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1. KISALTMALAR

ADMA
AKBM
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GFR
HDL-K

hs-CRP

KIMK
KKY
KVS
LDL-K
PTH
SDBY
SVH
SVK
SVKI
VKIi

VLDL-K

Mitral annuler ge¢ diyastolik dalga hiz
Asimetrik dimetil arginin

Ambulatuar kan basincit monitérizasyonu
C-reaktif protein

Mitral annuler erken diyastolik dalga hizi
Glomeruler filtrasyon hizi

HDL kolesterol

Yiiksek duyarlikli C-reaktif protein
Kronik bobrek yetmezligi

Karotid arter intima-media kalinlig1
Konjestif kalp yetmezligi
Kardiyovaskiiler sistem

LDL kolesterol

Paratiroid hormon

Son donem bobrek yetmezligi

Sol ventrikiil hipertrofisi

Sol ventrikiil kitlesi

Sol ventrikiil kitle indeksi

Viicut kitle indeksi
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2. GIRIS

Kronik bobrek yetmezligi (KBY)’nde en 6nemli morbidite ve mortalite nedeni
kardiyovaskiiler sistem (KVS) hastaliklaridir. Erigkin KBY olan hastalarda KVS
hastaliklarina bagli mortalite genel populasyondan 10-20 kat daha fazladir (1). Son dénem
bobrek yetmezligi (SDBY) olan erigkin erkeklerin %52’sinde, kadinlarin %49’unda KVS
hastaliklarina bagl 6liim goriilmektedir (2). Kronik bobrek yetmezliginde kardiyovaskiiler
hastaligin sadece erigkin donemde degil ¢cocukluk ¢agindan itibaren temellerinin atildigi
bilinmektedir. Ancak ¢ocukluk ¢agi KBY’nde KVS hastalig1 prevalansi ile ilgili genis
kapsamli ve uzun siireli ¢alisma yoktur. Son zamanlarda yapilan ¢alismalar SDBY olan
cocuklardaki mortalite icin KVS hastaliginin major risk faktorii oldugunu gostermistir (3-
5). Son donem bdbrek yetmezliginde KVS hastaligina bagli mortalite riski saglikl
cocuklara gore 1000 kat daha fazladir (6). Genel cocukluk yas grubunda KVS
hastaliklarina baglh 6liim oran1 %3’den azdir. Son donem bobrek yetmezlikli ¢ocuklardan
diyaliz tedavisi alan hastalarin %51°1, transplantasyon olanlarin %37’ sinde 6liim sebebi

KVS hastaliklaridir (1).

Son donem bobrek yetmezlikli erigkinlerde KVS komplikasyonlar1 agisindan iki
biiyiik risk faktorii aterosklerotik koroner arter hastalig1 ve sol ventrikiil hipertrofisidir (1).
Ateroskleroz gelisiminde yas, cinsiyet, obezite, hipertansiyon, diyabet, hiperkolesterolemi,
sigara kullanim1 gibi geleneksel risk faktorleri yaninda anemi, hiperparatiroidi, proteiniiri,
hiperhomosisteinemi, artmig lipoprotein-a seviyesi gibi iireminin kendisi ile iligkili risk
faktorleri de etkilidir. Cocukluk ¢agi KBY olan hastalardaki KVS komplikasyonlari ile bu
risk faktorleri arasinda 6nemli bir iliski mevcuttur ve erken donemde asemptomatik

aterosklerotik lezyon olabilecegi diisiiniilmektedir (2,6).

Karotid arter intima-media kalinlig1 (KIMK) ateroskleroz tan1 ve takibinde bugiin
sikca kullanilan ucuz, non-invaziv ve tekrarlanabilir bir inceleme seklidir. Genel olarak
KIMK’nin  kardiyovaskiiler risk faktorleri ve semptomatik koroner arter hastaliginin
yaygmhg ile iliskili oldugu vurgulanmaktadir. Bunun yaninda KIMK’nin uzun dénem
takiplerde asemptomatik hastalarda koroner arter hastalig1 riskinin bir gostergesi oldugu da
bildirilmektedir (7,8). Eriskinlerde KIMK sistemik subklinik aterosklerozun giivenilir bir
belirteci olarak kabul edilmektedir (7).

Bobrek transplantasyonu sonrasi ya da kronik diyaliz tedavisi alan erigkinlerde

KIMK’nin arttig1 tespit edilmistir (6). Son zamanlarda yaymnlanan ¢aligmalarda diyaliz



tedavisi alan pediatrik yas grubunda da KIMK nin arttig1 ve aterosklerotik risk faktorleri
ile iligkisi ortaya konulmustur (3,4). Ancak diyaliz tedavisi almayan KBY’li ¢ocuklarda
yapilmis arastirma kisith sayidadir (9,10).

Bu c¢alismada diyaliz tedavisi almayan, evre 2-4 KBY olan c¢ocuklarda

kardiyovaskiiler hastalik igin risk faktorleri arastirilmis ve KIMK ile iliskisi incelenmistir.



3. GENEL BILGILER
3. 1. Kronik Bobrek Hastaliginin Tamimi ve Evreleri

Cocuklarda kronik bobrek hastaliinin  tanimlanmasinda su iki  kriter
kullanilmaktadir (11); a) Glomeruler filtrasyon hizi (GFR)’nda azalma olsun veya olmasin,
bobrekte 3 aydan uzun siiren yapisal veya islevsel bozukluklarla giden idrar, kan, biyopsi
ya da goriintiileme yoOntemleri ile saptanan bir hasar olmasi, b) Bobrekte hasar belirtisi
olsun veya olmasm, GFR’nin 3 aydan uzun bir siirede 60 mL/dk/1.73 m*den diisiik
olmasidir. Bobrek hasari, tipik olarak siirekli ve belirti vermeyen nefron kaybi sonucunda

SDBY ’ne yol acar.

Amerika Birlesik Devletleri'nde 19,2 (%10,8) milyon erigkinde erken donem
KBY ve yaklasik 300 bin (%0,2) hastada ise SDBY mevcuttur (6). Ulkemizde ise Tiirk
Nefroloji Dernegi 2006 kayitlarina gore eriskin SDBY nedeni ile 33950 hasta hemodiyaliz,
4103 hasta periton diyaliz tedavisi almaktadir. Ayn1 kayitlarda pediatrik hastalardan elde
edilen verilere gore 391 hasta hemodiyaliz, 771 hasta ise kronik periton diyaliz tedavisi

almaktadir (12).

Klinik kullanimda GFR, bdbrek fonksiyonlarinin dlglimiinde en sik kullanilan
yontemdir. Kronik bdbrek yetmezliginin GFR’e gore evrelendirilmesi Tablo 1’de

gosterilmistir (11).

Tablo 1. Kronik Bobrek Hastaliginin Evreleri

Evre Tamm GFR (ml/dk/1.73 m?)
1 Normal veya artmis GFR ile birlikte bobrek hasari >90
2 Hafif diisiik GFR ile birlikte bobrek hasari 60-89
3 Orta derecede GFR diisiisti 30-59
4 Agir derecede GFR diisiisii 15-29
5 Bobrek yetmezligi <15 veya diyaliz

3.2. Kronik Bobrek Yetmezliginde Kardiyovaskiiler Hastalik
Eriskin KBY nde uzun zamandan beri KVS hastaliklar1 6zellikle de ateroskleroz,

inme ve miyokard infarktiisii en sik 6liim nedeni olarak tanimlanmaktadir. Glinlimiizde




renal replasman tedavilerindeki gelismelerle SDBY’inde sag kalimin uzamasi geleneksel
ve tremi ile iliskili KVS risk faktorlerinin prevalansin1i bu hastalarda 6nemli dlgiide

artirmistir (2). Tablo 2°de geleneksel ve liremiye bagli risk faktorleri gosterilmistir.

Ilging olarak ¢ocukluk c¢aginda KBY tanisi alan SDBY’li eriskinlerde en sik
mortalite ve morbidite nedeni KVS hastaliklaridir. Son zamanlarda yapilan arastirmalarda
SDBY olan ¢ocuk ve geng eriskinlerde KVS hastaligina bagli mortalite ve morbiditenin
normal saglikli ¢cocuklara gore yaklasik 1000 kat arttig1 tespit edilmistir (6). Tek basina
tiremiye bagli oOzellikle anemi, dislipidemi ve kalsiyum-fosfor metabolizmasindaki

bozukluklar KVS hasarini ve progresyonunu artirmaktadir (14).

Tablo 2. Geleneksel ve KBY ile iliskili kardiyovaskiiler risk faktorleri

Geleneksel KBY ile iliskili
e Yas ¢ Diisiik GFR diizeyi
e C(Cins e Proteiniiri
o Irk e Hiperparatiroidizm
e Hipertansiyon e Anemi
e Yiiksek LDL-K kolesterol e Hipertrigliseridemi
e Diisiik HDL-K kolesterol e Artmus lipoprotein-a diizeyi
e Sol ventrikiil hipertrofisi e Hiperhomosisteinemi
e Obezite e Bozulmus glukoz metabolizmasi
e Diabetes mellitus e Trombotik degisiklikler
e Aile dykdisii ¢ Kironik inflamasyon
e Sigara kullanimi1 e Endotel hasar1

Son dénem bobrek yetmezlikli cocuk ve geng eriskinlerde kardiyak Oliimlerin en
sik sebepleri sirasi ile kardiyak arrest, aritmi ve kardiyomiyopatidir. Erigskinlerde ise en sik

koroner arter hastalig1 ve konjestif kalp yetmezligidir (5).
3.2.1. Epidemiyoloji

Kronik bobrek yetmezligi olan hastalarda tiim Sliimlerin %35 ila %50’sinin nedeni
KVS hastaliklaridir (15). Cocukluk ¢agi KBY nde KVS hastalig1 prevalans: ile ilgili genis
kapsamli ve uzun siireli calisma yoktur (6). Eriskin KBY olan hastalarin diyaliz
baslangicinda sol ventrikiil hipertrofisi (SVH) olduk¢a fazla goériilmektedir. Bir seride bu
oran yaklasik %75 bulunmustur (16). Cocukluk yas grubunda yapilan bir ¢alismada evre 2-




4 KBY olan 25 hastanin % 24’iinde SVH tespit edilmistir (17). Bagka bir ¢calismada SDBY
olan 4-18 yas aras1 29 hasta diyaliz baglangicinda incelenmis ve bunlarin %69’unda SVH

saptanmistir (18).

Amerika Birlesik Devletleri’nde, SDBY olan ¢ocuklarin diyaliz baslangicinda %13
oraninda konjestif kalp yetmezligi (KKY) vardir. Mevcut kronik diyaliz tedavisi alan
cocuklarin %34’tinde KKY bildirilmistir (6). Hafif ve orta derecede bobrek yetmezligi olan
hastalarda KKY prevalans: ile ilgili veri yoktur. Kronik diyaliz tedavisi alan pediatrik
hastalarin %10-15’inde ateroskleroz rapor edilmistir (6). Ateroskleroza bagl iskemik kalp
hastalig1 ve miyokard infarktiisii, evre-5 KBY olan ¢ocuk ve gen¢ eriskinlerin %4 ila

%7’sinde K'VS hastaligina bagl 6liim sebebidir (5,6).
3.2.2. Kardiyovaskiiler Sistem Hastaliginin Olusum Mekanizmasi

Kronik bobrek yetmezligi olan hastalarda KVS hastaliginin meydana gelmesinde

birbirine paralel iki olgu mevcuttur. Bunlar SVH ve vaskiiler hasar olusumudur (13).

Sol ventrikiil hipertrofisi baslangigta artmis hacim ve basing yiiklenmesine bagl
gelisen artmis kalp isini dengelemek icin olusan adaptif bir yamttir. Maladaptif SVH
fazinda ise fazla yiliklenmis aktif miyokard hiicreleri daha fazla enerji harcamaya baslarlar
ve enerji iretimi ile tiiketimi arasinda acgiklik olusur. Enerji yetersizligi sonucu miyozit
Olimii gelisir. Yasam dongiisii devam eden miyozitlere ise daha fazla is yiikii binmeye
baslar. Daha c¢ok enerji ac¢i1g1, hiicre 6liimii seklinde kisir dongii olusur ve sonug olarak da
kardiyoskleroz ve kalp yetersizligi gelisir (19). Iki ¢esit SVH tanimlanmustir. Konsantrik
(simetrik) hipertrofi daha cok hipertansiyonla iliskili olup, hem septum hem de arka
duvarda kalinlasma mevcuttur ve sol ventrikiil bosluk c¢ap1 normaldir. Ekzantrik
(asimetrik) hipertrofide ise septumda belirgin kalinlagma vardir ve daha ¢ok artmis voliim
yiikiine baglidir (13,19). Kardiyak hipertrofi ile ilgili hayvan deneylerinde, basin¢ ve hacim
yiiklenmesine bagli mekanik stresin miyokard seklini degistiren bir ¢ok mekanizmay1
tetikledigi gosterilmistir (20). Bu faktorler renin-angiotensin-aldesteron sistemi, adrenerjik
sistem, inflamatuar sitokinler ve diger otokrin ve parakrin mekanizmalardir. Kronik bobrek
yetmezIligi olan hastalarda bu mekanizmalar, liremiye bagli hemodinamik yiiklenmeden

bagimsiz olarak bir ¢ok humoral faktorlerdeki degisiklikle iligkili olabilmektedir (21, 22).

