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GIRIS

Kronik bdbrek hastaliginin (KBH) sikhdi tum dinyada giderek artmaktadir ve
ciddi bir boyuta ulasarak artik halk sagligi sorunu haline gelmistir. KBH, ilerlemesi
yavaslatilabilsede, hasta kaybedilmedigi takdirde kaginiimaz olarak son dénem
bobrek yetmezligiyle (SDBY) sonuglanmaktadir. SDBY’li hastalara renal
replasman tedavisi (RRT) yapilmasi zorunludur. Bu hastalarda en iyi RRT sekili
renal transplantasyondur (RT). Ancak hemodiyaliz (HD) dinyada en sik kullanilan
RRT seklidir. Surekli HD yapilabilmesi igin hastalarin kalici bir damar erigim yoluna
(DEY) ihtiyaglari vardir. Ik tercih hastanin kendi damarlariyla olusturulan
arteriovendz fistuldur (AVF). CunkU fonksiyonel olarak daha Ustunddr, daha uzun
omdarludur, komplikasyon orani dusuktar, daha az girisim gerektirir ve daha az
maliyetlidir. SDBY’li hastalarin hastaneye yatislarinin ve morbiditelerinin en dnemli
nedeni DEY ile ilgilidir. Tedavi kilavuzlari HD hastalarinin yasam Kkalitelerini
yukseltmenin primer ¢dzimunun AVF olusturulmasi oldugunu vurgulamakta ve
AVF oraninin arttinimasi gerektigini bildirmektedir. AVF yetersizligine neden olan
bircok faktor vardir.

Amiloidozlar dokularda ilerleyici disfonksiyona neden olan bir hastalik grubudur.
Ulkemizde ailesel Akdeniz atesinin sik gérilmesi nedeniyle amiloidoz sik
gorulmektedir. Turkiye’de SDBY hastalarinin etiyolojilerinin yaklagik %2.1’inden
amiloidoz sorumludur. Amiloid proteinler damar duvarinda birikmektedir.
Amiloidozlu hastalarda bobrek hastaligindan bagimsiz olarak damar morfolojisinin
bozuk oldugu ve endotelyal disfonksiyon c¢alismalarda gdsterilmistir. Klinik
g6zlemlerde amiloidozlu hastalarin hipotansif olduklari tesbit edilmektedir. Tim bu
sayilan faktorler; bozuk damar morfolojisi, endotelyal disfonksiyon ve hipotansiyon
fistll yetersizligine neden olan faktorlerdir. Literatirde AVF yetersizligine neden
olan faktorlerle ilgili bircok c¢alisma bulunmaktadir ancak, amilozlu hastalarin
AVF’lerinde daha fazla yetersizlik gorulip gorulmedigine veya amiloidozun AVF
yetersizligine etkisi olup olmadigina dair bir ¢alismaya rastlamadik ve bunun
Uzerine bu c¢alismay planladik. Calismamizda amiloidozlu hastalarda daha fazla
AVF aclilip agcilmadigini ve buna bagli olarak amiloidozun AVF yetersizligine etkisi
olup olmadigini arastirmayi amagladik. Eger amiloidozlu hastalarin AVF agiima ve

yetersizlik oranlari daha yuksek ise bu biz klinisyenleri hastalarda fistll agilmadan



once ve aclldiktan sonra ek tedbirler almaya ve fistllin takibinde daha dikkatli

olmaya sevkedecektir.



GENEL BILGILER

KRONIK BOBREK HASTALIGI

Tanimi ve siniflandiriimasi

Kronik hastaliklar tim danyayi tehdit eden énemli bir tehlike olusturmaktadir.
Bunlar arasinda sikhidi giderek artan hastaliklardan biri de KBH'dir (1). KBH,;
etiyolojisi ne olursa olsun U¢ aydan uzun sure glomerdler filtrasyon hizinin (GFH)
60 ml/dk/1.73 m®nin altinda olmasi ve/veya (i¢ aydan uzun siire bdbrek hasari
bulgularinin olmasidir. KBH ifadesi bdbrek fonksiyonlarinin iyi korundugu, bdbrek
hasarinin baslangicindan itibaren tim bdbrek hastaliklari spektrumunu kapsamasi
amaciyla kronik bobrek yetmezligi (KBY) yerine kullaniimistir (2, 3).

GFH o6lgumunde altin standart indlin klirensidir. Geng erigkin erkeklerde degeri
127420 ml/dk/1.73 m? kadinlarda 118+20 ml/dk/1.73 m®dir ve 45 yasindan
itibaren her yil 1 ml/dk azalir. Ancak indlin klirensinin dlgimu masrafli ve pratik
olmayan bir metoddur (2). GFH’nin hesaplanmasi icin klinik pratikte en c¢ok
kullandigimiz metod serum kreatinin 6lgimine dayanan Cockcroft-Gault ve daha
az hata payl olan Modification of Diet in Renal Disease (MDRD) c¢alisma
formalleridir (4, 5, 6) (Tablo 1).

Bdbrek hasari bulgulari; patolojik, idrar, kan ve goéruntileme testlerindeki
anormalliklerdir (proteinuri, glomerutler hematuri, polikisitik gorinam gibi) (3, 7).

KBH siddetine gore evrelendiriimisgtir (Tablo 2). Evre 1 KBH GFH'nin iyi
korundugu (=90 ml/dk/1.73 m?) ancak bdbrek hasarinin var oldugu evredir. Evre 2
KBH’de bdbrek hasari ile birlikte azalmis GFH (60-89 ml/dk/1.73 m?) vardir. Evre 3
KBH'de orta derecede GFH azalmasi (30-59 ml/dk/1.73 m?) vardir. Evre 4 KBH'de
ciddi derecede GFH azalmasi (15-29 ml/dk/1.73 m?) vardir. Evre 5 KBH ise son
dénem bérek yetmezligi dénemidir (GFH <15 ml/dk/1.73 m?) ve RRT’nin gereki
oldugu evredir (2, 3).

Epidemiyolojisi
SDBY prevalansi ve insidansi cografi farkhliklar gostermektedir. Turkiye'de

2006 yil icin SDBY prevalansi milyon nufus basina 578, insidansi ise 186°dir. Bu
sayilar Amerika Birlesik Devletleri (ABD) icin sirasiyla yaklasik 1600 ve 360°dir.



Tablo 1 GFH hesaplanmasinda kullanilan formuller

Cockcroft-Gault (140 — yas) x agirlik / 72 x skr
x (0.85 kadin ise)

MDRD (alti degiskenli) 170 x skr *** x yas "® x sun *""%x salb *3®
x (0.762 kadin ise) x (1,18 siyah ise)

MDRD (bes degiskenli) 270 x skr "% x yag %% x sun 1%
x (0.755 kadin ise) x (1.178 siyah ise)

MDRD (dért degiskenli)  186.3 x skr '°* x yag 0%
x (0.742 kadin ise)x (1.212 siyah ise)

skr:serum kreatinin mg/dl  salb:serum albumin g/dl  sun:serum Ure nitrojen mg/dl

Tablo 2 KBH evrelemesi ve tanimlari

Evre Tanim GFH (ml/dk/1.73 m?)
1 Normal veya ylksek GFH ile birlikte bobrek hasari =90
2 Hafif GFH azalmasi ile birlikte bobrek hasari 60-89
3 Orta derecede GFH azalmasi 30-59
4 AQir derecede GFH azalmasi 15-29
5 Bobrek yetmezligi <15

Ulkemizde ve diinyada SDBY prevalansi ve insidansi giderek artmaktadir.
Ulkemizde son 10 yildaki artis prevelansta 5 kat, insidansta 2 kattir ve bu artis hizi
bati Glkelerindekinin 2 katidir (8). Artan hasta sayisi yalnizca son déneme erismis
hastalarla sinirli degildir. Gergek tehdit veya buzdaginin altindaki tehlike, KBH’nin
erken evrelerinde (Evre 1-4) olan hasta sayisidir. KBH’nin erken evrelerinde olan
hasta sayisinin ABD’de diyaliz tedavisi goren hastalardan yaklagik 50 kat daha
fazla oldugu disunulmektedir. Bu degeri rakamlarla ifade etmek gerekirse, ABD’de
yaklasik 350.000 diyaliz hastasi varken, KBH’nin erken evrelerindeki hasta
sayisinin yaklasik 19 milyon (erigkin nifusun %11’i) oldugu tahmin edilmektedir

(9). Ulkemizde KBH prevalansini belilemeye y6nelik Chronic Renal Disease in



Turkey (CREDIT) calismasi on final raporuna bakildiginda; 18 yas ustu, erken
evreleride iceren KBH orani %15.7°dir. KBH’nin evrelerine gore prevalansi tablo

3’te gosterilmistir (10).

Tablo 3 KBH evrelerinin prevalansi

Evre 1 2 3 4 5
Prevalans (%) 5.43 5.15 4.67 0.27 0.15
Etiyolojisi

KBH’nin etiyolojisinde birgok neden vardir ve etiyolojik nedenlerin sikhgi tlkeler
arasinda belirgin farkhlik gostermektedir (11) (tablo 4). Etiyolojik nedenlerin sikhgi
ulkeler arasinda fark etmekle birlikte SDBY’ye goéturen en o6nemli nedenler
diabetes mellitus (DM), hipertansiyon (HT) ve glomertlonefrittir. Ulkemizde 2008
yili sonu itibartyla mevcut SDBY hastalarinin etiyolojilerinin dagilimi tablo 5’te

gosterilmigtir (12).

Tablo 4 Ulkelere gére KBH etiyolojileri (veriler 2001 yili ve daha dncesine aittir)

Hastalik Avrupa (%) ABD (%) Tirkiye (%)
DM 12 44.9 21.99
HT 10 26.8 14.8
Glomerulonefrit 25 8.8 19.3
ok :
Urolojik nedenler 19 1.7 7.4
Diger nedenler 11 11.1 7.8
Nedeni belirsiz 15 4.3 23.8




Tablo 5 Turkiye’de 2008 yili sonu itibariyla kronik HD programinda izlemde olan
hastalarin etiyolojik nedenlere gore dagilimi

Etiyolojik neden %
DM 27.9
HT 26.4*
Glomerulonefrit 8.7
Polikistik Bobrek Hastaligi 4.4
Pyelonefrit 4.2
Amiloidoz 2.1
Renovaskuler hastalik 1.2

Diger nedenler, nedeni bilinmeyenler
o 251
ve bilgi olmayanlar

*Burada gorulen hipertansiyonun primer degil, kronik bobrek yetmezligine bagh
olusan sekonder hipertansiyon olduguna dair kuvvetli sipheler vardir.

Risk faktorleri

KBH’ye yatkinlik olusturan ve gelisimi icin potansiyel risk olusturan gesitli
faktorler vardir (13) (Tablo 6). HT, DM ve kardiyovaskuler hastaligi (KVH) olan

hastalar KBH agisindan en ylUksek riskli ve dncelikle taranmasi gereken gruptur

(7).

