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1. G�R�� ve AMAÇ  

     Kronik böbrek yetmezli�i (KBY); kronik, renal veya sistemik hastalıklara ba�lı olarak 

böbrek fonksiyonlarının irreversibl kaybı ile karekterize olan ve tedavisinde pahalı 

replasman tedavilerine ihtiyaç duyulan sistemik bir hastalıktır. Ülkemizde kronik böbrek 

yetmezli�inin nedenleri arasında ilk üç sırada diabetes mellitus, kronik glomerülonefrit ve 

hipertansiyon gelmektedir (1). 

    Kardiyovasküler hastalıklar (KVH) renal replasman tedavisi altında olan hastalarda  en 

önemli mortalite ve morbidite nedeni olup, tüm ölümlerin yakla�ık %50’sinden  ve  toplam 

yatı�ların %20’sinden  sorumludur.  Günümüzde  renal replasman tedavisindeki 

geli�melere ra�men son dönem böbrek yetmezlikli (SDBY) hastalarda, KVH riski genel 

popülasyonla kar�ıla�tırıldı�ında yakla�ık 10 ila 20 kat daha  fazladır. Kronik böbrek 

yetmezli�i bir çok sistemi etkilemekte olup bu  etkilerden belki de en önemli olanı erken 

ateroskleroz geli�imidir. Aynı zamanda  hastaların yakla�ık yarısının ölüm sebebi 

atherosklerotik kalp hastalı�ıdır (2-4).  

     Bilinen ba�lıca risk faktörleri (ya�, sigara, HT vb.) yanı sıra KBY olu�umu ile ortaya 

çıkan hastalı�a özgü risk faktörleri de KVH sıklı�ının daha belirgin artmasına neden 

olmaktadır. Bu risk faktörleri: sıvı fazlalı�ı, anemi, proteinüri, hiperparatiroidizm, 

kalsiyum-fosfor metabolizmasındaki bozukluklar, malnutrisyon, inflamasyon, oksidatif 

stres, dislipidemi, hiperhomosisteinemi ve üremik toksinler �eklinde sıralanabilir (5,6). 

Fakat tüm bunlar bu hasta popülasyonundaki artmı� kardiyovasküler riskin ancak yarısını 

izah edebilmektedir.  

     Son dönem böbrek yetmezlikli hastalarda, bilinen klasik kardiyovasküler risk faktörleri 

erken ateroskleroz geli�iminin izahında yetersiz kalmaktadır. SDBY’li hastalarda modifiye 

edilebilir risk faktörlerinin etkin tedavisi ile KVH’ya ba�lı morbidite ve mortalitede 



 4 

azalma sa�lanabilir. Bu nedenle bu ki�ilerde erken ateroskleroz geli�imine etki eden 

faktörlerin ortaya konması ve tedavi edilmesi gerekmektedir. 

     Hızlanmı� kalsifiye ateroskleroz ve kapak kalsifikasyonları diyaliz tedavisi gören KBY 

hastalarının KVH’larının ana unsurlarını olu�turmaktadır. Aynı zamanda diyaliz 

hastalarında damar kalsifikasyonu yakın zamanda ba�ımsız bir risk faktörü olarak ortaya 

konmu�tur (7,8). Goodman ve arkada�ları genç diyaliz hastalarında  20-30’lu ya�larda 

koroner arter kalsifikasyonlarının sık oldu�unu göstermi�ler ve bu kalsifikasyonunda 

hiperfosfatemi, kalsiyum fosfor çarpımındaki artı� ve artmı� kalsiyum alımı ile ili�kili 

oldu�unu tespit etmi�lerdir (9).  

     Farelerde yapılan çalı�malarda vasküler kalsifikasyon inhibitör proteinler tespit edilmi� 

olup bunlar; Fetuin-A, Matrix Gla Protein (MGP), Osteoprotegerin (OPG), Bone 

morphogenetic protein-7 (BMP-7) dir. Bu proteinlerin bilinmesi vasküler kalsifikasyonun 

önlenmesinde terapotik stratejilerin geli�mesini sa�layacaktır. Bu proteinlerden fetuin-A en 

önemli sistemik inhibitörlerden biri olup serum presipitasyon inhibitör kapasitesinin % 

50’sine sahiptir (10,11). 

     Biz bu çalı�mamızda klini�imizde takip edilen; 6 aydan uzun süreli hemodiyaliz ve 

periton diyaliz  tedavisi uygulanan, bilinen bir kardiyovasküler hastalık (Angina pectoris, 

geçirilmi� MI veya anjioplasti, periferik arter hastalı�ı, serebrovasküler olay) öyküsü 

olmayan hastalarda  vasküler ve valvüler  kalsifikasyon ile fetuin-A  ili�kisini ortaya 

koymayı amaçladık. 
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III. GENEL B�LG�LER 

3.1. Kronik böbrek yetmezli�inin tanımı ve etiyolojisi 

      Kronik böbrek yetmezli�i; Üç ay veya daha uzun süren böbrek hasarı veya glomerüler 

filtrasyon hızının (GFH) <60 ml/dak./1.73 m2 olması durumu, böbrek hasarı ise patolojik 

anormalliklerin veya hasar göstergeleri (kan veya idrar testleri veya görüntüleme 

çalı�maları gibi)nin varlı�ı olarak tanımlanmaktadır. Böbrek yetmezli�inin de�i�ik evreleri 

Tablo 1’de özetlenmi�tir. Kronik böbrek yetmezli�inin nedenleri ülkeden ülkeye, ırk ve 

cinsiyete  ba�lı olarak de�i�mekte olup ülkemizde kronik böbrek yetmezli�ine götüren ilk 

üç neden diabetes mellitus, kronik glomerülonefrit ve hipertansiyondur (1,12). 

      

Tablo 1. Kronik böbrek hastalı�ı evreleri 

Evre           Tanım                                                                        GFH (ml/dak./1.73 m2) 

1.                 Normal veya � GFH ile böbrek hasarı                        �90 

2.                 Hafif � GFH ile birlikte böbrek hasarı                        60-89 

3.                 Orta derecede  � GFH                                                  30-59 

4.                 A�ır derecede � GFH                                                   15-29 

5.                 Böbrek yetmezli�i (son dönem)                                   <15  

 

 

     Türk Nefroloji Derne�i 2004 kayıtlarına göre, son dönem böbrek yetmezli�i  nedeniyle; 

32036 hasta hemodiyalize girmekte, 2954 hastada CAPD uygulamaktadır (12).  

     Amerika  Birle�ik Devletleri’nde  2002 yılı itibari ile renal replasman tedavisi almakta 

olan 406 000  hasta mevcut olup SDBY insidansı   milyonda 333 olarak tespit edilmi�tir. 

Tedavi maliyetinin ise  2002’de  yıllık 17 milyar dolara ula�tı�ı belirtilmektedir (13). 
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3.2. KBY hastalarında ba�lıca morbidite ve mortalite nedenleri 

     Kardiyovasküler hastalıklar renal replasman tedavisi altında olan hastalarda  en önemli 

mortalite ve morbidite nedeni olup, tüm ölümlerin yakla�ık %50’sinden  ve  toplam 

yatı�ların %20’sinden  sorumludur.  Günümüzde  renal replasman tedavisindeki 

geli�melere ra�men son dönem böbrek yetmezlikli  hastalarda, kardiyovasküler hastalık 

riski genel popülasyonla kar�ıla�tırıldı�ında yakla�ık 10 ila 20 kat daha fazladır (2-4). 

ABD’de 25-34 ya� grubundaki diyaliz hastalarının yıllık kardiyovasküler mortalite oranı 

85 ya� üzerindeki sa�lıklı insanların yıllık kardiyovasküler mortalite oranıda denk oldu�u 

tespit edilmi�tir (�ekil 1).  

�ekil 1: ABD’de genel popülasyonda (GP) ve diyaliz popülasyonunda yıllık 

kardiyovasküler mortalite oranları 
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     Kardiyovasküler olay sıklı�ı normal böbrek fonksiyonu olan hastalarda 9.2-14/1000 

hasta yılı iken hafif-orta dereceli böbrek fonksiyon bozuklu�u olanlarda 22-27/1000 hasta 

yılı,  son dönem böbrek yetmezlikli hastalarda 380/1000 hasta yılına çıkmaktadır. SDBY 

hastalarında koroner arter hastalı�ı ve konjestif kalp yetmezli�i sıklı�ı %40 iken, sol 
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ventrikül hipertrofi sıklı�ı %75 dolaylarındadır. KBY’nin henüz erken dönemlerinden 

itibaren miyokard infarktüsü (MI) sıklı�ı normal populasyona göre yüksektir. Diyaliz 

öncesi kalp yetmezli�i, koroner arter hastalı�ı (KAH) ve MI öyküsü olanlarda  diyaliz 

tedavisi altındaki süreçte mortalite 2-3 kat artmaktadır. Bütün bu bulgular aslında  KBY’li 

hastalarda erken evrelerden itibaren  kardiyovasküler hastalık riskinin bulundu�unu ve 

renal replasman tedavileri ile  de bu riskin devam etti�ini göstermektedir (3,14,15).  

     Bilinen ba�lıca risk faktörleri (ya�, sigara, HT vb.) yanı sıra KBY olu�umu ile ortaya 

çıkan hastalı�a özgü risk faktörleri de KVH sıklı�ının daha belirgin artmasına neden olur. 

Bu risk faktörleri: sıvı fazlalı�ı, anemi, proteinüri, hiperparatiroidizm, kalsiyum-fosfor 

metabolizmasındaki bozukluklar, malnutrisyon, inflamasyon, oksidatif stres, lipid 

metabolizma bozuklukları, hiperhomosisteinemi, üremik toksinler ve damar kalsifikasyonu 

�eklinde sıralanabilir (5-9). Fakat tüm bunlar bu hasta popülasyonundaki artmı� 

kardiyovasküler riskin ancak yarısını izah edebilmektedir. 

     Son dönem böbrek yetmezlikli  hastalarda, bilinen klasik kardiyovasküler risk faktörleri 

erken ateroskleroz geli�iminin izahında yetersiz kalmaktadır. SDBY’li hastalarda erken 

ateroskleroz geli�imine etki eden di�er faktörlerin ortaya konması  gerekmektedir. 

     Farelerde yapılan çalı�malarda vasküler kalsifikasyon inhibitör proteinler tespit edilmi� 

olup bunlar; Fetuin-A, Matrix Gla Protein (MGP), Osteoprotegerin (OPG), Bone 

morphogenetic protein-7 (BMP-7) dir. Bu proteinlerden fetuin-A en önemli sistemik 

inhibitörlerden biri olup serum presipitasyon inhibitör kapasitesinin % 50’sine sahiptir 

(10). 

     �nsanlarda yapılan çalı�malarda fetuin-A düzeyi kısa ve uzun dönem diyaliz 

hastalarında   kontrol grubuna göre dü�ük bulunmu�. Fetuin-A düzeyindeki dü�üklük MIA 

Sendromu  (Malnutrisyon-�nflamasyon-Ateroskleroz) ile ve  KV mortalite ile ili�kili 

bulunmu�tur (10,11,16.17)    
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3.3. MIA sendromu tanımı   

     MIA Sendromu; Malnutrisyon-�nflamasyon-Aterosklerozun ba�harflerinden olu�an bir 

sendromdur. �lk kez 1998 yılında Bergström ve ark. tarafından tanımlanmı� olan bu  

sendromun her bir komponenti birer morbidite ve mortalite nedenidir. Bu sendromun 

temelini KBY hastalarındaki  artmı� proinflamatuar sitokinler ile malnutrisyon ve erken 

ateroskleroz geli�imi arasındaki ili�ki olu�turmaktadır. Malnutrisyon, �nflamasyon ve 

Aterosklerozun her biri birer morbidite ve mortalite nedenidir. MIA sendromunun KBY 

hastalarında surveyin belirleyicisi oldu�u ve MIA bile�enlerinin tümünü ta�ıyan hastaların 

surveyinin daha kısa oldu�u bildirilmi�tir (18).  

