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OZET

Hemodiyaliz Hastalarinda Diyaliz Sonu Yorgunluk Nedenleri

Dr. Murat Canseven, Uzmanlik tezi, Konya, 2021

Amagc: Diinya genelinde yapilan ¢ok merkezli ¢alisma kayitlarina gore hemodiyaliz tedavisi
alan hastalarda yorgunluk goriilme orani %60-97°dir. Bu nedenlerle hemodiyaliz sonrasi
yorgunlugun belirlenmesi, en aza indirilmesi ve giinlik yasam aktivitelerinin planlanmasi
onemlidir. Bu c¢aligma ile hemodiyaliz sonu yorgun olan ve olmayan hastalarda yorgunluga yol
acabilecek yas, cinsiyet, anemi, nutrisyonel durum, kan basinci, diyaliz siiresi, ultrafiltrasyon
miktari, diyaliz yeterliligi(Kt/V) ve orta molekil toksik maddelerin temizlenme olgiti olan
beta-2 mikroglobulin kan diizeyi arasindaki iliski arastirilacaktir.

Yontem: Calismamiza 120 hemodiyaliz hastasi dahil edildi. Hemodiyaliz tedavisi almakta olan
hastalarda yorgunluk varligi Short Form-36 (SF-36) ve Fatigue Severity Scale (FSS) ile tespit
edildi. Calismaya 18 yas tizeri ve 6 aydan uzun siiredir hemodiyaliz tedavisi almakta olan
hastalar dahil edilmis olup yorgunluk ve halsizlik yapabilecek hastaliklart (kalp yetmezligi,
karaciger yetmezligi, malignite, aktif enfeksiyon) olanlar ¢alismaya dahil edilmedi.
Hemodiyalize girilmeyen en uzun dénem sonunda diyaliz 6ncesi serum beta-2 mikroglobulin
duzeyleri ELISA yontemi ile oOlculdi. Hemodiyaliz siireleri, hastalarin yaslari, hastalik
Ozgecmisleri ve diger veriler dosya kayitlarindan elde edildi.

Veriler bilgisayar ortaminda SPSS (Statistical Package for Social Sciences) 18.0 paket
programi ile analiz edildi. Tanimlayici analizlerde frekans verileri say1 (n) ve yiizde (%) olarak,
sayisal veriler ise MeantSD (ortalamatstandart sapma), median (ortanca (1-3. ceyrek)),
minimum-maximum, %95 giiven araligi kullanilarak gosterildi. Kategorik verilerin
karsilastirilmasinda Ki-kare (X?) testi ve Fisher’in kesin ki-kare testi kullanildi. Sayisal verilerin
normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro Wilk testleri ile incelendi.
Normal dagilan bagimsiz iki gruptaki sayisal verilerin karsilastiriimas1 Independent Samples T
testi ile degerlendirildi. Normal dagilmayan bagimsiz iki gruptaki sayisal Vverilerin
karsilagtirilmast Mann Whitney U testi kullanilarak incelendi. Normal dagilmayan ikiden fazla
bagimsiz gruptaki sayisal degiskenlerin karsilastirilmas1 Kruskal Wallis testi kullanilarak
degerlendirildi. Sonuglar %95’lik giiven araliginda, anlamliik p<0,05 dizeyinde
degerlendirildi.



Bulgular: Calismamizda %86,2’si yorgun olan kadin hastalarin erkek hastalara gore yorgun
olma durumu istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek bulundu (p=0,007). Kronik
hastaliklara, Tansiyon dagilimlarina ve BMI gruplarina gore yorgunluk durumu arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi (p>0,05). Yorgun olan hastalarin yas, diyaliz
stiresi, Kt/v, CRP ve beta-2 Microglobulin dlzeyleri yorgun olmayan hastalara gore istatistiksel
olarak anlamli diizeyde yiiksek bulundu (p degerleri sirasiyla; p=0,011, p=0,001, p=0,029,
p=0,018 p=0,001). Diger laboratuar bulgular1 yorgun olan ve yorgun olmayan gruplarda benzer
olarak olculdi (p>0,05). Diyabet tanisi olan hastalarin beta-2 mikroglobulin duzeyi diabet
tanis1 olmayan hastalara gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik saptandi (p=0,049).
Koroner arter hastaligi tanisi olan hastalarin beta-2 mikroglobulin diizeyi koroner arter hastaligi
olmayan hastalara gore istatistiksel olarak daha diisiik belirlendi (p=0,041). Low flux membran
kullanilan hastalarda beta-2 mikroglobulin diizeyleri high flux membran kullanilan hastalara
gore daha yiiksek tespit edildi (p=0,001). Yorgunluk Siddet Olcegi ve SF-36 Skoru ile yorgun
olarak bulunan hastalarin yorgun olmayan hastalara gore beta-2 mikroglobulin duzeyleri
istatistiksel olarak daha yuksek belirlendi (p=0,001).

Sonug: Yaptigimiz ¢alisma ile hemodiyaliz hastalarinda kadin cinsiyet, low-flux membran
kullanimi, hemoglobin diizeyi, ultrafiltrasyon miktar1 ile yas, diyaliz siiresi, Kt/V, CRP, ve
serum beta-2 mikroglobulin seviyelerinin yiiksekliginin yorgunluga neden olabilecegini
belirledik.

Anahtar kelimeler: kronik bobrek Hastaligi, beta-2 mikroglobulin, Ure temizlenme
orani(Kt/V)



ABSTRACT

Causes Of Fatigue After Dialysis In Hemodialysis Patients

Dr. Murat Canseven, Uzmanlik tezi, Konya, 2021

Purpose: According to the records of multicenter studies conducted around the world, the rate
of fatigue in patients receiving hemodialysis treatment is 60-97%. For these reasons, it is
important to determine and minimize fatigue after hemodialysis and to plan daily living
activities. In this study, age, gender, anemia, nutritional status, blood pressure, dialysis time,
ultrafiltration amount, dialysis adequacy (Kt/V) and beta-2 microglobulin, which is a measure
of clearance of medium molecule toxic substances that may cause fatigue in patients with or
without fatigue at the end of hemodialysis, were investigated. The relationship between blood
level will be investigated.

Method: 120 hemodialysis patients were included in our study. The presence of fatigue in
patients receiving hemodialysis treatment was determined with the Short Form-36 (SF-36) and
Fatigue Severity Scale (FSS). Patients over the age of 18 and receiving hemodialysis treatment
for more than 6 months were included in the study, and those with diseases that could cause
fatigue and weakness (heart failure, liver failure, malignancy, active infection) were not
included in the study. At the end of the longest period of non-hemodialysis, pre-dialysis serum
beta-2 microglobulin levels were measured by ELISA method. Hemodialysis durations,
patients' ages, medical history and other data were obtained from file records.

Data were analyzed in computer environment with SPSS (Statistical Package for Social
Sciences) 18.0 package program. In descriptive analyzes, frequency data were shown as
numbers (n) and percent (%), and numerical data were shown using Mean=SD (meanzxstandard
deviation), median (median (1-3rd quartile)), minimum-maximum, 95% confidence interval. .
Chi-square (X2) test and Fisher's exact chi-square test were used to compare categorical data.
Compliance of numerical data with normal distribution was examined by Kolmogorov-Smirnov
and Shapiro Wilk tests. Comparison of numerical data in two normally distributed independent
groups was evaluated with the Independent Samples T test. Comparison of numerical data in
two independent groups that were not normally distributed was analyzed using the Mann
Whitney U test. Comparison of numerical variables in more than two independent groups not
normally distributed was evaluated using the Kruskal Wallis test. The results were evaluated at

the 95% confidence interval, and the significance was at the p<0.05 level.

Vi



Findings: In our study, fatigue was found to be statistically significantly higher in female
patients, 86.2% of whom were tired compared to male patients (p=0.007). There was no
statistically significant difference between fatigue status according to chronic diseases, blood
pressure distribution and BMI groups (p>0.05). Age, dialysis time, Kt/v, CRP and beta-2
Microglobulin levels of patients who were tired were found to be statistically significantly
higher than patients who were not tired (p values were respectively; p=0.011, p=0.001,
p=0.029, p=0.018 p). =0.001). Other laboratory findings were measured similarly in the tired
and non-tired groups (p>0.05). Beta-2 microglobulin levels of patients with diabetes mellitus
were found to be statistically significantly lower than patients without diabetes mellitus
(p=0.049). Beta-2 microglobulin level of patients with coronary artery disease was found to be
statistically lower than patients without coronary artery disease (p=0.041). Beta-2
microglobulin levels were found to be higher in patients using low flux membranes compared
to patients using high flux membranes (p=0.001). Beta-2 microglobulin levels of patients who
were found to be tired with the Fatigue Severity Scale and SF-36 Score were statistically higher
than the patients who were not tired (p=0.001).