Dogal sureci ve ilerlemesi

KBH’nin ilerlemesi ve GFH degerinde disme ¢ok degiskendir. Hastalarin buyuk
cogunlugunda ilerleme hi¢ olmaz ya da ¢ok az olurken hastalar kaybedilirler (14).
KBH’nin ilerleme hizi altta yatan primer hastalik ve bu hastaliga eslik eden
durumlar, uygulanan tedaviler, bu tedavilere yanit ve altta yatan hastaligin
aktivitesiyle dogrudan iligkisi olmayan birgok sekonder faktdérden etkilenmektedir
(15). HT, DM’liler icin kotu glisemik kontrol, proteinuri ve olasilikla dislipidemi ve
sigara KBH’nin progresyon hizini arttiran faktérlerden en o6nemilileridir (3).
Diyabetik bobrek hastaligi, glomeruler hastaliklar ve polikistik bobrek hastaliginda;
hipertansif ve tlbulointertisyel bobrek hastaliklarina gére GFH degeri daha hizli
dusmektedir (14). Bazi KBH’lerde renal fonksiyonun progresif bozulmasinda
genlerin etkili oldugu godsterilmistir (16). Yetiskin bir hastada serum kreatinini

yaklasik 3 mg/dl dizeyine ulagmigsa birkag yildan 25 yila kadar bir sure igerisinde



SDBY’ye ilerlemesi olasidir. Bu ilerleme uygun bir tedavi ile belirgin bir sekilde

yavaglatilabilir (17).

Tablo 6 KBH yatkinligi ve KBH gelisimi icin potansiyel risk faktorleri

Klinik faktorler Sosyodemografik faktorler

DM ileri yas

HT ABD’de etnik azinlk

KVH Qegitli.kimyasal ve gevresel kosullara
maruziyet

Hiperlipidemi Dusuk gelir ve dusuk egitim

Obezite, metabolik sendrom

Sigara

HIV, HCV

Otoimmun hastalik

Sistemik- idrar yolu enfeksiyonu
Uriner sistem tag hastahgi
Neoplazi

KBH aile 6ykusu

Akut bobrek yetmezligi dykusu
Bdbrek kitlesinde azalma
Nefrotoksik ajanlara maruz kalma

Dusuk dogum agirligi

Fizyopatoloji, klinik, laboratuvar ve komplikasyonlar

KBH’nin fizyopatolojisi altta yatan etiyolojik hastalida spesifik baglatic
mekanizmalari ve renal kitlenin uzun surede azalmasi sonucu ortaya c¢ikan
ilerleyici mekanizmalari igerir. Renal kitledeki bu azalma geriye kalan nefronlarin
fonksiyonlarinda artma ve hipertrofiye neden olur. Kompanse etme amacl bu
hipertrofi vazoaktif molekiiller, sitokinler ve bluyume faktorleri ile olusturulur. Kisa
sureli bu degisiklikler kalan nefron kitlesinde skleroza zemin hazirlayan maladaptif

olaylari baslatir. Geriye kalan nefronlarin fonksiyonlarini kaginilmaz bir sekilde



azaltan bu patolojik olaylar altta yatan veya sebep olan hastalik inaktif hale gelse
bile devam eder.

KBH’nin erken dénemlerinde bulgular ancak laboratuvar duzeyindedir. KBH’nin
ileri evrelerinde gorulen kompleks, multiorgan disfonksiyonundan kaynaklanan
belirtilere Gremi denir (16). Klinik olarak Uremik tablo, birikim gdsteren solUtlerin
direkt veya cesitli faktorlerle etkilesmesi sonucu gelisen, sistemik bir zehirlenme
olarak tanimlanabilir (18). Uremi nedeniyle olusan degisiklikler cok iyi
tanimlanmasina ragmen bu metabolik degisikliklerden sorumlu Gremik toksinler iyi
tanimlanmamigtir (19).

Sodyum metabolizmasi

KBY’li hastalarda GFH % 10'un altina dusse bile sodyum atilimi halen
normaldeki kadardir. llerleyici nefron kaybinda kismen altta yatan nefrolojik
hastaliga (glomeruler, tubulointertisyel), verilen ditretik tedaviye, kalp yetmezligi
(KY) ve siroz gibi ek hastaliklara bagli olarak sodyum birikimi, kaybi1 yada normal
sodyum dengesi olabilir (16).

Su metabolizmasi

Serbest su klirensi KBY’nin ileri evrelerine kadar korunur ancak hastalar
hipervolemiye ve hipovolemiye yatkindirlar (11). Aslinda stabil durumda olan ¢ogu
KBY’li hastada asikar olmasada viucudun total sodyum ve su yuku hafif dizeyde
artmigtir (16).

Potasyum metabolizmasi

Genellikle GFH 10 ml/dk/1.73 m?nin altina diismedikce ve ek bir neden yoksa
klinik olarak anlamli potasyum yuksekligi gelismez (16).

Asit metabolizmasi

GFH 25 ml/dk/1.73 m%nin altina disiince arteriyel pH, plazma bikarbonat ve
arteriyel karbondioksit basincinda disme gergeklesir ve artmis anyon agikli
metabolik asidoz gelisir. KBY’de gelisen metabolik asidoz genellikle fazla asit
uretimine bagh gelismez, daha c¢cok amonyagenez ve dolayisiyla bikarbonat
olusumunu sinirlayan nefron kaybi sonucu geligir (20).

Ure, kreatinin, iirik asit metabolizmasi

Serum ure ve kreatinin degerleri ile GFH'deki degisim ters orantilidir, GFH
dustukge bu maddelerin serum degerleri yukselmektedir.

Ure dretimi vicutta sabit degildir ve bircok faktérden etkilenmektedir.

Glomerulden filtre olan Urenin yaklasik % 40-50’si tubuler reabsorbsiyona ugrar.



Ure tek basina GFH ile ilgili bilgi vermemektedir. Ure klirensi ileri evre bobrek
hastalarinda GFH’yi oldugundan daha dusuk gdsterir.

Kreatininin kaynagdi kas kitlesi, daha az olarakta diyetle alinan etti, %15
oraninda tubuler sekresyona ugrar (21). Pratikligi ve giderinin disukligu nedeniyle
bdbrek fonksiyonunun standart laboratvuar 6l¢isu olarak kullaniimaktadir. Ancak
hafif ve orta dereceli KBH'yi saptamada yetersizdir (22). Kreatinin klirensi GFH'yi
her zaman oldugundan yiiksek gdsterir. ileri evre KBH'de ise GFH'nin 2 katina
ulasabilmektedir (21).

KBY’li hastalarda yetmezligin baglamasi ile birlikte Urik asit seviyesi de
yukselmeye basglar (23).

Kalsiyum, fosfat ve vitamin D metabolizmasi

GFH dusmeye basladigi andan itibaren renal tubullerden fosfor (P) atilimi
azalir, iyonize kalsiyum (Ca) duser. Hiperfosfatemi ve iyonize Ca dusukligu
parathormon (PTH) duzeyini arttirir. PTH’nin fosfatirik etkisi ile Ca ve P arasindaki
denge yeniden kurularak kandaki normal seviyeleri korunur. Ancak GFH 30
ml/dk/1.73 m?nin altina disiince serum P diizeyi yilkselmeye baslar. Ayni
zamanda bobrek tarafindan sentezlenmekte olan kalsitriol azalmaya baslar ve
barsaktan Ca emilimi de bununla beraber azalir. Yani hastada hiperfosfatemi,
hipokalsemi, PTH yuksekligi ve kalsitriol eksikligi vardir (11). Plazma Ca, P, CaxP
duzeyleri, hiperparatiroidi ve vitamin D tedavisi vaskuler kalsifikasyonla iligkili bulun
mustur (24).

Beta 2 mikroglobulin

Nukleuslu hucreler tarafindan yapilan ve glomerilden serbestge atilan,
tubullerde parcalanan bir proteindir (11). Bu proteinin temizlenmesi diyalize giren
uremik hastalarda engellenmekte ve dokularda birikerek diyaliz amiloidozuna
neden olmaktadir (19).

Hematolojik degisiklikler

Anemi GFH 60 mil/dk/1.73 m?nin altina disiince ortaya cikar. Ana nedeni
eritropoetin (EPO) eksikligidir. Hemoliz, kan kayiplari, demir, folat ve kobalamin
eksikligi, inflamasyon ve enfeksiyon dider nedenleridir. Trombosit fonksiyon
bozuklugu ve kanama zamaninda uzama goéruilebilir (25). Enfeksiyonlara artmig

egdilimle sonuglanan I6kosit fonksiyon bozuklugu da gosterilmistir (26).



Gastrointestinal sistem degisiklikleri

istahsizlik, bulanti, kusma ileri evre KBH'de siktir. Ozellikle sabahlari kusmanin
eslik etmedigi bulantilar tipiktir. Agizda metalik tat siktir ve tremik fetor goérulebilir.
Agizda Urenin amonyaga donusmesi ile iligkilidir. Stomatit, gastrit, enterit gelisebilir
ve gastrointestinal kanalin herhangi bir yerinde Ulserasyon olusabilir. Peptik Ulser
hastaligi Gremik hastalarda siktir. Gastrointestinal problemler genellikle diyalize
cevap verirler. HBV ve HCV enfeksiyonlari diger sorunlardir.

Endokrin sistem ve metabolizma degisiklikleri

KBH'de artmis insilin diizeyi ve insilin direnci mevcuttur. insilin ve glukoz
kullanimina yanit bozulmustur. Bobregdin insulin ve glukagon katabolizmasindaki
rolunin azalmasi, nitrojen solUtlerinin birikimi, fiziksel inaktivite ve oksidatif stres
sorumludur (16, 27).

GFH o6zellikle 50 ml/dk/1.73 m®nin altina indiginde lipid metabolizmasinda
anormallikler ortaya ¢ikmaya baslar. Kendini apoprotein A igeren lipoproteinlerde
azalma, apoprotein B igeren lipoproteinlerde artma seklinde gdsterir (trigliserid,
total kolesterol, VLDL, LDL, IDL, Lipoprotein (a) yuksekligi ve HDL dusuklugu).
Lipoprotein lipaz, hepatik lipaz, lesitin kolesterol acil transferaz enzimlerinin
aktivitelerindeki bozukluk baslica nedenleridir (28, 29).

Kadinlarda ve erkelerde Ureme sisteminde anormallikler gorilur. Kadinlarda
hamilelik sansi azalmistir, spontan abortus, sekonder amenore ve disfonksiyonel
uterin kanama, erkeklerde ise impotans ve infertilite sik gérular (18).
Noromuskuler sistem degisiklikleri

Konsantrasyon eksikligi, uykusuzluk, periferik noropatiye bagli semptomlar,
huzursuz bacak sendromu, kramplar ve kas fasikilasyonlari, pleji ve myopati
gorulebilir (16).

Dermatolojik degisiklikler

Hastalarin hemen hepsinde anemi ve idrarla atilamayan Urokrom pigmenti
nedeniyle deri kirli koyu kahverengidir. Deri siklikla kurudur. ileri evrede kaginti
gorulebilir (23).
iskelet sistemi degisiklikleri

Ca, P ve vitamin D metabolizmasindaki bahsedilen degisikliklerden dolayi

tumane renal osteodistrofi denilen metabolik kemik hastaliklari meydana gelir.
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Kardiyovaskiler sistem degisiklikleri

KBH ve SDBY’de en sik 6lim nedeni KVH'dir. KBH'nin ¢ok erken dénemlerinde
bile kardiyovaskuler mortalite artmistir.