 

 

3.4. MALNUTR�SYON   

Malnütrisyon diyaliz öncesi hastalarda %30-51 oranında görülürken HD hastalarında 

%23-76, PD hastalarında ise %18-50 oranında görülmektedir. GFR 30-35 ml/dk/1,73m2 

altına inince spontan olarak protein kalori alımı azalır. Bu nedenle hastaların GFR’leri bu 

düzeye geldi�inde beslenme yeniden gözden geçirilmelidir. GFR 10ml/dk altında olan 

KBY’li hastalarda malnütrisyon riski en yüksektir. Bu hastalarda Protein enerji 

malnütrisyonu (PEM ) olu�unun engellenmesi için özel çaba gösterilmelidir. SDBY 

hastalarının normal aktiviteli bir i� için 35-38 kcal/kg kaloriye ihtiyacı vardır. Kalori 

ihtiyacına bu kadar yüksek olmasına kar�ın çe�itli nedenlerle ( üremik semptomların 

varlı�ı, diyet, metabolik asidoz, artmı� bazal katabolizma hızı, endokrin nedenler vb.) 

hastaların oral alımı yetersiz kalmakta ve sonuçta malnütrisyon geli�mektedir (19-21). 
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KBY’de malnütrisyona katkıda bulunan  faktörler (22): 

a. ) Yetersiz alım : Üremik toksinler, gastrik bo�almanın uzaması, komorbid durum varlı�ı, 

psikolojik sorunlar, dü�ük potasyum, dü�ük fosforlu diyet zorunlulu�u ve yoksulluk 

nedeniyle gıda    alımının sınırlanması 

b. ) �nflamasyon  

c. ) Metabolik Asidoz 

d. ) Endokrin Bozukluklar: �nsülin rezistansı, hiperparatiroidizm, IGF-1’e bozulmu� cevap 

e. ) Komorbidite: �nfeksiyonlar, diabetes mellitus, KVH  

f. ) Diyalizle �li�kili: Yetersiz dozlar, hemodiyaliz membranından hemodiyalizata , periton 

diyalizatına olan kayıplar  

      KBY  hastalarında  malnutrisyon  tespitinde  en sık  albumin kullanılır.  SDBY 

hastalarda hipoalbümineminin ba�lıca nedenleri olarak albüminin intersitisyuma geçi�i, 

enerji ve protein alımındaki  azalma,   katobolik ve  anobolik  süreç,  inflamasyon,  

metabolik asidoz,  eksojen kayıplar sayılabilir. Hemodiyaliz  i�lemi esnasında   8-12 gr  

amino asit  kaybı  olmaktadır. Protein kaybı ise molekül a�ırlı�ı nedeniyle çok azdır. 

Periton diyalizi i�leminde ise günde 8-15 gram protein  kaybı söz konusudur. Peritonitli 

hastalarda ise protein kaybında artı�ın yanı sıra i�tahsızlık ve metabolizmada artı� söz 

konusudur (23,24). 

     Son dönem böbrek yetmezlikli hastalarda PEM’nin olması mortalitede 2-10 kat artı�a 

neden olmaktadır. Protein alımındaki ve vücut a�ırlı�ındaki dü�üklük hemodiyaliz 

hastalarında mortalitenin bir göstergesidir. Yapılan  çalı�malarda  serum albumin 

düzeyindeki 1 gr/dl’lik azalmanın kardiyovasküler mortalitede %39-66’lık bir artı�a neden 

oldu�u tespit edilmi�tir. Yapılan prospektif çalı�malarda  albumin düzeyindeki ayda %0,1 

gr/dl dü�menin bazal albumin de�erlerinden ba�ımsız olarak kardiyovasküler mortalitede 
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2,2 misli artı�a neden oldu�u ortaya konmu�tur.  1411 hemodiyaliz hastası üzerinde 

yapılan HEMO çalı�masında dü�ük serum  albumin düzeyine sahip  olan    hastalarda  

KVH  prevalansının daha yüksek oldu�u tespit edilmi�tir (20,25,26). 

     Günümüzde malnutrisyonun de�erlendirmesinde çe�itli metodlar kullanılmaktadır. 

Bunların ba�lıcaları   antropometrik ölçümlerin, serum albümin düzeyinin, subjektif global 

de�erlendirmenin (SGA) ve protein katabolizma hızının (PCR) de�erlendirilmesidir. 

Ancak mevcut metotlardan hiçbiri ideal bir metot de�ildir. Bu metodlardan  sadece PCR 

inflamasyondan  en az etkilendi�i için ideale yakın bir metot olarak görünmektedir. Bugün 

için sıklıkla kullanılan parametreler biyokimyasal metotlar ve antropometrik ölçümlerdir 

(24,21,22,27).   

 

3.5. �NFLAMASYON 

     �nflamatuar yanıtın akut fazı, vücudun  herhangi bir uyarıya kar�ı ( infeksiyon, travma 

vb) ani bir �ekilde ba�lattı�ı fizyolojik de�i�ikliklerdir. �nflamatuar yanıt esnasında düzeyi 

dü�en plazma proteinlerine  negatif, artanlara ise  pozitif akut faz reaktanı denir . Çok 

sayıda akut faz reaktanı tanımlanmı�tır. Sitokinler ve di�er ekstraselüler sinyal molekülleri 

aracılı�ıyla  akut faz proteinleri indüklenir. �nflamasyon bölgesindeki  makrofaj ve 

monositler tarafından üretileren sitokinler  hepatositleri aktive ederek  akut faz 

proteinlerinin  üretilmesini sa�larlar. �nflamasyonla ili�kili çok sayıda  sitokin mevcut olup 

bunların ba�lıcaları IL-6, IL-1�, TNF-	, interferon-
, transforming growth factor � (TGF- 

�) ve IL-8’dir. Klinik çalı�malarda inflamasyon göstergesi olarak sıklıkla  CRP düzeyi, IL-

6, TNF-	 ve amilodi A kullanılmaktadır (27,28). 

     Son dönem böbrek yetmezlikli�i  kronik inflamatuar bir durumdur. Serum akut faz 

reaktanı ve proinflamatuar sitokin düzeyi hem prediyalitik dönemde hem de diyalitik 

dönemdeki hastalarda normal popülasyona göre daha yüksektir. SDBY hastalarında  
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inflamasyonun ve serum proinflamatuar sitokin düzeylerindeki artı�ın birçok nedeni 

mevcut olup bu nedenler tablo 2 de belirtilmi�tir (18,23). 

 

Tablo 2 : KBY hastalarında inflamasyonun nedenleri 

   SDBY’de 

 

 -Sitokin klerensinde azalma 

 -Genetik faktörler 

 -Ateroskleroz 

 -Persistan enfeksiyon 

 -Kr. kalp yetmezli�i 

 -AGE birikimi 

    Hemodiyalizde 

 

 -Greft ve fistül   

  enfeksiyonları 

 -Biyouyumsuz diyalizat       

 -Biyouyumsuz membran. 

 -Kontamine diyalizat ve   

  endotoksine maruziyet 

    Periton diyalizinde 

 

 -Peritonitler 

 -Bio-uyumsuz diyalizat 

 -Kontamine diyalizattan   

  endotoksine maruziyet 

 

�nflamasyonda artan CRP, IL-1 ve IL-6 gibi proinflamatuar sitokinlerin  ate�, halsizlik, 

i�ltahsızlık, bulantı-kusma, malnütrisyon ve ateroskleroz gibi çe�itli sistemik etkileri 

mevcuttur. �nflamatuar belirteç olan CRP ile proinflamatuar sitokinlerin artı�ı diyaliz 

hastalarında morbidite artı�ına neden olmaktadır.  

 

3. 6. ATEROSKLEROZ 

    Ateroskleroz yaygın bir hastalık olup bütün orta ve büyük boy arterleri tutabilir. 

Günümüz bilgilerine göre, ateroskleroz belli genetik yapı ve riske sahip ki�ilerde çevresel 

risk faktörlerinin etkisiyle ortaya çıkan bir hastalıktır. Son yirmi yılda yapılan çok sayıda 

epidemiyolojik çalı�ma ateroskleroza yol açan etkenleri tanımlamı�tır. Bu risk faktörleri 

ya�, cinsiyet, diyabetes mellitus, hipertansiyon, sigara içimi, obezite, hiperkolesterolemi, 

HDL kolesterolün dü�ük olması ve aile öyküsüdür. Geli�en aterosklerozda bu risk 

faktörleri dı�ında minör risk faktörleri adı altında toplanan ancak önemi major faktörler 

kadar kuvvetli kanıtlara dayandırılmayan faktörler de vardır. Bu faktörlerin asıl etkilerinin 
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major faktörlere e�ilim sa�layarak oldu�u sanılmaktadır. Bu faktörler aktivite azlı�ı, 

hipertrigliseritemi ve stresli ki�ilik yapısı sayılabilir. Son zamanlarda yeni risk faktörleri 

arasında hiperhomosisteinemi, lipoprotein (a) yüksekli�i, faktör VII yüksekli�i ve 

enfeksiyöz ajanlar sayılmaktadır. 

     Çevresel ve genetik faktörlerin etkisiyle olu�an ateroskleroz geli�iminde üç evre vardır; 

 1. ya�lı çizgi 

 2. fibröz plak 

 3. komplike lezyon 

 

 

Ya�lı Çizgi Geli�imi 

     Bütün risk faktörlerinin etkilerini vasküler endotel üzerinden yaptıkları bilinmektedir. 

Vasküler endotel tüm damarların içini kaplayan tek sıra halinde kana geçirgen olmayan bir 

tabakadan olu�ur. Endotel hücreleri son derece aktif bir organ olup, damar tonusu ve 

pıhtıla�maya e�ilim fonksiyonunu düzenleyici bir rol oynar. 

     Yapılan çalı�malar, hiperkolesterolemi, hiperhomosisteinemi, sigara yan ürünleri, 

biyomekanik güçlerde de�i�im ve hatta bazı enfeksiyonların endotel özelliklerini 

de�i�tirdikleri gözlenmi�tir. Bütün bu dı� etkenler endotel hücrelerinde bazı genleri aktive 

ederek bir inflamatuar süreç ba�latır. Endotel hücrelerinden bazı adezyon molekülleri 

(VCAM-1, ICAM-1, endotel orijinli lökosit adezyon molekülü (ELAM-1) ve selektinler), 

büyüme faktörleri (trombosit orijinli büyüme faktörü (PDGF), fibroblast büyüme faktörü 

(PGF), TGF, M-CSF, GM-CSF) ile sitokinlerden (IL-1, TNF 	)’nın ekspresyonu artar. Bu 

salınan maddelerin etkisiyle, mononükleer hücreler endotele yapı�ır. Mononükleer 

hücrelerin üzerindeki çok geç aktive olan antijen-4 (VLA-4 integrin), VCAM-1’e 

ba�lanınca adezyon sa�lanır. Özellikle okside LDL ile yüklü monositler subendotelial 
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bölgeye geçerek aktive lipitten zengin makrofajları olu�tururlar. Aterosklerozun ilk 

lezyonu bu köpük hücrelerinden zengin yapı olup ya�lı çizgi adını alır. Bu erken lezyon on 

ya�ındaki çocukların otopsilerinde bile görülmü�tür. 

 

Fibröz Plak 

     Zaman içerisinde risk faktörlerinin de devam etmesi ile bu subendotelial depolanma 

giderek artar. Kolesterolden zengin hale gelip büyüyen erken lezyona düz kas hücreleri de 

katılır. Normalde sa�lıklı düz kas hücreleri kontraktil özellik ta�ır. Halbuki buradaki düz 

kas hücreleri sentezleyici özelli�e sahiptir. Giderek artan bir ekstrasellüler matriks ve artan 

düz kas hücre ve lipid depolanması ile lezyon giderek büyür. Arter lümenini kısmen 

tıkamaya ve klinik olarak semptomların geli�mesine yol açmaya ba�lar. Asıl klinik olaylar 

bu aterosklerotik pla�ın rüptüre olması ile olu�ur. 

 

Komplike Lezyon 

     Aterosklerotik plak bir yandan dı�tan mekanik stres ve risk faktörlerinin devam etmesi 

ile yıpranırken, öte yandan içten de yıpranır. Devam eden inflamatuar süreç nedeniyle plak 

içi makrofajlar bazı matriks metaloproteinazlardan kollojenaz ve di�erleri pla�ın fibröz 

çatısını giderek yıpratırlar. Pla�ın fissüre veya rüptüre olması ile klinik olaylar ortaya 

çıkar. Pla�ın üstündeki endotel ayrılınca, subendotelial doku kan ile temasa geçer. 

Subendotelial doku, faktör VII ve lipoprotein (a)dan zengin olup trombojenik özelliktedir. 

Bu �ekilde trombus olu�umu için bir uyarı ve trombüs geli�imi olur. Olu�an trombüsün 

damar lümenini parsiyel veya tam olarak tıkaması ile de akut koroner sendromlar meydana 

gelir. 

     Aterosklerotik lezyonların klinik olaylara yol açma potansiyeli plak içeri�ine ba�lıdır. 

E�er plak lipidden zengin, inflamatuar komponenti fazla ve düz kas çatısı ince ise rüptüre 
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olmaya ve klinik olaylara yol açma e�ilimi fazladır. Yo�un olarak risk faktörlerine sahip 

ki�ilerde genellikle plak içeri�i bu tehlikeli özellikleri ta�ır (29). 

 

3.7.  Homosistein : 

     Homosistein (2-amino-4-merkaptobutanoik asit) metionin metabolizmasında ara ürün 

olarak olu�an, ve klinik önemi son yıllarda giderek artan bir 	 amino asittir. Vücutta 

transmetilasyon, transülfirasyon ve remetilasyon metabolik yolları ile metabolize olur (30). 

Homosistein Metabolizması; �ekil 2’de özetlenmi�tir. 

 

Böbrek fonksiyonları plazma homosistein konsantrasyonunun önemli bir 

belirleyicisidir. GFR yakla�ık 70 ml/dk’nın altına dü�tü�ü zaman, serum homosistein 

düzeyleri ters orantılı  olarak artmaya ba�lar. Hiperhomosisteinemi sıklı�ı sa�lıklı 

popülasyonda %5 iken SDBY hastalarında ise %84-92 arasında oldu�u bildirilmi�tir. 