Results: In our study, we determined that female gender, low-flux membrane use, hemoglobin
level, ultrafiltration amount and age, dialysis time, Kt/V, CRP, and serum beta-2 microglobulin
levels can cause fatigue in hemodialysis patients.

Keywords: chronic kidney disease, beta-2 microglobulin, urea clearance rate(Kt/V)

Vi
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1. KRONIK BOBREK HASTALIGI VE YORGUNLUK

1.1. Giris

KBH bobrek hasart varligr (genellikle >30 mg / giin ya da esdeger iiriner albiimin
bosaltim olarak algilanabilir) ya da nedeni ne olursa olsun U¢ ay veya daha fazla surede
bobrek fonksiyonlarinda azalma (tahmin edilen glomeriiler filtrasyon hizi [GFR] <60 ml /
dak /1,73 m?) olarak tanimlanir. En az {i¢ ay boyunca hasarin veya azalmis fonksiyonun
devam etmesi KBH'yi akut bobrek hastaligindan (ABH) ayirt etmek igin gereklidir.[1]
Yorgunluk diyaliz hastalarinin en sik goriilen sikayetlerinden biridir ve saglikla iligkili
yasam kalitesinin (HRQOL) bozulmasi ile iliskilidir. Uzun sureli renal replasman tedavisi
goren hastalarda yorgunluk prevalansi% 60 ile% 97 arasinda degismektedir.[2, 3] Hastalar
icin yorgunlugun 6nemine ragmen saglik hizmeti saglayicilar1 diyaliz hastalar1 arasindaki
yorgunlugun hem varligimin hem de ciddiyetinin biiyiik Olgiide farkinda
degildir.[4] Yorgunlugun farkina vardiktan ve ciddiyetini degerlendirdikten sonra hekim
oncelikle hipotiroidizm ve depresyon gibi yorgunlugun genel fizyolojik ve psikolojik
nedenlerini g6z Onilinde bulundurmalidir. Ek olarak, diyalize bagli yorgunluk nedenleri
vardir ve SDBY hastalarinda yorgunluga yol agabilecek faktorlerden bazilari miidahaleye

yatkin olabilen tiremi, anemi, uyku bozukluklar1 ve psikososyal sikintidir.[5]

1.2.Yorgunlugun Tanimi

Yorgunluk, 6znel bir zayiflik, enerji eksikligi ve yorgunluk hissidir.[6] Lee vd. Bir
ucunda bir bitkinlik ve yorgunluk stirekliliginde yer alirken, stirekliligin diger ucunda
enerji ve canlilik olarak kavramsallastirilabilecegini 6ne siirdii. [7] Ream ve Richardson
yorgunlugu "yorgunluktan bitkinlige kadar degisen tiim viicut duygularini igeren bireylerin
normal kapasitelerine gore islev gorme yeteneklerine miidahale eden amansiz bir genel

durum yaratan 6znel, hos olmayan bir semptom" olarak tanimladi.[8]

1.3. Diyaliz Hastalarinda Yorgunluk Nedenleri

1.3.1. Diyaliz sonrasi yorgunluk

Hemodiyaliz sonras1 yorgunluk sik goriilen ve genellikle giicsiizlestiren bir
semptomdur ve daha sik tedavi ile diizelebilir.[9] Ultrafiltrasyon, diflizyon, ozmotik
dengesizlik, kan basincindaki degisiklikler, kan zar1 etkilesimleri, daha yiiksek timor
nekroz faktori seviyeleri ve depresyon gibi psikolojik faktorlerin tumi diyaliz sonrasi

yorgunlugun patogenezinde rol oynamaktadir. [10] Lindsay ve arkadaglar1 45 denekte



diyaliz sonrasi yorgunluga baktilar ve “HD sonrasi toparlanma siiresi (dakika)” ile
yorgunluk arasinda pozitif bir iliski buldular. Iyilesme siiresi daha uzun olan hastalar daha
yiikksek yorgunluk seviyelerine sahip olma egilimindeydi. Ayrica iyilesme siiresi ile
yorgunluk arasindaki iliski diyalizden hemen sonra en giicliiydii ve seanslar arasindaki siire
boyunca giderek zayifladi. Bu ¢alismada HD sonrasi toparlanma siiresi HD prosediri
sirasinda ortaya ¢ikabilecek bir dizi fiziksel belirti ve semptomu igeren toplam diyaliz stres
skoru ile anlamli bir pozitif iliski gosterdi.[5] Ilgingtir ki diyaliz sonrasi daha uzun
yorgunluk daha kisa hayatta kalma ile iliskilendirilmistir.[11] Bu iyilesme siresi daha
uzun olan hastalarin daha yiiksek bir koroner arter hastalig1 insidansina ve 6liim oranina
katkida bulunabilecek daha yiiksek derecede altta yatan inflamasyona sahip olabilecegini

diistindiirmektedir. [12]
1.3.2 Uyku ve Yorgunluk

Uyku bozukluklarinin iki mekanizma yoluyla yorgunlukla iliskili oldugu
varsayllmistir; giindliz uykululuguna neden olan uyku bozuklugu ve cesitli uyku
bozukluklariyla iliskili altta yatan ayr1 biyolojik yollar. Diyaliz hastalarinda yiiksek oranda
uyku apnesi, uykusuzluk, huzursuz bacak sendromu ve asirt giindiiz uykululugu
goraldr.[13] Bozulmus uyku baglangict siirdiiriilmesi ve yeterliligi hem HD hem de PD
hastalarinda 6nemli 6l¢iide daha diisiik canlilikla iliskilidir.[14, 15] 894 diyaliz hastasinin
katildig1 bir ¢alismada huzursuz bacak semptomlar1 daha diisiik fiziksel ve zihinsel saglik,
daha disiik canlilik, daha yiiksek viicut agrist ve daha diisik uyku kalitesi ile dnemli
olctide iligkilendirildi.[16]

1.3.3 Biyokimyasal belirtecler ve Yorgunluk

Uremik sendromun yorgunluk olarak ortaya cikabilecegi savunulmaktayken
yorgunluk ile albumin, kreatinin, Kt/V, (re indirgeme orani, fosfat ve kalsiyum gibi
biyokimyasal belirtegler arasindaki iliski tutarsizdir.[14, 17] Uremi protein yetersizligine,
enerji yetersizligine, mide bulantisina ve istah kaybina yol acabilir ve bunlarin timi
yorgunluga katkida bulunabilir.[18] Bununla birlikte c¢alismalar yorgunluk ve
biyokimyasal degiskenler arasinda Onemli bir iliski olmadigin1 gostermistir.[19]
Yorgunluk; diyaliz sikligit HD hastalarinda yorgunlugu da etkileyebileceginden gunluk

diyaliz denemeleri icin 6nemli bir sonugtur. Baz1 ¢alismalar geleneksel tedaviye kiyasla



giinliik diyalizin algilanan enerji diizeyini, iiremik semptomlari, bilissel islevleri ve genel

saglikla iligkili yasam kalitesini onemli Ol¢lide iyilestirdigini gostermistir.[20, 21]

1.3.4 Anemi ve Yorgunluk

Diyaliz hastalarinda anemiyi diizeltmek igin eritrosit uyarici ajan (ESA)
kullaniminin genel saglikla iligkili yagam kalitesini, yorgunlugu, egzersiz toleransini ve
caligma kapasitesini iyilestirdigi gosterilmistir.[22, 23] CREATE c¢aligmasi daha yiiksek
hemoglobin duzeyi olan hastalarda yorgunluk semptomlarinda anlamli bir iyilesme
bildirirken, CHOIR ¢alismasinda iki grup arasinda anlamli bir fark saptanmadi. Bununla
birlikte yapilan son ¢alismalarda anemi ve yorgunluk arasindaki bag eksikligi eritropoietin
sonrasi donemde kontrol gruplari i¢in nispeten daha yiiksek hedeflenen hemoglobin
duzeyleri ile ilgili olabilir.[24] Azalmis eritropoietin setezinden kaynaklanan aneminin
hem diyaliz popiilasyonunda hem de diger kronik durumlarda yorgunluga onemli bir
katkida bulundugu belirtilmesine ragmen optimal hemoglobin diizeyi hedefi belirsizligini

korumaktadir ve yorgunlugun siddetine bagl olarak bireyler arasinda degisebilir.[19]

