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1.GİRİŞ VE AMAÇ 
 
 
            Kronik böbrek yetmezliği çeşitli hastalıklara bağlı olarak nefronların ilerleyici ve 

düzelmesi mümkün olmayan kaybı ile karekterize bir sendromdur. Glomerüler filtrasyon hızı 

genellikle aylar ve/veya yıllar içinde giderek azalmakta üremik belirti ve bulgular ortaya 

çıkmaktadır. Bununla beraber  böbrek yetmezliğinin son dönemlerine kadar korunan su klirensi 

geriye kalan sağlam nefronlara yüklenen sıvıyı atma kapasitesini aşınca volüm yükü meydana 

gelmektedir. Bu durumun kardiovasküler sonuçları olmakta kan basıncı yükselmekte, myokard 

fonksiyon bozukluğu karşımıza çıkmaktadır. Kronik böbrek yetmezliğinde mortalitenin en 

önemli sebebinin kardiovasküler hastalıklar olduğu bilinmekteyken bu hasta populasyonunda sıvı 

yükünün belirlenmesinin ne kadar önemli olduğu ortadadır.  

          Volüm yükününün belirlenmesinde pretibial, sakral ödemin tespiti, PA akciğer grafisi gibi 

ilk başta yapılabilen tetkikler yeterli olmayabilir. Ekokardiografi ile volüm yükündeki artışa 

duyarlı kardiyak çap ve volümlerin tespiti tanı ve takipte uzun süredir kullanılmaktadır. Biz bu 

parametrelerden vena cava inferior çapı ile volüm yükünün ilişkisini araştırdık. Volüm yükünün 

tespitinde kullandığımız bir diğer tetkik proBNP idi. Pro BNP volüm ve basınç yüküne bağlı 

olarak salgılanır diüretik, natriüretik ve vazodilatatör etkileri vardır. Ancak volüm yükünün iyi 

bir belirteci olabilecek Pro BNP’nin böbrek yoluyla elimine olması ve kalp yetmezliğinde de 

artması gibi çalışma zorlukları vardır. 

 Biyoimpedans Analiz, vücut sıvı kompozisyonunun belirlenmesinde son yıllarda 

kullanılmaya başlanmış, detaylı bilgiler veren, kolay uygulanabilir, ucuz bir yöntemdir. Bu 

teknoloji insan vücudundaki akım iletimi esasına dayanmakta olup su ve iyonlara bağlı oluşan 

rezistansı ve hücre membranlarının kapasitör özelliğine bağlı olarak meydana gelen reaktanları 

ölçer. Bu özelliği nedeniyle sadece vücut sıvılarının miktarını ve kompozisyonunu belirlemekle 

kalmaz nutriyonel durumla ilgili verilerde sunar. 

 Çalışmaya henüz bir renal replasman tedavisi almamış, evre 5 kronik böbrek hastaları 

dahil edildi. Biyoimpedans cihazı ile bu hastaların vücut sıvı konfigrasyonları ve volüm yükünü 

gösteren rölatif doku sıvısı, ekstraselüler sıvı ve volüm fazlası gibi parametreler çalışıldı. Eş 

zamanlı olarak volüm yükü ile artan vena cava inferior çapı ve pro-BNP’de çalışıldı. Volüm 

yükünden etkilendiği bilinen bu parametrelerin renal replasman tedavisi almamış hastalarda nasıl 

değiştiği ve bu değişikliklerin kendi aralarında korelasyon gösterip göstermediği araştırıldı.  
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2.GENEL BİLGİLER 

 

2.1.KRONİK  BÖBREK HASTALIĞI 

 

2.1.1.Tanım ve Evre 

           Kronik böbrek hastalığı (KBH) , değişik etyolojilere bağlı olarak böbrek parankiminde 

kronik inflamatuar ve dejeneratif değişikliklerin ortaya çıktığı  bir hastalık grubudur. Kronik 

böbrek yetmezliği (KBY) ise , kronik böbrek hastalıklarının ilerlemesiyle ortaya çıkan bir 

tablodur. National  Kidney Foundation Kidney Disease Outcomes Quality İnitiative 

(NKF/DOQI) tarafından yapılan tanımlamaya göre KBY; 3 ay veya daha fazla devam eden 

böbrek hasarı bulgusunun olması (Böbrek hasarı ; böbreğin yapısal veya fonksiyonel 

anormaliklerinin glomeruler filtrasyon hızında (GFH) azalma olsun ya da olmasın, klinikte 

patolojik anormalikler olması), börek hasarı olsun ya da olmasın, 3 ay veya daha uzun süreli 

GFH’nın 60 ml/dak/1.73m2 altında olması. 1 

            Primer olayın tedavi edilebildiği ve böbrek hasarının çok ileri olmadığı bazı hastalarda bu 

kronik değişikliklere rağmen, böbrekler vücudun gereksinimlerini karşılayabilir ve böbrek 

hastalığına bağlı herhangi bir klinik veya biyokimyasal anormallik gözlenmez. Öte yandan 

kronik böbrek hastalıklarının pek çoğu ilerleyici bir şekilde seyreder ve zamanla nefron sayısı 

giderek azalır. Bir süre sonra da hastada böbrek yetersizliğinin biyokimyasal ve klinik bulguları 

ortaya çıkar. Az sayıda hastada primer olayın ilerlemesi durdurulabilirse hasta, yaşamını oldukça 

uzun bir süre bu böbrek fonksiyonu ile sürdürür. Ancak çoğu hastada hastalığın kritik bir düzeye 

ilerlemesiyle nefronların sayısı giderek azalır ve kanda hastanın hayatını tehdit edecek düzeyde 

toksik madde birikir. Böbreklerin vücudun gereksinimlerini artık hiçbir şekilde karşılayamadığı 

bu döneme son dönem böbrek yetersizliği denir. SDBY böbrek fonksiyonlarının geriye 

dönüşümsüz kaybı ile karakterize ve hayatı tehdit eden üremiden korunmak için hastaya devamlı 

olarak diyaliz ve transplantasyon gibi renal replasman tedavilerinin (RRT) uygulandığı klinik bir 

tablodur. Üremi ise akut veya kronik böbrek yetmezliğinin sonucu oluşan ve tüm organlardaki 

fonksiyon bozukluğunu yansıtan klinik ve laboratuvar bir sendromu tanımlar. Akut hasarlanmayı 

takiben böbrek, fonksiyonlarını tekrar kazanabilir. Öte yandan, böbreğin kronik hastalıklarının 

%90 ından fazlası SDBY ile sonuçlanır 2 
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             Terminal döneme gelince hastayı hayatta tutabilmek için replasman tedavileri adı verilen 

kronik düzenli hemodiyaliz, kronik periton diyalizi veya böbrek transplantasyonu gibi tedavi 

yöntemlerinden birini uygulamak şarttır. 

                Yakın zamana kadar, tanımlanmasındaki yetersizlikler ve standardizasyon eksiklikleri, 

KBH’nın gerçek sıklığının anlaşılmasını zorlaştırmıştır. Tek başına serum kreatinin düzeyi, 

azalmış böbrek fonksiyonunun belirlenmesinde yetersiz olup yetmezliği gruplamak üzere 

saptanan eşik değerler klinik gözlemlerden yola çıkarak ampirik olarak belirlendiğinden yakın 

zamana kadar KBH’nın gerçek sıklığı anlaşılamamıştır.3 Cockroft ve Gault tarafından 

geliştirilmiş olan bir formül ile hesaplanan GFH, renal fonksiyon bozukluğunun düzeyini, sadece 

serum kreatinine göre daha doğru olarak göstermektedir.4 NKF (National Kidney Foundation)  

tarafından önerilen ve MDRD (Modification of Diet in Renal Disease)  çalışma grubunun 

geliştirdiği formül Cockroft-Gault’inkine göre renal fonksiyonu daha doğru olarak 

göstermektedir.5

Evre 

 

 Cockcroft-Gault formülü 

CCr (ml/dk) = (140-Yaş) x Ağırlık / 72 x Cr (Kadınlarda x 0.85) 

 

Tablo 1: Kronik böbrek hastalığı evrelemesi. 

Tanım GFR (mL/dk/1.73 m²) 

     1  Normal veya artmış GFR; böbrek hasarının bazı 

bulgularını yansıtan microalbuminüri/proteinüri, 

hematüri, veya histolojik değişiklikler 

 GFR ≥90 ml/dk/1.73 m² 

 

    2  GFR’de hafif derecede azalma  GFR 89-60 ml/dk/1.73 m² 

    3  GFR’de orta derecede azalma  GFR 59-30 ml/dk/1.73 m² 

    4  GFR’de ağır derecede azalma  GFR 29-15 ml/dk/1.73 m² 

    5  Yaşamı devam ettirmek için diyaliz veya 

transplantasyon gibi renal replasman tedavisinin 

düşünüldüğü evre 

 GFR <15 ml/dk/1.73 m² 

 

2.1.2. Epidemiyoloji 

            Kronik böbrek yetersizliği, medikal yönünün yanısıra hastaların sosyal, ekonomik ve 

psikolojik durumlarını da etkilemektedir. Tükiye'de kronik böbrek yetersizliği sıklığı kesin olarak 

bilinmemektedir. Tük Nefroloji Derneği (TND) verilerine göre 2007 yılı sonu itibariyle 
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ükemizde hemodiyaliz tedavisi gören hasta sayısı 39267, kronik periton diyalizi tedavisi gören 

hasta sayısı ise 5307’dir.6   Toplam 621 merkezden alınan bilgilere göre, 2006 yılında Türkiye’de 

SDBY prevalansı milyonda 578, insidansı milyonda 189 bulunmuştur.7  

İngiltere de RRT (Renal Raplasman Tedavisi) ile tedavi edilen SDBY insidansı yılda, her 1 

milyon populasyonda yaklaşık 100 yeni hastadır.8 Bunun, yılda % 5- 8 yükseldiği tahmin 

edilmektedir fakat halen Avrupa ortalaması (yılda yaklaşık 129/her 1 milyon populasyonda) ve 

Amerika ortalamasının(yılda yaklaşık 333/her 1 milyon populasyonda) altındadır.9 (Tablo 2).  

Kronik böbrek hastalığı, tedavi maliyeti nedeniyle de önemli bir halk sağlığı sorunu olmaktadır. 

Tedavi maliyeti 2002’de yıllık 17 milyar dolara ulaştığı belirtilmektedir.10 2010 yılına kadar 

dünya çapında 2 milyondan fazla kişi 1 trilyon $ maliyetle RRT ile tedavi edilecektir.11

Başlanğıç Markerları ve 

Faktörleri 

 

Dünya çapında SDBY’ likli hastalardaki artış, nüfusun yaşlanmasını ve tip 2 DM‘ ün küresel 

epidemisini yansıtır. Tip 2 diyabet ve hipertansiyonun artmasına paralel olarak KBY insidans ve 

prevalansı da artmaktadır. 

 

Tablo 2: Kronik Böbrek Hastalığının Başlangıç ve Progresyonu’nu Etkileyen Faktörler. 

                     Progresyon Marker ve Faktörleri 

 Modifiye edilemeyen 

faktörler 

Modifiye edilebilir faktörler 

Obezite Yaş HT 

Dislipidemi Cinsiyet Proteinüri 

Sigara Irk Lipidler 

HT Genetik Glisemi 

 Renal kitle kaybı Obezite 

  Hiperürisemi 

  Sigara, Alkol, Kafein, 

  Analjezik ve NSAII 

 

2.1.3. Etyoloji 

          Ülkeler arası farklılıklar olmakla birlikte en sık SDBY sebepleri diyabet, hipertansiyon, 

kronik glomerülonefritler, kronik interstisyel nefrit, herediter/konjenital hastalıklar ve 

malignitelerdir.12 ABD de istatistiklere göre 2010 yılına kadar SDBY insidansının yıllık %6-7 

olacağı öne sürülmüştür.13 Diyabetes Mellitus, hipertansiyon ve kronik glomerülonefrit 



 

 13 

SDBY’nin etyolojisinde ilk üç sırada yer almakta olup hastalığın etyolojisinin yaklaşık %80 inde 

sorumlu tutulmaktadırlar. Türk Nefroloji Derneği (TND) kayıtlarına göre ülkemizdeki verilerde 

buna paraleldir. (Tablo 2.2) TND verilerine göre 2007 yılı sonu itibariyle hemodiyaliz tedavisi 

gören hastalarda diabetes mellitus, hipertansiyon ve kronik glomerülonefrit son dönem böbrek 

yetersizliği nedenleri arasında ilk üç sırayı almaktadır.14

HASTALIK                                                         ABD*                    İNGİLTERE**       TÜRKİYE*** 

 Bunun dışında kistik böbrek hastalıkları, 

vezikoüreteral reflü, ürolojik problemler, herediter böbrek hastalıkları , multipl myeloma 

böbreği, amiloidoz, vs… SDBY neden olabilen diğer hastalıklardır. Olguların yaklaşık %10-20 

sinde ise etiyolojik neden saptanamamaktatır. 

       Tablo 3: Son Dönem Böbrek Yetmezliği Nedenleri 

Diabetes Mellitus 46.8 18.1 23.7 

Hipertansiyon 28.6 10.4 22.9 

Glomerulonefrit 8.1 12.2 8.7 

Kronik Tubulointerstisyel Nefrit - 8.1 - 

Kistik Böbrek Hastalığı                                                                  2.5 5.9 5.8 

Veziko Ureteral Reflü - - - 

Ürolojik Nedenler 2.1 - 6.2 

Diğer Nedenler                                            12.2      18.2 14.9 

Etyolojisi Bilinmeyenler 4.6 25.2 17.8 

 

*      : USRDS Annual Report 2007 

**    : EDTA Regıstry 2005  

 ***  : TND Regıstry 2007 

2.1.4.Fizyopatoloji 

          Kronik böbrek yetersizliğine neden olan hastalıkların hepsinde böbrek dokusunun yerini 

fibröz dokunun almasıyla nefron sayısı giderek azalır. Altta yatan hastalığın progresyon hızına 

göre değişen bir sürenin sonunda böbrekler vücudun ihtiyaçlarını karşılayamaz ve üremik 

sendrom ortaya çıkar. Kronik böbrek hastalığı bulunanların uzun süreli takiplerinde çok önemli 

bir nokta dikkati çekmiştir.Böbrekler belli bir ölçüde hasara uğradıktan ve parankiminin kritik bir 

miktarı kaybedildikten sonra, primer hastalık tamamen iyileşse bile SDBY’ne gidiş önlenemez. 

Yani, böbrek fonksiyonlarının geriye dönüşümsüz şekilde kritik bir düzeyin altına inmesinden 

sonra SDBY kaçınılmazdır. Bu düzey çoğu kez GFR’nin <30-35 ml/dak olmasıdır. Bu döneme 
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gelmiş böbreklerin histopatolojik incelemesinde primer olaya bağlı olmaksızın birçok ortak 

bulgu saptanır. Şöyle ki; glomerüllerde skleroz, renal interstisyumda ise fibröz doku varlığı ile 

lenfosit ve makrofajlardan oluşan inflamasyon gelişimi söz konusudur. Bu bulgulara bakarak 

primer olayın ne olduğu söylenemez. 