Vaskiiler hasar olusumu, kardiyovaskiiler risk faktorlerine maruz kalma sonucunda
ateroskleroz ve vaskiiler kalsifikasyon seklindedir. Ateroskleroz siireci plak formasyonu

veya ateroma olusmasi ile kendini gdstermektedir. Lipid yiiklii monositlerin damar



endotelinde birikimi ile lipidden zengin subendotelyal makrofajlar (kopiik hiicreleri)
olusur. Endotel hasarmin baslangicindan sonra damar diiz kaslarinin proliferasyonu ve
damar intimasinda biriken depozitler, yagl ¢izgi ve plak formasyonunu meydana getirir.
Nihai siire¢te damar duvarinin intimasinda ateromalar olusmaktadir (13, 23). Cocukluk ¢ag1
SDBY olan hastalarda subklinik aterosklerozun tespitinde intimal plaklar rapor edilmistir
(5). Son donem bobrek yetmezlikli ¢ocuklarda koroner, aorta ve periferik damarlardaki
kalsifikasyonun orta capli damar kalsifikasyonu ve arterioskleroz oldugu gosterilmistir.
Son donem bdbrek yetmezlikli cocuklarin otopsi serilerinde %60 oraninda yumusak doku
kalsifikasyonu tespit edilmis ve bunlarin %50°’si diyaliz tedavisi sirasinda kaybedilmistir
(24). Ateroskleroz, arteriosklerozun en yaygin goriilen formudur. Arterioskleroz, arter
damar duvarinin kalinlasmasi ve elastikiyetinde azalma ile karakterize bir grup hastaliktir
(25). Arterioskleroz baslica elastik damarlar olmak iizere tiim damarlarda sertlige yol agar.
Ateroskleroz ise daha ¢ok damar intima ve mediasinda kalinlagsma ile arteriosklerozdan
farklidir. Kronik bobrek hastaliginda belirgin aterosklerotik hastalik bulunmadan
arterioskleroz gelisebilir. Arterioskleroz sistolik kan basinci ve nabiz basinci yiiksekligine

sebep olur (13).

Vaskiiler kalsifikasyon damar duvarinin iki tabakasinda meydana gelir. Ilk dnce
diiz kas hiicrelerinin bulundugu media da daha sonra aterosklerotik plagin bulundugu
intima tabakasinda olusmaktadir. Damar kalsifikasyonu arter duvarinm sertlestirir ve biiyiik
elastik arterlerin nabiz hizlarini artirir. Sol ventrikiil hipertrofisine ve kardiyovaskiiler
mortalite riskinde artisa neden olur. Bu olusum aort, koroner ve diger miiskiiler arterlerde
de goriliir. Kronik bobrek yetmezligi olan hastalarda medial arter kalsifikasyonu
kardiyovaskiiler mortalitenin giiclii bir gostergesidir (26). Vaskiiler kalsifikasyonu
tetikleyen siire¢ kompleks olup, metabolik, infeksiydz, inflamatuar ve mekanik hasari
icermektedir. Artmis kalsiyum-fosfor ¢carpimi ya da hiperfosfatemi vaskiiler kalsifikasyon
i¢cin en 6nemli iki risk faktoriidiir (27). Bunun yaninda kalsifikasyon inhibitor proteinlerinin
(fetuin-A gibi) azligi, kalsiyum igeren fosfat baglayicilarin kullanimi, kalsitriol tedavisi,
hiperparatiroidi, diyaliz siiresi, adinamik kemik hastalig1 da diger risk faktorleri olarak
sayilabilir (28). Tiirkiye’den yapilan bir ¢aligmada SDBY olan 53 ¢ocuk hastanin %15’inde
koroner kalsifikasyon tespit edilmis, diyaliz siiresi, artmis kalsiyum alimi, yiiksek serum
fosforu, artmis kalsiyum-fosfor carpimi ve paratiroid hormon (PTH) ile kalsifikasyon

arasinda iligki bulunmustur (29). Baska bir ¢alismada SDBY olan 20-30 yas arast 16



hastanin 14’linde koroner kalsifikasyon bulunmus, hiperfosfatemi, artmis kalsiyum-fosfor

carpimi ve artmis kalsiyum alimi ile kalsifikasyon arasinda iliski tespit edilmistir (30).

Geleneksel ve KBY-iliskili
risk faktorleri
v
Endotelyal Arteriyel Kalsifikasyon Konsantrik Ekzantrik
disfonksiyon kalinlagma SVH SVH
Aterosklerozis ve Maladaptif
Arteriosklerozis Kardiyomyopati
Iskemik kalp Sistolik ve diyastolik
hastalig1 SV disfonksiyonu
v
o Kardi
Aritmi ardlqu
yetmezlik
\ 4
Oliim

Sekil 1. Kronik bobrek yetmezliginde kardiyovaskiiler hasarin olusum mekanizmasi (13).
3.3. Kronik Bobrek Yetmezliginde Kardiyovaskiiler Risk Faktorleri

Sagliklh kisiler ile karsilastirildiginda {iremik hastalarda diabet, hipertansiyon ve
hiperlipidemi gibi geleneksel risk faktorlerinin artmis oldugu bilinmektedir. Genellikle
eriskinlerde diyabet ve yaygin aterosklerozun komplikasyonu sonucu SDBY
gelismektedir. Bu hastalarda kardiyak hastalik baglangici siklikla KBY ’nden daha 6ncedir.
Kronik bobrek yetmezligi olan ¢ocuklarda da erigkinlere benzer sekilde aterosklerotik

(eriskin tip) KVS hastalig1 prevalans: yiiksektir. Geleneksel risk faktorleri goriilme



thtimalinin hayatin ge¢ donemlerinde de devam etmesi énemli bir problemdir. Cocukluk
cagl baslangicli KBY olan geng eriskinlerdeki KVS hastalig: ile ilgili risk faktorleri ve
patolojik mekanizmalar, cocuklardaki kardiyak mortalite ve morbiditenin izahinda yetersiz
kalmaktadir. Gilinlimiizde kabul edilen goriis, eriskin KBY’li hastalarda geleneksel ve
tiremiye bagli risk faktorlerinin KVS hastaligini artirdigi yoniindedir. Kronik bobrek
yetmezligi olan cocuklarda kardiyovaskiiler risk faktorlerinin prevalanst Tablo 3°de

gosterilmistir (13).

Tablo 3. Kronik bobrek yetmezlikli cocuklarda kardiyovaskiiler risk faktorlerinin

prevalansi

Risk Faktorleri KBY (prediyaliz) Diyaliz Transplant
Hipertansiyon % 48 % 52-75 % 63-81
Dislipidemi % 25-53 % 33-87 % 55-84
Anemi % 48 % 40-67 % 32-64
Hiperparatiroidizm % 32,6-43,7 % 58 -
Hiperhomosisteinemi - % 87-92 % 25-100
CRP yiiksekligi - % 76 % 16
Hipoalbuminemi - % 40-60 -

3.3.1. Sol Ventrikiil Hipertrofisi ve Disfonksiyonu

Erigkin KBY’li hastalarda diyaliz baslangicinda SVH siklikla saptanmaktadir, bir
seride bu oran %75 bulunmustur (16). Hem genel populasyonda hem de diyaliz

hastalarinda SVH kardiyovaskiiler mortalite i¢in bagimsiz bir risk faktoriidiir (6).

Kronik bobrek yetmezlikli g¢ocuklarda yapilan bir ¢ok calisma artmis SVH
prevalansini gostermektedir (14,15,28). Cocuklarda SVH bobrek yetmezliginin hafif ve orta
oldugu donemlerde baslayarak bobrek fonksiyonlar1 kétiilestikge ilerlemektedir. Mitsnefes
ve arkadaslar1 (17), evre 2-4 KBY olan 25 ¢ocukta SVH’ni sol ventrikiil kitle indeksine
(SVKI) gore degerlendirmis ve hastalarin %24’iinde SVKI’nin kontrol grubuna gére artmus
oldugunu tespit etmislerdir. Bu ¢alismada SVKI ile KBY evresi arasinda anlamli farklilik

bulunmamistir. Ayrica kontrol grubuna gore KBY’li ¢ocuklarda sol ventrikiil
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fonksiyonlarinda daha fazla anormallik saptanmistir. Cocuklarda yapilan baska bir
calismada, evre-5 KBY’li hastalar diyaliz baslangicinda degerlendirilmis, %69’unda SVH
ve %383’linde anormal sol ventrikiil geometrisi tespit edilmistir (18). Johnstone ve
arkadaslar1 (31), KBY olan hastalarda yaptiklari ¢alismada %22 oraninda SVH bulmus ve
SVH’nin yiikksek serum kreatinin degerleri ile anlamli olarak iliskili oldugu tespit

edilmistir.

Postmortem c¢aligmalar SDBY olan hastalarin %50’sinden fazlasinda SVH
oldugunu gostermistir (32). Kiiclik capli retrospektif ¢aligmalar daha iyi kan basinci ve
voliim kontrolii ile diyaliz tedavisi alan geng¢ hastalarda SVH’nde gerileme olabilecegini
gostermistir (18,33). Ancak baska bir ¢alismada, diyaliz tedavisi alan ¢ocuklarin 2 yillik
takibinde SVH nin ciddi seyrettigi ve gerilemedigi bildirilmistir (34).

Cocuklardaki kardiyak hipertrofi nedenleri erigkin KBY’li hastalara benzer
ozelliktedir. Cocukluk yas grubunda yapilan calismalarda, prediyaliz, diyaliz ve transplant
hastalarinda diisiik hemoglobin diizeyi ile SVKI arasinda iliski bulunmustur (35-38). Ancak
eriskin hafif ve orta derecedeki KBY’li ya da kronik diyaliz alan hastalardaki ¢aligmalar
aneminin diizeltilmesinin SVH’nin gerilemesine katki saglamadigini gostermistir (39-42).
Bu caligmalardaki hastalarin anemisi siirda olup, ¢ok agir anemili hastalarda aneminin
diizeltilmesinin SVKI’ne nasil bir fayda saglayacag: bilinmemektedir. Cocuklarda yapilan
bir ¢alismada, kronik diyaliz tedavisi alan hastalarda aneminin diizeltilmesinin SVKi’nde

azalma sagladig1 gosterilmistir (43).

Eriskin KBY’li hastalarda yapilan bir ¢ok ¢alismada PTH ile SVH arasinda iligki
tespit edilmistir (44,45). Evre 2-4 KBY’li ¢ocuklarda yapilan bir ¢alismada artmis PTH
diizeyi ile SVH derecesinin iliskili oldugu bulunmustur (37).

Erigkin KBYli hastalarda hipertansiyon, SVH gelisimi ile direkt iligkilidir (46). Bu
durum KBY olan ¢ocuklarda belirsizdir. Sol ventrikiil hipertrofisi ile kan basinci
arasindaki iliski sadece SDBY 'nde tespit edilmistir (35,47). Prediyaliz KBY’li ¢cocuklarda,
ambulatuar kan basinct monitorizasyonu (AKBM) ile yapilan ¢ok merkezli bir ¢calismada
kan basmci ile SVKI arasinda anlamli iliski olmadig1 bildirilmistir (36). Bu durum,
hipertansiyonun erken evre KBY ’ndeki SVH patogenezinde ¢ok kiigiik bir rolii oldugunu
desteklemektedir. Ancak prospektif yapilan ¢alismalarda gece artan sistolik kan basinci

degerlerinin SVKI artisinda bagimsiz bir risk faktdrii oldugunu gdstermistir. Bu ise

11



persistan ve kronik kan basinci artisinin SVH gelismesinde 6nemli bir yeri oldugunu

diistindiirmektedir (37).

Sistolik disfonksiyonun siklikla erken kalp yetmezligi ve azalmis sag kalim ile
iligkilendirildigi erigkinlere zit olarak, KBY’li ¢ocuklarda sol ventrikiil sistolik fonksiyon
korunmustur (13). Diger taraftan KBY’li ¢ocuklarda, kardiyak fonksiyon anormalliginin
baslangic bulgusu olan diyastolik disfonksiyon genellikle mevcuttur. Mitral akim
velositesinin ~ Doppler ile 0Olgiilmesi, sol ventrikiil diyastolik fonksiyonun
degerlendirilmesinde en sik kullanilan metoddur (13). Goren ve arkadaglar1 (48), bu
metodu kullanarak diyaliz tedavisi alan ¢ocuklarda sol ventrikiil relaksasyonunun (E/A
orani) kontrol grubuna goére azaldigim1 gostermislerdir. Johnstone ve arkadaslar1 (31),
kronik periton diyalizi ve preterminal bobrek yetmezligi olan olan ¢ocuklarda E/A oraninin
azaldigin1 tespit etmekle birlikte, bu hastalarin hi¢ birinde E/A oran1 anormal olarak kabul
edilen 1.0’ altinda degildi. Fakat transmitral Doppler akim1 ve dolayistyla E/A orani, sol
atrial basing ve preload gibi ¢esitli faktorlerden etkilenmektedir. Bu durum hipervolemili
ileri evre KBY hastalar1 i¢in Onemlidir. Bugiin ise diyastolik fonksiyonlari
degerlendirmede daha giivenilir yontem olan doku Doppler goriintileme kullanima
girmistir (13). Yapilan ¢alismalar E/A’ya zit olarak doku Doppler sonuglarinin yiike daha
az bagimli ve daha dogru diyastolik fonksiyon oOl¢timleri sagladigini gostermistir (49,50).
Bu caligmalarda kronik diyaliz alan g¢ocuklarin diyastolik fonksiyonu hafif ve orta
derecedeki KBY olan veya postransplant hastalara gore onemli Olgiide bozulmustur.
Diyaliz hastalarinda bozulmus diyastolik fonksiyonlar anemi, hiperfosfatemi, artmis
kalsiyum-fosfor ¢arpimi ve SVH ile iligkiliydi. Kronik bobrek yetmezligi olan ¢ocuklarda
diyastolik disfonksiyonun klinik 6nemi bilinmemektedir. Bu hastalarda anormal diyastolik
fonksiyonun, sistolik disfonksiyon ve kalp yetmezligi gelismesini gosterip gdstermeyecegi

ile ilgili prospektif arastirmalara ihtiya¢ vardir.

