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GIRIS VE AMAC

Kronik bobrek hastaligi (KBH) diinyada yaygin bir hastaliktir ve prevalansinin %11
civarinda oldugu tahmin edilmektedir (1). National Health and Nutrition Examination Survey
(NHANES) verilerine gore Amerika Birlesik Devletleri’nde (ABD) yaklasik 8,3 milyon
kisinin glomeriil filtrasyon hizi 60 ml/dak/m?*’nin altindadir (2). 2011 yilinda yayinlanan
Chronic Renal Disease in Turkey (CREDIT) g¢alismasinda iilkemizdeki KBH prevalansi
%15,7 olarak belirtilmistir (3). Yine aym c¢alismada glomeriil filtrasyon hizi (GFH) 60
ml/dak/m*’nin altindaki evre 3-5 KBH orant %35,2 ile yaklasik 2,4 milyon kisi olarak
belirtilmektedir. Tirk Nefroloji Dernegi Bobrek Kayit Sistemi verilerine gore Tiirkiye’de
2010 yilinda 62.903 son donem bobrek hastaligi (SDBH) olgusu mevcuttur. Bu hastalarin
%78,7’si hemodiyaliz (HD) programinda takip edilmektedir (4).

Uremik hastalarda mortalite normal popiilasyona oranla artmistir. Artmis mortaliteye
neden olan ana faktor kardiyovaskiiler olaylardir (5,6). Bulgular bu popiilasyonda
kardiyovaskiiler hastalik (KVH) riskinin yiiksek oldugunu, renal hastaligin erken evrelerinden
itibaren KVH riskinin arttigin1 gostermektedir (7-9). Bobrek yetmezligi son doneme dogru
ilerledikge KVH siklig1 daha da artmaktadir (10,11). Heart Outcomes Prevention Evaluation
(HOPE) ¢alismasinda serum kreatinin degeri 1,4-2,3 mg/dl arasinda olan toplam 1400 hasta
degerlendirilmis ve bu gruptaki hastalarin kardiyovaskiiler morbidite ve mortalite agisindan
normal renal fonksiyona sahip hastalara gore 40 kat daha yiiksek risk tasidigi belirtilmistir
(12).

Periferik arter hastaligi (PAH) ise; sistemik aterosklerozun bir sonucu olarak ortaya
cikar. Yiiksek bir prevalans gostermesi, artmis iskemik olaylar (miyokard infarktiisii, inme

vb.) ve mortalite ile birlikte olusu sebebiyle 6nemi artmaktadir. PAH; kranial, karotid, {ist
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ekstremite, visseral ve renal dolasimi da kapsamasina ragmen pratikte genellikle sadece alt
ekstremite dolasimi i¢in kullanilmaktadir (13-16).

Periferik arter hastaliginda semptomlar, arteriyel sistemdeki daralma ve okliizyonlara
bagli olarak gelisen iskemi sonucu ortaya cikar. intermittan kladikasyon (IK); yiiriime
sirasinda bacak kaslarinda gelisen agridir ve en erken ve sik goriilen semptomdur (17-20).
Arteriyel stenozun derecesi arttikga semptomlar istirahat halinde de gelmeye baslar. Etkilenen
ekstremitede renk degisikligi ve uyusukluk, PAH’1n diger bulgularidir. En ciddi bulgu ise alt
ekstremitenin {ilserasyon ve gangrenidir (21-24).

Periferik arter hastaligina en sik neden olan aterosklerozun tiim arteriyel sistemi
etkilemesi sonucu koroner ve serebral arterlerde genellikle degisik derecelerde hastaliga
katilmistir. Bu nedenle bircok 6liim koroner arter hastaligt (KAH) veya serebrovaskiiler
hastalik (SVH) nedeni ile olur ve sadece %10’dan daha az oranda oliim PAH’a baghdir
(25,26). Fowkes ve ark. (27) 1950-2008 tarihleri arasinda toplam 16 ¢alismadaki 24955 erkek,
23339 kadin hastay1 degerlendirmis ve 10 yillik kardiyovaskiiler mortaliteyi, Ankle-brakial
indeks (ABI) < 0,9 olan erkeklerde %18,7, kadinlarda ise %12,6 olarak belirtmistir. Ayni
calismada ABI > 0,9 olan gruptaki mortalite ise; erkeklerde %4,4 ve kadinlarda %4,1 olarak
bulunmustur.

Erken tan1 birgok hastalikta oldugu gibi PAH’da da ¢ok 6nemlidir. Hastalarin anamnez
ve fizik muayene ile degerlendirilmesi taniy1 tama yakin oranda koydurmaktadir. ABI; el ve
ayak bilegi kan basin¢larinin dl¢iilmesi, PAH siiphesi oldugunda en sik kullanilan basit ve
ucuz bir testtir. ABI’nin 0,9’dan diisiik olmas1 genel populasyonda PAH ile iligkilidir (28,29).

Kronik bobrek hastaliginda; KAH ve SVH iyi incelenmis olup PAH ile ilgili az sayida
veri mevcuttur (30-34). Hatta ¢ok az calismada KBH’nin PAH agisindan potansiyel bir risk
faktorii oldugu belirtilmistir (35-39). PAH bulunan bireylerde renal disfonksiyonun varligi
uzun donemde artmig mortaliteyi ngormektedir (40).

Atherosclerosis Risk in Communities (ARIC) ¢alismasindan elde edilen verilerle rutin
muayenede ABI 0,9’dan diisiik saptanan veya takiplerinde IK saptanan hastalar 13 yil takip
edilmis ve KBH olan hastalarda anlamli olarak PAH daha sik gézlenmistir (41).

Obrador ve ark. (2) National Health and Nutrition Examination Survey (NHANES)
verileriyle yaptiklar1 ¢alismalarinda; kreatinin klirensi (CrCl) 60 ml/dak/m?’nin istiindeki
hastalarda diisiik (<0,9) ABI oranin1 %4, CrCl 60 ml/dak/m*’nin altindaki grupta ise %24
olarak belirtmistir. Ayrica ayni calismada yas ile PAH sikliginin arttigi belirtilmistir.
Rajagopalan ve ark. (42) Dialysis Outcomes and Practice Patterns Study (DOPPS) verileriyle
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yaptiklar bir ¢alismada; 12 iilkeden toplam 7411 hasta degerlendirilmis ve PAH orant %25,3
olarak belirtilmistir. Ayn1 ¢alismada en diisiik oran %12 ile Japonya ve en yiiksek oran ise
%38 ile Belgika’da gbzlenmistir.

Ulkemizde KBH olgularindaki PAH ile ilgili ok az calisma vardir. Bu hasta grubunda
gbzlenen PAH prevalansina yonelik ¢alisma bulunmamaktadir. Bu ¢alismanin amact SDBH
olgularindaki PAH sikligin1 ve PAH iizerine etkili risk faktorlerini belirleyerek ¢ok yiiksek
oranda mortalite ve morbidite orani gozlenen bu hasta grubunda erken tani1 ve tedavi

konusunda yol gosterici olabilmektir.



GENEL BILGILER

KRONIK BOBREK HASTALIGI

Kronik Bobrek Hastaligimin Tamimi, Evrelendirilmesi ve Epidemiyolojisi

Kronik bobrek hastaligi; glomeriiler filtrasyon degerinde azalmanin sonucu bdbregin
stvi-elektrolit dengesini ayarlama ve metabolik-endokrin fonksiyonlarinda kronik ve ilerleyici
bozulma durumu olarak tanimlanabilir (43). KBH pek c¢ok etiyolojik nedene bagli olarak
nefron sayisinda ve fonksiyonunda azalma ile giden ve siklikla SDBH’ye ilerleyen
patofizyolojik bir siirectir. SDBH; bobrek fonksiyonlarmin geri doniisiimsiiz kaybi ile
karakterize ve hayati tehdit eden tiremiden korunmak i¢in renal replasman tedavisinin
yapildigi klinik bir durumdur (44,45). KBH’nin tanimi1 ve evrelerine iliskin kilavuz 2002
yilinda National Kidney Foundation (NKF-KDOQI) tarafindan yayinlamistir. 2004 yilinda da
Kidney Disease Improving Global Outcome (KDIGO) tartisma konferansinda modifiye
edilmistir. KBH; temelinde yatan bobrek hastaliginin etyolojisi ne olursa olsun en az 3 ay
siiren objektif bobrek hasari ve/veya GFH degerinin 60 ml/dk/1,73 m*’nin altina inmesi
durumu olarak tanimlanmaktadir. Bobrek hasarinin belirtileri; proteiniiri, idrarin mikroskopik
incelemesinde anormallik ve boébregin radyolojik olarak degerlendirilmesinde anormallik

saptanmasidir (46). KBH evreleri Tablo 1'de belirtilmistir.



Tablo 1. Kronik bobrek hastahig: evreleri (46)

Evre GFH (ml/dak/1.73 m2) | Tamimlar

1 >90 Normal veya artmig GFH ile bobrek hasari

2 60-89 Hafif azalmis GFH ile bobrek hasari

3 30-59 Orta derecede azalmis GFH ile bobrek hasari
4 15-29 Agir derecede azalmis GFH ile bobrek hasari
5 <15 Son donem bobrek hastaligi

GFH: Glomeriiler filtrasyon hiz.

Kronik bobrek hastaligr diinyada yaygin bir hastaliktir ve prevalansinin %11 civarinda
oldugu tahmin edilmektedir (1). ABD’de; National Health and Nutrition Examination Survey
(NHANES) verilerine gore KBH prevalanst 1988-1994 déneminde %14,5 iken 1999-2004
doneminde %16,8 olmustur. Evrelere gore dagilim ise; evre 1 %5,7, evre 2 % 5,4, evre 3 %
5,4, evre 4-5 %0,4 olarak belirtilmektedir (47). KBH prevalansi, SDBH prevalansindan 100
kat fazladir. SDBH insidansi ise yillik %24°lik mortalite oran1 ile 1980°den beri her on yilda
ikiye katlanmigtir (48). Ulkemizde yapilan ve 2011 yilinda yayimlanan Chronic Renal Disease
in Turkey (CREDIT) c¢alismasinda 18 yas Ustiindeki eriskinlerde KBH prevalansi %15,7
olarak belirtilmektedir. Yine ayn1 calismada evrelere gore dagilim ise; evre 1 %5.,4, evre 2

%b5,1, evre 3 %4,6, evre 4 %0,26, evre 5 %0,15 olarak belirtilmektedir (3).

Kronik Bobrek Hastaliginin Etiyolojisi

Kronik bobrek hastaligi birgok nedenle gelisebilmektedir. Bunlardan bazilari su
sekilde siralanabilir (49);

1. Prerenal nedenler: Bobrek stizme fonksiyonlarinin bozulmasidir. Bunlar; ciddi, uzun
siiren renal arter stenozu ve bilateral renal arter embolizmidir.

2. Renal nedenler: Kronik glomerulonefrit, kronik tiibiiler interstisyel nefrit, diabetes
mellitus (DM), amiloidozis, hipertansiyon (HT), kistik hastaliklar, neoplazi gibi bdbregin
kendine 6zgii hastaliklaridir.

3. Postrenal nedenler: Toplayict sistemdeki bozukluklardir. Bunlarin arasinda en sik
goriilen nedenler; idrar yolu obstriiksiyonu, bobrek ve idrar yolarindaki tiimoér ve bobrek
taglar1 olugturmaktadir.

Kronik bobrek hastaligr yukarida sayildig gibi ¢cok farkli nedenlerle gelisebilmekte ve

bu nedenlerin siklig1r tilkeden iilkeye, irka ve cinsiyete bagli olarak degisebilmektedir.



ABD’de SDBH’nin etiyolojisinde %39 DM, %26 HT ve %11 glomeriilonefrit rol almaktadir
(50). Ulkemizde ise SDBH'nin etiyolojik nedenleri 2011 yilinda yayinlanan Tiirkiye 2010 y1l1
Ulusal Hemodiyaliz, Transplantasyon ve Nefroloji Kayit Sistemi Raporu'unda belirtilmistir
(4). 2010 yil1 etiyolojik nedenlerin dagilimi Tablo 2'de belirtilmistir. Ulkemizde SDBH

nedenleri arasinda DM ve HT ilk iki siray1 almaktadir.

Tablo 2. Tiirkiye'de 2010 yilinda hemodiyaliz programina alinan hastalarda son dénem

bobrek hastahginmin etiyolojik nedenleri (4)

Hastahk Etiyoloji Oranlar1 (%)
Diabetes Mellitus 335
Hipertansiyon 26.8
Glomertilonefrit 6.7
Polikistik Bobrek Hastaligi 3.9
Piyelonefritler 2.5
Renovaskiiler Hastalik 1.1
Renal Amiloidozis (primer veya sekonder) 1.8
Bilinen Diger nedenler 10.8
Nedeni bilinmeyen 11.4
Bilgi yok 1.0
Toplam 100

Kronik Bébrek Hastah@imin Klinik Ozellikleri

Hastalar klinik semptom ve bulgular1 bobrek yetmezliginin derecesi ve gelisme hizi
ile yakindan iligkilidir. GFH degeri 35-50 ml/dk olana kadar olan siiregte hastalar
asemptomatik olabilir. GFH 20-25 ml/dk olunca hastalarda {iremik semptomlar ortaya
¢ikmaya baglar. GFH 15 ml/dk altina inince SDBH'den bahsedilir ve hastalar; diyaliz, renal
transplantasyon gibi renal replasman tedavilerine gerek duyarlar (43). KBH’nin belirtileri,
protein yikim iriinlerinin kanda artmasi, sivi- elektrolit ve asit-baz dengesi bozukluklari
sebebiyle ortaya ¢ikmaktadir ve multisistemik klinik belirtiler olusturur (51-53). KBH'nin
klinik 6zellikleri Tablo 3'de belirtilmistir.



Tablo 3. Kronik bobrek hastahigimin Klinik belirtileri (54)

Sistem Belirti

Kardiyovaskiiler Hipertansiyon, konjestif kalp yetmezligi, akciger

O0demi, perikardit

Gastrointestinal Bulanti, kusma, istahsizlik, gastrointestinal

kanama, konstipasyon, diyare

Hematolojik Anemi, koagulasyon sistemi bozukluklar
Dermatolojik Hiperpigmentasyon, kasint1, dermatit

Norolojik \ertigo, bas agrisi, uykusuzluk, konviilsiyon
Kas-iskelet Osteitis ~ fibroza, osteoskleroz, osteomalazi,

osteoporoz, kas agrisi, kramp

Kronik Bobrek Hastaligi Tedavisi

2002 yilinda National Kidney Foundation (NKF-KDOQI) tarafindan yayinlanan
kilavuzda onerilen tedavi programi su sekildedir (46);

1. Altta yatan hastaligin tedavisi.

2.Bobrek yetmezliginin ilerlemesini hizlandiran faktorlerin kontrolii ve bdbrek
yetmezliginin yavaglatilmasi.

3. Bobrek fonksiyonlarinda azalmanin yol agtig1 sorunlarin dnlenmesi ve tedavisi.

4. Son donem bobrek yetmezligi gelisen hastalarda renal replasman tedavisinin
uygulanmasi.

Son donem bobrek yetmezligi gelisen hastalarda renal replasman tedavileri;
hemodiyaliz (HD), periton diyalizi ya da renal transplantasyondur. Tiirk Nefroloji
Dernegi’nin 2010 raporundan alinan verilerde; Tiirkiye’de mevcut SDBH hastalarina
uygulanan renal replasman tedavileri dagilimi; 49.505 (%78,7) hastada HD, 7.879 (%12,5)
hastada renal transplantasyon ve 5.519 (%8,8) hastada periton diyalizi olarak bildirilmistir (4).
Kronik diyaliz tedavisine baslamak i¢in kullanilan en objektif parametre GFH degeri olup bu
degerin Ol¢iilmesinde en sik kullanilan yontem ise CrCl’dir. CrCl degeri 10-15 ml/dk
diizeyine inince kronik diyaliz tedavisine baslanmaktadir.

Hemodiyaliz, hastadan alinan kanin antikoagulasyonla viicut disinda yar1 gegirgen bir

zardan gegirilerek, sivi soliit igeriginin yeniden diizenlenip hastaya geri verilmesi iglemidir.



Insana ilk hemodiyaliz George Haas tarafindan 1925 yilinda uygulanmistir. 1960 yilinda
Scribner santinin uygulanmasi ile kronik hemodiyaliz tedavisi rutin uygulamaya girmistir
(55,56). Hemodiyaliz isleminde kan; diyalizor olarak bilinen bir filtrede temizlenmek iizere
viicut disina mekanik olarak alinir. Diyalizor, selilloz veya benzer bir liriinden yapilmig
yarigegirgen bir membranin bir tarafindan kanin diger tarafina dializatin akmasi prensibine
gore isler. Membranin degisik boyutlardaki delikleri; kandaki fazla sivi ve maddelerin degisik
hizlarda bir denge saglanana kadar diyalizata aktarilmasini saglar. Diffiizyon hizini ve yoniinii
etkileyen baslica ti¢ faktor vardir; Konsantrasyon gradienti, soliitlerin molekiil agirligi, hizi ve

membran direncidir (54).

ATEROSKLEROZ

Ateroskleroz (AS); koroner arterler, aort, iliofemoral arterler, karotis ve daha diisiik
siklikla intrakraniyel arterleri iceren biiyiik ve orta ¢apli arterlerin fokal intimal hastaligidir
(57-60). Orta boy ve biiyiik arterlerde goriilen aterom veya plak olarak adlandirilan kabarik,
fibrin ve yagdan olusan yapisal lezyonlardan olusur. Ateromlar, biiyiik oranda kolesterolden
olusan ve fibroz bir sapka ile cevrili olan bir lipid ¢ekirdegi igerirler. AS, ateromlarin igi
yumusak ve disi sert yapisindan dolayr Yunanca athero (lapa) ve sclerosis (sertlesme)
sozciiklerinden tiiretilmistir (61).

