T.C.
AKDENIZ UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
IC HASTALIKLARI ANABILIM DALI

SISTEMIK iMMUN INFLAMASYON INDEKSININ KRONIK DiYALIiZ
HASTALARINDA MORTALITE VE MORBIDITEYE ETKISININ ARASTIRILMASI

UZMANLIK TEZi

DR. ALi KAAN AKIS

PROF. DR. RAMAZAN CETINKAYA
DANISMAN OGRETIM UYESI

ANTALYA 2024



ICINDEKILER

(03 11D 21 S 15 25 2 O ii
KISALTIMALAR ...ttt b ekt e b e s et e b et e e bt e st e e e neeanne s \Y%
(074 =3 LSOO ST O OO T TR OSSR RRSPRRRPRTRPROOS %
A B ST RACT L.t E bbbt b ettt vi
L.GIRIS VE AMAGC ..ottt ettt ettt ettt ettt ettt ss et e et et et et se st se s e 1
2. GENEL BILGILER ..ottt 1
2.1. Kronik BObrek Hastalifl........cuuviiiiiiiiiiiiiiiciieceie et 1
2.1.1. Kronik Bobrek HastaliZimnim Tanimi ........ccceovvviiiiiiiiiiieiiiie e 1
2.1.2. Kronik Bobrek HastaliZinimn EVIeleri........cccovoviiiiiiiiiiiiiiicc e 2
2.1.3. Kronik bobrek hastaliginda epidemiyolofi..........cveiiiieiiiiiiiiieiiiiciiie e 3
2.1.4. RiSK TaKLOTIEri V& ELYOIOJi ...cvveiueieiieiiieiii et 4
2.1.5. Progresyon V& MOITAIITE ..........oiuiiiieiie ittt 5
2.1.6. Son donem bobrek hastaliZl (SDBH) .....ccuiiiiiiiiiiiiiiieiiie e 6
2.1.7. Kronik bdbrek hastalig1 yonetimi ve tedaviSi........cueiveriiiiiieiieiiieiie e 7

2.2. Renal Replasman Tedavileri ve Tedavi SECIMI: .....coviiiiiiiiiii i 7
2.2.1. Renal replasman tedavisine baglama Zamani ............ccceeeiiiveeeiiiiieeeiiieee s e sseeeeesineee s 8
2.2.2. Renal replasman tedavi SECENEKIENT ...........civiiiiiii i 9
2.2.2.0, TranSPIANTASYON ......cviieiviee ittt ettt s e e st e et e e st e e sab e e e te e e anbeeesnaeeenneaeans 9
2.2.2.2. DIYALIZ: ..o 9

2.3, HEMOAIYAIIZ......cviei et e et e e e e e nar e e e ree e 10
2.4 HemodiyaliZ YeterTIlIZi. ... .ceeiiviiieiiiiiii it 11
2.5. Hemodiyaliz Komplikasyonlart ...........cooouviiiiiiiiiiiiiic e 12
3.Sistemik Immiin inflamasyon Indeksi (SII) ...........ccveueiiriiiiiireieecee et 13
4, GEREG VE YONTEM ....ooooiiiiiiiiiiititeisisisit sttt sttt 14
O o v 1= ol [ 1 PP R PRSPPI 14
4.2. Dahil EAIIMe KITEIIEIT........cviiiiiiiicc e 14
4.3, Dislama KIterleri.......coooiiiiiiiiiiiii e 14
4.4 LADOTALUVAL ...ttt 15
5. VERT ANALIZI ..ottt 15
6. BULGULAR ...ttt et 15
T TARTISMA . oottt b et b e bt bt ettt a e ne e 30
B KAY N AK G A et b ettt 36



TADIO L KKBH EVFEIEIMEST vttt ettt et e e ettt e e e e e e et e e e e e e eeeeeees e aeeeeeeeeennnns 2

Tablo 2 KBH ETYOI0JISH.....ceiviiiieiiiiieie ettt 3
Tablo 3 Yas Ve CINSIYEL.........c.oooiiiiiiiiiiii e 15
TADIO 4 ELYOIOJI....cciieeiieie e 16
Tablo 5 ERK HAStalIKIAT.............ccooiiiiiiiiei et se e e s e et e et e e st e e snteeessaeeeneeesnseeenneeens 16
TADIO B EXITUS ... 17
Tablo 7 Laboratuvar DeZerleri ................cccoooiiiiiiiiii e 17
Tablo 8 Kreatin OIGUMIETT ........cvcviviviiiiiieisetee e 18
Tablo 9 NOLrofil OIGUMIETT ..........cveviviviiiiiceece e 18
Tablo 10 Trombosit OIGUMIET .......c.cciiiiiiicicicee e 18
Tablo 11 Lenfosit OIGUMIET T .............ccciiiiiiiiciciccceee et 19
Tablo 12 SITIndex OIGHMICT ..............ccoooiiirieiieeeeeceeee et en e 19
Tablo 13 KAH Varhgina Gore SII indeks OICHMICKi..................cccceveveiiiiiiiiiiicccceeeee e 20
Tablo 14 SII indeks Ol¢iimlerinin KAH Varhg Uzerindeki EtKisi ............................. 20
Tablo 15 SVO Varhgima Goére SIT Indeks Olgiimleri...................ooooviiiiiiiiiiin., 21
Tablo 16 SII indeks Ol¢iimlerinin SVO Varhg Uzerindeki EtKisi.................ccoccooeiiiiinn.... 22
Tablo 17 Exitus Varhgina Gore SII indeks Olgiimleri........................ccoooiiiiiiiiiiiiiii, 22
Tablo 18 SII indeks Ol¢iimlerinin Exitus Varhg Uzerindeki EtKisi..................ccoovvienni, 23
Tablo 19 SII indeks Olciimleri ile Bazi Parametreler Arasindaki Korelasyon Analizi. ........... 24
Tablo 20 HT ve DM Varhgma Gore KAH Varhi@i................c.ooiiiiiiiiiiiiiiiieieeen, 28
Tablo 21 HT ve DM Varhgimn KAH Varhg Uzerindeki EtKisi................cooooiiviiinn 29
Tablo 22 HT ve DM Varhgina Gore SVO Varli@1. ...t 29
Tablo 23 HT ve DM Varhgmin SVO Varhg UzerindeKi EtKisi................ooooiiiiiiiinn. 29
Tablo 24 HT ve DM Varhgina Gore Exitus Varli@i.......................ooiiii, 30
Tablo 25 HT ve DM Varhgmn Exitus Varhg Uzerindeki EtKisi...................coocoviiiiii. 30
Grafik 1 KAH Varhgina Gore SII indeks 12. Ay OItmi ................ccooovovveveiieeeeeeeeenenne 20
Grafik 2 SVO Varhgina Gore SII indeks OIGHMICTi ................cc.cooeviveviviviriieiiieeeeeceecceee e, 21
Grafik 3 Exitus Varhgina Gore SII indeks 6. Ay ve 12. Ay Olgiimleri ................ccccoovvvveverenennnn. 23
Grafik 4 SII indeks 0. Ay Olciimii ile Albumin, HGB ve PTH Arasindaki Korelasyon............... 26
Grafik 5 SII indeks 6. Ay Olciimii ile KT/V Arasindaki Korelasyon...................ccccccoeovueveeuennnnnn. 27
Grafik 6 SII indeks 12. Ay Olgiimii ile KT/V Arasindaki Korelasyon...................ccccccocvvueuennnnn.. 27



KISALTMALAR

AIS
AV FISTUL
BUN
Ca
CRP
CAD
CVE
DM
GFH
HGB
HIV
HT
KAH
KBH
KDOQI
KVH
NLO

PD
PLO
PTH
RRT
SDBY
S[
SVO
TIA
TND
UF
URR

:AKUT INME SENDROMU
:ARTERIOVENOZ FISTUL

:KAN URE AZOTU

:KALSIYUM

:C- REAKTIF PROTEIN
:CORONARY ARTERY DISEASE

:CEREBROVASCULAR EVENT

‘DIYABETES MELLITUS
:GLOMERULER FILTRASYON HIZI
‘HEMOGLOBIN

‘HUMAN IMMUNDEFICIENCY VIRUS
‘HIPERTANSIYON

:KORONER ARTER HASTALIGI
'KRONIK BOBREK HASTALIGI
:KIDNEY DISEASE OUTCOMES QUALITY INITIATIVE
:‘KARDIYOVASKULER HASTALIK
:‘NOTROFIL-LENFOSIT ORANI
:FOSFOR

:‘PERITON DIYALIZI

:PLATELET- LENFOSIT ORANI
:PARATHORMON

‘RENAL REPLASMAN TEDAVISI
:SON DONEM BOBREK YETMEZLIGI
:SISTEMIK IMMUN INFLAMASYON
:SEREBROVASKULER OLAY
:GECICI ISKEMIK ATAK

:TURK NEFROLOJI DERNEGI
:ULTRAFILTRASYON

‘UREA REDUCTION RATE

iv



OZET

Amag: Degisik hasta gruplarinda yapilan g¢alismalarda sistemik immun inflamasyon
indeksinin, hastalarin klinik ve laboratuvar sonuglar1 ile birlikte mortalite ve morbiditeleri
iizerinde 6nemli etkilerinin oldugu gosterilmistir. Diyaliz hastalarinda bu konuda yapilan smirh
sayida ¢aligma vardir. Biz galismamizda sistemik immun inflamasyon indeksinin, hemodiyaliz
merkezimizde diyalize giren kronik diyaliz programinda olan hastalarda klinik ve laboratuvar

sonuglar ile mortalite ve morbidite iizerine olan etkilerini arastirmay1 amacladik.

Gerec ve Yontem: Diyaliz merkezimizde 01.01.2014 ve 15.07.2023 tarihleri arasinda kronik
diyaliz pragramina alinarak diyalize giren 174 son donem kronik bdbrek hastasi calismaya
alind1. Bu hastalarda SII indeksi ile cinsiyet, yas, hemoglobin, CRP, ALT, AST, serum albiimin,
serum kreatin, PTH, Kt/V, komorbid hastaliklar ve mortalite arasindaki iliski
degerlendirilmistir. Veriler IBM SPSS Statistics 25 © Copyright SPSS Inc. 1989, 2017
yazilimi kullanilarak analiz edilmistir. Stirekli degiskenlerin normal dagilima uygunlugu
Kolmogorov-Smirnov testi ile incelenmistir. Calismada yer alan kategorik degiskenler frekans
(n) ve yiizde (%) ile siirekli degiskenler ortalama=+standart sapma (SS), medyan (IQR 25-75) ve
minimum-maksimum degerleri ile sunulmustur. Siirekli degiskenler arasindaki korelasyon
analizinde, veri normal dagilim gdstermedigi icin, Spearman Rho korelasyon analizi
kullanilmistir. Bagimsiz iki grup analizlerinde normal dagilim gostermeyen verilerde Mann
Whitney U Testi kullanilmistir. Bagimsiz kategorik degiskenlerin analizinde ise Pearson Ki-
Kare Test, Fisher Exact Test ve Yates Diizeltmesi kullanilmistir. KAH, SVO ve Exitus varligi
ile iligkili bagimsiz risk faktorlerinin belirlenmesi i¢in lojistik regresyon analizi yapilmaistir.
Elde edilen sonuglar Odds orani (OR) ve %95 giiven araliklar ile sunulmustur. Calismada

istatistiksel anlamlilik diizeyi 0,05 olarak kabul edilmistir.

Sonug: Caliysmamizda SiI indeksi, diyabetes mellitus, hipertansiyon, koroner arter hastalig1 ve
serebrovaskiiler hastalik bulunan hastalarda ve mortalite gelisen hasta grubunda anlamli olarak
daha yiiksek bulundu. SII indeksi, serum albiiminin, Kt/V, CRP ve hemoglobin diizeyleri ile
anlamly iligkili bir faktor olarak goriildii. Hemodiyaliz hastalarinda mortalite ve morrbiditeyi

tizerinde anlamli bir parametre olarak tespit ettigimiz Sil indeksinin prognoz ve komorbit

\"



hastaliklar1 gostermede etkili bir belirte¢ olarak kullanilabilmesi i¢in daha genis hasta

serilerinin alindig1 prospektif yeni ¢aligmalara ihtiya¢ vardir.
ABSTRACT

Purpose: In studies conducted in different patient groups, it has been shown that the systemic
immune inflammation index has significant effects on mortality and morbidity, as well as
clinical and laboratory results of patients. There are a limited number of studies conducted on
this topic in dialysis patients. In our study, we aimed to investigate the effects of systemic
immune inflammation index on clinical and laboratory results, mortality and morbidity in

patients on chronic dialysis program undergoing dialysis at our hemodialysis center.