Bunun nedeni olarak homosistein metabolizmasında üremik inhibisyonun etkili oldu�u 

dü�ünülmektedir.  
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Homosisteinin normal plazma konsantrasyonu yakla�ık olarak 5-10  mcmol/L’dir. 

Genel popülasyonda hiperhomosisteineminin ba�lıca belirleyicileri dü�ük B vitamin ve 

folik asit düzeyleri, ısıya duyarlı metilentetrahidrofolat (MTHFR) enzim izotipi, yüksek 

kreatinin ve dü�ük albümin düzeyidir. SDBY’de homosistein artı�ının ba�lıca nedenleri; 

üriner ekskresyonun azalması, B6 vitaminin kullanıldı�ı transsülfirasyon yolunda olası 

defekt, extra renal katabolizmanın azalması, homosistein metabolizmasının azalması ve 

bilmedi�imiz olası nedenlerdir. Bu nedenler içinde renal ekskresyonun azalmasının 

hiperhomosisteinemiye katkısı %1’den azdır (31,32).  

Homosistein aracilıklı vasküler hasar direkt endotelial toksisite yanısıra trombosit ve 

pıhtıla�ma faktörlerindeki fonksiyonel bozukluklar nedeniyle de geli�mektedir . Ayrıca 

hiperhomosisteineminin endotel hücre proliferasyonunu ve endotel ba�ımlı 

vazodilatasyonu inhibe etti�i ve endotelin antitrombotik fonksiyonlarını bozdu�u da 

bilinmektedir. Üremik hastalarda homosisteinin özellikle okside formlarının birikimi 

nedeniyle serbest oksijen radikalleri a�ırı miktarda üretilmekte, antioksidan savunma 

mekanizmaları bozulmakta, nitrik oksitin biyoyararlanımı azalmakta ve endotel ba�ımlı 

vazodilatasyon negatif yönde etkilenmektedir. Diyaliz hastalarında endotel 

fonksiyonlarında geri dönü�süz bozukluklar olu�abilmekte ve buna ba�lı olarak kalıcı 

vasküler hasar geli�ebilece�i dü�ünülmektedir (33,34). 

Yapılan çalı�malarda homosistein düzeylerindeki artı� kardiyovasküler ve tüm 

nedenlere ba�lı mortaliteli için önemli bir risk faktörü oldu�u gösterilmi�tir. SDBY 

hastalarında homosistein düzeyindeki her 10 µmol/l’lik artı�ın aterotrombotik olaylarda 

%35 risk artı�ına, fatal kardiyovasküler komplikasyonlarda  % 20’lik risk artı�a neden 

oldu�u rapor edilmi�tir (24,35).  
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3.8. CRP 

     Akut faz reaktanlarının prototipidir. �lk kez 1930 yılında Tillett ve Francis tarafından 

tanımlanmı�tır. Streptococcus pneumoniae’nın hücre duvarının C-polisakkarid antijenine 

ba�landı�ı için bu ad verilmi�tir. Molekül a�ırlı�ı 115.000 – 140.000 arasında olup  yarı 

ömrü 19 saattir. Karaci�erden sentez edilir. Selluloz asetat ya da agar elektroforezde �-
 

arasında yer alır. 

     CRP sitokinlere göre daha uzun yarılanma ömrüne sahiptir. CRP kompleman sisteminin 

aktivasyonu aracılı�ıyla, doku faktörleriyle birlikte birçok hücre adezyon molekülünün 

ekspresyonunu uyararak, endotelyal makrofajlar tarafından LDL alımını artırıp, arter 

duvarına monosit geçi�ini arttırarak ateroskleroz geli�imini hızlandırmaktadır. Miyokard 

infarktüsü, stres, travma, infeksiyon, inflamasyon, cerrahi ve neoplazik  proliferasyonda 

CRP seviyeleri  dramatik olarak artı� gösterir (31,36,37). 

     Standart CRP ölçümün klinik olarak belirgin inflamatuar olayın ara�tırılmasında duyarlı 

aralı�ı yeterli olsa da, sa�lıklı bireylerde kardiyovasküler risk ile ili�kili daha dü�ük CRP 

seviye de�i�ikliklerinin saptanmasında yetersiz kalmaktadır. Bunun sonucu olarak high-

sensitivity-CRP (hs-CRP) ölçümü geli�tirilmi�tir . Serum hs-CRP düzeylerinin ölçülmesi, 

ilk veya tekrarlanan koroner olayların tesbitinde yararlı olur. Plazma CRP düzeyi, koroner, 

serebral ve periferik arteriyel aterosklerozisin varlı�ı ile direkt korelasyon göstermektedir. 

Akut koroner sendromlu hastalarda risk  derecelendirilmesinin tespitinde CRP seviyeleri 

yardımcı olabilir ve 0,16mg/dl’den daha yüksek hs-CRP düzeyi saptanmı� ki�iler 

kardiyovasküler olay olu�ma riski  ta�ıyor olabilirler . Günümüzde CRP’nin 5-10 

mg/dL’nin üzerindeki serum de�erleri inflamasyonu belirtmekte kullanılmaktadır (36-39). 

     Hemodiyaliz hastalarında serum CRP seviyesi sa�lıklı kontrollere göre 5 ile 10 kat daha 

yüksektir. Diyaliz öncesi CRP düzeylerinin hemodiyaliz hastalarının mortalitesinde 

ba�ımsız bir risk faktörü oldu�u gösterilmi�tir. Benzer �ekilde  HD ve PD hastalarında da 
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CRP düzeyindeki artı�ın  surveyin belirleyicisi oldu�u ve kardiyovasküler mortalite ve 

hospitalizasyon için güçlü bir risk faktörü oldu�u bildirilmektedir. Ayrıca serum CRP 

düzeyindeki artı�ın ortalama carotis arter intima alanı artı�ı için ba�ımsız risk faktörü 

oldu�u bildirilmi�tir. Serum CRP düzeyleri ile albumin de�erleri birlikte 

de�erlendirildi�inde istatiksel olarak CRP’nin kardiyovasküler hastalık açısından daha 

güçlü bir belirleyici oldu�u tespit edilmi�tir (20,23,37,38,40).  

 

 

3.9. KAROT�S ARTER �NT�MA MED�A KALINLI�I 

      Son dönem böbrek yetmezlikli hastalarda ba�lıca mortalite nedeni aterosklerotik kalp 

hastalı�ıdır. Kardiyovasküler hastalık bulguları genellikle ateroskleroz ilerledikten sonra 

ortaya çıkmaktadır. Arteryal duvar de�i�iklikleri klinik olarak sessiz seyreden uzun bir 

süreç sonrasında  geli�ir ve yaygın intimal kalınla�ma ile ba�lar. Erken dönemdeki bu 

de�i�iklikler, iki bouytlu B-Mode ultrasonografi ile de�erlendirilebilir.  �ntima-media 

kalınlı�ı (IMK) ilk olarak 1986 yılında pignoli tarafından B-mod ultrason ile ölçülmü�tür. 

1990’lı yıllardan itibaren IMK ölçümü için karotis arter tercih edilmeye ba�lanmı� olup bu 

tarihten sonra karotis IMK (KIMK)’sı aterosklerozu belirlemede yeni bir paremetre olarak 

kullanılmaya ba�lanmı�tır (41-44). 

 

     Arterler, en içte intima, ortada media ve en dı�ta adventisya olmak üzere üç tabakadan 

olu�urlar. �ntima aterosklerotik lezyonun olu�tu�u bölgedir. �ntima kalınla�masından 

ateroskleroz, media tabakasının kalınla�masından ise hipertansiyon sorumlu tutulmaktadır. 

�MK’nın kalınla�ması intima ve/veya media tabakasının kalınla�ması ile meydana 

gelmektedir. B-mod ultrason ile �MK’nın ölçülmesi intima-media birbirinden ayırılamaz. 
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Karotis arterleri yüzeyel yerle�imleri, görüntülenmelerinin kolay olması, büyüklükleri ve 

hareketsiz olmaları nedeniyle en sık kullanılan damarlardır (44,45). 

 

Bu gün için KIMK ölçümünde standart bir protokol belirlenememi�tir. Bazı 

ara�tırmacılar birden fazla yerden ölçüm yaparken, bazı ara�tırmacılar  tek ve sabit bir 

yerden görüntü almaktadırlar. Bazı çalı�malarda sadece sa� karotis arter incelenirken,  bazı 

çalı�malarda ise her ikisi de incelenmektedir(41,42). 

 

Sa�lıklı bireylerde  IMK’nın ortalama de�eri 0,4-1,0 mm olup yıllık 0,01-0,03 mm’lik 

artı� göstermektedir. Karotis arterde meydana gelen aterosklerotik de�i�ikliklerin tüm 

vücuttaki aterosklerozun bir göstergesi olup  ve gerek  SDBY’li hastalarda gerekse normal 

popülasyonda� kardiyovasküler morbidite ve mortalitenin� habercisi oldu�u kabul 

edilmektedir. Schulte-Altedorneburg ve arkada�ları yaptıkları çalı�mada  in vivo  olarak 

ölçülen  karotis intima-media kalınlı�ının (KA-IMK) postmortem olarak karotis arter 

örne�inin  patoloji ve histolojik incelemesinden elde edilen  sonuçlar ile uyumlu�oldu�u 

tespit etmi�lerdir. Bu nedenle, günümüzde ultrasonografik olarak karotis arterde intima-

media kalınlı�ının ölçülmesi sistemik ve koroner aterosklerozun güvenilir bir göstergesi 

olarak kullanılmaktadır (44-48). 

 

Yapılan bir çok çalı�mada KIMK ile kardiyovasküler risk faktörleri  (sigara, BM�, 

fibrinojen, homosistein, diyabet, sol ventrikül hipertrofisi, kan basıncı, obesite) arasında 

ili�ki oldu�u tespit edilmi�tir. Benzer �ekilde inflamasyon göstergeleri olan  fibrinojen, 

CRP, leptin, adezyon molekülü, growth faktör  ile KIMK arasında ili�ki saptanmı�tır. 

Ortalama ya�ı 32 olan sa�lıklı semptomu olmayan 518 ki�i üzerinde yapılan çalı�mada ise  
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KIMK’nın ba�ımsız belirleyicileri olarak, ya�, siyah ırk, sistolik kan basıncı, LDL-

kolesterol, HDL kolesterol (negatif ili�ki) ve serum insülin düzeyi tespit edilmi� (49-51). 

 

  138 SDBY’li hastada (92 HD ve 46 PD ) dahil edildi�i birçalı�mada  KIMK’nın 

belirleyicileri olarak; ya�, serum CRP düzeyi, plazma homosistein düzeyi, dializ süresi ve 

kan basıncı tesbit edilmi�tir. Carotis arterde plak sayısının belirleyicileri olarak ise; ya�, 

serum CRP düzeyi, plazma homosistein düzeyi ve serum albümin düzeyi tesbit edilmi�tir . 

59 PD hastasında yapılan çalı�mada da ya�, erkek cinsiyet, CRP, Lip(a) ve homosistein 

düzeylerinin KIMK’nın ba�ımsız  bir göstergesi oldu�u tespit edilmi�tir. 63 PD hastası ile 

40 kontrol grubunun kar�ıla�tırıldı�ı bir di�er çalı�mada ise KIMK ile ya�, sistolik kan 

basıncı, CRP, albumin (negatif ili�ki) ve interselüler  adhezyon  molekülü-1 (ICAM-1) 

seviyesi arasında korelasyon bulunmu�. 61 PD hastasında KIMK’nın akut faz proteinleri, 

sitokinler ve di�er risk faktörleri ile ili�kisinin ara�tırılı�ı  1 yıl takip çalı�masında KIMK 

ile ya�, CRP TNF-	 ile pozitif, HDL-kolesterol ile negatif ili�ki oldu�u tespit edilmi�tir 

(52-55). 

 

 2.10.VASKÜLER KALS�F�KASYON 

     Son dönem böbrek yetmezlikli hastalarda  görülen kalsifikasyon; kalsifik üremik 

arteriopati (kalsiflaksis), extraosseoz yum�ak doku kalsifikasyonu ve solid organ 

kalsifikasyonu olarak sınıflandırılabilir. Kalsifikasyonun en erken ve en yaygın oldu�u yer; 

ayak bilekleri olup bunu  sıklık sırasına göre abdominal aorta, ayaklar, pelvis, el ve elbile�i  

izler (56).  

Vasküler ve valvüler kalsifikasyon en yay�ın  ve belkide en önemli klinik 

manifestasyondur. Vasküler kalsifikasyon damar duvarında iki tabakada olu�maktadır. �lk 

olarak düz kas hücrelerinin bulundu�u media tabakasında, sonra aterosiklerotik pla�ın 
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bulundu�u intima tabakasında olu�maktadır.  Damar kalsifikasyonu büyük ve orta 

derecedeki arterleri etkilerken venleri etkilemez. Damar kalsifikasyonu arter duvarını 

sertle�tirir ve büyük elastik arterlerin nabız hızlarını artırır. Arter duvarının sertle�mesi 

nabız basıncını artırır. Sol ventrikül hipertrofisine (büyük arterlerin kompliansını azaltır) 

ve artmı� kardiyovasküler mortalite riskine neden olurlar. Bu olu�um aort, koroner arter ve 

di�er musküler arterlerde görülür. Periferik arterlerin media tabakasındaki kalsifikasyon 

normal ya�lanmada karakteristiktik olup aynı zamanda  KBY ve DM’li hastalarda görülen 

damar hastalı�ının ortak özelli�idir. KBY hastalarında medial arter kalsifikasyonu KVS 

mortalitenin güçlü bir göstergesidir (57). 