1.3.5 Fiziksel Hareketsizlik ve Yorgunluk

Fiziksel hareketsizlik SDBY hastalarinda daha yiiksek yorgunluk seviyeleri ile
iliskilidir.[25] Ayrica kronik enflamatuar bir durum olarak tanimlanan obezite yorgunluga
neden olan belirli sitokinlerin diizeylerinde degisikliklere de aracilik edebilir.[26] Akut
egzersiz enflamatuar bir yanitla sonuglanirken (6rn., Beyaz kan hiicresi sayimlarinda, IL-1
ve CRP'de artig) diizenli egzersiz antiinflamatuar etkiye sahiptir ve proinflamatuar
sitokinlerin diizeyini azaltir.[27-29] Bununla birlikte fiziksel aktivitenin bagisiklik sistemi
uzerindeki etkisi HD hastalarinda saglikli yetiskinlere gore farklilik gosterebilir.[30]
Ayrica insulin direnci, asidoz veya inflamasyona bagli diyaliz hastalarinda kas
katabolizmasinin arttiina ve bunun da kas yorgunluguna ve daha fazla fiziksel
hareketsizlige yol acabilecegine dair kanitlar vardir.[31, 32] Tekrarlanan veya surekli
kasilmalarla kuvvetin azalmasi olarak tanimlanan kas yorgunlugu miyopatinin belirtilerine
yol agabilir. Diyaliz hastalarindaki asir1 kas yorgunlugunun nedenleri arasinda zayif
oksidatif metabolizma, metabolik yan Grtnlerin daha fazla birikmesi, merkezi aktivasyon

yetmezligi ve bozulmus ndromdiiskiiler yayilma yer alir.[33]



1.3.6 Depresyon ve Yorgunluk

Yorgunluk ve depresyon birbiriyle yakindan iligkilidir. Depresyon yorgunluk ve
enerji eksikligi hissi olarak ortaya c¢ikabilir. Depresyonun diyaliz hastalarinda yorgunluk
dahil olmak tizere genel semptom yiikii ve siddeti ile giiglii bir sekilde iliskili oldugu da
gosterilmistir.[3] Depresyon SDBY'li hastalarda% 15 ile% 69 arasinda degisen yayginlik
oranlart ile en sik goriilen psikiyatrik hastalik tablosudur.[34, 35] Depresyonun azalmig T
lenfosit proliferasyonu, NK hiicre aktivitesi ve artmis IL-1, IL-6 ve IFN-gama tretimi dahil
olmak {iizere hiicresel ve humoral immiinitedeki degisikliklerle iliskili oldugu
saptanmistir.[36] Depresyon ile degisen sitokin seviyeleri arasinda nedensel bir iligki
oldugunu gosteren kanitlar eksik olsa da depresyon  inflamasyon yolaklari yoluyla

yorgunluga katkida bulunabilir.[37]
1.3.7 inflamasyon ve Yorgunluk

SDBY dolagimdaki yiiksek proinflamatuvar sitokin seviyelerine neden olan
inflamatuar bir durumdur.[38, 39] Bu hastalardaki ytksek sitokinlerin nedenleri tam olarak
anlasilmamis olsa da SDBY hastalarinin diyaliz membranlan ile etkilesim yoluyla kronik
aktivasyona ikincil periferik kan mononiikleer hiicreleri (PBMC'ler) tarafindan asir1 sitokin
iiretimi oldugu one siiriilmiistiir.[40, 41] Interlokin (IL) -6, C-Reaktif Protein (CRP) ve
Timor Nekroz Faktori (TNF) -o yaslilarda ve miyokardiyal enfarktiis sonrasi hastalarda
mortalite, azalmis kas giicii ve 'hayati yorgunluk' ile iliskilendirilmistir.[42, 43] llging bir
sekilde yuksek proinflamatuar sitokin seviyeleri HD hastalarinda enerji harcamasi,
mortalite ve diisiik fonksiyonel durumdaki artisla iliskilendirilmistir.[44, 45] Sitokinler
merkezi sinir sistemini, hipotalamik hipofiz ve adrenal aksi dogrudan aktive ederek veya
dolayli olarak kronik inflamasyona bagli ¢oklu sistem deregiilasyonunu tetikleyerek
yorgunluga katkida bulunabilir. IL-6 ayrica protein katabolizmasi, lipoliz ve insiilin
direncini indukler ve HD uygulanan hastalarda serum albumini ile gucli bir negatif
korelasyona sahip oldugu gosterilmistir.[41, 46] Sitokinler ayrica leptini taklit edebilir ve
besin alimimi ve enerji tiikketimini diizenleyen hipotalamik noronlar1 hedefleyerek istah
azalmasi ve hipermetabolik duruma neden olabilir.[47] Kas ve sinir sistemi Uzerindeki
dogrudan etkilerine ek olarak sitokinler ayrica uyku bozukluklari, depresyon, anksiyete ve

fiziksel hareketsizlikle iligkilidir ve bu kosullar yoluyla yorgunluga aracilik edebilir.[48]



2. KRONIiK BOBREK HASTALIGI ve YORGUNLUK OLCEKLERI

2.1 Giris

Yorgunluk degerlendirme araglar1 genellikle degerlendirici igin ya yorgunlugun
ciddiyetini degerlendiren ya da ayirimci olan ve yorgunlugu bitkin olmayan bireylerden
ayirt etme amacina Sahip 0z bildirim 6lcimleridir.[49] Ayrimer araglar, yorgunlugun
'rahath@ini'  belirtmek i¢in  kullanilan kesintileri  kullanir. Kronik hastaligi  olan
hastalarda ¢esitli ~ yorgunluk olgtimlerinin  iyi psikometrik 6zelliklere sahip  oldugu
gosterilmistir . Bir yorgunluk enstriimani segerken c¢alisma amagli yorgunlugun belirli
yonund (yani tek boyutlu / ¢cok boyutlu 6lgtim), élcimin psikometrik 6zelliklerini ve
olgegin daha 6nce kullanildig1 popiilasyonu dikkate almak 6nemlidir. [50] Yaygin olarak
kullanilan Slgeklerin cogu bobrek hastalarina 6zgii degildir, ancak gesitli bagka kosullara
uygulanmistir. Cogu yorgunluk o6lgegi, haftalar veya aylar boyunca genel yorgunluk

deneyimini 6lgse de, diyaliz hastalar1 ayrica yorgunlukta giinliik degisimler yasar.
2.2 SF-36(VS) Canlihk Alt Olcegi

SF-36 yasam kalitesini 6lgmede kullanilan en yaygin Ol¢eklerden birisidir. Bu
olcek fiziksel fonksiyon, rol kisitlamalari(fiziksel ve emosyonel sorunlara bagli), sosyal
fonksiyon, mental saglik, vitalite(enerji), agr1 ve sagligin genel olarak algilanmasi gibi
saghigin 8 boyutunu 36 madde ile incelemektedir. Olgek tek bir toplam puan vermek yerine
her bir alt olcek icin ayr1 ayrt toplam puan vermektedir ve puanlar 0-100 arasinda
degismektedir. 100 puan 1yi saglik durumunu gosterirken 0 puan kotii saglik durumunu
gostermektedir. Kisa Form-36(KF-36)’nin Tiirk¢e versiyonunun giivenirliligi ve gecerliligi
Kogyigit ve ark. tarafindan yapilmistir.[51] Dort maddeli SF-36 canlilik alt OSlgegi
genellikle yorgunlugun bir 6l¢iisii olarak kullanilir. Puanlar 0 ile 100 arasindadir ve daha
yiikksek puanlar daha yiiksek enerji seviyelerini yansitir.[52] Canlilik kavraminin bir
yorgunluk-canlilik  siirekliligi ~ tizerindeki ~ yorgunlugun zit  kutbunda oldugu
diistiniilmektedir.[53] Bununla birlikte canlilik yapisit enerji seviyesindeki azalmay1
yakalar ancak motivasyon eksikligi ve zayiflik gibi yorgunlugun diger yonlerini

yansitmada basarisiz olur.[6]



2.3 Yorgunluk Siddet Ol¢egi(FSS)

Bireylerin yorgunluk diizeylerini belirlemek icin Turkge glvenirlik ve gecerlilik
caligmast Armutlu ve ark. tarafindan ele alinan Yorgunluk Siddet Olgegi ( Fatigue Severity
Scale) kullanildi. Bu 6l¢ek 9 farkli sorudan olusmaktadir. Her soru i¢in 1 ile 7 arasinda bir
rakam seg¢ilmesi istenir. ‘1’ rakami sorulan soruya kesinlikle katiliyorum anlamina gelir
iken ‘7’ rakamu ise kesinlikle katilmiyorum anlamina gelmektedir. Toplam olusan puan,
dokuz ile boliinerek skor elde edilir. Olugan skor 2,8’den daha kii¢iik olmasi yorgunlugun
olmadigma isaret eder iken skorun 6,1°den daha biiylik olmasi kronik yorgunluk

sendromuna isaret etmektedir.[54]
2.4 Gorsel Analog Olcegi

Gorsel analog 6lgegi tek boyutlu bir dlcektir. Yorgunluk 6l¢egin alt (sol) ucundan
milimetre cinsinden 6lcullr ve yine ylksek bir yorgunluk seviyesini gosteren daha yiksek
bir puan ile belirtilir.Calismalar gorsel analog 6lgegin yorgunluk siddetini degerlendirmeye
yonelik betimleyiciliginin diger olgiilere kiyasla dnemli 6l¢ctide daha diisiik oldugunu ileri
siirmiistiir. Olgegin ~ uykululuk ve yorgunluk arasinda ayrim yapamayabilecegi
belirtilmistir.[55, 56]