Materials and Methods: In our dialysis center, 174 end-stage chronic kidney patients who
were placed on chronic dialysis between Dec. 01.01.2014 and Dec. 15.07.2023 and entered
dialysis were enrolled in the study. The relationship between Sl index and gender, age,
hemoglobin, CRP, ALT, AST, serum albumin, serum creatine, PTH, Kt/V, comorbid diseases
and mortality was evaluated in these patients. The data have been analyzed by IBM SPSS
Statistics 25 © Copyright SPSS Inc. 1989, 2017 software. The conformity of continuous
variables to normal distribution was examined by Kolmogorov-Smirnov test. The categorical
variables included in the study are presented with frequency (n) and percentage (%), as well
as continuous variables with meanzstandard deviation (SS), median (IQR 25-75) and
minimum-maximum values. In the correlation analysis between continuous variables,
Spearman Rho correlation analysis was used because the data did not show a normal
distribution. Mann Whitney U Test was used for data that did not show normal distribution in
two independent group analyses. Pearson Chi-Square Test, Fisher Exact Test and Yates
Correction were used in the analysis of independent categorical variables. Logistic regression
analysis was performed to determine the independent risk factors associated with the presence
of CAD, CVE and Exitus. The results obtained are presented with a Odds ratio (OR) and a

95% confidence interval. The statistical significance level was accepted as 0.05 in the study.

Conclusion: In our study, the SII index was found to be significantly higher in patients with
diabetes mellitus, hypertension, coronary artery disease and cerebrovascular disease and in the

patient group that developed mortality. SII index was seen as a factor significantly associated

Vi



with serum albumin, Kt/V/, CRP and hemoglobin levels. New prospective studies with larger
patient series are needed so that the SII index, which we found to be a significant parameter on

mortality and morbidity in hemodialysis patients, can be used as an effective marker in showing
prognosis and comorbid diseases.
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1.GIRIS VE AMAC

Kronik bobrek hastaligi (KBH) diinyada sik ve yaygin olarak goriilen genel bir halk sagligi
sorunu olarak kabul edilmektedir. KBH erken evrelerden itibaren artmis kardiyak risk ve son
donem bobrek yetmezligi (SDBY) gelismesi nedeniyle yiksek 6lim orani ve komorbiditeye
sahiptir. Hipertansiyon, hiperglisemi ve proteiniri kronik bobrek hastaliginin ilerlemesini

hizlandiran 6nemli risk faktorleridir (1).

Kronik bobrek hastaliginin giderek artan ekonomik ve sosyal yiikiinii azaltabilmek i¢in erken

tan1 ve tedaviye iliskin standart yaklasimlar i¢in ¢aligmalara gereksinim vardir (2).

Yapilan ¢alismalarda KBH nin inflamatuar bir siire¢ oldugu ve takiplerde KBH evresi arttik¢a
notrofil-lenfosit oran1 (NLO) diizeyinin de arttig1 gosterilmektedir (3,4).

Sistemik immunoinflamatuar aktivitenin sik kullanilan belirteclerinden olan nétrofil-lenfosit

orani (NLO) ve platelet-lenfosit oran1 (PLO) rutin kan sayimmdan kolayca Olctlebilmektedir
3).

Ucuz, elde edilmesi kolay ve noninvaziv yeni bir prognostik gosterge olan sistemik immin
inflamasyon indeksi (Sil)’nin inflamatuar yanit ile hasta bagisiklig1 arasindaki iliskiyi daha

efektif gosterdigi diisiiniilmektedir (5,6).

Basta malignite hastalarinda olmak {izere degisik hasta gruplarinda yapilan g¢alismalarda
sistemik immun inflamasyon indeksinin, prognoz ve sagkalimi gostermede kullanilabilecek

yeni bir belirte¢ olabilecegi ile ilgili sonuglar elde edilmistir (6).

Calismamizda rutin hemodiyalize giren KBH’l1 hastalarda komorbidite ve mortalite ve Sii

indeksi arasindaki iliskiyi incelemeyi amagladik.
2. GENEL BILGILER
2.1. Kronik Bobrek Hastahig:

Kronik bobrek hastaligi (KBH) farkindalik ve erken tani orani diisiik, ayn1 zamanda ek
hastaliklara ve mortaliteye neden olan bir halk sagligi sorunudur. Yasam kalitesini kotu yonde
etkileyen ve biylk ekonomik problemlere neden olan bir hastaliktir. Tiirk Nefroloji Dernegi
(TND) tarafindan yapilan Tiirkiye KBH Prevalans Caligmasma (CREDIT) gore iilkemizde
KBH farkindaligi %2 nin altindadir (7).

2.1.1. Kronik Bobrek Hastahiginin Tanim



KBH, Dbobrek yapisi, fonksiyonu veya bunlarin her ikisinde birden gerceklesen geri
doniisiimstiz  degisiklikler olarak tanimlanabilir. Yapisal anormalliklere Ornek olarak;

goruntuleme ile ortaya ¢ikarilmis kistler, tiimorler, malformasyonlar, atrofi gosterilebilir

Buna karsin bobreklerdeki disfonksiyon generalize ddem, hipertansiyon, idrar miktar ve
niteligindeki degisiklikler seklinde hastada bulgu verir. Bu degisiklikler hastada genellikle
serum kreatinin, sistatin C ve kan tre azotu (BUN) diizeyinde artis ile tanmir. Hastaligi
tetikleyen faktor ne olursa olsun KBH hastalarmin bobrekte olan ortak patolojik bulgusu renal
fibrozistir (8).

Ug aydan uzun siireli devam eden, tahmini glomeriil filtrasyon hizmin (tGFH) 60 mL/dk/1,73
m?2 ’den diisiik olmas1 veya ii¢ aydan uzun siireli tGFH’ dan bagimsiz olarak, bobrekte yapisal
ya da islevsel bozukluklarla seyreden biyokimyasal, patolojik ya da gériintiileme yontemleri ile

saptanan bir hasarin varligi KBH olarak tanimlanabilir (9).

GFH renal atilim fonksiyonunu; albtminiiri ise renal bariyer fonksiyon bozuklugunu bir bagka
ifadeyle hastada mevcut olan glomeriiler hasar1 yansitir. Her ikisi de KBH’ nin uzun dénemde
gelisen sonuglar1 yansitmada giivenilir 6lglimlerdir. GFH’nin 15 ml/dk/1,73 m2 ’nin altinda

olmas1 SDBH olarak isimlendirilir ve bu hastalar genelde RRT’ye ihtiya¢ duyarlar (8).
2.1.2. Kronik Bobrek Hastaligimin Evreleri

KBH igin 2002 yilina kadar Ki siirecte ortak bir evreleme sistemi yapilmamistir. 2002 yilinda
Kidney Disease Outcomes Quality Initiative (K/DOQI) ¢alisma grubu, evreleme konusunda
kriterler ortaya ¢ikarmustir. KBH, deneysel olarak belirlenen tGFH’ya gore 5 evreye ayrilmistir
(Tablo 1). Kilavuzlarin uygulanmasinda ve medikasyon diizenlenmesinde kolaylik sagladigi

icin bu evreleme klinik pratikte genelde kullanilmaktadir (10).

Tablo 1 KBH Evrelemesi

Evre Tamm tGFH (ml/dk/1,73 m?)
1 Mormal veya artrmis tGFH ile bébrek hasan =00
2 Hafif tGFH azalmasi ile bébrek hasarn 60-89
3 Orta derecede bébrek yetmezlif 30-59
4 Siddetli bébrek yetmezlig 15-29
5 Son dénem bébrek yetmezlig <15

*GFH: Tahmimi Glomeril Filtrasyon Hiz, K/DOQL: Kidney Disease Outcomes Quality Initiative



KBH’1n sistemik hastaligin varligina gore ve bobrek hasarmin anatomik olarak belirlendigi yere
gore KBH etyolojisinin smiflandirilmast Tablo 2’de verilmistir (9-11). Bu smiflamanin
eklenmesinin amaclar1 arasinda, prognoz ve tedavi i¢in sadece KBH tanisini koymanin yeterli

olmadigmmin ve sebebinin belirlenmesinin gerekliligi vurgulanmaktir (12).

Tablo 2 KBH Etyolojisi

Sistemik Hastahklar Primer Bibrek Hastalif

Diffiiz-fokal-kresentrik

Sistemik enfeksiyonlar (bakteriyel

Glomeriiler roliferatif glomeriillonefnt,
endokardit, hepatit B ve C, HIV), ' gome "
Hastalhklar ) ) minimal defisiklik hastalig,
otoimmiin hastaliklar, diyabet,
) ) o ) fokal ve segmental
ilaglar, neoplazi (amiloidoz dahil) B
glomeriiloskleroz
Sistemik enfeksiyonlar, ilaclar,
Tubiilointertisyel _ = L Bébrek tast,
sarkoidoz, otoimmun hastaliklar, . . .
Hastaliklar o tiriner sistem enfeksiyonlar,
neoplazi (miyelom), gevresel oy
] - ) ] ) obstriiksiyon
toksinler (kursun, anstolosik asit)
Kolesterol embolisi, ateroskleroz, ) ) ) )
Vaskiiler . . ) Fibromiiskiiler displazi, Anti-
sistemik skleroz, trombotik d . )
Hastaliklar : a .. y . nétrofil sitoplazmik antikor
mikroanjiyopati, iskemi, sistenuk A )
- iliskili vaskiilit
vaskiilit
Kistik ve .
L Alport sendromu, Fabry hastahg, Mediiller kistik hastalik,
Konjenital likistik bibrek hastaligy, oksal dositopati, renal displazi
olikistik bobrek hastahig, oksaloz odositopatl, renal displazi
Hastahiklar P 8 P P P

Nakil Bébregi
Etkileyen
Hastahklar

Bobrek hasarmin yinelemesi
(oksaloz, Fabry hastalif)

Kronik rejeksiyon, BK viriis
nefropatisi, kalsintrin inhibitér

toksisitesi

*HIV: Insan immiin Yetmezlik Viristi- Human Immunodeficiency Virus

2.1.3. Kronik bobrek hastahiginda epidemiyoloji

Diinya’da SDBH prevalans ve insidansi, duruma gore degiskenlik gdstermektedir. SDBH
tedavisi goren hastalarin %80°1, saglik hizmetlerine ulasimin kolay oldugu ve yash niifusun
cogunlukta yasadigi iilkelerde de mevcuttur. KBH ile ilgili caligmalardaki prevalans ve insidans
farkliliklar1 net degildir. Ciinkii verilerin bir¢ogu kohort ¢aligmalarindan gelmekte olup,
calismalarmn taradigi popiilasyonlar heterojendir. Tahmini GFH’ 1 ve proteiniiri miktarini

hesaplamak icin farkli formuller mevcuttur (13).



Klinigi belirgin, ileri evre hastalarin aksine; tiim olgularin %80-90’mn1 olusturan erken evre
KBH hastalar1 siklikla asemptomatiktir. Erken evrelerde KBH insidans ve prevalansini

saptamak goreceli olarak daha zordur (14).

Diisiik sosyoekonomik seviyede olan Ulkelerden gelen bilgiler ve veriler blylik olctde
hastalardan kaynaklanmaktadir. Bu Ulkelerdeki diisiik rakamlar RRT’ye erigimi olmayan veya
tedaviyi kabul etmeyen hastalardan kaynaklanmaktadir. Tiim diinyada RRT uygulanan
hastalarm %7,2 kadari, diisik veya diisiik-orta gelir diizeyine sahip olan dlkelerde
yasamaktadir. Afrika iilkelerinde RRT’ye ihtiyaci olan hastalarin %15°i, Asya iilkelerinde ise
%351 tedavi imkanlarma erigebilmektedir. Bu bdlgelerde SDBH gelisen hastalarin biiyiik
bolimii RRT’ye ulasamadan hayatin1 kaybetmektedir. Cin ve Hindistan gibi gelismekte olan
ulkelerde SDBH yasli popiilasyondaki artis miktarmin etkisiyle nifusla orantisiz sekilde

artmaktadir. Diyabet ve hipertansiyon prevalansi arttik¢a bu etki de devam edecektir (15).