Vasküler kalsifikasyonu ölçmede ve tespit etmede çe�itli metodlar geli�tirlmi�tir. Bu 

metodlardan en de�erli 2 metod; EBCT (electron beam tomografi) ve multiplice spiral CT 

dir. Di�er kullanılan metodlar ise; Ekokariografi, ultrason, CT, MR ve angiografidir ( 56). 

SDBY hastalarında vasküler kalsifikasyonla ili�kili risk faktörleri olarak ; ya�, diyaliz 

süresi, hiperkalsemi, hiperfosfatemi, hiperparatiroidi, Ca X P ürünü, oral kalsiyum fosfor 

ba�layıcılarının alımı, kalsifikasyon inhibitör proteinlerin eksikl�i, DM, HT, dislipidemi, 

hiperhomosisteinemi, fibrinojen ve CRP düzeyindeki artı� ve hipoalbuminemi sayılabilir 

(56). 

Hızlanmı� kalsifiye ateroskleroz ve kapak kalsifikasyonları diyaliz  hastalarının 

kardiovasküler hastalıklarının ana unsurunu olu�turur. Aynı zamanda diyaliz hastalarında 

damar kalsifikasyonu yakın zamanda ba�ımsız bir risk faktörü olarak ortaya konmu�tur. 

1969 ve 1977’deki otopsi bulgularında HD hastalarında vasküler kalsifikasyon sıklı�ı 

%50-80 tespit edilmi�.  EBCT (electron beam tomografi) ile diyaliz hastalarında aynı ya� 

grubundaki sa�lıklı ki�ilere göre 2-5 kat yüksek koroner kalsifikasyon skoru tespit edilmi�.  

Koroner kalsifikasyon da koroner aterosklerotik plak yükü, MI ve unstabil plakla il�kili 

bulunmu�.  Hiperfosfatemi, artmı� kalsiyum fosfor çarpımı (Ca x P), hiperparatiroidiyi 
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kapsayan tipik üremik metabolik bozukluk ve artmı� Ca alımı kardiyovasküler  mortalite 

ve morbiditenin ba�ımsız belirleyicileridir (8,56,58-61). 

     Goodman ve arkada�ları 20-30 lu ya�lardaki genç diyaliz hastalarında koroner arter 

kalsifikasyonlarının sık oldu�unu göstermi�ler  ve bu kalsifikasyonun direk olarak 

hiperfosfatemi, artmı� kalsiyum fosfor çarpımı (Ca x P), artmı� Ca alımı ile il�kili 

oldu�unu tespit etmi�ler. Oh ve arkada�ları 19-39 ya� arasındaki çocuklukta ba�lamı� KBY 

olan hastaların %92’sinde koroner kalsifikasyon oldu�unu göstermi�lerdir. Vasküler 

kalsifikasyon ile diyaliz süresi  arasında güçlü bir ili�ki bulunmu�, buna ek olarak da Ca x 

P ve CRP düzeyindeki artı� ve mikroinflamasyon ile de ili�ki bulunmu�. Bu konuda 

yapılmı� ba�ka bir çalı�mada ise EBCT ile diyaliz hastalarında, aynı ya� grubundaki KBY 

olmayan ki�ilere göre 2-5 kat yüksek koroner kalsifikasyon skoru tespit edilmi� olup 

koroner kalsifikasyon da koroner aterosklerotik plak, MI ve instabil plaklarla ili�kili 

bulunmu� (9,62,63).  

     Koroner kalsifikasyon ve artmı� CRP düzeyleri arasındaki korelasyon yakın zamanda 

Framingham kohort çalı�masında açıklanmı� olup; nonüremik popülasyonda vasküler 

kalsifikasyon  patogenezinde daha çok  inflamatuvar proçeslerin rol aldı�ı gösterilmi�tir 

(64). 

 

3.10.1.VASKÜLER KALS�F�KASYON �NH�B�TÖRLER� 

     Fizyolojik konsantrasyonlarda Ca ve fosfat çok çabuk çökebilir. Memelilerde Ca ve 

fosfat presipitasyonunun engellenmesi için ekstrasellüler ortamda düzenlenmi� çok ciddi 

bir denge mevcuttur.  Transgenik hayvan deneyleri kalsifikasyon süreci hakkındaki 

anlayı�ı geli�tirmi� olup Ca regülatör faktörlerin kalsifikasyon inhibitör özelliklerini 

tanımlamı�tır. Tablo 3’de bazı kalsifikasyon inhibitör proteinleri ve özellikleri 

belirtilmi�tir (59). 
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Tablo 3 kalsifikasyon inhibitör proteinleri 

Kalsifikasyon inhibitörleri Deneysel ve klinik fenotip 

Fetuin-A (AHSG) 
 

Fetuin-A -/- : Vitamin D veya kalsiyum zengin diyet ile 
C57BL/6 farelerde yumu�ak doku, parenkimal 
kalsifikasyon, spontan diffüz kalsifikasyon 

Matriks Gla protein (MGP)         
 

MGP-/- fare: ciddi media ve kıkırdak kalsifikasyonu 
MGP mutasyon (Keutel sendrom):pulmoner stenoz, 
vasküler ve kıkırdak kalsifikasyon 

Osteoprotegerin  (OPG) OPG -/- farelerde osteoporoz ve aorta ve renal arter       
kalsifikasyonu 
 

Bone morfogenetic protein-
7 
(BMP-7) 
 

BMP-7 -/- fare: böbrek,iskelet ve göz geli�im bozuklu�u 
Ateroskleroza mahkum üremik LDL-reseptör-/- farelerde 
BMP-7 tedavisi vasküler kalsifikasyonu önler ve vasküler 
osteokalsin expresyonunu azaltır. 
 

ANK ANK-/- fare: artiküler kalsifikasyon, progresif artrit 
Klotho 
 

homozigot allel KL-VS; koroner arter hast, erken ölüm 

 
 
 
3.10.2.FETU�N-A 

 Fetuin-A 60 kDa a�ırlı�ında, hepatositlerden sentezlenen yüksek serum 

konsantrasyonuna (0.4-1.0 g/l) sahip olan serum proteinidir. Serumda �2 bandının baskın 

parçası olarak  bulunan negatif akut faz reaktanıdır (65).  

Fetuin-A en önemli sistemik kalsifikasyon inhibitör proteindir. 25 yıl önce dü�ük 

fetuin-A akut inflamasyon göstergesi ve negatif akut faz reaktanı olarak tanımlanırdı. 

Yakla�ık olarak serum presipitasyon inhibitör kapasitesinin %50’sine sahiptir. Ayrıca 

fetuin-A TGF-� (transforming growth factor-� antagonisti) agonisti olarak görev yapar. 

TGF-� agonisti; fetuin-A molekülünün  � glikan benzeri ba� ile growth faktöre ba�lanması 

ile olu�ur ve ayrıca insülin tirozin kinaz aktivesi ile ili�kilidir (65-67). 

�nvitro olarak fetuin-A, Ca ve P içeren hücresiz solüsyonlarda bile kristal 

formasyonunu azaltarak hidroksiapatit formasyonunun potent inhibitörü oldu�u 
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gösterilmi�. Ca ve P ile stabil kolloidal yapı olu�turur ve “calsiprotein” particles olarak 

adlandırılır (68).  

Yeni olarak fetuin-B varlı�ı ortaya çıkmı� olup bu molekül fetuin-A ile benzer boyut 

ve özelliktedir. Fetuin-A dan farklı olarak fetuin-B cinsiyet ba�ımlı ve serum düzeyi daha 

dü�üktür. Fetuin-B’nin kalsifikasyon inhibitör etkisi henüz anla�ılamamı�tır ancak 

muhtemelen daha az etkilidir (65,69). 

�nvivo genetik alt yapısına ba�lı olarak, fetuin-A eksikli�i bulunan farelerde (fetuin-A -

/-) çok ciddi yum�ak doku kalsifikasyonları spontan olarak , vit D verilmesi veya mineral 

zengin diyet sonrası olu�turulmu� (70). 

 

3.10.2.1.D�YAL�Z HASTALARINDA FETU�N-A’NIN KL�N�K ROLÜ 

312 hemodiyaliz hastası üzerinde yapılan kar�ıla�tırmalı çalı�mada kısa ve uzun dönem 

hemodiyaliz hastalarında normal böbrek fonksiyonu olanlara göre fetuin-A düzeyi önemli 

oranda dü�ük bulunmu�. Bu hastalardan kalsiflaksisi olanların serumlarının  Ca X P kristal 

formasyonunu inhibe etme özellikleri önemli oranda dü�üktü, bu etki muhtemelen pürifiye 

fetuin-A’nın eklenmesi ile geri çevrilebilir. Serum fetuin-A düzeyleri CRP düzeyleri ile 

ters orantılı bulunmu�, tüm nedenlere ve  kardiyovasküler nedenlere ba�lı  mortalitenin 

inflamasyonla ili�kili prediktörü olarak tanımlanabilece�i ifade edilmi�tir(11,70). 

 

Stenvinkel ve arkada�ları yaptıkları çalı�mada fetuin-A gen polimorfizmini 

(Thr256Scr) tanımladılar. Bu gen dü�ük fetuin-A düzeyleri ve alternatif polimorfizm 

ta�ıyan hastalara göre daha iyi prognoz ile ili�kilidir. Bu çalı�macılara göre fetuin-A 

eksikli�i hipoalbuminemi ve yüksek CRP düzeylerine göre mortalitenin daha potent 

prediktörüdür. Fetuin-A eksikli�i MIA sendromunun anahtar elamanı olup genetik 

yatkınlıkla birlikte e� zamanlı olarak  tanımlanmalıdır (17). 
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Moe ve arkda�ları fetuin-A dü�üklü�ü ile koroner kalsifikasyon arasında negatif 

korelasyon odu�unu ve fetuin-A’nın koroner kalsifikasyonun patogenezinde önemli bir 

göreve sahip oldu�unu ifade ettiler (71). 

Mehrota R. ve arkada�ları yaptıkları çalı�mada; Prediyalitik dönemdeki diabetik 

nefropatili hastalarda , serum fetuin-A düzeyi  ile  koroner arter kalsifikasyon  skoru 

arasında direk bir ili�ki oldu�unu tespit etmi�ler (72). 

 Wang ve arkada�ları 238 PD hastasında fetuin-A’nın MIA sendromu ve vasküler 

kalsifikasyonla ili�kisinin ara�tırmı�lar. Fetuin-A ile MIA sendromu arasında ili�ki 

bulundu�unu ve fetuin-A düzeyindeki en fazla dü�ü�ün MIA sendromunun 3 

komponentinide ta�ıyanlarda oldu�unu tespit etmi�ler. Yine bu çalı�mada fetuin-A ile 

CRP, IL-6 arasında negatif, albumin arasında pozitif korelasyon bulunmu� (16). 

Honda ve arkada�ları 176 SDBY hastasında  CRP, IL-6, albumin ve fetuin-A’nın 

malnütrisyon, KVH ve mortalite ile ili�kisini ara�tırmı�lar. Malnütrisyonun en iyi 

prediktörünün CRP ve IL-6; KVH’nin IL-6; malnütrisyonun ise albumin, IL-6 ve fetuin-A 

oldu�unu tespit etmi�ler. Honda ve arkada�larına göre KVH ve mortalitenin en güvenilir 

göstergesi IL-6’dı (73). 

 

3.11.VALVÜLER KALS�F�KASYON  

 Mitral valvüler kalsifikasyon (MVK) ve aortik valvüler kalsifikasyon (AVK)  ya�lanma 

ile ortaya çıkan,  kronik, noniflamatuvar, dejeneratif bir �üreçtir.  EBCT çalı�malarına göre   

% 45-59 hastada mitral kapak kalsifikasyonu, % 34-55’de ise aort kalsifikasyon prevalansı 

tespit edilmi�tir. EKO çalı�malarında ise mitral kapak prevelansı % 44,5 ve % 52’si aort 

kapa�ındadır. Damar kalsifikasyonu tutulan organa göre birçok klinik problemlere neden 

olur (63,74-76) 
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 Yapılan çok sayıda çalı�mada; non-KBY populasyonunda ateroskleroz ile AVK ve 

MVK riski açısından benzer risk faktörlerine ( ya�lanma, DM, HT, hiperlipidemi gibi)  

sahip oldu�u gösterilmi�tir. Bu bulgular AVK ve MVK’nın aterosklerozun varlı�ını 

gösterebilece�ini göstermektedir. Koroner ateroskleroz geli�en hastalarda yapılan patolojik 

çalı�malarda erken aterosklerotik lezyonu gösteren köpüksü hücrelerin toplanmasının 

posterior mitral yaprakçıkların ventrikül yüzünde ve her bir aortik kapakçı�ın aortik 

yüzünde görülmü�      (77-79). 