Ateroskleroz damar duvarmin kalinlagsmasi ve esnekliginin kaybolmasi ile karakterize
arteriyel hastalik grubunun bir pargasidir. Bu hastaliklar i¢in kullanilan ortak terim arterlerin
sertlesmesi anlamina gelen arteriyosklerozdur. Bu gruptaki diger hastaliklar, kii¢iik arterler ve
arteriyollerin duvarlarinda hiyalen kalinlagma ve proliferasyon ile beliren arteriyoloskleroz ve
miiskiiler arterlerin media tabakasinin kalsifikasyonu ile karakterize olan Monckeberg ’in
mediyal kalsifik sklerozu’dur. AS, arteriyosklerozun en sik goriilen ve en 6nemli formudur ve
bu iki terim bazen ayn1 anlamda kullanilir (62).

Ateroskleroz; arter intimasinda plazmadan kaynaklanan aterojenik lipoproteinlerin;
ozellikle de diisiik yogunluklu lipoproteinlerin (LDL) birikmesine karsi karmagik bir
inflamatuar ve fibroproliferatif yanittan meydana gelir (57). Ateroskleroza katkida bulunan
hiicreler endotel hiicreleri, vaskiiler diiz kas hiicreleri, l6kosit (6zellikle monosit) ve
trombositlerdir. AS siirecinin ilk basamagi endotel disfonksiyonu gelismesidir (48,63).
Sonraki siiregler; damar duvarinda vazokonstriiksiyon, trombosit ve damar duvar etkilesimi
sonucunda inflamasyon, pihtilagsma faktorlerinin aktivasyonu ve damar diiz kas hiicrelerinin

¢ogalmasi olarak tanimlanabilir (64).



American Heart Association (AHA), aterosklerozun histopatolojik gelisiminde plak
tiplerini su sekilde siniflamaktadir (26);

Tip | lezyon, minor lipid birikimi ve monositlerin endotel yiizeyine yapisip arter
liimeninden intimaya gegmeleriyle olusan seyrek makrofaj kopiik hiicrelerinden olusur.

Tip II lezyon, ¢gogunlugu monosit kdkenli olan lipid yiiklii kdpiik hiicrelerinin, saglam
endotel altinda bolgesel kiimelenmesiyle olusan yaglh ¢izgilerdir. Bu lezyonlarda az miktarda
T lenfositleri, mast hiicreleri ve lipidle dolu diiz kas hiicreleri de vardir.

Tip 1l lezyon, ek olarak az miktarda ekstraselliiler lipid kiimeleri igerir. Tip I-1ll
lezyonlar daha sonraki lezyonlarin 6nciileri olmasina karsilik klinik semptoma yol agmazlar.

Tip IV lezyonda ekstraselliiler lipid kiimeleri biraraya gelerek bir lipid ¢ekirdek
olusturur. Bu lipid ¢ekirdek inflamatuvar hiicreler tarafindan ¢evrelenmis ve ince bir diiz kas
hiicre tabakasi ve bag dokusu tarafindan kaplanmistir. Tip IV lezyon genellikle yarim ay
seklindedir ve damar duvari kalinligin1 artirir. Bu evrede orijinal limen ¢apini korumak igin
arterde yeniden yapilanma olusur.

Tip V lezyonda yogun bag doku depolanmasi vardir ve lipid ¢ekirdegi cevreleyen
fibroz bir kapsiil olusur. Cekirdegi liimenden ayiran kapsiil kismi plak bashigidir. Bu lezyonlar
cogunlukla ¢ok biiyliktiir ve bu nedenle arter duvarinda yeniden yapilanma “remodeling” ile
kompansasyon gelisemediginden liimen daralir (57,59).

Tip VI lezyonlar ¢ogunlukla tip V plaklarda gelisen trombozun veya kanamanin
komplike ettigi plaklardir. Bu lezyonun gelismesinin nedeni plak yirtilmasidir ve
subendotelyal fibroz dokuda fissiirler, erozyonlar ve iilserasyonlar sik olarak gozlenir. Akut
miyokard infarktiisii ve kararsiz angina gibi klinik olaylar bir kag istisna disinda tip VI
lezyona baglidir.

Tip VII lezyonlarda yogun kalsifikasyon vardir. Tip VIII plaklar ise neredeyse
timiiyle kollajen ve diiz kas hiicrelerinden olusur (65). Bu lezyonlar tip V ve VI lezyonlara
gore daha stabildir. Bu nedenle tip V ve VI lezyonlar tip VIII lezyona doniistiiriilebilirse
klinik agidan biiyiik bir kazang elde edilmis olur. Son zamanlarda statinlerin bu sekilde plak
stabilizasyonu sagladigini gosteren ¢alismalar vardir (59).

Ateroskleroz patogenezinde rol oynayan faktorler soyle 6zetlenebilir (66);

- Endotelyal disfonksiyon,

- Inflamatuar ve immiinolojik faktorler,

- Lipid metabolizmasindaki anormallikler,

- Enfeksiyoz ajanlar (Chlamidya pneumoniae, Cytomegalovirus, Helicobakter Pylori),



- Sigara i¢imi,

- Sedanter yagam,

- Hipertansiyon,

- Diyabetes mellitus,

- Artmig homosistein diizeyi,

- Artmis katekolamin diizeyi (diiz kas hiicre proliferasyonunu arttirir),

- Ostrojen preparat1 (LDL’yi azaltici, HDLyi arttiric1 etki gdsterir),

- Fibrinojen,

- Bozulmus fibrinoliz (plazminojen aktivator inhibitorii 1 artisi, a-2 antiplazmin artisi,
doku plazminojen aktivatorii azalmast),

- Platelet reaktivitesi "dir.

Giintimiizde; aterosklerozun baslangicindan ileri safhalarina kadarki siiregte devam
eden kronik inflamasyonun her bir risk faktorii tarafindan daha da hizlandirildigi, boylelikle
patogenezin multifaktoryel hale geldigi bilinmektedir (67). AS igin klasik risk faktorleri Tablo
4°de belirtilmistir.

Tablo 4. Ateroskleroz icin klasik risk faktorleri (26)

Sigara kullanimi

Ailede erken koroner arter hastalig1 6ykiisii

Hipertansiyon (Kan basinct >140/90 mmHg)

Yas (erkeklerde >45, kadinlarda >55)

Kolesterol yiiksekligi (Total kolesterol >200 mg/dl, LDL kolesterol >130 mg/dl)
HDL diisiikliigi (kadinlarda <50 mg/dl, erkeklerde <40 mg/dl olmas1)

Diabetes mellitus varlig

Metabolik Sendrom, insiilin direnci varligi

LDL: Low-density lipoprotein; HDL: High-density lipoprotein.

PERIFERIK ARTER HASTALIGI

Periferik arter hastaligi (PAH), siklikla ateroskleroza bagl olarak bir veya daha fazla
periferik arterin parsiyel ya da total obstriiksiyonu olarak tanimlanir (68). Periferik arter
hastaliginda en sik karsilasilan klasik semptom olan IK alt ekstremite kaslarinda egzersizle
artan kan akimimi karsilayamama ve toksik maddelerin birikimiyle goriillen agr1 ve
huzursuzluktur. IK egzersizle artip istirahat ile 5-10 dakika i¢inde kaybolur. Semptomlar

genellikle baldir bolgesine yerleslimlidir, ancak uyluk ve kalgalari da etkileyebilir. Tipik IK
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PAH’11 hastalarin tigte birinde goriiliir (69). IK, aktivite kisitlayict ek hastaliklarin bulundugu
ve diisiik egzersiz kapasitesi sonucunda bacak semptomlarinin ortaya ¢ikmadigi hastalarda
(Orn: konjestif kalp yetmezligi, ciddi akciger hastaliklari, kas-iskelet hastaliklar1) ve egzersiz
yapamayacak kadar kondisyonsuz hastalarda vaskiiler patoloji olmasina ragmen
goriilmeyebilir(70). IK'nin en 6nemli sebebi aterosklerozdur (71). Diger nedenler Tablo 5’de

belirtilmistir.

Tablo 5. Kladikasyon olusturan tikayici arteriyel lezyon nedenleri (62)

Ateroskleroz

Arterit
Konjenital ve edinsel aort koarktasyonu

Eksternal iliyak arterin endofibrozisi (bisiklet¢ilerde goriilen iliyak arter sendromu)
Fibromuskiiler displazi

Periferik emboli

Popliteal anevrizma (sekonder tromboembolizm ile birlikte)

Primer vaskiiler timorler

Psodoksantoma elastikum

Uzak travma veya radyasyon hasar1

Takayasu hastalig
Tromboanijiitis obliterans (Buerger Hastaligi)
Persistan siyatik arter trombozu

Intermittan kladikasyon siklikla arteriyel sistemin lezyonlarinda gériilmekle birlikte
nonarteriyel patolojiler de gozlenebilir. En sik goriilen nonarteriyel IK sebepleri (29);

- Derin ven trombozu,

- Kas iskelet sitemi hastaliklari,

- Periferal noropati,

- Spinal stenoz (psddokladikasyo) olarak siralanabilir.

Periferik Arter Hastalig1 Prevalans ve Risk Faktorleri

Periferik arter hastaligi prevalansi dordiincii dekattan itibaren artmaktadir (72-75).
ABD’de ve diger gelismis tilkelerde yash popiilasyonda giderek artan bir klinik sorun haline
gelmistir. Selvin ve ark. (75) National Health and Nutrition Examination Survey (NHANES)
verileriyle yaptiklar1 bir ¢aligmada; 1999 ile 2000 yillar1 arasinda 40 yasindan biiyiik 2174
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hasta degerlendirilmis, PAH varligi; olgiilen ABI degerinin 0,9’dan daha diisiik olmasi olarak
kabul edilmistir. Bu ¢alismada 40-49 yaslar1 arasinda PAH prevalanst %0.9, 50-59 yaslar
arasinda %2.5, 60-69 arasinda %4.7, 70 yas ve tizerinde %14.5 olarak saptanmistir. The
Peripheral Arterial Disease Awareness, Risks and Treatment; New Resources for Survival
(PARTNER) calismasinda yas >70 olan veya 50-69 yas arasinda olup ek risk faktorii olan
(sigara, diyabet vb.) 6979 birey taranmistir. Bu ¢alismada da periferik arter hastaligi tanisi
icin ABI degerinin <0.9 olmasi kriter olarak alinmis ve bireylerin %29’unda PAH tanisi
konmustur (71).

Trans-Atlantic Inter-Society Consensus Il (TASC I1) 2007 yili konsensusunda Kuzey
Amerika’da ve Avrupa’da PAH dokiimente edilmistir (76). TASC II 2007 verilerine gore;

- 27 milyon kisi hastaliktan etkilenmistir.

- 413000 hasta PAH nedeniyle hastaneye yatirilmis, 88000 hastaya alt ekstremite
arteriografi yapilmig ve 28000 hastaya alt ekstremite arterlerine yonelik embolektomi ve
trombektomi iglemi uygulanmistir.

Aterosklerotik PAH gelisimindeki risk faktorleri koroner aterosklerozdakine benzerdir
(75-78). Bunlar; DM, hiperlipidemi (HL), sigara, HT, hiperhomosisteinemi ve C-reactive
protein (CRP) yiiksekligidir. DM; hala giiclii bir risk faktoriidiir, gangren ve amputasyonla
iliskili bulunmustur (79). Sigara igiciligi, PAH da koroner arter hastaligina gore daha fazla
iligkiliyken, kolesterol yiiksekligi daha az Onemlidir. Sigara igmeye devam edilmesi,
kladikasyonun ilerlemesinde ve alt ekstremite iskemisinin artmasinda en Onemli risk
faktoridiir (80). KVH i¢in belirtilen tiim risk faktorleri PAH iginde risk faktoriidiir. Benzer
ateroskloretik degisiklikler hem PAH’da hem de KVH ile beraber goriintir.Bu risk
faktorlerinin sayisi arttikca PAH riski de artar(26).

- Sigara riski 2,3 kat arttirir.

- Sigara +DM riski 3,3 kat arttirir.

- Sigara+DM+HT riski 6,3 kat arttirir (81).

Periferik Arter Hastaligi Simiflamasi

Fontaine siniflamasinda kladikasyonu, 200 metreden uzun ve kisa olmak tizere iki
kategoriye ayirir (82). Ancak alt ekstremite kronik iskemisini ayrintili olarak ele almayan
Fontaine simiflamasina alternatif olmak tizere SVS/ISCVS (Society for Vasculer
Surgery/International Society for Cardiovascular Surgery) tarafindan yeni bir smiflama

onerisi yapilmistir (83). Rutherford siniflamasinda kronik ekstremite iskemisi fizik muyene
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bulgularma goére diizenlenmistir (Tablo 6). TASC (Trans-Atlantic Inter-Society Consensus)

Calisma Grubu bu oneriyi gozden gegirerek ortak goriis olarak kabul etmistir (84).

Tablo 6. Rutherford Klasifikasyonu (26,84)

Derece | Kategori Klinik Tanimlama Nesnel Olgiitler
0 0 Asemptomatik Normal TE
I 1 Hafif kladikasyon TE tamamlar. peAP>50mmHg fakat istirahat
basincindan en az 20 mmHg daha kii¢iik
I 2 Orta kladikasyon Kategori 1 ile 3 aras1
I 3 Ciddi kladikasyon TE tamamlayamaz, peAP<50 mmHg
I 4 Iskemik istirahat agrist Istirahat AP<40 mmHg
Il 5 Minor doku kaybi1 Istirahat AP<60 mmHg, TP<40 mmHg
v 6 Transmetatarsal diizeyin Kategori 5 teki gibi
iizerine uzanan major
doku kaybi.

TE: Treadmill egzersizi (%12 lik bir yokus {izerinde 2 mil/saat hizinda 5 dakikalik yiiriiyiis);
pe: Egzersizden sonra; AP: Ayak bilegi basinci; TP: Ayak parmagi basinct.

Periferik Arter Hastaliginda Klinik Prezentasyon ve Tani

Periferik arter hastali1 olanlarda bacak iskemisi semptomlar1 bulunur. Ancak c¢ogu
hasta asemptomatiktir. Bu asemptomatik hastalar ABI taramasi ile saptanabilir. American
College of Cardiology/American Heart Association (ACC/AHA) 2005 yili PAH kilavuzunda
50 yas tistii hastalarda PAH prezentasyonu soyle belirtilmistir (85);

- Asemptomatik : %20-50,

- Atipik bacak agris1 : %40-50,

- Klasik kladikasyon : %10-35,

- Kritik bacak iskemisi : %1-2dir.

Semptomlarin siddeti; stenozun siddetine, kollateral dolagima ve diizenli egzersize
gore degisir. Alt ekstremite aterosklerozu; distal aorta, proksimal iliofemoral arterler,
siiperfisiyal femoral, derin femoral, popliteal arterler ile infrapopliteal tibial ve peroneal
arterlerde fokal veya segmental daralmalara neden olabilir. PAH tutulum sikligi ise;
Aortoiliak arterlerde %25-30, femoral ve popliteal arterlerde %80-90, tibial ve peroneal
arterlerde %40-50 olarak belirtilmektedir (86). Iskemik agrinin olustugu bélge ile arteriyel
hastaligin lokalizasyonu Tablo 7'de belirtilmistir.
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Tablo 7. Agri lokalizasyonu ile olasi arteriyel lezyon bélgesi (29)

Agr1 Bolgesi Lezyon Lokalizasyonu
Kalca Aortoiliak

Uyluk Femoropopliteal

Baldir 2/3 proksimal Stiperfisiyal femoral arter
Baldir 1/3 distal Popliteal femoral arter
Ayak Tibial veya peroneal arter

Hastalarin biyik kismi asemptomatik oldugu icin anamnez ve fizik muayene alt
ekstremite PAH tanis1 i¢in yeterli olmayabilir. Yapilan tarama calismalarinda diisiik ABI
saptanan hasta grubunun IK tarifleyen hasta grubundan 3 kat fazla oldugu goézlenmistir (87).

American College of Cardiology/American Heart Association (ACC/AHA) nin 2005
yili PAH kilavuzunda ve 2007 TASC II konsensusunda periferik arter hastalifina yaklasim
i¢in riskli gruplar s6yle tanimlanmustir (88);

- 70 yas Uistii hastalar,

- 50-69 yas arasi sigara icen ve diyabet 6ykiisii olan hastalar,

- 40-49 yas aras1 diyabetli ve ek olarak en az bir risk faktorii olan hastalar,

- Egzersizle kladikasyon tipi bacak agrisi olanlar,

- Anormal alt ekstremite nabiz basinci olan olgular,

- Bagka bir sistemde (koroner, karotis, renal arter vb.) AS oldugu bilinen hastalardir.

Noninvaziv yontemler PAH varligi ve derecesinin saptanmasinda giivenilir ve
kullanigli yontemlerdir. Bu noninvaziv yontemler ABI olgtimii, egzersiz treadmill testi,
segmental bacak basinci, nabiz hacim kayitlari, doppler ultrasonografi, manyetik rezonans
anjiografi ve bilgisayarli tomografik anjiografi olarak siralanabilir. Segmental basing
Olctimiinde arteriyel basinglar sfigmonometrik mangonlarin alt ekstremite tizerinde degisik
seviyelerde kullanilmasiyla elde edilir. Basit ABI’dan farkli olarak, segmenter basing analizi
siklikla arteriyel darligin lokalizasyonunu dogru olarak saptayabilir. Nabiz hacim kayitlarinda
ise; pnomopletismograf veya civali- silastik gerginlik Slgiicti kullanilarak arteriyel basing
dalga formu degerlendirilir. Bu cihazlar segmenter olarak uyluktan ayak bilegine dogru
uygulanarak diyastol ve sistol sirasinda bacaktaki hacim degisiklikleri degerlendirilir (86).
Manyetik rezonans anjiografi ve bilgisayarli tomografik anjiografi hastalik lokalizasyonu
belirlemek i¢in kullanilan en duyarli noninvaziv testlerdir (89). Noninvaziv testler kateter
bazli anjiografik yontemler ile karsilastirildiginda rolatif olarak daha ucuzdur, ihmal edilebilir

riskle uygulanabilir ve prognostik bilgi saglarlar.
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Alt ekstremite arteriyel dolasimin noninvaziv vaskiiler incelemesi su hedefler icin
uygulanir (86);

- Bir arteriyel tikayici hastaligin varliginin objektif olarak tespiti,

- Hastaligin ciddiyetinin kantitatif olarak degerlendirilmesi,

- Hastalikli arteriyel segmentin belirlenmesi,

- Hastaligin ilerlemesi veya tedaviye yanitinin izlenmesi.