3.3.2. Hipertansiyon

Hipertansiyon yas, boy ve viicut agirligina gore sistolik veya diyastolik basincin
tekrarlayan Olgiimlerde 95 persentilin iizerinde olmasidir. Cocukluk yas grubunun
%7’sinde SDBY’nin primer nedenidir. Patogenez multifaktoriyeldir ve primer bdbrek
hastalig1, ekstraseliiler sivi voliimiinde artis, sodyum alimi, renin-anjiotensin-aldesteron
sistem aktivasyonu, obezite, endotelyal iliskili faktor degisiklikleri, eritropoetin

uygulanmasi ve artmis sempatik sinir sistemi aktivasyonunu igermektedir (6).
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Hipertansiyon SVH ve disfonksiyonu, kardiyak yetmezlik ve iskemik kalp hastaligi
icin risk faktoriidiir ve prediyaliz KBY’li ¢cocuklarda siklikla gozlenmektedir (6). Kuzey
Amerika Pediatrik Renal Transplantasyon Caligma Grubu prediyaliz KBY hastalarinda
hipertansiyonun bobrek yetmezliginin ilerlemesinde etkili oldugunu bildirmistir. Bu
calismada 2-17 yas arast GFR’leri 75 ml/dk/1.73 m’ ve altinda olan 3834 hasta
incelenmistir. Hastalarin %48’inde hipertansiyon tespit edilmis, %41’inde sadece sistolik
hipertansiyon, %28’inde sadece diyastolik hipertansiyon, %34’linde ise hem sistolik hem
de diyastolik hipertansiyon mevcuttu. Hipertansiyon etnik kdken, obezite, yas, GFR ve
primer bobrek hastaligmin tipi ile iliskili bulunmustur. Ayrica GFR’i 50-75 ml/dk/1.73 m®
olan hastalarda GFR’deki hizli diisiisler ile hipertansiyon arasinda iliski tespit edilmistir
(51). Prospektif, randomize, 2 yillik ¢cok merkezli bir ¢calismada 191 KBY’li cocuk hastada
(2-18 yas arasi) hipertansiyon ve proteiniirinin KBY ’nin ilerlemesinde bagimsiz bir risk
faktorii oldugu gosterilmistir (52). Bu c¢alismada hipertansiyonlu hastalardaki kan
basincinin sirkadien ritmi degismis ve AKBM uygulamas ile hipertansiyon prevalansinin

daha yiiksek olabilecegi bildirilmistir.

Cocukluk yas grubu icin optimum kan basinci seviyelerinin, KBY ve KVS
hastaliginin ilerlemesini geciktirdigi bilinmese de, yapilan ¢alismalar kan basincinin etkin
olarak distriilmesi ve olas1 renin-anjiotensin-aldesteron aktivasyonunun inhibe
edilmesinin hakliligin1 gostermektedir (6). Kronik bobrek yetmezliginde hipertansiyonun

olas1 sonuglar1 Tablo 4’de verilmistir (19).

Tablo 4. Kronik Bobrek Yetmezliginde Hipertansiyonun Sonuclar:

» Glomeriiler hiperfiltrasyon veya glomeriiler iskemiye bagli olarak KBY’nin
gidisatinda bozulma

= Damar duvar kalinlagsmasi ve yeniden sekillenmesi
= Aterosklerotik damar hastaliklar1

= Elastik arterlerin kompliyansinda degisme

= Endotel hiicre disfonksiyonu

= Sol ventrikiil hipertrofisi

= Sol ventrikiil disfonksiyonu (sistolik, diyastolik)

=  Konjestif kalp yetersizligi

3.3.3. Anemi

Kronik bobrek yetmezlikli hastalarda aneminin primer sebebi eritropoetin

eksikligidir (6). Glomeruler filtrasyon hizinin 35 ml/dk/1.73 m*’nin altina inmesi ile
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eritropoetin iiretiminde yetersizlik ortaya ¢ikmaktadir. Eriskin KBY olan hastalarda anemi
artmis kardiyak debiye neden olur ve SVH, sol ventrikiil dilatasyonu ve konjestif kalp
yetmezligi i¢in risk faktoriidiir (16,53). Klinik uygulamada GFR 60 ml/dk/1.73 m’ altinda
olan hastalarda aneminin arastirilmasi ve evre-5 KBY’li cocuk ve eriskinde hemoglobinin

11-12 g/dl arasinda tutulmasi tavsiye edilmektedir (6).

Cocukluk yas grubundaki arastirmalar prediyaliz KBY’li hastalarda anemi
prevalansinin yiiksek oldugunu gostermistir (6). Kuzey Amerika Pediatrik Renal
Transplantasyon Caligma Grubunun verilerine gore baslangic aninda GFR 75 ml/dk/1.73
m”nin altinda olan 4186 hastanin %46’sinda hemoglobin degeri 11 g/dI’nin altinda
bulunmustur (51). Amerika ulusal veri bankasinin kayitlarina gore evre-5 KBY’li tiim
cocuklarda (0-19 yas) kronik diyalizin baslangicinda ortalama hemoglobin degeri 9,1
gr/dl’dir (6). Bu c¢ocuklarin sadece %37’si diyaliz tedavisi Oncesinde -eritropoetin
kullanmistir. Kuzey Amerika Pediatrik Renal Transplantasyon Calisma Grubu, evre-5
KBY’li ¢ocuklarda aneminin artmig mortalite ile iligskili oldugunu bildirmistir (54). Bu
calismada 0-17 yas aras1 1942 pediatrik hastanin %67’sinde anemi tespit edilmis ve
aneminin mortaliteyi %52 artirdi1 gosterilmistir. Anemili hastalarda major 6liim sebebi
kardiyopulmoner hastaliktir ve bu da dliimlerin %22’sinden sorumludur. Sonug¢ olarak
prediyaliz KBY’li ¢ocuklarda da anemi tedavisinin evre-5 KBY ndeki gibi optimal sekilde

yapilmasi 6nerilmektedir.
3.3.4. Dislipidemi

Dislipidemi geleneksel bir risk faktorii olup eriskin KBY olan hastalarda yiiksek
prevalans gostermektedir. Kronik bobrek yetmezligi ve diyaliz hastalarinda hiperlipidemi
ile ilgili ilk bulgu genellikle hipertrigliseridemidir. Hastalarin %40-50’sinde trigliserid
diizeyi 200 mg/dl’den yiiksek, %?20-30’unda total kolesterol diizeyi 240 mg/dl, LDL
kolesterol (LDL-K) diizeyi 130 mg/dI’nin iizerindedir (55).

Kronik bobrek yetmezlikli c¢ocuklarda dislipidemi ile ilgili genis kapsamli
calismalar yoktur. Bununla birlikte ¢ocuk ve geng eriskinlerde yapilan calismalarda total
kolesterol, HDL kolesterol (HDL-K), LDL-K ve trigliserid degerlerindeki anormalliklerin
erken aterosklerotik lezyon i¢in risk faktorii oldugu gosterilmistir (56,57). Lipid diizeyleri
yas, cins ve pubertal duruma gore degismektedir. Bu nedenle ¢ocuklarda dislipideminin
tanim1 yayinlanan verilere gore yapilmalidir. Evre-5 KBY olan ¢ocuklarda dislipidemi

prevalansi yiiksektir. Bununla ilgili yaymlanan prevalans oranlar1 hiperkolesterolemi i¢in
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%14-71, yiksek LDL-K diizeyi i¢in %29-87, diisik HDL-K diizeyi i¢in %19-84
arasindadir (6,13). Evre-5 KBY’li ¢cocuklarda hipertrigliseridemi tanimi i¢in ortak bir fikir
birligi yoktur. Bir ¢ok calisma kontroller ile kiyaslandiginda ortalama degerleri yiiksek
bulmustur (13). Chavers ve arkadaslarinin (58) yaptig1 bir ¢calismada transplantasyon dncesi
54 c¢ocuk hastadan 29’unda (%54) trigliserid seviyeleri 200 mg/dl’den yiiksek

bulunmustur.

Prediyaliz KBY olan cocuklarda dislipidemi prevalansi ile ilgili cok az calisma
vardir. Querfeld ve arkadaslar1 (59), lipoprotein-a ve apoprotein-a diizeylerini KBY’li
cocuk, adolesan ve geng eriskinde aragtirmistir. Lipoprotein-a kolesterolden zengin ve
primer olarak LDL-K kolesterol ve apoprotein-a icermektedir. KBY’li hastalarda
hipertrigliserideminin yani sira artmis plazma lipoprotein-a diizeyi ateroskleroz igin
bagimsiz bir risk faktoriidiir (55). Querfeld ve arkadaslarinin (59) calismasinda diyaliz
tedavisi almayan ve GFR 70 ml/dk/1.73 m®nin altinda olan 20 hasta alinmis ve bu
hastalarin %40’inda lipoprotein-a diizeyi yiiksek bulunmustur. Ayrica kontrol grubuyla
kiyaslandiginda KBY’li hastalarin ortalama trigliserid, VLDL kolesterol (VLDL-K) ve
total kolesterol diizeyleri yiliksek, HDL-K’nin diisik oldugu bulunmustur. Berger ve
arkadaslar1 (60), 4-18 yas aras1 prediyaliz KBY’li 21 hastanin %12’sinde artmis kolesterol,
%27’sinde artmis trigliserid, %43’linde anormal bir lipid degeri oldugunu bildirmistir.
Klinik uygulamada evre-5 KBY olan adolesanlarda dislipideminin arastirilmasi ve tedavi

edilmesi tavsiye edilmektedir (13).
3.3.5. Hiperhomosisteinemi

Bobrek fonksiyonlar1 plazma homosistein konsantrasyonu i¢in Onemli bir
belirleyicidir ve azalan bobrek rezervi ile homosistein diizeyleri arasinda yakin bir iligki
vardir. Bobrek yetmezIligi gelisen hastalarda homosistein diizeyleri normal sahislara oranla
en az 3-4 kat artmakta normal populasyonda %5-7 olan hiperhomosisteinemi prevalansi

%385-90’a ulasmaktadir (61).

Kronik bobrek yetmezligi olan eriskinlerde yapilan ¢aligmalar artmis homosistein
diizeyinin KVS mortalite ve morbidite i¢in bagimsiz bir risk faktorii oldugunu gostermistir
(62,63). Plazma homosistein konsantrasyonu ile kreatinin diizeyi arasinda pozitif, kreatinin

klirensi ile negatif korelasyon mevcuttur (61).

Kronik bobrek yetmezligi olan ¢ocuklarda hiperhomosisteinemi ile ilgili calismalar

simnirli sayidadir. Saglikli ¢ocuklarda oldugu gibi iiremik cocuklarda da homosistein
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diizeylerinin yagsla paralel olarak arttig1 bilinmektedir (64). Eriskinlerdekine benzer sekilde
tiremik cocuk hastalarda da hiperhomosisteinemi gelistigi, bunun son doénem bdbrek
yetmezligi gelismeden Once ortaya ¢iktigr ve renal transplantasyon yapildiktan sonraki
donemlerde de sebat ettigi gosterilmistir (64,65). Cocukluk yas grubunda konservatif tedavi
ile izlenen prediyaliz donemdeki hastalari, hemodiyaliz hastalarin1 ve renal transplantasyon
hastalarim1 kapsayan bir calismada tiim gruplarda plazma homosistein diizeyleri ayni

yastaki saglikli cocuklara oranla istatiksel olarak anlamli dl¢tide yiiksek bulunmustur (64).