          Her gün vücuttan atılması gereken sabit bir metabolik atık madde yükü vardır. Çoğu kez 

600 mOsm/gün miktarında olan bu yük, sağlıklı kişilerde yaklaşık 2 milyon nefron tarafından 

vücut dışına atılır. Öte yandan, primer bir hastalığa bağlı olarak parankim kaybı ortaya çıktığında 

skleroza uğramış glomerüller devreden çıkacak, böylece primer hastalıktan hiç etkilenmemiş 

nefronların iş yükü artacaktır. Sağlam kalmış nefronlarda ilk gözlenen değişiklik, belirgin 

hipertrofi ve her bir nefrona düşen plazma akımının artmasıdır (hiperperfüzyon). Bu artış, her bir 

nefronun glomerüler filtrasyonunun artmasıyla sonuçlanır (hiperfiltrasyon). Her bir glomerül 

kapalı bir hacim gibi varsayılırsa, bu alana gelen kan hacminin artmasıyla intraglomerüler 

hipertansiyon görülecektir. Bu hipertansiyon, glomerül kapillerlerinde endotel hasarına ve 

mikroanevrizma oluşumuna yol açar. Endotel hasarı koagülasyonu uyarır; intraglomerüler 

tromboz, fibroz ve glomerüloskleroz ortaya çıkar. Skleroza uğramış glomerüllerin yükü daha da 

artar, bu olaylar tekrarlanır ve sonuçta b ir k ısır döngü gelişir. Glomerüloskleroz gelişimine, 

glomerüllerde hücre ve matriks artışı da katkıda bulunur. Bu durum, pek çok hormon ve büyüme 

faktörleri, lipidler, sitokinler ve vazoaktif maddelerin etkisiyle ortaya çıkar. Kronik böbrek 

hastalarının hemen hepsinde renin anjiyotensin aldosteron sisteminin (RAAS) aktivasyonu 

sonucunda plazma düzeyi artan anjiyotensin-II çok etkili bir büyüme faktörü ve glomerüldeki 

endotelial ve mezangial hücrelerin proliferasyonunu artırır. Ayrıca bu faktörün salınımını 

uyardığı transforming büyüme faktörü beta (TGF-β) adlı sitokin de sklerozu uyarır; böylece 

primer hastalıktan bağımsız bir şekilde sadece mekanik ve hormonal olaylar ile böbrek 

yetersizliği ilerler.15

 

  

            Bazı faktörler, kronik böbrek hastalığının seyri sırasında böbrek yetersizliğinin 

ilerlemesini hızlandırır, bunlardan birkaçı; sistemik ve intraglomerüler hipertansiyon, diyetteki 

protein, lipid ve fosfor içeriği ve proteinüridir. Proteinüri aslında böbrek hastalığının bir 

göstergesidir ve arttıkça değişik mekanizmalarla primer hastalıktan bağımsız bir şekilde böbrek 

yetersizliğinin ilerlemesi hızlanır. Böbrek yetersizliğinin ilerlemesine yol açan diğer risk 

faktörleri ise, yaş, cinsiyet, etnik köken ve aile öyküsüdür. 

 

 

 



 

 15 

Tablo 4: Kronik Böbrek Yetmezliğinin progresyonunda rol oynayan faktörler 

Proteinüri Metabolik asidozis 

Hipertansiyon Fosfat retansiyonu 

Altta yatan hastalığın tipi; Diabet gibi… Yüksek proteinli diyet 

Erkek cinsiyet Sigara içimi 

Obezite Hiperlipidemi 

Diabetes Mellitus  

   

 

2.1.5.Klinik Semptom ve Belirtiler 

             Böbreğin fonksiyonel adaptasyon yeteneği nedeniyle böbrek dokusunun    % 75 oranında 

kaybı , glomerül filtrasyonunda, ancak yarıyarıya bir azalmaya neden olur. Böbrek rezervinin 

ileri derecede azaldığı dönemlerde, böbrek fonksiyonunda ölçülebilir bir düşme söz konusudur.                                         

            Kronik böbrek hastalığının erken teşhisi, sadece böbrek yetmezliğinin ilerlemesini 

geciktirmez aynı zaman da komplikasyonlardan da korur (özellikle artmış kardiyovasküler  

riskten). Evre 1-3 (GFR >30 ml/dk) kronik böbrek hastaları genellikle asemptomatiktirler ve sıvı-

elektrolit bozuklukları veya endokrin bozukluklar meydana gelmez. Genellikle bu bozukluklar 

evre 4-5 (GFR <30 ml/dk) hastalarda gelişir. Evre 5 kronik böbrek hastalığında görülen üremik 

belirtiler başlıca toksinlerin birikimine sekonder gelişir. Altta yatan böbrek hastalığına bağlı 

olarak proteinüri veya hematüri gelişebilir. İdrarın konsantrasyon bozukluğuna bağlı olarak 

sıklıkla noktüri gelişir. Halsizlik, bitkinlik, yorgunluk, iştahsızlık, mental kapasitede azalma 

üreminin erken belirtilerindendir. Şiddetli böbrek yetmezliğinde (GFR <10 ml/dk diabetik 

olmayan hastalar, GFR<15 ml/dk olan diabetik hastalar) nöromüsküler semptomlar  

(hiperrefleksi, kas seğirmeleri, periferik sensoryal ve motor nöropatiler, kas krampları, inme 

,genellikle hipertansif ve metabolik ensefalopatinin sonucu olarak) görülebilir. İştahsızlık, 

bulantı, kusma, kilo kaybı, stomatit, ağızda kötü tat görülebilir. Cilt sarı, kahverengi görünüm 

alabilir. Kaşıntı rahatsız edici boyutlarda görülebilir. İleri böbrek hastalığında, perikardit ve GİS 

ülserasyonu ve kanama yaygındır. Kardiyomiyopati (hipertansif, iskemik) ve renal sodyum ve su 

retansiyonu ödem ve kalp yetmezliğine yol açabilmektedir. 

                Böbrek fonksiyonlar için çeşitli görüntüleme ve laboratuar yöntemleri 

kullanılabilirsede böbreğin ekskresyon fonksiyonunu en iyi gösteren parametre glomerüler 

filtrasyon hızıdır (GFH). Renal sintigrafi gibi zaman alıcı ve teknik ekipman gerektiren 

yöntemlerle daha doğru saptanabilirse de, klinik pratikte GFH; kreatinin klirensi, Cockcroft-
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Gault formülü ve MDRD (The Modification of Diet in Renal Disease) formülü gibi basit ve 

güvenilir yöntemlerle ölçülerek böbrek rezervleri değerlendirilir ve evrelere ayrılır. Endojen 

kreatinin klirensi normalde 90-125 ml/dk dır. GFH normalin %20-35 nin altına düştüğünde 

azotemi gelişmeye başlar ve normalin % 5-10 u seviyesine indiğinde, üremik sendrom (Evre5; 

Son Dönem Böbrek Yetmezliği) tablosu meydana gelir.16  

 

2.1.6 Komplikasyonlar  

      Hipertansiyon 

            Hipertansiyon renal fonksiyonlar bozuldukça KBH’ larının %80-85’inde önemli bir 

problem olarak ortaya çıkmaktadır.17 Hipertansiyon tedavisi kardiyovasküler hastalıklardan ölüm 

riskini ve proteinüriyi azaltarak böbrek fonksiyonlarındaki bozulmayı azaltmaktadır. Başarılı kan 

basıncı kontrolü renal fonksiyonlarda azalmanın hızını yavaşlatır. Kalp ve arterlerin her ikisinde 

hasarı azaltabilir ve kardiyovasküler komplikasyonların riskini azaltır. Genellikle çoklu ilaç 

rejimleri gerekmesine rağmen KBH’lığı olan hastalarda antihipertansif ajanların tüm sınıfları 

kullanılabilir ve böbrek hastalığının altta yatan nedeni ilaç seçimini etkileyebilir.18 Yaşam tarzı 

değişiklikleri, kilo kaybı ve diette günlük <2.4 gr (100 mmol) sodyum kısıtlaması teşvik 

edilmelidir. 

          Glomerüler hasarın ilerlemesi ile birlikte belirgin ödem bulguları olmadan sıvı 

yüklenmesine bağlı hipertansiyon, temel mekanizmalardan biridir. Hem ekstrasellüler sıvı (ESS) 

hacminin genislemesi,19 hem de sempatik asırı aktivite ve reninanjiyotensin eksenine baglı 

vasokontsrüksiyon20 son dönem hastaları dahil böbrek hastalarındaki hipertansiyonun 

patogenezinde rol oynar. Evre 3-5 KBH’ da sıvı retansiyonu olduğundan, antihipertansif rejim 

diüretik içermelidir. Genellikle evre 1-3 hastalarda tiazidler önerilmekte ve şiddetli böbrek 

fonksiyon bozukluğu olan hastalarda loop diüretikleri önerilir.21 Evre 4-5 KBH’ da potasyum 

tutucu diüretiklerden kaçınılmalı ve dikkatli kullanılmalıdır, özelliklede ACE inhibitörleri ve 

ARB’ lerle kombine edildiğinde. Bu nedenle sıvı yüklenmesinden şüphelenilen hastalarda 

diüretik tedavisi çoğu zaman etkin kan basıncı kontrolüne neden olmaktadır. 

             Kronik böbrek hastalarında hedef kan basıncı K/DOQİ kılavuzu ve Joint National 

Committee-7 (JNC7), EuropeanSociety of Hypertension/ European Society of Cardiology 

(ESH/ESC) ‘ye göre 130/80 mm/Hg, eğer 1 g/gün’ den fazla proteinüri varsa 125/75 mm/Hg 

olarak hedeflenmelidir.22,23

 

 Hastalıklara göre hedef tansiyonları tablo 6’de özetlenmiştir. 
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Tablo 5: Kronik böbrek hastalığında hedef kan basıncı düzeyleri 

 JNC VII (2003) ESH/ESC (2003) KanadaRaporu 

(2002) 

Kardiyovasküler 

Hastalık 

< 140/90 < 140/90 <140/90 

Diyabetes Mellitus < 130/80 < 130/80 < 130/80 

Böbrek Hastalığı < 130/80 < 130/80 < 130/80 

İnme < 140/80 < 140/80 < 140/80 

Proteinüri > 1 g/gün 125/75 < 125/75 < 125/75 0.5 g/gün↑ 

  

Anemi 

         Böbrek hastalarında GFH 60 ml/dakika altına düşünce normokrom normositer tipte anemi 

oldukça sık karşılaşılan sorundur.24 Eritrositlerin üremik toksinlere bağlı yaşam süresinin 

kısalması ve böbreklerden eritropoetin (EPO) üretiminin azalması ile beraber eritropoetine kemik 

iliğinde azalmış cevap en başta gelen sebeplerdir.25 Renal anemi, tipik olarak izole normokrom, 

normositer anemidir ve lökopeni ve trombositopeni yoktur. 

        K/DOQİ klavuzu 2006 önerilerine göre hemoglobin değerinin erkeklerde <13,5 g/dL, 

bayanlarda <12 g/dL anemi olarak kabul edilmeli ve prediyaliz hastalarında 11-12 g/dL hedef 

tedavi düzeyi olmalıdır. Hastalar anemi açısından takip edilirken KBH dışında nedenlerinde 

anemi sebebi olabileceği akılda tutulmalıdır.26 

Kronik böbrek hastalarında gastrointestinal sistemden artmış demir (Fe) kaybı, emilim 

bozukluğuna bağlı Fe eksikliği gelişebilmektedir. Ayrıca depo Fe’in mobilize olmasında 

problemde vardır bu nedenle anemi gelişmesini önlemek için KBH’ da serum Fe ve ferritin 

düzeyleri yüksek olmalıdır. K/DOQİ klavuzu 2006 önerilerine göre transferrin satürasyonu 

>%20, serum ferritin düzeyi 100 ng/mL üzerinde olması önerilmektedir.27,28 

         Anemi tedavi edilmezse, dokulara oksijen taşınmasında bozukluğa29, kardiyak debide 

artmaya, sol ventrikül hipertrofisine, kalp yetersizliğine30,  kognitif ve entelektüel fonksiyonlarda 

azalmaya31 ve immün sistemde bozukluklara 32  neden olur. Eğer uygun şekilde tedavi edilmezse 

anemi hastanın yaşam kalitesini ve yaşam süresini azaltır33. 
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Tablo 6: Kronik böbrek hastalığında anemi sebepleri 

EPO yetersizliği 

 

 

 

Azalmış kemik iliği fonksiyonu 

 Yetersiz diyaliz 

 

 

Hemoliz 

 Demir eksikliği 

 

 

Beslenme bozuklukları 

 B12/Folik Asit eksikliği 

 

 

Kan kaybı 

 Hiperparatiroidizm 

 

 

Aluminyum birikimi 

 Azalmış kemik iliği fonksiyonu 

 

Hemoglobinopatiler 

 Azalmış eritrosit ömrü (70 gün) 

 

 

        Dislipidemi 

          Anormal lipid metabolizması KBH’ da sık karşılaşılan problemdir.34 Trigliserid yüksek 

olmakla beraber total kolesterol düzeyleri genellikle normal, HDL kolesterol düzeyi düşük olarak 

gözlenir. 

          Kronik böbrek yetersizligi hastalarında en sık görülen lipid bozuklugu 

hipertrigliseritemidir. Sıklıkla trigliserit yüksekligi HDL düsüklügü ile birlikte bulunur. 

Lipoprotein lipaz tarafından çok düsük dansiteli lipoproteinin (VLDL) yıkılmasındaki 

bozuklugun hipertrigliseritemiye neden olan majör mekanizma oldugu gözükmektedir.35 

          Hipertrigliseridemi tek başına kardiyovasküler hastalıklar açısından önemli bir risk artışı 

yapmamaktadır, muhtemelen öteki risk faktörleri ile birlikte hızlanmış ateroskleroza yatkınlığa 

sebep olmaktadır. Kronik böbrek hastalığı koroner arter hastalığı eşdeğeri olduğu ve LDL 

düzeylerinin yüksekliği de kardiyovasküler hastalıklar açısından yüksek risk içerdiği için agresif 

tedavi önerilmektedir. KBH’ da hedef LDL’nin 100 mg/dL’nin altına düşürülmesi şeklindedir.36

       Üremiklerde çoğu kez hipokalsemi vardır, çünkü aktif D vitamini sentezindeki bozukluğa 

bağlı olarak barsaktan kalsiyum emilimi azalmıştır. Ayrıca hiperfosfatemi de serum iyonize 

kalsiyum düzeyini düşürür. Parathormonun kemik rezorpsiyonu yapıcı etkisine iskelet sisteminin 

 

 

Kemik ve Mineral Metabolizması 

          Kemik ve Mineral Metabolizması bozukluğu içinde serum kalsiyum, fosfat, magenezyum 

anormallikleri ve paratiroid hormon ve D vitamin metabolizma bozuklukları bulunur. Bu 

anormallikler ile birlikte üremik durum ile ilişkili diğer faktörler iskelet sistemini etkiler ve renal 

osteodistrofi olarak bilinen kemiğin kompleks bozuklukları ortaya çıkar. Renal osteodistrofide 

görülen iskelet anomalileri; Osteitis fibroza, Osteomalazi ,Adinamik kemik hastalığı ,Osteopeni 

veya Osteoporoz , Mixed renal osteodistrofi dir. 
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direnci ve hipoproteinemik hastalarda proteine bağlı kalsiyum düzeyinin azalması da bu 

hastalardaki hipokalsemiye katkıda bulunur. Buna karşın, asidoz nedeniyle serum iyonize 

kalsiyum oranı yüksek olduğu için üremik hastalarda hipokalsemik tetani çok nadir görülür. 

