KRONIK HEMODIYALIZ HASTALARINDA DiYALIZ YETERLILIGI ILE C-REAKTIF

PROTEIN DUZEYLERi ARASINDAKI iLiSKi

THE RELATIONSHIP BETWEEN HEMODIALYSIS ADEQUACY AND C-REAKTIVE

PROTEIN LEVELS IN CHRONIC HEMODIALYSIS PATIENTS

Ramazan GETINKAYA, Abdullah UYANIK, Mustafa KELES, ilhami KiKi, Ali Riza ODABAS

Atattirk Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklari Anabilim Dali, Erzurum

Amag:

Metod:

Sonuglar:

Tartisma:

Ozet

Uremik malnutrisyon, kronik enflamasyon ve aterosklerotik kalp damar hastaliklari kronik bobrek yetmezIikli
hastalarda yiksek oranda gorlimektedir. Aterosklerotik damar hastaliklarina bagli mortalite ve morbidite son
donem bobrek yetmezlikli hastalarda énemli yer tutmaktadir. Bir akut faz reaktani olan enflamasyon ve
malnutrisyon varli§inda yiikselen c-reaktif protein (CRP) ayni zamanda ateroskleroz igin de iyi bir gdstergedir.
Malnutrisyonun ve enflamasyonun 6nlenmesi ile CRP dlizeyleri disirilebilir. Biz kronik hemodiyaliz
hastalarinda CRP diizeyleri ile serum albumin ve diyaliz yeterliligi arasinda bir iliski olup olmadigini arastirmayi
amagcladik.

Kronik hemodiyaliz programindaki 75 hasta ¢alismaya alindi. Anamnez, fizik muayene ve laboratuvar tetkikleri
ile aterosklerotik hastalik varh§i arastirildi. Hastalarda serum albumin (SA) ve CRP diizeyleri 6lglldu. Kt/V
degerleri hesaplandi. CRP diizeyleri ile SA ve KtV degerleri arasinda iliski varidi incelendi. Aterosklerotik
damar hastaligi bulunan hastalarda ve bulunmayan hastalarda CRP diizeyleri karsilagtirildi.

SA dizeyleri 3.8+0.47 gr/dl ve Kt/V degderleri 1.29+0.17 ile CRP 1.1+1.3 mg/dl arasinda istatistiksel olarak
anlamli negatif korelasyon mevcuttu (sirasiyla: r=-0.780, p<0.0001, r=-0.704, p<0.0001). CRP uzerinde SA
(p<0.0001) ve Kt/V (p=0.03) prediktif degere sahip olarak bulundu. CRP aterosklerozlu hastalarda 1.8+1.8 mg/d|
olmayanlarda 0.8+1.0 mg/dl bulundu (p=0.014).

Bizim bulgularimiz, CRP dizeylerinin aterosklerozlu hastalarda anlamli olarak daha ylksek oldugunu, ayni
zamanda malnutrisyonun ve enflamasyonun &nlenmesinde oénemli faktérlerden olan diyaliz yeterliligi ve
beslenmenin géstergeleri olarak Kt/V ve SA'nin CRP igin prediktif degere sahip faktdrler oldugunu ortaya
koymaktadir.
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failure patients. Cardiovascular complications associated with atherosclerosis are the main causes of
mortality and morbidity in renal failure patients. Inflammation is also thought to play a role in atherosclerosis.
Elevated serum C-reactive protein (CRP), which indicates inflammatory responses, is known to be
associated with an increased risk of cardiovascular disease. If malnutrition and inflamation may be
prevented, CRP levels can be lowered. The purpose of this study was to identify relationship between Kt/V,
serum albumin (SA) and CRP.

The study included 75 patients undergoing chronic hemodialysis. In these patients, atherosclerotic vascular
disease was studied. In all patients, CRP, SA and Kt/V value were reached. The relationship was examined
between SA levels, Kt/V values and CRP levels. On the other hand, CRP levels of atherosclerotic patients
were compared with non-atherosclerotic patients.

Significant inverse correlation was found between mean SA levels 3.8+0.47 g/dl and mean CRP levels
1.1£1.3 (r=-0.780, p<0.0001). A negative correlation between CRP and Kt/V was also found (r=-0.704,
p<0.0001). Kt/V values and SA levels were found as the factors having the predictive factors on CRP
(p=0.03, p<0.0001, respectively). CRP mean values resulted 1.8+1.8 mg/dl in atherosclerotic patients and
0.8+1.0 mg/dl in non-atherosclerotic patients (p=0.014).

