-V6, ikinci siradaV1-V2, iicilincli sirada da V5-
V6’inc1 derivasyonlar arasinda goézlenir. EKG’de oOlgiilen tek bir QT araligi ventrikiil
dinlenme zamani ve repolarizasyon dagilim degiskenligi hakkinda tam bir bilgi vermedigi i¢in
bolgesel degisiklikleri en iyi sekilde QT dispersiyonu (QTd) yansitir. QT intervalinin
derivasyonlar arasindaki farki, bolgesel repolarizasyon farkliligini gosterir (78, 79).Rotterdam
calismasinda 55 yas tizerindeki kisiler 4 yil izlenmistir. Kardiyak 6liim sikligit QTd en uzun
olan grupta QTd en kisa olan gruba kiyasla iki kat yiiksek bulunmustur. Total mortalite
bakimindan benzer bi¢cimde iki grup arasinda % 40 fark bildirilmistir (80).

Ventrikiiler aritmi riskini kolay ve invazif olmayan bir yontemle gostermesi QTd nin
en bliylik avantajidir. Non kardiyolojik hastalarin incelendigi ¢alismalarda da QT aralig1 ve
QTd’nin prognostik 6nemi goOsterilmistir. Ayrica diyaliz hastalarinda yiiksek QT
dispersiyonunun kardiyak ve genel mortaliteyi arttirdigt bulunmustur (81). QT interval
anormallikleri ile kardiyak 6liim arasindaki iligki; koroner arter hastaligi, myokard infarktiisii
sonrasi, kalp yetmezligi, hipertrofik kardiyomiyopati, periferik vaskiiler hastaliklar, alkolik
karaciger hastali§i, diyabetik nefropati, hipertansiyon, sol ventrikiil kitlesi, otonomik
disfonksiyon ve metabolik sendrom komponentlerinde gdsterilmistir (82).

QT intervalinin, biitiin derivasyonlarda giivenilir olarak Olcililmesinde giicliikler
bulunmaktadir. Yapilan en 6nemli dl¢tim hatalari; U dalgasinin T dalgasinin son kismindan
ayrilamamasindan, T dalgas1 diye nitelendirilen U dalgalarindan ve degisik derecelerde
birbirinden ayrilamayan T ve U dalgalarindan olusmaktadir. Hipokalemi ve torsades de
pointes gibi durumlarda 6l¢iim hatalar1 daha da artmaktadir. U dalgalar1 genellikle V2 -V3
derivasyonlarinda goriildiigli icin maksimum QT intervalinin yanlig 6l¢iimii de en fazla bu
derivasyonlarda olmaktadir.

QT intervali ol¢limiinde derivasyonlar arasindaki degiskenlik, kaydetme sekline bagh

olarak etkilenebilir. Normal vakalarda standart EKG kayitlarindan yapilan QT dispersiyonu
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Ol¢ciimlerinde, arastiricilar arasinda % 28- 33’liik degiskenlik oldugu ortaya ¢ikarilmistir. QT
intervali bugiin i¢in manuel olarak veya buna yonelik gelistirilen algoritmalarla kompiiterize
yontemlerle dlciilebilmektedir. Bazi calismalarda bu iki yontemin diagnostik ve prognostik
degerleri karsilastirilmis, fakat birbiri ile celigkili sonuclar elde edilmistir (83). QTc uzamasi
ani 6liim i¢in yastan bagimsiz bir risk faktorii olarak kabul edilmektedir.

Glancy ve arkadaslart tarafindan yapilan bir calismada miyokard enfarktiisii
sonrasindaki ilk 2- 3 glinde EKG kayitlarinda belirlenen, QT dispersiyonu ile goriilen 6liim
olaylar1 arasinda bir iliski saptanmamuistir. Fakat miyokard enfarktiisii sonrasi1 birinci ayda
belirlenen artmis QT dispersiyonunun mortalite ile iliskili oldugu ve QTd degerindeki artisin
ani Oliim ve progresif kalp yetmezligine bagli dliimleri dnceden tahmin etmek agisindan
faydali olabilecegi ortaya konulmustur (91). Her ne kadar QT olgiimii konusundaki
metodolojik problemler halen tam olarak ¢oziilememisse de, QT dispersiyonu kolay elde
edilebilir, noninvazif ve ucuz bir parametredir. Yarari konusunda ise bir ¢ok kardiyolojik

caligma yapilmis ve QT dispersiyonunun prognostik 6énemi ortaya konmustur. Bunlar;

1- Akut veya kronik MI’l1 hastalarin incelendigi bir ¢ok calismada aritmi gelisen hastalarda

gelismeyen hastalara gore daha uzun QT dispersiyonu saptanmaistir (84).

2- Bazi elektrofizyolojik caligmalarda QT dispersiyonunun ventrikiiler aritmi gelisimini tayin
edebildigi gosterilmistir (85). Ancak yine de QT dispersiyonunun invazif elektrofizyolojik
caligmalara tercih edilmeyecegi, elektrofizyolojik arastirmanin yararli ve kolay elde edilebilen

ek bir parametresi olarak kabul edilmesi gerektigi belirtilmektedir (86).
3- Bir ¢ok calismada QT dispersiyonunun kalp yetmezliginde sonlanim noktalar1 ile
korelasyon gosterdigi ileri siiriilmiistiir. ELITE calismasinda kaptopril ve losartan verilen kalp

yetmezligi vakalarinda losartanin QT dispersiyonunu artirdig1 saptanmistir (87).

4- Bir ¢ok yazar hipertrofik kardiyomyopatide ventrikiiler aritmilerin yiiksek QT dispersiyonu
ile birlikteligini bulmuslardir (88).