En iyi tam1 yontemi ise invaziv bir islem olan dijital subtraksiyon anjiografi (DSA)
islemidir. DSA aym seansta anjiografik girisim imkani sunar. DSA’nin dezavantajlar ise;
agrili bir islem olmasi, vaskiiler komplikasyon gozlenebilmesi ve iyot bazli kontrasta bagl
gozlenen nefrotoksik ve alerjik reaksiyonlardir. Son yillarda alternatif bir yontem olan balon
okliizyon teknigi daha fazla anjiografik detay elde edilebilmesi i¢in kullanilmaya baslanmistir
(86). Bu yontemde kontrast madde selektif olarak tek bir bacaga ana femoral arter iginde
sisirilen bir balonun distalinden verilerek islem uygulanir.

Tablo 8’de belirtilen yontemler PAH’1 degerlendirmede en énemli metodlardir, ancak

zaman ve maliyet nedeniyle bu giin i¢in ABI rutin taramada en sik kullanilan testtir (89).

Tablo 8. Periferik arter hastaligi taramasinda kullanilan noninvazif testler (86)

Test Hastahk Hastahk Rolatif Yararlar — Kisitlama
Yerlesimi | Ciddiyetinin Maliyet
Belirlenmesi
Ankle Brakial Indeks - ++ + Ideal tarama testi
Segmental Basing ++ ++ + Miikemmel arteriyel lokalizasyon
Analizi
Nabiz Hacim + + + Objektif kalitatif veri
Kayitlart
Transkiitandz + +++ ++ Kii¢iik damar hastaliginm
Oksimetri degerlendirir
Egzersiz (Treadmill) |- +++ ++ Objektif fonksiyonel degerlendirme
ABI
Doppler Dalga +++ ++ ++ Tiim popiilasyonlarda dogru
Formu Analizi degerlendirme
Arteriyel Cift Yonlii | +++ ++ +++ Miikemmel anatomik lokalizasyon
Ultrasonografi
Manyetik Rezonans  +++ +++ +++ Miikemmel anatomik lokalizasyon,
Anjiografi implant ve KBH'li hastalarda
kontrendike
Bilgisayarli +++ +++ +++ Miikemmel anatomik lokalizasyon,
Tomografik implant ve KBH'li hastalarda
Anjiografi kontrendike
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Ankle-Brakial indeks

Periferik arter hastaligindan siiphelenilen hastalarda ayak bilegi arter basinglarinin
Olclimii baslangi¢ degerlendirilmesinde standart hale gelmistir. Bir sfingomanometre kafi
ayak bileginin hemen {izerine yerlestirilir ve her iki bacakta posterior tibial ve dorsalis pedis
arterlerinin sistolik basinglarint 6lgmek icin bir doppler cihazi kullanilir. Bu basinglar her iki
kolun yiiksek brakial basing 6l¢iimlerine normalize edilir ve ABI olusur (70). ABI ne kadar
diisiik ise tikayict hastalik da o kadar ciddidir (90). ABI 6l¢timii Sekil 1°de sematik olarak
belirtilmistir.

Normal ABI degeri 1,0-1,3 arasindadir (alt ekstremitede tansiyon daha yiiksektir). ABI
1,3’1in Ustiindeki degerler kalsifiye damarlari diisiindiirmektedir (91). ABI degeri 0.9’1n alt1
%095 sensitif ve %100 spesifik anjiografi pozitif PAH’1 tanimlar ayrica %50’den fazla hastada
bir veya daha fazla damarda stenoz ile iliskilidir. ABI degeri 0,4 ile 0,9 arasi olan hastalarda
kladikasyona neden olan arteriyel obstriiksiyon derecesi artmistir (29). ABI degeri 0,4’ten
diisiik degerler ilerlemis iskemiyi gosterir. ABI; yiirime mesafesi, velosite ve tim fiziksel
aktivite gibi alt ekstremitenin diger fonksiyonel dl¢limleri ile koreledir (92). Diisiikk ABI
degeri; KAH, inme, iskemik atak, progresif renal yetmezlik ve tiim nedenlere bagl 6liimlerde
artmus risk ile iliskilidir (92-94).

Resnick ve ark. (92) yaptig1 ve yaklasik 1500 kadinda yapilan prospektif bir ¢alismada
PAH semptomu bulunmayan 82 (%5.5) hastada ABI degeri 0.9’dan diisiik saptanmis ve bu
grubun ABI degeri 0.9°dan biiyiik saptanan hastalara gore 4 yillik takiplerinde mortalitenin
%3,1 ve KAH siklig1 %3,7 daha fazla saptanmistir. Onalt1 ¢calismadan derlenen ve 480.323
hastanin degerlendirildigi bir meta-analizde; ABI degeri 0.9’un altinda olan hastalarda 10
yillik total mortalite %18,7 bulunurken normal ABI degeri bulunan hasta grubunda total
mortalite %4,4 olarak belirtilmis (95). Yiiksek ABI degeri (>1,3) biiylik oranda bacak agrilari
ve artmig kardiyovaskiiler risk ile iligkilidir (96) . 4393 hastanin degerlendirililip 8 yil takip
edildigi bir calismada ABI degeri 0,9°dan diisiik ve 1,4’ten biiyiikk olan hastalarda tiim
nedenlere bagli 6liimler ve kardiyovaskiiler olaylar anlamli olarak daha ¢ok gozlenmistir (92).
Ayni calismada diisiik ve yiiksek ABI grubunda DM, albuminiiri ve HT anlamli olarak daha

sik gbzlenmistir.
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Yiiksek Sol Ayakbilegi Basmci (DP veya PT) Yiiksek Sag Ayakbilegi Basinci (DP veya PT)
Sol ABi= Sag ABI=
Yiiksek Brakial Basing (Sag veya Sol) Yiiksek Brakial Basing (Sag veya Sol)
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Sistolik Basing Sol Kol

Sistolik Basing¢
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Sistolik Basing

Sag Ayakbilegi
Sistolik Basin¢
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ABI: Ankle-brakial indeks; DP: Dorsalis pedis; PT: posterior tibial.
Sekil 1. Ankle-brakial indeks 6l¢iimii (29)

Tiirk Kalp Damar Cerrahisi Dernegi’nin (TKDC) 2008 yilinda yayinladigi Periferik
Arter ve Ven Hastaliklar1 Klavuzu, asagidaki durumlarda ABI 6l¢iimii 6nermistir (70);

- Egzersiz sirasinda bacak semptomlari bulunan tiim hastalar (Kanit diizeyi B).

- 50-69 yaslar1 arasinda kardiyovaskiiler bir risk faktorii (6zellikle diyabet veya sigara

gibi) bulunan tiim hastalar (Kanit diizeyi B).
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-Risk faktorii durumuna bakilmaksizin 70 yas {izeri tiim hastalar (Kanit diizeyi B).

-Framingham risk skoru %10-%20 olan tiim hastalar (Kanit diizeyi C).

Ayrica TKDCD kilavuzunda azalmis bir ABI degeri su sekilde 6zetlenmistir;

- Periferik arter hastaligi tanisin1 dogrular,

- Asemptomatik (sedanter) hastalarda PAH tanisi1 koydurur,

- Bacak semptomlarinin ayirict tanisinda vaskiiler bir etiyolojiyi ayirt etmek i¢in
kullanilir,

- Bacak fonksiyonlari azalmis hastalarin belirlenmesi saglanir,

- Uzun dénem prognoz hakkinda anahtar bilgi verir. ABI <0,90 oldugu durumlar,

kardiyovaskiiler mortalitede 3-6 kat artisla iligkilidir,

- Risk siniflamasina ek katki saglar. ABI ne kadar diisiikse prognoz o kadar katiidiir,

- Koroner ve serebral arter hastaligi ile oldukga yiiksek bir iliskiye sahiptir,

- Framingham risk skoru %10-%20 arasinda olan hastalar i¢in ileri risk siniflamasi

i¢in kullanilabilir.

Periferik Arter Hastaliginda Tedavi

Periferik arter hastaligi tedavisi kapsamli ve multidisipliner yaklagim gerektirmektedir.
Tedavinin amaglar1 semptomlar1 gidermek, egzersiz performansini ve giinliik fonksiyonel
yetenekleri arttirmaktir. Egzersiz ve/veya ilag tedavisinin basarisiz oldugu durumlarda bir
sonraki basamaga gegilmeli ve revaskiilarizasyon diistiniilmelidir. Bununla birlikte proksimal
lezyondan siiphelenilen ( kalca kladikasyonu, azalmis veya kaybolmus femoral nabizlar)
hastalarda baslangicta yogun medikal tedavi baslanmadan; dogrudan revaskiilarizasyon
distintilmelidir. TKDCD 2008 kilavuzunda 6nerilen tedavi yaklasimi Sekil 2°de belirtilmistir.

Periferik arter hastaliginin medikal tedavisinde ise TKDCD kilavuzu sunlar
onermektedir (70);

- Tiim semptomatik hastalarda hedef LDL <100 mg/dl olmalidir (Kanit diizeyi A).

- Semptomatik periferik arter hastalarinda LDL diizeyini diistirmek igin statinler ilk
secenek olmalidir (Kanit diizeyi A).

- Diisiik HDL kolesterol ve/veya yiiksek trigliserid degerlerinde fibratlar ve/veya nisin

diistintilmelidir (Kanit diizeyi B).

- Tiim hastalarda hedef KB<140/90 mmHg, diyabetiklerde <130/80 olacak sekilde
tedavi uygulanmalidir (Kanit diizeyi A).

- Tiazidler ve ACE inhibitorleri 6ncelikli olarak diisiiniilmelidir (Kanit diizeyi B).

18



- Tum periferik arter hastalarinda hedef Hemoglobin Alc < %7 olacak sekilde etkin
diyabet tedavisi yapilmalidir (Kanit diizeyi C).

- Tim semptomatik hastalara bir antiagregan verilmelidir (Kanit diizeyi A).

- Asetil salisilik asit, PAH ve diger kardiyovaskiiler olaylarda (koroner ve Kkarotis vb.)
etkilidir (Kanit diizeyi A).

- Klopidogrel semptomatik PAH varliginda kardiovaskiiler olaylart 6nlemede etkilidir
(Kanit diizeyi B).

- Kladikasyon semptomlarinin giderilmesinde silostazol ilk secilecek ila¢ olmalidir.
Deliller gerek treadmill egzersiz performansinda gerek yasam kalitesinde artis saglamistir.
Kisitlayier kladikasyonu olan tiim hastalarda (kalp yetmezligi yoklugunda) silostazol tedavisi
diisiiniilmelidir (Kanit diizeyi A).

- Naftidrofuril kladikasyon semptomlarinin tedavisinde diisiintilebilir (Kanit diizeyi A).

- Intermittan kladikasyon tedavisinde E Vitamini 6nerilebilir (Kanit diizeyi C).

Periferik Arter Hastaliin

[ . .

Risk fakitrii modifikasyonu Yasam kalitesi simirdamasi Yasam kalitesini etkileyen
Sigarayl birakma yok veya azalmus simirlama:
- LDL kolesterol < 100 mg/dL egzersiz kapasitesi yok - Anlaml egzersiz simrlanma
- HbAIC < 7.0% * Hastalarnn fonksiyon hikayesi veya
- KB < 140/90 mmHg kaybi yiininden - Azalmis treadmill performansi
- Divabet veya renal hastalik izlenmesi veya
var ise KB < 130/80 mmHg - Sorgulamada azalmis fonksiyon
r i
Medikal klodikasyon tedavisi Suphelenilen proksimal lezyon
Semptomlarda diizelme Semptomlarda kitiillesme
Devam Lezyonun lokalizasyonu
- MRA wveya CTA

- Konvansiyonel anjiyografi
1

Revaskilarizasyon

-Anjiyoplasti

-Bypass cerrahisi

LDL: Low-density lipoprotein; KB: Kan basmci; HbA1C: Hemoglobin A1C;
MRA: Magnetic resonance angiography; CTA: Computed tomography angiography.
Sekil 2. Periferik arter hastaliginda tedavi yaklasimi (70)
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KRONIK BOBREK HASTALIGI VE PERIFERIK ARTER HASTALIGI

Kronik bobrek hastaliginda kardiyovaskiiler hastalik riski yiiksektir (7-9). Son dénem
bobrek hastaligl gelismis ve/veya yasamlarini hemodiyaliz tedavisiyle siirdliren bireylerde
morbidite ve mortalitenin en 6nemli nedeni kardiyovaskiiler hastaliklardir (97-100). Renal
hastaligin erken evrelerinden itibaren kardiyovaskiiler risk artar. Bobrek yetmezligi ilk
evreden son donem bobrek yetmezligine dogru ilerledikge KVH sikligi da artmaktadir(10,11).
Giderek daha yaygin bir sekilde generalize ateroskleroz ve koroner arter hastaligi igin renal
yetmezligin bagimsiz bir risk faktorii oldugu kabul gérmektedir. Cardiovascular Health Study
(CHS) ve Framingham Heart Study (FHS) c¢alismalarindan alinan verilerle 22634 kisinin
degerlendirildigi bir analizde KBH kotii kardiyak sonuglarla iliskili bulunmustur (101).

Kronik Bobrek Hastaliginda Ateroskleroz Risk Faktorleri

Kronik bobrek hastalarinda ateroskleroz gelisiminde yer aldigi disiiniilen risk
faktorleri ti¢ grupta siniflandirilabilir (102);

1. Framingham calismasinda belirtilen geleneksel risk faktorleri; yas, erkek cinsiyet,
DM, HT, sigara i¢imi, sedanter yasam ve HL.

2. Yeni ateroskleroz risk faktorleri; oksidatif stres artisi, inflamasyon varligi,

hiperhomosisteinemi, asimetrik dimetilarjinin artis1.

3. Uremiye 6zgii ateroskleroz risk faktdrleri; proteiniiri, kemik-mineral metabolizmasi
anormallikleri,  dolasimda  artmis  inflamatuar ve  protrombotik  mediatorler,
hiperhomosisteinemi, asimetrik dimetilarjinin artisidir.

Proteiniiri: Proteiniiri ve onciisii albuminiiri bobrek hasarinin belirtecidir. Albuminiiri
diffiiz endotel disfonsiyonu ya da artmis ateroskleroz yiikiinii gosterir. Hipertansiyon ve DM
olmayan hastalarda, albuminiiri ile tiim nedenlere bagli mortalite kardiyovaskiiler olaylar
arasinda iligki bulunmustur (103). The Heart Outcomes Prevention Evalutation (HOPE)
caligmasinda, mikroalbiminiiri ile miyokard infarktiisii, inme ve kardiyovaskiiler 6liimlerle
iliski gosterilmis ve firiner albuminde 0.4 mg/mmol'liik artisin major kardiyovaskiiler
olaylarda %5.9'luk artisa neden oldugu saptanmistir (104). Proteiniiri, anormal koagulasyona
ve tromboza egilimli kisilerde anormal fibrinoliz ile iliskilidir (105).

Kalsiyum ve fosfat metabolizmasi: Diyaliz hastalarindaki anormal serum fosfat
seviyesi, kalsiyum fosfat iirlinleri ve paratiroid hormon seviyeleri mortalite ile iliskilidir
(102). Yapilan galigmalarda evre 3-4 KBH'li hastalarda artmig serum fosfat seviyeleri artmig
koroner arter kalsifikasyonu ve MI ile iligkili bulunmustur (106).
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Sol ventrikiil hipertrofisi: Bobrek fonksiyonu azaldik¢a sol ventrikiil hipertrofisi
prevalansi artar. Sol ventrikiil hipertrofisi gelisimine neden olan faktorler; ekstraseliiler hacim
artisi, anemi nedeniyle artmis kardiyak output, arteriovendz santlar, HT, anormal damar
sertligidir (102). Sol ventrikiil hipertrofisi renal replasman tedavisi alan hastalarda erken
mortalitenin giiglii bir 6ngdriictistidiir (107).

Koagiilasyon: KBH olan hastalarin artan kanama riskleri olmasina ragmen, saglikli
insanlardan daha ¢ok prokoagulan durum belirtegleri gostermektedir. Evre 3-4 KBH
olgularinda MI riski ile iligkili olan fibrinojen seviyesi daha yiiksek bulunmaktadir (106).

Inflamasyon: Inflamasyonun biyokimyasal bulgulari KBH'nin tiim evrelerinde
yaygindir. Interlokin-6 gibi inflamatuar sitokinlerin ve c-reaktif proteinin yiikselen seviyeleri
diyaliz hastalarinda kardiyovaskiiler mortalite ile iligkilidir (104,105). Selektinler 16kositin
endotele adezyonunu saglar ve inflamasyon olan dokuya lokosit migrasyonu icin gereken
endotel hiicreler iizerindeki 16kosit yuvarlanmasindan sorumludur (102). E-selektin genindeki
hiperadeziv polimorfizm, Ml insidans: artisiyla birliktedir (108).

Oksidatif stress: Oksidatif stres, reaktif oksijen gesitleri ile antioksidan savunma
mekanizmalar1 arasindaki dengenin bozulmasi olarak adlandirilabilir. Oksidatif stres artis
protein, lipid ve niikleik asit gibi molekiillerde yikici etki yaratabilir (109). KBH'de
kardiyovaskiiler komplikasyonun patogenezinde oksidatif stresin rolii biiyiiktiir ve liremik
toksinler, anjiotensin Il, proinflamatuar sitokinler ve homosisteinemi ile iliskililendirilmistir
(110). Endotel disfonksiyonu olsun ya da olmasin deoksiriboniikleik asit (DNA), proteinler ve
selliiler lipidde oksidatif hasar yaygindir ve HT ve vaskiiler hasarla iligkili bulunmustur (111).