Düzenli diyaliz tedavisi döneminde veya transplantasyon yapılmış bazı hastalarda paratiroid 

bezlerdeki hiperplazinin otonom karakter kazanması ile (tersiyer hiperparatiroidizm) 

hiperkalsemiler ortaya çıkabilir. Hastalara tedavi amacıyla yüsek doz D vitamini verilmesi de, 

diğer bir hiperkalsemi nedenidir. Serum kalsiyumu ile fosfor çarpımının >55 olması durumunda 

metastatik kalsifikasyonlar ortaya çıkabilir.37 Bunlar bursalar, periartiküler dokular, kan 

damarları, miyokard, akciğerler ve subkutan dokularda sıktır. Kalsifikasyonların konjonktivada 

olması kırmızı göz sendromuna, korneada olması bant keratopatiye yol açar. 

           GFR 25 ml/dk’nın altına düşünce serumda fosfor retansiyonu başlar. Diyetle alınan 

proteinli gıdalar fazla ise, hiperfosfatemi daha belirgin olur. Üremik hastalardaki yüksek 

parathormon (PTH) düzeyi fosfatüriyi artırır; bu kompansasyon mekanizması yüksek fosfor 

düzeyini normale döndürmeye yöneliktir. 

              Renal osteodistrofi patogenezi şöyle özetlenebilir: Kronik böbrek yetersizliği olanlarda 

nefron hasarının artmasıyla birlikte serum fosfat düzeyi yükselir. Hiperfosfatemi serum iyonize 

kalsiyum düzeyini düşürür. Hipokalsemi, PTH salınımını uyarır (sekonder hiperparatiroidizm). 

Artmış PTH, fosfatın tubuler emilimini inhibe ederek serum fosfor ve kalsiyum düzeylerini 

normale getirir, bu arada kemiklerden de kalsiyumu mobilize eder; böylece kan fosfor ve 

kalsiyumunun normal düzeylere gelmesi amaçlanır. Öte yandan, kalsiyum içeriğinin azalması 

sonucunda kemiklerin mineralizasyon ve direnci azalır; yüksek PTH düzeylerinin etkisiyle de 

kemik rezorpsiyonları ortaya çıkar. Üremik hastalarda PTH’nın etkisine karşı iskelet sisteminin 

direnci ve PTH klirensinin azalması da sekonder hiperparatiroidizmi artırmaktadır.38

 

  

D vitamininin böbrek hidroksilasyonundaki bozukluğu sonucunda serum 1,25 

dihidroksikolekalsiferol düzeyinin düşük olması, hem barsaktan kalsiyum emilimini önler, hem 

de kemiklerdeki mineralizasyonu iyice bozarak osteodistrofinin patogenezine katkıda bulunur. 

Renal osteodistrofinin oluşmasında metabolik asidoz nedeniyle kemikten kalsiyumun mobilize 

olması da önemli rol oynamaktadır. Sonunda, bu hastalarda patolojik fraktürler, kemik ağrıları ve 

deformiteler gelişir. Bu hastalarda gözlenen bir diğer iskelet sistemi patolojisi alüminyum kemik 

hastalığıdır. Özellikle diyalize giren hastalarda kemiklerde alüminyum birikmesi sonucunda 

ortaya çıkar ve tedavisi oldukça güçtür. 
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Metabolik Asidoz 

         Böbrekler asit-baz dengesinin sağlanmasında çok önemli rol oynar. Kronik böbrek 

hastalığında GFR %50 oranında azalıncaya kadar, arteriyel pH, serum bikarbonat (HCO3) düzeyi 

ve PCO2 normaldir. Böbrek fonksiyonlarının daha fazla kötüleşmesiyle metabolik asidoz 

yerleşir; söz konusu asidoz, çoğu kez vücut sıvılarındaki PO4, SO4 ve diğer organik asitlerin 

birikimine bağlı artmış anyon açığı olan asidozdur. Başlangıçta bu asidoz asemptomatiktir; 

serum HCO3 düzeyi çoğu kez 12-15 mEq/L dolayındadır ve kan pH’sı 7.25’in altına genellikle 

düşmez. Ancak, asit yükünde ani bir artış (katabolizma artışı, ateşli hastalıklar, diyabetik 

ketoasidoz, laktik asidoz gibi) veya yetersizliğin çok ilerlemesi durumunda hayatı tehdit eden 

ağır asidoz tablosu ortaya çıkar. Kussmaul solunumu ve bilinç kaybı olur; hızla diyaliz 

yapılmazsa hasta kaybedilir. 

       Asidozun gelişimi hiperkalemiyi agreve eder, protein anabolizmasını inhibe eder ve hidrojen 

iyonlarının tamponlandığı kemiklerden kalsiyum kaybını hızlandırır.39 Evre 5 KBH’ li hastalarda 

şiddetli asidozun mevcudiyeti  (örn, serum HCO3 <20 mmol/l) diyalize başlamanın bir 

endikasyonudur. 

 

Malnutrisyon 

         Kronik böbrek hastalığının ilerlemesi ile birlikte beslenme ve metobolik problemler sık 

karşılaşılan durumdur.40,41 Özellikle evre 4-5 hastalarda bazı diyet ve metabolik değişimler 

sonucunda protein katobolizması artmakta ve kas kitlesi ile total vücut protein miktarında azalma 

meydana gelmektedir.42 Sonuçta gelişen beslenme bozukluğu birçok faktöre bağlı olup üremik 

malnütrisyon olarak adlandırılmaktadır. 

              Üremik toksinlerin vücutta birikimi, inflamasyon ve inflamatuar sitokinler artması 

sonucunda, hastalar spontan olarak protein ve enerji alımını azaltmaktadır.43 İlerleyici metabolik 

asidoz, ubiquitin aracılı protein yıkımını artırıp dallı zincirli amino(DZAA) asit metabolizmasını 

olumsuz yönde etkilemektedir. Bütün bunlara ek olarak yapılan kontürolsüz protein kısıtlamasıda 

malnütrisyona yatkınlığı daha da artırmaktadır.44

           Malnütrisyon diyaliz hastalarında yaygındır fakat evre 4-5 hastalarda da görülebilir ve 

ölüm için artmış risk ile ilişkilidir.

 Bu nedenle protein kısıtlaması yapılırken 

albumin, prealbumin, ağırlık takibi, transferrin, triceps kas kalınlığı gibi beslenme parametreleri 

sıkı konturol edilmelidir.  

45 Son dönem böbrek yetmezlikli hastalarda PEM’nin olması 

mortalitede 2-10 kat artışa neden olmaktadır. Protein alımındaki ve vücut ağırlığındaki düşüklük 

hemodiyaliz hastalarında mortalitenin bir göstergesidir. Yapılan çalışmalarda serum albumin 

düzeyindeki 1 gr/dl’lik azalmanın kardiyovasküler mortalitede %39-66’lık bir artışa neden 
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olduğu tespit edilmiştir. Malnütrisyon diyaliz öncesi hastalarda %30-51 oranında görülürken, HD 

hastalarında %23-76, PD hastalarında ise %18-50 oranında görülmektedir. 

 

Sodyum ve Su Retansiyonu 

         Böbrek yetmezliğinin ileri evrelerine  kadar vücutta sodyum ve su dengesi iyi bir şekilde 

korunur. Total vücut suyu ve sodyumunda artışlar olsa da buna bağlı klinik belirtiler görülmez. 

Yalnızca, aşırı miktarda su ve tuz alınması durumunda hastalarda hipervolemiye ait klinik belirti 

ve bulgular ortaya çıkar; hipertansiyon, konjestif kalp yetersizliği, ödem ve asit görülür. Sodyum 

alımının günlük 2.4 g (100 mmol) sınırlandırılması böyle şikayetleri azalmasına yardımcı olabilir 

ve kan basıncında artışı kontrol etmemize yardımcı olur. Bu hastalarda bazen görülen ve 

hiponatremiyle birlikte olan hipervolemi, fazla miktarda su içilmiş olmasının veya elektrolitsiz 

parenteral sıvı verilmiş olmasının bir sonucudur. Tubulointerstisyel hastalıklara bağlı bazı böbrek 

yetersizliklerinde vücuttan aşırı tuz kaybı olabilir (tuz kaybettiren nefrit).  

          

Hiperkalemi 

         Böbrek hastalıklarında potasyum (K) düzeyi yükseldikçe aldesteron sekresyonu uyarılır bu 

mekanizma ile distal tübüllerden K atılımını artırılarak serum düzeyinin yükselmesi 

önlenmektedir.46 Ayrıca kolondan ve ter yolu ile K atılımı artırılmasıda normal sınırlarda 

tutulmasına katkı sağlamaktadır. Bu nedenle hiperpotasemi idrar miktarının 400 mL/gün’den 

daha az olması, GFH’nın 5-10 mL/dakika altına düşmesi, yüksek K’lu diyet, renin anjiotensin 

sistemi (RAS) blokajı yapan ilaçlar ve diabetes mellitus gibi hipoaldesteronizm yapan durumlar, 

primer olarak böbrek medüllasını tutan hastalıklar zemininde gelişebilmektedir. İlerlemiş 

hastalarda asidoza bağlı olarak hücre içine K alım mekanizmasının bozulmasıda buna katkı 

sağlamaktadır.47  

          Hiperpotasemi diyetten K alımının azaltılması, serum K düzeyini artıran nonsteroid 

antiinflamatuarlar, β blökörler ve RAS blokajı yapan ilaçların alımına dikkat edilerek 

önlenebilir.48,49

         KBH’da  İnsülinin  klirensi azalır,fakat artmış periferik direnç ile bu durum dengelenir. 

Bunun sonucu olarak, genellikle herhangi bir klinik durum meydana gelmez ve hastalar 

 

Endokrin Anormallikleri 

         Sekonder hiperparatiroidizm, üremik hastalarda en sık görülen endokrin problemdir. Artmış 

PTH, bu hastalardaki kaşıntı, kardiyomiyopati, anemi, empotans ve nöropati gibi pek çok 

belirtinin patogenezinde rol alır; ayrıca renal osteodistrofiye yol açar. 
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hipoglisemiye eğilimli değildirler. Ancak, diabetik hastalarda, böbrek fonksiyonları azaldıkça 

insülini azaltmak gerekebilir ve diyaliz başladığında tersine eğilim olabilir.50        

         sT3 ve sT4 düzeyleri düşük veya normal olabilir. Hastalar ötiroid görünümlerine rağmen 

hipofiz yanıtı azalmıştır.51  Toplam plazma tiroksin (T4) seviyeleri normal olabilir ve T4 -T3 

konversiyonu bozulduğu için reverse T3 artabilir. Tiroid bağlayıcı ajanın kaybına bağlı olarak 

dolaşan toplam T4 konsantrasyonunu daha fazla azaltabilir.52 Hastalar klinik olarak hipotiroidik 

olmazlar. 

          Büyüme hormonunun bazal düzeyi böbrek hastalığının derecesi ile orantılı olarak 

yüksektir ve önemli bir aracısı olan insülin like growth -1 (IGF-I)’e karşı direnç vardır.53 

Çocuklarda, büyüme geriliği gelişebilir ve bu durum fizyolojik dozun üstünde exojen 

rekombinant büyüme hormonu verilmesi ile düzeltilebilir. 

          Erkeklerde prolaktin seviyeleri evre 5 KBH’ da artar ve jinekomasti ve sexuel 

disfonksiyona katkıda bulunabilir. Testesteron seviyeleri sıklıkla düşük veya normaldir. 

Gonadotropinler artabilir ve testiküler disfonksiyonu işaret eder.54 Erkeklerdeki en önemli sexuel 

problem erektil disfonksiyondur. Bu endokrin bozukluklardan çok nörolojik, psikolojik, ve 

vasküler anormalliklerden kaynaklanır ve sildanefil sitrat gibi fosfodiesteraz tip 5 inhibitörlerine 

yanıt verebilir. 

        Evre 4-5 KBH olan kadınlarda hipofizer-ovaryan aks bozulabilir.55

• Gastroparezi   

 LH seviyeleri artmasına 

rağmen, normal pulsatil salınım ve preovulatuar pik yoktur. Bundan dolayı sikluslar sıklıkla 

anovulatuardır ve düzensiz olabilir veya amenore olabilir. Yükselmiş prolaktin seviyeleri de 

infertiliteye katkıda bulunabilir.  

Nörolojik Komplikasyonlar 

           Üremide santral veya periferik sinir sisteminin tutulmasına bağlı olarak; Periferik 

nöropati, Otonom nöropati, Üremik ensefalopati, Uyku bozuklukları ve Huzursuz bacak gibi 

komplikasyonlar görülür. 

 GİS Komplikasyonları 

           KBH’ da aşağıda ki GİS hastalıklarının görülme sıklığı artmıştır.   

• GÖR                                                   

• Peptik Ülser 

• Gastrit ve düodenit 

• GİS Kanama 
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2.2.KRONİK BÖBREK HASTALIĞI VE KARDİYOVASKÜLER  HASTALIKLAR                                                    

           Kronik böbrek hastalarının yaşam süresi azalmıştır. Dializ hastalarının erken ölüm 

sebeplerinin % 50’sine yakınını inme ve AMI, konjestif kalp yetmezliği gibi kalp hastalıkları 

oluşturur.56 Renal replasman tedavisindeki hastaların kardiyovasküler hastalıklardan dolayı erken 

ölüm riskinin beklenmedik bir şekilde arttığı görülmektedir. Günümüzde renal replasman 

tedavisinde olumlu gelişmelere rağmen son dönem böbrek yetmezlikli hastalarda, 

kardiyovasküler hastalık riski genel popülasyonla karşılaştırıldığında yaklaşık 10 ila 20 kat daha 

fazladır.57,58

52%

5%
8%

5%

3%

27%

Nonvasküler nedenler
Stroke 
Akut MI
Diğer kardiyak nedenler 
Diğer KVH
Kardiyak arrest / Aritmi

       

 
  Şekil 1: Diyaliz hastalarında ölüm nedenleri ( Data from USRDS,2005 ) 

 

               Kardiyovasküler mortalitenin en önemli nedeni ateroskleroz olmasına rağmen, KVH  

paterni bu hipervolemi ve sol ventikül hipertrofisinde atipiktir. Bunlara ilaveten, ani kardiyak 

ölüm, aritmiler, hipertansiyon, koroner arter hastalığı (KAH), periferik arter hastalığı, perikardit 

insidansı anlamlı derecede artmıştır ve kardiak arrest ve aritmi bu hasta populasyonunda 

kardiyovasküler ölümün major nedenidir. GFR’ nin düşmesi ile HT’ nun prevlansı progresif artar 

ve diyaliz hastalarının %75-%85 de mevcuttur. Hipertansiyonun sonucu olarak (ve diğer 

faktörler, örneğin; anemi, volum fazlalığı) KBH’ da LVH prevalansı  artar. 

Bundan dolayı kronik böbrek hastaları KVH için yüksek riskli hasta grubu olarak 

değerlendirilmelidir. NKF bünyesindeki çalışma grubu, 1999 yılında KBH’nda artan 

kardiyovasküler riski vurgulayan bir rapor yayınlamıştır. Bu raporda KBH’nın KVH açısından en 
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yüksek risk sınıfında değerlendirilmesi, tedavi önerilerinin bu konu göz önünde bulundurularak 

yapılması gerektiği vurgulanmıştır.59  

           Kardiyovasküler ölüm için artrmış risk genç kronik böbrek hastalarında en fazladır. 