 Kronik böbrek yetmezli�i  olmayan populasyonda yapılan büyük kohort çalı�malarda 

AVK ve MVK’nın kardiyovasküler mortalite ve morbiditede artı� ile ili�kili oldu�u  tespit 

edilmi�tir. Allison ve arkada�larının koroner arter hastalı�ı olmayan 1241 ki�i üzerinde 

yaptıkları çalı�mada MVK ve AVK’nın vücudun di�er bölgesindeki aterosklerozun bir 

göstergesi oldu�unu ifade etmektedirler (80-82). 

 Kronik böbrek yetmezli�i olan hastalarda yapılan çalı�malarda valvüler 

kalsifikasyonun tüm nedenlere ve KVS nedenlere ba�lı mortalitenin önemli bir prediktörü 

oldu�u gösterilmi�tir. Bu çalı�malarda valvüler kalsifikasyonu olan hastalardaki  tüm 

nedenlere ve KVS nedenlere ba�lı mortalite oranının aterosklerotik vasküler 

komplikasyonu olan hastalardan farklı olmadı�ı ifade edilmektedir (8). 

 Atar ve arkada�ları yaptıkları çalı�mada; 65 ya� altındaki MVK (+) olan hastalarda 

yaygın ve �iddetli obstruktif KAH riskinin MVK (-) olanlara göre yüksek oldu�unu tespit 

etmi�ler. Bu konuda yapılan di�er bir çalı�mada da  MVK varlı�ının KVS olay, KVS ölüm 

ve tüm nedenlere ba�lı ölümün prediktörü oldu�u ve MVK’nın subklinik KAH’ın 

göstergesi olabilece�i ifade edilmektedir (83,84). 
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IV. MATERYAL ve METOD 

Çalı�maya klini�imizde takip edilmekte olan SDBY tanısı almı� olan 39 HD ve 39 PD 

hastası dahil edildi. 

Dı�lanma kriterleri; 

1. Altı aydan kısa süreli diyaliz tedavisi alan  

2. Kanser olması 

3. Son bir ay içinde  a�ır travma, cerrahi operasyon veya yanık öyküsü olması 

4. Akut enfeksiyonun bulunması 

5. Klinik olarak KVH olan (EKG’de geçirilmi� MI, spesifik anginal a�rı tarifleyen, 

geçirilmi� by-pass operasyonu, periferik damar hastalı�ı, serebro vasküler olay 

öyküsü olan ve invaziv koroner arter giri�imi yapılmı� hastalar) 

6. Semptomatik ve dekompanse karaci�er hastalı�ının olması 

6. Son üç ay içinde herhangi bir nedenle hospitalize edilen hastalar 

7. Son üç ay içinde peritonit geçiren hastalar  

Çalı�maya alınan tüm hastaların; ya�,cinsiyet, vücut a�ırlı�ı, VK�, primer hastalıkları, 

diyaliz süreleri ve sigara kullanım bilgileri kaydedildi. Ayrıca hastaların eritropoetin 

kullanımı, antihipertansif ve antihiperlipidemik ilaç kullanım bilgileri kaydedildi. Sistolik 

KB �140mmHg ve/veya diastolik KB’ı � 90mmHg olan hastalar hipertansif  hasta olarak 

kabul edildi. 

HD grubunda 24 , PD grubunda 25 erkek hasta vardı. HD grubunda 12 diyabetik hasta 

varken, PD grubunda 11 hasta diyabetikti. 30 HD ve 37 PD hastası antihipertansif ilaç 

kullanıyordu. Antihipertansif ilaç kullanmasına ra�men hipertansif hasta sayısı HD 

grubunda 9 iken, PD grubunda 10 idi. 35 HD ve 11 PD hastası antihiperlipidemik ilaç 

kullanmaktaydı. 
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32 HD  ve 22 PD hastası eritropoetin kullanıyordu. HD grubunda 5, PD grubunda 2 

hasta sigara kullanıyordu.   HD hastaları haftada 3 kez 4’er saat süreyle, semisentetik 

diyaliz membranı kullanılarak bikarbonatlı diyalize alınmaktaydı.  

Kan örnekleri PD hastalarında bir gece açlık sonrası kontrole geldikleri sabah, HD 

hastalarında ise bir gece açlık sonrası haftanın ikinci seansı öncesi alındı. Her hastadan tüm 

kan örnekleri aynı anda alındı.   

Alınan kan örnekleri uygun tüplere konularak 4000 devirde 5 dakika santrifüj edilerek 

serumları ayrıldı. Rutin biyokimya için alınan numuneler SÜMTF. Merkez Biyokimya 

labaratuarında, hemogram ve sedimentasyon için alınan numuneler SÜMTF. Hematoloji 

laboratuarında çalı�ıldı. 

Kan örnekleri alındıktan sonra 5 dakika 4000 devirde santrifüj edilerek serumları 

ayrı�tırıldı. Lipid parametreleri (Lip (a),  HDL, total kolesterol ve trigliserit düzeyi), 

ferritin, elektrolitler, albümin ve CRP düzeyleri ölçümü için serum örnekleri kullanıldı. 

Serum albümin analizi spektrofotometrik Beckman Coulter Synchron LX Systems’lerinde 

bromkrezol ile renk reaksiyonuna göre kolorimetrik olarak ölçüldü. Serum CRP analizi 

antijen-antikor reaksiyonu ile olu�an spesifik antijen-antikor kompleksinin türbidimetrik 

olarak ölçümüyle Beckman Coulter Synchron LX System’lerinde gerçekle�tirildi. 

Parathormon düzeyleri için antikoagülan içeren tüpe alınan örnekler kullanıldı ve ticari 

ELSA-PTH kitiyle (CIS bio international, Yvette Cedex/France) immunoradyometrik 

yöntemle çalı�ılarak gama sayacında okundu. Sonuçlar pg/ml cinsinden hesaplandı. 

LDL kolesterol de�eri; Total kolesterol – (Trigliserit düzeyi/5 + HDL) = LDL 

kolesterol, formülüyle hesaplandı.  

Homosistein için alınan numuneler en geç 10 dakika içinde santrifuj edilip ayrılan 

serumları -20° derecede saklanarak biriktirildi. Birktirilen serumlar haftalık olarak 

Fluoresence Polarization �mmunoassay (FPIA) yöntmi ile çalı�ıldı.  
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Fetuin-A  analizi için antikoagulansız santrifüj tüplerine yeterli hacimde tam kan aldı. 

Oda ısısında 20-30 dakika içinde kanın pıhtıla�masını takiben so�utmalı santrifüjde 4±2 

0C derecede 2000-3000 x g devirde 15 dakika santrifüj edilerek serum elde edildi. Elde 

edilen serumdan Human  Fetuin-A ELISA analiz yöntemlerine uygun miktarlarda serum 

örnekleri  ependorf  kapaklı tüplere alınarak serum örnekleri -70 0C  derecede saklandı. 

Daha sonrada toplanan serumlar  ELISA kit analiz yöntemi ile gerçekle�tirildi. 

Kilo ve boy ölçümleri Periton diyalizi uygulayan hastalarda kontrole geldikleri sabah 

de�i�im sonrası karınlarında diyalizat yokken yapıldı. Hemodiyaliz hastalarında ise diyaliz 

seansı sonrası yapıldı.  

Kan basıncı ölçümü supin pozisyonda 10 dakika istirahat sonrası yapıldı. Periton 

diyaliz hastalarında karınlarında diyalizat yokken, hemodiyaliz hastalarında isen kan 

örneklerinin alındı�ı hafta diyaliz seansı öncesi ölçüldü. 

Tüm hastaların ekokardiografileri ve carotis arter incelemeleri, hastaların tedavi 

durumu, klinik ve labaratuar bilgileri hakkında daha önce bilgilendirilmemi� aynı 

kardiyolog tarafından yapıldı. Her ölçüm sabah saat 08.00 ile 11.00 arasında, hastaların en 

az 15 dakika istirahat sonrası supin pozisyonda yapıldı. Karotis intima-media kalınlı�ı 

(KIMK) her iki ana karotis arter bifurkasyonunun yakla�ık 10 mm proksimalinden ölçüldü. 

Ölçümler sonrası sa� ve sol carotis arter ölçümleri toplanıp ikiye bölünerek ortalama 

carotis intima media kalınlı�ına ula�ıldı. Ayrıca ekokardiografi ile hastaların kalp kapak 

kalsifikasyonlarının varlı�ı ara�tırldı. 

Vücut kitle indeksi ve serum albümin düzeyleri nutrisyonel parametre olarak kabul 

edildi. �nflamasyon parametresi olarak  CRP, ferritin, fibrinojen kullanıldı. Aterosklerozu 

de�erlendirmek için serum homosistein, lipid parametreleri, KIMK ve  kalp kapak 

kalsifikasyonu kullanıldı.  

   



 29 

 

V. �STAT�ST�KSEL ANAL�Z   

�statistik de�erlendirmede, ikili gruplar arası farklılıklar parametrik ko�ullarda 

Student’s t testi ile, parametrik olmayanlar ise Mann Whitney-U testi ile kar�ıla�tırıldı. �ki 

de�i�ken arası ili�ki Pearson korelasyon katsayısı ile de�erlendirildi. Kategorik de�i�kenler  

chi-kare testi ile irdelendi. Fetuin-A ve KIMK’ya etki eden faktörler çoklu dro�rusal 

regresyon analizi ile belirlendi. Sonuçlar ortalama ± standart sapma olarak verildi. 

Anlamlılık düzeyi olarak  p<0.05 olarak alındı.  

 

VI. BULGULAR 

6.1. HD ve PD hastalarının kar�ıla�tırılması 

Tüm hastalar diyaliz tipine göre ayrılarak incelendi�inde; HD ve PD hasta grupları 

arasında ya� (P=0.67), diyaliz süresi (P=0.42), VK� (P=0.52), erkek hasta oranı (r2=0.05 

P=0.81), sigara kullanan hasta oranı (r2=0.11 P=0.07) , hipertansif hasta oranı (r2=1.1 

P=0.28), diabetik hasta oranı (r2=0.06 P=0.8), Nabız basıncı (P=0.52), SKB (P=0.29), 

DKB (P=0.39), Hb (P=0.97), fosfor (P=0.28), Ca x P (P=0.66), PTH (P=0.24), HDL 

(P=0.62), Lip a (P=0.24), CRP (P=0.28), ürik asit (P=0.69), albumin (P=0.06),  açısından 

fark yoktu. 

Hastaların demografik özellikleri tablo 4’de, klinik özellikleri tablo 5’de gösterilmi�tir. 

 Tablo 4 : Hastaların demografik özellikleri 

 HD PD P 
 Erkek/Kadın 24/15 25/14 0.81 
 Ya� (yıl) 51.5 ± 14.4 50.2.4 ± 14.6 0,67 
 Diyaliz süresi (ay) 28.8 ± 21.1 27.0 ± 24.7 0.42 
 VK� (kg/m2) 26.7 ± 6.4 25.9 ± 4.1 0.52 
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�ki grup arasında HD hastaları PD hastalarına göre daha ya�lı olup, daha uzun süreli 

diyaliz tedavisi alıyordu ve VK� daha yüksekti. Ancak bu istatiksel olarak anlamlı de�ildi. 

Tablo 5 : Hastaların klinik özellikleri 

 HD  PD P 
Nabız basıncı (mmHg) 46.6 ± 8.6 47.6 ± 7.7 0.52 
Sistolik KB (mmHg) 124.3 ± 12.9 128.2 ± 16.0 0.29 
Diastolik KB (mmHg) 77.6 ± 7.0 80.2.0 ± 10.6 0.39 
DM hasta oranı 12 (%30.8) 11 (%28.2) 0.8 
HT hasta oranı 31 (%71.8) 32 (%82.1) 0.28 
Antihipertansif kullanan 31 (%79.5) 36 (%92.3) 0.1 
Sigara kullanan  7  (%17.9) 2  (%5.1) 0.07 
Statin kullanan 34 (%87,2) 10 (%25,6) <0,01 
EPO kullanan 31 (%79) 22 (%56) 0,02 

 

Her iki grup arasında statin ve EPO kullanımı açısından istatiksel olarak anlamlı 

derecede fark vardı. HD hastaların 34’ü (%87)  statin kullanırken, PD  hastalarının 10’u 

(%25) statin kullanıyordu (P<0.001). Benzer �ekilde HD hastaların 31’i (%79). PD 

hastalarının ise 22’si (%56) EPO kullanıyordu  (P=0,02). 

Her iki grubun nutrisyonel paremetreleri Tablo 6’da, inflamasyon parametreleri          

tablo 7’de,   di�er lab bulguları  tablo 8’de ve EKO bulguları tablo 9’da   gösterilmi�tir.  