Stleymanlar ve ark. 2011 yilinda tilkemizde yaptigi Chronic Renal Disease in Turkey
(CREDIT) ¢alisma verilerinde, KBH prevalansi 18 yas ve tizerinde %15,7 (kadnlarda %184,
erkeklerde %12,8) olarak tespit edilmistir (7).

Ulkemizde 7,3 milyon kisinin KBHdan etkilendigi ve GFH < 60 ml/dk olan hasta oranmnin
%S5,2 oldugu bulunmustur. KBH prevalansinda tilkemizde yerlerle gore cografi farkliliklar
mevcuttur. Marmara ve Giineydogu Anadolu’da en yiiksek; i¢ Anadolu ve Akdeniz bélgesinde
ise en diistiktiir. TND 2021 veri sonuglarina gére hemodiyalize giren hasta sayilar1 Marmara

bdlgesinde en ylksek iken Ege bolgesi ise ikinci sirada yer almaktadir (16).
2.1.4. Risk faktorleri ve etyoloji

KBH etyolojisinde birgok tanimlanmis neden mevcuttur. Ailede KBH 6ykusu olmasi, 1k,
bobrek kitlesinde azalma, diisiik egitim diizeyi ve diisiik sosyoekonomik durum, diyabetes
mellitus, obezite otoimmin hastaliklar, sistemik enfeksiyonlar, proteiniri, kotd glisemik
kontrol, triner sistem tas-timorleri, hipertansiyon, ila¢ toksisitesi gibi faktorler KBH

progresyonunu, morbidite ve mortalitesini negatif yonde etkilemektedir (11).

KBH tiim evrelerinde 65 yas iistii popiilasyonda siklig1 artmaktadir ancak SDBH’ye ilerleme
olasilig1 gencglerde (<65 yas) daha yliksek saptanmistir. KBH prevalansi kadinlarda erkeklere
gore daha ytiiksektir. Erkeklerin SDBHye ilerleme olasiligi kadinlara gore daha yiiksektir (17).

Diinya’da KBH’nin 6nde gelen en 6nemli sebepleri diyabet ve hipertansiyondur. Diinya

genelinde tiim kronik bobrek hastalarinin %30- 50’si diyabetik hastalardan olugsmaktadir ve bu



yaklasik 285 milyon kisidir. 2030 yilina kadarki siirecte, bu saymin gelismis tilkelerde %69, az
ve orta gelismis iilkelerde %20 oraninda artacagi diisiiniilmektedir. 2000 yil1 itibariyle yetigskin
popiilasyonun ¢eyreginden fazlasmin hipertansif oldugu tahminleri, 2025 yili itibariyle bu

oranin %60 olacagi diisiiniilmektedir (18).

Gelismekte olan iilkelerde ise KBH nedeni, daha ¢ok glomerulonefritler, enfeksiyonlar
potansiyel nefrotoksik geleneksel ilaclar, non-steroid antiinflamatuar ila¢c ve nefrotoksik
antibiyotikler nedeniyle kaynaklanmaktadir (14-19). Cin, Asya ve Afrika’da bitkisel ilaglar ve

nefrotoksik etkileri olan geleneksel ilaglarin kullanimi buna sebep olabilir [19] .

HIV enfeksiyonu Afrika’da bazi bolgelerde endemiktir ve bobrek tutulum orani  %5-83
arasinda degisim gostermektedir. Bu durumdan Afro-Amerikalilar, beyaz ve Asya rkina gore
daha fazla etkilenir. Ayrica HIV tedavisinde kullanilan antiretroviral tedaviler kristal birikimi,

interstisyel nefrit ve tubtler disfonksiyon gibi nefrotoksik etkilere neden olur (13).

Hepatit B ve C enfeksiyonlarmm her biri diinya niifusunun yaklasik olarak 9%2- 4’inii
etkilemektedir ve her iki enfeksiyon da KBH etyoloji arasinda bulunmaktadir. Suyun agir
metaller ile kontaminasyonu, topragin organik bilesikler ile kontaminasyonu, bdlgesel KBH

epidemilerinden neden olabilir (13).

Ayrica erken dogum olan veya intrauterin gelisme geriligi nedeniyle diisiik dogum agirligina

sahip (<2500 gr) kisiler KBH agisindan ilerleyen donemlerinde yliksek risk altindadir (8).

Ulkemizde de yaslilarda, kadinlarda, kirsal bdlgelerde yasayanlarda, hipertansiyon, diyabet ve

kardiyovaskiiler hastaligi bulunan hastalarda KBH insidans1 artmistir (7).

TND Bobrek Kayit Sistemi verilerine gore iilkemizde evre 5 KBH nedenleri arasinda
hipertansiyon ve diyabet oranlarinin giderek yiikseldigi; tiibiilointerstisyel nefrit ve
glomerulonefrit oranlarmin ise azaldig1 dikkat ¢ekmektedir. TND Bobrek Kayit Sistemi 2016
verilerine gére SDBH olan hastalarin %63’linde etyolojik faktoriin diyabet veya hipertansiyon

oldugu gosterilmistir (20).
2.1.5. Progresyon ve mortalite

KBH’nin tiim nedenlere bagl 6liimleri ve kardiyovaskiiler nedenlere baglh dliimleri artirdig:
dikkat edilmesi gereken bir husustur. Bu oran SDBH’ye ilerleyenlerde 5-10 kat daha yuksektir.
Artmis bu mortaliteden progresif bozulan bobrek fonksiyonu biyik 6lglide sorumludur (21).



Kardiyovaskuler hastalik riski artist GFH 60 ml/dk altina indiginde artmaktadir ve hastalik
ilerledikce giderek ortaya ¢ikmaktadir (22,23).

Azalmig bobrek fonksiyonu ve bobrek fonksiyonu korunmus olsa bile mikroalbuminiiri varligi,

kardiyovaskuler mortalite i¢in bagimsiz bir risk faktoridir (24,25).

Yiiksek albiiminiiri ve diisitk GFR nedeniyle mortalite artis oran1 yiksektir. RRT alan grupta
ise bu oran en yuksektir. Yapilan caligmalarda diyaliz tedavisi alan hastalarin 5 yillik sagkalimi

%40-50 saptanmustir. Periton diyalizi ve hemodiyalizde sagkalim benzer saptanmistir(26-28).

Renal transplantasyon yapilmis hastalarda ise 5 yillik sag kalim oranlari canlidan nakillerde
%93, kadavradan nakillerde %86 olarak saptanmistir. Rutin diyalize giren hastalarda yasam
beklentisi normal popiilasyonda ayni yas cinsiyetteki grubun 1/3’i kadar, transplant oykisu

olanlarda ise bu oran %45-85’1 arasindadir (26,27).

Ulkeler arasinda diyaliz popiilasyonunun sagkalim oraninda biiyiik farklhiliklar mevcuttur.
Ornegin nakil oram yiiksek olan tilkelerde diyaliz géren hastalar, nakil oran: diisiik iilkelerdeki
hastalardan daha yashdir ve saglikli yasam oran1 daha azdir. Bundan dolay1 bu Ulkelerde
diyalize giren hastalarm hayatta kalma olasilig1 daha diisiik saptanmistir. Fakat nakil orani ¢ok

az olan Japonya i¢in bu durumun tam tersidir (29).
2.1.6. Son donem bobrek hastahig (SDBH)

KDIGO 2012 rehberine gore GFH 15 ml/dk altinda olan hastalar yiliksek ihtimalle RRT aday1
olmaktadir. SDBH epidemiyolojisi heterojendir, multifaktoriyel nedenlere baglidir. Bu ylizden

prevalans ve insidansinda iilkeler arasinda biiyiik farklar mevcuttur (30).

Genel olarak, yiiksek gelir diizeyi olan iilkelerde SDBH prevalans ve insidansi diisiik ve orta
gelirli Ulkelere gore daha yiiksek oldugu saptanmistir. Bu durum, gelismis tilkelerdeki

hastalarin biiyiik cogunun RRT’ye ulagsma imkanmin daha fazla olmasiyla ilgilidir (31,32).

SDBH maliyeti 6nemli bir diger konudur. Giiniimiizde diinyada RRT’lerin kiiresel maliyetinin
1 trilyon dolarin tizerinde oldugu tahmin edilmektedir. ABD’de saglik biitgesinin %6’s1,
Tayvan’da %8’i, Japonya’da %5’i SDBH hastalarinin giderleri i¢in harcanmaktadir. Yine
ABD’de 2015 yilinda hemodiyalize giren 1 hastanin maliyeti 89.000 dolar, periton diyalizi
maliyeti 74.0000 dolar, transplantasyon ise 34.000 dolar olarak hesaplanmistir. Hasta
sayilarmin giderek arttigi goz oniinde bulundurulursa, ulkelerin saglik biitgelerini giderek

arttiran ve zorlayan bir ekonomik tablo ortaya ¢ikacaktir (27).



TND verilerine gore iilkemizde SDBH orani giderek artmaktadir. Ulkemizde 2005 yilinda
milyonda 491 olan SDBH’li hasta sayisi, 11 yilda yaklasik 2 kat artarak 2016 yilinda 933,
2021°de ise 993 olmustur. 2016 yilinda SDBH orani ise milyonda 140, 2021°de ise milyonda
150 olarak saptanmistir. Diyabetin iilkemizde epidemi haline gelmesi ve toplumun yas
ortalamasimin giderek yiikselmesi, tilkemizde SDBH goriilme sikliginin artmasindaki en 6nemli
iki sebeptir. Son birka¢ yilda prevalans ve insidans verileri yatay seyir gosterse de Tiirkiye
2001-2014 yillar1 arasinda tiim diinya iilkeleri arasinda SDBH prevalansi en fazla artig gosteren

ilk 10 iilke arasinda yer almaktadir (20).
2.1.7. Kronik bobrek hastaligi yonetimi ve tedavisi

National Kidney Foundation 2002 kilavuzuna gore ve KDIGO-Kidney International

Suppplements’e géore KBH yonetimi i¢in yapilan 6neriler sdyledir:
* Geri dondurlebilen nedenlerin tedavisi
* KBH’m ilerlemesinin yavaslatilmasi veya dnlenmesi

* Bobrek fonksiyonlarinda azalmaya bagli ek komorbiditelerin énlenmesi ve komplikasyonlarin

tedavisi

« Komorbiditelerin, bdbrek fonksiyon azalmasi agisindan risklerin ve kardiyovaskiiler riskin

saptanmasi
* Hastanin ilgili klinik bransa yonlendirilmesi
» Ilag dozlarinin eGFH’ye gdre ayarlanmasi

* Renal replasman tedavi ihtiyaci gereken hastalarin belirlenmesi, planlanmasi ve hazirligi

(yontem secimi, vaskiiler yolu yerlestirme bakimi, diyalize baglamadan transplantasyon)
* Psikososyal destek, gerektiginde palyatif ve konservatif bakim secenekleri (33,34).
2.2. Renal Replasman Tedavileri ve Tedavi Secimi:

SDBH olan hastalarm yasamlarini devam ettirebilmeleri i¢in RRT olarak adlandirilan diyaliz
veya renal transplantasyonu tedavilerinin uygulanmasi gereklidir. RRT c¢esitleri periton
diyalizi, hemodiyaliz ve bobrek transplantasyonudur. Fakat yasam beklentisi kisa ve yash

hastalarda konservatif tedavi alternatif bir secenektir (35).



Diyaliz tedavisi kronik veya akut olarak uygulanabilir. Akut diyaliz ihtiyact olan hastalara
hemodiyaliz, periton diyalizi, yavas siirekli yOontemler; kronik diyaliz tedavisinde ise

hemodiyaliz veya periton diyalizi kullanilabilir (36).