Bilinen başlıca risk faktörleri (sigara, HT, yaş vb.) yanı sıra KBH  ile ortaya çıkan hastalığa özgü 

risk faktörleri de KVH sıklığının artmasına sebep olur. Bu risk faktörleri: sıvı fazlalığı, anemi, 

proteinüri, hiperparatiroidizm, kalsiyum-fosfor metabolizmasındaki bozukluklar, malnütrisyon, 

inflamasyon, oksidatif stres, lipid metabolizma bozuklukları, hiperhomosisteinemi, üremik 

toksinler ve damar kalsifikasyonu olarak sıralanabilir.60,61

 
Şekil.2: Kronik böbrek hastalığında risk faktörleri (ComprehensiveClinical Nephrology 2007) 

 

 Fakat tüm bunlar bu hasta 

popülasyonundaki artmış kardiyovasküler riskin ancak yarısını açıklamaktadır. 

 

Etyoloji ve Risk Faktörleri 

Kardiyovasküler hastalıklar için risk faktörleri Şekil.2 ve Tablo 7’de gösterilmiştir. 
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Geleneksel Risk Faktörleri 

Yaş, Cinsiyet ve Sigara 

          RRT alan birçok hastada yaşla birlikte KVH sıklığı artar. ABD’ de diyalize başlayan 

hastaların yaş ortalaması 60 yaştan büyüktür ve ölüm riski yaşla yıllık %3 artar. Kronik böbrek 

hastalarının tüm yaş gruplarında MI insidansı erkeklerde, kadınlara göre yaklaşık 2.5 kat daha 

fazladır. Sigara, kronik böbrek hastalarında KVH’ larla ilişkilidir.Yapılan çalışmalarda KBH’nın 

çoğunda diyaliz öncesi sigara içimi mevcuttur. Sigaranın bırakılmasını önermek gerekmektedir. 

 

Tablo 7: Kardiyovasküler risk faktörleri 

Geleneksel Risk Fak. Yeni Risk Faktörleri Üremi Spesifik Risk  Fak. 

Erkek Cinsiyet İnflamasyon Volum Yüklenmesi 

Sigara Endotel Disfonksiyonu Hiperhomosisteinemi 

Diyabetes Mellitus Oksidatif Stres Üremik Toksinler 

Hipertansiyon Sempatik Aktivasyon Vasküler Klasifikasyon 

Sol Ventrikül Hipertrofisi Proteinlerin 

Karbamilasyonu 

Hiperparatiroidizm 

İnsülin Rezistansı  Anemi 

Dislipidemi  Fosfat retansiyonu 

 

Diabetes Mellitus 

            DM, SDBY’ nin en önemli nedenidir ve kardiyovasküler komplikasyonların prognozu bu 

hastalarda daha kötüdür. RRT başlayan diyabetik hastalar dislipidemi, hipertansiyon, artmış 

oksidatif stres, inflamasyon belirtilerini içeren birçok KVH risk profili gösterirler. Diyaliz 

başlanan diyabetik hastalar diyabetik olmayan SDBY’ li hastalar ile karşılaştırıldığında DM’nin 

tüm ölümler ve kardiyovasküler hastalıklarla ilişkili ölümler için bağımsız bir risk faktörü olduğu 

şaşırtıcı değildir. Diyabetik hastalarda risk KAH için %65, erken ölüm için %36, MI sonrası 

ölüm için %34’ tür. 

 

Hipertansiyon 

             İlerleyici kronik böbrek hastalığı  olan hastaların %60-90’ında diyaliz tedavisine  

başlamadan önce sistemik hipertansiyon gelişir.62 Hem ekstrasellüler sıvı hacminin 

genişlemesi63,64 hem de sempatik aşırı aktivite ve reninanjiyotensin eksenine bağlı 
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vazokontsrüksiyon65 son dönem hastaları dahil böbrek hastalarındaki hipertansiyonun 

patogenezinde rol oynar.  

            HT, KVH için önemli bir risk faktörüdür. Düşük kan basıncı KBY hastalarının mortalitesi 

ile koreledir. Artmış nabız basıncı ile birlikte izole sistolik hipertansiyon KBY hastalarında en 

sık görülen basınç anomalisidir. Damar sertliği artmış nabız dalga hızına neden olur ve erken 

yansıyan nabız dalgası tarafından artmış sistolik pik basıncı ile sonuçlanır. Sonuç olarak sol 

ventrikül disfonksiyonu ve sonunda KKY gelişir. HT, LVH’ ne neden olarak, KBH’daki kardiak 

hasarda önemli bir rol oynar.66 Foley ve arkadaşları ortalama kan basıncındaki artışın, yaş, 

diyabet, iskemik kalp hastalığı,hemoglobin ve serum  albumininde düzelme sağlandığında bile, 

SVH’da ilerleyici bir artışa, kalp yetmezliğine ve iskemik kalp hastalığına neden olduğunu 

göstermişlerdir.67                                                                   

 

Dislipidemi 

         KBH populasyonunda, hiperkolesterolomi, KVH ve mortalite arasındaki ilişki zayıftır; 

çünkü kardiyomyopati ve arterioskleroz gibi kardiyovasküler anormalikler bu hastalarda 

dislipidemiye göre diğer faktörlerle daha fazla ilişkilidir.Paradoksal olarak yüksek serum 

kolesterolünden ziyade düşük serum kolesterolü diyaliz hastalarında düşük survey ile ilişkilidir.68 

Bu ters epidemioloji malnütrisyon veya inflamasyon ile ilişkilidir. Birçok SDBY hastasında 

trigiliserid seviyeleri artar, oysa total serum kolesterolu beslenme durumu ve inflamasyonun 

varlığına bağlı olarak artmış, düşük veya normal olabilir. HDL kolesterol tipik olarak azalmıştır 

ve LDL, VLDL, Lipoprotein (a) seviyeleri artmaya eğilimlidir. Artmış Lipoprotein (a) seviyeleri 

KVH için artmış mortalite ile ilişkilidir. 

İnsülin Rezistansı 

            National Health and Nutrition Examination Survey (NHANES) verileri, farklı böbrek 

fonksiyon düzeyleri olan hastalarda metabolik sendromun, inflamasyon ile ilişkili olduğunu öne 

sürmüşlerdir.69

              Böbrek ve böbrek dışı yapılan Kohort çalışmaları, artmış oksidatif stresin (serbest 

radikallerin fazlalığı) aterogenez ve aterosklerotik kardiyovasküler olaylar ve diğer SDBY 

komplikasyonları ile ilişkili olabildiğini göstermiştir. Vasküler duvarda reaktif oksijen türlerinin 

bulunması aterosklerozun karakteristik özelliğidir. Oksidatif stres, reaktif oksijen ürünleri ve 

antioksidan koruyucu sistemler arasındaki dengesizlikten kaynaklanır. Sadece reaktif oksijen 

 

Geleneksel Olmayan ve Üremi Spesifik Risk Faktörleri 

Oksidatif Stres 
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ürünlerinin artması, oksidatif stres anlamına gelmez. Beraberinde antioksidan mekanizmaların da 

etkilenmesi, yani her ikisi arasındaki dengenin bozulması gerekir.70                                

 

İnflamasyon 

          Diyaliz hastalarının çoğu kronik inflamasyon mevcuttur.71 İnflamatuar yanıtın akut fazı, 

vücudun herhangi bir uyarıya karşı ( infeksiyon, travma vb.) ani bir şekilde başlattığı fizyolojik 

değişikliklerdir. Birçok çalışma CRP, IL-6, fibrinojen ve beyaz küre sayısı gibi çeşitli 

inflamasyon markerlarının, kronik böbrek hastalarının mortalitesi için güçlü ve bağımsız 

prediktörler olduklarını göstermiştir.72 KBH’ da diğer bir güçlü sonuç belirleyici 

hipoalbuminemidir ve inflamatuar biyomarkerları ile güçlü biçimde ilişkilidir.  

Endotel Disfonksiyonu 

           Endotel disfonksiyonu KBH’nın önemli bir özelliğidir. KBH’ da endotel disfonksiyonun 

nedenleri; inflamasyon, asimetrik dimetilarginin (ADMA) retansiyonu, oksidatif stres, 

hiperhomosisteinemi, dislipidemi, hiperglisemi ve hipertansiyondur.73 

          NO sentazın endojen bir inhibitörü olan ADMA, böbrek yetmezliğinde birikir ve NO 

düzeyinde azalmaya sebep olur. NO düzeyindeki azalma, KBY ile ilişkili endotelyal 

disfonksiyonda, en önemli rolü oynamaktadır.74             

         KBH’da endotelyal disfonksiyon hem büyük hem de küçük çaplı arterlerde izlenir.75 

Mikroalbuminuri endotelyal disfonksiyon ile ilişkilidir ve onun bir göstergesi olabilir.76 

Anemi 

          Anemi iskemik kalp yetmezliğine sebep olmakla birlikte bundan bağımsız olarak de novo 

kalp yetmezliği ve mortalite artışı ile ilişkili bulunmuştur.77 Anemi SDBY’ de LVH ve LV 

dilatasyonu için temel nedenlerdendir. Hemoglobin değerlerindeki her 1 gr/dl’lik düşme LV kitle 

indeksinde 10 gr/m² lik artışla sonuçlanmaktadır.78 Bazı çalışmalarda eritropoetin tedavisi ile LV 

dilatasyonunun ve LVH nin kısmen gerilediği gösterilmiştir.79,80 

Sekonder Hiperparatiroidizm ve Mineral Metabolizması 

            Kalsiyum ve fosfat metabolizması bozuklukları evre 3 KBH gibi erken evrelerde başlar. 

Arterioskleroz ve artherioskleroz kalsifikasyonu için potansiyel nedendirler. Çeşitli 

epidemiyolojik çalışmalar, hiperfosfatemi ve yükselmiş kalsiyum x fosfat çarpımının 

mortalitenin bağımsız, güçlü bir risk belirleyicisi olduğunu göstermiştir. Oysa hiperkalsemi orta 

risk taşır ve artmış immünreaktif paratiroid hormon (iPTH) zayıf risk taşır, fakat halen anlamlı 

riske sahiptir81

Kardiyovasküler Kalsifikasyon 

. Artmış serum fosfat düzeyleri de valvuler kalsifikasyon ve kardiak ölümler 

(özellikle KAH ve ani ölüm’ den ileri gelen ölümler) ile ilişkilidir. 
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             Kardiyovasküler kalsifikasyon arterial media, arterosklerotik plaklar, miyokardium ve 

kalp kapaklarını tutabilir. Medial kalsifikasyon arteryel sertliğe neden olur ve sonuç olarak nabız 

basıncı artar. Sol ventrikül hipertrofisine ve artmış kardiyovasküler mortalite riskine yol açarlar. 

Vasküler kalsifikasyonu ölçmede ve tespit etmede değişik metodlar geliştirlmiştir. Bu 

metodlardan en önemli olan ikisi; EBCT (electron beam tomografi) ve multiplice spiral CT dir. 

Diğer kullanılan metodlar ise; Ekokardiografi, Ultrason, CT, MR ve Angiografidir.82 

İleri Glikolizasyon Son Ürünleri ( AGEs ) 

          AGEs, proteinlerin nonenzimatik glikozilasyonu ve oksidatif reaksiyonlar sonucunda 

oluşmaktadır.83 In vivo olarak birkaç AGEs yap sal olarak biliniyor. Bunlardan N-

carboxymethyl-lysine (CML), Pentozidin, İmiddazolon ve Pirralin dolaşımda proteine bağlı ve 

serbest olarak bulunur.84 

          KBH’da N-carboxymethyl-lysine (CML), Pentozidin ve diğer ileri glikolizasyon son 

ürünleri birikir. Arteroskleroz ve diyaliz ilişkili amiloidoza katkıda bulunabilirler. Ancak ne 

yükselmiş Pentozidin nede CML seviyeleri KBH’ da mortaliteyi tahmin ettirmez ve diğer ileri 

glikozilasyon son ürünlerinin  böbrek hastalarındaki rolü tam belli değildir. 

Hiperhomosisteinemi 

          Hiperhomosisteinemi prevlansı evre 5 KBH’ da % 90’dan fazladır. Böbrek fonksiyonları 

plazma homosistein konsantrasyonunun önemli bir belirleyicisidir. GFR yaklaşık 70 ml/dk’nın 

altına düştüğü zaman, serum homosistein düzeyleri ters orantılı olarak artmaya başlar. 

Homosistein aracılıklı vasküler hasar direkt endotelial toksisite yanısıra trombosit ve pıhtılaşma 

faktörlerindeki fonksiyonel bozukluklar nedeniyle de gelişmektedir. Yapılan çalışmalarda 

homosistein düzeylerindeki artış kardiyovasküler ve tüm nedenlere bağlı mortaliteli için önemli 

bir risk faktörü olduğu gösterilmiştir. SDBY hastalarında homosistein düzeyindeki her 10 

μmol/l’lik artışın aterotrombotik olaylarda %35 risk artışına, fatal kardiyovasküler 

komplikasyonlarda  % 20’lik risk artışa neden olduğu rapor edilmiştir.85,86 

KBY’ de Görülen Kardiyak Hastalıklar 

Hipertansiyon ve Sol Ventrikül Hipertrofisi: 

              Elektrokardiyografi (EKG) ve Telekardiyografisi normal bulunan hastaların % 30-40’ 

ında sol ventrikül hipertrofisi belirlenmistir; bu sebeple ekokardiyografi tanıda daha duyarlıdır. 

İki boyutlu ve M-mode ekokardiyografi ile sol ventrikülün yapı ve fonksiyonu non invazif olarak 

degerlendirilebilir. Sol ventrikül hipertrofisinin derecesi; artmıs sol ventrikül duvar kalınlıkları 

(IVSD: İnter Ventricular Septal Dimension , LVPWD: Left Ventricular Posterior Wall 

Dimension ) gösterilerek degerlendirilir.87 
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            KBH’ da HT genellikle artmış volume bağlıdır. Ayrıca hastalarda renin sekresyonunun ve 

sempatik aktivitenin artması sonucu vazokonstriksiyon oluşması ve vazodilatör 

prostaglandinlerin renal yapımının azalmış olması da HT oluşumunda önemli rol oynar. En 

önemli faktör hasarlı böbreğin yeterli miktarda sodyumu atamaması nedeniyle vücuttaki suyun 

da artmasıdır. KBY hastalarının % 90’ında esas nedeni oluşturur. Hastalar kuru ağırlıklarına 

indirildiği zaman büyük bir kısmında kan basıncını kontrol etmek mümkün olabilmektedir. 

Bazen hipertansiyon KBY seyrinde erken safhada ortaya çıkabilir ve böbrek fonksiyonlarında 

hızlı bozulma ve kardiyovasküler hastalık gelişimi gibi sonuçlar doğurabilir. Birçok 

epidemiyolojik ve klinik çalışma; kan basıncı düzeyi ile diyabetik ve non diyabetik böbrek 

hastalığı gelişme hızı arasında bir ilişki olduğunu göstermiştir. KBY’de eritropoetin kullanımı 

kan basıncını yükseltebilir ve antihipertansif ilaç gereksinimi arttırabilir.  

         Anemi ve arteriyovenöz fistül kardiyak outputu arttırarak sol ventrikül hipertrofisine yol 

açar. Sol ventrikül hipertrofisi ve dilate kardiyomiyopati, kardiyovasküler morbidite ve 

mortalitenin artışında en önemli risk faktörleridir. Primer olarak uzun süreli hipertansiyon ve 

volum yüklenmesi sonucunda gelişirler. 