Uremide homosisteinin remetilasyonu veya folik asid, piridoksin ve vitamin By,
eksiklikleri plazma homosistein diizeylerinde kismi bir yiikseklige neden olsa da, bu
vitaminlerin normal diizeylerde oldugu iiremik hastalarda da hiperhomosisteinemi
goriilmektedir. Kronik bobrek yetmezligi olan hastalarda homosistein konsantrasyonunu
diisiirmek icin folat, piridoksin ve vitamin B, tedavileri denenmis ve sadece folatin yararli
oldugu gosterilmistir. Uremik ¢ocuk hastalarda folat tedavisi ile homosistein diizeylerinde
diisiis elde edilebildigi halde hiperhomosisteinemi tedavisinde kullanilacak optimum folat

dozu tam olarak belirlenememistir (61).
3.3.6. Hiperparatiroidizm

Kronik bobrek yetmezligi olan hastalarda sekonder hiperparatiroidizme siklikla
rastlanilmaktadir. Paratiroid hormon tiim dokularda intraseliiler kalsiyum igerigini artirir ve
hiicrelerden kalsiyum atilimini saglayan mekanizmalar bozulur (66,67). Bu durum invitro
olarak kardiyak miyozitlerin kontraksiyon giiclinii artirirken dmriinii azaltir. Paratiroid
hormon bagimli kalsiyumun hiicre igine siirekli girisi, mitokondrial oksidasyon ve ATP
tiretiminde azalmaya yol agar. Bu yiiksek kalsiyum ve diisiik ATP sol ventrikiil ejeksiyon

fraksiyonunu diistiriir.

Hiperparatiroidizmin, kalsiyum iceren fosfat baglayicilar veya vitamin D ile
tedavisi yumusak doku kalsifikasyonuna neden olacak hiperkalsemi ve artmig kalsiyum-
fosfor carpimi ile sonuglanir (2). Kalsifikasyonun en 6nemlisi de koroner arterlerde
olugmaktadir. Oh ve arkadaslar1 (68), cocukluk caginda SDBY tanisi almis 39 geng eriskin
hastada yaptiklar1 calismada %92 oraninda koroner arterlerde kalsifikasyon tespit
etmiglerdir. Vaskiiler kalsifikasyon kiimiilatif serum kalsiyumu, kalsiyum-fosfor ¢arpimu,
paratiroid hormon, C-reaktif protein (CRP) ve homosistein ile korele iken KIMK ile korele
degildi. Mitsnefes ve arkadaglar1 (10), prediyaliz ve SDBY hastalarinda yaptiklar

calismada anormal kalsiyum-fosfor metabolizmasinin artmus KIMK  ve vaskiiler
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disfonksiyonla korele oldugunu bildirmislerdir. Sonu¢ olarak KBY olan hastalarda
sekonder hiperparatiroidizm kardiyovaskiiler mortalite ve morbidite i¢in énemli bir risk

faktoridir (2).

3.3.7. C-reaktif Protein

Bir akut faz reaktan1 olan CRP seviyesi inflamasyon ve doku hasarinin varligini
gostermektedir. Aterosklerozun baglangic ve ilerlemesinde inflamasyonun énemli bir etken
oldugu bilinmektedir (69).Yiikselmis serum CRP sistemik inflamasyonun bir belirteci olup,
KBY olan hastalarda kardiyak morbidite ve kardiyak oliimlerin giiclii bir gostergesidir
(70,71).

CRP 6lgiimii i¢in kullanilan mevcut yontemlerin saptama sinir1 3-5 mg/L iken yeni
gelistirilen yiiksek duyarlikli CRP (hs-CRP) 6l¢iim yontemleri 0,007 mg/L’ye kadar CRP
diizeylerini saptayabilme olanagi saglamaktadir. Boylece kronik, hafif inflamasyon

varliginin tespiti miimkiin olmaktadir (69).

Cocuklarda kronik inflamasyon prevalanst ve klinik sonuglart ile ilgili veriler
yetersizdir. Kronik bobrek yetmezligi olan ¢ocuklardan (prediyaliz ve diyaliz) ilk elde
edilen bilgilere gore yaklasik %40’inda CRP seviyesi 1 mg/L’nin (ortalama 4 mg/L)
tizerindedir. Ve bu deger eriskin KVS hastaligi i¢in orta derecede risk faktoriine

esdegerdedir (70).
3.3.8. Diger Risk Faktorleri

Albuminin antioksidan 6zelligi nedeniyle ve diisiik albumin diizeyi olanlarin artmis
oksidatif stres nedeniyle ateroskleroza yatkinlig1 fazladir. inflamasyon varliginda serum
albumin diizeyi belirgin sekilde baskilanmaktadir. Bu da artmis inflamasyon bulgulari
tagityan hastalarin daha diisiik serum albumin diizeyine sahip olacagini diisiindiirmektedir.
Serum albumin diizeyi 6zellikle SDBY hastalarinda sag kalimin 6nemli bir gostergesidir

(72).

Kronik bobrek yetmezlikli hastalarin %50’den fazlasinda glukoz intoleransi
goriilmektedir. Glukoz intoleransi ve insiilin rezistansinin derecesi kan iire seviyesi ile
dogrudan iliskilidir (66). Transplantasyon oncesi ¢ocuklarda yapilan arastirmalar, anormal
glukoz tolerans testinin varligimi gostermistir (73). Son zamanlarda prediyaliz KBY’li
cocuklarda yapilmis bir ¢aligmada hiperinsiilinemi ve yiikselmis timor nekrozis faktor-alfa

birlikteliginin kardiyovaskiiler riski artirdigi bildirilmistir (74).
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Asimetrik dimetil arginin (ADMA) endojen nitrik oksit sentez inhibitérii ve
oksidatif stresin belirteci olup, yliksek ADMA diizeyinin diyaliz hastalarinda
kardiyovaskiiler olay riskini %34, oOlim riskini %52 artirdig1 gosterilmistir (75).
Adipokinler (leptin ve adinopektin) yag dokusunda dretilir ve lipid ve glukoz
metabolizmasmin regiilasyonu ile iligkilidir. Anormal adipokin seviyeleri ile insiilin
rezistansi arasinda giiclii bir iliski mevcuttur ve KBY olan hastalarda kardiyovaskiiler risk

faktorii oldugu bildirilmistir (76).

Kronik diyaliz tedavisi alan ¢ocuklarda KVS hastaligina bagli 6liimlerin yaklagik
%14’tinden aritmiler sorumludur. Prediyaliz KBY olan ¢ocuklarda aritmi prevalansi ile
ilgili benzer bilgi bulunmamaktadir (6). Kronik bdbrek yetmezligi ve SDBY olan
cocuklarda kardiyovaskiiler mortalite ve morbiditesini artiran potansiyel neden diizeltilmis
QT (QTc)’i uzatan aritmilerin gelismesidir (1). Ancak KBY ve SDBY’li ¢ocuklarda
uzamis QTc hakkinda ¢ok az bilgi vardir (1,6). Ulkemizden yapilan bir calismada KBY

olan ¢ocuklarda uzamig QTc insidansi yiiksek bulunmustur (77).
3.4. Karotid Arter intima Media Kalinhg

Aterosklerozun klinik belirti ve bulgularinin saptanabilmesi icin lezyonlarin orta ya
da ileri evre olmalar1 gerekmektedir. Erken evrelerde aterosklerotik lezyonlar arter
duvarindaki es zamanli dilatasyon sonucu liimen ¢apini azaltmadan ilerleyebilmektedir.
Erken donemdeki bu degisiklikler iki boyutlu B-mod ultrasonografi ile degerlendirilebilir.
Karotid arter intima media kalinligir ilk kez 1986 yilinda Pignoli tarafindan B-mod
ultrasonografi ile Ol¢llmiistiir (8,78). Pignoli ve arkadaslari (78), ultrasonografik ve
histolojik OGlgiimlerin uyumlulugunu aterosklerotik ve saglikli karotid arterlerinde
gostermislerdir. Olclimlerde daha sabit ve tekrarlanabilir oldugu igin karotidin arka
duvar kullanilmistir. Ateroskleroz karotid arterinde genellikle bifurkasyondan baslar ve
proksimal olarak arteria karotid komminise dogru ilerler. internal karotid arterde daha
ziyade fokal plak olusumu goriilmekte iken, karotid komministe kalinlagsma diffiiz

olmakta, bu nedenle 6l¢iimlerde karotid komminis tercih edilmektedir (79).

Ateroskleroz ¢ocukluk ¢agindan baglayarak sessiz bir ilerleme gosterir, orta ve ileri
yaslarda klinik bulgu vermektedir (80). Cocukluk ve adodlesan doneminde risk
faktorlerinin bulunmasi bu ilerlemeyi hizlandirir. Bu nedenle erken aterosklerotik

degisikliklerin gosterilmesi risk faktorlerinin azaltilabilmesi i¢in ¢ok dnemlidir. Bu erken
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degisiklikler =~ KIMK’nin artmast ve arterlerin  vazodilatatér fonksiyonlarinin

bozulmasidir (81).

Karotid arter intima media kalinli§inin ultrasonografi ile goriintiilenmesi intima ile
mediay1 birbirinden ayiramaz. Karotid arter intima media kalinliginin artig1 intima ve/veya
media tabakasinin kalinlasmas1 sonucunda olmaktadir. Intimal kalinlasmadan primer
olarak endotel fonksiyon bozuklugu sonucu olusan ateroskleroz, medianin
kalinlagsmasindan ise genellikle hipertansiyona bagli olusan diiz kas hipertrofisi sorumlu
tutulmaktadir. Hipertansiyonda gozlenen bu vaskiiler hipertrofi genellikle sol ventrikiil
hipertrofisi gelismeden gozlenen erken ilk bulgudur (82,83). Saglikli eriskinlerde normal
KIMK 0.25-1,0 mm olarak kabul edilmektedir. Karotid arter intima media kalinlig1 yas ile
iligkilidir ve yilda 0.01-0.02 mm artis gosterir (8).

Karotid arter intima media kalinli1, degisik kardiyovaskiiler risk faktorleri bulunan
hastaliklarda artmistir ve kardiyak infarktiis ve inme i¢in bagimsiz bir risk faktorii oldugu
kanitlanmstir (8). Eriskin SDBY hastalarinda yapilan calismalar KIMK ile vaskiiler
hasarin iligkisini gostermistir (84,85). London ve arkadaslar1 (84), 70 SDBY’li hastada
KIMK’nin posterior duvar kalmligi ve sol ventrikiil kitle indeksi ile iliskili oldugunu
bildirmistir. Zoccali ve arkadaglar1 (85), 138 SDBY’li hastada yas, serum CRP diizeyi,
plazma homosistein diizeyi, diyaliz siiresi ve kan basmcimim KIMK’n1 etkileyen bagimsiz

bir gosterge oldugunu bildirmistir.

Degisik hasta gruplarinda yapilan ¢ocukluk c¢ag1 c¢alismalarda subklinik
ateroskleroz ile KIMK arasindaki pozitif korelasyon gosterilmistir (86,87). Primer
hipertansiyon tanisi ile takip edilen 10-18 yas arast 28 hastada yapilan bir ¢alismada
KIMK’nin kontrol grubuna gére anlamli diizeyde arttign tespit edilmistir (88). Son
zamanlarda SDBY’li ve az sayidaki prediyaliz KBY’li g¢ocuklarda yapilan kesitsel
calismalar KIMK nin subklinik ateroskleroz tespitinde 6nemini ortaya koymaktadir ve
erken donemde vaskiiler hasarin saptanmas1 miimkiin olabilmektedir (3,4,68,10,89). Oh ve
arkadaslar1 (68), cocukluk ¢aginda tami alan 39 SDBY hastasinda KIMK’nin kontrollere
gbre artmis oldugunu ve kiimiilatif kalsiyum diizeyi ve diyaliz siiresinin KIMK igin
bagimsiz bir gosterge oldugunu bildirmistir. Mitsnefes ve arkadaslar (89), transplantasyon
yapilan 31 hastada KIMK nin kontrol grubuna gére artnus oldugunu ve yiiksek sistolik kan
basinct ile KIMK nin iliskili oldugunu tespit etmislerdir. Baska bir pediatrik calismada 44
prediyaliz (evre 2-4) ve 16 SDBY hastasinda KIMK saglikli kontrollere gére yiiksek

bulunmus ve artmis kalsiyum-fosfor carpimmim KIMK’nda belirleyici rol oynadig
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bildirilmistir (10). Poyrazoglu ve arkadaslar1 (4), 34 SDBY hastasinda KIMK ile SVKI,
sistolik kan basinci, diyastolik kan basinci, ortalama kan basinci arasinda anlamli pozitif
iliski tespit etmisler, SVKi’nin KIMK i¢in bagimsiz bir gdsterge oldugunu bildirmislerdir.
Yine lilkemizden yapilan bir ¢alismada Saygili ve arkadaslar1 (3), SDBY olan c¢ocuklarda
KIMK ’nin saglikl1 kontrollere gore artmis oldugunu tespit etmislerdir.
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4. GEREC VE YONTEM

Calismaya Selcuk Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Cocuk Nefroloji Bilim Dali
tarafindan, 1 yil ve daha uzun siireli takip edilen KBY’li 32 ¢ocuk ile uygun yas ve
cinsiyetteki 20 saglikli ¢ocuk alindu.

Hasta grubu diyaliz tedavisi almayan ve GFR 15-89 ml/dk/1.73 m? olan
cocuklardan olusturuldu. Primer miyokardiyal, yapisal ve konjenital kalp hastalig1 olanlar

calisma dis1 birakildi. Calisma i¢in hastanemiz etik kurulundan onay alindi.