RRT, hastanin demografik, tibbi ve psikososyal o&zellikleri g6z Oniine alinarak
degerlendirilmelidir. Periton diyalizinin avantajlar;; evde uygulanabilir olmasi, seyahat
kolayligmin olmasi, rezidiiel renal fonksiyonlari1 daha iyi korumasi, hepatit C bulas ihtimalinin
diistik olmasi, hemoglobin konsantrasyonunu hemodiyalize gére artirmasi, orta veya blylk
boyutlu Gremik toksin klirensinin daha yiiksek sekilde olmasidir. Hasta yakini destegi ve hasta
uyumu periton diyalizinin basarisi i¢in ¢ok 6nemlidir. Hemodiyalizin avantajlar1 ise egitimli bir
ekip tarafindan uygulanmasi, malniitrisyona daha az neden olmasi, hastane yatisinin az olmasi,
periton komplikasyonlarinin olmamasi, obez hastalara daha kolay sekilde uygulanabilmesidir.
Bunun yaninda vaskuler yol gereksinimi ihtiyaci, yetersiz diyaliz ihtimali ve hemodiyaliz

merkezine ulagim gerektirmesi dezavantajl taraflaridir (37).

SDBH’de altin standart tedavi yontemi, renal transplantasyondur. Ancak transplantasyon
imkanlarindaki zorluklar nedenliyle hastalarin biiyiilk ¢ogunlugu yasammi diyalize girerek

stirdiirmek zorunda kalmaktadir (38).

Ulkeler arasinda genel farkhilik gdstermekle birlikte, tiim diinyada baskimn olarak kullanilan
diyaliz yontemi %90 oran ile hemodiyaliz yontemidir (27). Istisnai olarak Hong Kong’da

periton diyalizi en sik tercih edilen yontemdir (39).
2.2.1. Renal replasman tedavisine baslama zamam

SDBH’de RRT’ye baslamak i¢in bakilacak olan nesnel parametre GFH degeridir. GFH 6l¢timii
i¢in en sik kreatinin klirensi baz alinir. Ortalama kreatinin klirensi 0,1- 0,15 ml/dk/kg seviyesine
gerilediginde diyaliz tedavisine baslamak gerektigi ifade edilebilir. Diyabeti olan hastalarda
diyalize baglamadan 6nce tansiyonu kontrol etmek zor olacagi igin, kreatinin klirensi 10 ml/dk
uzerinde iken diyalize baslanmasi agisindan degerlendirilebilir. Hastalarda tremik perikardit,
noropati, kanama ve malnitrisyon gibi bulgularin olmasi durumunda, kreatinin klirensi 10

ml/dk/1.73 m2 {izerinde olsa bile diyaliz tedavisine baslanmasi 6nerilir (36,40).

Son zamanlara kadar ¢aliymalar ve rehberler diyalize daha erken baglama yOniindeydi.
1996’dan 2010 yilina kadar gegen surede, GFH >10 ml/dk/1,73 m2 iken diyalize alinan hasta
orani %12,9°dan %43’1i varan oranlara ¢ikmistir. Gegtigimiz yillarda ise bu oran sabit kalmis

veya diisme egilimine gecmistir. Onceden tanimlanmis bir eGFH baz alinan yaklasimdan



ziyade glnumuz rehberlerinde klinik bulgular ve semptomlar diyaliz tedavisine karar vermek
icin primer endikasyonlar olarak én plana ¢ikmaktadir. Uremik bulgular ve belirti varliginda,
medikal olarak tansiyon kontrol edilemiyorsa veya biligsel bozukluklar eslik ediyorsa diyaliz

tedavisine dncelik verilmelidir (35).

Buna ragmen klinik yaklasimda, RRT’nin optimum uygulanmasi i¢in zamanlama konusunda

hala belirsizlik vardir (41).

2010 yilinda Cooper ve ark. (42) Yeni Zelanda ve Avustralya’da 32 merkezde 828 hasta ile
yaptiklar1 caligmada, diyalize ge¢ ve erken baslayan gruplar arasinda advers olay agisindan
anlamli farklilik saptanmamistir. Yapilan bir diger ¢alismada, Pan ve ark. (43) 2012 yilinda
yaymlanan retrospektif prospektif ve toplam 15 kohortu iceren toplamda 1.285.747 hasta ile

yapilan meta analizde erken baglanan diyaliz ile artmis mortalite arasinda iliski bulunmustur.
2.2.2. Renal replasman tedavi secenekleri
2.2.2.1. Transplantasyon

Canli donor veya kadavradan yapilabilir. SDBH olan bir hastanin hi¢ diyaliz tedavisi almadan

nakil yapilmasina preemptif transplantasyon adi verilir (44).

Yas ve komorbidite bakimmdan uygun olan hastalar transplantasyon agisindan degerlendiririlir.
Kronik enfeksiyon, kanser, kardiyak ve periferik vaskiiler hastaliklar1 olan kisiler bu sirecte
dikkatlice degerlendirilmelidir. Bagislar, bolgeler arasinda farklilik gostermekle birlikte,
kadavra dondri bekleme siresi birka¢c aydan, birka¢ yila kadar degisebilir. Bu durumlarda

oncelikle canli dondrden nakil ihtimali degerlendirmeye alinmalidir (8).
2.2.2.2. Diyaliz:

Diyaliz tedavisi hemodiyaliz ve periton diyalizi olarak iki farkli yontemi igerir. Periton
diyalizinde tremik toksinleri uzaklastirmak i¢in membran goérevi i¢in peritoneal Kkavite
kullanilir. Cerrahi veya transkiitandz olarak peritoneal kaviteye bir kateter yerlestirilir. Kateter,
periton kavitesinden siviy1 disar1 bosaltmak ve yeni diyaliz sivisint doldurmak i¢in kullanilir.
Solisyon periton kavitesine verildikten sonra bir siire beklenir. Toksik madde diyalizata
membran araciligiyla gecer. Soliisyondaki maddelerin osmotik giiciiyle sivi hareketi olur.
Periton kavitesinde bulunan sollisyon bir stire bekletildikten sonra tiremik maddeleri igeren atik
diyalizat bosaltilir. Periton diyalizinde, hemodiyaliz hastalarina gore ilk iki yilda rezidiiel renal
fonksiyonlar daha efektif korunmustur, fakat iki yi1ldan sonra anlamli fark tespit edilememistir
(45).



2.3. Hemodiyaliz

Hem kronik hem de akut bobrek hasarinda kullanilabilen hemodiyaliz yontemi ile bobreklerin
metabolik artiklar1 viicuttan uzaklastirmasi ve asit-baz ve elektrolit dengesini saglama

fonksiyonlar1 kismen yerine getirilebilmektedir (46).

Diyaliz ilk olarak 1854 yilinda Thomas Graham tarafindan tanimlanmistir. 1912°de deney
hayvanma diyaliz islemi ilk kez uygulanmustir. Insanlarda hemodiyalizin ilk kez basarili sekilde
kullanimi ise 1944 yilinda Kolff tarafindan uygulandigi raporlanmistir. Ilk hemodiyaliz islemi,
bir vene ve artere yerlestirilen cam veya metal kaniiller kullanilarak uygulanmistir. 1960 yilinda
Scribner ve arkadaslar1 damar i¢ine siirekli girise imkan saglayan bir shunt gelistirmislerdir ve
ayni y1l kronik hemodiyaliz uygulamasi baglamistir. AV fistul ise 1966 yilinda ise Cimino ve
arkadaslar1 tarafindan olusturulmustur. Bu gelismeyi gecici plastik kateterler, plastik diyaliz
membranlarinin kesfi ve hemodiyaliz makinelerinde ve diyalizorlerdeki teknolojik gelismeler

izlemistir (17).

Hemodiyaliz sistemi, hemodiyaliz makinesi, diyalizor ve ekstrakorporeal mekanizmadan
olusur. Bu bilesenler diyalizat devresi ve kan devresi olarak iki ayr1 sistemden olusur. Kan
devresinde damardan alinan kan arteryel hattan gegerek diyaliz cihazina pompalanir. Kan, cihaz
diyalizériindeki kilcal tiiplerden geger ve hastaya vendz yoldan pozitif basing uygulanarak geri
pompalanir. Diyalizat devresi ise suyla seyreltilmis bikarbonat ¢6zeltisinin ve diyalizatin

kullanildig: tek gegisli bir sistemdir (48).

Bu iki sistem, arada hemodiyaliz membraninin olmasiyla beraber, diyalizorde birbirine ters
akimda olacak sekilde kars1 karsiya getirilir ve su ile ¢ozliniir madde geg¢isi saglanir. Bu gegisler

konveksiyon diftizyon ve adsorbsiyon olmak tizere 3 mekanizma ile saglanir (46).

Hemodiyaliz tedavi uygulamalarii hemodiyaliz, hemofiltrasyon ve hemodiyafiltrasyon olarak
ayirabiliriz. Hemodiyalizde diyalizat ve kan arasinda soliit uzaklastirilmasinda temel iletim
sekli diflizyondur. Kronik diyaliz hastalarinda temel uygulanan modalite hemodiyalizdir.
Hemofiltrasyon ise konveksiyonla solut atiliminin saglandigi modalitedir. Ultrafiltrasyon 10-
50 litre gibi ¢ok ylksek hacimlerde hastaya uygulanir. Hemofiltrasyonda buyik ve orta
molekullerin atilimi daha yiiksektir. Agirlikli olarak yogun bakim initelerinde yatan ve
hemodinamik olarak instabil olan akut bobrek hasarli hastalarda tercih edilebilir.
Hemodiyafiltrasyon ise hemodiyaliz ve hemofiltrasyonun kombinasyon seklidir. Solutler

diftizyon ve konveksiyonla vicuttan uzaklastirilir (46).
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Hemodiyalizler evde veya diyaliz merkezinde uygulanabilir. Merkezde yapilan diyalizler
nokturnal ve konvansiyonel olarak ikiye ayrilir. Ulkemizde en sik kullanilan ydntem

konvansiyonel hemodiyaliz uygulamasidir (49).
2.4 Hemodiyaliz yeterliligi

Bir hastaya uygulanan diyaliz ve iiremik toksin uzaklastirma miktar1 morbiditeyi ve mortaliteyi
etkileyebilir. Sadece kan Ure nitrojen (BUN) dizeyinin takip edilmesi diyaliz yeterliligi
acisindan yeterli sonucu gostermez. Ciinkii protein alimi, katabolizmasi ve rezidiiel renal
fonksiyonlar gibi bircok faktorden etkilenme 6zelligi vardir. Diisiik BUN diizeyleri diyaliz
yeterliliginden ziyade yetersiz beslenmenin bir gostergesi olabilir. Gunimizde diyaliz
yeterliligini efektif degerlendirebilmek igin kt/V orami ve Urea Reduction Rate (URR)
kullanilmaktadir (50).

1980’11 yillarda Teehan ve ark. ‘Kt/V’ kavramini1 sunmuslardir. Pay kismi klirensi, payda kismi
ise dagilim hacmini ifade etmektedir. Bu formiile gore ‘K’ kullanilacak filtrenin in- vitro
kosullarda saptanan Klirensidir. ‘t” diyaliz seansinin dakika cinsinden siiresidir. ‘V’ ise Ure
dagilim hacmidir. Total viicut sivisini gosterir. Dagilim birimi ise litredir. Viicut agirhigi, boy
ve yastan etkilenir. lk diyaliz i¢in zayif bir hastada yaklasik olarak kuru agirhgm %55-651,
sisman bir hastada ise %35-45"1 kullanilabilir. ilk diyalizden sonra ise hemodiyaliz dncesi ve
sonrasi saptanan BUN degerlerinin oranlanmasiyla hesaplanabilir. Hipervolemik hastalarda

dagilim hacmi yanlis ¢ikacagi i¢in hastanin kuru agirh@i baz alimmalidir (51).
Kt/V orani logaritmik bir denklemle hesaplanabilir: Kt/V=-In(R-0,03) + ((4-3,5.R) X (UF/W)).