5- Uzun QT sendromunda beta blokerlere yanitsiz hastalarda, yanitli hastalara gére daha

yiiksek QT dispersiyonu gozlenmistir (89).
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6- QT dispersiyonunu etkileyen ilaglarinTorsa de Pointes’e yol acabildigi gosterilmistir.
Birgok arastirmaci kinidin, sotalol, dofetolid, propafenon ve terfenadin kullaniminin daha
yiiksek QT

dispersiyonu ve daha sik aritmiye yol actigint bulmuslardir (90).

Iskemik ve noniskemik hastalarda uzamis ventrikiiler repolarizasyonun gostergesi
kabul edilen QT intervalinin hayati tehdit eden aritmiler i¢in tani koydurucu oldugunu
gosteren bircok calisma yapilmistir. Oikarinen ve arkadaglari, QT apeks ve T end
dispersiyonlari ventrikiiler fibrilasyon grubunda daha fazla bulmuslardir. Sonuglar
nonhomojen repolarizasyonun ventrikiiler fibrilasyona neden oldugunu desteklemektedir.
Ventrikiiler tasikardi ve ventrikiiler fibrilasyon gegirenlerin ilk basvuru EKG’lerinde,

gecirmeyenlere gore anlamli derecede daha uzun QT ve QTc dispersiyonu belirlenmistir (92).

Sol Ventrikiil Hipertrofisi Kriterleri
EKG’de Cornell ¢arpiminin >2,440 mm/ms ve/veya Sokollow-Lyon Voltaji >35 mm

olmas1 Sol Ventrikiil Hipertrofisi bulgular1 olarak tanimlanmaktadir.

Cornell Carpim

Cornell voltaji (RaVL + SV3) x QRS siiresi

Tablo 16: Sokolow Lyon Kriterleri

1- V1-V2 S + V5-V6 R > 35 mm.

2-V5-V6 R > 26 mm

3-aVF > 20 mm. veya aVL R> 12 mm.

4-V1 S >24 mm.
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3. MATERYAL VE METOD

A-HASTA SECiMi VE DEGERLENDIRILMESI

Bu ¢alismaya; Kasim 2008 ve Eyliil 2009 tarihleri arasinda, Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi
Arastirma ve Uygulama Hastanesi Nefroloji Klinigi Hemodiyaliz Unitesinde, haftada 3 defa
low-flux diyalizorlerle, bikarbonatli ve 5 saat diizenli hemodiyaliz tedavisi alan 30 hasta,
giinde 4 defa 2000 cc periton diyaliz solusyonuyla el degisimi yapan siirekli ayaktan periton
diyaliz tedavisi alan 30 hasta ile birlikte 30 saglikl1 birey kontrol grubu olarak planlandi. Tiim
diyaliz hastalarinda 1,25 mmol/It Ca iceren diyalizat kullanildi. Olgular diyaliz grubu ve
kontrol grubu olarak ikiye ayrildi. Caligma icin lokal etik kurul izni ve hastalardan
bilgilendirilmis olur formu alind1.

Calismaya dahil etme kriterleri diyabetik olmayan, daha 6nce EKG’de disritmi tespit
edilmeyenler, diyaliz yeterliligi olanlar, sistolik ejeksiyon fraksiyonu % 50 ve iizerinde
olanlar, 6nceden koroner artere miidahale gegirmeyenler, Kronik Obstriiktif Akciger Hastalig1
olmayanlar olarak belirlendi.

Calismadan dislanma kriterleri Diyabetik hastalar, Iskemik kalp hastalig1 olanlar,
Sistolik ejeksiyon fraksiyonu % 50’nin altinda olanlar, sinif 1 veya siif 2 antiaritmik ilag
kullananlar, EKG’de disritmisi olanlar, daha dnce koroner artere miidahale gegirenler, en az 3
derivasyonda QT mesafesi Ol¢lilemeyen hastalar olarak belirlendi. Calismaya dahil etme ve
diglama kriterleri Tablo 17°de gosterilmistir.

Diyaliz hastalarinin demografik 06zellikleri hasta dosya kayitlarindan, saglikh
bireylerin demografik 6zellikleri kendilerinden alindi. Hastalarin ve saglikli bireylerin yaslari,
viicut kitle indeksleri kaydedildi. Viicut kitle indeksi; viicut agirligt metre olarak boyun
karesine boliinerek (kg/m2) hesaplandi. Tiim olgularinin sistolik ve diyastolik kan basinglari,
en az 5 dakika dinlendikten sonra sag koldan havali manometre kullanilarak ol¢tildii.

Hastalardan hafta ortasi diyaliz seansindan dnce ve kontrol grubundan 12 saat aclik
sonrasinda alinan kan &rneklerinden biyokimyasal parametreler (Ure, Na, K, Ca, P, Albumin)
Aeroset / C8000 autoanalyzer cihazinda (Abbott Diagnostics, USA) ve hematolojik
parametreler (Hb, demir, demir baglama kapasitesi) Cell-dyn 3700 cihazinda (Abbott
Diagnostics, USA) ve C-Reactive Protein (C-RP) ile ferritin electrochemiliiminescence metod
ile Roche Elecsys 2010 immunoassay analyzer cihazinda ¢aligildi.

Caligma hastalarinin ve saglikli bireylerin diyaliz Oncesi bazal standart 12

derivasyonlu elektrokardiyografi cihazi (NIHON KOHDEN, JAPAN) ile elektrokardiyo-
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grafileri (EKG) ¢ekildi (25mm/s). EKG kayitlarindan hastalarin, Sokolow-Lyon Voltaji,
Cornell ¢arpimi, Kalp hizlari, QTe¢,QTd, QTcd 6l¢limleri manuel olarak yapildi.