SDBY hastalarında sol ventrikül hipertrofisi sıktır ve kardiyak yaşam süresi için önemli bir 

habercidir.88 Diyaliz hastalarında belgelenmiş normotansiyon saptansa bile progresif olarak sol 

ventrikül hipertrofisi gelişir.89 Hipertansiyon, hipervolemiye bağlı hipersirkülasyon ve anemi sol 

ventrikül hipertrofisinin başlıca nedenidir. Böbrek yetersizliği olmayan sol ventrikül hipertrofili 

hastalara göre SDBY hastalarındaki sol ventrikül hipertrofisinin bazı farklı yönleri vardır. Bunlar 

sol ventrikül kompliyansındaki değişim ile birlikte, azalmış koroner rezerv ve aritmojenitede 

artma olarak sayılabilir.90,91  

             Sol ventrikül hipertrofisi genel populasyon için güçlü bir kardiyovasküler mortalite risk 

faktörüdür ve sıklıkla SDBY olan hastalarda mevcuttur.92 Prospektif, çok merkezli Canada 

çalışmasında üremik hastalarda sol ventrikül hipertrofisinin mortalite ile ilişkisi gösterilmiştir.93

Konjestif kalp yetmezliği: 

 

İskemik kalp hastalığı: 

                KBY’de koroner kalp hastalığı prevalansının artışında hem klasik hem de KBY ile 

ilişkili risk faktörleri önemli rol oynar. Klasik risk faktörleri; diyabet, hipertansiyon, hipervolemi, 

dislipidemi, sempatik aktivite artışı ve hiperhomosisteinemidir. KBY ile ilişkili risk faktörleri ise 

anemi, hiperfosfatemi, hiperparatiroidi ve diyalizle beraber katlanarak artan 

mikroinflamasyondur. Tüm bu faktörler sol ventrikül hipertrofisi ve mikrovasküler hastalığa 

bağlı olarak miyokardın iskemiye toleransını azaltırlar. Sonuçta iskemik kalp hastalığı gelişir. 

 



 

 30 

             Miyokardiyal iskemi ve/veya sol ventrikül hipertrofisine sekonder oluşan anormal 

kardiyak fonksiyonlar; üremide su ve tuz retansiyonu nedeniyle konjestif kalp yetmezliği ve 

pulmoner ödeme neden olur. 

Perikardit: 

           Perikardit, SDBY’nin en sık rastlanılan komplikasyonlarından biridir. Çoğu kez fibrinöz 

tiptedir; bazen hemorajik perikardit de görülür ve kalp tamponadına yol açabilir.94  Diyalize yeni 

başlayan hastaların ekokardiyografik incelemelerinde % 40-70 oranında perikardta sıvı 

toplandığı görülmektedir.           

Klasik elektrokardiyografik bulgular PR intervalinde kısalma ve diffüz ST elevasyonudur. 

Perikardiyal sıvı artışı ekokardiyografi ile saptanabilir. Üremik perikarditte toplanan perikardiyal 

sıvı viral perikarditlere göre daha fazla hemorajik olma eğilimdedir.95 

Aritmiler 

               Aritmiler, SDBY’ de yaygın görülen klinik problemlerdendir ve sıklıkla diyaliz 

süresince ortaya çıkmaktadır. Ani ölüm, SDBY’ de en önemli mortalite nedenlerindendir, sıklıkla 

ventriküler fibrilasyondan kaynaklanır Asistolik olaylar (% 20) diğer önemli sık sebebidir. 

Hiperkalemi, SDBY’ de aritmiler ve ani ölüm ile ilişkili en önemli metabolik anomalidir. 

2.3. NATRİÜRETİK PEPTİDLER 

        Natriüretik peptid sistem, atriyal natriüretik peptid (ANP), brain natriüretik peptid (BNP), 

endotelyal kökenli C-tip natriüretik peptid (CNP) ve ürodilatinden oluşmaktadır. ANP ilk olarak 

Kangwa ve Matsuo tarafından 1984’ te tanımlanmıştır. ANP’ nin diüretik, natriüretik ve 

vazodilatasyon gibi etkileri vardır ve çoğunluğu atriyumlardan salgılanmakla birlikte az miktarda 

ventriküllerden salgılanır. Atriyal duvar tansiyonu artışı salınım için en önemli uyarıdır96. Daha 

sonra yapısal olarak ANP’ ye benzeyen BNP ve CNP’de keşfedildi. 32 aminoasitli BNP, adının 

aksine ventriküllerde beyine oranla çok daha yüksek oranda bulunur97. BNP volüm ve basınç 

yüklenmesine bağlı olarak ventriküllerin gerilimi sonrası salgılanır98

 Yapılan çalışmalarda kalp yetmezliğinde atriyal ve ventriküler basınç artışlarına yanıt 

olarak miyositlerden ANP ve BNP sekresyonunda artış görülmüştür

. CNP ise diğerlerine göre 

kalpte daha az bulunmakla birlikte daha çok vasküler endotel hücrelerinden salgılanır ve 

vazodilatasyonda rol alır.  

99,100. Bunların artış düzeyi 

de bozulmuş kardiyak fonksiyonların derecesi ile doğru orantılı olarak bulunmuştur. İkiside 

kardiyak fonksiyonları değerlendirmek açısından faydalı bilgiler vermekle birlikte BNP 

ventriküllerden salgılandığı ve ventriküller hakkında bilgi verdiği için daha önemli görülmüştür. 

İnsanda brain natriüretik peptid, BNP ve NT-proBNP formunda bulunur. NT-proBNP normal 

kişilerde, kalp yetmezliğinde, böbrek yetmezliğinde ve miyokard infarktüsü sonrası dolaşımda 
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bulunur101,102,103

 

NATRİÜRETİK PEPTİT AİLESİ 

. NT-proBNP normalde BNP’ den 2-5 kat fazla olmakla birlikte kalp 

yetmezliğinde BNP’ den daha fazla artış gösterir. 

Tablo 8: Natriüretik Peptit Ailesi 

 ANP BNP CNP ÜRODİLATİN 

Aminoasit Sayısı 28 32 22 32 

Kaynak Kardiyak 

atriyum 

Kardiyak 

ventrilül 

Vasküler endotel Böbrek 

Hormon Tipi Endokrin Endokrin Parakrin, Otokrin Parakrin 

Fonksiyonu Vazodilatasyon 

Natriürez,Diürez 

Vazodilatasyon 

Natriürz, Diürez 

Vasküler  

tonusun 

düzenlenmesi 

Toplayıcı 

tübülde Na ve su 

reabsorp.  

 

 

Natriüretik Peptidlerin Yapısı 

       ANP, BNP, CNP’ de bulunan 17 aminoasitin halkasal yapısı yüksek bir homoloji 

göstermektedir ve reseptör etkileşimi için şarttır. Bu yapı, iki sistein aminoasit arasında oluşmuş 

disülfit bağı ile şekillenmiştir. (Şekil 3) 

 
  Şekil 3: Natriüretik peptidlerin yapısı. 

Üç peptidinde 17 aminoasitlik halkasal yapısı ve 11 aminoasitlik benzer zincir yapısı olmakla 

birlikte ANP 28, BNP 32 ve CNP ise 22 aminoasitten oluşmaktadır. ANP ve CNP’ nin aminoasit 
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zincirleri çeşitli canlı türleri arasında benzerlik gösterir. BNP için aynı durum geçerli değildir. 

Türler arasında farklı yapıda görülmektedir. İnsan BNP’ si 32 aminoasit, domuz BNP’si  26 

aminoasit ve rat BNP’si 45 aminoasit içerir.104,105

             ANP ve BNP daha çok kalp ve beyinde bulunur. Bununla birlikte ANP spinal kord, 

beyin, hipofiz, böbrek ve böbrek üstü bezinde de bulunur

 

Natriüretik Peptidlerin Salgılandıkları Yerler ve Depolanması 

106. BNP ise kalp dışında adrenal 

bezlerde bulunur107. ANP ve BNP kalpte diğer dokulara göre üç kat daha fazla bulunur. Ayrıca 

atriyumlarda ventriküllere göre iki kat daha fazla bulunur108

106

. ANP atriyal dokulardan sentezlenir 

ve prekürsör peptid olan proANP olarak membrana bağlı granüllerde depolanır . BNP ise 

atriyumlardan sentezlenmekle birlikte büyük oranda ventriküllerden sentezlenir fakat ANP gibi 

depolanamamaktadır. 

Natriüretik Peptid Sentezi 

            BNP geni 1. kromozomda bulunur109.  BNP geni üzerinde bir çok regülatör bölge tespit 

edilmiştir. Bunlar AP-1 bağlanma bölgesi, serum yanıt elementleri, M-CAT (Citozin, Adenin, 

Timin) ve GATA (Guanin, Adenin, Timin, Adenin) bölgeleridir110,111. BNP geni üzerindeki 

kodlama bölgeleri üç ekson içermekte ve bunu “ATTTA” motifleri (mRNA’da AUUUA) içeren 

translate edilmemiş bölgeler takip etmektedir (Şekil 4). Bu motifler mRNA’yı destabilize 

etmektedir. Pre-proBNP’den 26 aminoasit sinyal peptidin ayrılması ile 108 aminoasitlik 

prekürsör pre-proBNP oluşmaktadır. proBNP 76. ile 77. aminoasitler arasından ayrılarak 

biyolojik olarak aktif  32 aminoasitlik BNP ve 76 aminoasitlik NT-proBNP’yi oluşturmaktadır.  

 

         
 

Şekil 4: proBNP sentezi 
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İnsan BNP’si prekürsörü pre-proBNP (1-108)’nin aminoasit sıralaması baz alınarak BNP (77-

108) tarif edilmektedir. Fakat genelde BNP-32 veya sadece BNP olarak adlandırılmaktadır. 

Aminoterminal BNP ise proBNP (1-76), N-BNP veya NT-proBNP olarak isimlendirilmektedir. 

      Yapılan labaratuvar çalışmalarında, ventriküler miyositlerin gerilmesiyle proBNP’ nin 

(108 aminoasit) enzimatik olarak parçalandığı ve BNP (32 aminoasit) ile aminoterminal peptid 

[NT-proBNP (1-76)] oluştuğu gösterilmiştir112 (Şekil 5). Pre-proBNP’nin kısmi olarak BNP ve 

NT-proBNP’ye dönüşümü, insan kalbinde sekresyondan önce ve sekresyon sırasında 

oluşmaktadır. Bunun kanıtı, ventriküler ve atriyal dokularda bu üç formun da (proBNP, BNP, 

NT-proBNP) bulunması113 ve proBNP’ nin kanda BNP ve NT-proBNP’ye dönüşememesidir114. 

BNP, NT-proBNP ve prekürsörleri olan pre-proBNP hem normal kişilerin hem de kalp 

yetmezliği olanların plazmasında değişik seviyelerde bulunmaktadır.115,116,117

                     
Şekil 5: proBNP sentezi 

 

Natriüretik Peptidlerin Reseptörleri 

 

 

               Natriüretik peptid reseptörü (NPR); NPR-A, NPR-B ve NPR-C olmak üzere üç tane 

olup; tümü guanozintrifosfatı (GTP) siklik 3-5 guanozinmonofosfata (cGMP) çeviren guanil 

siklaz bagımlı transmembran reseptörleridir.118,119 NPR-A ve NPR-B yapı olarak birbirlerine 

benzerdir. Natriüretik peptid reseptör A (NPR-A),  ANP v e BNP’ yi bağ lar.  NPR-B, CNP’ yi 

bağlar. NPR-C ise peptidlerin klirensinde rol oynar.120 Her iki reseptör adrenal bez ve böbrekte 
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bulunmasına ragmen NPR-A büyük kan damarların endotelinde, NPR-B ise beyinde özellikle 

pituiter bezde baskındır. NPR-C reseptörü vasküler endotel, düz kas, kalp, adrenal bez ve böbrek 

olmak üzere birçok dokuda yer alır.  

Yapılan çalısmalarda NPR-C reseptörlerinin ANP, BNP ve CNP için klirens reseptörü olduğu 

gösterilmistir. Natriüretik peptidler bu reseptöre bağlandıkdan sonra internalize edilerek 

enzimatik olarak yıkılır  ve C-reseptör hücre yüzeyine geri döner. Böbrekler ve vasküler 

dokudaki tüm reseptörlerin %95 ’den fazlası klirens reseptörleridir. NPR-C, natriüretik peptid 

yıkımı ve dolasımdan natriüretik peptidlerin uzaklastırılmasını sağlamaktadır.121,122  

Natriüretik Peptidlerin Vücuttaki Fonksiyonları 

             Natriüretik peptidler vasküler tonüsü azaltıp, venöz kapasite artışına ve 

reninanjiyotensin–aldosteron sistemi, endotelin, sitokin ve vazopressin gibi birçok hormon 

sisteminin aktivitesinin inhibisyonuna neden olurlar. ANP ve BNP’nin özelligi refleks taşikardi 

oluşturmadan kardiyak ön yükü azaltmalarıdır. Bu azalma olasılıkla vagal afferentlerin 

stimülasyonu, santral sinir sisteminden sempatik dışa akımın inhibisyonu ve otonomik sinir 

uçlarından katekolamin salınımının azalması nedeniyledir. Vasküler özellikleri nedeniyle 

natriüretik peptitler renal hemodinami ve fonksiyonlar üzerine direkt etkiye sahiptirler. Toplayıcı 

kanalda sodyum geri emilimini azaltarak sodyum atılımını arttırır. Afferent renal arteriollerde 

vazodilatasyon, efferent arteriollerde vazokonstriksiyon sonucu glomerüler kapillerde basınç 

artışı ve buna bağlı glomerüler filtrasyonda artışa neden olurlar. Bu özellikleri ile arteriyel ve 

venöz yatakta vazodilatasyon dengesi aynı zamanda natriürez ve diürez saglar. BNP’nin aktif 

formu kapiller yataktan interstisyuma sıvı geçişi sonucunda intravasküler volüm azalması ve 

hipotansiyona yol açar.  

 
Şekil 6: BNP’ nin fizyolojik etkileri123 
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Şekil 7: Natriüretik peptid fonksiyonları 

Natriüretik peptidlerin koroner arterlerde direkt vazodilatasyon etkisi gösterilmiştir. Ayrıca kalp 

ve diğer organ sistemlerinde antimitojenik etki, hücre büyümesinin modülasyonunda potansiyel 

rol oynadıgı gösterilmiştir.124,125 

 

Tablo.9: Natriüretik Peptitlerin arttığı ve azaldığı durumlar126

Artmış natriüretik peptid nedenleri  

 

Natriüretik peptidlerin beklenenden az 

olduğu durumlar  

Sol ventrikül hipertrofisi Obesite 

Sol ventrikül disfonksiyonu Ani pulmoner ödem 

Kalp kapak hastalıkları Mitral stenoz, mitral regürjitasyon 

Kalp yetmezliği Kardiyak tamponad 

İleri yaş Perikardiyal sıkışma 

Akut koroner sendrom  

Akciğer hastalıkları  

Pulmoner emboli  

Yüksek outputlu durumlar (sepsis, siroz, 

hipertiroidizm) 

 

Atriyal fibrilasyon  

 

Brain Natriüretik Peptid’in Sekresyonu 
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             Volüm yüklenmesi olduğu zaman ventriküler duvar basıncı artar ve böylece BNP 

sekresyonu artar127.Ventriküler miyozitlerin genişlemesi hem BNP hem de NT-proBNP 

salınmasını arttırmaktadır.BNP sekresyonu artışı, otokrin veya parakrin etki gösteren Endotelin 1 

ve anjiyotensin II’ ye de bağımlıdır128

              Natriüretik peptidlerin yarılanma ömrü metabolize olunan yolların farklılığına bağlı 

olarak farklıdır. ANP’ nin yarılanma ömrü 3 dakika, BNP’ nin 20 dakikadır. Bununla birlikte  

Nt-proANP’ nin 1 saat ve Nt-proBNP’ nin ise 1-2 saattir.