HT, DM, dislipidemi, ileri yas gibi geleneksel risk faktorlerinin yaninda anemi,
albuminuari, Ca/P metabolizmasi bozuklugu, homosistein yuksekligi, sempatik
aktivitede artis, hicre disi sivi volumunde artig, inflamasyon, hiperkoagulabilite,
vaskuler kalsifikasyon, endotel disfonksiyonu gibi geleneksel olmayan diger risk
faktorleri nedeniyle KVH riski artmistir.

Bobrek yetmezlikli hastalarda Ozellikle arteriyel vaskuler hastalik ve
kardiyomiyopati gorultr. Klinik gérinumler ise ¢ogunlukla iskemik kalp hastaligi ve
KY seklindedir (30, 31,32).

Tedavisi

Glncel yaklasimlarimiza goére KBH’nin tedavisi, bodbrek fonksiyon
bozuklugunun geri donuUsli nedenlerinin duzeltiimesi, iligkili komplikasyonlarin
tedavisi, zamaninda ve etkin RRT’nin planlanmasi yaninda renal hasarin
ilerlemesinin yavaslatilmasi ve dnlenmesi basamagini da icermektedir (2, 15).

GFH 30 ml/dk/1.73 m?nin altina diistigii zaman hasta ve hasta yakinlarina
nefrolog tarafindan RRT secenekleri anlatimali ve tedavi yontemi birlikte
secilmelidir. SDBY’li hastalarda (evre 5, GFH <15 ml/dk/1.73 m?) RRT'ye
baslanmalidir. Bazi klinikk durumlarda ve komplikasyonlarda daha erken
baslanabilir (33).

RRT segenekleri HD, periton diyalizi (PD) ve RT'dir. SDBY’li hastalarda en iyi
tedavi sekli RT’dir. Ancak dondr kisithhdr nedeni ile HD ve PD en 6nemli tedavi
yontemidir. RRT’nin baslangi¢ sec¢imi tartismalidir. Clinkd bu konuda net ve yol
gOsterici bir gorius olusturulamamistir (34).

HD diinyada en sik kullanilan RRT seklidir. Ulkemizde kronik HD/PD
programinda veya fonksiyone greftle izlenmekte olan tim hastalarin (¢ocuk
hastalar dahil) %74.5’u HD ile takip edilmektedir (12).

Sirekli HD yapilabilmesi icin hastalarin kalici bir DEY’e ihtiyaclar vardir. ideal
bir DEY vyeterli diyaliz akimini saglamali, uzun omurld olmali ve dusuk
komplikasyon oranina sahip olmalidir. SDBY’li hastalarin hastaneye yatiglarinin ve

morbiditelerinin en dnemli nedeni DEY ile ilgilidir.
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DEY icin; hastanin kendi damarlari ile olusturulan AVF (otojen, primer, nativ
AVF olarak da isimlendirilir) tercih edilir. Sentetik ya da biyolojik materyalin
kullanildigi arteriovendz greft ve kalici katater diger segeneklerdir.

AVF daha az tromboz oranina sahiptir.

Daha az girisim ile daha uzun bir sire kullanim saglar. Greftler fistlllere gore 3-
7 kat daha fazla mudahale gerektirir. Fistllin olusturma ve bakim maliyeti daha
dusuktar.

Fistlllerde enfeksiyona daha az rastlanir. DEY enfeksiyonlari SDBY
hastalarinda dnde gelen ikinci 6lum nedenidir.

AVF artmis sag kalim ve azalmis hastaneye yatigla iligkilidir. Greft ve kataterle
diyalize giren hastalar fistul hastalarina gére daha fazla mortalite riskine sahiptir.
Epidemiyolojik kanitlar artmig fistal kullaniminin mortalite ve morbiditeyi azalttigini
gOstermigtir.

Butdn bu nedenlerden dolayil DEY igin ilk tercih AVF'dir (35). Tedavi kilavuzlari
HD hastalarinin yasam kalitelerini yukseltmenin primer ¢ézumunin AVF
olusturulmasi oldugunu vurgulamakta ve AVF oraninin arttirimasi gerektigini
bildirmektedir (36). Ulkemizde kronik HD hastalarinin %85.4'i AVF ile HDye
girmektedir (12). Bu oran Kanada'da %50, ABD'de %47, Japonya’da %91,
Fransa’'da %74’tlr (37). AVF oraninin en az %50 olmasi 6nerilmektedir (38).

Evre 4-5 KBH hastalarinin 6n kol ve Ust kol damarlari, uygun DEY igin, vene
girme veya intraventz katater, subkavyen ven ve periferik santral katater
girisimlerinden korunmalidir (35).

Arteriovenoz fistiil

AVF tahmini HD tarihinden alti ay 6nce agilmahdir.

AVF icin o6ncelikle dominant olmayan Ust ekstremitenin en distal yeri tercih
edilmelidir. Aslinda en distalden baslanmasinin énerilmesinin arkasinda randomize
calismalar yoktur ancak iyi bir cerrahi pratik bunu gerektirir. Arteriyalize olmus uzun
bir vene sahip olmak igin ve girisim basarisiz oldugu takdirde bagka girisimlere de
yer birakmak icin en distalden baslanmasi onerilmektedir (35, 39-41). Periferden
santrale dogru radiosefalik (RS) AVF (6ncelikle enfiye gukuru bolgesinde snuff
box, ardindan el biledi styloid ¢ikinti dizeyinde Brescia-Cimino, ardindan yuksek
radial-sefalik), dirsek bolgesinde brakiosefalik (BS) AVF ve bazilik ven
transpozisyonu sirasi Onerilmektedir. Bahsedilen AVF bdlgelerinin birbirlerine;

basari oranlari, olgunlasma sureleri, sagladiklari kan akimlari, uzun dénem agik
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kalmalari, komplikasyonlari, cerrahi girisimin zorlugu yonunden ve kozmetik agidan
avantajlari ve dezavantajlari vardir.

Radiosefalik AVF’nin avantajlari sunlardir; olusturuimasi daha kolaydir, ilerideki
olasi ihtiyaglar igin proksimal damarlar korunmus olur, diger AVF’lere gbre daha
dusuk steal sendromu, darlik ve enfeksiyon oranlarina sahiptir. Dezavantajlari ise;
daha dugsuk kan akimi saglamalari, daha yuksek primer yetmezlik gézlenmesi ve
acik kalma oraninin diger fistlllere gére daha dusuk olmasidir.

Brakiosefalik AVF’nin avantajlari; daha yuksek kan akimi saglamalari, kozmetik
olarak RS AVF’ye gore ustun olmalari ve kanilasyonun daha kolay yapilmasidir.
Dezavantajlari ise; olusturulmasi daha zordur, kolda daha ¢ok sislige neden olur,
steal sendromu ve darlik daha fazladir.

Bazilik ven transpozisyonu cerrahi teknik olarak zordur, kolda daha fazla agriya,
daha fazla steal sendromuna ve sislige neden olur (35, 42).

Literatlrde, acik kalma oranlari birinci yilin sonunda RS fistuller igin %72-79 BS
fistiller icin %65-82 olarak verilmistir (43). Brakiosefalik fistil acik kalim
oranlarinin bazi kaynaklarda ise 3 yil icin %90 dlzeyinde gosterilmektedir (44).

AVF’ler kullanilmadan ©6nce olgunlasma donemi gerektirir.  AVF’nin
olgunlagsmasini belirlemek icin iyi belirlenmis Olgutler yoktur (45). Genellikle 500
ml/dk’lik bir kan akimi olan ve 4 mm i¢ ¢api olan bir AVF yeterli bir HD destegi
saglar ve basarili bir AVF'de bu parametreler 4-6 hafta igerisinde olusur (46). Bir
AVF’nin 3 ay iginde fonksiyone olmasi gereklidir, aksi takdirde erken basarisizlik
(primer yetersizlik) olarak degerlendirilir (45). Olusturulduktan sonra yeterli
olgunluga erisen ve kullanima baglanan bir AVF’'nin daha sonraki donemde yeterli
kan akimini saglayamaz duruma gelmesine ise ge¢ donem fistll yetersizligi
(sekonder yetersizlik) denir (41).

Daha 6nce de bahsedildigi gibi SDBY’li hastalarin hastaneye yatislarinin ve
morbiditelerinin en 6nemli nedeni DEY ile ilgilidir (35).

AVF’lerin % 20-50’sinin olgunlasmasi basarisizlikla sonuclanmaktadir (45).
AVF’nin olgunlasmamasinin birgok nedeni vardir.

Erken donemde fistll basarisiziiginin en sik nedeni trombozdur ve en sik
revizyon gerektiren nedendir. Trombozun en sik saptanan nedeni ise venoz
darhktir (39, 47). Fistul darliginin trombozun iyi bir prediktori oldugu dokimante
edilmistir (48). Darlik fistil basarisizligina neden olan 6nemli bir nedendir.

Darliklarin yarisindan fazlasi anastomoza katilan vende ortaya cikar (juksta
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anastomotik stenoz) ancak diger bdlgelerde de olabilir. Darlik yapan olaylar
endotelyal hasar ile baglamaktadir. Ardindan endotelyal hiicre Gzerinde adezyon
molekullerinin sayisi artmakta ve hasar gormus, aktive endotele I6kositler
yapismaktadir. Bu I6kositler diz kas hucreleri icin kemotaktik ve mitojen etkiye
sahip faktorler salgilamaktadir. Sonugta duz kas hucre migrasyonu ve
proliferasyonu artmaktadir. Tarbulan kan akimi da hasar yaparak myointimal
proliferasyon ve fibromuUskuler hiperplazi igin bir ek faktor olarak is gorir. Zamanla
damarlarin elastikiyeti kaybolur ve anastomoz bodlgesinde darlik geligir (39).
Trombozun diger nedenleri arteriyel darlik, hipotansiyon, artmis hematokrit,
hipovolemi, asir fistil kompresyonu, hiperkoagulopatidir (39). Tromboz sadece
erken donemde degil tim DEY yetersizliklerinin en 6nemli nedenidir (35). Erken
donemde gorulen diger girisim gerektiren ve/veya yetersizlige neden olan sorunlar
ise kanama, hematom ve enfeksiyondur (49-56).