Tablo 17: Calismaya dahil etme ve diglama kriterleri

DAHIL ETME KRITERLERI DISLAMA KRITERLERI

a-Diyabetes mellitus tanis1 olmayanlar a-Diyabetik hastalar

b-Daha énce EKG’si siniis ritminde herhangi | b-Iskemik kalp hastalig1 olanlar

bir disritmisi olmayanlar

c-Diyaliz yeterliligi olanlar c-Sistolik ejeksiyon fraksiyonu % 50°nin

altinda olanlar

d-Sistolik ejeksiyon fraksiyonu % 50 ve d-Sinif 1 veya sinif 2 antiaritmik ilag

uzerinde olanlar kullananlar

e-Onceden koroner miidahale gegirmeyenler | e-EKG’de disritmisi olanlar

f- KOAH’1 olmayanlar f-Daha 6nce koroner miidahale gecirenler

g-En az 3 derivasyonda QT mesafesi

Olclilemeyen hastalar

B- QT DISPERSIYONUNUN OLCUMU

Elektrokardiyografik inceleme kayit hizi1 25 mm/sn olacak sekilde, 10 mm/mV
genlikte 12 derivasyon gekilerek tamamlandi. Q dalgasinin basindan T dalgasinin izoelektirik
hatta dondiigii son noktaya kadar ki mesafe QT aralig1 olarak milisaniye cinsinden 6l¢iildii. U
dalgas1 olan EKG’lerde T ve U dalgalar1 arasindaki en diisiik nokta T dalgasinin sonu olarak
kabul edildi. T dalgasinin bitisi tam olarak tespit edilemeyen derivasyonlar analiz edilmedi.
En az 3 derivasyonda QT mesafesi Olclilemeyen hastalar hari¢ tutuldu. Kalp hizina gore
Bazzet formiilii (QT/NR-R) ile diizeltilmis QT araligi hesaplandi. Her derivasyonda ard arda
gelen ii¢ atimin diizeltilmis QT (QTc) araliginin ortalamasi o derivasyonun QTc aralig1 olarak
alindi. En az 9 derivasyonda QTc araligi hesaplanan hastalar ¢aligmaya dahil edildi. QTc
dispersiyonu, en uzun QTc araligi ile en kisa QTc arali1 arasindaki fark hesaplanarak
Olciildii. QTc dispersiyonu 50 milisaniyenin {istiinde olanlar anormal olarak kabul edildi.

Biitiin 6l¢iimler manuel olarak yapildi.
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C-ISTATISTIKSEL INCELEMELER

Calismada elde edilecek sonuglarin istatistiksel analizleri SPSS ( statistical package for social
sciences) for Windows 11.5 programi kullanilarak yapildi. Diyaliz ve kontrol gruplarinin
bagimli ve bagimsiz degiskenlerinin karsilastirilmasinda student t testi uygulandi.
Parametreler arasindaki iliskinin analizinde Pearson’s correlation test, gruplarda bagimli
degiskenlerin (QTc, QTd, QTc dispersiyonu ve SVH siklig1) sikliginin belirlenmesinde chi-
square testi kullanildi. Veriler ortalama deger + SD olarak gosterildi. Sonuglar % 95 giliven

araliginda, p < 0.05 standart sapma diizeyinde kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya Diyaliz grubu (n=60) ve kontrol grubu (n=30) olmak iizere toplam 90 birey
alindi. Diyaliz grubu hastalarinin 30’ u HD, 30’u PD programinda olan hastalardan olustu.

Diyaliz grubu hastalarinin yas ortalamasi 39.45+15.18 yil, kontrol grubu bireylerinin
yas ortalamasi 44.43+£16.7 yild1. Yas ortalamalarina gore gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunmadi (p>0.05).

Diyaliz ve kontrol grubu arasinda, cinsiyet, viicut kitle indeksi, Na, Ca parametreleri
acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi (p>0.05).

Diyaliz grubunda; kontrol grubuna gore Ure, K, P, Ferritin, CRP parametreleri
istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulundu (p<0.05).

Diyaliz grubunda; kontrol grubuna gore Demir Baglama Kapasitesi, Demir,
Hemoglobin, Albumin parametreleri istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulundu
(p<0.05).

Diyaliz grubu ve kontrol grubunun demografik, biyokimyasal ve hematolojik bulgular1
Tablo 18’de gosterildi.

Diyaliz ve kontrol grubu arasinda kalp atim hizi, sistolik kan basinci, diastolik kan
basinci parametreleri agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi (p>0.05).

Diyaliz grubunda; kontrol grubuna gore, QTc, QTd, QTcd, Cornell Carpimi, Sokolow-
Lyon voltaj1 parametreleri istatistiksel olarak anlamli derecede yliksek bulundu (p<0.05).

Diyaliz grubu ve kontrol grubunun demografik, biyokimyasal ve hematolojik bulgulari

ile kan basinci ve EKG bulgular sirasiyla Tablo 18 ve Tablo 19°da gdsterildi.
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Tablo 18:Diyaliz grubu ve Kontrol grubunun Demografik, Biyokimyasal ve Hematolojik bulgulari.

Parametreler

Kontrol Grubu

Diyaliz Grubu p
(n=60) (n=30)
Cinsiyet, E/K 28/32 16/14 0.551
Yas, y1l 39.45£15.18 44.43£16.70 0.159
Viicut Kitle Indeksi, kg/m? 22.76£5.01 23.29+2.30 0.584
Ure, mg/dl 131.35+38.72 29.66+8.90 <0.001
Na, mmol/L 135.90+8.20 137.90+1.91 0.192
K, mmol/L 4.44+0.92 4.01+£0.35 0.016
Ca, mg/dl 8.65+0.94 8.93+0.45 0.133
P, mg/dl 5.19+1.48 3.55+0.54 <0.001
Albumin, g/dl 3.32+0.45 3.94+0.57 <0.001
Hemoglobin, g/dl 11.46£1.85 13.51+£2.60 <0.001
Demir, pg/dl 59.85+28.81 88.83+£57.02 0.002
Demir Baglama Kapasitesi, pg/dl 116.06+49.05 220.60+88.48 <0.001
Ferritin, ng/ml 575.03+479.13 73.43+£72.61 <0.001
CRP, mg/dl 9.93+13.40 4.45+6.07 0.036
Tablo 19: Diyaliz grubu ve Kontrol grubunun kalp hizi, kan basinci ve EKG bulgulari.
Parametreler Diyaliz Grubu Kontrol Grubu p
(n=60) (n=30)