2.5 Cok Boyutlu Yorgunluk Envanteri

Cok boyutlu yorgunluk envanteri bes yorgunluk boyutu (genel yorgunluk,
fiziksel yorgunluk, zihinsel yorgunluk, azalmis aktivite ve azalan motivasyon) halinde
organize edilmis 20 ifade icerir. Bes boyuttan elde edilen sonuglar1 birlestiren global bir
yorgunluk skoru 20 ile 100 arasinda degisir ve daha yiiksek skorlar daha yiiksek yorgunluk
seviyelerini gosterir. Bununla birlikte hemodiyaliz(HD) popilasyonu anketi anlamakta
giicliik gekmistir.[57, 58]



3. HEMODIYALIiZ YONTEMLERI

Hemodiyaliz (HD) tekniginin amact glomeriiler ultrafiltrasyonunun fizyolojik
slirecini simiile etmek veya yeniden olusturmaktir. Haftada {i¢ kez 4 saatin Uzerinde
gerceklestirilen geleneksel HD bu kriteri karsilamamaktadir.Bu teknigin baslica
eksiklikleri diisiik yasam kalitesi , kabul edilemeyecek kadar yiiksek morbidite ve mortalite
oranlari ile iligkili olan smirli ¢6ziinen klirensi ve hacim kontroliinii saglamadaki

yetersizliktir. [59]

Son kirk yilda gesitli Gremik toksinlerin 6zellikle orta biyuklikteki ve proteine
bagli molekiillerin birikiminin artan 6liim oranina katkida bulundugu 6ne siiriilmiistiir. Bu
toksinler arasinda fire, fosfor, paratiroid hormonu (PTH), f2-mikroglobulin, homosistein,
leptin, gelismis glikasyon son {irlinleri, asimetrik dimetilarginin ve gelismis oksidasyon

protein triinleri gibi ¢esitli molekiiller bulunur. [60]

3.1 Konvansiyonel Hemodiyaliz

Konvansiyonel hemodiyaliz diinya ¢apinda son donem bobrek hastaligi (ESRD)
olan hastalar icin renal replasman tedavisinin ana yontemi olmaya devam etmektedir. HD
teknigi ylUksek konsantrasyonda dremik toksinlerin kandan temizlenmesi veya
uzaklastirilmasi anlamina gelen "diflizyon" (yar1 gegirgen bir membrandan (diyalizor veya
filtre) daha diisik konsantrasyonlu ¢ozeltiye(diyalizat) fizyolojik  prensibine
dayanmaktadir.[61]

Geleneksel HD genellikle SDBY'si olan stabil hastalar icin haftada ¢ kez 4
saatlik bir siire boyunca gerceklestirilir. Kullanilan diyalizor veya filtre genellikle diigiik
akili tiptedir ve filtre edilen molekiiller suda ¢6ziiniir, kiigiik boyutlu (molekiiler agirlik
<500 Dalton) bilesiklerdir. Geleneksel HD tedavisi uzun yillar boyunca ESRD hastalarinin
hayatta kalma oranini iyilestirmistir. Bununla birlikte bu temel diyaliz yontemi normal
bobreklerin islevinin yerini almaktan ¢ok uzaktir. Aslinda geleneksel HD regetesi
bobreklerin temizleme glclnln yalnizca yaklasik %10'unu saglar. Fazla suyu ve kiguk
boyutlu tiremik toksinleri giderebilmesine ragmen orta(f 2 —mikroglobulin), biyik boyutlu
(> 500 Dalton) ve proteine bagli toksik molekiilleri ortadan kaldirmakta yeterli
degildir. [62, 63]



Konsantrasyona bagli toksisiteye sahip her tiir ve boyuttaki tiremik bilesigin (ve
fazla suyun) birikmesi ve tutulmasit morbidite ve mortalitede artisa neden olur. Ayrica sivi
hacminde, elektrolitlerde ve tiremik ¢oziinenlerin serum seviyelerinde hizli degisim ile
geleneksel aralikli hemodiyalizin fizyolojik olmayan paterni i¢ ortamda kalic1 dengesizlige,

diyaliz aras1 ve i¢i komplikasyonlara neden olabilir. [64]

3.2 Yuksek Verimli Hemodiyaliz

HD'in yeterliligi genellikle Kt/ V ile degerlendirilir ve 6lgiiliir. Bu zaman
basina klirensin (K) siire ile (t) carpimini temsil eder ve bu ag¢ikligi dagitim hacmine (V)
bolerek viicut boyutu i¢in ayarlanmistir. Kt/ V kiigik boyutlu olan tGremik toksinlerin
klirensi i¢in bir isaret olarak iire klirensini yansitir. Ideal olarak daha diisiik degerler artan
morbidite, maliyet ve sagkalim oranindaki azalma ile iliskili oldugundan Kt / V 1.4'Un
altinda olmamalidir. Diisiik akili diyalizorlerin genellikle kullanildigi yuksek verimli
HD'nin etkinligi orta ve biyuk boyutlu veya proteine bagli toksik molekiilleri dolasimdan
temizleyememesiyle siirhidir. Diyaliz dozu arttirmak ya da yiiksek akis diyaliz membrant

kullanmak Kt/ V optimal degerinin saglanmasinda yardimci olmalidir.[65, 66]

3.3 Yiiksek Akimhi Hemodiyaliz

Disiik akili diyalizerler kullanan geleneksel ve ylksek verimli HD teknikleri
blyuk boyutlu Gremik toksinleri ve / veya proteine bagli> 500 Dalton toksik molekiilleri
uzaklastirmada yetersizdir . Bu Kkardiyovaskiler sistemde 6zellikle endotelyumda
konsantrasyona bagli toksisite uygulayabilecekleri dolasimda birikmelerine neden
olacaktir. Bu molekiillerin drnekleri arasinda vazokonstriktif etki gosteren uridin adenozin
tetrafosfat, endotelin, proinflamatuar etkiye sahip olan ve proinflamatuvar sitokinlerle
birlikte endotel disfonksiyonuna neden olan Indoxyl siilfat ve p- kresilstilfat - p- kresol
bulunur ve artmis kardiyovaskiiler mortalite ile iliskilendirilmistir. Zararli etkilere neden
oldugu bilinen diger tutulan molekiiller 3 2 -Mikroglobulin, immunoglobulin hafif
zincirleri, paratiroid hormonu, gelismis glikasyon son fiiriinleri ve gelismis oksidasyon
urunlerini igerir.[67, 68] Diyaliz membranlar1 teknolojisindeki son yenilikler,
biyouyumluluklarinin yani sira hidrolik ve permselektif ozelliklerinde de iyilesme

saglamistir. Bu gozeneklerin degisken boyutlarina sahip kompakt kartuslarda (yiiksek akili



diyalizerler) daha biiyiik gozenek boyutlu yar1 gegirgen zarlarin olusturulmasi Kiguk
¢oziinen maddeleri ve "orta molekiilleri" uzaklastirma yeteneklerini artird1. Yiiksek akigl
diyalizerler diisiik akisli membranlara gore daha yiiksek molekiiler agirlikli tutulan

¢ozlinen maddelerin gegisine ve uzaklastirilmasina izin verir.[69, 70]

3.4 Adsorbsiyon Hemodiyaliz

Orta biytkliikteki {tiremik toksin molekiillerini yiiksek akigh HD ile
uzaklastirmanin etkinligine ragmen bu teknik hala daha biylik boyutlu ve daha da énemlisi
proteine bagl tiremik toksinleri ortadan kaldirmada yetersizdir. Proteine bagh iiremik
toksinler aslinda boyut olarak kiiciiktiir ancak baglanma afinitelerine bagli olarak farkli
protein tiirlerine baglandiklarinda daha biiyiik molekiiler agirlikli bilesikler (50.000-
200.000 Dalton) haline gelirler. Proteine bagli iremik toksinler i¢ organlarda
immunoglobulin hafif zincirinin tutulan ve biriktirilen serbest molekdllerinin (-tipi ve A-
tipi) neden oldugu kasmti ve degismis bagisiklik tepkisi gibi Onemli iiremi

komorbiditelerinde potansiyel olarak rol oynamistir.[71, 72]

Proteine bagli tiremik toksinlerin difiizyon ve konveksiyon yoluyla kandan
uzaklastirilmasi neredeyse imkansizdir. Diyaliz membranlar teknolojisi yiizeylerine daha
biiyiik boyutlu molekiilleri yapistirmak i¢in biyik bir afiniteye sahip olan dolayisiyla
adsorptif membranlar olarak bilinen daha kalin tipte membranlar (geleneksel 1 mikron
kalinligindan daha fazla) ortaya ¢ikardi. Sentetik membran mikro gdzenekli zeolit silika
lite'nin (MFI) proteine bagh c¢oziinen p -kresollin yiiksek seviyelerini adsorbe etmede
oldukga etkili oldugu gosterilmistir. Bu geleneksel HD ile verimli bir sekilde ortadan
kaldirilmaz. Ayrica 1yi ¢oziinen gegirgenlige ve yiiksek derecede biyouyumluluga sahip
sentetik kalin polimetilmetakrilat (PMMA) membranlar (30 mikron kalinlik) 160.000
Dalton'a ulasan yiiksek adsorptif kapasiteye sahiptir.[73]