. Östrojen ve interlökin 1β’ de natriüretik peptid s entezini 

arttırabilir. 

 

Natriüretik Peptid Metabolizması 

129  

Natriüretik peptidlerin yıkılımı iki yoldan olmaktadır. İlki natriüretic peptide clearance receptor 

(NPR-C) yoludur. İkinci yol ise nötral endopeptidaz aracılı enzimatik yıkım yoludur. BNP’ nin 

uzaklaştırılmasında esas metabolik yol olarak düşünülmektedir. Nötral endopeptidaz vücutta 

birçok dokuda ve hücre yüzeyinde bulunmakla birlikte özellikle akciğerler ve böbreklerde 

yüksek düzeyde bulunur.130  İnsan BNP’ sinin nötral endopaptidaz ile hidroliz hızı ANP’ ye göre 

daha düşük bulunmuştur. Bu da BNP’ nin ANP’ ye göre daha uzun yarı ömürlü olmasını 

açıklamaktadır. Nt-proBNP için spesifik bir eliminasyon yolu gösterilememiştir. 

                 
 

Şekil 8: BNP ve Nt-pro BNP’nin sentez, salınım ve reseptör ilişkileri.131 
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2.4. VÜCUT SIVI KOMPARTMANLARI  

Total vücut sıvısı iki esas kompartman arasında dağılmıştır. Hücre dışı, ekstraselüler ve 

hücre içi, intraselüler kompartman. Hücre dışı sıvı da ayrıca hücreler arası ve kan plazması olmak 

üzere iki kısma ayrılır Transselüler sıvı denen bir küçük kompartman daha vardır. Bu 

kompartmana  sinovial, peritoneal, perikardial, göz içi ve beyin omurilik sıvıları da dahildir. Bazı 

hallerde bileşimi plazma ve hücreler arası sıvılarındakinden farklılık gösterse de genellikle bu 

sıvılar özelleşmiş, hücredışı sıvılar olarak kabul edilir. Bütün transselüler sıvı toplamı 1-2 lt 

kadardır.  

70 kg ağırlığındaki normal yetişkin bir insanda toplam vücut sıvısı vücut ağırlığının 

%60’ı kadar veya 42 litredir. Bu oran yaşa, cinsiyete veya şişmanlığın derecesine göre 

değişebilir. Şahıs yaşlanırken vücut ağırlığının sıvı yüzdesi giderek azalır. Bunun nedeni kısmen 

yaşlanma ile vücutta yağ dokusu yüzdesi artarken vücut su yüzdesinin azalmasıdır. Kadınlar 

erkeklere göre normalde daha fazla yağ içerdiklerinden vücut ağırlığının yüzdesi olarak ifade 

edildiğinde erkeklere göre daha az su oranına sahiptirler. Böylece ortalama vücut sıvı 

kompatmanlarını tartıştığımız zaman yaşa, cinsiyete ve obesiteye göre değişiklikler olacağını 

bilmemiz gerekir. 

 

HÜCRE İÇİ (İNTRASELLÜLER) SIVI KOMPARTMANI 

 Vücuttaki 42 litre sıvının takriben 28 litresi 75 trilyon hücrenin içinde bulunur ve 

hücreiçi sıvısı olarak isimlendirilir. Böylece ortalama bir insanda hücreiçi sıvı toplam vücut 

ağırlığının % 40’ ını oluşturur.  Her hücrenin içerdiği sıvı değişik maddelerin karışımından 

oluşur fakat bu maddelerin konsantrasyonu bir hücreden diğer hücreye oldukça benzerlik 

gösterir. Gerçekten de ilkel tek hücreli canlılardan insana kadar farklı hayvanlarda bu hücre 

sıvılarının bileşimi belirgin benzerlik gösterir. Bu nedenle bütün farklı hücrelerdeki hücre içi 

sıvısı birlikte tek bir sıvı kompartmanı  gibi düşünülmektedir. 

 

HÜCRE DIŞI (EKSTRASELLÜLER) SIVI KOMPARTMANI 

Hücrelerin dışında bulunan sıvıların hepsine birden hücredışı sıvısı denir. Bu sıvılar 

toplam vücut ağırlığının %20’ sini oluşturup 70 kg’ lık normal bir yetişkinde takriben 14 litredir. 

Hücredışı sıvısı iki önemli bölümden oluşur. Bunlardan hücrelerarası sıvı, hücredışı sıvının dörtte 

üçünü oluştururken, diğeri bu kompartmanın dörtte birine eşdeğer veya takriben 3 litre olan 

plazmadır. Kanın hücre içermeyen kısmı olan plazma, kapiller membranın porları aracılığı ile 

hücrelerarası sıvı ile devamlı iletişim halindedir. Bu porlar proteinler dışında hücreler arası 
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sıvıdaki maddelerin hemen hepsine oldukça geçirgendir. Böylece, hücredışı sıvılar sürekli olarak 

birbirine karışır, bunun sonucu olarak plazma ve interstiyel sıvının bileşimi proteinler dışında 

aynıdır. Proteinler plazmada daha yüksek konsantrasyonda bulunur. 

KAN HACMİ 

Kan, hem hücredışı (plazma sıvısı) hem de hücreiçi sıvısı (erotrosit içi sıvısı) içerir. Ancak 

kan ayrı bir sıvı kompartmanı olarak dikkate alınır çünkü kendine has bir bölümde dolaşım 

sistemi içinde bulunur. Kalp ve dolaşım sistemi dinamiğinin kontrolünde kan hacmi özel bir 

öneme sahiptir. Normal bir yetişkinin ortalama kan ortalama kan hacmi vücut ağırlığının yaklaşık 

%8’i kadar veya 5 litredir. Ortalama olarak kanın yüzde %60 kadarı plazma ve yüzde 40’ı 

eritrosittir, fakat bu değerler yaş, cinsiyet ve diğer faktörlere bağlı olarak şahıslar arasında büyük 

değişmeler gösterir. 

 

 

 

HÜCREDIŞI VE HÜCRE İÇİ SIVILARIN BİLEŞİMLERİ 

    Hücrelerarası Sıvı Ve Plazmanın İyonik Bileşimi Aynıdır    

  Plazma ve hücrelerarası sıvı, birbirinden sadece geçirgenliği yüksek olan bir membran ile 

ayrıldığı için iyonik birleşimleri birbirine benzerdir. Bu iki kompartman arasındaki en önemli fark 

kapilleri plazma protein yoğunluğunun fazla olmasıdır, dokuların çoğunda hücrelerarası boşluğa 

az miktarda protein sızar.      

Donnan etkisi nedeniyle pozitif yüklü iyonların (katyonlar) yoğunluğu hücrelerarası sıvıya göre 

plazmada hafifçe (% 2 kadar) yüksektir. Bu etki şu şekilde gerçekleşir: plazma proteinleri ne 

negatif yüke sahiptir ve sodyum, potasyum iyonları gibi pozitif yüklü katyonları bağlama 

eğilimindedir, bundan dolayı fazla miktarda katyon plazma proteinleri ile birlikte plazmada 

tutulur. Diğer taraftan negatif yüklü iyonlar ( anyonlar)ın yoğunluğu hücrelerarası sıvıda, 

plazmaya oranla hafifçe fazla olma eğilimindedir, çünkü plazma proteinlerinin negatif yükü, 

negatif yüklü anyonları iter. Ancak pratik açıdan plazma ve hücreler arası sıvıların iyon 

konsantrasyonu eşit olarak kabul edilir.  

Hücredışı sıvının suyu geçiren fakat elektrolitlerin çoğuna geçirgen olmayan seçici bir 

hücre zarı ile ayrılmıştır. Hücre zarı vücuttaki farklı hücrelerin içinde benzer bir sıvı bileşimini 

muhafaza eder.Hücre dışı sıvının aksine hücreiçi sıvısı az miktarda sodyum ve klorür iyonu içerir, 

hemen hemen hiç kalsiyum içermez. Bunun yerine hücredışı sıvısında miktarları az olan 

potasyum ve fosfat iyonları fazla miktarda bulunur ayrıca oldukça çok miktarda magnezyum ve 
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sülfat iyonu içerir. Hücreler hemen hemen plazmadakinin 4 misline yakın bol miktarda proteinde 

içerirler. 

ÖZEL VÜCUT SIVI KOMPARTMANLARININ HACİMLERİNİN BELİRLENMESİ 

TOTAL VÜCUT SIVISININ ÖLÇÜLMESİ  

Radyoaktif su veya ağır su toplam vücut sıvısının hacim ölçümünde kullanılabilir. Bu su 

şekilleri kana injekte edildikten sonraki birkaç saat içinde toplam vücut suyu ile karışır ve 

dilüsyon prensibi toplam vücut suyunun hesaplanmasında kullanılabilir. Total vücut suyunun 

ölçümünde kullanılan birbaşka madde, yağda çok iyi eriyebilen ve hücre zarını kolayca geçebilen 

ve hücre içi ve hücreler arası kompartmanlarda eşit olarak dağılabilen antipirindir. 

HÜCRE DIŞI SIVI HACMİNİN ÖLÇÜMÜ  

Hücre dışı sıvının hacminin ölçümü plazma ve hücreler arası mesafede dağılan fakat hücre 

zarını geçemeyen birçok maddeden herhangibirinin kullanımı ile yapılabilir. Radyoaktif sodyum, 

radyoaktif klorür, radyoaktif iodotalamat, tiyosülfat iyonu ve insülin bunlar arasındadır. Bu 

maddelerden herhangi biri kana enjekte edilir ve genellikle 30-60 dakika içinde hemen tamamen 

hücre dışı sıvılarda dağılır. Ancak radyoaktif sodyum gibi bu maddelerden bazıları az miktarda 

hücre içine diffüze olabilir. Bu nedenle hücre dışı sıvı hacmi yerine sıklıkla sodyum alanı veya 

inülin alanından bahsedilir.  

HÜCRE İÇİ HACMİNİN ÖLÇÜLMESİ 

Hücre içi hacim doğrudan ölçülemez. Ancak aşağıdaki şekildeki gibi hesaplanabilir. 

Hücre İçi Hacim = Total Vücut Sıvısı – Hücre Dışı Hacim  

PLAZMA HACMİNİN ÖLÇÜMÜ 

Plazma hacmini ölçmek için damara injekte edildikten sonra kapiller duvara penetre 

olmayan ve damar sistemi içinde kalan bir madde kullanılmalıdır.Plazma hacminin ölçümünde 

genellikle kullanılan maddelerden birisi radyoaktif iyot ile işaretlenmiş albumindir. (125-I –

Albumin) Aynı zamanda evans mavisi (T-1824) gibi plazma proteinlerine bağlanan boyalar 

plazma hacminin ölçümünde kullanılabilir.  

HÜCRELER ARASI SIVI HACMİNİN ÖLÇÜLMESİ 

Hücreler arası sıvı hacmi doğrudan ölçülemez.  

Hücrelerarası sıvı= hücre dışı sıvı hacmi – plazma hacmi 

 

2.5. BİYOELEKTRİK EMPEDANS ANALİZİ  (BIA) 

BIA, vücuda yayılan küçük bir akıma karşı gösterilen empedansın ölçümü esasına 

dayanır. Empedans ölçümü önceden tanımlanan eşitliklerde vücut suyunun hesaplanmasında 
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kullanılır. Pratikte, uyarıcı akım el ve ayaklarda önceden belirlenen bölgelere distal elektrotlar 

yoluyla girer, voltajdaki azalma proksimal ayak bölgesindeki elektrotlar aracılığıyla ölçülür.  

           BIA; güvenli, hızlı, non-invaziv, uygulanması kolay bir tekniktir, antropometri de 

gözlenen hatalardan daha az hataya sahiptir. Bu teknikte kullanılan akım çoğunlukla 800 µA 

seviyesindedir. 1MHz’ ten yüksek frekanslarda, akım hücre membranlarından geçerek hemen 

hemen tüm vücuttaki su havuzuna ulaşabilir. Daha düşük frekanslarda ise bu geçiş ekstrasellüler 

sıvılarla sınırlıdır. Ticari olarak satılan çoğu makine 50kHz frekansında çalışmaktadır. Çoklu 

frekansa sahip BIA kullanımı ekstrasellüler ve total vücut suyu ayırımının yapılmasını sağlar. 

 

BİYOELEKTRİK İMPEDANS ANALİZİ (BİA) ÖLÇÜMÜ NASIL YAPILIR? 

Yağsız doku kitlesi ve yağın elektriksel geçirgenlik farkına dayalı bir analiz yöntemidir. BİA ile 

ölçülen elektriksel ve biyolojik parametreler kişiden kişiye değişiklik gösterir. BİA cihazının 

elektrik akımı 50kHz frekansa sahip 800µA'lik bir akımdır. Kaynak ve dedektör olarak 

isimlendirilen iki elektrodu vardır. Cihaz vücutta ohm kanununa göre farklı noktalar arasında 

gerilim oluşturur. Uygulama sırasında elektrotlar el ve ayak bileğine yerleştirilir. Elektrik akımı 

vücuttaki iletken materyaller aracılığıyla iki elektrot arasında akar. Akımı fiziksel olarak taşıyan 

vücut bileşenleri sodyum, potasyum gibi iyonlardır. Bu iletken materyaller kan ve idrarda 

yüksek, kaslarda orta, kemik, yağ ve havada düşük oranda bulunur. Elektrik akımı esas olarak 

taşıyıcılığı yüksek olan materyaller içinden geçer. Vücudun ön kol gibi bölümlerinde yüksek bir 

rezistans vardır. Gövde gibi vücudun geniş bölgelerinde ise rezistans daha düşüktür. BİA, duyarlı 

elektrotlar arasındaki yol üzerinde ortaya çıkan voltajı ölçer. Bu voltaj el bileğinden ayak 

bileğine kadar olan yolda yükün ünitesi başına harcanan enerjiyi gösterir. Akımın geçtiği yol; 

kişiler arasındaki vücut tipi, elektrolitler ve sıvı dağılımındaki farklılıklar nedeniyle değişiklikler 

gösterir. BİA cihazı ile vücut yağ yüzdesi (%), yağ ağırlığı, yağsız doku oranı ve ağırlığı, toplam 

vücut ağırlığının % olarak sıvı seviyesi, toplam vücut su miktarı, bazal metabolik oran (tahmini), 

ortalama enerji gereksinimi(tahmini), beden kitle endeksi, akım geçişine karşı vücut direnci 

(impedans) saptanır.  
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Şekil 9 : BIA Ölçüm, şematik görünüm 

 

 

BİA ile değerlendirilecek kişinin; 

 

             Testten en az 4-5 saat öncesinde hiçbir şey yememiş ve içmemiş olması, testten 12 saat 

öncesinde hiçbir egzersiz yapmamış olması, testten önceki 24 saat içerisinde alkol ve kafein 

içeren içecek ve yiyecekleri tüketmemesi, test sonuçlarının doğru olarak değerlendirilmesi 

açısından önemlidir. Test, hamileliğin ilk dönemindeki bayanlara ve kalp pili taşıyan kişilere 

tavsiye edilmemektedir. Ascit, periferal ödem, travma, yanık, sepsis ve diyaliz sırasında ayrıca 

vücut sıvı dağılımının değiştiği durumlarda BİA analizi geçerli sayılamaz. BİA cihazı, ölçüm 

kolaylığı, taşınabilirliği, maliyetinin nispeten düşük olması ve güvenilirliği nedeniyle vücut 

bileşenlerinin belirlenmesine yönelik diğer kompleks yöntemlere göre daha çok tercih 

edilmektedir. 