Kalp Hiz1, vuru/dk 81.61+15.45 79.50+17.04 0.556
Sistolik Kan Basinci, mmHg 131.33+£21.89 123.66£16.13 0.093
Distolik Kan Basinci, mmHg 85.08+12.60 80.66+9.89 0.097
QTc, ms 426.68+26.75 409.83+£27.57 0.006
QTd, ms 42.50+£25.42 22.66 £22.58 <0.001
QTcd, ms 55.75+36.48 28.73+£28.27 0.001
Cornell Carpimi, mm/ms 1.53+0.73 1.13+0.62 0.013
Sokolow-Lyon Voltaji, mm 24.75+10.14 19.13+£5.55 0.006
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QTd > 50 ms olan hastalar (n=22) ile QTd <50 ms olan hastalarin (n=38) demografik,
biyokimyasal ve hematolojik bulgular1 Tablo 20’de gosterildi.

QTd >50 ms olan hastalar ile QTd <50 ms olan hastalar arasinda cinsiyet dagilimi,
Yas, Kalp Hizi, Viicut Kitle Indeksi (VKI), Diastolik Kan Basinc1 (DKB), Na, K, P, Albumin,
Hb ve Demir parametreleri agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi (p>0.05).

QTd >50 ms olan hastalarda, QTd < 50 ms olan hastalarina gére SKB, Ure, Ferritin ve
CRP parametrelerinde, istatistiksel olarak anlamliliga ulasan bir yiikseklik saptandi (p<0.05).

QTd >50 ms olan hastalarda, QTd < 50 ms olan hastalarina gore Ca ve Demir baglama
kapasitesi parametrelerinde, istatistiksel olarak anlamliliga ulasan bir distikliik saptandi
(p<0.05).
Tablo 20: QTd >50 ms olan grupla, QTd <50 ms olan grubun demografik, biyokimyasal ve

hematolojik Ozelliklerinin karsilagtirilmasi.

Parametre QTd >50 ms (n=22) | QTd<50 ms (n=238) p

Cins E/K 9/13 19/19 0.496
Yas, y1l 39.27+£13.28 39.55+16.36 0.946
Kalp Hiz, atim/dk 82.00+14.87 81.39+15.97 0.885
Viicut Kitle Indeksi, kg/m? 23.07£5.70 22.21£3.59 0.527
Sistolik Kan Basinci, mmHg 141.36+18.59 129.734+22.23 0.043
Distolik Kan Basinci, mmHg 89.09+11.50 84.34+12.31 0.146
Ure, mg/dl 159.724£30.25 124.44+39.43 0.001
Na, mEq/L 137.09£2.11 135.21£10.16 0.397
K mEg/L 4.68+1.06 4.31+0.82 0.137
Ca, mg/dl 8.18+1.02 8.80+0.90 0.017
P, mg/dl 5.25+1.23 5.15+1.62 0.796
Albumin, g/dl 3.30+0.51 3.37+0.33 0.574
Hemoglobin, g/dl 11.29+1.25 11.56£2.13 0.585
Demir, pg/dl 68.31£36.05 54.94+22.77 0.083
Demir Baglama Kapasitesi, pg/dl 93.31+42.37 129.23+48.28 0.005
Ferritin, ng/ml 757.40+450.05 501.554+459.72 0.041
CRP mg/dl 12.87£7.20 7.31+4.26 0.029
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Diyaliz grubunda QTc, QTd, QTecd, Cornell Carpimi yiiksekligi ve Sokolow-Lyon
Voltaj ytliksekliginin siklig1 kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
bulundu (p<0,05). Diyaliz ve Kontrol grubunun EKG bulgularinin dagilimi Tablo 21°de

gosterildi.

Tablo 21: Diyaliz ve Kontrol grubunun EKG bulgularinin dagilima.

Parametre Diyaliz Grubu Kontrol Grubu P
(n=60) (n=30)

QTc 21/39 426 0.031
(1>440 ms, 2<440 ms), Y

QTd 22738 3/27 0.008
(1>50 ms, 2<50 ms) Y

QTcd 24736 426 0.010
(1>50 ms, 2<50 ms) Y

Cornell Carpimi1 7/53 1/29 0.190
(122,44 mm/ms, 2<2,44 mm/ms), V>

Sokolow Lyon Voltaji 14/46 1/29 0.016
(1235 mm, 2<35 mm) V25

QTc ile Cornell Carpimi, Yas, Ure diizeyleri arasinda pozitif yonde ve istatistiksel

olarak anlamli diizeyde korelasyon bulundu (p<0.05).

QTc ile Kalp Hizi, Ca, Albumin, Hemoglobin, Demir Baglama Kapasitesi, Demir
diizeyleri arasinda negatif yonde ve istatistiksel olarak anlamli diizeyde korelasyon saptandi

(p<0.05).
QTc ile Sokolow-Lyon Voltaji, Kan Gaz1 Ph, Kan Gaz1t HCO3, Viicut Kitle Indeksi,

Sistolik Kan Basinci, Diastolik Kan Basinci, Na, K, P, Ferritin, CRP diizeyleri arasinda

istatistiksel olarak anlamli korelayon bulunmadi (p>0.05).
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QTd ile SKB, Ure, Ferritin ve Sokolow Lyon voltaji arasinda pozitif yénde, QTd ile
Ca ve Demir baglama kapasitesi arasinda negatif yonde ve istatiksel olarak anlamli diizeyde
korelasyon saptandi (p<<0.05). QTd ile diger parametreler arasinda istatistiksel olarak anlaml

bir korelasyon goriilmedi.