Arteriyel ve vendz genisleme (dilatasyon) fistlil olgunlasmasi igin ¢ok
onemlidir. Genislemedeki bozulma hem fonksiyonel hem de yapisal faktorlere
baglidir. Fistil olusumundan sonra arter genislemesi ve yeniden olusuma
(remodeling) neden olan mekanik adimlar tam olarak agikliga kavusturulamamistir.
Bununla birlikte arteriyel genislemenin erken hizli fazi muhtmelen nitrik oksit (NO)
ve diger vazodilatorlerin salinimina cevap olarak diz kas gevsemesiyle
olusmaktadir. Tek basina bu erken gevseme arteriyel gerilim stresini
normallestirmek icin yeterli degildir. Fistll olgunlagmasi igin elastik laminanin daha
fazla ayrismasi gerekmektedir. Bu bolunme metalloproteazlar tarafindan yonetilir
ve NO sentaz inhibitorlerince (asimetrik dimetilarginin (ADMA) gibi) engellenebilir.
Metalloproteaz ya da NO sentezi inhibitorleri arter genislemesi ve gerilim stresinin
normale donmesini kismen engellemistir. Metalloproteaz aktivasyonunun ayrica
neointimal hiperplazi (NIH) (media tabakasindaki diuz kas hucrelerinin gogalarak
intimaya go¢ etmesi ve intimal hiperplaziye neden olmasi) gelisimine de katilimi
oldugu, bunun arteryal genisleme ve fistul olgunlasmasina acgikca zararli etkileri
olabilecegini belitmek 6nemlidir. Metalloproteaz aktivasyonunun NIH Uzerinden
yeniden olusumu arttirdigi mekanizmalar bilinmemektedir. Fistlil olusumundan
sonraki yeniden olusum arter duvarinin kesitsel alaninda artisa neden olur ve bu
artis artmis elastin, kollajen ve muhtemelen diuz kas hucrelerinden olusur. Ven6z
genigleme fistll maturasyonunu Kklinik olarak belirleyen daha asikar bir suregtir.

Fistll cerrahisinden bir glin sonra ortalama duvar [iUmeni ¢ap1 %56 artmigtir. Daha
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sonra HD icin uygun hale gelmis o6nkol fistullerinde onikinci haftada yapilan
kontrollerde bu oran %123’e yukselmistir. Fistll kan akimindaki artis da benzer bir
zaman surecini takip eder. Kan akimi cerrahi anastomoz sonrasi hemen hizli bir
artis gosterir ve dort oniki hafta sonrasinda maksimum kan akimina ulasincaya dek
yukselme gosterir. Ateroskleroz, vaskuler kalsifikasyon, endotel disfonksiyonu,
artmis intima-media kalinhdr damar genislemesini bozan nedenlerdir. Endotelyal
disfonksiyon, ateroskleroz, daha onceki kataterizasyon ve tromboflebitin ve
calismalarla yeterince aciklanamamis hemodinamik ve reolojik faktorlerin NIHa
neden oldugu dusunudlmektedir (45).

Farkli kaynaklarda farkli rakamlar belirtiimekle birlikte arteriyel damar i¢ ¢capi 1.5
mm den kuguk, ven i¢ ¢capr 2,5 mm den kuguk (turnike kullanarak), resistans
indeksi 0.8 den buyuk olan (yumruk sikma egzersizi sonrasi) damarlar fistalin
basarisinin ve olgunlasma sansinin dusuk oldugu damarlardir (45). Kadinlarda
fistil maturasyonunun erkeklerden daha ko6td oldugunu bildiren c¢alismalar
bildirilmistir ve bunun daha kiglk damar boyutuna bagl olabilece@i dusunulmustir
(45) ancak literatlrde farkli sonuclar vardir (42).

ileri yas fistll olgunlasma sansini azaltmaktadir (42).

Beden kitle indeksinin (BKi) > 35 k§/m? olmasi fistiil basarisizli§i riskini
arttirmaktadir (54).

Hasta HD’ye alinmadan 6nce AVF acilmasi olgunlagsma basarisini
arttirmaktadir (58, 59).

Aksesuvar ven fistll basarisizligina neden olan diger dnemli bir sebeptir (60).

Olgunlagmanin basarisizhgini etkileyen diger nedenler hipotansiyon, KY (61,
62), cerrahi teknik, kullanilan cerrahi malzemeler ve cerrahin tecribesidir (42).

Ayrica fistulin olgunlasma sonrasi uzun donemde acik kalmasina kullanimiyla
ilgili hususlar 6nemli derecede etkilidir. Hastanin damar yapisi, hastanin fistiline
zarar verecek girisimlerden kaginiimasi etkili dier nedenlerdendir ( 53, 54, 63, 64).

Birgok calisma DM ve greft kullanim sikligi arasinda iligki oldugunu gostermistir
(42). Ayrica galigmalarda diyabetik hastalarda tromboz gelisme riski yuksek olarak
bulunmustur. Bunun disinda primer damar problemleri olan hastalar harig,
komplikasyon gelismesi acgisindan 6nemli farkhlik bildirilmemektedir (65, 66).
Koroner arter hastaligi, periferik arter hastaligi ve dislipideminin  AVF

olgunlasmasini olumsuz etkiledigi calismalarda gosterilmistir (67). Birkag
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calismada HT'nin AVF yetersizligine etki etmedigi gosteriimissede HT endotelyal
disfonksiyona neden olmaktadir (68).

Tromboz erken donemde oldugu gibi ge¢ donemde de fistul basarisizliginin ve
mudahale gerekliliginin en énemli sebebidir. Trombozlarin en sik nedeni de (yine
NIH nedeni ile) darliklardir. AVF’lerle ilgili ge¢ donemdeki diger sorunlar
enfeksiyon, duslUk akim, hipotansiyon, anevrizma, psoddoanevrizma, periferik
iskemi, yuksek debi, kanama, vendz hipertansiyon-6dem, KY’dir (35, 39, 51, 53,
56, 64).

Kalsiyum kanal blokerleri (KKB), asetilsalisilik asit (ASA) ve anjiotensin
konverting enzim inhibitérlerinin  (AKEI) fistil agiklik oranlarini iyilestirdigi
gosterilmistir. KKB kullanimi ile primer fistll agikliginin, ASA kullanimi ile sekonder
fistil agikhginin iyilestigi gézlemlenmistir. Ayrica AKEI kullanan hastalarin
sekonder aciklik oranlarinin anlamli olarak iyi oldugu ortaya ¢ikmigtir (69). Bir
calismada klopidogrelin AVF’nin erken tromboz sikhdini azalttigi gosterilmistir (70).
Ancak rutin platelet inhibitdrlerinin kullanimi dnerilmemektedir. KKB kullaniminin
etkisi vazodilatasyon mekanizmasinda rol oynadiklarindan beklenmedik degildir
(48). Statinlerin LDL dusgurucu etkilerinin yaninda endolel fonksiyonlarini duzelttigi
ve endotel kdkenli NO sentaz ekspresyonunu ve aktivitesini artirdigi boylece NO
dizeylerini arttirdigi gosterilmigtir. Deneysel galismalarda statinlerin doku faktori
ekspresyonunda azalma sagladigi ve bdylece hemostazin koagulasyon aleyhine
islemesine katkida bulundugu gosterilmistir. Ayrica, trombin olusumun azalmasi ve
trombin tarafindan tetiklenen pek ¢ok pro-koagulan reaksiyonun (fibrinojen
ayrismasi, faktor V ve faktor Xl aktivasyonu gibi) statinler tarafindan inhibe

edildigi gosterilmigtir (71).
AMILOIDOZ

Tanimi

Amiloidozlar; ¢ozulebillir proteinlerin, ¢oztlmeyen fibriller olarak dokularda
ekstraselluler birikmesi sonucu olugan ve dokularda ilerleyici disfonksiyona neden
olan bir hastalik grubudur (72). Bu proteinler iyod ve sulfurik asitle reaksiyon

verdigi i¢in nisastaya benzetilmis ve amiloid olarak tanimlanmistir (73).
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Etiyolojisi, siniflamasi ve epidemiyolojisi

Dokuda biriken amiloid, fibriler ve nonfibriler bilesenlerden olugsmustur. Fibriller
morfolojik olarak birbirlerinden ayirt edilemezler ancak farkli proteinlerden
olugsmustur. Nonfibriler bilesen ise baglica; Pentagonal komponent (P komponenti),
apolipoprotein E, glikozaminoglikanlardir.

Normalde amiloid olusturmayan bir proteinin yapisini degistirerek amiloidojenik
hale gelisinde rol oynayan baslica etkenler; mutasyon, dogal yatkinlik, oénci
proteinin serum konsatrasyonunun persistan yuksekligi, proteolitik yeniden olusum
ve protein insitabilitesidir (74).

Amiloid birikimleri morfolojik olarak birbirlerinden ayirt edilmeseler bile amiloidin
davranisini yapl tasi olan proteinler belirler (73). Bu proteinler dolagimdaki plazma
proteinlerinden koken aliyorsa sistemik amiloidoz, birikim bdlgesindeki hucrelerce
eksprese ediliyor ve tek bir bdlgeye ya da dokuya sinirli kaliyorsa lokalize
amiloidoz denir (74). isimlendirme ise protein éncli maddesine gére yapilmaktadir
(73). Sistemik amloidozlar AL amiloidoz (primer amiloidoz, immunglobulin iligkili
amiloidoz) (multiple myelom ve Waldenstrdom makroglobulinemisi gibi neoplastik
proliferasyonlarla iliskili), AA amilodoz (sekonder amiloidoz) (suUregelen veya
tekrarlayan inflamasyonla iligkili), Beta 2 mikroglobulin amiloidozu (diyaliz ile
iligkili), herediter amiloidozlar, ATTR amiloidoz, lizozim amiloidoz, apoprotein Al ve
All amiloidoz, fibrinojen A a zincir amiloidoz ve senil amiloidoz olarak siralanabilir
(73, 74). Lokalize amiloid birikimlerinin goruldugu hastaliklar ise Alzheimer
hastaligi, serebral amiloid anjiopati, tiroidin meddiller karsinomu, kutantz
amiloidoz, noduler amiloidoz, hipofiz adenomlari ve insulinoma olarak siralanabilir
(75). Genel olarak amiloidozlarin goérulme sikhdi cografi, etnik ve yasa bagl
degisiklikler gosterir. Organ tutulumlari da degisken oldugundan biyopsi yapilan
organ ve dokuya gore de farkliliklar olusabilir (73). AL amiloidoz insidansi yillik
milyonda 8’dir, multiple myelomlu hastalarin %15-20’sinde AL tipi amiloidoz vardir.
Biyopsi ve postmortem c¢alisma sonuglarina gére AA amiloid birikim prevalansi
%3.6-5.8’dir. Ancak amiloidozun klinik bulgulari bu olgularin kuguk bir kisminda
gorulmektedir (76). Bati ulkelerinde otopsilerde amiloidoz sikhigr %0.5-0.86
arasinda degismektedir (77). En sik gorulen AA ve AL tip amiloidozlardir (78).
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Klinik ozellikleri

Amiloidozun klinik belirtileri degiskendir ve buylk oranda fibril proteinlerin
biyokimyasal yapisina ve sonugta tutulumun oldugu bdlgeye bagimlidir (79).
Bobrek tutulumu

En cok etkilenen organ bdbrektir (80). Vakalarin neredeyse hepsinden AA ve
AL tipi amiloidozlar sorumludur (80, 81). En sik basvuru sekli proteindridir ve pek
cok vakada tam bir nefrotik sendrom bulunmaktadir. Etkin tedavi yapilmazsa seyir
progresif bobrek yetmezligidir (78). Turkiye de 2008 yili sonu itibariyla mevcut
SDBY’li hastalarin %2.1’inin etiyolojisinin amiloidoza bagli oldugu bulunmustur
(12). Bobrek amiloidozu hastalarinin diger SDBY hastalarina goére diyaliz
sagkalimlari daha kisadir. Kardiyak tutulus nedeni ile AL amiloidozda sag kalim
daha koétuduar (72, 80).