 

 

 

 

 

 



 

 42 

 

 

3.MATERYAL VE METOD 

 

             Bu çalışmaya 2011-2012 tarihleri arasında Dicle Üniversitesi Tıp Fakültesi Araştırma ve 

Uygulama Hastanesi Nefroloji kliniğine yatırılarak rutin takip ve tedavileri yapılan  diyabetik ve 

diyabetik olmayan yeni tanı almış evre 5 kronik böbrek hastalığı olan 86 hasta dahil edildi. 

Çalışma için etik kurul izni ve hastalardan bilgilendirilmiş olur formu alındı.  

             Çalışmaya dahil etme ve hariç tutma kriterleri aşağıdaki tablo da özetlenmiştir.  

 

Tablo 10:  Çalışmaya dahil edilme ve hariç tutma kriterleri 

DAHİL ETME KRİTERLERİ HARİÇ TUTMA KRİTERLERİ 

18-70  yaş arası renal replasman tedavisi 

almamış evre 5 KBH’lı hastalar 

Herhangi bir malign hastalığı olanlar 

EF % 55 nin üzerinde olan EF % 55 nin altında olanlar 

Onam alınanlar Hemodinamisi stabil olmayan hastalar 

Akut Koroner Sendromu olmayanlar Serebrovasküler hastalığı olan ve genel 

durumu bozuk olanlar 

 Kronik Obstrüktif Akciğer Hastalığı 

olmayanlar 

Herhangi bir nedenle şuuru kapalı olan 

komadaki hastalar 

Böbrek dışı nedene bağlı ödemi , vasküliti 

olmayan 

Çalışmaya katılmak istemeyenler 

Diüretikler dışında antihipertansif kullananlar 

 

Diüretik tedavisi alanlar 

  

 

 Hastaların demografik özellikleri kendilerinden ve hasta dosyalarından alındı. Tüm 

hastaların sistolik ve diyastolik kan basınçları, en az 15 dakika dinlendikten sonra sağ koldan 

havalı manometre kullanılarak ölçüldü. Bütün hastaların klinikte 24 saatlik idrarı toplatılarak  

kreatinin ve protein çalışıldı. Kreatinin klirensi, İdrar kreatinin / serum kreatinin x İdrar volümü / 

1440 formülü ile hesaplandı. 24 saatlik idrarda proteinüri hesaplandı. 
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           12 saatlik açlık sonrası hastaların biyokimyasal, hematolojik, hormonal, serolojik  

parametreleri için kan örnekleri alındı. Örnekler bekletilmeden; üre, kreatinin, Na, K, Ca, fosfor, 

ALT, AST, ALP, glukoz, albümin, T.kolesterol, TG, LDL, ürik asit, WBC, Hb, HTC ve PLT 

değerleri çalışıldı.  

 Tüm hastaların kan gazları erken dönemde çalışılarak asit-baz bozuklukları yönünden 

tetkik edildi. 

            Tüm hastalarda Nt-proBNP düzeyi, Biyokimya Anabilim Dalı laboratuarında Elecys 

ProBNP sandwich immunoassay yöntemi ile ölçüldü. Pro-BNP’nin  referans aralığı 75 yaş altı 

sağlıklı bireylerde 0-125 pg/ml arasındadır. 

           Bütün hastaların 12 derivasyonlu Standart EKG’ leri çekildi. EKG kayıtlarında Sokolow-

Lyon Kriterleri ( V1-V2S + V5-V6R > 35 mm ) ve Cornell Kriterleri ( V3S + aVLR > 24 mm E, 

20 mm K ) kulanılarak sol ventrikül hipertrofisi olup olmadiği manuel olarak ölçüldü.  Kalp ritmi 

ve iskemi varlığı değerlendirildi. 

          Kardiyoloji polikliniğinde M mod iki boyutlu ekokardiyografi cihazı ile hastaların vena 

cava inferior çapı tıbbi müdahale yapılmadan erken dönemde ölçüldü. Vakaların EF’ları tespit 

edildi, %55 altındaki EF değerleri çalışma dışı bırakıldı. Radyoloji Kliniğinde da bütün çalışma 

hastalarının renal ultrasonografileri ile böbrek parankim ekoları ve büyüklükleri tespit edildi.  

 Hastaların volüm yükünün tespiti için 5-1000 kHz arasında 50 farklı frekansla ölçüm 

yapabilen Fresniuıs BCM (Body Composition Monitoring) cihazı kullanıldı. Hastalar sırtüstü 

yatar pozisyonda iken ölçüm yapıldı. Hastaların üzerinde iletiyi bozacak metal ve elektronik 

cihazların olmaması sağlandı. Vakaların testten en az 4-5 saat önce ağır bir yemek yemediği, 

testten 12 saat öncesinde egzersiz yapmamış olduğu, testten önceki 24 saat içerisinde alkol ve 

kafein içeren içecek tüketmediği tespit edilerek işlem yapıldı.  

Çalışmada elde edilen sonuçların istatistiksel analizleri SPSS ( statistical package for 

social sciences) for Windows 11 programı kullanılarak yapıldı.Volüm yüküne göre belirlenen 

grupların bağımsız değişkenlerinin karşılaştırılmasında student t testi uygulandı. Parametreler 

arasındaki ilişkinin analizinde Pearson’s correlation test,bağımlı değişkenlerin belirlenmesinde 

chi-square testi kullanıldı. Veriler ortalama değer ± SD olarak gösterildi. Sonuçlar %     95 güven 

aralığında, p <  0.05 standart sapma düzeyinde kabul edildi. 
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4. BULGULAR 

 

Çalışmaya yeni tanı almış evre 5 kronik böbrek hastalığı bulunan 85 hasta (n=85) alındı. 

SDBY’nin gruplara göre etyolojik dağılımı tablo 11’de verildi. 

 

ETYOLOJİ OLGU (n) YÜZDE ORAN (%) 

Hipertansiyon 25 29.9 

Diabetes Mellitus 24 28.2 

Obstrüktif Nefropati 15 17.6 

Sebebi Bilinmeyen 6 7.0 

Glomerülonefrit 4 4.6 

Polikistik Böbrek H. 4 4.6 

ABY 4 4.6 

KTIN  2 2.4 

Renal Arter Stenozu 1 1.1 

 

Tablo 11 : Vakaların Etyolojik Dağılımı  
 

Vakaların tanı esnasında henüz bir renal replasman tedavisi almamışken demografik, 

klinik, laboratuar, radyolojik ve biyoimpedans analiz yöntemleri ile tespit edilmiş volüm 

parametreleri ve sonuçları tablo 12’de özetlenmiştir. Bu tabloda görülebileceği gibi ortalama 9.16 

mlt/dk GFR sahip hastalarımızın 3,8 lt volüm fazlası, 11.32 mm/m2 vena cava inferior çapı ve 

521.49 pg/mlt pro BNP ortalaması vardı. Hastaların sıvı-elektrolit ve asit baz bozukluğu 

bulunmuyordu. Volüm yükü ile ilişkili parametreleri tetkik edilen hastalarımızın ortalama 1.66 

lt/gün idrar çıkışı vardı. 
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Tablo 12: Çalışmaya dahil olan hastaların demografik, klinik, lab, ECHO ve BIA sonuçları 

 Ortalama Standart Deviasyon 

Yaş (yaş) 51,998 16,805 

SKB (mmHg) 133.00 19.13 

DKB (mmHg) 83.41 10.21 

Üre (mg/dl) 177.64 80.30 

Kreatinin (mg/dl) 6.80 2.95 

Na (mEq/lt) 136.62 3.85 

Albumin (gr/dl) 2.84 0.77 

Proteinüri (gr/gün) 2.96 2.2 

pH 7.34 0.07 

VF (lt) 3.8 3.59 

TVS (lt) 35.59 7.58 

ESS (lt) 17.86 4.46 

ISS (lt) 17.82 4.12 

Pro BNP (pg/mlt) 521.49 513.47 

VCI (mm/m2) 11.32 2.14 

GFR (mlt/dk) 9.16 3.46 

RRF (lt/gün)  1.66 0.78 
 

 

Takiben, volüm fazlası (overhydratation)/ ekstraselüler sıvı (ESS) oranı ile vakaların 

rölatif doku sıvı oranı tespit edildi. Rölatif doku sıvısının  %15’in üzerinde olmasının mortalite 

ile ilişkili olduğunu, şiddetli volüm yükü olarak yorumlandığını bilmekteyiz. Vakalar, rölatif 

doku sıvısı %15’in üzerinde ve altında olmak üzere grup 1 ve grup 2 olarak ikiye ayrıldı. 

Değişkenler student-T testi ile değerlendirildi. 

Grup 1 : Rölatif Doku Sıvısı %15’in üzerinde 
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Grup 2 : Rölatif Doku Sıvısı %15’in altında  

 
 

Tablo 13: Rölatif Doku Sıvısına göre tespit edilen grupların klinik, lab, ECHO ve BIA 

sonuçlarının karşılaştırılması 

 

 
Her iki grup arasında yaş, cinsiyet, üre, kreatinin, Na, GFR, TVS (total vücut sıvısı)  ISS 

(İntraselüler vücut sıvısı) pH açısından istatistiksel anlam taşıyan fark saptanmadı. Ancak gruplar 

 

 

Grup 1 Grup 2 P 

Yaş(yıl) 51,34± 17,40 52,86±16,14 0,684 

SKB(mmHg) 138,06±19,44 126,11±16,60 0,004 

DKB(mmHg) 85,81±10,27 80,13±9,29 0,010 

Üre(mg/dl) 192±93,59 157±52,83 0,052 

Kreatin(mg/dl) 7,21±3,41 6,25±2,10 0,143 

Na(mEq/lt) 136,49±4,21 136,81±3,36 0,712 

Proteinüri(gr/gün) 3,43±2,44 2,31±1,64 0,019 

RRF(lt/gün) 1,51±0,76 1,86±0,77 0,042 

GFR(mlt/dk) 8,54±3,56 10,00±3,22 0,056 

VF(lt) 5,60±3,19 1,35±1,14 <0,001 

TVS(lt) 35,85±7,10 35,23±8,28 0,710 

ESS(lt) 18,98±4,46 16,33±4,04 0,006 

ISS(lt) 17,05±3,64 18,87±4,55 0,052 

pH 7,34±0,07 7,34±0,06 0,952 

Albumin(gr/dl) 2,59±0,75 3,18±0,66 <0,001 

VCI(mm/m2) 12,01±2,08 10,37±1,86 <0,001 

Pro BNP (pg/mlt) 635,84±531,67 365,86±449,31 0,016 

ESS/TVS O,522±0,487 0,455±0,366 <0,001 
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arasında sistolik kan basıncı (p=0,004), diastolik kan basıncı (p=0,01), proteinüri (p=0,019), 

günlük idrar volümü (p=0,042), volüm fazlası (p<0,001), ESS (ekstraselüler sıvı) (p=0,006), 

albumin (p<0,001), vena cava inferior çapı (p<0,001), pro BNP (0,016), volüm yükünün bir 

başka belirteci olan ECW/TBW oranı (p<0,001) açısından istatistiksel anlam ifade eden fark 

görüldü.  

 

Vakaların yatış esnasında fizik muayene ile belirlenen pretibial ödemin rölatif doku sıvısı 

ile ilişkisi araştırıldı. Tablo özetlendi 

Grup 1 : Rölatif Doku Sıvısı %15’in üzerinde 

Grup 2 : Rölatif Doku Sıvısı %15’in altında  

 

           Grup 1         Grup 2 

PTÖ yok              23   29 

PTÖ +/++     20    7 

PTÖ +++/++++    6    0 

 
Tablo 14: RDS (VF/ESS) ile Ödem İlişkisi (n=85) 

 

Grup 1’deki 49 hastanın 26’sında grup 2’deki 36 hastanın ancak 7’de pretibial ödem vardı. Grup 

1’de, şiddetli volüm yükü olan hastalarda (+++/++++) pretibial ödem 6 hastada varken Grup 2’de 

yoktu. Her iki gruptaki vakaların  en fazla fizik muyene ile pretibial ödem tespit edilmeyen 

grupta kümelendiğini  saptadık.  

 

Cinsiyet dağılımının rölatif doku sıvısı ile ilişkisi tespit edildi. 

 Grup 1 : Rölatif Doku Sıvısı %15’in üzerinde 

 Grup 2 : Rölatif Doku Sıvısı %15’in altında  

 
                                         Erkek          Kadın 

Tüm çalışma grubu  49   36 

Grup 1                     25   19 

Grup 2                          24   17 

Tablo 15: Rölatif Doku Sıvısının cinsiyet ile ilişkisi 
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Şekil 10: Volüm yükünün cinsiyete göre dağılımı  

 

Çalışmada volüm yükünün tespitinde kullanılan bir başka bioimpedans analiz parametresi 

olan volüm fazlasının diğer değişkenlerle ilişkisi de araştırıldı. Pearson’s korelasyon ile volüm 

fazlası ve diğer değişkenler arasında  istatistiksel analiz yapıdı, sonuçlar tablo .. özetlenmiştir. 
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Tablo 16 : Çalışmaya dahil olan hastalarında BİA ile tespit edilen volüm fazlasının; klinik, lab, 

ECHO ve BIA sonuçları ile korelasyonu 

 
Volüm fazlası ile istatistiksel anlamlı pozitif korelasyon SKB (beta=0,436, p<0,001), 

DKB (beta=0,352, p<0,001), proteinüri (beta= 0,360, p=0,001), TBW (beta= 0,411, p<0,001), 

ECW (beta=0,725, p<0,001), BNP (beta=0,519, p<0,001), VCI (beta=0,459, p<0,001), Rölatif 

Doku Sıvısı(beta=0,939,p<0,001) ile gördük. Volüm yükü ile residüe renal fonksiyon (beta=-

0,305, p=0,005) ve albumin (beta= -0,398, p<0,001) arasında istatistiksel anlam ifade eden 

 

 

R P 

VF&Yaş -0.020 0.855 

VF&SKB 0.436 < 0.001 

VF&DKB 0.352 < 0.001 

VF&Üre 0.075 0.497 

VF&Cre 0.055 0.615 

VF&Na 0.046 0.675 

VF&Proteinüri 0.360 0.001 

VF&pH 0.064 0.561 

VF&RRF -0.305 0.005 

VF&GFR -0.156 0.155 

VF&TVS 0.411 < 0.001 

VF&ESS 0.725 < 0.001 

VF&İSS -0.016 0.881 

VF&Pro BNP 0.519 < 0.001 

VF&VCI 0.459 < 0.001 

VF&Albumin -0.398 < 0.001 

VF&RDS 0.939 < 0.001 
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negatif korelasyon tespit ettik. Volüm fazlası ile yaş (beta=-0.020,p=0.855) üre (beta=0.075, 

p=0.497) creatinin (beta=0.055, p=0.615) Na (beta = 0.046, p=0.675) PH (beta=0.064, p=0.561), 

GFR (beta=-0.156, p=0.155) İSS (beta=-0.016, p=0.881) arasında istatistiksel anlam 

bulunmuyordu. 