Tiim vakalarin antropometrik Olgiimleri alindi ve kan basinct Ol¢limleri yapildi.
Agirlik olgiimleri, NAN marka mekanik tarti cihazinda yapilarak kilogram cinsinden
kaydedildi. Boylari, standart tipte stabil boy 6l¢lim cihazi ile ayakkabilar ¢ikarilarak ve
ayakta dik pozisyonda olgiilerek santimetre cinsinden kaydedildi. Vakalarin viicut kitle
indeksi (VKI); Agirlik (kg) / Boy (m)? formulii ile hesaplanarak kaydedildi. Kan basinci
Olgtimii 15 dakikalik dinlenme sonrasi yatar pozisyonda, uygun biiylikliikte manson
kullanilarak sfigmomanometre ile yapildi.

Vakalardan 8 saatlik aclik sonrasi vendz kan Ornekleri alindi. Alinan kanlar diiz
tiiplere konulup santrifiij edilerek serumlar1 ayrildi ve hemen calisildi. Biyokimyasal analiz
SUMTF Merkez Biyokimya laboratuarinda, hemogram analizi SUMTF Hematoloji
laboratuarinda ¢alisildi. Vitamin B,, folik asit ve PTH Immulite 2000 otoanalizoriinde,
DPC firmasina ait ticari kit kullanilarak Immunometric Assay metoduyla ¢alisildi. Serum
tire, kreatinin, kalsiyum, fosfor, aglik kan sekeri, hs-CRP, albumin, total kolesterol,
trigliserid, LDL-K, HDL-K, lipoprotein-a diizeyleri Beckman Coulter Synchron LX
System’lerinde ¢alisildi. Serum LDL-K diizeyleri ise TK = LDL-K + HDL-K + TG / 5
formiiliiyle hesaplandi. Serum homosistein diizeyi High Performance Liquid

Chromatography metodu ile ¢alisildu.

Vakalarin ekokardiyografi ve KIMK 6l¢ciimii hastanemiz Pediatrik Kardiyoloji
Bilim Dali’nda ayn1 ¢ocuk kardiyoloji uzmani tarafindan yapildi. Ekokardiyografik
incelemeler Philips Sonos 5500 marka renkli Doppler cihazi kullanilarak yapildi. Sol
ventrikiil kitlesi (SVK)’nin hesaplanmasi i¢in kullanilan parametreler M-mod
ekokardiyografi yontemi ile dlgiildii. Vakalarin sol ventrikiil diyastolik fonksiyonlar1 doku
Doppler inceleme ile degerlendirildi. Doku Doppler parametreleri, mitral annuler
velositelerin apikal dort bosluktan 6lciilmesi ile elde edildi. Lateral ve septal mitral annuler

erken diyastolik dalga hiz1 (E'), lateral ve septal mitral annuler ge¢ diyastolik dalga hiz1
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(A") ol¢iimleri yapildi ve E'/ A' oran1 hesaplandi. Her bir doku Doppler parametresi i¢in 3

Olctim yapildi ve bunlarin ortalamasi alinarak kaydedildi.

Sol ventrikiil kitlesi asagidaki formiil kullanilarak hesaplandi (90).

Sol ventrikiil kitlesi = [0.8{1.04(x-y)}]+ 0.6
x= (IVSDd+LVDd+LVDg¢)?

y=(LVDg)’

IVSD= Interventrikiiler septum diyastol kalinhig
LVD= Sol ventrikiil diyastol arka duvar kalinlig
LVD= Sol ventrikiil diyastol sonu ¢api

Sol ventrikiil kitlesinin, boyun metre cinsinden 2.7 iissii almip boya béliinmesiyle SVKI
hesaplandi ve birimi g/mz'7 olarak ifade edildi. Sol ventrikiil hipertrofisi; Sol ventrikiil kitle

indeksi > 38 g/mz'7 olan vakalarda tanimlandi (91).

Karotid arter intima media kalinlig1 6l¢iimii Philips Sonos 5500 marka renkli
Doppler cihazinda 7.5 MHz’lik prob kullanilarak yapildi. Olgiimler olgu yatar pozisyonda,
bas hafif ekstansiyonda ve sola doniik iken yapildi. Ana karotid arka duvar kalinlig1 karotid
bulbusunun 10 mm alt kismindan goriintiiler alinarak elde edildi, iki ekojenik ¢izgi
saptandi. D1s ¢izgi medial adventisyanin, i¢ ¢izgi ise luminal intimanin sinir1 kabul edildi.
Iki parelel ¢izgi arasindaki uzaklik ise intimal medial kalinlig1 gdsteriyordu. Her olguda 3

Olctim yapild1 ve ortalamasi alindi.

Kreatinin klirensi Schwartz formulii kullanilarak hesaplandi (92);

Kreatinin Klirensi =k x boy (cm) / serum kreatinin (mg/dl)
k = 2-12 yas ¢ocuklarda 0.55

k = 13 yag iizeri kizlarda 0.55

k = 13 yag iizeri erkeklerde 0.7
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Istatistiki analiz; SPSS 10.0 paket programi kullanilarak yapildi. Verilerin
tanimlayict sonuglari; ortalama + standart sapma seklinde ifade edildi. Normal dagilima
uyan verilerin gruplar arasi karsilastirilmasinda student t testi kullanildi. Normal dagilim
gostermeyen parametrelerde Mann-Whitney U testi kullanildi. Parametrelerin birbiri ile
iliskisini incelemede Pearson korelasyon katsayisi kullanildi. Tiim sonuglar i¢in p degeri

0.05°den kiiciik degerler istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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5. BULGULAR

Calismaya alinan 32 hastadan 21°1 erkek, 11’1 kiz, ortalama yas 9.85 + 4.41 yildi.

Kontrol grubunda 12 erkek, 8 kiz, ortalama yas 10.35 + 2.41 yil olup hasta ve kontrol

grubu arasinda yas ve cinsiyet agisindan istatiksel olarak anlamli fark tespit edilmedi

(p>0.05). Hastalarin ortalama KBY siiresi 2.57 +1.41 yil olup hasta ve kontrol grubu

arasinda VKI, sistolik ve diyastolik kan basinci agisindan istatiksel olarak anlamli fark

tespit edilmedi.
Tablo 5. Vakalarin yas, cinsiyet, takip siiresi, viicut Kitle indeksi ve kan basinci
dagilimlar
Parametreler Hasta Kontrol p
(n=32) (n=20)
Yas (y1l) 9.85+4.41%* 10.35+2.41* >0.05
Erkek/Kiz sayisi 21/11 12/8 >0.05
Takip Stiresi (yil) 2.57 £1.41* -
Viicut kitle indeksi (kg/m?) 16.52 £2.32% 17.96 + 3.35* >0.05
Sistolik Kan Basinc1 (mmHg) 103.75 + 16.94* 101.50 + 12.47* >().05
Diyastolik Kan Basinci (mmHg) 68.44 + 12.40* 65.50 £ 10.11* >().05

*Ortalama+Standart sapma

Hastalarimizin KBY sebepleri Tablo 6’da gosterilmis olup en sik neden olarak reflii

nefropatisi tespit edilmistir.

Tablo 6. Kronik bobrek yetmezlikli cocuklarda primer hastalik sebepleri

Hastahk Say1 (n=32)
Vezikoiireteral Reflii 14
Obstriiktif Uropati 6
Konjenital Displazi / Hipoplazi 3
Kronik Glomerulonefrit 2
Ailevi Hipomagnezemi Hiperkalsiiiri Nefrokalsinozis 2
Amiloidoz 1
Sistinozis 1
Juvenil Nefronofitizi 1
Hemolitik Uremik Sendrom 1
Bilinmeyen 1

24



Hastalarin ortalama kreatinin diizeyi 2.47 £ 1.17 mg/dl, ortalama GFR degeri 36.97
+ 22.48 ml/dk/1.73 m?, ortalama hemoglobin diizeyi 11.27£2.06 g/dl bulunmustur.
Ortalama GFR, serum albumin ve kan hemoglobin diizeyi hasta grubunda kontrol grubuna
gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik tespit edildi (p<0.05). Hasta grubunun
serum glukoz ve hs-CRP degerleri kontrol grubu ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak

anlamli fark bulunmad: (p>0.05).

Tablo 7. Hasta ve kontrol grubunun glomeruler filtrasyon hizi, hemoglobin ve baz

biyokimyasal parametrelerinin karsilastirilmasi

Parametreler Hasta Kontrol p
(n=32) (n=20)
Ure (mg/dl) 110.47 + 61.4* 25.55 +2.94* <0.05
Kreatinin (mg/dl) 247 £1.17* 0.53+0.11* <0.05
GFR® (ml/dk/1.73 m?) 36.97 + 22.48* 124.14 +27.77* <0.05
Hemoglobin (g/dl) 11.27+£2.06* 12.86+£1.22%* <0.05
Glukoz (mg/dl) 89.414+10.89* 89.05+9.60* >0.05
Albumin (g/dl) 4.00+0.43* 4.41+0.31%* <0.05
hs-CRP® (mg/L) 4.55+4.38* 3.90+1.15% >0.05

*Ortalama=Standart sapma, “Glomeruler filtrasyon hizi, *Yiiksek duyarlikli C-reaktif protein

Hasta grubunda ortalama serum fosfor, PTH ve kalsiyum-fosfor ¢arpim sonucu
kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde ytiksek tespit edilirken (p<0.05),

ortalama serum kalsiyum diizeyleri arasinda anlamli fark bulunmadi (p>0.05).

Tablo 8. Hasta ve kontrol grubunun kalsiyum, fosfor ve parat hormon degerlerinin

karsilastirilmasi

Parametreler Hasta Kontrol p
(n=32) (n=20)
Kalsiyum (mg/dl) 9.38+0.53* 9.56+0.40* >0.05
Fosfor (mg/dl) 5.19+0.73* 4.61+0.77* <0.05
Kalsiyum x Fosfor (mg?/dl?) 48.54+6.66* 44.04+7.73* <0.05
Parat hormon (pg/ml) 414.28+396.25* 37.19+£30.58* <0.05

*Ortalama+xStandart sapma
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Hasta grubunda ortalama serum trigliserid ve lipoprotein-a degerleri kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek tespit edildi (p<0.05). Hasta ve
kontrol grubu arasinda ortalama total kolesterol, LDL-K, HDL-K diizeyleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmedi (p>0.05).

Tablo 9. Hasta ve kontrol grubunun kan lipid diizeylerinin karsilastiriimasi

Parametreler Hasta Kontrol p
(n=32) (n=20)
Kolesterol (mg/dl) 149.56+30.45* 142.60+20.57* >0.05
Trigliserid (mg/dl) 143.22+81.39* 70.65+33.22* <0.05
LDL-K* (mg/dl) 71.454+24.03* 80.54+23.70* >0.05
HDL-K" (mg/dl) 50.38+12.68* 48.45+12.45%* >0.05
Lipoprotein-a (mg/dl) 16.88+15.18* 9.22+£7.95% <0.05

*Ortalama+Standart sapma, “LDL-Kolesterol, "HDL-Kolesterol

Hasta grubunda ortalama serum homosistein degeri kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek tespit edildi (p<0.05). Hasta ve kontrol grubu
arasinda ortalama vitamin B, ve folik asid degerleri acisindan istatistiksel olarak anlamli

fark tespit edilmedi (p>0.05).

Tablo 10. Hasta ve kontrol grubunun homosistein, vitamin B;, ve folik asid degerleri

Parametreler Hasta Kontrol p
(n=32) (n=20)
Homosistein (umol/L) 15.57+6.05* 8.26+2.71* <0.05
Vitamin By, (pg/ml) 430.56+246.51* 323.10£176.11* >0.05
Folik asid (ng/ml) 9.11£5.50* 9.12+£3.51* >().05

*Ortalama=Standart sapma

Hasta grubunda KIMK ve SVKI degerleri kontrol grubuna gore istatistiksel olarak
anlaml diizeyde yiiksek tespit edildi (p<0.05). Hastalarin %31’inde SVH saptanmustir. Sol
ventrikiil diyastolik fonksiyonun degerlendirilmesinde hasta grubunda lateral E'/A' ve

septal E'/A' oranlar1 kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik tespit
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edildi (p<0.05). Kronik bobrek yetmezligi olan c¢ocuklarda sol ventrikiil diyastolik
fonksiyon bozuklugu mevcuttu. Hasta grubunda sol ventrikiil diyastolik disfonksiyonu ile

SVKI arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski tespit edilmedi (p>0.05).

Sol ventrikiil kitle indeksi ile serum fosfor ve PTH diizeyi arasinda pozitif,

hemoglobin diizeyi ve GFR arasinda negatif korelasyon saptandi (p<0.05).

Karotid arter intima media kalinlig1 ile GFR, hemoglobin, albumin, fosfor, Ca x P,
PTH, trigliserid, homosistein, lipoprotein-a arasinda istatistiksel olarak anlaml bir iligki

tespit edilmedi (p>0.05).