QTcd ile Ure, SKB, Ferritin diizeyleri arasinda pozitif yonde ve istatistiksel olarak

anlaml1 diizeyde korelasyon bulundu (p<0.05).

QTcd ile Demir Baglama Kapasitesi diizeyleri arasinda negatif yonde ve istatistiksel

olarak anlamli diizeyde korelasyon saptandi (p<0.05).

QTcd ile Cornell Carpimi, Sokolow-Lyon Voltaji, Kan Gazi1 Ph, Kan Gaz1 HCO3,
Yas, Viicut Kitle Indeksi, Diastolik Kan Basinci, Kalp Hizi, Na, K, Ca, P, Albumin,
Hemoglobin, Demir, CRP diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyon

bulunmadi (p>0.05).

QTc, QTcd ve QTd ile demografik, biyokimyasal, hematolojik, kan basinci ve kan

gazi, paramatreleri arasindaki korelasyon tablo 22, tablo 23 ve tablo 24°de gosterildi.
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Tablo 22: QTc ile demografik, hematolojik, biyokimyasal, kan basinci ve kan gazi

parametrelerinin korelasyonu.

Parametreler r p
QTc¢ & Cornell Carpim 0.390 <0.001
QTc & Yas 0.260 0.013
QTc & Ure 0.250 0.017
QTc & Kalp Hizi -0.212 0.045
QTc & Ca -0.287 0.006
QTc¢ & Albumin -0.299 0.004
QTc & Hemoglobin -0.320 0.002
QTc & Demir -0.212 0.045
QTc & Demir Baglama Kapasitesi -0.334 0.001
QTc & Sokolow-Lyon Voltajt 0.166 0.117
QTc & Kan Gazi Ph 0.077 0.559
QTc & Kan Gaz1 HCO3 0.025 0.851
QTc & Viicut Kitle Indeksi 0.019 0.861
QTc & Sistolik Kan Basinct 0.154 0.147
QTc & Diastolik Kan Basinci 0.174 0.100
QTc & Na 0.033 0.758
QTc & K 0.189 0.074
QTc &P 0.078 0.467
QTc & Ferritin 0.207 0.051
QTc & CRP 0.069 0.519
Tablo 23: QTd ile biyokimyasal, hematolojik, kan basinci ve EKG paramatrelerinin
korelasyonu.

Parametreler r p

QTd & Ure 0.401 0.001

QTd & SKB 0.401 0.001

QTd & Demir Baglama Kapasitesi -0.272 0.035
QTd& Ca -0.306 0.017

QTd & Ferritin 0.445 <0.001
QTd & Sokolow Lyon voltaji 0.280 0.008
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Tablo 24: QTcd ile demografik, biyokimyasal, hematolojik, kan basinci ve kan gazi

paramatrelerinin korelasyonu.

Parametreler r p

QTcd & Ure 0.281 0.007
QTecd & SKB 0.233 0.027
QTcd & Demir Baglama Kapasitesi -0.219 0.038
QTcd & Ferritin 0.226 0.032
QTcd & Cornell Carpimi 0.103 0.336
QTcd & Sokolow-Lyon Voltajt 0.059 0.578
QTcd & Kan Gazi Ph 0.025 0.850
QTcd & Kan Gaz1 HCO3 -0.034 0.798
QTcd & Yas -0.017 0.877
QTcd & Viicut Kitle Indeksi -0.030 0.781
QTcd & Diastolik Kan Basinci 0.092 0.390
QTcd & Kalp Hizi -0.163 0.124
QTcd & Na 0.012 0.909
QTcd & K 0.082 0.445
QTcd & Ca 0.106 0.323
QTcd & P 0.123 0.247
QTcd & Albumin -0.032 0.762
QTcd & Hemoglobin -0.012 0.907
QTcd & Demir -0.098 0.360
QTcd & CRP 0.048 0.652
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5.TARTISMA

Glinlimiizde renal replasman tedavisinde olumlu yonde gelismelere ragmen son donem
bobrek yetmezlikli hastalarda, kardiyovaskiiler hastalik gelisme riski genel popiilasyonla
karsilastirildiginda yaklasik 10 ile 20 kat daha fazladir (50-52). SDBY’li hastalarda kardiyak
aritmilerin prevalansi yliksektir (93, 94). Hemodiyaliz hastalarinda olagan dis1 olarak
kardiyovaskiiler hastaliklarin mortalitesi yiiksektir, tiim Sliimlerin % 50°sinden sorumludur ve
kronik diyaliz programindaki hastalarda ani Oliim insidansi olduk¢a fazla artmistir. Bu
popiilasyonda ani 6liim hiz1 % 1,4- 25 olarak raporlanmistir (95). Bunlardan dolay1 kronik
bobrek hastalart KVH i¢in yiiksek riskli hasta grubu olarak degerlendirilmelidir. Nitekim
uzun donem bdbrek hastalarinin kardiyovaskiiler hastaliklardan 6lecegi kabul edilir.

Ventrikiiler aritmi riskini kolay ve invazif olmayan bir yontemle gostermesi QT
dispersiyonunun en biiyilk avantajidir. Manuel Olglimlerde gozlemciler arasinda ve
gozlemcilerin farkli 6l¢limleri arasindaki degiskenlik 6l¢iimlerin dogrulugunu kisitlayabilir
(96). Miyokardin repolarizasyonundaki homojenligin kayboldugunu gosteren QT
dispersiyonundaki (QTd) artis ¢esitli kardiyak patolojilerde fatal aritmi riskini belirlemede
kullanilmistir (97). QT dispersiyonu artiginin ani 6liim ve ciddi ventrikiiler aritmiler agisindan
onemli bir risk faktorii oldugu ifade edilmektedir (98-99).