Kardiyovaskiler sistem tutulumu

Kardiyak amiloidozda en sik tutulum AL amiloidozda, herediter amiloidozda ve
senil sistemik amiloidozda gorulur, AA amiloidozun kardiyak tutulumu nadirdir (72,
81). AL amiloidozlu hastalarin % 50’sine varan kesiminde klinik olarak kardiyak
tutulum goralur (82).

Kardiyak belirtiler primer olarak konjestif yetmezlik ve degisken aritmileri
kapsar. Bununla beraber endokard, kapaklar ve perikard da tutulabilir (78). iletim
sistemi siklikla etkilenir. Kardiyak amiloidoz nadiren hastaligin tek belirtisidir. Klinik
prezentasyonda genellikle periferik 6dem ve hepatomegali gibi sag KY bulgulari
on plana gikar (82).

Amilodozda tum vicuttaki damarlar tutulabilir. Tutulum obstriksiyona ve
iskemiye neden olur. AL amilodde damar tutulumu %90’lara yakin siklikta
olabilmektedir. Koroner arterlerdeki depolanmaya bagli angina pektoris ve
myokard enfarktisu olusabilir (83). Calismalarda amiloidozlu hastalarda damar
morfolojisini gdsteren karotis intima media kalinhdinin arttigi ve endotelyal
disfonksiyonu gosteren akim bagimli brakiyal arter genislemesinin bozuldugu
goOsterilmistir (84). Damar amiloidozuna ve diger nedenlere bagli olarak
hipotansiyon gorilebilmekte ve hipotansif hastalarin ¢ogunda hipoalbuminemi
saptanmaktadir (85).

Amiloid birikimi kapiller frajiliteye neden olabilir (86). Pihtilagma bozukluklari ile

birlikte olan endotelyal hasarlanma anormal kanamaya egilime neden olur (79).
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Gastrointestinal sistem tutulumu

Gastrointestinal  sistem tutulumu sistemik amiloidozda siktir.  Ancak
gastrointestinal sistemi etkileyen semptomlar %30-60 hastada gorulir.
Makroglossi, gastrodzofagiyal refli, gastroparezi, diyare, hepatomegali siktir (87,
88).

Sinir sistemi tutulumu

Serebral amiloid anjiyopati beyin damarlarinda amiloid birikimi olarak
tanimlanmaktadir. Bununla iligkili oldugu bilinen klinik tablolar, inme sendromu
icinde gegcici iskemik ataklar, nobetler, migren benzeri fenomenler, kognitif
bozukluk ve demans gibi tablolara neden olabilir.

Ayrica degisik tip amiloidozlarda o6nemli bir klinik o6zellik ndropatidir. AA
amiloidozunda noéropati gorilmez. Distal paresteziler, uyusukluk, agri-isi duyusu
kaybi, gugsuzlik, otonomik bozukluklar (terleme bozuklugu, diyare, konstipasyon,
postural hipotansiyon, Uriner retansiyon, inkontinans) gorulebilir (89).

Cilt tutulumu

Lokalize kutan6z amiloidozis olabilecedi gibi sistemik amiloidozisde de deri
tutulumu olabilir (90).

Kas iskelet sistemi tutulumu

Nadiren amiloid sinoviyal sivi ve membranda veya eklem kikirdagina
yerlesebilir. HD uygulanan SDBY’li hastalarda muskuloskeletal sistemde Beta 2
mikroglobulinin amiloid fibrilleri seklinde depolanmasi karpal tinel sendromu, kistik

kemik lezyonlar ve spondiloartropati ile kendini belli edebilir (79).
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GEREG VE YONTEM

Calisma kesitsel olarak planlandi.

Selcuk Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Argivi'nden, bobrek biyopsisi ile KBH
etiyolojisinin amiloidoza bagli oldugu teyit edilmis, AVF'den HD’ye giren,
ekokardiyografileri yapilmig, Konya’'da ikamet eden hastalarin dosyalarina ulasildi
ve hastalar ¢agrildi. Poliklinige gelen 20 hasta ile ¢alisma grubu olusturuldu. Yine
arsiv dosyalari taranarak amiloidoz digi nedenlerle KBH gelismis, AVF’den HD'ye
giren, calisma grubuyla demografik (yas, cinsiyet, BKI) ve klinik (DM, KVH ve KY
varligi, KKB, AKEI, statin, ASA ve EPO kullanimi, HD slresi ve HD yeterliligi)
olarak benzer 6zelliklere sahip, cagrilarak poliklinige gelen 20 hastayla da kontrol
grubu olusturuldu. Her iki gruptaki tim hastalarin fistll gegmisleri sorgulandi, fistul
muayeneleri yapildi, diyaliz ile ilgili bilgilere diyaliz dosyalarindan ulasildi ve fistul
debileri dlgulda.

Hastalarin hepsi haftada U¢ gun, doért saat sure ile bikarbonatli HD’ye
girmekteydi. Kanulasyon i¢in 16 F diyaliz ignesi kullaniimaktaydi, kan akimlari 300-
400 ml/dk arasinda degismekteydi. HD yeterliliginin gostergesi olan Kt/V igin sinir
deger 1.2 olarak kabul edildi. Kt/V degerleri diyaliz dosyalarindan temin edildi.

Calisma grubundaki amiloidozlu hastalarin bobrek biyopsileri fakultemizde ya
da dis merkezde yapilmisti. Higbirinin amiloid tipi belilenmemisti.

Diyaliz oncesi sistolik kan basincinin (SKB) 2140 ve/veya diyastolik kan
basincinin (DKB) 290 mmHg olmasi ya da antihipertansif kullanimi HT olarak
kabul edildi. Hastalarin koroner arter hastaligi, serebrovaskuler hastaligi veya
periferik arter hastaligi olmasi pozitif KVH olarak kabul edildi. Ejeksiyon fraksiyonu
degerleri ekokardiyografi raporlarindan alindi, degerin %45’in altinda olmasi KY
olarak kabul edildi.

Tum hastalar oligurikti (idrar miktari <400 ml/gun).

Diyaliz hipotansiyonu; HD’ye baslanmadan once hipotansiyonun olmamasi,
ancak HD’ye basladiktan sonra hipotansiyon (SKB <90 mmHg ve/veya DKB <60
mmHg) gelismesi olarak kabul edildi. Bu bilgilere diyaliz dosyalarindan ulasildi.

Tum hastalar kullanilan AVF’den en az U¢ aydir HD’ye girmekteydi. Tim
hastalarin ilk AVF’leri ve sekonder AVF yetersizligi nedeni ile yeni AVF’leri Selguk
Universitesi Meram Tip Fakiltesi Kalp Damar Cerrahisi Klinigi'nde acilmigsti.

Sekonder AVF yetersizligi; fistilin fonksiyone olup kullaniimaya baslandiktan
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sonra fonksiyonunu kaybetmesi olarak tanimlandi. AVF vyerleri el bilegi bdlgesi
(snuff box, Brescia-Cimino), 6n kol bolgesi (yuksek RS), antekubital bolge (BS) ve
ust kol bodlgesi (bazilik ven transpozisyonu) olarak gruplandirildi. AVF acgiima
sayisi; ilk AVF acgilmasi ve sekonder yetersizlik nedeniyle yeni AVF agilma
sayllarinin toplami olarak kabul edildi. AVF agilma sayisi 1 kez, 2 kez, 3 ve daha
fazla kez agilmis olmasi olarak gruplandiriidi. AVF agilma sayisi ve AVF yer
bilgileri anamnez ve fizik muayene ile elde edildi. Tum hastalarin AVF debileri
doppler ultrasonografi ile Radyoloji kliniginde, ayni hekim tarafindan olguldu.

Hastalarin diyaliz dosyalarinda kayitli olan en son tarihli laboratuvar degerleri
kullanildi.

AVF’den HD'’ye giren, amiloidoz tanisi olan (¢alisma grubu) ve olmayan (kontrol
grubu) hastalari SKB ve DKB, HT ve hipotansiyon varligi, hemoglobin (Hb), LDL,
Ca P carpimi, C reaktif protein (CRP) ve albumin degerleri, son ug¢ interdiyalitik
kilolarin ortalamasi, son bir ayda diyalizdeki hipotansiyon sayisi, AVF’nin dominant
ya da nondominat kolda olmasi, AVF’nin yeri, AVF debisi, ilk agilan AVF’nin
kullanim suresi ve yeni AVF agilma sayisi bakimindan karsilastirildi.

istatiksel analizler icin SPSS 15 for Windows paket programi kullanildi.
Kategorik verilerde ki-kare, gerektiginde Fisher’in kesin testi kullanildi. Sayisal
surekli verilerde, parametrik varsayimlarin yerine geldigi durumlarda Student t testi,
parametrik varsayimlarin yerine gelmedigi durumlarda Man-Whitney U testi

kullanildi. p < 0.05 olmasi anlamli olarak kabul edildi.
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BULGULAR

Calisma grubundaki 20 hastanin yas ortalamasi 35.5+10.6 (18-60) yil, kontrol
grubundaki 20 hastanin yas ortalamasi ise 42.5£15.4 (19-71) yil olarak bulundu.
Kontrol grubunun yas ortalamasi yliksek olmasina ragmen her iki grubun arasinda
istatiksel anlamli farklilik saptanmadi (p 0.06). Calisma grubundaki hastalarin 12’si
erkek (%60), 8’i kadin (%40), kontrol grubundaki hastalarin ise 10’u erkek (%50)
10’u kadindi (%50). Cinsiyet bakimindan gruplar arasinda istatiksel anlamli farklilik
saptanmadi (p 0.53). Calisma grubunun ortalama BKi 21.2+3 (16.5-27.7) kg/m?,
kontrol grubunun ise 24.1#5.1 (17.9-32.5) kg/m’ idi. Gruplar arasinda BKi
acisindan istatiksel anlamli farklihk saptanmadi (p 0.53). Hastalarin demografik

verilerinin karsilastirmasi tablo 7’de gosterilmigtir.