Tablo 11. Vakalarin karotid arter intima media kalinhgy, sol ventrikiil kitle indeksi ve

doku Doppler ekokardiyografi degerleri

Parametreler Hasta Kontrol p
(n=32) (n=20)

KIMK?® (cm) 0.032 + 0.03* 0.030 + 0.03* <0.05
SVKi ® (g/m*") 37.82 + 15.14* 29.27 + 5.43% <0.05
SVH ¢ 10 (%31) -

E' lateral (cm/s) 14.72 £ 3.46* 17.76 £2.08* <0.05
A' lateral (cm/s) 8.56 +£2.29%* 7.04 + 0.82%* <0.05
E' septal (cm/s) 12.81 + 3.50* 13.98 £ 0.93* <0.05
A' septal (cm/s) 8.22 £2.04* 6.49 + 0.54* <0.05
E'/ A' lateral 1.81 +£0.39*% 2.62 +0.32% <0.05
E'/ A' septal 1.59 £ 0.38%* 2.15+0.23* <0.05

*Ortalama+Standart sapma, “Karotid arter intima media kalinligi, "Sol ventrikiil kitle indeksi,

“Sol ventrikiil hipertrofisi
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6. TARTISMA VE SONUC

Erigkin KBY ve SDBY olan hastalarda yapilan aragtirmalar, en dnemli mortalite ve
morbidite nedeninin KVS hastaliklart oldugunu gostermistir. Son donem bobrek yetmezligi
olan erigkinlerde KVS komplikasyonlart agisindan iki dnemli risk faktorii aterosklerotik
koroner arter hastalig1 ve sol ventrikiil hipertrofisidir. Kronik bobrek yetmezlikli hastalarda
ateroskleroz gelisiminde geleneksel risk faktorleri yaninda tireminin kendisi ile iliskili risk
faktorleride etkili olmaktadir. Normal populasyon ile karsilastirildiginda iiremik hastalarda
diyabet, hipertansiyon ve hiperlipidemi gibi geleneksel risk faktorlerinin artmis oldugu
bilinmektedir. Genellikle eriskinlerde diyabet ve yaygin aterosklerozun komplikasyonu
sonucu SDBY gelismektedir (1,2).

Son yillarda renal replasman tedavilerindeki gelismeler KBY’li hastalarin sag
kalimim ergenlige kadar uzattig1 icin KVS hastaliklarinin prevalansi, ¢ocukluk ve eriskin
donemde giderek artmaktadir (1). Cocukluk ¢aginda KBY tanisi almig SDBY’li
eriskinlerde en sik 6liim sebebinin KVS hastaliklar1 olmasi, aterosklerotik siirecin hayatin
erken donemlerinde basladigini diisiindiirmektedir. Nitekim KBY olan ¢ocuklarda yapilan
kesitsel ¢aligmalar subklinik ateroskleroz varligin1 ve KVS hastaliklarinin mortalite i¢in
major risk faktorii oldugunu gostermektedir (3,4,10,68). Genel pediatrik yas grubunda KVS
hastaliklarina bagli 6liim oram1 %3’den azdir. Son donem bdbrek yetmezligi olan
cocuklardan diyaliz tedavisi alan hastalarin %51°1, transplantasyon yapilanlarin %37’sinde

0liim sebebi KVS hastaliklaridir (1).

Uremik hastalarda SVH en onemli yapisal bozukluklardan birisidir ve kronik
basing veya voliim yiikiine kars1 gelisen adaptif bir yanitdir. Baslangicta faydali bir cevap
iken zamanla koroner perflizyon bozulur ve miyozit 6liimii gelisir (19). Son dénem bdbrek
yetmezligi olan erigkin hastalarda SVH kardiyovaskiiler mortalite i¢in bagimsiz bir risk
faktoridiir ve siklikla kronik hipertansiyona sekonder gelismektedir. Postmortem
calismalar SDBY olan hastalarin %50°sinden fazlasinda SVH oldugunu gostermistir (6,32).
Kronik bobrek yetmezligi olan ¢ocuklarda SVH, bobrek yetmezliginin hafif ve orta oldugu
donemde baglamaktadir ve bobrek fonksiyonlari azaldikga ilerleme gosterir (13). Mitsnefes
ve arkadaslar1 (17), evre 2-4 (GFR 20-75 ml/dk/1.73 m®) KBY’li 25 ¢ocukta (6-25 yas)
SVH’ni SVKI’ne gére degerlendirmis ve hastalarin %24’{iinde SVKI’nin kontrol grubuna
gore artmis oldugunu tespit etmislerdir. Evre-5 KBY olan ¢ocuklarda yapilan bir
calismada 4-18 yas aras1 29 hasta diyaliz baslangicinda degerlendirilmis, 20 hastada (%69)
SVH ve 24 hastada (%83) anormal sol ventrikiil geometrisi tespit edilmistir (15). Evre 2-4
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KBY’li 31 ¢ocugun 2 yil takip edildigi prospektif bir ¢alismada, baslangicta %19 bulunan
SVH orani1 takip sonunda %39’a yiikselmistir (37). Calismamizda hasta grubunun SVKI
kontrol grubuna goére anlamli diizeyde yiliksek bulundu. Literatiire uygun olarak

hastalarimizin %31’inde SVH tespit edilmistir.

Erigskin KBY olan hastalarda hem sistolik hem de diyastolik disfonksiyon siklikla
mevcuttur. Sistolik disfonksiyon oldukga yiiksek prevalansa sahip olup bu hastalarda erken
kalp yetmezligi ve azalmis sag kalimi gosterir. Sol ventrikiil diyastolik disfonksiyon
prevalanst kronik diyaliz alan erigkinlerde yiiksektir ve genellikle sistolik sol ventrikiil
disfonksiyonundan once olugmaktadir. Kronik bobrek yetmezlikli ¢ocuklarda siklikla sol
ventrikiil sistolik fonksiyonlar korunurken, kardiyak fonksiyon anormalliginin baslangic
bulgusu olan diyastolik fonksiyon bozuklugu mevcuttur (13). Cok az sayida calisma
KBY’li pediatrik hastalarda sol ventrikiil diyastolik fonksiyonunu arastirmigtir. Goren ve
arkadaglar1 (48), SDBY olan 25 ¢ocuk hastada kontrol grubuna gore sol ventrikiil
relaksasyonunun (E/A orani) bozuldugunu bildirmistir. Kronik bobrek yetmezligi olan
prediyaliz (GFR 5-70 ml/dk/1.73 m?) 20 ¢ocukta yapilan bir ¢alismada SVKi’ndeki artisa
ilaveten sol ventrikiil diyastol sonu boyutunda ve arka duvar kalinliginda anormallik tespit
edilmistir (93). Johnstone ve arkadaslar1 (31), KBY olan ¢ocuklardan prediyaliz 32 hasta ve
kronik periton diyaliz tedavisi alan 10 hastanin E/A oraninda kontrol grubuna gore azalma
tespit etmislerdir. Yapilan bu ¢alismalarda miyokard fonksiyonu klasik ekokardiyografi ile
degerlendirilmistir. Klasik ekokardiyografi semikantitatif ve kismen subjektif bir
Olctimdiir. Sol atrial basing ve preload gibi gesitli faktorlerden etkilenmektedir ki bu durum
voliim yiikii ¢ok degisken olan KBY’li hastalar1 degerlendirmede uygun degildir. Sol
ventrikiil fonksiyonunu degerlendirmede doku Doppler goriintiileme objektif ve kantitatif
bir inceleme teknigi olup direkt olarak mekanik duvar fonksiyonunu gdstermektedir. Doku
Doppler goriintiileme klasik Doppler ekokardiyografiye gore mitral akim velositesi
paternlerinden (restriktif veya bozulmus relaksasyon) etkilenmeksizin sol ventrikiil
relaksasyon anormalliklerini gostermektedir. Ayrica SVH olan hastalarda sol ventrikiil
relaksasyon bozukluklarimi tespit etmede daha spesifiktir (13,94). Hayashi ve arkadaslar
(94), erigkin KBY olan (prediyaliz) 40 hastada yaptiklar1 ¢alismada sol ventrikiil
disfonksiyonunu gostermede doku Doppler goriintiillemenin klasik ekokardiyografiye gore
daha duyarli oldugunu bildirmistir. Saygili ve arkadaslar1 (95), SDBY olan 24 pediatrik
hastada doku Doppler inceleme yapmuslar, lateral ve septal mitral annuler ge¢ diyastolik

dalga hizim1 (A'") kontrol grubuna gore anlamh diizeyde yiiksek, lateral ve septal E' / A’
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oranint da anlamh diizeyde diisiik tespit etmislerdir. Cocukluk cagi1 evre 2-4 KBY’li 33
hasta ve SDBY olan 17 hastada yapilan bir ¢alismada sol ventrikiil diyastolik fonksiyonlari
doku Doppler inceleme ile arastirilmistir (49). KBY ve kronik diyaliz alan ¢ocuklarda
septal mitral annuler peak velositeleri (Em) kontrol grubuna gore anlamli diizeyde diisiik
tespit edilmistir. Bu ¢alismada diyaliz hastalarinin daha koétii diyastolik fonksiyona sahip
oldugu (KBY’ne gore daha diisiik E' / A' oram1 ve daha diisiik Em) bildirilmistir.
Calismamizda hastalarin sol ventrikiil diyastolik fonksiyonlar1 doku Doppler goriintiileme
yapilarak arastirilmigtir. Kronik bobrek yetmezlikli ¢ocuklarin septal ve lateral mitral
annuler erken diyastolik dalga hizi (E') kontrol grubuna gore anlamli diizeyde diisiik, septal
ve lateral mitral annuler gec¢ diyastolik dalga hizi (A') anlamli diizeyde yiiksek bulundu.
Hasta grubunda sol ventrikiil diyastolik fonksiyon bozuklugu (kontrol grubuna gore diisiik
E' / A' oran1) mevcuttu. Bu bulgu, sol ventrikiil fonksiyon anormalliklerinin, KBY olan

cocuklarda bobrek yetmezliginin baslangig¢ evrelerinde gelisebildigini desteklemektedir.

Kronik bobrek yetmezligi olan hastalarda, sol ventrikiil hipertrofisi ile diyastolik
fonksiyon anormalligi arasinda iliski mevcuttur (10,13). Mitsnefes ve arkadaslar1 (10),
KBY’li prediyaliz ve diyaliz tedavisi alan 60 ¢ocuk hastada diyastolik disfonksiyon tespit
etmis ve bunun SVKI ile anlaml1 diizeyde iliskili oldugunu bildirmistir. Buna kars1 Atalay
ve arkadaglar1 (96), prediyaliz ve diyaliz tedavisi alan 39 c¢ocuk hastada sol ventrikiil
diyastolik disfonksiyonu ile SVKI arasinda anlamli iliski tespit etmemistir. Prediyaliz
KBY olan ¢ocuklarda yapilan baska bir ¢alismada SVKI ile diyastolik disfonksiyon
arasinda anlamli iligki bulunmamistir (49). Calismamizda sol ventrikiil diyastolik

disfonksiyonu (E'/A' orani) ile SVKI arasinda anlamli iliski tespit edilmemistir.

Kardiyovaskiiler hastalik acisindan risk tasiyan bireylerde ateroskleroz c¢ocukluk
doneminden baglayarak sessiz bir ilerleme gosterir ve ileri yaslarda klinik bulgu
vermektedir (80). Eriskinlerde KIMK, sistemik subklinik aterosklerozun giivenilir bir
belirteci olarak kabul edilmektedir (7). Degisik kardiyovaskiiler risk faktorleri bulunan
gruplarda KIMK artmistir ve kardiyak infarktiis yada inme igin bagimsiz bir risk faktorii
oldugu kanitlanmustir (8). Son dénem bdbrek yetmezligi olan eriskin hastalarda KIMK nin
kontrol grubuna goére arttign ve karotid ateroskleroz varligi bildirilmistir (84,85). KIMK
cocuklarda degisik hasta gruplarinda arastirilmis ve primer hipertansiyon, obezite ve
diyabetli hastalarda kontrol grubuna gore artmis oldugu bildirilmistir (86-88). Kronik
bobrek yetmezligi olan c¢ocuklarda yapilan kesitsel caligmalar subklinik ateroskleroz

varligini gostermistir (3,4,10,68). Saygili ve arkadaslart (3), SDBY olan 22 pediatrik
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hastada KIMK’nin kontrollere gére artmis oldugunu tespit etmislerdir. Mitsnefes ve
arkadaslar1 (89), 6-21 yas aras1 31 transplant hastasinda KIMK’nm artmis oldugunu
bildirmistir. Cocukluk cag1t KBY (evre 2-4) olan 44 hastada yapilan baska bir ¢alismada
KIMK’nin kontrol grubuna gére artmis oldugu tespit edilmistir (10). Calismamizda hasta
grubunun ortalama KIMK kontrol grubuna gore anlamli diizeyde yiiksek bulunmustur. Bu
bulgu literatiire uygun olarak erken dénem KBY’li cocuklarda subklinik ateroskleroz

varligini desteklemektedir.

Aterosklerotik siire¢ arterlerin elastikiyetinde azalma, damar duvarinda kalinlagsma
ile kalpte artmig is yiikiine sebep olur ve sonugta SVH olusumuna sebep olabilmektedir
(13,25). Literatiirde SDBY olan hastalarda KIMK ile SVKI arasinda anlamli korelasyon
oldugunu bildiren yayinlar mevcuttur (4,84). London ve arkadaslar1 (84), eriskin SDBY
olan hastalarda KIMK ile SVKI arasinda anlamli iliski oldugunu tespit etmistir.
Poyrazoglu ve arkadaslar1 (4), SDBY olan cocuk ve geng eriskin hastalarda KIMK ve
SVKI arasinda pozitif korelasyon oldugunu tespit etmistir. Bu ¢alismalarin aksine Civilibal
ve arkadaslar1 (99), SDBY olan 39 pediatrik hastada KIMK ile SVKI arasinda anlamli
iligki tespit etmemistir. Mitsnefes ve arkadaslarinin (10), evre 2-4 KBY’li 44 ¢ocukta
yaptig1 bir ¢alismada SVKI ile KIMK arasinda pozitif korelasyon oldugu bildirilmistir.
Calismamizda KIMK ile SVKI arasinda anlamli iliski tespit edilmemistir. Bu durum
hastalarimizin yas ortalamasinin daha kiigiik ve risk faktorlerine maruz kalma acisindan

takip stliresinin kisa olmasi ile izah edilebilir.