3.5 Hemofiltrasyon, Hemodiyafiltrasyon ve Online Hemodiyafiltrasyon

Daha yuksek kan ve diyalizat akis hizlar1 daha buyuk ve adsorptif membranlar ve
daha uzun ve sik diyaliz seanslar1 ile HD'nin yogunlugunu artirma girisimleri HD'nin

yeterliligini gelistirdi ancak sonugta istenen iyilesmeyi saglayamadi.[74, 75]



HD tekniklerindeki son yenilikler HD makinelerinin, HD tibbi cihazlarinin,
steril ultra saf soliisyonlarin ve yiiksek kaliteli su aritma tesislerinin Gzelliklerinde
ilerlemeler ile sonuglanmistir. Bu gelismeler diger fizyolojik ilke olan "konveksiyon" un
uygulanmasinin yeniden gézden gegirilmesine biiyiik 6l¢iide katkida bulunmustur. Bu daha
blylk boyuttaki tGremik toksinlerin yiiksek hidrostatik basing altinda itilen biiylik hacimli
stvinin daha biiytik bir gézenek boyutlu membrandan (yiiksek kesme membrani / yiiksek
akil1 diyalizor) siiziilerek siiriiklenip kandan uzaklastirilabilecegi anlamina gelir. Bu teknik
"hemofiltrasyon™ olarak bilinir. Stvi dengesi filtreden 6nce (6n seyreltme) veya filtreden
sonra (seyreltme sonrasi) uygulanabilen degistirme soliisyonlarmin inflizyonu ile
korunur. "Post-seyreltme” modu kiiglik veya diisitk molekiiler agirlikli ¢6ziinen maddelerin
ve daha distik bir dereceye kadar bazi proteine bagli molekiillerin temizlenmesindeki
ustiin etkinligi nedeniyle tercih edilen yontemdir. Bu solusyonlar biylk hacimli
filtrelenmis sivilart (konveksiyon hacmi) degistirmek icin dogrudan kana inflize
edilir. ikame sivis1 olarak da adlandirilan degistirme ¢ozeltileri kanla karistirilir ve bu
nedenle plazma suyuna benzer bir bilesime sahip steril, pirojenik olmayan ve endotoksinsiz
tamponlu ¢ozeltiler olmalidir. ESRD'li  hastalarin  yonetiminde difizyon (HD) ve
konveksiyonun (HF) iki fizyolojik prensibinin kombinasyonu "hemodiyafiltrasyon” (HDF)
olarak bilinen 1974'te tanimlanan ve uygulanan bir teknik ve biylk 6l¢tide normal bir
bobregin dogal islevini simiile eden bir tedavi yontemi olarak gorilmistiir.[76-78]
SDBY'li hastalarda bobrek replasman tedavisi olarak HF veya HDF'nin uygulanmasi
biiyiik miktarlarda replasman soliisyonlarinin saglanmasini gerektirir. Bu soltisyonlar steril,
pirojenik olmayan ve endotoksin icermeyen tamponlu solisyon ihtiyacini kargilamak icin
genellikle daha oOnceki calismalarda kullanilan otoklavlanmis pahali plastik torbalarda
endiistriyel olarak hazirlanir. Bununla birlikte bu torbalarin biiylik miktarlara ihtiyac
duyulmas:1 bu teknigin uygulanmasini olduk¢a maliyetli ve kullanigsiz hale
getirmektedir. Ultra saf su liretebilen (neredeyse sifir bakteri liremesi ve endotoksinsiz) su
aritma tesislerinin performansindaki son gelismeler ve iyilestirmeler bu teknigin basarisina
biiytik katkida bulunmustur. Her tedavi sirasinda diyaliz makinesinde siirekli ve sinirsiz
miktarlarda bulunan bu tur su kalitesi dogrudan su aritma tesisinden diyalizat ve HDF i¢in
ikame soliisyonlar1 olusturmak i¢in kullanilmistir ve dolayisiyla bu teknik ¢evrimici HDF
olarakbilinir.[79, 80]
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4, UREMIK TOKSINLER VE -2 MIKROGLOBULIN

Uremik sendrom biiyiik &lg¢iide normal bobrek tarafindan normal olarak
filtrelenen, atilan veya katabolize edilen molekiilleri igeren toksinlerin birikmesinden
kaynaklanir. Bobrek yetmezliginde tutulan ¢ok sayidaki ¢oziinen maddelerden en az 901

toksik olabilir.
Cozlnenler molekiiler agirliklarina gore asagidaki gibi boliinebilir[81]:

e Diisiik molekiiler agirlikli (MW) toksinler (MW <500 D)

e Toplu olarak "orta molekiiller" (MM'ler) olarak adlandirilan orta MW toksinleri
(500 ila 15.000 D)

eSiklikla biiyiik molekiiler agirlikli proteinler (LMWP'ler) olarak siniflandirilan
blyuk ¢dzlinen maddeler (>15.000 D)

Ure ile 6rneklenen diisiik MW molekiilleri iiremik sendroma katkida bulunur.

CUnku Uremik semptomlar esas olarak bu tiir toksinleri ortadan kaldiran disiik akish
membranlar kullanilarak geleneksel hemodiyaliz ile iyilestirilir. EK olarak Ure klirensi
(Kt/V iire ile 6l¢iildiigi gibi) hasta sonuglari ile iliskilidir.[82]
Tutulan MM'lerin tiremik semptomlara nispi katkilar1 sorunu tartisilmistir. Bununla birlikte
bu bilesiklerin birgogunun toksik olduguna dair ¢ok az siiphe vardir (beta-2 mikroglobulin,
paratiroid hormonu [PTH] ve digerleri). Ornegin beta-2 mikroglobulin seviyeleri diyalize
bagli amiloidozun (DRA) gelisimi ve muhtemelen azalmis hayatta kalma ile
iliskilidir. Beta-2 mikroglobulinin daha toksik ve heniiz tanimlanmamis soliitler dahil
olmak iizere genel MM klirensi i¢in bir belirte¢ olmas1t muhtemel goriinmektedir.
Son olarak daha buyik veya proteine bagli toksinlerin SDBY'deki yuksek kardiyovaskuler
hastalik prevalansina katkida bulunduguna dair kanitlar birikmektedir.[83, 84]

B 2 -Mikroglobulin (B 2-M) major doku uyumluluk smifin1 ifade eden tiim
hlcreler tarafindan iiretilen orta molekiiler agirlikli bir proteindir (11 800 Da). Fizyolojik
kosullar altinda § 2 -M sabit bir hizda tiretilir. Oran1 sistemik inflamasyon ve hematopoietik
neoplazisi olan hastalarda artar ve renal yoldan dolasimdan elimine edilir. 3 2 -M glomerdl
tarafindan filtrelenir ve megalin bagimli bir yol yoluyla proksimal tibullerde dejenere
olur. Glomeriiler filtrasyon hiz1 azalmis hastalarda dolagimdaki f2-M seviyeleri
yukselir. Glomeriiler filtrasyon hizinin neredeyse tamamen ortadan kalktigi diyaliz
hastalarinda B 2 -M normal deneklerdeki seviyelerinin ¢ok iizerinde dolasimda birikir. 2 -

M molekultnun kendisinin bir Gremik toksin olup olmadigi bilinmemekle birlikte 2 -M
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diistik akigli membran kullanilarak diyaliz edilmesi zor olan varsayilan orta molekulll
uremik toksinlerin vekil bir belirteci olarak kabul edilmistir. Bundan baska f2-M
dolasimdaki yiiksek konsantrasyonu diyaliz ilgili amiloidoz i¢in ciddi bir risk olarak
gosterilmistir.[74] Bu  nedenle  hemodiyaliz ~ sirasinda  dolasimdaki B2 -
M'nin uzaklastirtlmasinin faydali oldugu disiiniilmiistiir. Plazma B > —M’i azaltmak icin
cesitli yontemler: yiiksek akislt membran, hemodiyafiltrasyon, ultra saf diyalizat ve 2 —
M icin absorptif afinite stunu gibi diyaliz hastalarinda denenmistir. Ancak diyalize giren
hastalarda 2 -M dizeylerinin Kklinik sonucla iliskisini degerlendiren az sayida galisma
vardir.[82, 85]
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5.GEREC VE YONTEM

5.1.Hasta Sec¢imi

Aragtirma grubunun, 03.07.2020 tarih 2020/2690 numarali Necmettin Erbakan
Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu karari ile onaylanmus
“Hemodiyaliz Hastalarinda Diyaliz Sonu Yorgunluk Nedenleri” baglikli ¢alismaya dahil
edilen 120 hasta olgudan alinan serum ve plazma Ornekleri iizerinden yiiriitiilmesi

planlandi.