Hiperhomosisteinemi: Homosistein; metionin metabolizmasindan olusan siilfiir
iceren esansiyel olmayan bir aminoasittir. Plazma homosistein ile GFH arasinda iliski
mevcuttur (102). Hiperhomosisteinemi, genel popiilasyonda aterosklerozun onemli bir risk
faktoridiir. Yiiksek homosistein degerlerinin, oksidatif stres, fibrinolitik ve koagulasyon
sisteminde bozulma, damar diiz kas hiicrelerinin proliferasyonu, endotel disfonksiyonu ile
ateroskleroza neden oldugu diisiiniilmektedir (112).

Asimetrik dimetilarjinin (ADMA): Nitrik oksit en kuvvetli vazodilatatordiir. Nitrik
oksit, lokosit adazyonu ve migrasyonunu, trombosit agregasyonunu, vaskiiler diiz kas
hiicrelerinin proliferasyonunu inhibe ederek aterosklerozun 6nlenmesinde Kritik role sahiptir.
Asimetrik dimetilarjinin ana endojen nitrik oksit sentaz inhibitoriidiir. SDBH olan bireylerde
asimetrik dimetilarjinin diizeyi yiiksektir (113). Renal disfonksiyonu olan hastalarda artmis

asimetrik dimetilarjinin diizeyi kardiyovaskiiler mortalite ve morbidite ile iligkilidir (114).
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Alt ekstremite periferik arter hastalig1 kronik bobrek hastalarinda anlamli klinik 6neme
sahiptir. Ancak literatiirde yeterince tanimlanmamistir ve PAH etiyolojisi ¢aligmalarinda
KBH risk faktorii olarak  gosterilmemistir  (115,116). American College of
Cardiology/American Heart Association (ACC/AHA)nin 2005 yili PAH kilavuzunda da
KBH risk faktorii olarak belirtilmemistir (85). Ancak hem IK hem de diisiik ABI degerleri
KBH populasyonunda genel popiilasyona gore daha siktir. PAH ve KBH'nin mortalite
tizerinde additif etkisi bulunmaktadir (117). KBH’de artmis PAH siklig1 nedeniyle Kidney
Disease Outcome Ovality Initiatine (K/DOQI) kilavuzlari tiim diyaliz hastalarina tarama
onermektedir. PAH’a erken tani konulmasi1 ve PAH’a yonelik tarama yapilmasi énemlidir
¢linkii; diyaliz hastalarinda artmis mortalite ile iliskilidir (118-120).

Atherosclerosis Risk in Communities (ARIC) ¢alismasinda rutin muayenede ABI
0,9’dan diisiik saptanan veya yillik muayenede yeni gelisen IK saptanan hastalar 13 yil takip
edilmis ve tiim risk faktorleri g6z 6niine alindiginda KBH olan bireylerde anlamli olarak PAH
daha sik gozlenmistir (41). 13 yillik takip sonrasi normal renal fonksiyona sahip hastalarda
PAH %4,7 iken GFH 60-89 ml/dak/1,73 m2 olanlarda %4.9 GFH 15-59 ml/dak/1,73 m2
arasinda olanlarda %8.6 saptanmistir. Evre IV ve diyalize girmeyen evre V hastalarda yapilan
bir ¢caligmada PAH go6zlenme oranlariin daha yiiksek oldugu (%19) ve 5 yillik takipte PAH
gelisen hastalarda mortalite oranlarinin arttigi saptanmistir (121). Bu ¢alismada da PAH ile

KBH arasinda mortalite lizerinde additif etki var oldugu belirtilmektedir.
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GEREC VE YONTEMLER

Trakya Bolgesi'ndeki, kronik hemodiyaliz tedavisi alan son doénem bdbrek
hastalarinda, periferik arter hastalig1 goriilme sikligini aragtirmak icin planlanan ¢alismamizin
uygulama protokolii Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Bilimsel Arastirma Degerlendirme
Komisyonu tarafindan degerlendirildi ve TUBADK 2011/45 protokol no ve 07/21 numarali
karar1 ile onayland: (Ek 1). Calisma finansal acidan, Trakya Universitesi Bilimsel Arastirma
Projesi (TUBAP) tarafindan 2011/79 numarali proje kapsaminda desteklendi. Arastirmaya
katilan tiim hastalar caligma hakkinda s6zel ve yazili olarak bilgilendirildi ve yazili onamlar

alind1 (Ek2).

HASTA GRUBU

Calisgmamiz kapsaminda Trakya Bolgesindeki 3 ildeki (Edirne, Kirklareli, Tekirdag)
kamu ve Ozel sektore ait toplam 16 hemodiyaliz merkezi ziyaret edildi (Tablo 9).
Hemodiyaliz seansi1 sirasinda hastalara ¢aligma hakkinda bilgi verildi ve ¢aligmaya katilmay1
kabul eden goniillii hasta grubu calismaya dahil edildi. Calismaya katilmak istemeyen ve
bilgilendirilmis onam formunu imzalamayan hastalar ile 18 yasindan kiiciik olan hastalar
calismaya dahil edilmedi.

Calisma grubu 281’1 erkek ve 151’1 kadin olmak iizere toplam 432 hastadan
olusturuldu.

Goniillii her hasta icin Oncelikle yas, cinsiyet, primer nefropati sebebi, diyaliz siiresi,
kan grubu, eslik eden sistemik hastaliklar, kardiyovaskiiler hastaliklar, geg¢irilen
kardiyovaskiiler girisimler, kullandig1 antikoagulan ve vazodilatator ilaglar, sigara kullanimi

ve kladikasyo Oykiisiiniin sorgulandigi bir anket formu diizenlendi (Ek 3).
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Tablo 9. Calismanin yiiriitiildiigii hemodiyaliz merkezleri

11/ 1lce

Diyaliz merkezi

Edirne/Merkez

Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi
Diyaliz Merkezi

Edirne/Merkez

Fresenius Diyaliz Merkezi

Edirne/Uzunkdoprii

Devlet Hastanesi Diyaliz Merkezi

Edirne/Kesan

Devlet Hastanesi Diyaliz Merkezi

Kirklareli/Merkez

Devlet Hastanesi Diyaliz Merkezi

Kirklareli/Merkez

Ozel Derman Diyaliz Merkezi

Kirklareli/Liileburgaz

Devlet Hastanesi Diyaliz Merkezi

Kirklareli/Liileburgaz

Ozel Derman Hastanesi Diyaliz Merkezi

Kirklareli/Liileburgaz

Ozel Medikent Hastanesi Diyaliz Merkezi

Kirklareli/Liileburgaz

Ozel Diaverum Diyaliz Merkezi

Tekirdag/Merkez Devlet Hastanesi Diyaliz Merkezi
Tekirdag/Merkez Tiirk bobrek Vakfi H.Terzi Diyaliz Merkezi
Tekirdag/Merkez Ozel Yasam Hastanesi Diyaliz Merkezi
Tekirdag/Corlu Devlet Hastanesi Diyaliz Merkezi
Tekirdag/Corlu Ozel Deva Diyaliz Merkezi

Tekirdag/Malkara

Tiirk bobrek Vakfi Diyaliz Merkezi

Fizik Muayene

Yazili onam alinmasi ve anket ¢aligmasi sonrasi hastalara alt ekstremitede periferik

nabiz muayenesi yapildi. Periferik nabiz muayenesinde; bilateral femoral, popliteal, posterior

tibial ve dorsalis pedis nabizlar1 palpe edildi (Sekil 3). Ayrica alt ekstremite cildinde

parlaklagma, deskuamasyon, ayak dorsalinde killanmanin azalmasi, baldir kaslarinda atrofi ve

parmaklarda kapiller dolum kusuru gibi kronik iskemi bulgular1 arastirildi. Bilateral nabiz

kaybi1 olan hastalarda nabiz kaybinin bilateral oldugu kaydedildi, istatistiksel degerlendirmeye

daha proksimal seviyede nabiz kaybi olan ekstremite alindi. Hastalardaki mevcut

arteriyovendz fistiiller ile gecirilmis kardiyovaskiiler cerrahilere ait insizyon skarlar1 kontrol

edildi.

24




T Aorta (abdominal) ~

Common
iliac artery

External
iliac a.

Femoral nabiz

Femoral a.

Popliteal a.
Popliteal nabiz

Anterior
tibial a.

Posterior
tibial a.

Dorsalis
pedis a.

ATP nabiz

Dorsal arch

- — ADP nabiz

ADP: Dorsalis pedis arter; ATP: Tibialis posterior arter.
Sekil 3. Periferik nabiz palpasyon bolgeleri (86)

Ankle Brakial Indeks

Calismada her iki posterior tibial arter ve dorsalis pedis basinglar1 alindi.
Sfigmomanometre mansonu ayak bilegi proksimaline konuldu. El doppleri (8mHz Huntleigh
DopplexIl, Huntleigh Healthcare Ltd, United Kingdom) probu i¢ malleoliin altina ve dorsalis
pedis nabzinin alindig1 ayak bileginin dorsal yiiziine ultrasonik jel siiriilmesini takiben
yerlestirildi. Sfigmomanometre buradaki doppler akim efekti kayboluncaya kadar sisirildi ve
mansonun kontrollii sekilde indirilmesiyle doppler akim efektinin tekrar duyuldugu an sistolik
basing olarak kaydedildi. Bu islem her iki alt ekstremite i¢in tekrarland1 ve sonuglar kayit

altina alindi.
25



Brakial basing ise arteriyovenoz fistiil olmayan koldan 6lgiildi. Sfigmomanometre
mansonu dirsek proksimaline kolun 2/3 kismini kaplayacak sekilde yerlestirildi ve el doppleri
probu antekiibital bolgede brakial arter tizerine ultrasonik jelin siiriilmesini takiben konuldu.
Sfigmomanometre buradaki doppler akim efekti kayboluncaya kadar sisirildi ve kontrolli
sekilde indirilmesiyle doppler akim efektinin tekrar duyuldugu an sistolik basing olarak
kaydedildi (Sekil 4).

ADP: Dorsalis pedis arter, ATP: Tibialis posterior arter.
Sekil 4. Alt ve iist ekstremitede basing dl¢iimii (86)

Ankle brakial indeks, dlgiilen posterior tibial ve dorsalis pedis basinglarin yiiksek
olaninin brakial basincina bolinmesiyle elde edildi. ABI, bilateral alt ekstremite icin
hesapland1 ve kiigiik olan deger hastaya ait ABI olarak kayit altina alindi. Yapilan benzer
caligmalar ve mevcut kilavuzlar géz oniine alinarak 0,9’un altindaki ABI degeri PAH lehine

yorumland.
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Istatistiksel analiz verileri (ortalama + standart sapma, n) olarak sunuldu. Yapilan tiim
istatistiksel analizlerde p<0,05 degeri anlamlilik sinir1 olarak kabul edildi.

Olgiilebilen parametrelere Kolmogorov-Smirnov testi uygulanarak dagilimin normal
olup olmadigi belirlendi. Parametrik veriler arasindaki ¢oklu iliskilerin degerlendirilmesinde;
veriler normal dagilima uygunsa Pearson Korelasyon Testi, normal dagilima uygun degilse
Spearman Korelasyon Testi uygulandi. Istatistiksel degerlendirme SPSS 13,0 (Lisans
no=9869870) paket programi kullanilarak gergeklestirildi.
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BULGULAR

Calismaya toplam 432 hasta alindi. Hastalarin 281’1 (%65,04) erkek, 151’1 (%34,96)
kadin idi. Hastalarin ortalama yast 59,37£14,064 (18-86) idi. En sik gozlenen yas grubu
erkek ve kadinlarda 60-74 yas araligi idi (Sekil 5).
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Sekil 5. Cinsiyete gore yas gruplar1 dagilimi

Ortalama diyaliz siiresi 57,87+43,78 ay idi. Hastalarin %43,28°1 48 aydan uzun siiredir
diyaliz tedavisi almakta idi (Sekil 6).
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Sekil 6. Diyaliz siiresi dagilim

Primer nefropati nedenleri arasinda HT (%41) ve DM (%18,3) en sik gozlenen ilk iki

nefropati sebebiyken, ilag nefropatisi (%4,3) en az gézlenen nefropati nedeni idi (Sekil 7).

200

177

180
160 +—

140 +—
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79

60 1 32 A4

primer hastalik

Sekil 7. Primer nefropati nedenleri

Hastalara uygulanan arterio-vendz fistiil olusturulmasi

operasyonu ortalamasi

2,661,579 (1-9) idi. %58 hastada 3’den az girisim uygulanmisti (Sekil 8). 9 hasta gegici

diyaliz kateteri, 7 hasta ise kalic1 diyaliz kateteri araciligiyla hemodiyaliz tedavisi almakta idi.
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Sekil 8. Hastalara uygulanan arteriyo-venoz fistiil operasyon sayilarinin dagilim

En sik gozlenen kan grubu A Rh(+) (%38,9), en az gozlenen kan grubu ise AB Rh (-)
(960,2) idi (Sekil 9).
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kan grubu
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Sekil 9. Kan grubu dagilim

Komorbid hastaliklardan; HT tanist 302 (%69,9) hastada mevcut iken, 87 (%20,1)
hastada HL ve 82 (%19) hastada DM tanis1 mevcuttu. 36 (%8,3) hastada ise her ii¢ komorbid
hastalik birlikteligi saptand1 (Sekil 10).
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DM: Diyabetes Mellitus; HT: Hipertansiyon; HL: Hiperlipidemi.
Sekil 10. Komorbid hastalik dagilimi

Kardiyovaskiiler sistem hastaliklar1 incelendiginde; 96 (%22,2) hastada KAH, 43
(%10) hastada PAH ve 33 (%7,6) hastada SVH tanis1t mevcuttu. 6 (%]1,4) hastada her ig
kardiyovaskiiler hastalik birlikteligi mevcuttu (Sekil 11).

KAH: Koroner arter hastaligi; SVH: Serebrovaskiiler hastalik; PAH: Periferik arter hastalig.

Sekil 11. Kardiyovaskiiler sistem hastahiklar1 dagilim

Hastalarin 175’inde ( %40,5) sigara kullanim 6ykiisii mevcuttu.
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Kardiyovaskiiler girisimlerden; perkiitan transluminal koroner anjioplasti (PTCA) ve
stent Oykiisii 50 (%11,6) hastada mevcuttu. 12 (%2,7) hastada gecirilmis periferik bypass
operasyonu saptandi. 6 (%1,4) hastaya ise periferik anjiografi islemi uygulanmist1 (Sekil 12).

400
350 336

300

250

< 200
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100

50
50 20

8 1 11 6
0 — —

yok cabg ptca-stent embolektomi Ao-fem fem-pop periferik
bypass bypass anjiografi

kardiyovaskiiler girisim

cabg: coronary artery bypass graft; ptca: percutenous transluminal coronary angioplasty;
Ao-fem: Aortafemoral; fem-pop: Femoropopliteal.

Sekil 12. Gegirilmis kardiyovaskiiler girisim dagilim

Asetil salisilik asit (ASA) kullanimi 191 (%44,2) hastada mevcuttu ve en sik
kullanilan antiagregan ajan olarak gozlendi. En sik periferik vazodilatator kullanimi ise 39

(%9) hastada gozlenen pentoksifilin kullanimi idi (Sekil 13).
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ASA: Asetil salisilik asit.

Sekil 13. Antiagregan ve periferik vazodilatator kullanim
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Kombine antiagregan ve periferik vazodilatator ajan kullanima ise ;
e ASA + Pentoksifilin : 30 (%6,94) hastada,
e ASA + Silastozol : 4 (%0,92) hastada,
e ASA + Klopidogrel: 1 (%0,23) hastada,
e ASA + Klopidogrel + Pentoksifilin: 3 (%0,69) hastada,
e ASA + Pentoksifilin + Silastozol: 2 ( %0,46) hastada,
e Klopidogrel + Pentoksifilin + Silastozol: 1 (%0,23) hastada,
e Klopidogrel + Pentoksifilin: 1 (%0,23) hastada,
e Klopidogrel + Silastozol: 1 (%0,23) hastada mevcuttu.

Toplam 125 (%28,9) hastada alt ekstremitede periferik nabiz kaybi mevcuttu. 76
(%17,6) hastada bilateral ekstremitede nabiz kaybi1 mevcut iken 49 (%11,3) hastada unilateral
nabiz kaybi1 mevcuttu. 4 (%1) hastada femoral ve distalinde nabiz kaybi1 mevcut iken 83
(9%19) hastada distal seviyede nabiz kayb1 mevcuttu (Sekil 14).

n=432
distal; 83; 19%

Oyok
popliteal; 38; 9% @ femoral
O popliteal
femoral; 4; 1% popTea

HEN O distal
yok; 307; 71%

Sekil 14. Periferik nabiz kaybi dagilimi

Hastalarin 95’inde (%22) IK 6ykiisii mevcuttu. 52 (%12) hastada 100 metrenin altinda
IK sikayeti mevcuttu. Diyabetik hastalarin %22’sinde 100 metre altinda IK mevcut iken
diyabetik olmayan hastalarin %9,7’sinde 100 metre altinda IK mevcuttu (Sekil 15, 16). 11
(%2,5) hasta istirahat agrisi tariflemekteydi. Ayrica 7 (%1,6) hastada alt ekstremitede iskemik

yara gozlendi.
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Sekil 16. intermittan kladikasyonun diyabetik ve nondiyabetik gruplardaki dagilim

Calismaya katilan 80 (%18,5) hastada ABI 0,9’un altinda saptandi, 71 (% 16,4)
hastada ol¢iilen ABI degeri 0,41-0,9 araligindaydi, 9 (%2,1) hastada 0,4’iin altinda ABI
Olgiilirken 22 (%5) hastada ABI 0,9-0,99 araliginda idi.
1,3’lin {izerinde bulundu (Sekil 17). Diyabetik hastalarin %30,4’tinde ABI 0,9’un altinda
saptanirken diyabetik olmayan grupta bu oran %15,7 bulundu. Diyabetik grupta 5 ( %6)
hastada ABI 0,4’tin altindaydi. Diyabetik hasta grubunda %15,8 hastada 1,3’iin {istiinde ABI
degeri saptanirken diyabetik olmayan grupta bu oran %4,2 idi ( Sekil 18).
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Sekil 17. Ankle- brakial indeks dagilim
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Sekil 18. Diyabetik ve nondiyabetik grupta ankle brakial indeks dagilim

Ankle brakial indeksin yas dagilimima bakildiginda 0,9°un altidaki ABI diyabetik ve
non diyabetik grupta en sik olarak 60-74 yas araliginda goézlendi. 60-74 yas araliginda
nondiyabetik grupta <0,9 ABI oran1 %22 iken diyabetik gruptaki oran %33 idi. ABI’nin

1,3’iin tizerinde saptandigi en sik yas araligi ise; diyabetik ve nondiyabetik grupta yine 60-74
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yas araligi idi. Diyabetik grupta yiiksek ABI oran1 %18 iken nondiyabetik gruptaki oran %5
idi. Nondiyabetik ve genel grupta yasla diisiik ABI arasinda istatistiksel olarak anlaml1 iligki
saptanirken diyabetik grupta anlamli bir iliski g6zlenmedi (Tablo 10).