Hipertansiyon, KBY olan hastalarda siklikla gozlenmektedir ve sol ventrikiil
hipertrofisi ve disfonksiyonu i¢in risk faktoriidiir (6). Kuzey Amerika Pediatrik Renal
Transplantasyon Caligma Grubu verilerine gore hipertansiyonun bdbrek yetmezliginin
ilerlemesinde 6nemli derecede etkili ve bagimsiz bir gosterge oldugu bildirilmistir (51). Bu
calismada KBY’li 3834 hasta kayitlar1 incelenmis ve %@48’inde hipertansiyon tespit
edilmistir. Erigkin KBY olan hastalarda hipertansiyon SVH gelisimi ile direkt iliskilidir
(46). Kronik diyaliz tedavisi alan ¢ocuklarda SVH ile kan basinci arasinda anlamli iligki
oldugu tespit edilmistir (35,47). Matteuchi ve arkadaslarinin (36) KBY’li evre 2-4 156
cocukta yaptiklar1 calismada, SVH ile kan basinct arasinda anlamli iligki tespit
edilmemistir. Cocukluk c¢agi prediyaliz ve diyaliz hastalariin dahil edildigi baska bir
calismada SVKI ile kan basinci arasinda anlamli iliski saptanmamustir (10). Calismamizda
hasta grubunun ortalama sistolik ve diyastolik kan basinglar1 kontrol grubuna gore yiiksek

olmasina ragmen istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmemistir. Bu durum hastalarin
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antihipertansif tedavi kullanmalar1 ve kan basinglarinin normal diizeylerde seyretmesine
bagl olabilir. Hasta grubunun sistolik ve diyastolik kan basinci ile SVKI arasinda anlamli
bir iligki tespit edilmemistir. Bu bulgu hipertansiyonun erken donem KBY olan ¢ocuklarda
SVH patogenezinde ¢ok kii¢iik bir rolii oldugunu diisiindliirmektedir. Ancak literatiirde
KBY li hastalarda gece artan sistolik kan basing degerleri ile SVKI arasinda anlamli iliski
olduguna dair yayinlar dikkate alinirsa (37), bu konu ile ilgili erken déonem KBY olan

cocuklarda uzun siireli ve genis kapsamli ¢caligmalara ihtiya¢ vardir.

Hipertansiyon ateroskleroz gelisimi i¢in geleneksel risk faktorleri arasindadir.
Diyaliz ve transplant hastalarinda yapilan pediatrik ¢aligmalarda KIMK ile hipertansiyon
arasinda anlaml iligki tespit edilmistir (4,89). Literatiirde erken donem KBY olan hastalarla
ilgili veri sayist ¢cok azdir. Mitsnefes ve arkadaslar1 (10), evre 2-4 KBY’li 44 ¢ocukta
KIMK’nin kontrollere gére artmis oldugunu ve KIMK ile kan basinci arasinda anlamli
iliski bulunmadigini bildirmistir. Calismamizda hasta grubunun KIMK ile kan basimnci

arasinda anlaml iligki tespit edilmemistir.

Hipertansiyon sol  ventrikiil diyastolik  disfonksiyon gelisimine sebep
olabilmektedir. Diyaliz hastalarinda voliim yiikii diyastolik disfonksiyon gelismesinde
onemli iken prediyaliz KBYli hastalarda asir1 basing ylikii daha 6nemlidir (49). Hayashi ve
arkadaglar1 (94), eriskin KBY’li hastalarda sistolik kan basinci ile diyastolik disfonksiyon
arasinda gii¢lii bir korelasyon oldugunu bildirmistir. Cocukluk ¢ag1 evre 2-4 KBY olan 33
hastada yapilan bir ¢alismada sol ventrikiil diyastolik disfonksiyon varlig: tespit edilmis ve
diyastolik disfonksiyon ile kan basinci arasinda iliski bulunmadigi bildirilmistir (49).
Calismamizda hasta grubunda sol ventrikiil diyastolik disfonksiyon ile kan basinci arasinda

anlamli iligki tespit edilmemistir.

Kronik bobrek yetmezligi olan hastalarda anemi evrensel bir sorundur. Son dénem
bobrek yetmezligi olan ¢ocuk ve eriskinlerde hemoglobin diizeyinin 11-12 g/dl arasinda
tutulmasi tavsiye edilmektedir (6). Cocukluk c¢aginda yapilan calismalarda, prediyaliz,
diyaliz ve transplant hastalarinda diisiik hemoglobin diizeyi ile SVKI arasinda iliski
bulunmustur (35-38). Mitsnefes ve arkadaslar1 (35), diyaliz tedavisi alan 64 hastada SVH
oranint %75 olarak bulmus ve SVH ile diisiik hemoglobin diizeyi arasinda anlamli iliski
saptanmistir. Evre 2-4 KBY olan hastalarda yapilan ¢ok merkezli bir ¢alismada, diisiik
hemoglobin diizeyi SVKi’ni etkileyen bagimsiz bir risk faktorii olarak bildirilmistir (36).
Calismamizda KBY’li ¢ocuklarin ortalama hemoglobin diizeyi 11,2 g/dl olup kontrol

grubuna gére anlaml diizeyde diisiik bulunmustur. SVKI ile hemoglobin diizeyi arasinda
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anlaml diizeyde negatif korelasyon tespit edilmistir (p<0.05). Bu bulgu erken donem KBY
olan ¢ocuklarda SVH gelismesinde diisiik hemoglobin diizeyinin énemli bir rolii oldugunu

distindiirmektedir.

Anemi ile sol ventrikiil diyastolik fonksiyon bozuklugu arasindaki iliski diyaliz
tedavisi alan hastalarda bildirilmistir (49,97). Gruppen ve arkadaslar1 (97), c¢ocukluk
caginda SDBY tanis1 almis geng eriskinlerde sol ventrikiil diyastolik disfonksiyonu ile
uzun siireli anemi arasinda anlaml iliski oldugunu tespit etmistir. Cocukluk ¢agi prediyaliz
ve diyaliz tedavisi alan hastalarda yapilan bir calismada, kronik diyaliz hastalarinda
diyastolik fonksiyonlarin daha kotii ve diisiik hemoglobin diizeyi ile iligkili oldugu
bildirilmistir (49). Erken donem KBY (evre 2-4) olan c¢ocuklarda yapilan baska bir
calismada sol ventrikiil diyastolik disfonksiyonu ile hemoglobin diizeyi arasinda anlamli
iligki saptanmamuistir (98). Calismamizda literatiire uygun olarak hemoglobin diizeyi ile sol
ventrikiil diyastolik disfonksiyonu arasinda anlamli iliski tespit edilmemistir.

Hiperlipidemi ve koroner arter hastaligi arasinda onemli bir iliski mevcuttur ve
SDBY olan eriskin hastalarda hiperlipideminin kardiyovaskiiler mortaliteyi artirdigi
bildirilmektedir (1). Kronik bobrek yetmezlikli ¢ocuklarda dislipideminin ateroskleroz
gelisimi ve kardiyovaskiiler hasar ile ilgili genis kapsamli calismalar mevcut degildir.
Kronik bobrek yetmezligi olan hastalarda dislipidemi ile ilgili ilk bulgu genellikle
hipertrigliseridemidir (55). Chavers ve arkadaslari (58), ¢ocukluk cagi 54 hastanin
%354’linde transplantasyon oncesi bakilan trigliserid diizeyini 200 mg/dl’den yliksek
bulmustur. Kronik bobrek yetmezlikli hastalarda hipertrigliserideminin yani sira artmis
lipoprotein-a diizeyi koroner arter hastalig1 i¢in bagimsiz bir risk faktoriidiir (55). Qerfeld
ve arkadaglar1 (59), diyaliz tedavisi almayan 20 KBY’li hastada %40 oraninda artmis
lipoprotein-a diizeyi tespit etmistir. Poyrazoglu ve arkadaslarinin (4), SDBY olan 34
cocukta yaptiklari ¢alismada kontrol grubuna gore total kolesterol, LDL-K ve HDL-K
diizeyleri arasinda anlamli fark tespit edilmemistir. Calismamizda hasta grubunun serum
lipoprotein-a ve trigliserid diizeyleri kontrol grubuna gdre anlamli derecede yiiksek
bulunmustur. Total kolesterol, LDL-K ve HDL-K agisindan anlamli fark tespit

edilmemistir.

Ateroskleroz gelisiminde patogenez multifaktoriyeldir ve dislipideminin KBY olan
hastalarda ateroskleroz gelisimine katkisi hususunda degisik sonuclar bildirilmistir
(10,68,99,100). Civilibal ve arkadaslar1 (99), kronik diyaliz tedavisi alan 39 cocuk ve

adolesanda serum lipid diizeyleri ile KIMK arasinda pozitif korelasyon tespit etmistir.
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Ohkuma ve arkadaslar1 (100), eriskin periton diyaliz tedavisi alan 59 hastada lipoprotein-a
ve LDL-K diizeyi ile KIMK arasinda iliski oldugunu, lipoprotein-a’nin KIMK n1 etkileyen
bagimsiz bir gosterge oldugunu bildirmistir. Bu sonuglara zit olarak Oh ve arkadaslarinin
(68), SDBY olan geng eriskinlerde yaptig1 calismada KiMK ile lipid diizeyleri arasinda
iliski saptanmamistir. Cocukluk ¢agi KBY ve transplant hastalarinda yapilan ¢alismalarda
KIMK ve lipid diizeyleri arasinda anlamli bir iliski tespit edilmemistir (10,89).
Calismamizda KIMK ile serum lipid diizeyleri arasinda anlamli iliski tespit edilmemistir.
Bu bulgu erken donem KBY olan ¢ocuklarda dislipideminin ateroskleroz gelisiminde etkin

bir rolii olmadigimn diigiindiirmektedir.

Erigskin KBY olan hastalarda artmis serum homosistein diizeyi KVS mortalitesi i¢in
bagimsiz bir risk faktoriidiir (62,63). Yapilan calismalar eriskin SDBY olan hastalarda
hiperhomosisteinemi ile ateroskleroz arasindaki iliskiyi gostermistir (68,85,100). Cocukluk
cagt KBY olan hastalarda yapilan calismalar artmig serum homosistein diizeyleri
bildirilmistir (4,64,65,99). Calismamizda da hasta grubunun serum homosistein diizeyi
kontrol grubuna gore anlamli derecede yiiksek tespit edilmistir. Oh ve arkadaslar1 (68),
SDBY olan 39 geng eriskinde plazma homosistein diizeyinin KIMK 1 etkileyen bagimsiz
bir degisken oldugunu bildirmistir. Civilibal ve arkadaslar1 (99), SDBY olan ¢ocuklarda
yaptiklar1 ¢alismada homosistein diizeyi ile KIMK arasinda pozitif korelasyon tespit
etmistir. Bu caligmalara zit olarak Preston ve arkadaslar1 (101), eriskin KBY (prediyaliz)
olan 114 hastada yaptiklari ¢aliygmada KIMK ile homosistein diizeyi arasinda anlamli
korelasyon tespit etmemistir. Poyrazoglu ve arkadaslar1 (4), SDBY olan ¢ocuklarda KIMK
ile homosistein diizeyi arasinda anlamli iliski tespit etmemistir. Calismamizda KIMK ile

serum homosistein diizeyi arasinda anlamli iligki tespit edilmemistir.