Yorgunluk ve halsizlik yapabilecek hastaliklari olan (kalp yetmezligi, karaciger

yetmezligi, malignite, aktif enfeksiyon, malnitrisyon ) hastalar ¢alismaya dahil edilmedi.

Calismaya 18 yas ilizeri ve 6 aydan uzun siiredir hemodiyaliz tedavisi almakta olan

hastalar dahil edildi.

Hemodiyaliz tedavisi almakta olan hastalar Short Form-36 (SF-36 (EK1)), Fatigue
Severity Scale (Yorgunluk Siddet Olgegi (EK2)) gibi uluslararasi gegerliligi kabul edilmis
6lceklendirmelerle tespit edildi. Bu 6lceklendirmeler sonucu yorgun olan hasta grubu ve

yorgun olmayan hasta grubu su sekilde olusturuldu:
- Hemodiyaliz sonu yorgun olan hasta grubu (n=90)
- Hemodiyaliz sonu yorgun olmayan hasta grubu (n=30)

5.2.YOntem

- Hemodiyaliz siireleri, hastalarin yaslari, hastalik 6zge¢misleri ve laboratuvar verileri
dosya kayitlarindan elde edildi;

- Hasta gruplarinda inflamasyon(CRP,Ferritin vb.), URR, Kt/V, BMI, hemoglobin ,wbc,
kalsiyum , fosfor , CaxP, parathormon(PTH), bikarbonat , utrafiltrasyon miktari(UF),
tansiyon (TA) gibi laboratuvar ve klinik takip sonuglar1 hasta takip dosyalarinin son 1

yil verilerinin retrospektif olarak taranmasi ile elde edildi;
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-B-2 mikroglobulin dizeyi, hastalardan hemodiyalize girilmeyen en uzun dénem
sonundaki giinde diyaliz 6ncesi alinan kanda bakildi. Calismaya katilan tiim bireylerden,
vendz kan Ornekleri rutin biyokimya tiiplerine alindi. Alinan kan 6rnekleri HettichRotina
46R (HettichZentrifugen, Tuttlingen, Almanya) marka sogutmali santrifiij cihazinda 4'C,
1.000 g hizda ve 10 dk slreyle santriftj edilerek serum ornekleri ayrildi. -2
mikroglobulin diizeyleri ¢alisilincaya kadar serum 6rnekleri -80°C* de New Brunswick
U570 (New BrunswickScientific, New Jersey, ABD) buzdolabinda saklandi. -2
mikroglobulin diizeyleri Meram Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya arastirma laboratuvarinda
Enzyme Linked Immuno Sorbent Assay (ELISA) yontemi ile oOlcildi. Serum B-2
mikroglobulin  dlzeyinin 6l¢imd icin BT-Lab Human ELISA (E1106HU B-2
mikroglobulin) kiti kullanildi. B-2 mikroglobulin diizeyleri iretici talimatlarina uygun
olarak ¢ift antikor sandvi¢ ELISA yontemi ile dlguldi. ELISA kitinin sensitivitesi 0,024
pg/ml ve % CV degerleri inter-assay <%10 ve intra-assay <%8’dir. ELISA kitlerinin
yikama siirecinde Biotek ELX 50 mikroplate yikayict (BioTek Instruments, Vermont,
ABD) kullanildi. Spektrofotometrik 6lgimlerde Bio-rad Mikroplateabsorbans okuyucu
XxMark (Bio-radLaboratories, California, ABD) sistemi kullanilarak absorbans-

konsantrasyon kalibrasyon grafiklerine gore -2 mikroglobulin “mg/dI” olarak hesaplandi.
5.3. Istatistiksel Analiz

Arastirma sonucu elde edilen veriler bilgisayar ortaminda SPSS (Statistical Package
for Social Sciences) 18.0 paket programi ile analiz edildi. Tanimlayici analizlerde frekans
verileri say1 (n) ve yiizde (%) olarak, sayisal veriler ise Mean+SD (ortalamazstandart
sapma), median (ortanca (1-3. c¢eyrek)), minimum-maximum, %95 giiven aralig1
kullanilarak gosterildi. Kategorik verilerin karsilastirilmasida Ki-kare (X°) testi ve
Fisher’in kesin ki-kare testi kullanildi. Sayisal verilerin normal dagilima uygunlugu
Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro Wilk testleri ile incelendi. Normal dagilan bagimsiz iki
gruptaki sayisal verilerin dagilimi1 Independent Samples T testi ile degerlendirildi. Normal
dagilmayan bagimsiz iki gruptaki sayisal verilerin dagilimi Mann Whitney U testi
kullanilarak incelendi. Normal dagilmayan ikiden fazla bagimsiz gruptaki sayisal
degiskenlerin dagilimi Kruskal Wallis testi kullanilarak degerlendirildi. Kruskal Wallis test
sonucu anlamli olan analizler i¢in Post-hoc analizi kullanildi ve Dunn bonferoni diizeltmesi
yapildi. Normal dagilan Iki sayisal degisken arasindaki iliski Pearson Korelasyon analizi

ile, normal dagilmayan iki sayisal degisken arasindaki analiz Spearman Korelasyon analizi
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ile incelendi. Kategorik ve sayisal veri arasindaki iliski Spearman Korelasyon analizi ile
degerlendirildi. Degiskenlerin yorgunluk durumu iizerine etkisi Binary Lojistik Regresyon
analizi ile incelendi ve Odds ratio elde edildi. Sonuglar %95’lik giiven araliginda,

anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.
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6.BULGULAR

Konya ilinde farkli hemodiyaliz merkezlerinde diyaliz yapilan 120 hemodiyaliz
hastas1 bu calismaya dahil edilmistir. Hastalarin %51,70’1i (n=62) erkek, %48,30’u (n=58)

kadin idi. Tiim hastalarin yas ortalamasi 53,26+15,55 yil olarak belirlendi. Yas gruplarina

gore degerlendirildiginde %74,2’si (n=89) 18-65 yas arasi, %25,8’1 65 ve lizeri yas

grubuna aitti. Tim hastalarin %75’inde (n=90) Hipertansiyon, %35,0’inda (n=42) Diabetes

Mellitus mevcuttu. Tim diyaliz hastalariin BMI ortancas1 23,60 (21,80-26,07)

kg/m?olarak tespit edildi. Hastalarin %57,5’inde (n=69) tansiyon >140/90 mmHg olarak

Olciildii. Hastalarin sosyodemografik oOzellikleri, kronik hastaliklari, viicut ol¢iimleri,

tansiyon ol¢limlerinin dagilimi Tablo 1 ve Tablo 2’de sunuldu.

Tablo 1:Hastalarm Sosyodemografik Ozelliklerinin, Kronik Hastaliklarmin ve Tansiyon

Olgiimlerinin Dagilimlart

N %
Cinsiyet

Kadin 58 48,30

Erkek 62 51,70
Yas

18-24 4 3,30

25-34 13 10,80

35-44 20 16,70

45-54 23 19,20

55-64 29 24,20

65 ve Uzeri 31 25,80
Kronik hastahklar*

Hipertansiyon 90 75,00
DiabetesMellitus 42 35,00
Glomerulonefrit 15 12,50

Koroner Arter Hastalig1 20 16,70

Diger 43 35,80
TA
<90/60 11 9,20

90/60-140/90 40 33,30
>140/90 69 57,50

*: Hastalarda en az bir kronik hastalik mevcuttur.
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Tablo 2:Hastalarin Yas ve Viicut Ol¢iimlerinin Dagilimlar

Mean + SD / Min-Max %095 ClI
Median
Yas (y11) 53,26+15,55 23,00-86,00 50,45-56,07
Boy (cm) 165,14+9,29 145,00-185,00 163,46-166,82
Agirhik (kg) 66,85+12,90 45,00-114,00 64,52-69,18
BMI (kg/cm?) 23,60 19,60-36,00 23,75-24,97

Hastalarin %46,70’unun (n=56) hemodiyalizi esnasinda high-flux membran,
%53,30’unun (n=64) hemodiyalizinde ise low-flux membran kullanildig1 belirlendi.
Diyabet tanili hastalarin %66,70’inde (n=28) high-flux membran, %33,30’unda (n=14)
low-flux membran kullanildig: belirlendi. KAH tanili hastalarin %65,00’1nda (n=13) high-
flux membran, %35,00’inda (n=7) low-flux membran kullanildig:1 belirlendi. Hastalarda

kullanilan hemodiyaliz membranlarinin dagilimlar1 Tablo 3’de verildi.