Our findings demonstrated that CRP mean values is higher in atherosclerotic patients than in non-
atherosclerotic patients. At the same time, it was found that there was a negative and meaningful relation
between Kt/V values, SA levels and CRP concentrations. In addition, dialysis adequate and SA levels were
found as the predictive factors for CRP.

Chronic hemodialysis, C-Reaktif protein, Hemodialysis adequacy, Serum albumin
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Tablo 1. Hastalara ait Klinik ve Demografik Ozellikler

Hemodiyaliz Yeterliligi ve CRP

Cetinkaya R

etyoloji n cinsiyet (K/E) yas (yil) HD siresi (ay)
KPN 18 10/8 51.0+14 .4 51.6+41.1
KGN 17 7710 44.9+13.3 46.8+46.4
DNP 10 5/5 58.9+12.8 22.8422.2
HT 7 4/3 52.8+8.5 39.8+33.7
Aml| 6 4/2 41.0+15.2 21.6+15.7
OuP 4 0/4 58.4+15.2 16.8+5.1
PKBH 4 13 58.7+8.6 47.7+411
diger 9 4/5 50.8+8.2 27.7+18.6
toplam 75 35/40 51.1+13.9 38.85+36.66

(KPN: Kronik pyelonefrit, KGN: Kronik glomerulonefrit, DNP: Diyabetik nefropati, HT: Hipertansiyon, Aml: Amiloidoz, OUP: obstriiktif iropati, PKBH:

Polikistik bobrek hastaligii, HD: Hemodiyaliz)
Girig

Ozellikle  Gremik  malnutrisyon  ve  kronik
enflamasyonun belirgin oldugu son ddnem bdbrek
yetmezlikli (SDBY) hastalarda ateroskleroza bagli
gelisen kalp damar hastaliklari sik gérdlir. Bu
hastalarda kalp damar hastaliklarina bagl mortalite ve
morbidite Onemli bir yer tutmaktadir. Ateroskleroz
riskinin azaltimasi ile SDBY tanisi ile takip edilen
hastalarda gerek mortalite gerekse morbidite de
onemli bir azalma elde edilecektir. Bunun saglanmasi
icin bilinen ve o6nlenebilir risk faktdrlerinin ortadan
kaldinimasi ~ 6nem  tagimaktadir.  Ancak  bu

aterosklerotik damar hastaligi riskini  tamamen
onlemez (1,2).

Son vyillarda yapilan degisik calismalarda, CRP
dizeylerindeki  yiiksekligin ~ hemodiyaliz ~ (HD)
hastalarinda mortaliteyi gdsteren gigli bir belirleyici
oldugu gosterilmistir (3-5). Iseki (3) 7 yillik bir takip
sonucu CRP diizeyleri 1 mg/dl'den yiiksek hastalarda
mortalitenin 1 mg/dI'den diisik olan hastalara gore
anlamli olarak daha ylksek oldugunu gdstermistir.
Zimmermann (6) CRP diizeyi 0.75 mg/dl den yiksek
olan hastalardaki mortalite riskinin 0.33 mg/dl'den az
olanlara gére 2.7 kat fazla oldugunu bulmustur.

Bir akut faz reaktani olan CRP kronik
enflamasyonun ve ciddi malnutrisyonun 6nemli bir
gostergesidir.  C-reaktif protein ayni zamanda
aterosklerotik damar hastaligi varliginda ylksek
bulunmaktadir. Malnutrisyonun ve enflamasyonun
onlenmesi ile ayni zamanda ateroskleroz varliginin
takibinde de kullanilabilecek bir parametre olan CRP
dizeylerinde belirgin  diismeler saglanabilecektir
(2,7,8).

Tablo 2. Hastalara ait SA, CRP ve Kt/V Degerleri

CRP (mg/dI) KTV SA (gr/dl)
1.1£1.3 1.29+0.17 3.8+0.47
rp =-0.7, <0.0001 =-0.8, <0.0001

Hemodiyaliz hastalarinda 6zellikle malnutrisyonun
ve enflamasyonun énlenmesinde etkin diyalizin dnemli
bir yerinin oldugu bilinmektedir. Biz galismamizda
diyaliz etkinliginin bir gdstergesi olan Kt/V degerleri ve
serum albumin seviyeleri ile CRP dlizeyleri arasinda
bir iliskinin var olup olmadigini arastirmay amagladik.