Denklemdeki UF, ultrafiltrasyonun litre cinsinden ifadesidir. W ise kilogram cinsinden kuru
agirligr ifade eder. R ise diyaliz 6ncesi ve diyaliz sonrast BUN diizeylerinin oranini gosterir.
Diyaliz sonrast BUN degerinin dl¢iim yontemi ve zamanlamasi kt/V oranimi etkiler. Bunun
nedeni ise arteriyel giristen aliman kandaki {ire konsantrasyonunun, diyaliz bittikten sonra
yaklasik 30 dakika iginde ylkselmesidir. Bu artisin nedeni, trenin ekstravaskuler bolimden
intravaskiler alana gecmesi ve diyaliz ile kardiyopulmoner resirkiilasyon yolunun
tamamlanmasindan kaynaklanir. Hemodiyaliz sirkiilasyonu vendz igne ile viicuda dénen kanin
sistemik dolagim yerine yeniden arteriyel igne ile hemodiyaliz devresine gegmesi olarak
adlandirilabilir. Kardiyopulmoner resirkiilasyon ise diyaliz sisteminden gelen kanin sistemik

dolagimi es gecerek direkt kalp ve akcigerlere gonderilmesi ile meydana gelir (52).
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Vaskiiler bosluktaki iirenin dengeli konsantrasyona ulagsmasi 30 dakikayr bulabilir.
Hemodiyaliz sonras1 hastay1 30 dakika diyaliz merkezinde bekletmek klinikte kullanilan pratik
bir yontem degildir. Pratik uygulamada ise kan pompasi 15 saniye boyunca 100 ml/dk olacak
sekilde calistirilir ve sonrasinda kan Ornegi alinana kadar pompa durdurulur. Kan akimini
yavaslatmak diyaliz ve kardiyopulmoner resirkiilasyonu durdurur. Bu hesaplamaya tek havuzlu
Kt/V olarak adi verilir. Bu yontem 2006 KDOQI rehberinde mevcuttur (50).

URR ise tek bir diyaliz seansi sirasinda BUN degerinin fraksiyonel azalisidir. URR = (1-
(diyaliz sonras1 BUN/diyaliz 6ncesi BUN)) formili ile hesaplanabilir.

Bu denklem, BUN dagilim hacmini diyaliz sirasindayken sabit kabul ettiginden (UF’yi ihmal
ettiginden) dogrulugu kt/V’den daha azdir. URR’nin olmas1 gereken en diisiik degeri %65’tir.

Genel olarak onerilen oran ise %70’tir (50-53).

Kt/V ve URR formiilleri yapilan g¢alismalarda mortalite ve morbidite ile iliskili oldugu

saptanmustir (54).

Klinik ¢alismalarda ise kt/V oraninin ise 1,2’den yiiksek olmas1 6nerilmektedir ve 6nerilen oran
ise 1,4’tiir. Diyalizér boyutunu arttirarak, diyaliz seansini uzatarak veya diyalizérden gecen kan
akis hizini arttirarak kt/V orani artirilabilir. Bir galismada 3000°den fazla hemodiyaliz hastasi
incelenmis olup, yiiksek kt/V oranma sahip ancak yiliksek ‘kt’ carpimina sahip olmayan

hastalarda rolatif mortalitede artis saptanmustir (55).

Uzamis diyaliz siiresinin, Ureden daha biiyiik olan toksinlerin atilimini arttirdigi ve
hemodinamik instabiliteyi azaltarak Kt/V oraninin 6tesinde hastaya klinik yarar sagladigi
saptanmustir. Uzun diyaliz suresi uygulanan hastalarda kisa diyaliz siiresine oranla daha iyi
volum kontrolii sagladigi, daha uzun sagkalim, daha iyi fosfor ve kan basinci kontrolii sagladigi

ve daha az kardiyovaskiiler olay ile iliskili oldugu saptanmustir (29).
2.5. Hemodiyaliz Komplikasyonlar:

Hastanin kan bilesenlerinin diyaliz membrani, malzemelerin Gretim, tlpler ve veya
dezenfeksiyonundaki suregler diyaliz sirasinda reaksiyonlara neden olabilir. Biyolojik uyumlu
diyalizorlerin kullanimmin artmasi, dezenfeksiyon ve dretim islemlerindeki teknolojik
gelismeler diyaliz reaksiyonu sikhigmi 6nemli 6lcude azaltsa da reaksiyonlar 6lume neden
olabilmektedir. Akut komplikasyonlar arasinda diyaliz reaksiyonlari, hemoliz, hava embolisi,
kardiyak aritmi, diyaliz disequilibrium sendromu, néromuskuler komplikasyonlar, kardiyak

aritmi ve ani 6liim sayilabilir (47).
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Diyaliz sonras1 kas kramplari, yorgunluk sendromu, bulanti ve kusma, huzursuz bacak
sendromu, bas agrisi, gogiis ve sirt agrisy, kasint1 sik goriilen diger komplikasyonlardir.
Ozellikle yashi ve diyabetik olmayan hastalarda, kas kramplar1 %5-20 oraninda genelde
diyalizin ilk 1 aymda goOrulebilmektedir. Ultrafiltrasyon ile vicuttan maksimum sivi
uzaklastirildiktan hemen sonra iskelet kaslarindaki iskemiye sekonder ortaya ¢ikar. Genellikle
10 dakika icinde agr1 gecer fakat bazen hemodiyaliz sonrasi birkag saat siirebilir. Hemodiyalizin

normal siireden daha erken bitirilmesinin sik nedenlerinden biridir (57).

Hemodiyaliz hastalarinda kardiyovaskiiler hastaliklar yaygm oliim nedenleri arasindadir.
Diyaliz sodyum ve sivi kontrolii ile hipervolemiye bagli hipertansiyonu engellerken bununla
beraber hipertansiyona neden olan tremik toksinleri de ortadan kaldirir. Bunlara ragmen
hemodiyalizin kendisinin getirdigi kardiyovaskiiler riskler de mevcuttur. AV fistlller altta
yatan konjestif kalp yetmezligini tetikleyebilir. Vitamin d analoglar1 ve kalsiyum igeren fosfat
baglayicilar1 vaskiler kalsifikasyonu indukleyebilir. Yuksek dozlarda D vitamininin kullanimi
adinamik  kemik hastaligma neden olabilir. Diyalizde yetersiz ultrafiltrasyon,
hiperhomosisteinemi, hemodiyaliz boyunca hizli elektrolit degisimi, tiremik hastalarda artan
hiperlipidemi, ateroskleroz, endokardit ve perikardit goriilebilen diger kardiyak

komplikasyonlardir (57).

KBH, VLDL ve LDL nin arttig1; HDL ’nin diistiigii tip 4 dislipidemi ile beraber gortlur. Uremik
toksinler nedeniyle, sekonder hiperparatiroidizm, hiperinsilinizm etkisi ile hepatik lipaz ve
lipoprotein lipaz aktivitesinde azalma goriiliir. Siddetli dislipidemi {iremik hastalarda goriilen
artmus aterosklerozun nedenidir. Diyaliz tedavisi sonrasinda dislipidemi dizelmez hatta
artabilir. Clnki hemodiyaliz membranindan HDL gegisi olur ve lipoprotein lipaz inhibit6rleri

diyaliz ile viicuttan uzaklastirilmis olur (57).
3.Sistemik Immiin Inflamasyon Indeksi (SII)

Periferik kandan elde edilen NLO, PLO ve monosit-lenfosit orani gibi sistemik inflamatuar
biyomarkerlerin ¢esitli kanser ve hastaliklarla iligkili oldugu saptanmistir. Son ¢alismalarda
nétrofil, lenfosit ve trombosit degerlerine dayanan sistemik immiin inflamasyon indeksi (SiI)

olarak tanimlanan yeni bir indeks gelistirilmistir (58).

Sii, toplam periferik trombosit sayis1 (P) x nétrofil-lenfosit oran1 (N/L) (Sil = PxN/L orani)
olarak hesaplanmistir (59).
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Ilk olarak Bo Hu ve meslektaslar;, Sii'nin ameliyattan sonra hepatoseliiler karsinomlu

hastalarda prognozla iligkili oldugunu kesfettiler (58).

Bu indeks inflamatuar hastaliklar, enfeksiyon hastaliklari, DM, KVH ve trombozla iligkili

hastaliklarin ilerlemesi ve prognozu hakkinda bilgi vermektedir (60).

Calismalarda postmenopozal osteoporotik kirik riski, meme kanseri, metastatik prostat kanseri,
kiigtik hiicreli akciger kanseri, 6zofagus skuamoz hiicreli karsinom, mide karsinomu, kolorektal
karsinom ve germ hiicreli karsinomda kot prognozla iliskili yiiksek SII degeri oldugu
bulunmustur (61-63).

Yeni bir prognostik gosterge olarak invaziv olmayan, diisiik maliyetli, hesaplanmasi ve elde
edilmesi kolay olan SII degerindeki yiikselis, timorin infiltrasyon, nilks veya metastaz ile

iliskili oldugunu ve hastalarin prognozunun kotii yonde ilerledigini gostermektedir (6).

Ancak SII degeri bir popiilasyondan digerine degisiklik gosterdigi icin, esik deger belirleme
ihtiyaci zorluk olusturmaktadir (64).

Yiiksek Sil degerleri, hastalarda genellikle daha giiclii bir inflamatuar yanit1 ve hastalarin daha
zayif bir immiin cevabmi gostermektedir. Bu nedenle Sii'nin inflamatuar yamt durumu ile
immunite arasindaki dengeyi NLO’dan daha dogru yansitan objektif bir belirte¢ olabilecegi
diistiniilmektedir (5).

4. GEREC VE YONTEM
4.1 Hasta Sec¢imi

Calismamizda Akdeniz Universitesi Hastanesi Hemodiyaliz Merkezinde 01.01.2014 ile
15.07.2023 tarihleri arasinda en az 1 y1l hemodiyaliz tedavisi gormiis son donem kronik bobrek

hastalig1 tanili hemodiyaliz hastalar1 retrospektif olarak incelenmistir.

Hastalara ait hekim notlari, laboratuvar degerleri ve hemodiyaliz verilerine hastanenin

otomasyon sistemi ve hasta dosyalari araciligi ile ulagilmstir.
4.2. Dahil Edilme Kriterleri

Taranan hastalar icinden son donem bobrek hastaligi olan, verileri tam olan, 18 yas ve iizeri,

en az 1 yildir hemodiyaliz iinitesinde tedavi hizmeti alan hastalar ¢aligmaya dahil edilmistir

4.3. Dislama Kriterleri
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Taranan hastalar i¢inden 18 yasindan kii¢iik olan, merkezimizde 1 yildan kisa siire hemodiyaliz

tedavisi goren ve verileri eksik olanlar ¢alismaya dahil edilmemistir.
4.4 Laboratuvar

Calismada degerlendirilen hemogram, CRP, ALT, AST, alblimin, kreatin, BUN, kalsiyum,
fosfor ve PTH testleri, Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Merkez Biyokimya

Laboratuvarinda ¢alisilmis olan testlerdir.

Sistemik Immiin Inflamasyon Indeksi, toplam periferik trombosit sayis1 (P) x ndtrofil-lenfosit

orani (N/L) formiilii ile hesaplanmustir.

Hesaplanan Sistemik Immiin Inflamasyon Indeksi degeri ile laboratuvar degerleri, diyaliz

yeterliligi, mortalite ve komorbid hastaliklar arasindaki iliskiler incelenmistir.
5. VERI ANALIZI

Veriler IBM SPSS Statistics 25 © Copyright SPSS Inc. 1989, 2017 yazilim1 kullanilarak analiz
edilmistir. Stirekli degiskenlerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov testi ile
incelenmistir. Calismada yer alan kategorik degiskenler frekans (n) ve ylizde (%) ile siirekli
degiskenler ortalamatstandart sapma (SS), medyan (IQR 25-75) ve minimum-maksimum
degerleri ile sunulmustur. Stirekli degiskenler arasindaki korelasyon analizinde, veri normal
dagilim gostermedigi i¢in, Spearman Rho korelasyon analizi kullanilmistir. Bagimsiz iki grup
analizlerinde normal dagilim gostermeyen verilerde Mann Whitney U Testi kullanilmistir.
Bagimsiz kategorik degiskenlerin analizinde ise Pearson Ki-Kare Test, Fisher Exact Test ve
Yates Diizeltmesi kullanilmigtir. KAH, SVO ve Exitus varligi ile iliskili bagimsiz risk
faktorlerinin belirlenmesi icin lojistik regresyon analizi yapilmistir. Elde edilen sonuglar Odds
orani (OR) ve %95 giiven araliklar1 ile sunulmustur. Calismada istatistiksel anlamlilik diizeyi

0,05 olarak kabul edilmistir.

6. BULGULAR

Tablo 3’de galigmaya katilan hastalarin yas ve cinsiyetlerine iliskin dagilimlar gorilmektedir.
En genci 20, en yashsi ise 95 yasinda olan hastalarin yas ortalamasi 59+16 yil olarak

hesaplanmigtir. Katilimeilarin %56,3’1 erkektir.