Tablo 7 Hastalarin demografik verileri

Calisma grubu  Kontrol grubu .
Karsilagtirilan parametre n=20 n=20 p degeri
Yas (yil) 35.5£10.6 42.5+15.4 0.06
Kadin hasta sayisi 8 (%40) 10 (%50) 0.53
BKi (kg/m?) 21.243 24 1+£5.1 0.53

Calisma grubunda DM tanisi olan hasta yoktu, kontrol grubunda ise 2 hastanin
DM tanisi vardi (%10). 2 DM’li hastadan birinin KBH etiyolojisi polikistik bobrek
hastaligiydi, digerinin ise DM idi. Her iki grubun arasinda DM varligi agisindan
istatiksel anlamli farklilik saptanmadi (p 0.15). Kontrol grubundaki hastalarin KBH
etiyolojileri sOyleydi; 1 kronik tash pyelonefrit, 3 polikistik bdbrek hastahigi, 6

glomerulonefrit, 2 HT, 1 DM, 7 nedeni bilinmeyen. Calisma grubundan 2 hastanin
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KVH’si vardi (%10), kontrol grubundan ise 1 hastanin KVH’si vardi (%5). Gruplar
arasinda KVH varhgi agisindan istatiksel anlaml farkhlik saptanmadi (p 0.55). Her
iki gruptan birer hastanin KY’si mevcuttu. Gruplar arasinda KY varligi agisindan
istatiksel anlamli farkhlik saptanmadi (p 0.99). Calisma grubundan 5 (%25) hasta,
kontrol grubundan 4 (%20) hasta KKB kullanmaktaydi (bir hasta hem AKEI hem de
KKB kullanmaktaydi); ¢alisma grubundan 5 (%25) hasta, kontrol grubundan 6
(%30) hasta AKEI kullanmaktaydi; calisma grubundan 1 (%5) hasta, kontrol
grubundan 2 (%10) hasta statin kullanmaktaydi; ¢alisma grubundan 4 (%20)
hasta, kontrol grubundan 5 (%25) hasta ASA kullanmaktaydi; ¢alisma grubundan
10 (%50) hasta, kontrol grubundan 12 (%60) hasta EPO kullanmaktaydi. Calisma
ve kontrol gruplari arasinda KKB, AKEI, statin, ASA ve EPO kullanimlari agisindan
istatiksel anlamli farkhlik saptanmadi (sirasiyla p degerleri 0.71, 0.72, 0.55, 0.71,
0.53). Calisma grubunun ortalama HD suresi 34.5£33 (4-108) ay, kontrol grubunun
ise ortalama 43+24 (12-96) aydi. Gruplar arasinda HD suresi acisindan istatiksel
anlaml farkhlik saptanmadi (p 0.1). Calisma ve kontrol gruplarinda 1’er hastanin
HD’si yeterli degildi (%5) (p 0.99). Hastalarin DM, KVH ve KY varli§i, KKB, AKEI,
statin, ASA ve EPO kullanimlari, HD suresi ve HD vyeterliligi acgisindan

karsilastirmasi tablo 8’de gosterilmigtir.
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Tablo 8 Hastalarin DM, KVH ve KY varli§i, KKB, AKEI, statin, ASA ve EPO
kullanimlari, HD suresi ve HD yeterliligi

Karsilagtirilan parametre Qallgr:r;azgrubu Kontrzglz%rubu p degeri
DM varhgi 0 (%0) 2 (%10) 0.15
KVH varhgi 2 (%10) 1 (%5) 0.55
KY varhgi 1 (%5) 1 (%5) 0.99
KKB kullanimi 5 (%25) 4 (%20) 0.71
AKEI kullanimi 5 (%25) 6 (%30) 0.72
Statin kullanimi 1 (%5) 2 (%10) 0.55
ASA kullanimi 4 (%20) 5 (%25) 0.71
EPO kullanimi 10 (%50) 12 (%60) 0.53
HD sdresi (ay) 34.5+33 43124 0.10
HD’si yeterli olan hasta sayisi 19 (%95) 19 (%95) 0.99
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Calisma grubunun ortalama SKB 119128 (50-170) mmHg, kontrol grubunun ise
120+14 (100-150) mmHg idi. Gruplar arasinda SKB agisindan istatiksel anlamli
farklihk saptanmadi (p 0.99). Calisma grubunun ortalama DKB 75+17 (40-110)
mmHg, kontrol grubunun ise 75£10 (60-95) mmHg idi. Gruplar arasinda DKB
acisindan istatiksel anlaml farklihk saptanmadi (p 0.97). Amiloidozlu hasta
grubunda 2 hasta hipotansifti (%10), kontrol grubunda ise hipotansif hasta yoktu.
Gruplar arasinda hipotansiyon varligi agisindan istatiksel anlamh farkhlik
saptanmadi (p 0.55). Calisma grubundan 9 hastanin HT’si vardi (%45), kontrol
grubundan ise 10 hastanin HT'si vardi (%50). Gruplar arasinda HT varligi
acisindan istatiksel anlaml farklik saptanmadi (p=0.75). Hastalarin SKB, DKB,

HT ve hipotansiyon varligi agisindan karsilastirmasi tablo 9'da gdsterilmistir.

Tablo 9 Hastalarin SKB, DKB degerleri, HT ve hipotansiyon varligi

Karsilastirilan parametre Qallgr:r;azgrubu Kontrzglz%rubu p degeri
SKB (mmHg) 119428 120114 0.99
DKB (mmHg) 7517 7510 0.97
HT varhgi 9 (%45) 10 (%50) 0.75
Hipotansiyon varligi 2 (%10) 0 0.55

Calisma grubunun ortalama Hb degeri 11.4+2.4 (7.9-16.8) mg/dl, kontrol
grubunun ise 10.7x1.6 (8.4-14.8) mg/dl idi. Gruplar arasinda Hb degerleri
acisindan istatiksel anlamli farkhlik saptanmadi (p 0.40). Calisma grubunun
ortalama LDL degeri 104155 (42-280) mg/dl, kontrol grubunun ise 99122 (46-134)
mg/dl idi, Gruplar arasinda serum LDL de@erleri agisindan istatiksel anlamli

farkhlik saptanmadi (p 0.48). Calisma grubunun Ca P carpim degerleri ortalama
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47.6£16.4 (19.6-92), kontrol grubunun ise 44.1+18.1 (18.9-70.1) olarak bulundu.
Gruplar arasinda Ca P c¢arpim degerleri acgisindan istatiksel anlamli farklilik
saptanmadi (p 0.50). Calisma grubunun ortalama CRP degeri 34.3+21.9 (8-90)
mg/L, kontrol grubunun ise 12.5£12.2 (3-52) mg/L idi. Calisma grubunun CRP
degerleri istatiksel anlamli olarak daha ylksekti (p 0.01). Calisma grubunun
ortalama serum albumin degeri 3.7+0.8 (2-5) mg/dl, kontrol grubunun ise 4.2+0.4
(4-5) mg/dl idi. Calisma grubunun serum albumin dizeyi istatiksel agidan anlamli
olarak daha dusuktu (p 0.01). Hastalarin Hb, LDL, Ca P ¢arpimi, CRP ve albumin

degerleri agisindan karsilastirmasi tablo 10’da gosterilmigtir.

Tablo 10 Hastalarin Hb, LDL, Ca P ¢arpimi, CRP ve albumin degerleri

Karsilagtirilan parametre Qallgr:r;azgrubu Kontrzglz%rubu p degeri
Hb (mg/dl) 11.412.4 10.7£1.6 0.40
LDL (mg/dl) 104155 99+22 0.48
CaxP degeri 47.6+16.4 44 1+18.1 0.50
CRP (mg/L) 34.3+21.9 12.5£12.2 0.01
Albumin (mg/dl) 3.7+0.8 4.2+0.4 0.01

Calisma grubundaki hastalarin son U¢ interdiyalitik kilolarinin ortalamasi
2.310.9 (0.7-4.2) kg, kontrol grubundaki hastalarin ise 2.2+1 (0.6-4) kg idi. Gruplar

arasinda son Ug¢ interdiyalitik kilolarinin ortalamasi agisindan istatiksel anlamli
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farklillk saptanmadi (p 0.92). Calisma grubundaki hastalarin son bir aydaki diyaliz
hipotansiyonu sayisi ortalama 2.3+3.6 (0-12), kontrol grubundaki hastalarin ise
1.3+2.4 (0-8) idi. Diyaliz hipotansiyonu ag¢isindan gruplar arasinda istatiksel anlamli
farklihk saptanmadi (p 0.34). Her iki grupta da 6’sar hastanin AVF’si dominant
kolda idi (%30). Calisma grubunun fistll debilerinin ortalamasi 1084875 (208-
3321) mi/dk, kontrol grubunun ise 845+466 (240-1900) ml/dk olarak saptandi.
Gruplar arasinda fistll debileri agisindan istatiksel anlamli farklik saptanmadi (p
0.67). Amiloidoz tanili hasta grubunun ilk AVF aciklik surelerinin ortalamasi 29 +31
(1-108) ay, kontrol grubunun ise 33125 (4-84) aydi. Gruplar arasinda ilk AVF’lerinin
aciklik sureleri bakimindan istatiksel anlaml farkhlik saptanmadi (p 0.34).
Hastalarin interdiyalitik kilo, diyaliz hipotansiyonu sayisi, AVF’nin dominant kolda
olmasi, AVF debisi, ilk AVF’nin agiklik sUresi acisindan karsilastirmasi tablo 11’de

gOsterilmistir.

Tablo 11 Hastalarin interdiyalitik kilo, diyaliz hipotansiyonu sayisi, AVF’nin
dominant kolda olmasi, AVF debisi, ilk AVF’nin agiklik suresi

Calisma grubu  Kontrol grubu .

Karsilagtirilan parametre n=20 n=20 p degeri
Son Ug interdiyalitik kilolarin

2.310.9 2.241 0.92
ortalamasi (kg) '
Son bir ay icindeki diyaliz

2.3+3.6 1.312.4 0.34
hipotansiyonu sayisi '
AVF’si dominant kolda olan

6 (%30) 6 (%30) 0.99
hasta sayisi
AVF debisi (ml/dk) 10841875 8451466 067
ilk AVF’nin acik kalma siresi
(ay) 29+31 33125 0.34
ay
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Calisma grubundan 8 hastanin AVF’si el bileginde (%40), 5 hastanin 6n kolda
(%25), 4 hastanin antekubital bdlgede (%20), 3 hastanin ise Ust koldaydi (%15).
Kontrol grubundan ise 9 hastanin AVF ’si el bileginde (%45), 3 hastanin 6n kolda
(%15), 7 hastanin antekubital bolgede (%35), 1 hastanin ise Ust koldaydi (%5).
Gruplar arasinda AVF yerleri agisindan istatiksel anlamli farklilik saptanmadi (p
0.50). Calisma grubundan 11 (%55) hastaya, kontrol grubundan 9 (%45) hastaya
bir kez, calisma grubundan 6 (%30) hastaya, kontrol grubundan 7 (%35) hastaya
iki kez, ¢alisma grubundan 3 (%15) hastaya, kontrol grubundan 4 (%20) hastaya
Uc ve daha fazla kez AVF acilmisti. Calisma ve kontrol gruplari arasinda 1, 2, 3 ve
daha fazla kez AVF agilma sayilari agisindan istatiksel anlamli farklillk saptanmadi
(p 0.81). Hastalarin AVF yerleri ve AVF agilma sayilari agisindan karsilastirmasi
tablo 12’de gdsterilmistir.