Uzun QT sendromlu hastalarda ve saglikli populasyonda QT mesafesi uzamasi
kardiyovaskiiler oliimii 6dnceden haber verebilir (100). Bobrek hastalarinda yapilan bazi
caligmalarda QTc mesafesinin artmis oldugu ve yliksek ventrikiiler aritmi riski ile iligkili
oldugu bildirilmistir (101).

QT intervali anormalliklerinin aritmiye predispozisyon olusturarak kardiyak morbidite
ve mortaliteyi arttirdig1 bircok ¢alismada gosterilmistir (11, 12).

Maule ve arkadaglariin SDBY’li hastalarla kontrol grubu karsilastiriimali yapmis
oldugu arastimada; QTc (434 +/- 26 * 414 +/- 28 ms; p = 0.016) ve benzer olarak QTd nin
(37 +/- 14 ms * 35 +/- 13; p = 0.54) daha uzun oldugunu bulmuslar. Hastalarin % 33’{inde
QTc >440 ms bulmuslar (102). Biz ¢alismamizda benzer olarak diyaliz hasta grubunda
kontrol grubuna gore QTc mesafesini istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulduk
(426.68+26.75 * 409.83+£27.5, p<0.05) ve diyaliz hasta grubunda hastalarin % 35’inde QTc
mesafesini > 440 ms bulduk.

Voiculescu ve arkadaslarinin 68 KBY’li hastada yapmis olduklar1 ¢alismada; 8/68
(%11.8) hastada QT mesafesinde uzama ve 28/68 (%41.2) hastada da QTc’de uzama

saptamiglar ve QT mesafesinde uzamanin istatistiksel olarak, bobrek yetmezliginin siiresi
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(p=0.0001), serum Ca ve K konsantrasyonu (p=0.001) ve Diastolik Kan Basinc1 (p=0.05) ile
anlamli derecede korelasyon bulmuslar (103). QT mesafesinde uzama ile serum Mg, PO4,
HCO3 ve Hemoglobin arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyon bulmamislar (p>0.05).

Yapmis oldugumuz ¢alismada QTc ile Cornell Carpimi, Yas, Ure diizeyleri arasinda
pozitif yonde, Kalp Hizi, Ca, Albumin, Hemoglobin, Demir Baglama Kapasitesi, Demir
diizeyleri arasinda ise negatif yonde, istatistiksel olarak anlamli diizeyde korelasyon bulduk
(p<0.05).

Anemi; KBH’de hastanin morbidite ve mortalitesini arttiran nedenlerdendir. Wu’ya
gore iskemik kalp hastaligt QT’yi uzatan nedenlerden biridir (104). Anemi, iskemiyi
tetikleyebilir ve QT mesafesinde uzamaya yol agabilir.

EKG veya Ekokardiyografi ile saptanabilen SVH artmis kardiyak mortalite ve
morbiditenin nedenlerindendir. Wu ve arkadaslar1 sol ventrikiil hipertrofisini QT yi uzatan
nedenlerden birisi olarak listelemislerdir (104). Yapilan caligmalarda sol ventrikiil kitle
indeksi ile hemodiyaliz hastalarinda korelasyon bulmalarina ragmen, periton diyalizi
hastalarinda bdyle bir korelasyonu gosterememislerdir (104). Bizim yapmis oldugumuz
calismada EKG’de sol ventrikiil hipertrofisini yansitan Cornell ¢carpimi ile QTc arasinda ve
QTd ile Sokolow Lyon voltaj1 arasinda pozitif yonde istatistiksel olarak anlamli korelasyon
bulduk (p<0,05).

Adrian ve arkadaglarinin, 68 hemodiyaliz hastasinda yapmis olduklar1 c¢aligmada
hemodiyaliz 6ncesi QTc > 440 ms olan hastalarin QTc <440 ms olan hastalarla karsilastirildi-
ginda QTc >440 ms olan grupta serum K ve Ca seviyelerin daha diisiik bulmuslar (105). Biz
calisgmamizda QTd >50 ms olan kisilerde, QTd <50 ms olan kisilere gére Ca ve Demir
Baglama Kapasitesi parametrelerini istatistiksel olarak anlamli derecede daha diisiik (p<0.05),
SKB, Ure, Ferritin ve CRP parametrelerini ise istatistiksel olarak anlamli derecede daha
yiiksek bulduk (p<0.05).

Diizeltilmis QT dispersiyonunda uzama, diyaliz hastalarinin ¢ogunlugunda
bulunmakta, artmis QT dispersiyonunun kardiyovaskiiler ve diger nedenlere bagli mortalite
riskinde artis ile iligkili oldugu bilinmektedir (104). Artmis QT dispersiyonu birgok hasta ve
hastalik grubunda ciddi aritmi ve ani 6liim riski ile iligkili bulunmustur (106-108).

QT dispersiyonu icin yiiksek degerler SVH’li (109, 110) , Miyokard Enfarktiisli (108, 111)
ve SDBY’li (112) hastalarda bildirilmektedir.

Kantarc1 ve arkadaglari, hem hemodiyalizin hem de periton diyalizinin QT

dispersiyonunu anlamli diizeyde arttirdigin1 bulmuslardir (113).
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Morri ve arkadaslart (114) ve Lorincz ve arkadaslari  (115). QT dispersiyonunun HD
tedavisi alanlarda almayanlara gére daha uzun oldugunu bildirmislerdir.

Wu ve arkadaglarinin 102 PD hastasinda yapmis olduklart c¢alismada QTcd‘nin
kontrol grubuna gére anlamli olarak arttigini géstermislerdir (69.8 +/- 40.0 *55.2 +/- 33.6 ms;
P <0.01) (116).