Tablo 6: Nutrisyonel parametreler 

 HD PD P 
 VK� (kg/m2) 25.6 ± 5.8 27.3 ± 4.8 0.13 
Albümin (gr/dl) 3.6 ± 0.3 3.7 ± 0.3 0.06 
 

     Her iki grup arasında nutrisyonel parametreler açısından istatiksel olarak anlamlı fark 

tesbit edilmedi. HD hastalarının 23’nün VK�’i 25 kg/m2’nin üstünde iken, PD hastalarının 

ise  22’sinin VK�’i 25 kg/m2’nin üstünde idi. HD grubunda 8 hastası hipoalbüminemik 

iken, PD grubunda ise 6 hasta hipoalbüminemik idi. 

 

Tablo 7: �nflamasyon parametreleri 

 HD PD P 
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CRP (mg/l) 14.1 ± 8.9 13.0 ± 10.1 0.28 
Ferritin (ng/ml) 509.8  ± 251.9 355.3 ± 237.0 0.07 
Fibrinojen (mg/dl) 367.2 ± 74.1 430.1 ± 75.3  <0.001 
 

Hemodiyaliz hastalarında ferritin (P=0,07) daha yüksek iken periton diyaliz 

hastalarında fibrinojen (P<0.001) daha yüksekti. 

Tablo 8: Hastaların di�er laboratuar de�erleri   

 HD PD P 
Kolesterol (mg/dl) 168.4 ± 33.4 199.7 ± 40.7 <0.001 
Trigliserit (mg/dl) 147.9 ± 77.1 183.8 ± 75.1 0.041 
HDL (mg/dl) 41.7 ±9.8 39.8 ± 8.0 0.62 
LDL (mg/dl) 95.2 ± 27.2 118.7 ± 37.3 0.002 
Lipoprotein (a) (mg/dl) 33.4 ± 37.2 43.4 ± 36.6 0.24 
Hb (g/dl) 11.5 ± 1.5 11.5 ± 1.7 0.97 
Ürik asit 5.9 ± 1.1 5.8 ± 1.1 0.69 
Kalsiyum (mg/dl) 8.4 ± 0.4 8.7 ± 0.6 0.003 
Fosfor (mg/dl) 5.3 ± 4.3 4.5 ± 1.1 0.28 
Ca x fosfor (mg2/dl2) 41.2 ± 13.3 40.1 ± 10.2 0.66 
Parathormon (pg/ml) 354.6 ± 272.8 460.5 ± 407.9 0.24 
Homosistein (µmol/l) 24.7 ± 8.6 20.3 ± 7.4 0.01 
Fetuin-A (ng/ml) 28.6 ± 5.9 34.2 ± 4.8 <0.001 
 

�ki grup birbiri ile kar�ıla�tırıldı�ında; PD hastalarında HD hastalarına göre total 

kolesterol, trigliserit ve LDL kolesterol düzeyinin istatiksel olarak anlamlı derecede yüksek 

oldu�unu tesbit edildi. Bu nedenle PD hastaları HD hastalarına göre daha aterojenik bir 

lipid profiline sahipti. Ayrıca PD hastalarında  fetuin-A ve kalsiyum istatiksel olarak 

anlamlı derecede yüksek bulundu. Bunun yanında; HD hastaları PD hastalarına göre daha 

yüksek homosistein  düzeyine sahipken, iki grup arasında fosfor, Ca x fosfor, ürik asit,  lip 

a  ve hb düzeyleri arasında  anlamlı fark tespit edilmedi. 

Tablo 9: Hastaların EKO bulguları  

 HD PD P 
Ort. karotis intima media (mm) 1.54 ±  0.2 1.31 ± 0.2 0.001 
Aort kapak kalsifikasyonu  12  6  0.1 
 Mitral kapak kalsifikasyonu   5  5  1 
Aort + mitral kapak kalsifikasyonu  13 9 0,4 
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     �ki grup kar�ıla�tırıldı�ında; HD hastalarının PD hastalarına göre istatistiki olarak 

anlamlı derecede daha yüksek  ort. KIMK de�erlerine sahip oldu�unu tesbit ettik.  

     Hemodiyaliz ve periton diyaliz hastalarında istatiksel olarak anlamlı farklılık bulunan 

de�erler Tablo 10’da gösterilmi�tir. 

Tablo 10 : HD ve PD hastaları arasındaki farklılıklar    

 HD PD P 
Kolesterol (mg/dl) 168.4 ± 33.4 199.7 ± 40.7 <0.001 
Trigliserit (mg/dl) 147.9 ± 77.1 183.8 ± 75.1 0.041 
LDL (mg/dl) 95.2 ± 27.2 118.7 ± 37.3 0.002 
Kalsiyum (mg/dl) 8.4 ± 0.4 8.7 ± 0.6 0.003 
Ferritin (ng/ml) 509.8  ± 251.9 355.3 ± 237.0 0.07 
Fibrinojen (mg/dl) 367.2 ± 74.1 430.1 ± 75.3 <0.001 
Homosistein (µmol/l) 24.7 ± 8.6 20.3 ± 7.4 0.01 
Fetuin-A (ng/ml) 28.6 ± 5.9 34.2 ± 4.8 <0.001 
Ort. karotis intima media (mm) 1.54 ±  0.29 1.31 ± 0.24 0.001 

 

     Her iki hasta grubunda MIA sendromonun komponentleri a�a�ıdaki �ekillerle 

özetlenmi�tir. de�erlendirirken Serum albümin düzeyinin < 3.5 gr/dl olması malnutrisyon, 

serum CRP düzeyinin > 10 mg/dl olması inflamasyon ve KIMK > 1mm olması 

ateroskleroz olarak kabul edilmi�tir. HD hastalarının 39’unda MIA sendromunun en az 1 

komponenti mevcutken, PD  hastalarının 38’inde MIA sendromunun en az 1 komponenti 

mevcuttu. 1 PD hastasında MIA sendromunun hiçbir komponenti yoktu. 12 HD ve 19 PD 

hastası MIA sendromunun sadece 1 komponentini ta�ıyordu. 21 HD ve 14 PD hastası MIA 

sendromunun 2 komponentini ta�ıyordu. 6 HD ve 5 PD hastası MIA sendromunun 3 

komponentini de ta�ıyordu. MIA sendromunun komponentleri açısından her iki grup 

arasından istatiksel olarak anlamlı fark yoktu (Pearson korelasyon katsayısı=4,07, P= 0,2) 

(Tablo 11). 

Tablo 11 : HD ve PD hastalarında  MIA sendromu komponentleri  

 HD PD 
0 0 1 
1 12 19 
2 21 14 

M
IA

 

3 6 5 
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6.2. Fetuin- A düzeyi ile laboratuar bulgularının kar�ıla�tırılması 

     Fetuin-A ile laboratuar bulguları kar�ıla�tırıldı�ında ; tüm hasta grubunda diyaliz 

yeterlili�i ile  ( KT/V) arasında pozitif korelasyon tesbit ettik (r= 0,29 P= 0.009) (�ekil 3). 

HD ve PD grubu ayrı ayrı de�erlendirildi�inde ise korelasyon yoktu.  
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             �ekil 3:Tüm hastalarda fetuin-A ve Diyaliz yeterlili�i ( KT/V) arasındaki ili�ki 

      Fetuin-A ile total kolesterol düzeyi (r= 0,31 P= 0.01) ve  LDL (r= 0,25 P= 0.01) arasında 

pozitif korelasyon tespit ettik. HD ve PD grubu ayrı ayrı de�erlendirildi�inde ise HD 

grubunda fetuin-A ile total kolesterol (r= 0,51 P= 0.001) ve LDL (r= 0,39 P= 0.01) 

arasında pozitif korelasyon mevcut iken PD grubunda korelasyon yoktu (�ekil 4-7). 
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        �ekil  4 : Tüm hastalarda fetuin-A ve total kolesterol düzeyi  arasındaki ili�ki 
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              �ekil 5:HD hastalarında  fetuin-A ve T.kolesterol  arasındaki ili�ki 
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                �ekil  6: Tüm hastalarda fetuin-A ve LDL  arasındaki ili�ki 
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                �ekil 7:HD hastalarında  fetuin-A ve LDL arasındaki ili�ki 
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      Fetuin-A ile albumin arasında pozitif korelasyon  tespit ettik (r= 0,30 P= 0.006).  HD ve 

PD grubu ayrı ayrı de�erlendirildi�inde ise fetuin-A ile albumin arasında HD grubunda (r= 

0,33 P= 0.03) ve PD grubunda  (r= 0,28 P= 0.08) pozitif korelasyon mevcuttu (�ekil 8-10). 
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                �ekil  8 : Tüm hastalarda fetuin-A ve Albümin  arasındaki ili�ki 
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                �ekil 9:HD hastalarında  fetuin-A ve albümin arasındaki ili�ki 
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               �ekil 10:PD hastalarında  fetuin-A ve albümin arasındaki ili�ki 

 

     Fetuin-A ile fibrinojen arasında ise negatif korelasyon tesbit ettik (r= -0,24 P= 0.02). 

HD ve PD grubu ayrı ayrı de�erlendirildi�inde ise fetuin-A ile fibrinojen arasında HD 

grubunda (r= -0,42 P= 0.006) ve PD grubunda  (r= -0,45 P= 0.003)  negatif korelasyon 

tesbit ettik  (�ekil 11-13). 
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                 �ekil  11 : Tüm hastalarda fetuin-A ve fibrinojen arasındaki ili�ki  
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                   �ekil  12 : HD hastalarında  fetuin-A ve fibrinojen arasındaki ili�ki  
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                 �ekil  13 : PD hastalarında  fetuin-A ve fibrinojen arasındaki ili�ki  

 

     Fetuin-A ile CRP arasında ise negatif korelasyon tesbit ettik (r= -0,34 P= 0.002). HD ve 

PD grubu ayrı ayrı de�erlendirildi�inde ise fetuin-A ile CRP arasında HD grubunda (r= -

0,41 P= 0.008) ve PD grubunda  (r= -0,36 P= 0.02)   negatif korelasyon tesbit ettik (�ekil 

14-16). 
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                 �ekil  14 : Tüm hastalarda fetuin-A ve CRP  arasındaki ili�ki 
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                �ekil  15 : HD hastalarında  fetuin-A ve CRP arasındaki ili�ki  
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                �ekil  16 : PD hastalarında  Fetuin-A ve CRP arasındaki ili�ki  

      Fetuin-A ile ferritin arasında ise negatif korelasyon tesbit ettik (r= -0,36 P= 0.001). HD 

ve PD grubu ayrı ayrı de�erlendirildi�inde ise HD grubunda fetuin-A ile ferritin arasında  

negatif korelasyon arasında mevcut iken (r= -0,31 P= 0.04) PD grubunda korelasyon yoktu 

(�ekil 17,18). 
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               �ekil  17 : Tüm hastalarda fetuin-A ve ferritin arasındaki ili�ki 
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               �ekil  18 : HD hastalarında  fetuin-A ve ferritin arasındaki ili�ki  
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6.3. Fetuin- A düzeyi ile EKO bulgularının kar�ıla�tırılması 
 
     Fetuin-A düzeyi ile KIMK arasında negatif bir ili�ki (r= -0,35 P= 0.01)  mevcuttu. HD 

ve PD grubu ayrı ayrı de�erlendirildi�inde ise HD grubunda fetuin-A ile KIMK arasında  

negatif korelasyon arasında mevcut iken (r= -0,30 P= 0.06) PD grubunda korelasyon yoktu 

(�ekil 19,20).  
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                    �ekil 19 :Fetuin-A ve  KIMK  arasındaki ili�ki 
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                   �ekil 20 : HD hastalarında fetuin-A ve  KIMK  arasındaki ili�ki 
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     Fetuin-A ile aortik valvüler kalsifikasyon (AVK) arasında negatif ili�ki mevcut iken bu 

ili�ki mitral valvuler kalsifikasyonda (MVK) tespit edilmedi. HD ve PD grubu ayrı ayrı 

de�erlendirildi�inde ise fetuin-A ile valvüler kalsifikasyon arasında istatiksel olarak 

anlamlı ili�ki yoktu (tablo 12-14). 