Hastalar ve Yontem

Calismaya Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi
Hemodiyaliz Merkezinde diyalize giren 75 (35 kadin,
40 erkek, yas ortalamalar: 51.15+13.91 yil ) kronik
hemodiyaliz hastasi alindi. Hastalarin diyaliz streleri
38.85+36.66 aydi. Biitiin hastalar haftada 3 kez 4’er
saat, bikarbonatl diyaliz solusyonlari ile 300ml/dk kan
akim hizi ve 500 ml/dk diyalizat akim hiziyla 1,4 m?
ylizey alanina sahip PSN 140 (Baxter) diyalizerler
kullanilarak diyalize alindi. Hastalara ait klinik ve
demografik 6zellikler Tablo 1'de gosterilmistir.

Bltlin hastalarda, anamnez, fizik muayene ve
laboratuvar tetkikleri ile aterosklerotik hastalik
aragtirildi. Bunun igin elektrokardiyografi,
telekardiyografi, ekokardiyografi ve karotis arter dopleri
kullanildi.

Hafta basinda 12 saatlik achd takiben ilk
diyalizden dnce alinan vendz kanlardan serum albumin
(SA) ve CRP dizeyleri oélglildi. Serum albumin
duzeyleri  kolormatik  yontemle rutin  biyokimya
laboratuvarinda hazir ticari kitler kullanilarak olgildd.
C-reaktif protein dlzeyleri nefelometrik ydntemle
mikrobiyoloji  laboratuvarinda  belirlendi.  Diyaliz
yeterliligini ortaya koymak igin Ure kinetik modelleme
yapildi. ~ Bunun igin  Kt/V=-In(R-0.008xt)+(4-
3.5xR)xUF/W([R=diyaliz sonras! blood urea nitrogen
(BUN) / diyaliz éncesi BUN, t= diyaliz seansinin siiresi
(saat), UF= diyalizde yapilan toplam ultrafiltrasyon (L),
W= diyaliz sonrasi hasta agirid (kg)] formali
kullanildi (9). CRP diizeyleri ile SA ve Kt/V degerleri
arasinda iliski varligi arastirildi. Aterosklerotik damar
hastalijl saptanan ve saptanmayan gruplar CRP
duzeyleri agisindan kargilagtirildi.
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Sekil 1. Ateroskleroz Saptanan ve Saptanmayan Hastalarda CRP Diizeyleri (Aths: Ateroskleroz)
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istatistiksel degerlendirme

Verilerin  istatistiksel olarak  degerlendiriimesi
“‘SPSS 10.0 for Windows” paket istatistik programi
kullanilarak ~ ‘Mann-Whitney U, Spearman rank
korelasyon ve multiple linear regresyon analiz’ testleri
kullanilarak yapildi. Veriler ‘ortalamazstandart sapma
olarak gdsterildi. Istatistiksel olarak p<0.05 degeri
anlamli kabul edildi.

Bulgular

Hastalarda CRP dizeyleri 1.1£1.3 mg/dl, SA
diizeyleri 3.8+0.47 gr/dl olarak bulundu. Kt/V degerleri
ise ortalama 1.29+0.17 hesaplandi. C-reaktif protein
duzeyleri ile hem SA hem de Kt/V degerleri arasinda
anlamli negatif korelasyon tespit edildi (sirasiyla: r=-
0.780, p<0.0001, r=—0.704, p<0.0001) (Tablo 2).

CRP dizeyleri ile aralarinda istatistiksel anlamli
negatif korelasyon bulunan SA ve Kt/V degerleri ayni
zamanda CRP igin prediktif faktorler olarak bulundu.

Aterosklerotik damar hastalig varligi saptanan HD
hastalarinda CRP diizeyleri 1.8+1.8 mg/dl bulunurken,
aterosklerotik damar hastaligi varligi gésteriimeyen HD
hastalarinda 0.8+1.0 mg/dl olarak bulundu (p=0.014)

(Sekil 1).

Tartisma

Enflamasyonun gidisinin ve siddetinin takibinde bir
akut faz reaktani olan CRP giivenli ve etkin olarak
kullanilabilen bir géstergedir. Kronik bir enflamasyonun
sUrekli olarak bulundugu bobrek yetmezlikli hastalarda
da Ozellikle aterosklerozla birlikteligine ylksek oranda
rastlandigi igin CRP dlizeyleri bu hastalarda

aterosklerozun varligini ve derecesini arastirmak ve
izlemek amaciyla kullanilabilir (10-12).