Tablo 10. Yasa gore ankle brakial indeks dagilimm

DM Yas ABI ABI ABI ABI | ABI P P
>1.3 1-1.3 0.91- 0.41- | <04
0.99 0.9
15-29 0 11 0 0 0
30-44 2 39 3 2 0
45-59 6 94 5 4 2 <0,001*
DM (-) 60-74 7 84 7 28 1
>74 0 34 3 17 1
Toplam 15 262 18 51 4 <0,001*
15-29 1 0 0 0 0
30-44 2 5 0 1 0
45-59 3 17 1 7 1 0,354
DM (+) | 60-74 7 16 3 10 3
>74 0 2 0 2 1
Toplam 13 40 4 20 5
G.Toplam 28 302 22 71 9

DM: Diyabetes mellitus; ABI: Ankle brakial indeks.
Spearman korelasyon, *p<0,05.

Cinsiyete gore ABI dagilimi incelendiginde; genel grupta <0,9 ABI orani erkeklerde
%21 iken kadinlarda ise %13 olarak saptandi. Nondiyabetik grupta erkeklerde <0,9 ABI orani
%20,5, kadinlarda ise %6 idi. Diyabetik gruptaki oran ise erkeklerde %25 ve kadinlarda %40
olarak saptand.

Erkek cinsiyetteki 1,3’tin lizerindeki ABI orani; nondiyabetik grupta %4 olarak
saptanirken diyabetik grupta bu oran %25 olarak gozlendi. Kadinlarda ise oranlar nondiyabetk
grupta %4 ve diyabetik grupta %3,3 idi.

Erkek cinsiyet ile diisiik ABI arasinda genel ve nondiyabetik grupta istatistiksel olarak

anlamli iliski gozlenirken, diyabetik grupta anlamli bir iligki saptanmadi (Tablo 11 ).
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Tablo 11. Cinsiyete gore ankle brakial indeks dagilimi

DM ABI ABI ABI ABI ABI P P
Cinsiyet | >1.3 1-1.3 | 0.91- 0.41-09 | <04
0.99
Erkek 10 157 15 43 4
DM (-) Kadin 5 105 3 8 0 <0,001*
Toplam 15 262 18 51 4
Erkek 12 24 3 8 5 0,136 0,001*
DM(+) Kadmn 1 16 1 12 0
Toplam 13 40 4 20 5
G.Toplam 28 302 22 71 9

DM: Diyabetes mellitus; ABI: Ankle brakial indeks.
Spearman korelasyon, *p<0,05.

Ugulanan AVF sayilarina gore ABI dagilimi incelendiginde 0,9’un altindaki ABI

nondiyabetik hastalarda %30 orani ile en sik 6’nin ilizerinde AVF uygulanan grupta

gozlenirken diyabetik grupta en sik %35 oran ile 3-4 AVF uygulanan grupta gozlendi. ABI ile

uygulanan AVF sayisi arasinda tiim gruplarda anlamli bir iligski saptanmadi (Tablo12).

Tablo 12. Ugulanan arteriyo-venoz fistiil sayisina gore ankle brakial indeks dagilim

DM ABI |[ABI |ABI |ABI ABI P P
Uygulanan | >1.3 1-1.3 0.91- 0.41- <0.4
AVF 0.99 0.9
1-2 6 153 7 32 3
3-4 5 77 4 14 0
DM (-) 5-6 2 25 7 1 1 0.333
>6 2 7 0 4 0
Toplam 15 262 18 51 4 0.160
1-2 6 26 0 11 2
3-4 6 10 4 3
DM(+) 5-6 0 0 0.240
>6 1 0 0 0
Toplam 13 40 4 20 5
G.Toplam 28 302 22 71 9

DM: Diyabetes mellitus; ABI: Ankle brakial indeks; AVF: Arteriyovendz fistiil.
Spearman korelasyon, *p<0,05.
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Hemodiyaliz siiresine gore ABI dagilimi incelendiginde 0,9’un altindaki ABI oranin
nondiyabetik hastalarda en sik olarak 0-6 ay grubunda %21 oranla saptanirken diyabetik
hastalarda %47°lik oranla >48 ay grubunda saptandi. Yapilan istatistiksel analizde diyabetik,
nondiyabetik ve genel grupta ABI ve diyaliz siiresi arasinda anlamli bir iliski saptanmadi.
(Tablo 13). Diyaliz siiresi ile Kladikasyo varligi arasinda yapilan istatisitksel analizde de

anlamli bir iliski saptanmadi.

Tablo 13. Hemodiyaliz siiresine gore ankle brakial indeks dagilim

DM Diyaliz | ABI ABI ABI ABI ABI P P
stire >1.3 1-1.3 0.91- 0.41- <0.4
(ay) 0.99 0.9
0-6 0 18 1 4 0
6-12 1 17 1 3 1

DM 12-24 1 36 1 6 1

) 24-48 |2 71 7 13 0 0.241
>48 11 120 8 25 2

Toplam 15 262 18 51 4 0.546
0-6 2 4 0 0 0
6-12 1 7 0 3 0

DM 12-24 5 12 1 6 2 0.300

(+) 24-48 |2 10 2 3 1

>48 3 7 1 8 2

Toplam 13 40 4 20 5

G.Toplam 28 302 22 71 9

DM: Diyabetes mellitus; ABI: Ankle brakial indeks.
Spearman korelasyon, *p<0,05.

Tim grupta %38,9 oraninda gozlenen A Rh(+) kan grubu; nondiyabetik grupta %40
oraninda gozlenirken diyabetik grupta bu oran %32 idi. Ikinci en sik gdzlenen kan grubu olan
O Rh(+); nondiyabetik grupta %26 olarak saptanirken diyabetik grupta %32 olarak gozlendi.
B Rh(+) kan grubu dagilim1 ise nondiyabetik grupta %13,7 iken diyabetik grupta %14 olarak

belirlendi.
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En sik gozlenen A Rh(+), O Rh (+) ve B Rh (+) kan gruplarindaki diisiik (<0,9) ABI
oranlart ise; %16,8, %14,7 ve %17 olarak belirlendi. Kan gruplart ile ABI arasinda yapilan

istatistiksel ¢alismada anlamli bir iliski gozlenmedi (Tablo 14).

Tablo 14. Kan gruplarma gore ankle brakial indeks dagilim

DM Kan ABI ABI ABI ABI ABI P P
Grubu | >1.3 1-1.3 0.91- 0.41- <0.4
0.99 0.9
A Rh(+) |3 106 8 22 2
B Rh(+) |3 36 2 7 0
O Rh(+) | 6 66 5 14 2 0.995
DM (-) AB 1 23 0 3 0
Rh(+)
A Rh(-) |1 11 1 0 0
B Rh(-) |0 6 0 2 0
O Rh(-) |1 13 2 3 0
AB 0 1 0 0 0
Rh(-)
Toplam 15 262 18 51 4 0.724
A Rh(+) |5 13 0 5 4
B Rh(+) |0 7 0 5 0
O Rh(+) |3 13 3 8 0
DM (+) AB 0 2 0 1 0 0.877
Rh(+)
A Rh(-) |5 3 0 0 0
B Rh(-) |O 0 0 1 0
O Rh(-) |0 2 1 0 1
AB 0 0 0 0 0
Rh(-)
Toplam 13 40 4 20 5
G.Toplam 28 302 22 71 9

DM: Diyabetes mellitus; ABI: Ankle brakial indeks.
Spearman korelasyon, *p<0,05.

Nondiyabetik gruptaki sigara kullanim oran1 %40 iken diyabetik gruptaki oran %39
olarak belirlendi. Sigara kullanimina gére ABI dagilimi incelendiginde; nondiyabetik gruptaki
0,9’un altindaki ABI, sigara kullanan grupta %26,5 iken sigara kullanim Gykiisii olmayan
grupta %8 olarak gozlendi. Diyabetik grupta ise bu oranlar %34 ve %28,5 idi. Sigara
kullanimt ile diisilk ABI arasinda nondiyabetik ve genel grupta anlamli iliski gozlenirken,

diyabetik grupta anlamli iliski gézlenmedi (Tablo 15).
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Tablo 15. Sigara kullanimina gore ankle brakial indeks dagilimi.

DM Sigara | ABI ABI ABI ABI ABI | P P
Kullan1 | >1.3 1-1.3 0.91- |0.41-09 <04
mi 0.99
Yok 9 174 7 17 0

DM (-) Var 6 88 11 34 4 <0.001*

Toplam 15 262 18 51 4 <0.001*
Yok 8 27 1 14 0

DM(+) Var 5 13 3 6 5 0.272

Toplam 13 40 4 20 5

G.Toplam 28 302 22 71 9

DM: Diyabetes mellitus; ABI: Ankle brakial indeks.

Spearman korelasyon, *p<0,05.

Koroner arter hastaligi tanisi nondiyabetik grupta %19,5 oraninda gozlenirken;

diyabetik grupta bu oran %34 idi. Nondiyabetik gruptaki 0,9’un altindaki ABI orani KAH

tanist olanlarda %26,5 iken KAH tanis1 olmayan grupta %13,1 olarak gozlendi. Diyabetik

gruptaki KAH tanisi olanlardaki diisiik ABI oran1 %50 iken KAH tanis1 olmayanlarda bu oran

%20 olarak gozlendi. Koroner arter hastaligi ile diisik ABI arasinda tiim gruplarda

istatistiksel olarak anlamli iliski saptandi (Tablo 16).

Tablo 16. Koroner arter hastaligi tamisina gore ankle brakial indeks dagilimi

DM KAH ABI ABI ABI ABI ABI | P P
>1.3 1-1.3 0.91- |041-09 |<04
0.99

Yok 14 217 14 35 2
DM (-) Var 1 45 4 16 2 0.046*
Toplam 15 262 18 51 4

Yok 8 33 2 11 0 <0.001*
DM(+) Var 5 7 2 9 5 0.004*
Toplam 13 40 4 20 5
G.Toplam 28 302 22 71 9

DM: Diyabetes mellitus; ABI: Ankle brakial indeks; KAH: Koroner arter hastalig.
Spearman korelasyon, *p<0,05.
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Hipertansiyon tanis1 nondiyabetik grupta %66 oraninda gézlenirken; diyabetik grupta
bu oran %85 olarak gozlendi. Nondiyabetik gruptaki 0,9’un altindaki ABI oran1 HT tanisi
olan grupta %18 iken HT tanis1 olmayan grupta %11 olarak gozlendi. Diyabetik gruptaki HT
tanis1 olanlardaki diisiik ABI oran1 %30 iken HT tanisi olmayanlarda bu oran %25 olarak
gozlendi. Hipertansiyon ile diisiik ABI arasinda genel ve nondiyabetik grupta istatistiksel

olarak anlamli iliski saptanirken diyabetik grupta anlamli bir iligki gbzlenmedi (Tablo 17).

Tablo 17. Hipertansiyon varh@ina gore ankle brakial indeks dagilimi

DM HT ABI ABI ABI ABI ABI P P
>1.3 1-1.3 0.91- |0.41-09 |<04
0.99
Yok 4 96 5 13 0
DM (-) Var 11 166 13 38 4 0,043*
Toplam 15 262 18 51 4 0.008*
Yok 2 6 1 3 0
DM(+) | Var 11 34 3 17 5 0,812
Toplam 13 40 4 20 5
G.Toplam 28 302 22 71 9

HT: Hipertansiyon; DM: Diyabetes mellitus; ABI: Ankle brakial indeks.
Spearman korelasyon, p*<0,05.

Serebrovaskiiler hatsalik tanist nondiyabetik grupta %06,8 oraninda gozlenirken;
diyabetik grupta bu oran %11 olarak gozlendi. Nondiyabetik gruptaki 0,9’un altindaki ABI
orani SVH tanisi olan grupta %50, SVH tanis1 olmayan grupta %13 olarak gozlendi.
Diyabetik gruptaki SVH tanis1 olan hastalarda diisik ABI orami %12 iken SVH tanisi
olmayanlarda bu oran %32 idi. SVH ile diisiik ABI arasinda genel ve nondiyabetik grupta
istatistiksel olarak anlamli iligki saptanirken diyabetik grupta anlamli bir iliski gézlenmedi
(Tablo 18).

Hiperlipidemi tanis1 nondiyabetik grupta %14 oraninda gozlenirken; diyabetik grupta
bu oran %46 olarak gozlendi. Nondiyabetik gruptaki 0,9’un altindaki ABI oran1 HL tanis1
olan grupta %20 iken HL tanis1 olmayan grupta %15 olarak gozlendi. Diyabetik gruptaki HL
tanis1 olanlardaki diisiik ABI oran1 %34 iken HL tanisi olmayanlarda bu oran %25 olarak

gozlendi. HL ile ABI arasinda tiim gruplarda anlamli bir iliski gozlenmedi (Tablo 19).
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Tablo 18. Serebrovaskiiler hastalik varhigina gore ankle brakial indeks dagilimi

DM SVH ABI ABI ABI ABI ABI | P P
>1.3 1-1.3 0.91- |0.41-09 | <04
0.99
Yok 10 251 17 40 3
DM (-) Var 0 11 1 11 1 0,001*
Toplam 15 262 18 51 4 0.007*
Yok 11 35 3 20 4
DM(+) Var 2 5 1 0 1 0,881
Toplam 13 40 4 20 5
G.Toplam 28 302 22 71 9
SVH: Serebrovaskiiler hastalik; DM: Diyabetes mellitus, ABI: Ankle brakial indeks.
Spearman korelasyon, *p<0,05
Tablo 19. Hiperlipidemi varhgina gore ankle brakial indeks dagilimi
DM HL ABI ABI ABI ABI ABI | P P
>1.3 1-1.3 0.91- |0.41-09 | <04
0.99
Yok 13 225 18 41 4
DM (-) Var 2 37 0 10 0 0,981
Toplam 15 262 18 51 4 0.071
Yok 7 22 3 9 3
DM(+) Var 6 18 1 11 2 0,812
Toplam 13 40 4 20 5
G.Toplam 28 302 22 71 9

HL: Hiperlipidemi; DM: Diyabetes mellitus; ABI: Ankle brakial indeks.
Spearman korelasyon, *p<0,05.

Asetilsalisilik asit kullanim1 nondiyabetik grupta %37 oraninda gozlenirken; diyabetik
gruptaki oran %65 olarak gozlendi. Nondiyabetik gruptaki 0,9’un altindaki ABI oran1 ASA
kullanim &ykiisii olan grupta %24 iken ASA kullanim 6ykiisii olmayan grupta %10,3 olarak
belirlendi. Diyabetik gruptaki ASA kullanim 6ykiisii olan hastalarda diisiik ABI oran1 %42,5
iken ASA kullanim Oykiisii olmayanlarda bu oran %8 idi. ASA kullanimi ile diisik ABI

arasinda tiim gruplarda anlamli iligki gézlendi (Tablo 20).
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Klopidogrel kullanimi nondiyabetik grupta %7 oraninda gozlenirken; diyabetik grupta
bu oran %4,8 olarak gozlendi. Nondiyabetik gruptaki 0,9’un altindaki ABI oran1 klopidogrel
kullanim Oykiisii olan grupta %32, klopidogrel kullanim 6ykiisii olmayan grupta %14,5 idi.
Diyabetik gruptaki klopidogrel kullanim Oykiisii olan hastalarda diisiik ABI orant %0,
klopidogrel kullanim 6ykiisii olmayanlarda ise %32 olarak gozlendi. Klopidogrel kullanimi
ile ABI arasinda tiim gruplarda anlamli iliski gézlenmedi (Tablo 21).

Tablo 20. Asetilsalisilikasit kullanimina gore ankle brakial indeks dagilim

DM ASA ABI ABI ABI ABI ABI P P
>1.3 1-1.3 0.91- 0.41- |<04
0.99 0.9

Yok 8 171 12 21 1
DM (-) Var 7 91 6 30 3 0.002*
Toplam 15 262 18 51 4 <0.001*

Yok 6 18 2 1 1
DM(+) Var 7 22 2 19 4 0.001*
Toplam 13 40 4 20 5
G.Toplam 28 302 22 71 9

ASA: Asetilsalisilikasit; DM: Diyabetes mellitus; ABI: Ankle brakial indeks.
Spearman korelasyon, *p<0,05.

Tablo 21. Klopidogrel kullanimina gore ankle brakial indeks dagilim

DM ABI ABI ABI ABI ABI |P P

Klopidogrel | >1.3 1-1.3 0.91- 0.41- <0.4
0.99 0.9

Yok 15 246 17 44 3

DM (-) Var 0 16 1 7 1 0.211

Toplam 15 262 18 51 4 0.431
Yok 12 38 3 20 5

DM(+) Var 1 2 1 0 0 0.882

Toplam 13 40 4 20 5

G.Toplam 28 302 22 71 9

DM: Diyabetes mellitus; ABI: Ankle brakial indeks.
Spearman korelasyon, *p<0,05.

Pentoksifilin kullanimi1 nondiyabetik grupta %6,5 oraninda gozlenirken; diyabetik
grupta bu oran %19,5 olarak gozlendi. Nondiyabetik hastalardaki 0,9’un altindaki ABI orani,
pentoksifilin kullanim 6ykiisii olan grupta %79 ve diyabetik grupta %75 idi. Nondiyabetik
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hastalardaki 0,9’un altindaki ABI orani, pentoksifilin kullanim 6ykiisii olmayan grupta %11,6
ve diyabetik grupta %19,6 idi. Pentoksifilin kullanim ile diisiik ABI arasinda tiim gruplarda
anlaml iliski gézlendi (Tablo 22).