 

 
Şekil 11: Volüm Fazlasının ve ESS karşılaştırması 

 
Şekil 12: Volüm Fazlası ile Vena Cava İnferior çapının karşılaştırması 
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 Şekil 13: Volüm Fazlası ile Proteinüri karşılaştırması 

 

Volüm yükü ile ilişkili lineer regresyon analizinde pozitif korelasyon saptanan 

değişkenlerden en güçlü ilişkiyi ECW (p<0,001), TBW (p=0,003),VCI (p=0,003) ile tespit ettik.  
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5. TARTIŞMA 

 

Kronik böbrek hastalığında kardiovasküler hastalıkların insidansının artığı ve bu durumun 

hasta kohortunda en önemli morbidite ve mortalite sebebi olduğu bilinmektedir. Bu nedenle 

kronik böbrek hastaları kardiovasküler hastalıklar için yüksek riskli hasta grubu olarak 

değerlendirilir. 132 

Kronik böbrek hastalığında, kardiovasküler hastalık gelişminde belirlenmiş olan 

geleneksel risk faktörlerinin yanı sıra anemi, artmış volüm yükü, sıvı elektolit bozukluğu, 

bozulmuş Ca-P metabolizması, kronik inflamatuar süreç ve hiperhomosisteinemi gibi ek risk 

faktörleri de sürece katılmaktadır. 133 

Hipervolemi, vücuda alınan su ve tuzun renal ve ekstrarenal kayıpların toplamından fazla 

olması sonucunda gelişir. Bu durumun klinik yansıması periferik ödem ve dolaşım 

yüklenmesidir.134 Volüm yükündeki artış kardiyak fonksiyonlar normal olsa bile preloadu 

artırarak hipertansiyona neden olur. Progressif dolaşım konjesyonu ve artan kardiyak doluş 

basınçları akciğer ödemine sebep olabilir.  Temelde yatan olayın şiddeti ve süresine bağlı olarak 

bütün hipervolemik hastalarda değişen derecelerde periferik ödem oluşur.  

BCM, 5-1000 kHz gibi farklı frekanslarla intra ve ekstraselüler rezistansı ölçerek  İntra, 

ekstra ve total vücut sıvı volümlerini tespit eden  portable bir cihazdır. 135 Volüm yükünü tespit 

etmede pratik kullanıma girmiştir.136 Bioimpedans analizde volüm yükünün tespitinde OH137 

(sıvı fazlası) ve RDS, rölatif doku sıvısı138(sıvı fazlası/ekstraselüler sıvı volümü) parametreleri 

esas alınmaktadır.  Belizzi ve ark 139 ekstraselüler volümdeki %5’lik artışın bile ödem ve kan 

basıncı artışı ile ilişkilendirmesine rağmen mortalite ile ilişkili bulunan volüm artışı Machek ve 

ark. 140 tarafından 3.5 litre üzerindeki volüm yükü olarak tanımlanmıştır. Wizemann ve ark 138 

rölatif doku sıvısının (sıvı fazlası/ekstraselüler sıvı) %15‘in üzerinde olmasını anlamlı kabul 

etmişlerdir. Çalışmada rölatif doku sıvısı bioimpedans cihazı ile tespit edildi. Yeni tanı almış 

olan 85 SDBY olan vakanın 49’da ( %57,6) volüm yükü tespit edildi. Bu değer Bellizi ve ark 139 

aynı popülasyonda tespit ettiği  %60, Van Biesen ve ark141 %53, Dumler ve ark142  %62 değeri ile 

uyumlu idi.  Ancak Wizemann ve ark138 renal replasman tedavisi alan hasta polpülasyonunda 

yaptıkları çalışmada bu oranı %21,56 olarak bulmuşlardır.  Yukarıda adı geçen çalışmalara ek 

olarak Baretta ve ark143 erken dönem kronik böbrek hastalarını sağlıklı hipertansif olmayan 

kontrol grubu ile karşılaştırdıkları çalışmada ESS’da artış gözlemişlerdir. Benzer sonucu 

Caravaca ve arkadaşları 144 GFR’ı 40 mlt/dk’nın altında olan  175 hastada yaptığı çalışmada 

volüm yükü tespit edilen grupta anlamlı olarak ESS artışı ile tespit etmişlerdir. Hastalarımızda 

volüm yükü olan ve olmayan gruplar arasında ESS yükü arasında tespit ettiğimiz p=0,006, VF ile 
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ESS arasındaki korelasyon çalışmasında tespit edilen p < 0,001  ilgili çalışmaların sonuçları ile 

uyumludur. Zaluska ve ark 145 sağlılklı ve KBY’li hastaları volüm yükü açısından ESS/TVS 

oranı ile karşılaştırdıkları çalışmalarında elde ettikleri istatistiksel olarak anlamlı farkı bizde 

volüm yükü olan ve olmayan gruplarımız arasında (p < 0,001) gördük.   

TVS %4 artışı volüm yükü olarak değerlendirilebilir146 Son dönem böbrek yetmezliğinde 

üzerinde ise  ESS artışı ile ilişkili olup ISS değerinin değişmediği gözlenmiştir. Volüm yükü ve 

İSS arasında tespit ettiğimiz  p=881 değeri, Mitch ve ark147 KBY’de volüm fazlasıyla ISS’nin 

değişmediği , Bruce ve ark148 KBH ve normal popülasyonda ISS aynı olduğunu gördükleri, 

Dumler ve ark142 çoğunluğunu diabet mellituslu hastaların (58 kişi) oluşturduğu ve volüm yükü 

ile ISS’nin değişmediğini gösterdikleri çalışmayla uyumlu idi.  

Kronik böbrek yetmezliğinin ileri evrelerinde artan volüm yükünün bu popülasyonda 

tespit edilen kan basıncının önemli bir sebebi olduğu bilinmektedir. Volüm yükü ile kan basıncı 

arasındaki ilişkiyi gösteren birçok çalışma bulunmaktadır. Uzun süre hemodiyaliz yapıldığı için 

ultrafiltrasyona daha fazla tolerans gösteren Tassin grubu hastalarında ekstraselüler sıvı 

kontrolünün daha iyi yapıldığı ve kan basıncının daha iyi kontrol edildiği bilinmektedir. 149 Chen 

ve ark150 hemodiyaliz, Günal ve ark151 periton diyaliz hastalarında ESS’u azaltarak kan 

basıncının daha iyi kontrol edilebileceğini gösterdiği çalışmalar benzer sonuçlara sahiptir. 

Fagugli ve ark152 ESS ile hipertansiyon arasındaki pozitif korelasyonu ESS ile sol ventrikül 

hipertrofisi arasında da göstermişlerdir. Alvarez ve ark153 ise kan basıncı ile ESS ilişkisini, kan 

basıncı ile TVS arasında da göstermişlerdir, SDBY olan hastaları kan basıncı yüksek ve normal 

olan iki gruba ayırarak yaptıkları bioimpedans çalışmasında hipertansif grupta istatistiksel olarak 

anlamlı TVS (p  < 0,05) ve ECW (p < 0,01) artışı tespit etmişlerdir. Çalışmamızda aynı hasta 

grubunda tespit ettiğimiz volüm yükü ile sistolik kan basıncı (p < 0,001) ve diastolik kan basıncı  

(p = 0,001) arasındaki pozitif korelasyon literatür ile uyumlu idi. Benzer sonuçları sıvı fazlası / 

ekstraselüler sıvı formülü ile hesaplanan rölatif doku sıvısı % 15’ten fazla olan grup 1 

hastalarımızda, %’15’ten az olan grup 2 hastalarımıza göre yüksek sistolik ve diastolik kan 

basıncı değerlerinde de gördük. Zuccarelli ve ark154 volüm yükü ile kan basıncı arasındaki pozitif 

korelasyon ilişkisini 24 saatlik  TA holter monitorizasyonu ile de göstermişlerdir 

 Kronik böbrek yetmezliğinin ileri evrelerinde renal ekskresyonun azalması ile  volüm 

yükü meydana gelir. Volüm yüküyle beraber natriüretik  polipeptitler artmaya başlar. BNP ve 

pro-BNP gibi natriüretik polipeptidlerin renal klirensi ile GFR arasındaki negatif korelasyon 

Roland R.J.ve ark155 çalışmasında BNP ile GFR arasındaki negatif korelasyon da Vasavada ve 

ark156 çalışmasında tespit edilmiştir. David ve ark157 son dönem böbrek yetmezliği olan 62 

hastada, Sandeep ve ark158 kardiak fonksiyon bozukluğu olmayan 2784 kronik böbrek hastasının 
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bulunduğu geniş bir çalışma grubunda pro BNP anlamlı olarak yüksek bulunmuştur. Öyleki Mc 

Collugh ve ark159 geniş bir çalışma grubunda GFR 60 mlt/dk altında olan hastalarda BNP’nin 

referans değerini 200 pg/mlt üzerinde tespit etmişlerdir Palmer  ve ark160 ise Pro BNP’nin 

azalmış GFR değerlerinde  BNP’den daha fazla arttığını göstermişlerdir. Bu çalışmalarla uygun 

olarak normal sağlıklı bireylerde 125 pg/mlt altında olan pro BNP düzeyi vakalarımızda ortalama  

521,49 pg/mlt  idi. Booth ve ark161 son dönem böbrek yetmezliği olan demografik özellikleri ile 

çalışmamıza benzeyen 72 hastada yaptıkları çalışmada pro BNP ile volüm yükü arasında (ancak 

ESS/TVS çalışılarak) buldukları pozitif istatistiksel korelasyonu (P=0,009)  bizde sıvı yükü/ESS 

ile tespit ettiğimiz iki grup arasında p = 0,016 ile tespit ettik.Mevcut bulgulara rağmen son 

dönem böbrek yetmezliği olan hastalarda volüm yükününün varlığını ve miktarını natriüretik 

polipeptidlerle belirlemek zordur. Zira bu peptid yapıdaki belirteçler volüm yükündeki artış 

dışında kardiak anormalitelerden de etkilenir. Öyle ki Lee JA ve ark162 pro-BNP ile sol 

ventriküler hipertrofi arasındaki korelasyonun volüm yükü durumundan daha fazla olduğu 

göstermişlerdir. CREED ( The Cardiovascular Risk Extended Evaluation) çalışmasında163  

SDBY hastalarında BNP değerlerinin LV hipertrofisinin ekarte edilmesinde sınırlı değeri olduğu, 

Lee E ve ark164 non-diyalitik 256  hastada yaptıkları çalışmada ise artan proBNP değerlerinin 

volum yükünden daha fazla kalbin LV sistolik fonksiyonları ile ilişkili olduğunu gösteren 

çalışmalar bu hastalarda pro BNP’nin değerini azaltmaktadır.   

 ECW artışının sonuçlarından biride periferik ödem gelişmesidir. Bu nedenle volüm 

yükünü göstermede periferik ödem muayenesi önemlidir ancak bu muayenenin sensitivitesi 

düşüktür 165 David ve ark157 ESS artışı ile ödem arasında  (p < 0.0001) istatistiksel olarak anlamlı 

bir ilişki tespit etmişlerdir. Caracava ve ark144 yaptıkları çalışmada volüm yükü olan çalışma 

gruplarında ödem ve kontrolsüz kan basıncı yüksekliği daha fazla görülmüştür. Çalışmamızda da 

volüm yükü fazla olan grup 1 vakalarında periferik ödem görülme sıklığı ve şiddeti grup 2’ye 

göre anlamlı olarak yüksekti.  Bellizi ve ark 166 85 hastalık bir seride ödem yokken bile 

bioimpedans analizin volüm yükü tespitinde erken dönemlerde bile faydalı olabileceğini 

göstermişlerdir. Bizde; bioimpedans analizle belirgin volüm yükü olan grup 1 vakalarımızın % 

46,9’da pretibiyal ödem tespit edemedik.  

 Artmış ESS’nın vasküler lümen dilatasyonu ve duvar hipertrofisini indüklediği, 

endotelyal fonksiyonları değiştirdiği  ve bu nedenle son dönem böbrek yetmezliği olanlarda 

vasküler yapı ve fonksiyonlarda değişiklikler olduğu bilinmektedir137 Volüm yükü, kalbin ve 

büyük vasküler yapıların birçok çap ve volümleri ölçülerek araştırılmıştır. Ancak bu ölçümleri 

etkileyen kalbe ait fonksiyon bozuklukları sebebiyle kabul edilmiş altın bir standart  

bulunmamaktadır. Çalışmamızda vena cava inferior çapı çalışılmış, volüm yükü ile vena cava 
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inferior çapı arasında pozitif korelasyon (p < 0,001) ve volüm yükü fazla olan grup 1 ile grup 2 

arasında istatistiksel olarak anlamlı (p < 0,001) VCI çap farkı tespit edilmiştir. Literatürde volüm 

fazlası ile VCİ çapı arasında ilişki olmadığını gösteren az sayıda sayıda çalışma vardır.168Ancak 

son dönem böbrek yetmezliği olan hastalarda Kouw ve ark169 ultrafiltrasyon yapılan hastalarda 

VCI çapının gerilediğini, Ando ve ark170 kuru ağırlığına düşürülen hipertansif KBY hastalarında 

VCI çapının azaldığını gösteren volüm yükü ile VCİ ilişkisini gösteren çalışmalarda 

bulunmaktadır. Barry ve ark 171 ise volüm yükü olan PD hastalarında VCI çapını 11,5mm/m2 

üzerinde bulmuşken biz çalışmamızda volum yükü olan grup 1 hastalarda VCI çapının 

ortalamasını 12,01mm/m2 olarak bulduk. Cheriex ve arkadaşları172 volüm yükü olmayan kronik 

böbrek hastalarında VKI çapını 8-11,5 mm/m2 olarak bulmuşken bizim çalışmamızdaki grup 2 

vakalarda VCİ çapı 10,37 mm/m2 idi. Wu ve ark173   ise hastaları normo ve hipertansif olarak iki 

gruba ayırdıkları çalışmalarında hipertansif grupta anlamlı olarak yüksek ESS ve VCI çapı 

görmüşlerdir. Bizde volüm yükü olan grupta istaistiksel olarak anlam taşıyan sistolik (p= 0,004), 

diastolik (p= 0,010) kan basıncı ve VCİ  (p < 0,001) çap farkını gördük. Mevcut verilere rağmen 

VCİ çapının sağ atrium basıncını artıran 174 nedenler ile kalbin diastolik disfonksiyonundan 175 da 

etkileniyor olması bu popülasyonda volüm yükünü göstermedeki değerini azaltmaktadır. 

 Lineer regresyon analizinde kullandığımız proteinüri ve tanı anındaki günlük idrar 

volümü gibi volüm yükünün tespitinde kullanılabilecek daha zayıf belirteçler olabilir. Nitekim  

BNP değerinin residüel idrar volümü olan hastalarda daha düşük olduğunu gösteren çalışma da 

bulunmaktadır. 176 

Sonuç olarak bioimpedans analiz yöntemi ile tespit edilen volüm yükü varlığı  (SF, 

SF/ESS, ESS/TVS) ile birlikte artan VCİ çapı ve pro BNP değerleri klinik çalışmalarda volüm 

fazlasının tespit ve takibinde faydalı olabilir. Bu parametrelerin birlikte yükselmeleri ise 

hipervolemi tanısında güçlü bir belirteç olarak değerlendirilebilir. Ancak gerek VCİ çapının 

gerekse pro BNP değerinin kalp hastalıklarında da artmış olması sınırlayıcı bir problemdir. 
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