Tablo 3: Hastalarda Kullanilan Hemodiyaliz Membranlarinin Dagilimlari

N %
TUm hastalarda
High flux 56 46,70
Lowflux 64 53,30
DM tanih
hastalarda
High flux 28 66,70
Lowflux 14 33,30
KAH tanih
hastalarda
High flux 13 65,00
Lowflux 7 35,00

Calismaya dahil edilen 120 hastanin hemodiyaliz tedavi siiresi ortancasit 48,00
(24,00-72,00) aydi. Calismaya dahil edilen hastalar haftada ii¢ glin dorder saatten ortalama
12 saat hemodiyaliz tedavisi almaktaydi. Hastalarin hemodiyaliz tedavileri sirasinda Kt/V
ortalamasi 1,49+0,33 olarak, URR ortalamas1 %70,17+7,62 olarak, UF ortancas1 2500,00
(2000,00-3000,00) cc olarak tespit edildi. Tiim hastalarin diyalizle ilgili 6zellikleri Tablo
4’de verildi.
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Tablo 4: Hastalarin Diyaliz Ozellikleri

Mean + SD / Min-Max %095 ClI
Median
Diyaliz Suresi (ay) 48,00 6,00-276,00 47,57-66,16
Kt/V 1,49+0,33 0,80-2,60 1,43-1,56
URR (%0) 70,17+7,62 50,00-58,00 68,79-71,55
UF (cc) 2500,00 0,00-5000,00 2234,12-2653,38

Bu caligmaya dahil edilen 120 hastanin laboratuar bulgular1 incelendi. Tim

hastalarin ortalama hemoglobin degeri 11,48+1,36 g/dL olarak, Beta-2 Microglobulin

degeri 41,00£12,75 mg/L olarak Ol¢iildii. Laboratuar bulgularinin dagilimi Tablo 5’de

gosterildi.

Tablo 5: Hastalarin Laboratuar Bulgular

Mean + SD / Min-Max %095 ClI
Median

Hemoglobin(g/dL) 11,48+1,36 7,70-15,20 11,23-11,73
Lokosit say(1073/ul) 6,50 3,20-17,20 6,49-7,29
CRP(mg/L) 3,90 0,20-49,00 4,90-7,24
Ferritin(ug/L) 493,50 5,00-3772,00 509,49-679,47
Kalsiyum 8,70 5,90-10,70 8,54-8,81
(Ca)(mg/dL)
Fosfor (P)(mg/dL) 5,20 2,20-10,60 5,02-5,58
CaXP 45,79+13,45 18,20-90,00 43,36-48,22
PTH (pg/ml) 273,00 22,00-2051,00 305,75-420,27
HCOs (mEqg/L) 22,87+3,22 11,60-31,30 22,29-23,45
Beta-2 41,00+12,75 16,43-72,31 38,69-43,30

Microglobulin(mg/L)

Hastalarmn yorgunluk durumu SF-36 Olgegi ve Yorgunluk Siddeti Olgegi ile
degerlendirildi. SF-36 Olgek skoru ortancasi 40,00 (30,00-48,75) olarak, Yorgunluk
Siddeti Olgek skoru ortalamas1 6,33 (3,35-6,66) olarak tespit edildi. Calismalarda SF-36

Olgek skorunun < 50 olmas Yorgunluk Siddet Olgegi skorunun >6.1 olmas1 yorgun olarak

kabul edilmekte. Bu 6l¢eklerle hastalarin %75,0’1 (n=90) yorgun oldugu, %25,0°1 (n=30)

yorgun olmadig: tespit edildi (Tablo 6).
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Tablo 6: Hastalarin Olgek Skorlar

Median Min-Max %095 CI
SF-36 Olgek Skoru 40,00 5,00-70,00 37,13-42,19
Yorgunluk Siddeti (")l(;ek 6,33 1,22-7,00 4.95-5,70

Skoru

Calismaya dahil edilen 120 hastadan yorgun olarak tespit edilen 90 hastanin yas
ortalamast 55,33+15,41 yil olarak, BMI ortancas1 23,20 kg/m? olarak ve diyaliz siiresi
ortancast 48,00 ay olarak belirlendi. Yorgun olarak tespit edilen hastalarin yas, BMI,
diyaliz sureleri, laboratuar degerleri ve yorgunlukla ilgili 6l¢ek skorlarinin dagilimlar
Tablo 7°de sunuldu.

Tablo 7: Yorgun Hastalarin Sosyodemografik Ozellikleri, Diyaliz Siiresi, Laboratuar
Degerleri ve Yorgunluk Olcek Skorlar1 Dagilimlari

Mean + SD / Min-Max %95 ClI
Median

Yas 55,33£15,41 23,00-86,00 52,11-58,56
BMI 23,20 19,60-35,70 23,52-24,87
Diyaliz suresi 48,00 6,00-276,00 53,05-75,84
Kt/V 1,53+0,34 0,80-2,60 1,46-1,61
Hemoglobin 11,35+1,43 7,70-15,20 11,05-11,65
WBC 6,50 3,20-11,90 6,39-7,22
CRP 4,95 0,20-49,00 5,27-8,14
Ferritin 517,50 5,00-3772,00 511,27-709,98
Kalsiyum (Ca) 8,70 5,90-10,70 8,52-8,84
Fosfor (P) 5,45 2,30-10,60 4,98-5,62
CaXP 45,42+12,65 20,40-86,00 42,77-48,07
Parathormon (PTH) 269,00 22,00-2051,00 302,62-445,16
HCOs 23,08+3,25 11,60-31,30 22,40-23,77
Beta-2 Microglobulin 44,36+11,66 20,02-72,31 41,92-46,81
SF-36 (kisa form-36) 35,00 5,00-45,00 31,33-35,10
Olcek Skoru
Yorgunluk Siddeti 6,44 6,11-7,00 6,44-6,56
Olcek Skoru
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Calismaya dahil edilen 120 hastadan yorgun olmayan 30 hastanin yas ortalamasi
47,03£14,49 yil olarak, BMI ortalamas1 24,86+3,87 kg/m2 olarak ve diyaliz siresi
ortalamasi 34,13+32,49 ay olarak belirlendi. Yorgun olmayan hastalarin yas, BMI, diyaliz
sureleri, laboratuar degerleri ve yorgunlukla ilgili 6l¢ek skorlarinin dagilimlari Tablo 8’de

sunuldu.

Tablo 8: Yorgun Olmayan Hastalarin Sosyodemografik Ozellikleri, Diyaliz Siiresi,

Laboratuar Degerleri ve Yorgunluk Olgek Skorlar1 Dagilimlar:

Mean + SD / Min-Max %95 ClI
Median

Yas 47,03+14,49 24,00-77,00 41,62-52,45
BMI 24,30 19,70-36,00 23,41-26,30
Diyaliz suresi 24,00 7,00-156,00 22,00-46,27
Kt/v 1,38+0,27 0,83-2,00 1,27-1,48
Hemoglobin 11,89+1,08 9,20-13,70 11,48-12,29
WBC 6,85 4,20-17,20 6,05-8,20
CRP 2,75 0,40-21,80 2,42-5,93
Ferritin 462,00 50,00-2351,00 373,57-718,49
Kalsiyum (Ca) 8,67+0,70 7,00-10,00 8,41-8,93
Fosfor (P) 5,05 2,20-10,00 4,70-5,93
CaXP 46,90+15,79 18,20-90,00 41,00-52,80
Parathormon (PTH)  330,37+234,38 38,00-952,00 242,84-417,89
HCOs 22,50 12,30-30,20 21,07-23,39
Beta-2 Microglobulin 30,13 16,43-58,32 27,00-34,80
SF-36 (kisa form-36) 60,00 50,00-70,00 56,67-61,32
Olgek Skoru
Yorgunluk Siddeti 1,80+0,34 1,22-2,44 1,68-1,93
Olgek Skoru

Hastalarin yorgunluk durumuna gore cinsiyetleri, kronik hastaliklar1 ve tansiyon
degerleri Tablo 9°da karsilastirildi. Kadin hastalarin erkek hastalara gore yorgun olma
durumu istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek bulundu (p=0,007). Low-flux membran
kullanilan hastalarda yorgunluk durumu high-flux membran kullanilan hastalara gore
istatistiksel olarsak anlamli1 diizeyde yiiksek tespit edildi (p=0,001).Kronik hastaliklara, TA
dagilimlarina ve BMI gruplarina gore yorgunluk durumu arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir fark tespit edilmedi (p>0,05).
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Tablo 9: Yorgunluk Durumuna Goére Cinsiyet, Kronik Hastaliklar, Tansiyon, BMI ve
Kullanilan Membran Gruplarinin Karsilastirilmasi