Silastozol kullanimi nondiyabetik grupta %1,7 oraninda gézlenirken; diyabetik grupta
bu oran %1,2 olarak gozlendi. Silastozol kullanan nondiyabetik ve diyabetik hastalardaki
0,9’un altindaki ABI oran1 %100 olarak belirlendi. Silastozol kullanimi ile diisiik ABI

arasinda tiim gruplarda anlamli iliski gozlendi (Tablo 23).

Tablo 22. Pentoksifilin kullanimina gore ankle brakial indeks dagilim

DM ABI ABI ABI ABI ABlI |P P

Pentoksifilin | >1.3 1-1.3 |091- |041- |<04
0.99 0.9

Yok 15 257 17 36 2

DM (-) | Var 0 5 1 15 2 <0.001*

Toplam 15 262 18 51 4 <0.001*
Yok 11 29 3 12 1

DM(+) | Var 2 1 1 8 4 0.001*

Toplam 13 40 4 20 5

G.Toplam 28 302 22 71 9

DM: Diyabetes mellitus; ABI: Ankle brakial indeks.
Spearman korelasyon, *p<0,05.

Tablo 23. Silastozol Kullanimina gore ankle brakial indeks dagilim

DM Silastazol | ABI ABI ABI ABI ABI |P P
>1.3 1-1.3 | 0.91- 0.41- | <04
0.99 0.9

Yok 15 262 18 47 2
DM (-) Var 0 0 0 4 2 <0.001*
Toplam 15 262 18 51 4 <0.001*

Yok 13 40 4 20 4
DM(+) Var 0 0 0 0 1 <0.001*
Toplam 13 40 4 20 5
G.Toplam 28 302 22 71 9

DM: Diyabetes mellitus; ABI: Ankle brakial indeks.
Spearman korelasyon, *p<0,05.
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Ankle-brakial indeksi 0,9’un altinda toplam 80 hasta mevcuttu. Bu hastalardaki
periferik arter hastaligi farkindaligini arastirmak icin bu gruptaki hastalarin kladikasyo
sikayetleri irdelendi. Nondiyabetik gruptaki hastalarin %14,5’inde kladikasyo sikayeti
bulunmazken diyabetik grupta bu oran %12 idi, 100 metrenin altindaki IK oranlar1 ise

nondiyabetik grupta %52,7 ve diyabetik grupta %60 olarak gozlendi (Sekil 19).
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Sekil 19. Periferik arter hastahig farkindahg:
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TARTISMA

Kardiyovaskiiler hastaliklar diinyada en sik goriilen oliim nedenidir ve ciddi
morbiditeye neden olmaktadir. Uremik hastalarda mortalite normal populasyona oranla
artmistir. Artmis mortaliteye neden olan ana faktor kardiyovaskiiler olaylardir (5,6). Uremi
birgok sistemi etkilemekle birlikte bunlar arasinda en 6nemli olani ateroskleroz gelisimidir.
Genel popiilasyona oranla SDBH gelisen hastalarda artmis ateroskleroz insidansi mevcuttur
(122). Giinlimiizde SDBH olgularinda, KVH riski genel popiilasyona oranla yaklasik 10-20
kat daha fazladir. Bu nedenle bu gruptaki hastalarin yaklasik yarisinin 6liim sebebi
aterosklerotik kardiyovaskiiler sistem hastaliklaridir. (5,123,124).

Son donem bdbrek yetersizligi evresindeki hastalarda ateroskleroz gelisimini takiben
ortaya ¢ikan damar ve kalp kapak kalsifikasyonu kardiyovaskiiler hastaliklarin esasini
olusturmaktadir. Yapilan ¢alismalarda vaskiiler kalsifikasyonun KVH agisindan bagimsiz bir
risk faktorii oldugu bildirilmistir (125,126). Vaskiiler kalsifikasyon disinda; HT, dislipidemi,
anemi, ve sekonder hiperparatiroidi de KBH’de KVH sikliginda goriilen artisa katki
saglamaktadir (127).

Raggi ve ark. (128) eriskin hemodiyaliz hastalarinda ¢ok sik ve ciddi diizeyde koroner
arter kalsifikasyonu gelisimini saptamistir. Fabbian F. ve ark. (129) 33 aydir hemodiyaliz
tedavisi almakta olan 132 hastada yaptiklar1 ¢alismada sistolik kan basinci degeri ile aort ve
dallarindaki kalsifikasyonun iliskili oldugunu bildirmistir.

Tiirk Nefroloji Dernegi Bobrek Kayit Sistemi verilerine gore Turkiye’de 2010 yilinda
62.903 SDBY hastast oldugu belirtilmistir. Bu hastalarin %78,7’si hemodiyaliz programinda
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takip edilmektedir (4). Hastalarin %55,6’s1 erkek ve %44,4’1 kadindir. Hastalarin %42’si 45 —
64 yas grubunda bulunmaktadir.

Bizim ¢alismamizda Trakya Bolgesi’nde hemodiyaliz programinda olan toplam 432
hasta incelendi. Calismaya katilan hastalarin %65,04’i erkek ve %34,96’s1 kadin idi.
Hastalarin yas ortalamasi 59,37+14,064 olarak saptandi. Bizim c¢alismamizda 45-59 yas
grubundaki hastalarin oran1 %32,4 iken, %38,4 hasta 60—74 yas grubu araliginda idi.

Tiirk Nefroloji Dernegi Bobrek Kayit Sistemi 2010 yili verilerine gore primer
nefropati sebeplerinden %33,5 ile DM ilk sirada iken diger nefropati sebepleri, %6,7
glomerilonefrit ve %26,7 HT olarak siralanmistir (4). Hastalarin %42,5’inde mevcut HT tanisi
veya 140/90 mmHg’nin tstiinde kan basinci tespit edilmistir. Bizim ¢alismamizda ise primer
nefropati sebepleri %41 HT ve %18,3 DM olarak belirlendi, glomerilonefrit orani ise %9,7
olarak saptandi.

Bobrek kayit sistemi verileriyle gozlenen istatistiksel farkin; 18 yas alti grubun
caligmaya dahil edilmemesi, 6zellikle hipertansif hasta grubunda primer nefropati sebebinin
arastirtlmas1 i¢in bobrek biyopsi isleminin uygulanmadan primer nefropati sebebinin
hipertansiyona baglanmas1 ve goniillii hasta grubuyla yapilan ¢aligmamizda o6zellikle kadin
hastalarin ¢alismaya katilim konusunda daha fazla ¢ekimser olmasinin etkili olabilecegini
diistinmekteyiz.

Yine 2010 yil1 verilerine gore %41 hasta 5 yildan fazla siiredir hemodiyaliz tedavisi
almaktadir. Bizim calismamizda ortalama hemodiyaliz siiresi 57,87 ay idi ve hastalarin
%43,28°1 48 aydan uzun siiredir hemodiyaliz tedavisi almaktaydi.

Periferik arter hastaligi; sik goriilen, etiyolojisinde ateroskleroz olan, morbidite ve
mortalite oranlar yiiksek bir hastaliktir. Ateroskleroz koroner, bas ve boyun damarlarin1 da
etkilemesine ragmen PAH tanimi siklikla alt ekstremite arterlerinin aterosklerotik hastaligi
olarak kullanilmaktadir (130). PAH; ABD’de 40 yas iistii popiilasyonun yaklasik %5’ini
ilgilendirmekte ve yasla siklik artmaktadir (131,132).

Gaylis ve ark. (133) yaymladigr ve cok merkezli ¢alismalarin degerlendirildigi bir
metaanalizde; 70 yas ve lstii, 50—69 yaslar aras1 diyabetli veya yilda on paketten fazla sigara
kullanan kisilerin yiiksek risk gurubunu olusturdugu bildirilmistir. Yine ABD’de NHANES
(National Health and Nutrition Examination Survey) verileri ile yapilan bir ¢alismada PAH
50-59 yas aras1 %2,5 oraninda saptanirken 70 yas listiinde bu oran %14,5 olarak belirtilmistir
(134). PAH erkeklerde kadinlardan fazla goriilmektedir (17).
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Kronik bobrek yetmezligi hastalarindaki kardiyovaskiiler hastaliklarin incelendigi
¢ogu epidemiyolojik ¢alismada PAH sorgulanmamistir (30-34). Cok az epidemiyolojik
calismada KBH, PAH agisindan potansiyel bir risk olarak belirtmektedir (35-39). Daha 6nceki
kilavuzlarin aksine 2007 yilinda yaymlanan TASCII kilavuzunda KBH, PAH agisindan
onemli bir risk faktorii olarak belirtilmektedir (88).

Kirk yas iistii popiilasyonun incelendigi bir ¢alismada KBH olmayan hastalarda PAH
siklig1 %3,6 iken sadece mikroalbuminiirisi olanlarda %9,7, GFH 60 ml/dak/m2’nin altinda
olanlarda %14,8, hem GFH disiisi hem de mikroalbuminiirisi olan hastalarda %25
saptanmistir (98). 2007 yilinda yayinlanan ve 14280 hastanin 13 yillik takibiyle yapilan bir
calismada; GFH 15-59 ml/dak/m2 arasinda olan hastalarda PAH sikligi %8.6 bulunmustur
(41). Chen ve ark. (135) hemodiyaliz hastalarinin Evre III-IV kronik bobrek hastalari ile
karsilagtirildiginda PAH sikliginin anlamli olarak arttigini belirtmistir. O’ Hare ve ark. (136)
yaymlamis oldugu bir metaanalizde SDBH olgularindaki PAH siklig1 %15-%46 arasinda
belirtilmistir. Ayrica Japonya’da yapilan bir ¢alismada KBH’nin Tip 2 DM’ye gore PAH
acisindan daha yiiksek bir risk faktori oldugu gosterilmistir (137). Eggers ve ark. (138)
ABD’de non-travmatik amputasyon oranlarinin SDBH olgularinda normal popiilasyona gore
10 kat fazla oldugunu belirtmislerdir.

Tiirk Nefroloji Dernegi Bobrek Kayit Sistemi 2010 yili verilerine gére hemodiyaliz
programina alinan hastalar kardiyovaskiiler sistem hastaliklar1 agisindan degerlendirildiginde;
%14,4’iinde KAH, %6,8’inde PAH ve %4,5’inde SVH tanis1 oldugu goriilmektedir (4).
Bizim ¢alismamiza katilan hastalarin %22,2’sinde KAH, %10 hastada PAH ve %7,6 hastada
ise SVH tanis1 mevcuttu. Hastalarin %1,3’linde ise KAH, PAH ve SVH birlikteligi mevcuttu.

Edinburgh calismasinda, ABI gibi noninvaziv tekniklerin, subklinik aterosklerozun 6n
tanisinda kullanilabilecegi gosterilmistir. 0,9’un altindaki ABI ile SVH ve KVH olaylarinin
daha sik goriildiigi bildirilmistir. DM, diisiik ABI ve geleneksel risk faktorleri KVH
prevalansinda bagimsiz risk faktorii olarak belirlenmistir (139).

Amerika Birlesik Devletleri'nde NHANES (National Health and Nutrition
Examination Survey) 2000 yil1 verilerinde CrCl <60ml/dk/1.73 m? olan toplumda < 0,9 ABI
orant %24 olarak belirtilmektedir (140). Degisik kaynaklarda hemodiyaliz hastalarindaki
diisik ABI (<0,9) oran1 %17 ile %38 arasinda belirtilmektedir (141-144). Ulusal yapilan bir
calismada; evre III — IV kronik bobrek hastalarinda normal popiilasyona oranla periferik arter
hastalig1 sikliginin artmis oldugu ve PAH olan hastalarda abdominal aort anevrizmasina da

daha sik rastlandigi belirtilmektedir (29). Ayni1 ¢alismada kreatinin klirensi 60 ml/dk/1.73 m?
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altinda olan 55 yas tistii 176 hastada ve bobrek hastaligi olmayan 106 vakanin olusturdugu
kontrol gurubunda ABI kullanilarak PAH siklig1 sirasiyla %25 ve %12 olarak saptanmuistir.
PAH olan hastalarda abdominal aort anevrizmasi siklig1 da olmayanlara gore 5 kat fazla
bulunmustur.

Calismamizda hastalarin %28,9’unda alt ekstremitede periferik nabiz kayb1 mevcuttu.
%17,6 oraninda bilateral nabizlar nonpalpabl iken %11,3 hastada tek ekstremitede nabiz kayb1
saptandi. Femoral ve distalindeki nabiz kayb1 %1 oraninda gozlenirken, distal nabiz kaybi
orant %19 idi. Yapilan degerlendirmede 0,9’un altindaki ABI orant ise %18,5 olarak
belirlendi ve bu oranin literatiir ile uyumlu oldugu goézlendi. Diyabetin PAH acisindan
bagimsiz ve ¢ok yiiksek bir risk faktorii oldugu géz Oniine alinarak istatistiksel ¢aligmalarda
diyabetik, nondiyabetik ve tiim hasta grubu ayr1 ayr1 degerlendirildi. Diyabetik hastalardaki
0,9’un altindaki ABI oran1 %30,4 iken diyabetik olmayan hastalardaki oran %15,7 idi.

Ankle brakial indeksin 1,3’tin istiinde Olgililen degerleri kalsifiye damarlari
disiindiirmektedir ve siklikla diyabet ile iligkilendirilmektedir (91). Calismamizda 1,3’{in
tizerindeki ABI oran1 %6,5 olarak saptandi, diyabetik gruptaki oran %15,8 iken nondiyabetik
gruptaki oran %4,2 idi.

Yapilan c¢alismalarda diyabetik hastalardaki PAH sikhigt  %10-20 arasi
belirtilmektedir. (145,146). Bizim ¢alismamizda saptadigimiz diyabetik gruptaki %30,4’liik
diisiik ABI (<0,9) orani; DM’nin KBH zemininde daha giiglii bir risk faktorii olusturdugunu
diistindiirmektedir.

Periferik arter hastaliginin en erken ve en sik goriilen klasik semptomu olan IK,
yiirime veya egzersiz sirasinda artan kan ihtiyacinin karsilanamamasi ile baslar ve egzersizin
acilen durdurulmasina ihtiya¢ olusturur. Yetiskin toplumdaki kladikasyo oranlar1 yapilan
cesitli calismalarda %2 ile %5 arasinda belirtilmektedir (35-39). 2002 yilinda Leskinen ve
ark. (147) 59 prediyaliz, 36 hemodiyaliz, 41 renal transplant, 59 kontrol grubu hastasini
kapsayan c¢alismalarinda sirast ile %6,8, %2,8, %10, %0 oraninda kladikasyo Oykiisii
belirtmislerdir. Webb ve ark. (148) Ingiltere’de yaptiklar1 bir calismada 325 hemodiyaliz
hastasinda %19’luk bir kladikasyo orani belirtmiglerdir. Periton diyalizi yapilan 153 hastanin
incelendigi bir ¢aligmada 10 tanesinde intermittan kladikasyo sikayetinin eslik ettigi toplam
30 hastada diisiik ABI degeri saptanmis ve PAH sikligi %19 olarak belirtilmistir. Aym
calismada hastalarin %33'iinde DM ve %]13'linde sigara Oykiisliniin oldugu belirtilmistir.
Ayrica rezidii idrar miktar1 ile PAH arasinda negatif korelasyon saptanmistir. (149). 65 yas
iistli 5888 hastanin degerlendirildigi bir ¢alismada normal renal fonksiyona sahip grupta
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%1,68 intermittan kladikasyo saptanirken; erkeklerde 1,5 mg/dl ve kadinlarda 1,3 mg/dI’nin
tizerindeki serum kreatinin degeri saptanan gruptaki intermittan kladikasyo orani %4,46
olarak belirtilmistir (130). Yine ayni1 ¢alismada normal renal fonksiyona sahip gruptaki 0,9’un
altindaki ABI orani1 %7 iken yiiksek serun kreatinin orani olan grupta bu oran %12 olarak
bulunmustur.

Periferik arter hastaligi tanisiyla vaskiiler cerrahi ( femoro-popliteal bypass)
uygulanan 67 SDBH olgusunun incelendigi bir ¢alismada; hastalarin %54’tinde HT ve
%48’inde DM birlikteligi saptanmis. Preoperatif hastalarin 59’unda istirahat agris1 mevcut
iken, 8 hasta klasik kladikasyo sikayeti ile bagvurmus. Postoperatif 12-41 aylik takipte 9 hasta
kaybedilmistir. (150).

Bizim ¢alismamizda IK orami %22 oraninda saptandi, %12 hastada 100 metrenin
altinda gelisen kladikasyo Oykiisii mevcuttu. Diyabetik hastalardaki kladikasyo oranit %36
iken nondiyabetik guruptaki oran %18,5 idi. Diyabetik hastalarin %22’sinde 100 metrenin
altinda gelisen kladikasyo sikayeti mevcut iken nondiyabetik gurupta bu oran % 9,7 idi. 26
(%6 ) hastada gecirilmis vaskiiler girisim Oykiisii mevcuttu. 12 (%2,77) hastada periferik
bypass Oykiisii mevcut iken, %1,85 hastada gegcirilmis trombektomi Oykiisii mevcuttu. 6
(%1,38) hastaya ise PAH tanisi igin periferik anjiografi islemi uygulanmisti.

Sigara basli basina bir vazospastik ajan olmasinin yani sira ateroskleroza sebep olarak
da, bu durumu indiikler. Sigaranin aterosklerozis iizerine olan etkisi ~ Framingham
caligmasiyla da dokiimante edilmistir (18,151,152). Kannel ve ark. (151) yaptig1 ¢aligmada
sigara icenlerle i¢gmeyenler arasindaki periferik damar hastaligi riski 3 kat fazla olarak
bulunmustur. Calismamiza katilan hastalardan 175’inde (%40,5) sigara kullanim Oykiisii
mevcuttu. Diyabetik grupta bu oran %39 iken non-diyabetik gruptaki sigara kullanim orani
%40,85 idi. Sigara kullanimi ile diigiik ABI arasinda nondiyabetik ve tiim grupta anlaml iligki
saptanirken, diyabetik grupta anlamli bir iliski saptanamadi.