SDBY'likli hastalarda en sik goriilen 6lim nedeni
kardiyovaskuler hastaliklara bagli gelisen
komplikasyonlardir. ~ Kardiyovaskller  hastaliklarin
onemli  bir kismi ise aterosklerotk damar
hastaliklandir. ~ Sigara,  hipertansiyon,  diyabet,
malnutrisyon, lipid bozukluklari gibi klasik risk faktorleri
ve hiperhomositeinemi gibi diger risk faktorleri
SDBY'likli hastalarda ateroskleroza yol agan baglica
nedenlerdir. Ateroskleroza bagli olarak gelisen kalp
damar hastaliklarinin sikligi bilinen bu risk faktorlerinin
ortadan kaldirimasiyla azaltilabilir. Aterosklerozun
onlenmesi ve takibi mortalite ve morbiditenin 6nemli
bir nedenin ortadan kaldirilabilmesi agisindan
gereklidir (1,2,11,12).

Son calismalarda HD hastalarinda yiksek CRP
duzeylerinin mortalite Uzerinde guglli bir prediktor
faktor oldugu gosterilmistir. Bir calismada yas, cinsiyet,
albumin, kreatinin, transferrin, vicut kitle indeksi,
kullanilan membranin tird, eritropoetin kullanimi gibi
cok sayida degisken arasinda rolatif mortalite riski
uzerinde CRP anlamli predikt6r etkiye sahip bir faktor
olarak bulunmustur.  Yine ayni galigmada CRP
dlzeyleri yiksek hastalarda, kalp yetmezligi, akut
miyokard enfarktisii gibi nedenlerle olan kardiyak
olim sikhigi CRP diizeyleri normal olan hastalardan
anlamli olarak daha ylksek bulunmustur (2,4,5).

Yeun ve ark (5) CRP’in diyaliz hastalarinda 6lim
icin uzun sireli bir prediktér olabilecegini bulmustur.
Yine Zimmerman ve ark. (6) 280 hastada 2 yil siireyle
yaptiklari  bir ¢alismada CRP’in  kardiyovaskdler
mortalitenin en gicli bagimsiz prediktdrlerinden birisi
oldugunu gdstermiglerdir.
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Bir calismada CRP diizeyleri 0.5 mg/dI'nin
Uzerinde olan hastalarda CRP dizeyi 0.5 mg/dI'nin
altinda olanlara gore mortalitenin daha sik oldugu
gosterilmistir (4). Stenvinkel ve ark. (13) tarafindan
yapilan bir ¢alismada CRP diizeyleri ylksek prediyaliz
bobrek yetmezlikli hastalarda CRP diizeyi normal
hastalara gdre karotid arter intimasinda ve karotid plak
sikiginda belirgin bir artigin oldugu gdsterilmistir.

Hemodiyaliz hastalarinda aterosklerotik  kalp
hastaliklarinin  ve bunlara bagl mortalite ve
morbiditenin  énemli bir gostergesi olan CRP’in
dusurdlmesi icin neler yapilabilir? Ve hangi faktorler
bunda etkili olabilir? Bu sorulara cevap bulmak ve
ozellikle diyaliz yeterliliginin ve yeterli beslenmenin
gostergeleri olan KtV ve SA dizeylerinin CRP’e
etkilerinin olup olmadi§ini ortaya koymak igin yapilan
calismamizda literatirdekine  benzer  sekilde
ateroskleroz saptanan hastalarda CRP diizeyleri
saptanmayanlara gére anlaml olarak ylksek bulundu.
KtV degerleri ve SA dizeyleri ile CRP dizeyleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif bir
korelasyonun oldugu izlendi. Diger bir deyisle etkin
diyaliz ve diizgin beslenme hastalarda CRP
diizeylerinin anlamli olarak daha diistik bulunmasini
saflayan faktorlerdi. Keza bu iki parametre ayni
zamanda CRP degerleri igin prediktif degere sahip
faktorler olarak bulundu.

Sonug olarak hemodiyaliz hastalarinda yliksek
CRP diizeylerinin aterosklerotik damar hastaliklari ile
birlikteligi vardir. Diger taraftan etkin diyaliz ve yeterli
beslenme diisik CRP dizeyleri icin oOnemli ve
belirleyici faktorlerdir. Dolayisiyla distik CRP duzeyleri
icin hastalarda etkin diyaliz, dogru ve yeterli beslenme
saglanmalidir.
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