Tablo 12 Hastalarin AVF yerleri ve AVF acilma sayilari

Calisma grubu  Kontrol grubu .
n=20 n=20 p deger
El bilegi 8 (%40) 9 (%45)
e 0 0
AVF’nin yeri On kol 5 (%25) 3 (%15) 0.50
Antekubital 4 (%20) 7 (%35)
Ust kol 3 (%15) 1 (%5)
1 11 (%55) 9 (%45)
AVF igin girisim
2 6 (%30) 7 (%35) 0.81
sayisl o
3 ve Uzeri 3 (%15) 4 (%20)
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TARTISMA VE SONUC

Amiloidozlar dokularda ilerleyici disfonksiyona neden olan bir hastalik grubudur
(72). En sik gorulen AA ve AL tip amiloidozlardir (78). Ailesel Akdeniz ateginin
sikligi nedeniyle AA amiloidozu uUlkemizde sik gorulmektedir (73). Amiloidozun
klinik belirtileri degiskendir ve buyldk oranda fibril proteinlerin biyokimyasal
yapisina ve sonugta tutulumun oldugu bolgeye bagimlidir (79). En ¢ok etkilenen
organ bdbrektir (80). En sik basvuru sekli proteinuridir ve pek ¢ok vakada tam bir
nefrotik sendrom bulunmaktadir. Etkin tedavi yapilmazsa seyir progresif bobrek
yetmezligidir (78). Tulrkiye’de SDBY hastalarinin etiyolojilerinin  yaklagik
%2.1’'inden amiloidoz sorumludur (12). SDBY’li hastalarin hastaneye yatiglarinin
ve morbiditelerinin en énemli nedeni DEY ile ilgilidir. DEY icin ilk tercih AVF’dir
(35). Tedavi kilavuzlari HD hastalarinin yasam kalitelerini ytkseltmenin primer
¢6zUmdnun AVF olusturulmasi oldugunu vurgulamakta ve AVF oraninin
arttinimasi gerektigini bildirmektedir (36). Amiloidozun AVF yetersizligine katisi
olup olmadigi bilinmemektedir, bu ydnde bir galismaya literatirde rastlamadik.

Calismamizda amiloidozlu hastalarin amiloid tipleri patolojik olarak
belirlenmemis olsada, cogunun AA tip amiloz (sekonder) oldugunu dislinmekteyiz,
¢unkld hemen hemen hepsinin ailesel Akdeniz atesi, romatoid artrit gibi kronik
inflamasyona neden olan bir hastaligi vardi ve maligniteleri yoktu.

Calismamizda AVF’nin erken ve ge¢ donem yetersizligine neden olabilecek
diger bircok faktoru elimine etmek ve amiloidozun AVF yetersizligine olan etkisini
ortaya ¢ikarmak igin her iki gurubu benzer demografik ve klinik 6zelliklere sahip
olusturduk.

ileri yas fistll olgunlasma sansini azaltmaktadir ve fistil yetersizligi riskini
arttirmaktadir (42, 67).

Obezitenin fistul revizyon oranlari ile iligskisi gosterilememistir ancak, belirgin
yiksek BKI'de fistll yetersizlik riski artmistir (57).

DM ve HT vaskuler kalsifikasyon, ateroskleroz ve endotel disfonksiyonu ile
ciddi iligkili hastaliklardir. Vaskuler kalsifikasyon, ateroskleroz ve endotel
disfonksiyonu ise fistll yetersizligine neden olan faktérlerdir (45). Bircok ¢alisma
DM ve greft kullanim sikhigi1 arasinda iligki oldugunu gdstermistir (42). Ernandez ve
arkadaslari yaptiklari c¢alismada DM’li ve kadin hastalarda primer fistil

yetersizliklerinin daha fazla oldugunu gostermislerdir (91). Charmaine ve

29



arkadaslar1 yaptiklari ¢alismada ileri yas, kadin cinsiyet, koroner arter hastalig,
periferik arter hastaligi ve hiperlipideminin primer fistll yetersizligine anlamli etkisi
oldugunu gostermigtir (67).

Vaskuler kalsifikasyonun ileri yas, diyaliz suresi ve yeterliligi, serum Ca P
carpimi duzeyleri ile iliskisi saptanmistir (92).

Bizim calismamizda fistll yetersizligine etkisi olabilecek yukarida sayilan
faktorler; yas, cinsiyet, BKi, DM, HT ve KVH varligi, Ca P ¢arpimi, HD siiresi ve
yeterliligi agisindan gruplar arasinda anlaml fark yoktu. Ayrica aterosklerozun ve
endotel disfonksiyonunun en 6nemli baslatici mekanizmasi olan LDL yuUksekligi
acisindan gruplar arasinda anlamli fark yoktu.

Cerrahi teknik, kullanilan cerrahi malzemeler ve cerrahin tecribesinin sonugclar
Uzerine belirgin etkisi vardir (42). Calismamizda tum fistll olusturulma islemleri
ayni klinikte yapilmisti.

Calismamizda her iki grubun HT sikligi benzerdi. Amilodozlu hastalarin %45’
hipertansifti, %10’u hipotansifti. Hipotansiyon agisindan gruplar arasinda anlamli
fark yoktu. Turkiye’den Paydas’in yaptigi sekonder amiloidozlu 59 hastalik bir
¢alismada hastalarin %15.3’U hipertansif, %10.1’i hipotansifti. Ancak bu ¢alismada
hastalarin hepsi SDBY hastasi degildi, kreatinin klirensi 20 ml/dk’'nin altinda olan
hastalarin ise %20’si hipertansifti (85). Yine Turkiye’den Tuglular ve arkadaslarinin
yaptigl sekonder amiloidozlu 287 hastalik bir ¢alismada ise hastalarin %38’inde
hipertansiyon igin iyi bilinen bir risk faktori olan SDBY mevcut olmasina ragmen
kohortlarin ortalama SKB ve DKB’leri 11526, 73+15 mmHg ve hastalarin yalniz
%12’si hipertansif olarak saptanmis (93). Hipotansif ataklar fistilin uzun dénem
aciklhik oranini etkilemektedir (63). Hipotansiyon AVF’nin tromboz riskini
arttirmaktadir.  Amiloidozlu hastalarda hipotansiyonun nedeni yeterince
calisiimamistir ve aydinlatilamamigtir, otonom noéropati hipotansiyonun
nedenlerinden biridir ancak sekonder amiloidozda noropati gérulmemektedir (90).
Diger bir neden ise kardiyak tutuluma bagl KY’dir ancak sekonder amiloidozda
kardiyak tutulum nadirdir (72, 82), ¢calismamizda gruplar arasinda KY agisindan
fark yoktu. Ayrica calismamizda hipotansiyona bagli AVF yetersizligine neden
olabilecek; diyalizde yapilan ultrafiltrasyonu gosteren, son u¢ interdiyalitik kilolarin
ortalamasi ve son bir ayda diyalizdeki hipotansiyon sikligi da her iki grup arasinda

benzerdi.
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Arteriyel ve vendz genisleme, NO’nun merkezi rol oynadidi, fistll olgunlagmasi
icin kritik 6neme sahip dinamik bir suregtir. Arter ve ven arasinda anastamoz
olusturulduktan sonra arter [limeni ¢api ve kesitsel alani artar ancak ven limeninin
capinda ki ve kan akiminda ki artis daha kritik 6neme sahiptir. Ayrica arteriyel
elastik laminanin ayrismasi da 6nemlidir. Ateroskleroz, vaskuler kalsifikasyon,
endotel disfonksiyonu ve artmis intima-media kalinligi damar geniglemesini bozan
diger i¢ ice gecmis nedenlerdir (45). SDBY hastalarinda inflamasyon, endotel
disfonksiyonu, vaskuler kalsifikasyon ve ateroskleroz arasinda yakin iligki vardir.
Bu hastalarda inflamasyon fazladir. HD hastalarinda normal populasyona gore
proinflamatuvar belirtecler on kat daha fazladir, CRP bunlardan bir tanesidir. HD
hastalarinda serum CRP duzeyi 3,3 mg/L’den, 15.7 mg/L’ye yukseldiginde tim
hastaliklardan 6limde 4,6 kat, kardiyovaskuiler nedenlere bagh dlumlerde ise 5.5
kat artis oldugu godsterilmistir. Artmis inflamasyon ve uzamig HD artmis oksidatif
strese neden olmaktadir, artmis oksidatif stres ise ateroskleroz gelisimine katkida
bulunmaktadir. Ayrica SDBY hastalarinda artmis ADMA duzeyleri aterosklerozu
hizlandirmaktadir. Yine artmis inflamasyon albumin sentezinde azalmaya neden
olur, albumin ise antioksidandir ve azalmis albumini olan hastalar ateroskleroza
yatkindirlar (92, 94, 95). Wu ve arkadaslarinin yapmis oldugu bir ¢alismada HD
hastalarinda perkutan transluminal anjioplastiden sonra AVF’lerin semptomatik
restenozunda ADMA’nin prediktif degeri arastinlmistir ve artmis ADMA
seviyelerinin restenozda rolU olabilecegi dusunulmustir (96). Bu nedenle artmis
inflamasyon ve ADMA seviyeleri, azalmig NO sentezi ve olusan endotelyal
disfonksiyon AVF basarizilidi ile sonuglanabilir. Calismamizda amilod hastalarinin
ortalama CRP dederi anlamli olarak amiloid olmayan gruptan yuksekti, albumin
degeri ise dusuktl. Bu farklihgin amiloidoz grubunda, sekonder amiloidoza neden
olan ek inflamasyona bagli oldugu dusunalda.

KKB, ASA ve AKEI kullaniminin fistiil agiklik oranlarini iyilestirdigi gosterilmistir
(69). Bu KKB’lerin vazodilatasyon etkisinden, ASA’nin antitromboz etkisinden ve
AKETl'lerin endotel disfonksiyonunu diizeltici, aterosklerozu azaltici ve trombozu
Onleyici etkisinden olabilir. Bizim galismamizda bu ilaglarin kullanimi agisindan
gruplar arasinda fark yoktu. EPO kullanimi tromboz riskinde artisa neden olabilir
ve bu hiperviskozite veya bagska nedenlerden olabilir (97). Khavanian Zadeh ve

arkadaslari yaptiklari bir calismada dusuk Hb dizeylerinin fistll yetmezligine etkisi
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oldugunu gostermiglerdir (98).Calismamizda gruplar arasinda EPO kullanimi ve
Hb degderleri agisindan anlamli farklilik yoktu.

Kilavuzlarda fistilin olusturuima yerlerinin (RS,BS) acik kalma oranlari
bakimindan birbirlerine avantaji ve dezantaji oldugu belirtiimektedir (35, 42). Bizim
calismamizda, amiloidozun fistal agikligina etkisini ortaya ¢ikarmamiza engel
olabilecek bu parametre agisindan her iki grup arasinda anlamli farklilik yoktu.

Puskar ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢galismada diyaliz hipotansiyonunun fistul
sagkalimini etkiledigi gosterilmistir (99). Bizim ¢alismamizda her iki grupta diyaliz
hipotansiyonu acisindan fark yoktu. Ayni calismada haftada oniki saatten az
hemodiyaliz uygulamasinin fistil sagkalimina olumsuz ybdnde etki ettidi
gosterilmigtir. Calismamizda tum hastalar haftada U¢ gun dort saat HD’ye
girmekteydi.