Daha once yayinlanmis olan bir¢ok calisma, PAH’na sahip olgularda énemli siklikta
koroner problemlere rastlanildigini bildirmistir (153,154). Bunun yaninda, ampiitasyonu
gerektirecek kadar ciddi alt ekstremite iskemisi olan olgularda yapilmis bir nekropsi
caligmasi, bu olgularin hemen hepsinin diffiiz ve ciddi koroner aterosklerotik ve miyokardiyal
iskemik lezyonlar oldugunu gostermistir (153). Calismamiza katilan 96 (%22,2) hastada
KAH tanist mevcuttu. 20 ( %4,62) hastada gecirilmis koroner bypass operasyonu Oykiisii
varken, 50 (%11,5) hastada perkiitan transluminal koroner anjioplasti ve stent Oykiisii

mevcuttu.
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Literatiirde 0 dis1 kan gruplarinda kardiyovaskiiler hastaliklarin ve vendz trombozun
daha sik goriildigi belirtilmistir (155). Yayinlanan degisik ¢alismalarda kardiyovaskiiler
hastalik riskinin 6zellikle A ve AB gruplarinda daha 6n planda oldugu saptanmistir (155,156).

Calismamiza katilan hastalarda en sik gozlenen kan grubu %38,9 orani ile A Rh(+) idi,
O Rh(+) kan grubu %27,7 ile ikinci sirada gozlenirken AB Rh(-) %0,2 oranla en az gézlenen
kan grubu idi. Yapilan istatistiksel degerlendirmede kan grubu dagilimi ile diisik ABI
arasinda anlaml bir iligki saptanmadi.

Yas ve diyaliz siiresi kalsifikasyon ve kardiyovaskiiler olaylar i¢in bagimsiz,
degistirilemeyen, Oonemli bir risk faktorii olarak kabul edilir ve bu bir ¢ok c¢aligmada
gosterilmistir (157-159). Diyaliz hastalarinda yas arttikca kalsifikasyon oraninin da gittikge
artt1g1 agikca gosterilmistir.

Vaskiiler kalsifikasyon sadece yasli hastalar i¢in degil ayni1 zamanda geng eriskin
diyaliz hastalar1 (20-30 yaslar arasinda) i¢in de 6nemli bir sorundur. Eller P ve ark. (160) 79
hemodiyaliz hastasiyla yaptiklart ¢alismada koroner arter kalsifikasyon skoru degerinin yasla
ve diyaliz tedavisinin siiresindeki artigla iligkili olarak arttigini gostermislerdir. 123 HD
hastasinda vaskiiler kalsifikasyonun degerlendirildigi bir c¢alismada yas ve hemodiyaliz
stiresindeki artigla vaskiiler kalsifikasyon skorunun artigini gosterilmistir. (161). Raggi P Ve
ark. (162) 205 hastada yaptiklari ¢alismada koroner kalsifikasyon ile yas ve diyaliz siiresinin
iliskili oldugunu gostermislerdir. 2004 yilinda yaymlanan ve “The Framingham Heart Study”
verilerinden derlenen bir ¢alismada koroner arter kalsifikasyon skoru yas ve diyaliz siiresi
iligkili bulunmustur (163).

2000 yilinda yayinlanan ve hemodiyaliz hastalarindaki PAH risk faktorlerini arastiran
bir calismada 936 hasta degerlendirilmis ve PAH siklig1 %23 olarak belirtilmistir. Sigara,
KAH, yas artisi, DM ile artmus risk belirtilirken; diyaliz 6ncesi arteriyel tansiyon, kolesterol
diizeyi ve diyaliz siiresi ile anlamli bir iligki bulunamamistir (164).

Hemodiyaliz hastalarmin incelendigi ve verilerin DOPPS (Observations From the
Dialysis Outcomes and Practice Patterns Study) calismasindan derlenilen bir makalede PAH
prevalans1 ¢aligmaya alinan 11 iilkede toplam 29873 hastada %]11.5 ile %38 arasinda
belirtilmektedir. Aynm1 caligmada PAH sikligt KAH, SVH ve kalp yetmezligi gibi
kardiyovaskiiler hastaliklar ile ve ayrica yas, DM varligi, HT varligi, erkek cinsiyet ve sigara
gibi klasik kardiyovaskiiler risk faktorleriyle iligkili saptanmustir (42).

Bu veriler normal bobrek fonksiyonundan hemodiyalize ilerleyen siiregte PAH nin

goriilme sikliginin da arttigin1 géstermektedir.

o1



Amerikan Renal Data Sistemi kullanilarak yapilan DMMS (Dialysis Morbidity and
Mortality) caligmasi verilerinden derlenen 550 hemodiyaliz iinitesinde 16733 hastanin
degerlendirildigi bir makalede; yas ,erkek cinsiyet, DM, KAH, sigara, SVH ve diyaliz siiresi
ile PAH goriilme sikliginin arttigr belirtilirken HT ve hiperlipidemi ile anlamhi bir iliski
saptanmamis (165).

Calismamiza katilan hastalarin %65,04°t erkek ve %34,96’s1 kadin idi. Hastalarin
ortalama yas1 59,37 olarak saptandi. En sik gozlenen yas grubu erkek ve kadinlarda 60-74 yas
grubu idi. Komorbid hastaliklardan %18 oraninda DM go6zlenirken, %69,9 hastada HT ve
%20,1 hastada HL mevcuttu. Hastalarin %8,3’linde her {i¢ komorbid hastalik birlikteligi
gozlendi.

Yapilan istatistiksel degerlendirme ile KAH tanisi olan tiim gruplarda (non-diyabetik,
diyabetik ve genel) diisiik ABI ile anlamli iliski saptandi. Yas, erkek cinsiyet, mevcut HT
tanisi, sigara kullanimi, SVH ile non-diyabetik ve genel grupta diisiik ABI ile anlamli iligki
saptanirken; diyabetik grupta anlamli bir iliski gozlenmedi.

Yukarida degindigimiz yaymlanan diger c¢aligmalarda DM ayr1  olarak
degerlendirilmemis diger risk faktorleri ile birlikte genel grup i¢inde degerlendirilmistir.
Calismamizda elde ettigimiz sonuglara bu agidan bakildiginda; yas, erkek cinsiyet, sigara
kullanimi, KAH, HT, SVH tanilan ile diisiik ABI arasinda tiim grupta saptanan anlaml iliski
literatiir ile uyumlu bulunmustur. Fakat KAH tanis1 disindaki tiim risk faktorlerinin diyabetik
hasta grubunda istatistiksel olarak anlamsiz bulunmasi DM’nin KBH zemininde PAH
acisindan c¢ok giiclii ve bagimsiz bir risk faktorii oldugunu diisiindiirmektedir. Ayrica yapilan
degerlendirmede diyaliz siiresi ve HL tanisi ile diisiik ABI arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir iliski saptanmadi. HL tanisi ile diisiik ABI arasinda goézlenen anlamsiz iligki yapilan diger
caligmalarla uyumlu bulunurken; diyaliz siiresi yukarida deginilen ¢ogu calismada PAH
acisindan istatistiksel olarak anlamli bulunmus. Diger caligmalarla gézlenen bu farkliligin
daha 1y1 irdelenebilmesi i¢cin PAH agisindan 6nemli bir bulgu olan IK ile diyaliz siiresi
istatistiksel olarak degerlendirildi ve ikisi arasinda da anlamli bir iliski gozlenmedi.

Kronik bobrek yetersizligi olan hastalar i¢in hemodiyaliz en yaygin olarak kullanilan
tedavi yontemidir (166). AVF operasyonlari, bu hastalarda hemodiyaliz uygulanmasini
kolaylastiran ve hastanin yasam standartlarini yiikseltmek amaciyla en sik uygulanan
yontemlerdir (167). Ancak fistiiliin a¢ik kalma siiresinin pratikte ¢ok uzun olmamasi halen
biiyiik bir problem olarak karsimiza ¢ikmaktadir (168,169). AVF’de aciklik orani bir yil igin
%70-85 ve iki yillik siire i¢in de %60-65 arasinda bildirilmektedir( 170).
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Hemodiyalizde gerekli olan kan debisi, yapilacak arteriovendz anastomozun ven
tarafindaki debiye baglidir(171). AVF basarisi ise anostomoz teknigine ve cerrahi girisim igin
secilen damarin yapisina, postoperatif fistiil bakimina ve hastada yandas hastaliklarin
varligina baghdir.

Calismamiza katilan hastalarin %43,28’1 48 aydan uzun siiredir hemodiyaliz tedavisi
almakta idi. Hastalara uygulanan AVF operasyonu ortalamasi 2,66 idi. Hastalarin %58’ine
uygulanan AVF operasyonu sayisi 3’iin altinda idi.

Periferik arter hastaliginin alt ekstremite arteriyel yapilari gibi iist ekstremiteyi de
etkileyebilecegi ve bu hasta grubunda daha fazla sayida AVF girisimine ihtiyag
olusturabilecegi diisiiniilerek ABI ile uygulanan AVF arasindaki istatistiksel iliski incelendi,
fakat anlamli bir iligski saptanmadi.

Asetil salisilik asit, yapilan randomize c¢aligmalarda 50-100 mg/glin dozunda
kullanildiginda antitrombositer etkisinin olustugu gosterilmistir. Giinlik 75 mg/giin ASA
kullanan anstabil ve stabil anginali hastalarda koroner sendrom veya 6liim riskini azaltmada,
gecici iskemik atak (GIA) geciren hastalarda inme veya 6liim riskini azaltmada ve karotid
endarterektomi sonrasi postoperatif inmeleri azaltmada etkili oldugu gosterilmistir (172).
Giinde 50 mg ASA’nin daha 6nce inme ya da gegici iskemik atak Oykiisii olan hastalarda
inme ya da 6liim riskini azalttigi European Stroke Prevention Study (ESPS)-2 caligmasinda
gosterilmistir (173).

Pek ¢ok klinik calismada ASA ile birlikte kullanmilsin ya da kullanilmasin
klopidogrelin etkinligi ispatlanmistir (174). Giinde 75 mg tek doz klopidogrel kullaniminin
ASA’ya gore olumsuz kardiyovaskiiler olaylarda daha fazla azalma sagladigini gosteren
CAPRIE (Clopidogrel versus Aspirin in Patients at Risk of Ischemic Events) c¢alismasindan
sonra giinliikk tek doz 75 mg klopidogrel kullanimi FDA (Food and Drug Administration)
tarafindan onaylanmistir (175).

Asetil salisilik asit ve klopidogrel iyi ortaya koyulmus etkinlikleri ile periferik arter
hastalarinda kardiyovaskiiler olay riskini azaltmak i¢in uzun siireli tedavide Onemlidirler.
Bununla birlikte hi¢bir c¢alismada antiagregan veya antikoagulan ilaglarin kladikasyo
tedavisinde faydali oldugu gosterilememistir (176).

Tiirk Kalp Damar Cerrahisi Dernegi 2008 kilavuzunda PAH’da antiagregan kullanimi
ile ilgili 6neriler soyle 6zetlenmistir (70);

- Tiim semptomatik hastalara bir antiagregan verilmelidir (kanit diizeyi A).

- ASA, PAH ve diger kardiyovaskiiler olaylarda etkilidir (kanit diizeyi A).
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- Asemptomatik PAH varliginda ASA kullanimi diistintilmelidir (kanit diizeyiC).

- Klopidogrel semptomatik PAH varliginda kardiovaskiiler olaylar1 6nlemede etkilidir
(kanit diizeyi B).

Calismamiza katilan hastalarin  %44,2’sinde  ASA kullanim 6ykiisii  varken,
klopidogrel kullanimi ise %6,7 idi. Hastalarin %29,7’sinde KAH, SVH veya PAH gibi
kardiyovaskiiler hastalik tanis1 mevcuttu. Hastalarin yaklagik %20’sinin herhangi bir
kardiyovaskiiler hastalik tanis1 olmadan antiagregan ilag kullandig1 gézlendi.

Antiagregan ila¢ kullanimi ile ABI arasindaki iligki incelendiginde ASA kullanimu ile
diisiik ABI arasinda non-diyabetik ve tim grupta anlamli iliski saptanirken, klopidogrel
kullanimi ile anlamli bir iliski gézlenmedi. KBH zeminindeki PAH olgularindaki antiagregan
ilag kullanimi ile ilgili kapsamli bir ¢alisma olmadigi icin elde ettigimiz verileri diger
calismalarla karsilagtiramadik. Ege Bolgesi’ndeki saglik ocaklarindaki 1423 goniillii hasta
grubuyla yapilan ISPAT (iskemik Periferik Arter Hastaligi Tarama) calismasinda ABI
<0,9’un altindaki gruptaki ASA kullanim orani %24 olarak belirtilmistir (177). Bizim
calismamizda bu oran %70 olarak gdzlendi.

Bir fosfodiesteraz inhibitdrii olan Pentoksifilin metilksantin tiirevi bir ajan olup gii¢lii
bir periferik vazodilatatordiir. Pentoksifilinin yapilan birka¢ meta-analizde plaseboya gore
treadmill yiirime mesafesinde orta dereceli artma sagladigi gosterilmistir, ancak genel klinik
faydalar1 tartismalidir (178,179). Bu nedenle Trans-Atlantic Inter-Society Consensus 11
(TASC II), American College of Cardiology/American Heart Association (ACC/AHA) ve
TKDCD kilavuzlarinda pentoksifilin intermittan klodikasyo tedavisinde 6nerilmemektedir.

Son yillarda yaymlanan c¢alismalarda pentoksifilinin proinflamatuar sitokinlerin
tretimini inhibe ettigi ve antiinflamatuar Ozelliklere sahip oldugu bildirilmistir ve bu
ozellikleri ile KBH tedavisinde kullanilabilecek timit verici bir immunoterap6tik ajan olarak
goriilmiistiir. (180-182). Ayrica pentoksifilinin diyabetik hastalardaki proteiniiriyi azalttig
belirtilmistir(183).

Silastazol ise, vazodilator, antilipid ve antiplatelet aktivitesi olan bir fosfodiesteraz
III inhibitoriidiir. Bu ilacin faydalar1 yayinlanan meta-analizlerde tanimlanmigtir (184).

Silastozol 2006 ACC/AHA, 2007 TASC Il ve 2008 TKDCD kilavuzlarinda
intermittan kladikasyon tedavisinde oOncelikli olarak kullanilmas1 gereken ilag oldugu
vurgulanmaktadir

(Tiim kilavuzlarda kanit diizeyi A).
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Calismaya katilan 43 hastada mevcut PAH tanist mevcuttu. 12 hastada gecirilmis
periferik bypass operasyon Oykiisii vardi. Periferik vazodilatatdr kullanimi ise 46 hastada
gozlendi. Pentoksifilin kullanan hasta sayisi 39 iken, 7 hasta silastozol kullanmakta idi.
Antiagregan ve periferik vazodilatator ajanlarin birlikte kullanimi ise 40 hastada gézlendi.
Silastozol ve pentoksifilin kullanimi ile diisiik ABI iliskisi incelendiginde tiim gruplarda
anlamli sonug gozlendi. Kronik bobrek yetmezligi hastalarindaki PAH konusunda yayimnlanan
caligmalarda PAH tedavisi igin silastozol Onerilse de; bu ilacin KBH olgularinda kullanim
oranlar1 hakkinda net bir ¢alismanin olmadig1 ve bu hasta gurubunda silastozol kullaniminin
giivenirliginin ortaya konulabilmesi i¢in daha kapsamli c¢alismalara ihtiya¢ duyuldugu
belirtilmistir (38).

55



SONUCLAR

Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Kalp Damar Cerrahisi Anabilim Dali’nca yiiriitiilen

ve Trakya Bolgesi’'ndeki kamu ve 6zel sektore ait toplam 16 diyaliz merkezindeki 432

goniillii hastanin katilimiyla gergeklestirilen, hemodiyaliz hastalarinda periferik arter hastaligi

goriilme sikliginin arastirildigi ¢alismada;

1.

Hastalarin %18,5’inde ankle brakial indeksin 0,9’un altinda oldugu ve diyabetik hasta
grubunda bu oranin %30,4 e ytikseldigi goriildii.

Hastalarin %6,5’inde ankle brakial indeksin 1,3’{in iizerinde oldugu ve diyabetik
hastalarda bu oranin %15,7’ye ylikseldigi goriildii.

Hastalarin %28,9’unda alt ekstremitede periferik nabiz kayb1 oldugu ve %17,6 hastada
bilateral periferik nabiz kaybi oldugu goézlendi.

Hastalarin %22’sinde intermittan kladikasyo sikayetinin oldugu ve diyabetik hasta
grubunda bu oranin %36’ya yiikseldigi goriildii.

Diisiik ankle brakial indeksin; yas, erkek cinsiyet, sigara, koroner arter hastaligi,
serebrovaskiiler hastalik, hipertansiyon ile iliskili oldugu gozlenirken, diyaliz siiresi,
kan grubu, uygulanan arteriyovendz fistiil sayis1 ve hiperlipidemi varlig ile iligkisiz
oldugu goriildii.

Diyabetik hastalardaki diisiik ankle brakial indeksin koroner arter hastaligi disindaki
tiim risk faktorleri ile iliskisiz oldugu goriildii.

Antiagregan ve periferik vazodilatator ilaglarin diisiik ankle brakial indekse sahip

hastalarda anlamli derecede sik kullanildig goriildii.
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OZET

Bu calismada artmig kardiyovaskiiler mortalite ve morbidite oranlari gézlenen son
donem bobrek hastalarinda, periferik arter hastalig1 siklig1 ve etkili risk faktorleri arastirildi.