Tablo 12 : Tüm hastalarda Fetuin-A ve  valvüler kalsifikasyon arasındaki ili�ki 

 

 Fetuin-A (ng/ml) P 
var 28,7 ±5,9 AVK 
yok 32,2 ±5,9 

 
0,03 

var 31,2 ±6,2 MVK 
yok 31,5 ±6,0 

 
0,88 

var 29,6 ±6,0 AVK  + 
MVK yok 32,1 ±5,9 

 
0,15 

 

 

Tablo 13 :HD hastalarında fetuin-A ve  valvüler kalsifikasyon arasındaki ili�ki 

 

 Fetuin-A (ng/ml) P 
var 27,5 ±6,4 AVK 
yok 29,2 ±5,7 

 
0,4 

var 27,6 ±6,8 MVK 
yok 28,8 ±5,8 

 
0,7 

var 27,3 ±6,1 AVK + 
MVK yok 29,3 ±5,8 

 
0,2 

 

 

Tablo 14 :PD hastalarında fetuin-A ve  valvüler kalsifikasyon arasındaki ili�ki 

 

 Fetuin-A (ng/ml) P 
var 31,3 ±4,4 AVK 
yok 34,7 ±4,8 

 
0,1 

var 34,8 ±2,8 MVK 
yok 34,1 ±5,1 

 
0,6 

var 33,0 ±4,3 AVK  + 
MVK yok 34,6,3 ±5,0 

 
0,6 
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6.4. Fetuin- A düzeyi ile bazı demografik ve klinik özelliklerin kar�ıla�tırılması 

     Fetuin-A ile ya� arasında negatif bir korelasyon  tespit ettik (r= -0.26  P= 0.02) (�ekil 

21). Hastaları  HD ve PD olarak gruplara ayırdı�ımızda; HD grubunda benzer �ekilde  

fetuin-A  ile ya� arasında negatif bir korelasyon  mevcut iken (r= -0,37 P= 0.01) (�ekil 22), 

PD grubunda korelasyon yoktu (r= -0,05 P= 0.76). 
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               �ekil  21 :Tüm hastalarda fetuin-A ve   ya�  arasındaki ili�ki 
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                  �ekil  22 : HD hastalarında  fetuin-A ve ya� arasındaki ili�ki  
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     Fetuin-A  düzeyini  DM’si olanlarda istatiksel olarak anlamlı derecede dü�ük tepsit ettik 

(P= 0.01).  Ancak di�er demografik özelliklerle [ HT (P= 0.5), sigara (P= 0.08),  cinsiyet 

(P= 0.8)] anlamlı ili�ki tespit etmedik. Hastaları  HD ve PD olarak gruplara ayırdı�ımızda; 

HD grubunda demo�rafik özelliklerle  fetuin-A  arasında istatiksel olarak anlamlı ili�ki 

yoktu. PD grubunda ise DM’si (P= 0.03)  ve HT’si (P= 0.04) olanlarda olmayanlara göre 

fetuin-A düzeyi istatiksel olarak anlamlı derecede dü�üktü (Tablo 15-17). 

   Tablo 15 : Fetuin-A ile demografik ve klinik özellikler arasındaki ili�ki    

 Fetuin-A (ng/ml) P 
var 28,8 ±5,7 DM 
yok 32,5 ±5,9 

0,01 

var 31,68 ±6,1 HT 
yok 30,7 ±5,9 

0,55 

var 28,2 ±6,8 sigara 
yok 31,8 ±5,8 

0,08 

erkek 31,5 ±6,6 cinsiyet 
kadın 31,2 ±5,0 

0,83 

 

 
Tablo 16 : HD hastalarında fetuin-A ile demografik ve klinik özellikler arasındaki 
ili�ki    

 Fetuin-A (ng/ml) P 
var 26,4 ±5,7 DM 
yok 29,7 ±5,8 

0,08 

var 27,5 ±5,3 HT 
yok 30,6 ±7,1 

0,2 

var 27,0 ±7,4 sigara 
yok 29,0 ±5,6 

0,2 

erkek 27,9 ±6,0 cinsiyet 
kadın 29,8 ±5,8 

0,3 

 

Tablo 17 : PD hastalarında fetuin-A ile demografik ve klinik özellikler arasındaki 
ili�ki    

 Fetuin-A (ng/ml) P 
var 31,5 ±4,5 DM 
yok 35,2 ±4,6 

0,03 

var 34,9 ±4,7 HT 
yok 30,8 ±4,1 

0,04 

var 32,5 ±7,0 sigara 
yok 34,3 ±4,9 

0,5 

erkek 35,0 ±5,2 cinsiyet 
kadın 32,7 ±3,8 

0,1 
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6.5. Fetuin- A düzeyinin MIA sendromunun komponentleri ile kar�ıla�tırılması 

 Fetuin-A  düzeyinin  MIA sendromu ile ili�kisine bakıldı�ında; MIA sendromunun 

komponent sayısı arttıkça fetuin-A düzeyi dü�mekteydi. Fetuin-A düzeyi MIA 

sendromunun 1 komponentini ta�ıyanlarda  en yüksek iken , 3 komponentini ta�ıyanlarda 

en dü�üktü (Tablo 18). MIA sendromunun 1 komponenti ile 2 komponentini ta�ıyanlar 

arasında fetuin-A düzeyi açısından istatiksel olarak anlamlı fark vardı (P= 0.002). Aynı 

fark 1 ile 3 komponentini ta�ıyanlarla fetuin-A arasında da vardı (P= 0.007). MIA 

sendromunun 3 komponentini ta�ıyanlarda  2 komponentini ta�ıyanlara göre Fetuin-A  

düzeyi daha dü�üktü, fakat bu istatiksel olarak anlamlı degildi (P= 0.4).  

Tablo 18:Fetuin-A düzeyi ile  MIA sendromunun komponentlerinin  

kar�ıla�tırılması  

   Fetuin-A   n 

1 34.3 ± 5,3 32 *,** 
2 29.9 ± 4,0 35 * 

M
IA

  
K

O
M

P 3 27.8 ± 6,7 11 ** 
                  *:Bir komponent ile 2 komponenti bulunanlar arasında anlamlı  ili�ki  mevcut (p<0,05) 
                **:Bir komponent ile 3 komponenti bulunanlar arasında anlamlı  ili�ki  mevcut (p<0,05) 
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VII. TARTI�MA  

 KBY hastalarında da aterosklerotik kalp hastalı�ı ba�lıca morbidite ve mortalite nedeni 

olup, tüm ölümlerin yakla�ık  yarısından sorumludur. Hızlanmı� kalsifiye ateroskleroz ve 

kapak kalsifikasyonları diyaliz  hastalarının kardiovasküler hastalıklarının ana unsurunu 

olu�turur. Aynı zamanda diyaliz hastalarında vasküler kalsifikasyon yakın zamanda 

ba�ımsız bir risk faktörü olarak ortaya konmu�tur (2-4).  

     Moe ve ark. fetuin-A dü�üklü�ü ile koroner kalsifikasyon arasında negatif korelasyon 

odu�unu ve fetuin-A’nın koroner kalsifikasyonun patogenezinde önemli bir göreve sahip 

oldu�unu ifade ettiler (71). Bu konuda yapılan di�er bir çalı�mada ise 132 HD hastasında 

multislice  CT ile koroner kalsiyum skoruna bakmı�lar ve koroner kalsiyum skoru ile 

fetuin-A düzeyi arasında negatif bir korelasyon tespit edilmi� (85).  

     Fetuin-A konusunda yapılan çalı�malarda genel olarak bir çalı�ma (86)  hariç KBY 

hastalarında kontrol grubuna göre serum fetuin-A düzeyi istatiksel olarak anlamlı derecede 

dü�ük bulunmu�. Hermans ve ark. yaptıkları çalı�mada  serum fetuin-A düzeyi yönünden 

SDBY hastalar ile kontrol grubu arasında fark bulunmamı� (86). 

 HD ve PD hastalarında Fetuin-A düzeyinin kar�ıla�tırldı�ı sınırlı sayıda çalı�ma vardır. 

Bu çalı�malardan  Hermans ve ark. yaptıkları çalı�mada  HD hastalarında PD hastalarına 

göre serum fetuin-A düzeyi istatiksel olarak anlamlı derecede dü�ük bulunmu� (86). Buna 

kar�ın Stenvinkel ve ark.nın yaptıkları çalı�mada  ise HD ile PD hastalarında serum fetuin-

A düzeyi açısından istatiksel olarak fark tespit edilmemi� (17).Bizim çalı�mamızda ise HD 

hastalarında PD hastalarına göre serum fetuin-A düzeyi istatiksel olarak anlamlı derecede 

dü�ük bulundu (P=0.001).  

     Diyaliz hastalarında CRP düzeyindeki artı�ın ile kardiyovaküler mortalite ile olan 

ili�kisi uzun süredir biliniyor. Ketteler ve ark. 312 hemodiyaliz hastası üzerinde yaptıkları 
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kar�ıla�tırmalı çalı�mada kısa ve uzun dönem hemodiyaliz hastalarında normal böbrek 

fonksiyonu olanlara göre fetuin-A düzeyini önemli oranda dü�ük bulmu�lar. Bu çalı�mada 

serum fetuin-A düzeyleri CRP düzeyleri ile ters orantılı bulunmu�, tüm nedenlere ve  

kardiyovasküler nedenlere ba�lı  mortalitenin inflamasyonla ili�kili prediktörü olarak 

tanımlanabilece�i ifade edilmi�tir (11). Biz de çalı�mamızda benzer �ekilde   tüm 

hastalarda serum  fetuin-A düzeyi ile serum CRP düzeyi arasında negatif bir korelasyon 

tespit ettik (r= -0,34 P= 0.002). Benzer bulguyu gerek HD  gerekse de  PD  grubunda  

tespit ettik. 

      Stenvinkel ve ark. 258 SDBY hasta ve 70 sa�loklı kontrol grubu üzerinde yaptıkları 

çalı�mada  Ketteler  ve arkada�larının yaptıkları çalı�madakine benzer �ekilde fetuin-A 

düzeyini kontrol grubuna göre önemli oranda dü�ük bulmu�lar. Yine bu çalı�mada daha 

önceki çalı�malara benzer �ekilde (11,16) fetuin-A ile CRP, IL-6 arasında negatif, albumin 

ile pozitif korelasyon oldu�u tespit edilmi�. Ayrıca fetuin-A düzeyindeki dü�üklü�ün ya�, 

sigara, DM, albümin, KVH ve inflamasyondan ba�ımsız olarak   mortalite ile  ili�kili 

oldu�unu ifade etmi�lerdir (17). Bu çalı�malara zıt olarak Hermans ve ark. çalı�malarında 

fetuin-A ile CRP ve albumin arasında ili�ki tespit edilmemi� olup bu durumu  çalı�maya 

aldıkları hastaların inflamasyon seviyesinin dü�ük olmasına ba�lamı�lardır. Biz de 

çalı�mamızda Stenvinkel ve ark. yaptı�ı çalı�madaki bulguya  benzer �ekilde   serum  

fetuin-A düzeyi ile CRP arasında negatif (r= -0,34 P= 0.002), albumin ile pozitif  

korelasyon tespit ettik (r= 0,30 P= 0.006). Benzer bulguyu gerek HD  gerekse de PD  

grubunda  tespit ettik. 

     Fetuin-A hakkında yapılan çalı�maların büyük kısmında  KT/V ve CaxP ile fetuin-A 

arasında ili�ki tespit edilmemi�. Ancak Coen ve ark.nın 132 HD hastası üzerinde yaptıkları 

çalı�mada  KT/V ve CaxP ile fetuin-A arasında istatiksel olarak anlamlı bir ili�ki tespit 

edilmi� (85). Bizim çalı�mamızda serum fetuin-A düzeyi ile KT/V arasında pozitif bir 
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korelasyon tespit ettik (r= 0,29 P= 0.009). Ancak HD ve PD grubu ayrı ayrı 

de�erlendirildi�inde ise ili�ki tespit edilmedi.  CaxP ile fetuin-A arasında ise  ili�ki tespit 

etmedik.  

     Fetuin-A konusunda diyalize girmeyen diabetik nefropatili (DN) hastalarda yapılan bir 

çalı�mada serum fetuin-A düzeyi Latin DN’li hastalarda konrol grubuna ve Afrika kökenli 

Amerikalı DN’li hastalara göre istatiksel olarak anlamlı derecede dü�ük bulunmu� olup 

erken evre DN’li hastalarda serum fetuin-A düzeyi  ile  koroner arter kalsifikasyon  skoru 

arasında direk bir ili�ki oldu�unu tespit edilmi�. Yine bu çalı�mada  serum fetuin-A düzeyi  

ile TG ve albümin düzeyi arasında pozitif bir korelasyon bulunmu� (72). Bizim 

çalı�mamızda da serum fetuin-A düzeyi  DM’li SDBY hastalarda DM olmayan SDBY’li 

hastalara göre istatiksel olarak anlamlı derecede dü�ük bulundu (P=0.01). Ayrıca PD 

grubunda  DM’si (P= 0.03)  olanlarda olmayanlara göre fetuin-A düzeyi istatiksel olarak 

anlamlı derecede dü�üktü.  Ancak bizim çalı�mamızda TG düzeyi ile  serum fetuin-A 

düzeyi arasında istatiksel olarak anlamlı fark yoktu (P=0.1). 