Biz yapmis oldugumuz ¢alismada da diyaliz hasta grubumuzda, kontrol grubuna gore,
QTd siiresi (42.50+25.42 * 22.66 £22.58, p< 0.001) ve sikligini ( 22 / 38 * 3 /27, p = 0,008) ile
QTcd’yi (55.75+£36.48 ms * 28.73+28.27 ms, p<0.05). istatistiksel olarak anlamli derecede
yiiksek bulduk. Diyaliz hastalarimizin % 36’sinda QTd > 50 ms ve % 40’inda da QTcd >50
ms bulduk.

Mangoni ve arkadaglarinin yapmis olduklari ¢alismada yas ile QTc’nin progresif
arttigin1 bulmuslar fakat yas ile QT dispersiyonu arasinda korelasyon saptamamiglardir (117),
yapmis oldugumuz calismada yas ile QTc arasinda pozitif yonde istatistiksel olarak anlamli
diizeyde korelasyon saptadik (p<0.05) ve yas ile QT dispersiyonu arasinda istatistiksel olarak
anlamli diizeyde korelasyon saptamadik (p>0.05). Bu durum yaslanma ile birlikte miyokardial
aksiyon potansiyelinde uzama ve kardiyak hipertrofiye sekonder olabilir (117).

Wu ve arkadaslari, periton diyalizi hastalarinda demir depolariyla QT dispersiyonu
arasindaki iligkiyi saptamak amaciyla yaptiklar1 arastirmada; transferrin saturasyon indeksi,
demir ve ferritin diizeyi yliksek olan hastalarda QT dispersiyonunun arttigini, bu artisinda
aritmileri tetikleyebilecegini ileri siirmiiglerdir. Ayrica QTcd >74 ms olan 38 PD hastasinda
daha diisiik kan basinci1 (p=0.01), daha diistik ventrikiil kitlesi (p=0.036) ve daha diisiik serum
albumin degerleri (p=0.046) bulmuslardir (116).

Caligmamizda QTd ile ferritin, SKB, iire arasinda pozitif yonde, Ca, ve demir baglama
kapasitesiyle negatif yonde istatistiksel olarak anlamli diizeyde korelasyon saptadik (p<0,05).

Dervisoglu ve arkadaslar1 demir parametreleriyle QTc arasindaki iliskiyi arastirmak
icin yapmis olduklar1 calismada; 40 hemodiyaliz hastas1 ile 27 normal bireyi
karsilastirmiglardir. Hemodiyaliz hastalarinda QTc dispersiyonunun kontrol grubuna gore
arttigini, TSI ve ferritin diizeyi ile yansitilan serum demir depolarinin QT dispersiyonunun
derecesi ile korele olmadigini bulmuslardir (118).

Biz yapmis oldugumuz ¢alismada QTcd ile iire, SKB ve demir depolarinin gostergesi
olan ferritin ile pozitif korelasyon,Demir Baglama Kapasitesi ile negatif yonde korelasyon
bulduk (p<0,05).

Demir inflamasyona bagli olarak veya demir fazlaligindan makrofajlarda ve

retikiiloendotelyal sistemde birikebilir. Seymen ve arkadaglarinin yaptig1 calismada dalak ve
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karacigerden sonra, kalp, tiglincii en fazla demir depolayan organ olarak belirlenmistir (119).
Miyokardda demir birikmesi sistolik ve diastolik fonksiyonlar1 bozar ve oksidatif stresi artirir
(120). Ek olarak demir yiliklenmesi, endotel fonksiyonlarda bozulmaya ve intima medya
kalinliginda artmaya yol agar (121). Myokardda demir birikimi heterojen dagilim gosterir.
Demir en ¢ok interventrikiiler septumun sol tarafinda ve serbest duvarda, en az olarakta sag
ventrikiil ve atriumda birikir (122). Sonug olarak miyokardda demir birikmesine bagli olarak
miyokardin repolarizasyonundaki homojenligi kaybolabilir ve QT dispersiyonuna yol agabilir.
Kronik bobrek yetmezligi olan hastalarda, renal anemi tedavisinin genellikle ayrilmaz pargasi
ve biitiinleyicisi olarak demir replasman tedavisi uygulanmaktadir. Bu kardiak dokularda
fibrozis gelismesine neden olabilir. Bu durum EKG degisiklikleri ile iliskili olabilir (116,
104). QT dispersiyonu olan KBY li hastalar da demir replasmani dikkatli yapilmalidir.

Yelamanchi VP ve arkadaslari, hipokalemi ile QTd ve QTcd uzamasi arasinda anlamli
bir iliski oldugunu saptamislar ve hipokaleminin diizeltilmesi ile QTd ve QTcd normal
smirlara geriledigini bulmuslar (123). Bu veriden farkli olarak ¢alismamizda K= diyaliz
grubunda normal smirlar iginde saptadik. K ile QTc ve QTcd arasinda istatistiksel olarak
anlamli korelasyon saptamadik. Bu farklilik bizim diyaliz hasta populayonumuzun ortalama K
degerlerinin 4.444+0.92 olmasindan kaynaklandigini diisiinmekteyiz.

Satu ve arkadaslarinin yapmis olduklar1 ¢alismada hemodiyaliz hastalar1 3 gruba
ayirmiglar (Ca++1.25-1.5-1.75 diyalizat kullanamalarina gore) ve hastalarin diyaliz sonrasi
degerlerini karsilastirmislar. QTc mesafesinin; Ca++1.25 diyalizat kullanan grupta anlamh
degerde uzadigini, Ca++1.5 diyalizat kullanan grupta sabit kaldigini, Ca++1.75 diyalizat
kullananlarda kisaldigini bulmuglar. QTc dispersiyonunun Cat++1.5 vel.75 diyalizat
kullananlarda QTc dispersiyonun artmaya egilimli olduklarini, fakat anlamli degisiklik
olmadiklarini bulmuslar. Ca++1.25 diyaliz olan grupta ise QTc dispersiyonunda anlamli artig
saptamislar. Bu c¢alisma sonucunda QTc ve QTc dispersiyonun anlamli artiginin azalmig Ca
seviyesinden kaynaklandigimi ve diigiik kalsiyumun miyokardin elektriksel stabilitesini ve
relaksasyon Ozelliklerini etkileyerek  QTc ve QTc dispersiyonunu arttirdigini = one
stirmiislerdir (124).