Calismaya Trakya Bolgesindeki 16 diyaliz merkezinden 432 goniillii hasta katildu.
Calismaya katilmayi kabul eden hastalardan yazili onam alindi. Hastalara yas, cinsiyet, primer
nefropati sebebi, komorbid ve mevcut kardiyovaskiiler hastaliklar ile kullanilan antiagregan
ve periferik vazodilatator tedavilerin sorgulandigi anket dolduruldu. Alt ekstremite periferik
nabiz muayenesi sonrasi vaskiiler el doppleri ve sfigmomanometre kullanilarak alt
ekstremitede dorsalis pedis ve tibialis posterior basinglari ile arteriyovendz fistiil olmayan tist
ekstremiteden brakial arter basinci dlgiildii. Alt ekstremite basincinin iist ekstremite basincina
boliinmesi ile ankle brakial indeks hesaplandi. Ankle brakial indeksin 0,9’un altinda olmasi
periferik arter hastaligi lehine degerlendirildi. Parametrik verilerin arasindaki ¢oklu iligkilerin
degerlendirilmesinde veriler normal dagilima uygunsa Pearson uygun degil ise Spearman
korelasyon testi uyguland. Istatistiksel degerlendirmelerde diyabetik, nondiyabetik ve tiim
hasta grubu ayr1 ayr1 degerlendirildi. Istatistiksel calismalarda p<0.05 anlamlilik degeri olarak
kabul edildi.

Hastalarin %65°1 erkek ve %35’ kadindi. Ortalama yas 59+14 idi. %19 hastada
diyabet tanis1 vardi. Hastalarin %18,5’inde ankle brakial indeks 0,9’un altinda idi ve diyabetik
hasta grubunda bu oran %30,4 olarak gozlendi. Hastalarin %28,9’unda alt ekstremitede
periferik nabiz kaybi1 mevcuttu. Hastalarin %22’sinde intermittan kladikasyo sikayeti vardi,
diyabetik hasta grubunda bu oran %36 idi. Diisiik ankle brakial indeksin; yas, erkek cinsiyet,

sigara, koroner arter hastaligi, serebrovaskiiler hastalik, hipertansiyon ile iliskili oldugu
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gozlenirken, diyaliz siiresi, kan grubu, uygulanan arteriyovendz fistiil sayis1 ve hiperlipidemi
varligr ile iliskisiz oldugu goriildii. Diyabetik hastalardaki diisiik ankle brakial indeksin
koroner arter hastalig1 disindaki tiim risk faktorleri ile iligkisiz oldugu goriildii. Antiagregan
ve periferik vazodilatator ilaglarin diisiik ankle brakial indekse sahip hastalarda anlamli
derecede sik kullanildig1 goriildii.

Son donem bobrek hastalarinda periferik arter hastaligi riskinin anlamli derecede
artmis oldugu, bu gruptaki hastalarin periferik arter hastaligi yoniinden rutin olarak kontrol

edilmesinin hastaliga bagli mortalite ve morbidite oranlarini azaltacagini diisiinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: Son doénem bdobrek hastaligi, periferik arter hastaligi, ankle
brakial indeks.
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INVESTIGATION THE INCIDENCE OF PERIPHERAL ARTERIAL
DISEASE IN HEMODIAYLSIS PATIENTS IN THRACE REGION

SUMMARY

In this study, the increased risk of cardiovascular mortality and morbidity in patients
with end-stage renal disease, peripheral artery disease prevalence and risk factors were
investigated effectively.

From 16 dialysis center in Thrace Region, 432 patients were included in the study
voluntarily. Written consent was obtained from patients who agreed to participate in the
study. Patients age, gender, primary cause of nephropathy, comorbidities, and peripheral
vasodilator and antiplatelet therapies used with existing cardiovascular disease, a
questionnaire was completed. After examination of the lower extremity peripheral vascular
system, dorsalis pedis and posterior tibial artery pressures was measured by using hand held
duplex and sphygmomonometer and upper extremity brachial artery pressure was measured
on the upper extremity without an arteriovenous fistula. By dividing the pressure in the lower
extremity into upper extremity pressure, ankle brachial index was calculated. Ankle brachial
index under 0.9 was assessed in favor of peripheral arterial disease. If evaluation of the
parametric data between the multi- relationship was in normal distribution, Pearson test was
performed, if it is not Spearman correlation test was performed. In statistical evaluations
diabetic, non-diabetic group and all patients were evaluated separately. Statistical studies, p

<0.05 value was considered.
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Sixty five percent of the patients were men and %35 female. Mean age was 59+14
years. Nineteen percent of patients had a diagnosis of diabetes. the patients had ankle brachial
index below 0.9 were %18,5 and %30.4 in the diabetic group, respectively. Twenty eight
percent of the patients had the loss of peripheral pulses in lower limbs. Twenty two percent of
patients suffering from intermittent claudication and was %36 in the diabetic group. Age,
male gender, smoking, coronary artery disease, cerebrovascular disease, hypertension was
observed to be associated with low ankle brachial index, but duration of dialysis, blood group,
the number of arteriovenous fistula, and hyperlipidemia were found to be unrelated to the
presence of low ankle brachial index . The low Ankle brachial index in diabetic patients was
seem to be unrelated disease risk factors except coronary artery disease. Antiplatelet and
peripheral vasodilator drugs had frequent use significantly in patients with low ankle brachial
index.

In patients with end-stage renal disease had a significantly increased risk of peripheral
arterial disease and in this group of patients should be controlled routinely in terms of disease-

related morbidity and mortality rates will decrease.

Key words: End-stage renal disease, peripheral arterial disease, ankle brachial index.
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EK 2

BILGILENDIRILMiS GONULLU OLUR FORMU"

Bu form, yiiriitilmesi Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Bilimsel Arastirmalar
Degerlendirme Komisyonu’nun 23/03/2011 tarih ve 07/21 sayili karar ile onaylanan bilimsel
bir arastirma konusunda sizi bilgilendirmek ve goniillii katilimimizi saglamak amaciyla

diizenlenmistir.

Arastirmaya katilmaya karar vermeden Once arastirmanin neden ve nasil yapilacagini
anlamaniz ¢ok onemlidir.

Arastirmaya katilmaya gonillii oldugunuzda, saghgmmizin ve goniillii olarak
haklarinizin korunmasi ile gizliligin saglanmasi aragtirmacilarin 6devidir.

Arastirma, yalnizca uygun bilimsel egitim ve niteliklere sahip aratirmacilar tarafindan
yiiriitiilecektir.

Arastirmaya katilim tamamen goniilliiliik ilkesine bagli olup katilmayr reddetmeniz
herhangi bir cezaya ya da elde edilecek herhangi bir yararin kaybedilmesine kesinlikle yol
acmayacaktir.

Ayni sekilde arastirmaya katilmay1 kabul ettikten sonra da aragtirmanin herhangi bir
yerinde higbir neden gostermeksizin herhangi bir zarar ya da elde edilmesi beklenen bir yarar
kaybina yol agmadan arastirmadan ¢ekilebilirsiniz.

Aragtirma kapsaminda yapilan islemlerin mali giderleri arastirmacilar ya da
destekleyici Trakya Universitesi Bilimsel Arastirma Projesi tarafindan karsilanacak olup size
ya da sosyal glivenlik kurumunuza hi¢bir mali ylik getirmeyecektir.

Asagidaki bilgileri dikkatlice okuyun ve arastirmaya katilmak isteyip istemediginize
karar vermek i¢in liitfen biraz diisiiniin.

Acik olmayan bir bolim varsa, daha ayritili bilgiye ihtiya¢ duyuyorsaniz ya da
arastirma basladiktan sonra sorulariniz olursa istediginiz zaman bize basvurabilirsiniz.

Katilacaginiz arastirma ile ilgili bilgiler asagidadir:

1. Arastirmanin bilimsel adi:
Trakya Bolgesindeki Hemodiyaliz Hastalarinda Periferik Arter Hastalig1 Sikliginin

Aragtirilmasi.

2. Aras tirmanin anlasilabilir basit ad:
Trakya Bolgesindeki Hemodiyaliz Hastalarimin Kol ve Bacaklardaki Damar
Tikaniklig1 Yoniinden Degerlendirilmesi.

3. Sorumlu Arastirmacinin adi, unvam ve gorev yeri:
Suat CANBAZ, Prof.Dr., Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Kalp ve Damar Cerrahisi
Anabilimdali, EDIRNE

4. Arastirmanin konusu ve niteligi (ilac, klinik, laboratuvar, epidemiyolojik - tez
calismasi vb....):

Tez Caligsmasi

! Formun her sayfasinn alti, goniillii (gerekirse vasisi-yasal temsilcisi ve tanik) tarafindan imzalanacaktir.



. Arastirmanin amaci:
Trakya bolgesinde hemodiyaliz programinda olan kronik bobrek yetmezligi
hastalarinin periferik arter hastalig1 (kol ve bacaklardaki damar tikaniklig1) yoniinden

degerlendirilmesi ve periferik arter hastaligi goriilme sikliginin arastirilmasi

. Arastirmanin baslama tarihi ve ongoriilen siiresi:
15.03.2011, 4 ay

. Arastirmaya katilan goniillii sayisi:
Trakya bolgesindeki (Edirne-Kirklareli-Tekirdag) hemodiyaliz merkezlerine ulasilarak

arastirmaya katilmay1 kabul eden hastalar arastirmaya dahil edilecektir.

Katihmeimnin arastirmaya dahil edilme nedeni:

1. 18 yas tistii olmast
2. Hemodiyaliz programinda olan kronik bobrek yetmezligi olan hastalar
3. Trakya bolgesinde(Edirne-Kirklareli-Tekirdag) ikamet etmesi

. Arastirmada uygulanacak yontemler:

Oncelikle nabiz ve nabiz muayenesi hakkinda temel bilgiler verecek olursak. Kalbin
kasilip gevseyerek damarlara yaptigi basinca, halk arasinda "kalp atisi” denir. Kalbin
dakikadaki kasilma (basing) sayisina ise vurus sayisi veya nabiz adi verilir. Koldaki
nabizlar koltukalti, dirsek ve el bilegi seviyesinden; bacaktaki nabizlar ise kasik, diz
arkast ve ayak bileginden muayene edilir. Muayenede bahsettigimiz noktalarin
lizerine, elin ii¢ orta parmaklariyla bastirip hafifce saga veya sola kaydirarak nabiz
darbelerini hissetmeye calisilir. Kol ve bacaklardaki kan akimi oranimi belirlemek
amaciyla ise el doppleri olarak adlandirilan yaklasik bi el biiytikligiindeki pil ile
calisan bir cihaz kullanilir. Tansiyon 6lgmek icin kullanilan manson 6nce kol ve
ardindan diz altinda bacak bolgesine sarilir ve normal tansiyon 6lgme islemindeki gibi
sisirilir. Koldaki akimi 6lgmek i¢in dirsek bdlgesine el dopplerinin kalem seklindeki
ucu cilde temas ettirilir ve manson yavas yavas indirilerek akim sesi duyulmaya
calisilir. Ardindan ayni islem bacak i¢in uygulanir cihaz ucu ayak bilegi seviyesinde
cilde temas ettirilir ve manson yavas yavas indirilir. Kol ve bacaktaki dl¢iimlerde sesin
duyuldugu anlarda tansiyon aletinin basing gostergesindeki seviye akim basinglarini

belirler.



Hastalara diyalize girdigi merkezlerde hemodiyaliz seansi sirasinda ulasilip
arastirma ile ilgili bilgi verilecek ve arastirmaya katilmayir kabul eden hastalara
bilgilendirilmis olur formu imzalatilacaktir. Hastalar hemodiyaliz seanslarina genelde
tek baglarina geldikleri icin 18 yas alti hastalar calismaya dahil edilmeyecektir.
Hastalara oncelikle mevcut bobrek hastaliklari ,kalp damar hastaliklart risk faktorleri
ve damar hastalig1 oykiisii veya belirtileri ile ilgili sorularin oldugu anket galigmasi
yapilacaktir. Sonrasinda hastalarin kol ve bacaklardaki nabizlar1t muayene edilecek ve
ardindan el doppleri kullanilarak kol ve bacak kan basinci 6l¢iimii yapilacaktir.

10. Uygulama sirasinda Kkarsilasabileceginiz riskler, rahatsizhiklar ve olas1 yan
etkiler:
Yukarida agiklanan basit muayene teknikleri basit ve agrisiz islemler olup ugulanacak

islemin herhangi bir riski bulunmamaktadir.

11. Goniillii i¢cin arastirmadan beklenen yarar:
Periferik arter hastalig1 tespit edilen hastalara hastaligi hakkinda bilgi verilecek ve ileri

tetkik ve tedavi i¢in bir saglik kurumuna bagvurmasi o6nerilecektir.

12. Arastirma yontemine alternatif olan tedavi ve girisimler:

13. Arastirmanin Yyiiriitillmesi sirasinda olas1 yan etkiler, riskler ve zararlar ile
arastirmaya katilan bir goniillii olarak diger haklar1 konusunda bilgi almak icin
baglanti kurulacak kisinin adi-soyadi, iinvani, gorev yeri ve telefon numarasi.

Suat CANBAZ,Prof.Dr., Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Kalp ve Damar Cerrahisi
Anabilimdali, EDIRNE TIf No:0284 2357641 — 4400, 0532 5982790

14. Arastirma biit¢esi kimin tarafindan karsilantyor?

Trakya Universitesi Bilimsel Aragtirma Projesi

15. (Varsa) Sigortalamaya iligkin bilgiler:

16. Kimlik bilgilerinin ve elde edilen verilerin gizliligi nasil saglanacak?
Hastalara uygulanacak anket calismasinda kimlik bilgileri kullanilmayacaktir.
Bilgilendirilmis olur formlar1 ayr1 bir klasor olarak saklanacaktir.

Aragtirmamiza katildiginiz i¢in tesekkiir ederiz.

GONULLUNUN CALISMAYA KATILMA OLURU

Yukarida acik¢a tamimlanan calismanin ne amagla, kimler tarafindan ve nasil

gerc¢eklestirilecegi anlayabilecegim bir ifade ile bana anlatildi.



Bu arastirmadan elde edilen bilgilerin bana ve baska insanlara saglayacag) yararlar

bana anlatildi.

Arastirma sirasinda meydana gelebilecek riskler ve rahatsizliklar bana anlayabilecegim

bir dille anlatildi.

Arastirma sirasinda olusabilecek zarar durumunda gerceklestirilecek islemler bana

anlatildi.

Arastirmanmn yiiriitiilmesi sirasinda olas1 yan etkiler, riskler ve zararlar ve haklarim

konusunda 24 saat bilgi alabileceg@im bir yetkilinin ad1 ve telefonu bana verildi.

Arastirma kapsamindaki biitiin muayene, tetkik ve testler ile tibbi bakim hizmetleri i¢in
benden ya da bagh bulundugum sosyal giivenlik kurulusundan hicbir iicret

istenmeyecegi bana anlatildi.
Arastirmaya hicbir baski ve zorlama altinda olmaksizin goniillii olarak katiliyyorum.
Arastirmaya katilmayi reddetme hakkina sahip oldugum bana bildirildi.

Sorumlu arastirmaci / hekime haber vermek kaydiyla, hicbir gerekce gostermeksizin

istedigim anda bu ¢alismadan c¢ekilebilecegimin bilincindeyim.

Bu ¢calismaya katilmayi reddetmem ya da sonradan ¢ekilmem halinde hicbir sorumluluk
altina girmedigimi ve bu durumun simdi ya da gelecekte gereksinim duydugum tibbi

bakimui hi¢cbir bicimde etkilemeyecegini biliyorum.

Calismanin yiiriitiiciisii olan arastirmaci / hekim ya da destekleyen kurulus, ¢calisma
programinin gereklerini yerine getirmedeki ihmalim nedeniyle, benim onayimi almadan

beni caliyma kapsamindan ¢ikarabilir.

Calismanin sonuclar1 bilimsel toplantilar ya da yayinlarda sunulabilir. Ancak, bu tiir

durumlarda kimligim kesin olarak gizli tutulacaktir.

Yukarida yer alan ve arastirmadan once goniillitye verilmesi gereken bilgileri gosteren

Goniillii Bilgilendirme Formu adli metni kendi anadilimde okudum.
Bu bilgilerin icerigi ve anlam, yazili ve sozlii olarak a¢iklandi.

Aklma gelen biitiin sorular1 sorma olanag tamind1 ve sorularima doyurucu cevaplar

aldim.



Bu kosullarla, soz konusu arastirmaya hicbir baski ve zorlama olmaksizin goniillii

olarak katilmay1 kabul ediyorum.

Bu formun tamaminin imzah bir kopyasi bana verildi.

Goniilliiniin, (bu boliim goniilliiniin kendi el yazisi ile doldurulacaktir)
Adi- Soyadi:

Imzas:

Adresi (varsa telefon ve/veya fax numarasi):

Velayet ya da vesayet altinda bulunanlar igin, (bu béliim veli/vasinin kendi el yazist ile

doldurulacaktir)

Veli ya da Vasinin Adi- Soyadi:

Imzast:

Adresi (varsa telefon ve/veya fax numarasi):

Gerekli durumlar igin; (bu béliim gériisme tamgnin kendi el yazisi ile doldurulacaktir)
Goriisme Tanmiginin Adi- Soyads:
Imzas:

Adpresi (varsa telefon ve/veya fax numarasi):



Agiklamalart  Yapan Arastirmacimin  (bu béliim  arastrmacimin  kendi el yazisi ile

doldurulacaktir)
Adi- Soyadi, Unvanu:
Imzasi:

Tarih:



EK 3
ANKET VE FiZiK MUAYENE FORMU

Arastirmanin Adi: Trakya Bolgesindeki Hemodiyaliz Hastalarinda Periferik Arter Hastalig1
Sikliginin Arastirilmast.

Yas/Cinsiyet

Kan Grubu

Primer nefropati sebebi

Diyaliz siiresi/siklig

Uygulanan AVF sayist

Diyabetes mellitus

Hipertansiyon

Hiperlipidemi

Koroner arter hastaligi

Serebrovaskiiler hastalik dykiisii

Periferik arter hastalig

Antiagregan kullanim

Periferik vazodilatatér kullammi

Gegirilmis operasyonlar
(Anjiografi, kardiyovaskiiler girisimler)

Sigara kullanimm

Intermitant kladikasyo
(varsa kag metrede gelistigi)

Fizik Muayene
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