     Fetuin-A insülin reseptör tirozin kinaz aktivitesini inhibe ederek insülin rezistansına 

neden olmakta ve ateroskleroz için önemli bir risk faktörü olma özelli�ini ta�ımaktadır 

(11).  Ix ve ark. 711 nondiyabetik KAH bulunan metabolik sendromlu hasta üzerinde 

metabolik sendrom ile fetuin-A arasındaki ili�kiye baktıkları çalı�mada serum fetuin-A 

düzeyi ile HT, VK� ve inflamasyondan ba�ımsız olarak metabolik sendrom ve aterojenik 

lipid profili arasında önemli bir ili�ki oldu�unu tespit etmi�ler. Bu çalı�mada fetuin-A 

düzeyi ile ya�, alkol kullanım oranı erkek cinsiyet oranı arasında negatif ili�ki mevcut iken 

hb, albümin, CRP, Fibrinojen, VK� arasında do�rusal ba�ımsız bir ili�ki oldu�u tespit 

edilmi�. Fetuin-A düzeyindeki artı�ın derecesi kan �ekerindeki yükseklik ve kan basıncı 

hariç metabolik sendromun her bir komponenti ile ili�kili bulunmu�. Bununla birlikte 

fetuin-A düzeyi en belirgin olarak lipit paremetresi ile ili�kili bulunmu�. Fetuin-A düzeyi 
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ile LDL, TG, VLDL arasında pozitif korelasyon varken HDL ile arasında  negatif bir 

korelasyon oldu�u tespit edilmi� (87). Bizim çalı�mamızda benzer �ekilde tüm hasta 

grubunda Total kolesterol ve LDL seviyeleri  ile serum fetuin-A düzeyi arasında pozitif 

korelasyon mevcuttu (r= 0,31 P= 0.01 ve r= 0,25 P= 0.01). Benzer bulgu HD grubunda 

mevcut iken PD grubunda yoktu. Di�er lipit paremetreleri ile serum fetuin-A düzeyi 

arasında istatiksel olarak anlamlı bir ili�ki yoktu. Çalı�mamızda  fetuin-A düzeyi ile ya� 

arasında negatif korelasyon vardı (r= -0.26  P= 0.02). Benzer bulgu HD grubunda mevcut 

iken (r= -0,37 P= 0.01)  PD grubunda yoktu.  Bu çalı�madan farklı olarak  serum fetuin-A 

düzeyi ile albümin arasında  pozitif korelasyon tespit ettik (r= 0,30 P= 0.006). Benzer 

bulguyu gerek HD gerekse de PD  grubunda  tespit ettik. Fetuin-A düzeyi ile fibrinojen ve 

CRP düzeyi arasında farklı olarak negatif korelasyon vardı (r= -0,24 P= 0.02 ve r= -0,34 

P= 0.002). Benzer bulgu  HD ve PD grubunda da  tespit edildi. Ancak  VK�, cinsiyet ve hb 

ile fetuin-A arasında ise anlamlı bir ili�ki yoktu. Çalı�mamızda daha önceki çalı�malardan 

farklı olarak fetuin-A düzeyi ile ferritin arasında negatif korelasyon tespit ettik (r= -0,36 

P= 0.001). HD ve PD grubu ayrı ayrı de�erlendirildi�inde ise HD grubunda fetuin-A ile 

ferritin arasında  negatif korelasyon  mevcut iken (r= -0,31 P= 0.04) PD grubunda 

korelasyon yoktu. 

     Wang ve ark., 238 PD hastasında fetuin-A’nın MIA sendromu ve valvüler 

kalsifikasyonla ili�kisini ara�tırdıkları çalı�mada,  fetuin-A ve valvüler kalsifikasyon ile 

MIA sendromu arasında ili�ki bulundu�unu ve fetuin-A düzeyinin PD hastalarında tüm 

klinik sonuçlarla ili�kili oldu�unu tespit etmi�ler. MIA sendromunun  komponent sayısı 

arttıkça fetuin-A düzeyinin azalmakta oldu�unu ve fetuin-A düzeyindeki en fazla dü�ü�ün 

MIA sendromunun 3 komponentinide ta�ıyan hastalarda  oldu�unu tespit etmi�ler. Benzer 

�ekilde valvüler kalsifikasyon olmayan hastalarda  olanlara göre fetuin-A düzeyinin yüksek 

oldu�u tespit edilmi�. Yine bu çalı�mada fetuin-A ile CRP, IL-6 arasında negatif, albumin 
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arasında pozitif korelasyon bulunmu�. �leri ya� ve  DM varlı�ı ile fetuin-A arasında ise ters 

ili�ki tespit edilmi� (16). Bizim çalı�mamızda da; fetuin-A ile CRP arasında negatif, 

albumin ile pozitif korelasyon bulduk. Yine benzer �ekilde fetuin-A ile AVK (P=0.03) ve 

DM (P=0.01) varlı�ı  arasında ters ili�ki tespit ettik. Ancak MVK ile fetuin-A arasında 

anlamlı ili�ki tespit etmedik, bunun MVK bulunan hasta sayımızın az olmasına ba�lı 

oldu�unu dü�ünmekteyiz.          Ayrıca çalı�mamızda MIA sendromunun  komponent 

sayısı arttıkça fetuin-A düzeyinin azalmakta oldu�unu tespit ettik. 

    Aterosklerozun geli�iminde genel popülasyonda oldu�u gibi SDBY hastalarında da 

hiperhomosisteineminin bir risk faktörü oldu�u gösterilmi�tir. Diyaliz tedavi modelinin 

plasma homosistein düzeyi üzerine etkisini ara�tırıldı�ı çalı�malarda HD hastalarının PD 

hastalarına göre daha yüksek homosistein düzeyine sahip olduklarını bulunmu� (88,89). 

Benzer �ekilde biz de homosistein düzeyini HD hastalarında PD hastalarına göre istatiksel 

olarak anlamlı derecede  yüksek  tesbit ettik (sırasıyla 30.3 ± 32.7, 20.3 ± 7, P=0,01).    

 
Özet olarak; 

    Biz bu çalı�mamızda klini�imizde takip edilen; 6 aydan uzun süreli hemodiyaliz ve 

periton diyaliz  tedavisi uygulanan, bilinen bir kardiyovasküler hastalık (Angina pectoris, 

geçirilmi� MI veya anjioplasti, periferik arter hastalı�ı, serebrovasküler olay) öyküsü 

olmayan hastalarda  vasküler ve valvüler  kalsifikasyon ile fetuin-A  ili�kisini 

inceledi�imiz bu çalı�mada; 

1- PD hastalarının serum fetuin-A  düzeyi HD hastalarına göre   daha yüksekti 

(P=0.001). 

2- HD hastalarının KIMK de�eri PD hastalarına göre  daha yüksekti (P=0.001). 

3- MIA sendromunun komponentleri açısından her iki grup arasından istatiksel olarak 

anlamlı fark yoktu (P=0,2). 
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4- Serum fetuin-A  düzeyi ile T.Kolesterol ve LDL arasında anlamlı pozitif korelasyon 

tesbit ettik (sırasıyla P=0.01, P=0.01). Ancak PD ve HD grubu ayrı ayrı 

de�erlendirldi�inde HD grubunda bu ili�ki mevcut iken (sırasıyla P=0.01, P=0.01), 

PD grubunda böyle bir ili�ki yoktu. 

5- Serum fetuin-A  düzeyi ile Diyaliz yeterlili�i ( KT/V) arasında anlamlı pozitif 

korelasyon tesbit ettik (P=0.009). Ancak PD ve HD grubu ayrı ayrı 

de�erlendirldi�inde böyle bir ili�ki yoktu. 

6- Serum fetuin-A  düzeyi ile albümin arasında anlamlı pozitif korelasyon tesbit ettik 

(P=0.006). HD grubunda bu ili�ki mevcut iken (P=0.03), PD grubunda zayıf bir ili�ki 

vardı (r= 0,28 P= 0.08). 

7- Serum fetuin-A  düzeyi ile serum CRP düzeyi arasında anlamlı negatif korelasyon 

tesbit ettik (P=0.002). Gerek HD grubunda gerekse PD grubunda bu ili�ki vardı 

(sırasıyla P=0,008 ve P=0,02) 

8- Serum fetuin-A  düzeyi ile serum fibrinojen düzeyi arasında anlamlı negatif 

korelasyon tesbit ettik (P=0.02). Gerek  HD grubunda gerekse PD grubunda bu  ili�ki 

vardı (sırasıyla P=0.006, P=0.003). 

9- Serum fetuin-A  düzeyi ile serum ferritin düzeyi arasında anlamlı negatif korelasyon 

tesbit ettik (P=0.001). HD grubunda bu ili�ki mevcut iken (P=0.04), PD grubunda 

böyle bir ili�ki yoktu. 

10- Serum fetuin-A  düzeyi ile ya� arasında anlamlı negatif korelasyon tesbit ettik 

(P=0.002). HD grubunda benzer �ekilde  negatif bir korelasyon  mevcut iken         

(P= 0.01),  PD grubunda korelasyon yoktu.  

11- Fetuin-A  düzeyini  DM’si olanlarda olmayanlara göre istatiksel olarak anlamlı 

derecede dü�ük tepsit ettik (P= 0.01). 
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12- Serum fetuin-A  düzeyi ile KIMK arasında anlamlı negatif korelasyon tesbit ettik 

(P=0.01). 

13- Serum fetuin-A  düzeyini AVK bulunan hastalarda bulunmayanlara göre  anlamlı 

derecede dü�ük tepsit ettik (P= 0.03). Ancak serum fetuin-A  düzeyi ile  MVK 

arasında ili�ki yoktu. 

14- MIA sendromunun komponent sayısı arttıkça fetuin-A düzeyi dü�mekteydi. Fetuin-A 

düzeyi MIA sendromunun 1 komponentini ta�ıyanlarda  en yüksek iken, 3 

komponentini ta�ıyanlarda en dü�üktü. 

       

     PD hastalarında HD hastalarına göre TG, LDL, fibrinojen ve kalsiyum düzeylerinin 

daha yüksek ve statin kullanan hasta oranının daha az olmasına  kar�ın KIMK’nın daha 

ince olmasının bu hastalardaki  serum fetuin-A düzeyinin yüksekli�i ve homosistein 

düzeyinin dü�üklü�ü ile açıklanabilece�ini dü�ünmekteyiz. Ancak bu konuda daha büyük 

serilere ve fizyopatolojisinin izahına yönelik daha geni� kapsamlı çalı�malara ihtiyaç 

vardır.  
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VIII. ÖZET 

Amaç: KVH bulgusu olmayan 39 HD ve 39 PD hastasında vasküler ve valvüler  

kalsifikasyon ile fetuin-A  ili�kisini ortaya koymayı amaçladık. 

Materyel ve Metod: Çalı�maya klini�imizde takip edilmekte olan SDBY tanısı almı� 

klinik ve EKG’de aterosklerotik kalp hastalı�ı bulgusu bulunmayan  39 HD ve 39 PD 

hastası dahil edildi. Hastalarda nutrisyonel parametreleri de�erlendirmek için VK� ve  

serum albümin düzeyine  bakıldı. �nflamasyonu de�erlendirmek için serum CRP, ferritin 

ve fibrinojen düzeyleri incelendi. Aterosklerozu de�erlendirmek için  karotis arter intima 

media kalınlı�ı (KIMK) ölçüldü  ve kalp kapak kalsifikasyonuna bakıldı.. Ayrıca 

hastalarda  kan örnekleriyle e� zamanlı olarak alınan numunelerde serum fetuin-A ve 

homosistein düzeyine bakıldı. 

Bulgular: PD hastalarında  fetuin-A düzeyi ve  KIMK de�eri yüksek iken  homosistein 

düzeyi dü�üktü. Fetuin-A düzeyi ile diyaliz yeterlili�i (KT/V), total kolesterol, LDL ve  

albumin arasında pozitif korelasyon, fibrinojen, ferritin  ve CRP  arasında ise negatif 

korelasyon tesbit ettik. Fetuin-a düzeyi ile ya� arasında da negatif korelasyon tesbit ettik  

DM’si olan hastalarda olmayanlara göre fetuin-A düzeyi daha dü�üktü. MIA sendromunun  

komponent sayısı arttıkça fetuin-A düzeyinin azalmakta oldu�unu tespit ettik. 

Sonuç olarak: PD hastalarının HD hastalarına göre TG, LDL, fibrinojen ve kalsiyum 

düzeylerinin daha yüksek olmasına  kar�ın KIMK’nın daha ince olmasının bu hastalardaki  

serum fetuin-A düzeyinin yüksekli�i ve homosistein düzeyinin dü�üklü�ü ile 

açıklanabilece�ini dü�ünmekteyiz. Ancak bu konuda daha büyük serilere ve 

fizyopatolojisinin izahına yönelik daha geni� kapsamlı çalı�malara ihtiyaç vardır.  
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IX- SUMMARY 

Study: We aimed to investigate the relationship between fetuin-A and vascular and 

valvular calcification in 39 HD and 30 PD patients without cardiovascular disease. 

 Method: 30 HD and 30 PD patients without cardiovascular clinical and 

electrocardiografical atherosclerotic heart disease  included in this study. We used BMI 

and  albumin as nutritional markers. Also CRP, ferritin  and fibrinogen  were used as 

inflammation markers. To evaluate atherosclerosis we assessed carotid artery intima media 

thickness and valvular calcification in all patients. At the same time serum fetuin-A and 

homocysteine levels are also evaluated. 

Results: PD patients had have higher fetuin-A levels and carotid artery intima media 

thickness with lower homocysteine levels than HD patients. We determined positively 

correlation between fetuin-A levels with KT/V, total cholesterol, LDL, albumin, and we 

determined negatively correlation between fetuin-A level with fibrinogen, ferritin , CRP 

and age. In diabetic patients fetuin-A levels  significant lower than non-diabetic patients. 

Conclusion: The PD patients had high trigliserid, LDL, total cholesterol , fibrinogen and 

calcium levels. However carotid artery intima media thickness were lower in PD group. 

We conclude that can  be explained by the high fetuin-A and low homocysteine levels in 

PD group. Large studies and big series are necessary  for understanding the 

pathophysiology of fetuin-A. 
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