Tromboz fistll yetersizliklerinin en énemli nedenidir (35). AVF akiminin 400-
500 ml/dk’nin altina inmesi veya baslangic akim degerinden %20 azalmasi
durumunda fistulin degerlendiriimesi 6nerilmektedir (35, 62). AVF igin kritik akim
degeri 350 ml/dk’dir. 300’Un altina indiginde resirkllasyon sorunu ortaya cikar,
200°Un altina dustugunde ise tromboz kacginilmazdir (48). Calismamizda her iki
grup arasinda AVF debileri agisindan fark yoktu. Amiloid grubunda fistll debisi
350 ml/dk’nin altinda olan beg hasta, kontrol grubunda ise iki hasta vardi.

Amiloidozlu hastalarda bdbrek hastaligindan bagimsiz olarak damar
morfolojisinin bozuk oldugu ve endotelyal disfonksiyon, galismalarda gdsterilmistir
(85). Elli yasin Ustinde hemen herkeste gorulen lokalize amiloid birikiminin en sik
formu olan aortik amiloidde, media, intima ve adventisyada vasa vazorumlarda
veya yag dokusunda amiloid birikimi gosterilmistir ve ateromatdz lezyonlarla
iliskilendirilmistir. Diger arterlerde de ve ayrica venlerde de amiloid birikimleri
gosterilmistir (83). Biz galismamiza baslamadan énce amiloidoz hastalarinin diger
SDBY hastalarina gore amiloid fibrillerinin damar duvarinda birikimine bagli olarak
damar genislemesinin ve elastik lamina ayrismasinin daha az, endotel
disfonksiyonun ise daha fazla oabilecedini dusundik ve bunun AVF
olgunlagsmasini olumsuz etkileyecegini dusundik. Ama c¢alisma sonucunda
amiloidozu olan hasta grubunun ilk agilan AVF’lerinin agik kalma surelerini ve AVF

acilma sayilarini diger gruba benzer saptadik.
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Calismamizin bazi kisittamalari oldugunu disinmekteyiz. ik olarak; bu
calisma bir prospektif gcalisma degildir, AVF olgunlagmasini etkileyen bir¢ok faktor
de g6z dnunde bulunduruldugunda neden sonug iligkisi gikarmak mumkun degildir.
ikincisi; calisma faktérlerinin daha ayrintili olarak etkilerini tesbit edebilmek igin
daha blyilk calismalara ihtiyag vardir. Ugiinciist; calismamizda amiloidozu
olmayan hasta grubu istatistiksel olarak anlamli olmasada daha yasliydi ve bu,
kontrol grubunun daha fazla sekonder fistll yetersizligi gelisimine neden olmus
olarak anlamli farkhlik ¢ikmasina engel olmus olabilir. Bu nedenlerden dolayi

sonuglar farklh gikmamig olabilir.

Kisitlamalara ragmen bu calisma amiloidozlu hastalarin AVF basarisini
degerlendiren ilk calismadir ve bu tudrden c¢alismalara Onculuk edecegini
disunuyoruz.

Sonug olarak ¢alismamizda amiloidozlu hastalarla amiloidozu olmayan hastalar
kiyaslandiginda, amiloidozlu hastalarin AVF debilerinin daha dugsuk olmadigini, ilk
acilan AVF’lerinin acik kalma surelerinin daha kisa olmadigini ve AVF acgiima
sayisinin daha fazla olmadigini gordik. Bu bize (sekonder) amiloidozlu HD
hastalarinin AVF sonuglari bakimindan amiloidozu olmayan hastalardan daha
riskli olmadigini distnduardli. Ama hastalar ve onlari takip eden nefrologlar igin
hayati 6neme sahip olan AVF’lerin basarisinda amiloid birikiminin etkilerini daha iyi
tanimlamak igin prospektif olarak dizenlenmis ve daha genis kapsamli baska

calismalara ihtiyag vardir.
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OZET
Amag

Amiloidozun AVF yetersizligine etkisi olup olmadigini aragtirmak.
Gereg ve Yontem

Calisma kesitsel olarak planlandi. Selguk Universitesi Meram Tip Fakiiltesi
Arsivi'nden, bobrek biyopsisi ile KBH etiyolojisinin amiloidoza bagl oldugu teyit
edilmis, AVF'den HD’ye giren, ekokardiyografileri yapilmig, Konya’'da ikamet eden
hastalarin dosyalarina ulasildi ve hastalar ¢agrildi Poliklinige gelen 20 hasta ile
¢alisma grubu olusturuldu. Yine arsiv dosyalari taranarak amiloidoz disi nedenlerle
KBH gelismis, AVF’'den HD’ye giren, c¢alisma grubuyla demografik (yas, cinsiyet,
BKi) ve Kklinik (DM, KVH ve KY varhgi, KKB, AKEI, statin, ASA ve EPO kullanimi,
HD suresi ve HD vyeterliligi) olarak benzer 6zelliklere sahip, poliklinige c¢agrilip
gelen 20 hastayla da kontrol grubu olusturuldu. Her iki gruptaki tim hastalarin fistul
gecmisleri sorgulandi, fistul muayeneleri yapildi, diyaliz ile ilgili bilgilere diyaliz
dosyalarindan ulasildi ve fistll debileri dlguldl.

AVF’den HD'’ye giren, amiloidoz tanisi olan (¢alisma grubu) ve olmayan (kontrol
grubu) hastalari SKB ve DKB, HT ve hipotansiyon varhigi, Hb, LDL, Ca P ¢arpimi,
CRP ve albumin degerleri, son U¢ interdiyalitik kilolarin ortalamasi, son bir ayda
diyalizdeki hipotansiyon sayisi, AVF’nin dominant ya da nondominat kolda olmasi,
AVF’nin yeri, AVF debisi, ilk agilan AVF’nin acgiklik siresi ve AVF acgilma sayisi
bakimindan karsilastirildi.

Kategorik verilerde ki-kare, gerektiginde Fisher’'in kesin testi kullanildi. Sayisal
surekli verilerde, parametrik varsayimlarin yerine geldigi durumlarda Student t
testi, parametrik varsayimlarin yerine gelmedigi durumlarda Man-Whitney U testi
kullanildi. p < 0.05 olmasi anlamli olarak kabul edildi.

Bulgular

Calisma ve kontrol gruplari hastalari arasinda yas, cinsiyet, BKi, DM, KVH, KY,
HT ve hipotansiyon varligi, SKB ve DKB, KKB, AKEI, statin, ASA ve EPO
kullanimi, Hb, LDL, Ca P c¢arpimi degerleri, HD siresi, HD yeterliligi, son Ug
interdiyalitik kilolarin ortalamasi, son bir ayda diyalizdeki hipotansiyon sayisi,
AVF’nin dominant ya da nondominant kolda olmasi, AVF’nin yeri, AVF debisi, ilk
acillan AVF’nin aciklik suresi ve AVF acgilma sayisi bakimindan agisindan fark

yoktu. Amiloidi olan hasta grubunun amiloidi olmayan hasta grubuna gére CRP
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degerleri istatiksel olarak anlamli dizeyde daha yuksek, albumin degerleri ise
istatiksel olarak anlamli duzeyde daha dusuktu.
Sonug¢

Calismamizda amiloidozlu hastalarla amiloidozu olmayan hastalar
kiyaslandiginda, amiloidozlu hastalarin AVF debilerinin daha dusuk olmadigini, ilk
acilan AVF’lerinin acik kalma surelerinin daha kisa olmadigini ve AVF acgiima
sayisinin daha fazla olmadigini gérdiuk. Bu da bize amiloidozlu hastalarin AVF
yetersizliklerinin daha fazla olmadigini gosterir. Sonu¢ olarak  (sekonder)
amiloidozlu HD hastalarinin, AVF sonuglari bakimindan, amiloidozu olmayan

hastalardan daha riskli olmadigini digunduk.

Anahtar kelimeler: Kronik bobrek hastaligi, arteriovendz fistul, amiloidoz.
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ABSTRACT

Comparison of hemodialysis patients with and without amyloidosis in terms
of arteriovenous fistula failure.
Aim

To investigate if amyloidosis has an effect on arteriovenous fistula (AVF) failure
or not.
Methods

Study is planned as cross-sectional. The patients with chronic kidney disease
because of amyloidosis (confirmed by renal biopsy), undergoing hemodialysis with
an AVF, has echocardiography and living in Konya were determined from patient
charts of Meram School of Medicine, Selcuk University Archives. These patients
were asked to attend the outpatient nephrology policlinic. We constituted a study
group comprising 20 patients fulfilling abovementioned criteria. We included a
control group who had chronic kidney disease because of reasons other than
amyloidosis, undergoing maintenance hemodyalysis from an AVF, had similar
demographic (age, gender, body mass index) and were matched in terms of
presence of diabetes mellitus, cardiovascular disease and heart failure; using of
calcium channel blocker, angiotensin converting enzyme inhibitor, statin, acetyl
salicylic acid, erythropoietin, hemodialysis period and adequacy. All patients from
both groups were interviewed regarding fistula histories, phsical examinations of
fistulas were performed, fistula flow rates were measured via doppler ultrasound,
and dialysis informations were collected from dialysis patient charts.

The patients with amyloidosis (study group) and who do not have amyloidosis
(control group) were compared in terms of systolic and diastolic blood pressure,
presence of hypertension and hypotension, hemoglobin, LDL, calcium phosphorus
product, C-reactive protein and albumin measures, average of last three
interdialyses weight gain, the number of hypotensive episode in hemodialysis, the
presence of AVF in dominant and nondominant arm, site of AVF, flow rate of AVF,
first date of a functioning AVF and number of AVF created.

In categoric variables, chi-square and fisher’s exact test were used. in numeric
continious variables, student’ t test and Man-Whitney U test were used with
normally distributing and nonnormally distributing variables, respectively. p value

below 0.05 was accepted as significant.
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Results

There was no difference between the groups in terms of age, gender, body
mass index, and were matched in terms of presence of diabetes mellitus,
cardiovascular disease and heart failure, presence of hypertension and
hypotension, systolic and diastolic blood pressure, using of calcium channel
blocker; angiotensin converting enzyme inhibitor; statin; acetyl salicylic acid,;
erythropoietin, hemoglobin, LDL values, calcium phosphorus product,
hemodialysis period and adequacy, average of last three interdialytic weight gain,
the number of hypotensive episodes during hemodyalysis, the presence of AVF in
dominant and nondominant arm, site of AVF, flow rate of AVF, first date of a
functioning AVF and number of AVF created.

The study group had significantly higher C-reactive protein measurements and

lower albumin levels than control group.

Conclusion

There was no significant difference in with regards to flow rates of AVF, first
date of a functioning AVF, and the number of AVF created. AVF failure was not
higher at the study group. In conclusion, we thought that the hemodialysis patients
with (secondary) amyloidosis were not at more risk than the counterparts without

amyloidosis in terms of arteriovenous fistul results.

Keywords: Chronic kidney disease, arteriovenous fistula, amyloidosis.
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