Tablo 3 Yas ve Cinsiyet
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Degiskenler (n=174) Ort+SS Med(IQR) Min-Max

Yas (Y1l) 59+16 62(49-70) 20-95
Say1 (n) Yiizde (%)
Cinsiyet
Kadin 76 43,7
Erkek 98 56,3

En sik goriilen etyoloji %33,9 ile HT olmustur. HTyi %19,5 ile DM takip ederken Tablo 4’de

yer alan diger etyolojiler %7,5 ve altinda degerler almistir.

Tablo 4 Etyoloji

Degiskenler (n=174) Say1 (n) Yiizde (%)

Etyoloji
HT 59 33,9
DM 34 19,5
Glomeruler hastaliklar 13 7.5
Herediter 7 4,0
Urolojik Nedenler 8 4,6
Bilinmeyenler 53 30,5

Calismada yer alan hastalarin %92,5’inde HT, %56,3’tinde KAH, %44,3’linde DM ve
%28,7’sinde SVO goriilmiistiir (Tablo 5).

Tablo 5 Ek Hastahklar

Degiskenler (n=174) Say1 (n) Yiizde (%)
HT

Yok 13 7,5

Var 161 92,5
KAH

Yok 76 43,7

Var 98 56,3
DM
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Yok 97 55,7

Var 77 44,3
SVO

Yok 124 71,3

Var 50 28,7

Calismada yer alan hastalarin %36,2’unda exitus ger¢eklesmisken, sag kalim oran1 %63,8’dir

(Tablo 6).

Tablo 6 Exitus

Degiskenler (n=174) Say1 (n) Yiizde (%)
Exitus
Yok 111 63,8
Var 63 36,2

Tablo 7°de laboratuvar degerlerine iligkin istatistiki dagilimlara yer verilmistir. Ornegin, CRP
parametresi en diisiik 0,6 olarak Glgiiliirken en yiiksek degerinin 400 oldugu anlasilmistir.
Calismada yer alan hastalarin ortalama CRP degeri ise 47,84+73,93 tiir. Bir bagka drnekte, 30
ile 142 arasinda degisen degerler aldig1 goriilen BUN parametresinin ortalamasi 68,49+25,09

olarak hesaplanmustir.

Tablo 7 Laboratuvar Degerleri

Degiskenler n Ort+SS Med(IQR) Min-Max
CRP 174 47,84+73,93 17,5(7,3-54) 0,6-400
ALT 174 19,45+21,47 14(10-20) 5-205
AST 174 22,46+28,24 17(13-23) 4-338
ALBUMIN 173 35,26+6,86 37(31-40) 4,1-49
BUN 174 68,49+25,09 65(49-84) 30-142
KT/V 174 1,36+0,25 1,39(1,23-1,54) 0,72-1,87
PTH 174 327,31+£262,68 254(148-436) 7-1860
Ca+ 174 8,63%0,76 8,52(8,08-9,17) 6,45-11,6
P- 174 5,28+1,5 5,24(4,16-6,04) 2,02-9,8
Ca*P 174 44,97+13,02 44,31(36,79-53,14) 2,94-84,04
SODYUM 174 134,54+10,51 135(133-138) 9,8-148
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POTASYUM 174 4,86+0,77 4,9(4,4-5,37) 3-7,53
HGB 174 10,27+1,84 10,1(9-11,5) 6,6-15,7

6. Ay olgimunde en yiiksek ortalama seviyesini (6,12+2,41) goren kreatinin 12. ayda ise en

diistik seviyesine (6,09+2,23) ulastig1 goriilmiistiir (Tablo 8).

Tablo 8 Kreatin Olctimleri

Degiskenler (n=174) Ort+SS Med(IQR) Min-Max
0. Ay Kreatin 6,12+2,41 5,61(4,32-7,31) 2,3-15

6. Ay Kreatin 6,26+2,37 5,71(4,51-7,67) 2,38-14,25
12. Ay Kreatin 6,09+2,23 5,7(4,39-7,4) 2,22-15,2

6344,77£3157,01 ortalama degeri ile dlglimlere baslayan Noétrofil, 6. ayda 5679,54+2886,66
seviyesine gerilemis ancak 12. ay Olciimiinde yeniden yiikselise gecerek ortalama

5946,55+3213,05 olarak hesaplanmistir (Tablo 9).

Tablo 9 N6trofil Olgimleri

Degiskenler (n=174) Ort+SS Med(IQR) Min-Max

0. Ay Notrofil 6344,77+3157,01 5715(4180-7510) 1490-22170
6. Ay Notrofil 5679,54+2886,66 4955(3930-6250) 1540-19040
12. Ay Nétrofil 5946,55+3213,05 5105(3900-6950) 2080-20340

Tablo 10°da 6lgiim degerleri goriilen trombositin zaman igerisinde siirekli bir diistis gosterdigi

anlagilmistir.

Tablo 10 Trombosit Ol¢timleri

Degiskenler (n=174) Ort£SS Med(IQR) Min-Max
0. Ay Trombosit 239,14+94,67 221,5(173-296) 16-552
6. Ay Trombosit 230,43+80,57 230(171-278) 35-563
12. Ay Trombosit 217,32+79,4 204,5(161-268) 38-524

Tiim 6lgtimlerde 280 ile 4500 arasinda degisen degerler aldigi goriilen lenfositin en ylksek
ortalama degerine 6. ayda (1549,71+648,25), en diisiik ortalama degerine ise 12. ayda
(1485,63+£703,68) ulastigi anlagilmaktadir (Tablo 11).
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Tablo 11 Lenfosit Olgtimleri

Degiskenler (n=174) Ort+SS Med(IQR) Min-Max
0. Ay Lenfosit 1505,11+728,9 1365(980-1810) 340-4030
6. Ay Lenfosit 1549,71+648,25 1440(1080-1920) 470-4500
12. Ay Lenfosit 1485,63+703,68 1430(970-1870) 280-4300

Tablo 12°de ise SII Indeks i¢in yapilan dlgiimlere iliskin istatistiki dagilimlar yer almaktadir.
En yiiksek ortalama degerini ilk dl¢iimde alan SII Indeks’in 6. ayda en diisiik ortalama degerini

gormiis ancak sonrasinda 12. ayda yeniden ylikselise gegmistir.

Tablo 12 SIT index Ol¢iimleri

Degiskenler (n=174) Ort£SS Med(IQR) Min-Max

0. Ay SII Index 1264,4+1123,69 871,42(581,95-1516) 42,44-8062,17
6. Ay SII Index 1007,37+£854,24 771,17(490,72-1151,11)  111,18-6496,85
12. Ay SII Index 1165,66+1241,43 714,9(461,16-1350,7) 110,71-7834,6

KAH goriilen hastalar ile KAH bulgusu olmayan hastalar arasinda SII Indeks 6l¢iim degerleri
cercevesinde istatistiki agidan anlamli bir farklilik olup olmadigina dair yapilan analiz
sonuglarma gdre 12. ay SII indeks degeri, KAH goriilen hastalarda [930,67(525-1488,38)],
KAH gorulmeyen hastalara [572,77(442,25-981,41)] gore istatistiki agidan anlamh sekilde
yiiksektir (p=0,001). Bu anlamli farklilik Grafik 1°de de goriilmektedir. Bu grafikte, KAH
goriilen ve KAH gériilmeyen iki grubun 12. aydaki SII indeks skorlarinin Mann-Whitney U
testi dagilimlar1 yer almaktadir. Grafigin X eksenindeki degerler hasta sayisini, Y eksenindeki
degerler ise 12. aydaki SII Indeks’in birlesik skorlarini ifade etmektedir. Grafikte yer alan
“mean rank (sira ortalamasi)” ifadesi ise, Mann-Whitney U testinin iki grubu karsilastirirken
kulland1g1 temel parametredir. Bu test, tiim degerleri diisiikten yiiksege olacak sekilde siralar

ve sonrasinda iki grubu mean-rank parametresine gore karsilastirir.

Tablo 13°de yer alan diger lgiim zamanlarindaki SII indeks degerleri ise KAH varligina gore

anlamli bir farklilik gostermemistir (p>0,05).
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Tablo 13 KAH Varhgmna Gore SII Indeks Olciimleri

KAH Varhg:
Degiskenler (n=174) Yok (n=76) Var (n=98) p*
SII indeks Olgiimleri
0. Ay 870,85(494,76-1399,65)  873,19(612,15-1536,13) 0,583
6. Ay 727,71(437,81-1079,75)  864,38(513,21-1159,49) 0,239
12. Ay 572,77(442,25-981,41) 930,67(525-1488,38) 0,001

HMann Whitney U test, Med(IQR)

Grafik 1 KAH Varhgina Gore SII indeks 12. Ay Ol¢iimii
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KAH varligini etkileyebilecek SII indeks dlciimleri lojistik regresyon analiziyle incelenmis ve
bulgular Tablo 14 ile g6sterilmistir. Yapilan analiz sonuglarma gore, GFR degisim olasiligini
12. aydaki 6l¢tim (OR: 1,000; %95 CI: (1,000-1,001); p=0,033) anlaml sekilde etkilemektedir.
Diger 6lgiim zamanlarinda elde edilen SII Indeks degerlerinin ise KAH varligi iizerinde

herhangi bir etkisine rastlanmamastir.

Tablo 14. SII indeks Ol¢iimlerinin KAH Varhg Uzerindeki Etkisi

Degiskenler B p* OR  %95GA

SII Indeks 0. Ay Olgiimii 0,000 0,968 1,000 1,000 1,000
SII indeks 6. Ay Olgiimii 0,000 0,559 1,000 1,000 1,000
SII indeks 12. Ay Olgiimii 0,000 0,033 1,000 1,000 1,001

B ojistik Regresyon Test
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SVO gériilen ve goriilmeyen hastalar arasinda tiim SII Indeks dlgiimlerinde anlamli farkliliklar
gorilmiistiir (p<0,05, Tablo 15). Tiim 6l¢iim zamanlarinda SVO tanisi alan hastalarin SII

Indeks degerleri, SVO goriilmeyen hastalarin degerlerine gore yiiksek bulunmustur (Grafik 2).

Tablo 15. SVO Varhgina Gore SII indeks Ol¢iimleri

SVO Varhg
Degiskenler (n=174) Yok (n=124) Var (n=50) p*
SII indeks Olgiimleri
0. Ay 822,91(531,27-1441,57) 1112,19(719,39-1740,52) 0,017
6. Ay 727,71(428,81-1045,76) 1016,74(595,6-1606,68) 0,002
12. Ay 583,36(439,09-1083,59) 1072,49(773,05-2144,75) <0,001

HMann Whitney U test, Med(IQR)

Grafik 2 SVO Varhgma Gore SII Indeks Ol¢iimleri
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SVO Var SVO Yok
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Tablo 16°te yer alan lojistik regresyon analizi sonuglari, tiim dl¢iimlerde ortaya ¢ikan SII Indeks
degerlerinin SVO varlig1 iizerinde anlamli etkiye sahip oldugunu gdstermistir. Ornegin, SII
Indeks 12. ay &l¢iim degeri bir birim arttiginda SVO gériilme olasilig1 1,001 kat artmaktadir
(OR: 1,001; %95 CI: (1,000-1,001); p<0,001).

Tablo 16. SII indeks Olg¢iimlerinin SVO Varhg Uzerindeki Etkisi

Degiskenler R pt OR  %95GA

SII Indeks 0. Ay Olgiimii 0,000 0,048 1,000 1,000 1,001
SII indeks 6. Ay Olgiimii 0,000 0,017 1,000 1,000 1,001
SII indeks 12. Ay Olgiimii 0,001 <0,001 1,001 1,000 1,001

B ojistik Regresyon Test

Exitus gerceklesen hastalarin 6. ay ve 12. ay SII Indeks degerleri, sag kalan hastalara gore
istatistiki agindan anlaml sekilde yiiksek ¢ikmistir (p<<0,001, Grafik 3). 0. ay dl¢iimiinde ise
exitus varhgina gore SII Indeks degeri anlamli sekilde farklilasmamustir (p=0,076, Tablo 17).