Biz yapmis oldugumuz ¢alismada Ca++ ile QTc arasinda ve Ca++ ile QTd arasinda
negatif yonde anlamli diizeyde korelasyon saptarken (p<0,05), Ca++ ile QTc dispersiyonu
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon saptamadik (p>0,05).

Sonu¢ olarak; diyaliz hasta populasyonunda, bobrek fonksiyonlart normal olan
bireylere gore, QTd daha uzun ve daha fazla saptadik. QTd ile sistolik kan basinci, Ure,

Ferritin ve Sokolow Lyon voltaji arasinda pozitif korelasyon, Demir Baglama Kapasitesi ve
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Ca++ ile negatif korelasyon oldugunu saptadik. Artmis QT dispersiyonunun kardiyovaskiiler
morbidite ve mortalite riskinde artis ile iligkili oldugundan diyaliz hastalarinda daha diisiik
kan basinci, iire, ferritin, normal CRP diizeyleri ve normal serum Cat++ seviyeleri

hedeflenmelidir.
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6. OZET

Amagc: Diizenli diyaliz programinda olan son donem bobrek hastalarinda QT dispersiyonu
(QTd) sikligini, kardiyak etkilerini ve QTd ile biyokimyasal, hematolojik parametrelerin ve
hasta 6zelliklerinin iligkisini degerlendirmektir.

Materyal ve Metod: Calismaya, 60 diyaliz hastast (30 PD, 30 HD) ve kontrol grubu olarak
30 saglikli birey kaydedildi. Hastalardan diyaliz oncesinde ve saglikli bireylerden kan
ornekleri toplandi. Tiim katilimcilardan 12 derivasyonlu EKG c¢ekildi (25mm/s). Bazet
formiilii kullanilarak QTc mesafeleri 6l¢iildii ve QTd siklig belirlendi.

Bulgular: Diyaliz grubu yas ortalamasi 39.45+15.18 yil, kontrol grubununki 44.43+£16.7 yil
(p>0.05). QTd, diyaliz grubunda kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede
yiiksek bulundu (p<0.05).

QTd >50 ms olanlarda, QTd < 50 ms olanlara gére SKB, Ure, Ferritin ve CRP para-
metreleri, istatistiksel olarak yiiksek (p<0.05), Ca ve demir baglama kapasitesi parametreleri
ise istatistiksel olarak diisiik saptandi (p<0.05).

Diyaliz grubunda QTc, QTd, QTcd, Cornell Carpimi yiiksekligi ve Sokolow-Lyon

Voltaj ytiksekliginin siklig1 kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede ytiksek
bulundu (p<0,05). QTd ile SKB, Ure, Ferritin ve Soklow Lyon Voltaj1 arasinda pozitif, Ca ve
demir baglama kapasitesi arasinda negatif ve istatiksel olarak anlamli diizeyde korelasyon
saptand1 (p<0.05).
Sonug¢: Diyaliz hasta populasyonunda QTd, kontrol grubundan daha uzun ve daha sik
saptandi. Artmis QTd’nin kardiyovaskiiler morbidite ve mortalite riskinde artis ile iliskili
oldugundan diyaliz hastalarinda daha diisiik kan basinci, iire, ferritin, normal CRP ve normal
serum Ca' ' seviyeleri hedeflenmelidir.

Anahtar Kelimeler: Diyaliz hastasi, Diyaliz tedavisi, QTd, Sol ventrikiil hipertrofisi.
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EVALUATION OF QT DISPERSION FREQUENCY, IT’s CARDIAC EFFECTS AND IT’s
RELATIONSHIP BETWEEN LEVELS OF DIALYSATE CA™ CONCENTRATION IN
PATIENTS ON REGULAR DIALYSIS PROGRAMME

7. SUMMARY

Aim: Evaluation of QT dispersion (QTd) frequency, it’s cardiac effects and the relationship
between QTd, biochemical, hematological parameters and patient’s characteristics among
patients on regularly dialysis programme.
Materials and Methods: Sixty patients undergoing dialysis (30 HD, 30 CAPD) and thirty
healthy person were enrolled to study. Blood samples were collected from patients before
dialysis sesion and healthy subjects. 12 lead electrocardiography was obtained from all
participants. QTc was measured by Bazett’s Formula and also frequency of QTd was
determined at the same ECG.
Results: Mean age of dialysis group was 39.45+15.18 years, and control group was
44.43+16.7 years (p>0.05). QTd, was statistically significantly higher in dialysis group than
control group (p<0.05),

SBP, Urea, Ferritin and CRP were statistically higher (p<0.05), and Ca™ and TIBC
were statistically lower in patients who had QTd >50 ms than QTd < 50 ms (p<0.05).

Frequencies of QTc, QTd, QTcd, and high Cornell product and high Sokolow-Lyon
Voltage were statistically significantly higher in dialysis group than control group (p<0,05).
Positive correlation was found between QTd and SBP, Urea, Ferritin and Sokolow Lyon
voltage, a negative correlation was found between QTd and Ca” and TIBC (p<0.05).
Conclusion: In dialysis group QTd was found higher and more frequent than control group.
Since increased QTd is associated with elevated risk of cardiovascular morbidity and
mortality, to prevent from cardiovascular events, it shall be the goal to achieve lower systolic
blood pressure, serum levels of urea, ferritin, normal levels of CRP and normal levels of Ca"™"
among dialysis patients.

Key words: Dialysis patients, Dialysis therapy, QTd, Left ventricular hypertrophy.
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