Kronik bobrek yetmezligine bagl gelisen hiperfosfatemi, artmis kalsiyum-fosfor
carpimi ve sekonder hiperparatiroidizm iiremiye bagli kardiyovaskiiler risk faktorleri
arasinda onemli bir yer tutar. Diyaliz hastalarinda hiperfosfatemi, artmis kalsiyum-fosfor
carpimi ve hiperparatiroidizm kardiyovaskiiler mortalitenin bagimsiz belirleyicileridir
(102). Son donem bobrek yetmezligi olan geng eriskinlerde KIMK ile kiimiilatif serum
kalsiyum ve fosfor diizeyleri ile kiimiilatif kalsiyum-fosfor carpimi arasinda pozitif
korelasyon tespit edilmistir (68). Mitsnefes ve arkadaslar1 (10), prediyaliz ve diyaliz
tedavisi alan gocuklarda yaptigi ¢alismada, SVKI ile serum fosfor, kalsiyum-fosfor ¢arpimi
ve PTH arasinda anlamli pozitif korelasyon tespit etmiglerdir. Ayrica prediyaliz KBY olan

hastalarda KIMK ile serum fosfor, kalsiyum-fosfor ¢arpimi ve SVKI arasinda pozitif
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korelasyon oldugu bildirilmistir. Evre 2-4 KBY’li ¢ocuklarin iki yil takip edildigi bir
calismada, SVH tespit edilen hastalarda ortalama PTH diizeyinin anlaml 6l¢iide yiiksek
bulundugu bildirilmistir (37). Saygili ve arkadaslar1 (3), SDBY olan ¢ocuklarda KIMK ile
serum fosfor ve PTH arasinda anlamli iligki tespit etmemistir. Matteuchi ve arkadaglari
(36), erken donem KBY olan 156 ¢ocukta SVKI ile GFR arasinda negatif, serum fosfat
diizeyi ile pozitif korelasyon tespit etmistir. Calismamizda hasta grubunda serum fosfor,
PTH ve kalsiyum-fosfor c¢arpimi kontrol grubuna gore anlamli diizeyde yiiksek
bulunmustur. Literatiire uygun olarak SVKI ile serum fosfor ve PTH diizeyi arasinda
anlaml1 pozitif korelasyon tespit edilmistir. SVKI ile GFR arasinda ise negatif korelasyon
mevcuttu. Karotid arter intima media kalinlig1 ile serum fosfor, kalsiyum-fosfor ¢arpimi ve
PTH diizeyi arasinda anlamli bir iligki tespit edilmemistir. Bulgularimiz erken donem KBY
olan cocuklarda hiperfosfatemi ve hiperparatiroidizmin SVH gelisiminde 6nemli bir risk

faktorii oldugunu diistindiirmektedir.

Kronik bobrek yetmezligi olan hastalarda kronik inflamasyon ve malniitrisyon
kardiyovaskiiler hastalik i¢in risk faktoriidiir. Serum CRP diizeyindeki artis ile KBY olan
hastalardaki mortalite ve morbidite arasinda  iliski oldugu bildirilmistir (70,71).
Malniitrisyon tespitinde siklikla kullanilan parametre serum albumin diizeyidir. Erigkin
SDBY olan hastalarda serum albumin diizeyi sag kalim ile yakindan iliskilidir (72). Kronik
bobrek yetmezligi olan ¢ocuklarda kronik inflamasyonla ilgili veri sayis1 ¢ok azdir. Oh ve
arkadaslar1 (68), SDBY olan hastalarda KIMK ile serum albumin ve CRP arasinda anlamli
iliski tespit etmemistir. Litwin ve arkadaslar1 (103), KBY ve diyaliz hastalarinda KIMK ile
serum albumin diizeyi arasinda negatif korelasyon bulmus, KIMK ile CRP arasinda
anlamli iligki tespit etmemistir. Civilibal ve arkadaslar1 (99), SDBY olan ¢ocuklarda serum
albumin diizeyini kontrol grubuna goére anlamli derecede diisiik, CRP diizeyini ise anlaml1
derecede yiiksek tespit etmistir. KIMK ile serum albumin ve CRP diizeyleri arasinda
anlamli korelasyon tespit edilmemistir. Calismamizda hasta grubunun hs-CRP diizeyi
kontrol grubuna goére yiiksek bulunmus ancak istatistiksel olarak anlamli fark tespit
edilmemistir. Hasta grubunun serum albumin diizeyi kontrol grubuna gore anlamh
derecede diisiik tespit edildi. Hasta grubunda serum albumin diizeyi 2 hastada (%6) normal
sinir olan 3.5 g/dI’nin altindaydi. Calismamizda KIMK ile serum albumin ve hs-CRP

diizeyleri arasinda anlamli iligki tespit edilmemistir.

Sonugta; erken donem (evre 2-4) KBY olan c¢ocuklarda subklinik ateroskleroz

varli§i, %31 oraninda sol ventrikiil hipertrofisi ve sol ventrikiil diyastolik fonksiyon
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bozuklugu tespit edilmistir. SVKI ile serum fosfor ve PTH diizeyi arasinda pozitif,
hemoglobin diizeyi ve GFR arasinda negatif korelasyon bulunmustur. Kronik bdbrek
yetmezliginde tremi iligkili kardiyovaskiiler risk faktorleri olan hipertrigliseridemi,
hiperhomosisteinemi, anemi, artmis lipoprotein-a, hiperfosfatemi, hiperparatiroidi hasta
grubunda tespit edilmis fakat bu parametrelerin KIMK ve sol ventrikiil diyastolik
disfonksiyonla iligkisi tespit edilmemistir. Yas ve cinsiyetin ateroskleroz igin risk faktorii
oldugu diisiiniildiiglinde bu durum, muhtemelen hastalarin yas ortalamasinin kiigiik olmasi,
yas ve cinsiyet agisindan homojen dagilim gostermemesi ve takip siiresinin kisa olmasi ile
aciklanabilir. Her ne kadar KBY’li c¢ocuklarda lipoprotein-a  yiiksekligi,
hiperhomosisteinemi, kronik inflamasyon gibi tiremi iligkili baz1 risk faktorlerinin tedavi
stratejileri konusunda kesin bir goriis olmamakla birlikte erken donem KBY’li hastalarda

Onlenebilir risk faktorlerinin optimal tedavi ve takibinin gerekliligini diisiinmekteyiz.
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SONUCLAR

10.

11.

12.

13.

. Hasta grubunun sistolik ve diyastolik kan basin¢lar1 kontrol grubuna gore yiiksek

bulunmasina ragmen anlamli fark tespit edilmedi.
Hasta grubunun kan hemoglobin diizeyi anlaml1 derecede diisiik tespit edildi.

Hasta grubunda serum fosfor, kalsiyum-fosfor ¢arpimi, PTH anlamli derecede

yiiksek tespit edildi.
Hasta grubunda serum albumin diizeyi anlamli derecede diisiik tespit edildi.

Hasta grubunun serum trigliserid ve lipoprotein-a diizeyleri anlamli derecede

yiiksek tespit edildi.

Hasta grubunda serum homosistein diizeyi anlamli derecede yiiksek tespit edildi.
Hasta grubunun KIMK anlamli derecede yiiksek tespit edildi.

Hasta grubunun SVKI anlamli derecede yiiksek tespit edildi.

Hasta grubunda %31 oraninda SVH tespit edildi.

Hasta grubunda sol ventrikiil diyastolik disfonsiyon (diisiik E'/A' orani) tespit
edildi.

Sol ventrikiil kitle indeksi ile serum fosfor ve PTH diizeyi arasinda pozitif

korelasyon tespit edildi.

Sol ventrikiil kitle indeksi ile hemoglobin diizeyi ve GFR arasinda negatif

korelasyon tespit edildi.

Karotid arter intima media kalinlig1 ile hemoglobin, GFR, albumin, fosfor, PTH,

trigliserid, lipoprotein-a, homosistein arasinda anlamli iligki tespit edilmedi.
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7. OZET

Amag : Erken donem (evre 2-4) KBY olan ¢ocuklarda kardiyovaskiiler risk faktorlerinin

tespit edilmesi ve KIMK ile iliskilerinin incelenmesi amagclanmustir.

Gerec ve Yontem : Calismaya klinigimizde 1 yil ve daha uzun siireli takip edilen, diyaliz
tedavisi almayan evre 2-4 KBY’li 32 hasta ve 20 saglikli kontrol alinmistir. Vakalarin
serum lre, kreatinin, GFR, lipid profili, lipoprotein-a, homosistein, kalsiyum, fosfor, PTH,
hemoglobin, glikoz, albumin, vitamin By, folik asid, CRP diizeyleri calisildi. Vakalarin
sistolik ve diyastolik kan basinci dlgiilerek kaydedildi. Ekokardiyografi ve doku Doppler
inceleme ile SVKI ve sol ventrikiil diyastolik fonksiyonlar1 incelendi. SVH prevalansi

tespit edildi. Subklinik aterosklerozu degerlendirmek i¢in KIMK dl¢iimii yapildi.

Bulgular : Hasta grubunda iiremi iligkili risk faktdrlerinden serum trigliserid, homosistein,
lipoprotein-a, fosfor, PTH diizeyleri kontrol grubuna gore anlamli derecede yiiksek tespit
edildi. Hasta grubunun serum albumin ve hemoglobin diizeyleri anlaml1 derecede diisiiktii.
SVKI ve KIMK hasta grubunda anlamli derecede yiiksek tespit edildi. Hasta grubunda
%31 oraninda SVH mevcuttu. Sol ventrikiil diyastolik fonksiyonlarin degerlendirilmesinde
hasta grubunda daha diigiik E'/A' oran1 tespit edildi. Sol ventrikiil kitle indeksi ile serum

fosfor ve PTH arasinda pozitif, hemoglobin ve GFR arasinda negatif korelasyon mevcuttu.

Sonu¢ : Erken donem KBY olan c¢ocuklarda iiremi iligkili risk faktorlerinin varligs,
subklinik ateroskleroz, sol ventrikiil hipertrofisi ve sol ventrikiil diyastolik fonksiyon
bozuklugu tespit edildi. Sol ventrikiil kitle indeksi ile serum fosfor ve PTH diizeyi arasinda
pozitif, hemoglobin diizeyi ve GFR arasinda negatif korelasyon saptandi. Erken dénem
KBY olan ¢ocuklarda onlenebilir kardiyovaskiiler risk faktorlerinin optimal tedavi ve

takibinin gerekliligini diisiinmekteyiz.

Anahtar kelimeler : kronik bobrek yetmezligi, kardiyovaskiiler sistem, ¢ocukluk cagi
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8. SUMMARY
Cardiovascular Risk Factors in Children with Early Stage Chronic Renal Failure

Objective: Aims of this study were to investigate the relationship between carotid artery
intima-media thickness (cIMT) and cardiovascular risk factors in children with early stage

(stage 2-4) chronic renal failure (CRF).

Methods: Thirty two patients with stage 2-4 CRF who were not treated with dialysis and
being followed up for at least 1 year and 20 healthy controls were included in our study.
Serum lipid profiles, urea, creatinine, GFR, lipoprotein-a, homocysteine, calcium,
phosphorus, PTH, hemoglobin, glucose, albumine, vitamine B),, folic acid and CRP levels
were obtained. Systolic and diastolic blood pressures of the cases were measured and
recorded. Left ventricular mass index (LVMI) and left ventricular diastolic functions were
investigated by echocardiography and Doppler tissue imaging. Prevalence left ventricular
hypertrophy (LVH) was obtained. cIMT was measured to evaluate subclinical

atherosclerosis.

Results: While uremia related risk factors of serum triglyceride, homocysteine,
lipoprotein-a, phosphorus and PTH levels were significantly higher, albumine and
hemoglobin levels were lower in patients when compared with controls. LVMI and cIMT
were found to be significantly higher in the patient group. LVH rate was 31% in patients.
Decreased E’/A’ rates were found in patients when left ventricular diastolic functions were
evaluated. While serum phosphorus and PTH had positive correlation, hemoglobin and

GFR had negative correlation with LVMI.

Conclusion: Children with early stage CRF had uremia related risk factors, subclinical
atherosclerosis, LVH and left ventricular diastolic function disorder. While serum
phosphorus and PTH had positive correlation, hemoglobin and GFR had negative
correlation with LVMI. We think that children with early stage CRF who have preventable

cardiovascular risk factors must be treated and followed up optimally.

Keywords: chronic renal failure, cardiovascular system, childhood
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	Vasküler kalsifikasyon damar duvarının iki tabakasında meydana gelir. İlk önce düz kas hücrelerinin bulunduğu media da daha sonra aterosklerotik plağın bulunduğu intima tabakasında oluşmaktadır. Damar kalsifikasyonu arter duvarını sertleştirir ve büyük elastik arterlerin nabız hızlarını artırır. Sol ventrikül hipertrofisine ve kardiyovasküler mortalite riskinde artışa neden olur. Bu oluşum aort, koroner ve diğer müsküler arterlerde de görülür. Kronik böbrek yetmezliği olan hastalarda medial arter kalsifikasyonu kardiyovasküler mortalitenin güçlü bir göstergesidir (26). Vasküler kalsifikasyonu tetikleyen süreç kompleks olup, metabolik, infeksiyöz, inflamatuar ve mekanik hasarı içermektedir. Artmış kalsiyum-fosfor çarpımı ya da hiperfosfatemi vasküler kalsifikasyon için en önemli iki risk faktörüdür (27). Bunun yanında kalsifikasyon inhibitör proteinlerinin (fetuin-A gibi) azlığı, kalsiyum içeren fosfat bağlayıcıların kullanımı, kalsitriol tedavisi, hiperparatiroidi, diyaliz süresi, adinamik kemik hastalığı da diğer risk faktörleri olarak sayılabilir (28). Türkiye’den yapılan bir çalışmada SDBY olan 53 çocuk hastanın %15’inde koroner kalsifikasyon tespit edilmiş, diyaliz süresi, artmış kalsiyum alımı, yüksek serum fosforu, artmış kalsiyum-fosfor çarpımı ve paratiroid hormon (PTH) ile kalsifikasyon arasında ilişki bulunmuştur (29). Başka bir çalışmada SDBY olan 20-30 yaş arası 16 hastanın 14’ünde koroner kalsifikasyon bulunmuş, hiperfosfatemi, artmış kalsiyum-fosfor çarpımı ve artmış kalsiyum alımı ile kalsifikasyon arasında ilişki tespit edilmiştir (30). 
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