Tablo 17. Exitus Varhgina Gére SII indeks Olgiimleri

Exitus Varhg
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Degiskenler (n=174) Sag (n=111) Exitus (n=63) p"
SII indeks Olgiimleri

0. Ay 841,27(519,09-1396,96)  1002,89(675,07-1704,79) 0,076
6. Ay 670,63(400,27-969,42) 1047,29(673,06-1606,68) <0,001
12. Ay 560,73(427,55-988,55) 1071,6(691,16-2244,4)  <0,001

HMann Whitney U test, Med(IQR)

Grafik 3 Exitus Varhgina Gore SII indeks 6. Ay ve 12. Ay Olciimleri
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SII indeks 6. ay (OR: 1,001; %95 CI: (1,000-1,001); p=0,001) ve 12. ay (OR: 1,001; %95 ClI:
(1,000-1,001); p<0,001) degerleri 1’er birim arttiginda Exitus goriilme ihtimali 1,001 kat artig

gostermektedir. 0. ay SII indeks degeri ise, Exitus varlig iizerinde etki sahibi bulunmamistir
(p=0,223, Tablo 18).

Tablo 18. SII indeks Ol¢iimlerinin Exitus Varhg Uzerindeki Etkisi

Degiskenler B p* OR  %95GA
SII indeks 0. Ay Olgiimii 0,000 0,223 1,000 1,000 1,000
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SII indeks 6. Ay Olgiimii 0,000 0,001 1,001 1,000 1,001
SIl indeks 12. Ay Olgiimii 0,001 <0,001 1,001 1,000 1,001
L ojistik Regresyon Test

Tablo 19°da SII indeks dlciimleri ile baz1 diger parametreler arasindaki korelasyon analizlerinin

€99
T

sonuglart sunulmustur. Analiz sonuglarinda belirtilen degeri korelasyon katsayisidir.
Korelasyon katsayisi -1 ile +1 arasinda deger alir. Buradaki +1 pozitif tam iliski, -1 ise negatif
yonlii tam iligkiyi isaret eder. Korelasyon katsayisi sifira yaklastikea iliskinin kuvvetinin zay1f
oldugu, -1 veya +1’e yaklastiginda ise iliskinin kuvvetlendigi bilinmektedir. Buna gore r=0,00
“iligki yok”, r=0,01-0,29 “diisiik diizeyde iliski”, r=0,30-0,70 “orta diizeyde iligki”, r=0,71-0,99
“yiiksek diizeyde iliski” ve r=1,00 “miikemmel iligki” olarak yorumlanir. Burada bahsedilen
pozitif yonli iliski, iliskinin direkt ve dogrusal oldugu anlamina gelmektedir. Baska bir ifadeyle
degiskenler birlikte artiyor veya azaliyorsa, burada pozitif yonlii bir iliskiden bahsetmek
miimkiindiir. Iliskinin negatif yonde olmasi ise, ters yonlii bir iliskiyi ifade etmektedir.

Aralaridaki hareket farkli yonlerde olan degiskenlerden birisinin degeri artarken, digerinin

degerinin diismektedir.

SII Indeks 0. ay dl¢iim degeri ile Albtimin, HGB ve PTH arasinda anlamli iliskiler saptanmistir.
Bu iliskilerin tamami negatif yonlii iken, SII Indeks’in Albimin ile olan iliskisi orta kuvvetli
(r=-0,300; p<0,001), HGB (r=-0,294; p<0,001) ve PTH (r=-0,190; p=0,012) ile olan iliskileri
ise diisiik kuvvetlidir (Grafik 4).

SII Indeks 6. ay dlgiim degerinin anlamli iliskiye sahip oldugu tek parametre KT/V olmustur
(r=-0,158; p=0,038). Negatif yonlii olan bu iliskinin kuvveti zayiftir (Grafik 5).

KT/V parametresinin anlaml iligkiye sahip oldugu bir diger 6l¢im ise 12. ay 6lcumidar.

Negatif yonlii olan iliskinin kuvvetinin yine diisiik oldugu anlasilmaktadir (r=-0,156; p=0,039).

Tablo 19. SII indeks Olgiimleri ile Bazi1 Parametreler Arasindaki Korelasyon Analizi

Spearman Rho SII indeks 0. Ay SII Indeks 6. Ay SII Indeks 12. Ay
KT/V r 0,088 -0,158* -0,156%

p 0,250 0,038 0,039
Albiimin r -0,300%* -0,095 0,002

p <0,001 0,215 0,979
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HGB r -0,294** 0,029 -0,033
p <0,001 0,700 0,662
Ca*P r -0,065 -0,056 -0,085
p 0,395 0,461 0,263
PTH r -0,190* -0,091 -0,025
p 0,012 0,231 0,740

* Korelasyon 0,05 diizeyinde anlamlidir.

** Korelasyon 0,01 diizeyinde anlamlidir.
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Grafik 4 SII indeks 0. Ay Olciimii ile Albiimin, HGB ve PTH Arasindaki Korelasyon
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Grafik 5 SII indeks 6. Ay Olciimii ile KT/V Arasindaki Korelasyon
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Grafik 6 SII indeks 12. Ay Olciimii ile KT/V Arasindaki Korelasyon

27



R Linear = 0,008
1=-0,156; p=0,039

KTV

00 000,00 4000,00 6000,00 000,00

ST indeks (12.ay)

HT ve DM varliklar1 KAH varlig: iizerinde istatistiki acidan anlamli bir farkhilik yaratmistir
(pH1=0,026; ppom<0,001, Tablo 20). HT’si olan hastalarda %59 olan KAH varligi, HTsi
olmayan hastalarda daha diistik diizeyde goriilmiis ve %23,1 oranmi almistir. Benzer sekilde,
DM varliginda %71,4 olarak hesaplanan KAH varligi, DM goriilmeyen hastalarda istatistiki

acidan anlamli sekilde daha diisiik oranlarda goriilmiistiir (%44,3).

Tablo 20. HT ve DM Varhgina Gore KAH Varhgi

KAH Varhgi
Degiskenler (n=174) Yok (n=76) Var (n=98) p*
HT 0,026
Yok 10(76,9) 3(23,1)
Var 66(41) 95(59)
DM <0,001
Yok 54(55,7) 43(44,3)
Var 22(28,6) 55(71,4)

*Pearson Ki-Kare Testi, Yates Diizeltmesi, Satir Yiizdesi, n(%)

Tablo 21°de yer alan lojistik regresyon sonuglarina gore, HT goriilen hastalarda KAH goriilme
olasilig1 4,798 kat artmaktadir (OR: 4,798; %95 CI: (1,272-18,103); p=0,021). DM varliginda
ise KAH goriilme olasiligmin 3,140 kat arttig1 anlagilmaktadir (OR: 3,140; %95 CI: (1,662-
5,932); p<0,001).
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Tablo 21. HT ve DM Varhgimin KAH Varhg Uzerindeki Etkisi

Degiskenler B pt OR %95GA
HT Varligi 1,568 0,021 4,798 1,272 18,103
DM Varligi 1,144 <0,001 3,140 1,662 5,932

L ojistik Regresyon Test

DM’si olan hastalarda goriilme sikligi (%44,2), DM tanis1 almamis hastalara (%16,5) gore
istatistiki a¢idan anlamli sekilde yiiksek ¢ikan SVO varligi (p<0,001), HT varligma gore
herhangi bir anlaml farklilik géstermemistir (p=0,760, Tablo 22).

Tablo 22. HT ve DM Varhgina Gore SVO Varhg

SVO Varhg
Degiskenler (n=174) Yok (n=124) Var (n=50) p*
HT 0,760
Yok 10(76,9) 3(23,1)
Var 114(70,8) 47(29,2)
DM <0,001
Yok 81(83,5) 16(16,5)
Var 43(55,8) 34(44,2)

*Pearson Ki-Kare Testi, Fisher Exact Test, Yates Diizeltmesi, Satir Yiizdesi, n(%)

DM tanisi olan hastalarda SVO goriilme ihtimali DM’si olmayan hastalara gore 4,003 kat daha
yuksektir (OR: 4,003; %95 CI: (1,988-8,060); p<0,001). Tablo 23’te gorilen HT parametresi
ise SVO goriilme ihtimali {izerinde anlamli bir etkiye sahip degildir (p=0,640).

Tablo 23. HT ve DM Varhgimin SVO Varhg Uzerindeki Etkisi

Degiskenler B p* OR  %95GA
HT Varhigi 0,104 0,640 1,374 0,362 5,218
DM Varligi 1,387 <0,001 4,003 1,988 8,060

B ojistik Regresyon Test

Calismanin son boliimiinde, HT ve DM varliginda exitus gergeklesme durumunun istatistiki
acidan anlamli bir sekilde farklilasip farklilasmadigi analiz edilmistir. Tablo 24’te yer alan

analiz sonuglarma gore, HT varliginm exitus olma iizerinde fark yaratici bir etkisi goriilmezken
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(p>0,999), DM goriilen hastalarda exitus olma oraninin (%48,1), DM’si olmayan hastalardaki
exitus olma oranina (%26,8) gore anlamli sekilde yiiksek oldugu anlasilmistir (p=0,004).

Tablo 24. HT ve DM Varhgina Gére Exitus Varhgi

Exitus Varhgi
Degiskenler (n=174) Sag (n=76) Exitus (n=98) p*
HT >(,999
Yok 8(61,5) 5(38,5)
Var 103(64) 58(36)
DM 0,004
Yok 71(73,2) 26(26,8)
Var 40(51,9) 37(48,1)

*Pearson Ki-Kare Testi, Fisher Exact Test, Satir Yiizdesi, n(%)

HT varliginin exitus varligi iizerinde anlaml bir etkisi yoktur (p=0,860, Tablo 25). Ancak, DM
varliginda exitus olma ihtimali DM’nin olmadigi duruma gore 2,526 kat artmaktadir (OR:

2,526; %95 Cl: (1,340-4,761); p=0,004).

Tablo 25. HT ve DM Varhginin Exitus Varh@ Uzerindeki EtKisi

Degiskenler R pt OR  %95GA
HT Varhg -0,104 0,860 0,901 0,282 2,882
DM Varligi 0927 0,004 2,526 1,340 4,761

B ojistik Regresyon Test

7.TARTISMA

Sistemik immiin inflamasyon indeksi, daha dnce kalp hastaliklarinda ve kanserlerde prognostic
onemi oldugu gosterilen, notrofil, lenfosit ve trombosit sayilarindan hesaplanan yeni bir

belirtectir.

Bu caligmada, sistemik immiin inflamasyon indeksinin diyaliz hastalarinin mortalite ve

morbidite riskini belirlemede kullanimini amaglamaktadir.

Bir caligmada, kalp hastaliklarinin gelisiminde notrofillerin infiltrasyonu gozlemlenmistir (65).
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Kalp yetmezligi olan bir hayvan modelinde miyokardiyal dokuda onemli 6l¢iide nétrofil
saptandi. Cok sayida yapilan ¢alismada, yiuksek miktarda notrofillerin, miyokard enfarktisu ve

kalp 6limune yol agan kardiyovaskuler patolojilerle iliskili oldugunu gostermistir (66-68).

Notrofil aynt zamanda trombositlerin agregasyonunu hizlandirabilir ve tromboza neden
olabilir, renal ve koroner vazospazm artisina bagli miyokard kontraktilitesi ve bobrek

fonksiyonu bozularak kalp yetmezligi ve bobrek fonksiyon bozukluguna yol agabilir (69).

Bir diger calismada kalp yetmezliginin sebep oldugu patolojik degisiklikler de lenfositlerin
azalmasma neden olarak SII seviyesinin artmasma neden olur. Ik olarak, kalp hastahii
kaynakli inflamasyonun sebep oldugu yiiksek seviyeli endojen kortizol hormonu, lenfopeni
gelismesine yol acgabilir. Daha da 6nemlisi, kronik inflamasyon ayni zamanda lenfositlerin

apoptozunu da siddetlendirmektedir (70).

Calismamizda KAH goriilen hastalar ile KAH bulgusu olmayan hastalar arasinda SII Indeks
Olgtim degerleri gergevesinde istatistiki agidan anlamli bir farklilik olup olmadigina dair yapilan
analiz sonuglarina gore 12. ay SII indeks degeri, KAH goriilen hastalarda KAH goriilmeyen

hastalara gore istatistiki agidan anlamli sekilde yiiksektir.

Yine ¢alismamizda HT goérllen hastalarda KAH goriilme olasiligi 4,798 kat artmaktadir. DM

varliginda ise KAH goriilme olasiliginin 3,140 kat arttig1 anlagilmaktadir.

SII seviyesi inflamatuar reaksiyonlar1 yansitir ve sistemik inflamatuar aktivite i¢cin yararh bir
tanisal biyobelirteg olabilir. Pek ¢ok ¢alisma SII'nin dikkate deger bir ongérme yetenegine sahip
oldugunu géstermistir (71).

Bir diger kesitsel ¢alismada, periferik kan SlI'sinin artan diyabetik bobrek hastaligi olasiligi ile

iliskili oldugunu ortaya ¢ikt1 (72).

Yine ayni ¢caligmada diyabetik bobrek hastalarinda SII diizeylerinin diyabetik bobrek hastaligi
olmayan hastalara gore agik¢a daha yiiksek oldugunu kesfedildi. Alt grup analizine gore bu
baglanti, ¢esitli demografik ortamlarda tutarliydi. Ayrica, yiikksek SII diizeyleri, daha fazla
klinik ve temel arastirma i¢in somut kanit saglayan, artan diyabetik bobrek hastalii olasiligiyla

iliskilendirilmistir (73).
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Bir bagka calismada Yang ve arkadaslari SII'nin, geleneksel risk faktorlerinden daha iyi
performans gosteren koroner arter hastaligi olan hastalarda major olumsuz kardiyovaskiiler

olaylarm 6ngordiirtctst oldugunu bulmuslardir (59).

Calismamizda, DM varliginda KAH goriilme olasiliginin 3,140 kat artti§1 anlagilmaktadir. DM
tanis1 olan hastalarda SVO goriilme ihtimali DM’si olmayan hastalara gore 4,003 kat daha
yuksektir. DM varhiginda SII indeksi yiiksekligi ile ek komorbidite arasinda pozitif korelasyon

gorilmiistiir.

Serebrovaskuler hastalikla ilgili bir ¢aligmada, yiiksek SII'nin iskemik inme sonrasi kotii
fonksiyonel sonuglarla iliskili oldugunu ve yiliksek SII'li hastalarda mortalite riskinin daha

yiiksek oldugunu gosterdi (74).

Yun ve ark, anevrizmal subaraknoid kanamasi olan hastalarda SII yiiksekliginin kot klinik

sonuglara yol agmasi agisindan iligki olabilecegini gostermistir (72).

Bir bagka caligmada, akut iskemik inme sonrasi daha yliksek nétrofil infiltrasyonu da inme

siddetiyle iliskilendirilmistir (75).

Akut iskemik inme sonrasi kan akisindaki yavaslama, kan hicresi yizeylerinde adezyon
molekilli P-selektin ekspresyonu ile iligkilidir. Trombositlerin, P-selektin molekulini
kullanarak trombosit-lokosit agregatlar1 olusturdugu ve bunun da iskemik hasara yol acgan

damar tikanmasmi daha da siddetlendirdigi bilinmektedir (76).

Bir baska ¢alismada, yiksek Sl seviyelerinin, 6zellikle riptire fibroz kapaklara sahip inme
hastalarinda karotis plaklariin hassasiyeti tizerinde olumsuz etkilere sahip olabilecegini ve
bunun da akut iskemik inme siddetini artirabilecegini one siiriiyor. Ayrica koroner kalp hastaligi

ve yiiksek SII diizeyi fibroz basghigin yirtilmasi i¢in bagimsiz risk faktorleriydi (77).

Luo ve digerleri. notrofil-lenfosit oraninin (NLR), AIS veya gegici iskemik atak (TIA)

hastalarinda kotii erken prognoz ile iliskili oldugunu bildirmistir (78).

Bizim ¢aliymamizda ise SVO goriilen ve goriilmeyen hastalar arasinda tiim SII Indeks
Olgiimlerinde anlamli farkliliklar gériilmiistiir . Tm Olgim zamanlarimda SVO tanisi alan
hastalarm SII indeks degerleri, SVO goriilmeyen hastalarin degerlerine gore yiiksek

bulunmustur.
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Tim Ol¢timlerde ortaya c¢ikan SII degerlerinin SVO varligr iizerinde anlamli etkiye sahip
oldugunu gostermistir. Ornegin, SII Indeks 12. ay dl¢iim degeri bir birim arttigida SVO
gorilme olasiligr 1,001 kat artmaktadir.

Hipertansiyon ve SII indeksi arasindaki iliski agisindan yapilan bir ¢calismada, yeni tani alan
HT grubunda medyan noétrofil ve ortalama trombosit duzeyleri kontrol grubuna gére daha
yiiksek, ortalama lenfosit diizeyleri ise daha diigiiktii. Medyan SII, yeni teshis edilen HT
grubunda kontrol grubuna gére daha yiiksek saptandi. Asemptomatik organ hasar1 varligi ve
ciddiyeti ile iligkili degiskenlerin dahil edildigi ¢cok degiskenli regresyon modelleri, SII'nin
asemptomatik organ hasar1 varligmin ve tiim derecelerinin bagimsiz bir belirleyicisi oldugunu

gosterdi (79).

Popiilasyona dayali bir ¢calismada, yiiksek SII degerleri idrar albiimin atilimindaki artisin

bagimsiz belirleyicileri oldugu saptanmustir (71).

Bir calismada hipertansif hastalarin 55'inde karotis intima-media kalinlik artis1 saptandi. Bu
artisa mevcut olan hastalar daha yasliydi ve notrofil sayisi, nétrofil/lenfosit orani, C-reaktif
protein, CRP/albiimin orani1 daha yiiksekti oran1 ve SII ¢ok degiskenli lojistik regresyon

analizinde artan karotis intima-media kalinlik artis1 i¢in bagimsiz belirleyicileriydi (80).

Kendi ¢alismamizda, HT ve DM varliklar1 KAH varhig1 lizerinde istatistiki agidan anlamli bir
farklilik yaratmistir. HT si olan hastalarda %59 olan KAH varligi, HT’si olmayan hastalarda
daha diisiik diizeyde goriilmiis ve %23,1 oranin1 almistir. Benzer sekilde, DM varliginda %71,4
olarak hesaplanan KAH varligi, DM goriilmeyen hastalarda istatistiki agidan anlamli sekilde

daha diisiik oranlarda goriilmiistiir.

Calismamizda yer alan lojistik regresyon sonuglarina gore, HT goriilen hastalarda KAH
goriilme olasilig1 4,798 kat artmaktadir. DM varliginda ise KAH goriilme olasiliginin 3,140 kat

artt1ig1 anlasilmaktadir .

Mortalite ve SII arasindaki iliskinin degerlendirildigi bir calismada, ytliksek SII degerinin genel
poplilasyonda artmis kardiyovaskiiler mortalite ve tiim nedenlere bagli mortalite ile yakindan
iliskili oldugunu bulunmustur. TUm nedenlere bagli 6liim riski, yiiksek SII duzeyleri olan 60

yas ve Usti kisilerde belirgin sekilde artmistir (81).

Farkli bir ¢aligmada Lai ve arkadaslari, diyaliz almayan KBH'li hastalarda tiim nedenlere bagl
ve kardiyovaskiiler spesifik mortaliteler i¢in basvuruda yiiksek bir SII'nin bagimsiz bir risk

faktord oldugunu bulmuslardir (82). Yine benzer ¢alismada Yiiksek bir SII'nin tiim nedenlere
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bagli ve kardiyovaskiiler spesifik mortalite riski ile iligkili oldugu bulunmustur. Yiuksek Sll
seviyesi, 0zellikle 65 yasindan kiiciikler i¢in, PD uygulanan hastalarda, tiim nedenlere bagl ve

KVH mortalite risklerinin artmasiyla bagimsiz olarak iliskiliydi (83).

Bir calismada PD uygulanan hastalarda SII ile tiim nedenlere bagli mortalite arasinda bir iliski
oldugunu gosterdi ve daha ylksek bir SII'nin PD populasyonunda artmis 6liim riskine karsilik
geldigini buldu. En yiiksek SII {igiinciil olan hastalar% 39.1 ile dnemli 6lgiide daha yiiksek
mortalite oranina sahipti. Ayrica, baslangic SII'si daha yiiksek olan gruplardaki hastalarin,
inflamasyonun bir belirteci olan ve negatif prognoz ile nemli 6lgiide iligkili olan daha yiiksek
serum CRP seviyelerine sahip olma egiliminde oldugunu bulmustur. Yine ayni ¢alismada,
baslangic SII'si daha yiiksek olan gruplardaki hastalarin, beslenme durumunu temsil eden bir
parametre olan ve SII'nin beslenme durumu ile bir dereceye kadar iliskili olabilecegini gosteren

daha diisiik serum albiimin seviyelerine sahip olma egiliminde oldugunu bulunmustur (84).

Kendi calismamizda ise exitus gerceklesen hastalarin 6. ay ve 12. ay SII indeks degerleri, sag
kalan hastalara gore istatistiki agindan anlamli sekilde yiiksek ¢ikmistir fakat 0. ay olctimiinde

ise exitus varligma gore SII Indeks degeri anlamli sekilde farklilasmamustir.

SII indeks 6. ay degerleri 1’er birim arttiginda Exitus goriilme ihtimali 1,001 kat artis

gostermektedir. 0. ay SII indeks degerinin ise, exitus varligi izerinde etkisi bulunmamustir.

Calismamizda SII Indeks 0. ay 6lciim degeri ile Albumin, HGB ve PTH arasinda anlamli
iliskiler saptanmustir. Bu iliskilerin tamami negatif yonlii iken, SII Indeks’in Albumin ile olan

iliskisi orta kuvvetli ve PTH ile olan iliskileri ise diisiik kuvvetlidir.

SII indeks 6. ay 6l¢iim degerinin anlamli iliskiye sahip oldugu tek parametre KT/V olmustur.
Negatif yonlii olan bu iliskinin kuvveti zayiftir. KT/V parametresinin anlaml iliskiye sahip
oldugu bir diger 6lclim ise 12. ay dl¢iimiidiir. Negatif yonlii olan iliskinin kuvvetinin yine diisiik

oldugu anlagilmaktadir.

Sonug olarak bu ¢alismamizda SII Indeksiyle hastalarin komorbiditeler i iizerindeki iliskiyi
degerlendirdik. Ozellikle bu indeksin, SVO DM HT KAH ve exitus iizerinde 6nemli &lgiide
etkili oldugu ve bu indeksin yliksekliginin mevcut komorbiditeler iizerinden mortaliteyi

etkiledigini saptadik.

Bir yandan ise mevcut indeksin bir¢ok parametreler lizerinden hastalari etkiledigini saptadik.Bu

parametreler arasinda 6zellikle KT/V, albumin, HGB ve PTH dikkat cekmektedir.Bu degerlerin

34



diistikligiiniin SII indeksinin yiiksekligi ile iliskili oldugunu saptadik. Bundan dolay1 6zellikle
HD’in efektif yapilmasi ve KT/V degerinin optimal diizeye getirilmesi, anemik hastalarin HGB
degerinin istenen aralikta olmasina dikkat edilmesi ve hastann beslenme durumunun
degerlendirilmesi, hastanin mortalite ve morbiditesini etkilemektedir. Fakat ¢alismamizda Ca

x P degeriyle SII indeksi arasinda net bir iligki saptanmamustur.

Calismamizin bazi smirliliklar1 vardir. Birincisi, bu tek merkezli bir ¢alismaydi.Bu nedenle
daha buyik ve ¢ok merkezli katilimin saglandigi, SII’nin rutin diyaliz hastalarinda prognozu
ve progresyonunu gostermede etkili bir belirte¢ olarak kullanildigmi gosteren caligmalara
ihtiyac vardir. Ikincisi ise bu ¢alisma retrospektif bir calismaydi. Bu nedenle bu indeksle ilgili
prospektif verilerle desteklenen c¢alismalara ihtiyag vardir. SII indeksiyle ilgili birgok
komorbiditeler ve tetkikler iizerinde yapilmis ¢alismalar mevcuttur. ileriye yonelik bu indeksin,
ek faktorler, farkl tetkikler, klinik ve hastaliklar ile iliskisinin saptanmasi i¢in ¢aligmalara

ithtiyac vardir.
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