Yorgun (n=90) Yorgun degil(n=30) X2 p

n (%) n (%)
Cinsiyet
Kadin 50 (86,2) 8 (13,8) 7,519 0,007
Erkek 40 (64,5) 22 (35,5)
HT
Var 67 (74,4) 23 (25,6) 0,059 0,808
Yok 23 (76,7) 7 (23,3)
DM
Var 29 (69,0) 13 (31,0) 1,221 0,269
Yok 61 (78,2) 17 (21,8)
Glomerdulonefrit
Var 10 (66,7) 5 (33,3) 0,635 0,524
Yok 80 (76,2) 25 (23,8)
KAH
Var 18 (90,0) 2 (10,0) 2,880 0,090
Yok 72 (72,0) 28 (28,0)
Diger
Var 34 (79,1) 9 (20,9) 0,592 0,442
Yok 56 (72,7) 21 (27,3)
TA
<90/60 11 (100,0) -
90/60-140/90 21 (70,0) 9 (30,0) 4,172 0,124
>140/90 51 (77,3) 15 (22,7)
BMI
<20 kg/cm? 1 (50,00) 1 (50,00) 0,678 0,439
>20 kg/cm? 89 (75,40) 29 (24,60)
Membran
High flux 32 (57,1) 24 (42,9) 17,857 0,001
Low flux 58 (90,6) 6 (9,4)

Calismaya dahil edilen hastalarin yorgunluk durumuna gore yas, BMI, diyaliz
suresi, Kt/v ve laboratuar degerlerinin karsilastirilmasi yapildi. Yorgun olan hastalarin yas,
diyaliz suresi, Kt/v, CRP ve Beta-2 Microglobulin dizeyleri yorgun olmayan hastalara
gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek bulundu (p degerleri sirastyla; p=0,011,
p=0,001, p=0,029, p=0,018 p=0,001). Diger laboratuar bulgular1 yorgun olan ve yorgun
olmayan gruplarda benzer olarak 6l¢ildi (p>0,05) (Tablo 10).
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Tablo 10: Yorgunluk Durumuna Gore Hastalarin Yas, BMI, Diyaliz Siiresi, Kt/v ve
Laboratuar Bulgularinin Karsilagtirilmasi

Yorgun (n=90)  Yorgun degil (n=30) t/z P
Mean £ SD / Mean £ SD /
Median Median
Yas (y11) 55,33+15,41 47,03+14,49 2,592 0,011
BMI (kg/cm?) 23,20 24,30 -0,703 0,482
Diyaliz suresi (ay) 48,00 24,00 -3,790 0,001
Kt/v 1,53+0,34 1,38+0,27 2,204 0,029
Hemoglobin 11,35+1,43 11,89+1,08 -1,888 0,061
WBC 6,50 6,85 -0,015 0,988
CRP 4,95 2,75 -2,359 0,018
Ferritin 517,50 462,00 -1,236 0,216
Kalsiyum (Ca) 8,70 8,75 -0,103 0,918
Fosfor (P) 5,45 5,05 -0,491 0,623
CaXP 45,42+12,65 46,90+15,79 -0,518 0,605
Parathormon 269,00 318,50 -0,248 0,804
HCO3 23,00 22,50 -1,249 0,212
Beta2 —-M 43,77 30,13 -5,133 0,001

Yorgunluk durumu ile yas, BMI, diyaliz 6zellikleri ve laboratuar degerleri
arasindaki iliski Tablo 11°de incelendi. Yorgunluk durumu ile yas, Kt/V, UF, CRP
degerleri arasinda diisiik 6nemde korelasyon mevcuttu. Yorgunluk ile diyaliz siresi
arasinda negatif yonde diisiik-orta derece korelasyon mevcuttu (r=-0,347 p=0,001).
Yorgunluk durumu ile Beta-2 Microglobulin arasinda negatif yonde orta diizeyde
korelasyon tespit edildi (r=-0,471 p=0,001). Diger degiskenler ile yorgunluk durumu

arasinda korelasyon izlenmedi (p>0,05).

Tablo 11:Yorgunluk Durumu ile Sosyodemografik Ozellikler, Diyaliz Ozellikleri ve
Laboratuar Degerleri Arasindaki Iligki

Yorgunluk Durumu r P
Sosyodemografik Yas -0,226 0,013
ozellikleri BMI 0,064 0,484
Diyaliz 6zellikleri Diyaliz suresi (ay) -0,347 0,001
Kt/V -0,196 0,032
URR -0,103 0,265

UF (cc) -0,258 0,004




Laboratuar Hemoglobin 0,185 0,043
bulgulari WBC -0,001 0,988
CRP -0,216 0,018
Ferritin -0,113 0,218
Kalsiyum (Ca) -0,009 0,918
Fosfor (P) -0,045 0,625
CaXP 0,008 0,935
Parathormon (PTH) -0,023 0,805
HCO3 -0,114 0,213
Beta-2 Microglobulin -0,471 0,001

Tliim hastalarin cinsiyet, yas ve kronik hastalilk durumlarima goére Beta-2
Microglobulin diizeyi karsilastirildi. Diyabet tanisi olan hastalarin Beta-2 Microglobulin
diizeyi diabet tanisi1 olmayan hastalara gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik
saptand1 (p=0,049). Koroner arter hastaligi tanis1 olan hastalarin Beta-2 Microglobulin
diizeyi koroner arter hastalifi olmayan hastalara gore istatistiksel olarak daha diisiik
belirlendi (p=0,041). Bu fark KAH ve/veya DM tanisi olan hastalarda daha yiiksek oranda
high flux membran kullanimindan kaynaklanmaktaydi. Kullanilan membrana gore Beta-2
Microglobulin diizeylerinde istatistiksel olarak anlamli fark tespit edildi. Low flux
membran kullanilan hastalarda Beta-2 Microglobulin dizeyleri high flux membran
kullanilan hastalara gore daha yiiksek tespit edildi (p=0,001). Cinsiyet, yas gruplari,
hipertansiyon varligi, glomerulonefrit varlig1 ve diger kronik hastalik varliginda Beta-2

Microglobulin duzeylerinde istatistiksel bir fark tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo 12).

Tablo 12:Beta-2 Microglobulin Diizeyi ile Cinsiyet, Yas, Kronik Hastalik Durumlarinin
Kiyaslanmasi

Beta-2 Microglobulin t/F P
Mean + SD /

Cinsiyet Kadin (n=62) 42.92+12,78 -1,603 0,111
Erkek (n=58) 39,20£12,55

Yas 18-24 (n=4) 47,88+4,96
25-34 (n=13) 42,60+12,98 0,603 0,698
35-44 (n=20) 43,42+12,84
45-54 (n=23) 39,08+10,64
55-64 (n=29) 39,41+15,51
65 ve lzeri 40,78+12,09
(n=31)

Hipertansiyon Var (n=90) 39,99+13,07 1,504 1,135
Yok (n=30) 44,02+11,42

DiyabetesMellitus Var (n=42) 37,88+£13,53 1,991 0,049
Yok (n=78) 42,68+12,07
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Glomertlonefrit  Var (n=15) 40,96+13,08 -0,092 0,927
Yok (n=105) 41,28+10,50

Koroner Arter Var (n=20) 35,70+10,73 2,065 0,041

Hastahig Yok (n=100) 42,06+12,90

Diger Var (n=43) 43,95+13,07 -1,914 0,058
Yok (n=77) 39,35+12,34

Membran High flow 30,89+7,35 -12,308 0,001
Lowflow 49,8449 ,47

Calismaya dahil

edilen tiim hastalarin diyaliz 06zelliklerine gore Beta-2

Microglobulin diizeyinin karsilastirilmasi Tablo 13’de verildi. Kt/V >1,4 olan grubun Beta-

2 Microglobulin diizeyi diger gruba gore istatistiksel olarak daha yiiksek belirlendi

(p=0,001). URR ve UF gruplarina goére Beta-2 Microglobulin diizeyleri arasinda

istatistiksel bir fark tespit edilmedi (p=0,117).

Tablo 13:Beta-2 Microglobulin Diizeyi ve Diyaliz ile Ilgili Ozelliklerin Karsilastiriimasi

Beta-2 Microglobulin Diizeyi P
Median

KtV  >14 (n=73) 44,82 0,001
<1,4 (n=47) 34,84

URR  >70 (n=65) 43,93 0,061
<70 (n=55) 37,34

UF UF yok (n=8) 22,49

(cc) 0-1500 (n=19) 39,98 0,080
1500-3500 (n=77) 42,57
>3500 (n=16) 39,98

Tim hastalarin  Beta-2 Microglobulin  dizeyi

yorgunluk durumuna gore

karsilastirildi. SF-36 Skoru yorgun olarak bulunan hastalarin yorgun olmayan hastalara

gore Beta-2 Microglobulin diizeyleri istatistiksel olarak daha yuksek belirlendi (p=0,001).

Yorgunluk Siddet Olgegine gore yorgun olarak tespit edilen hastalarin Beta-2

Microglobulin duzeyleri yorgun olmayanlara gore istatistiksel olarak yiiksek tespit edildi

(p=0,001) (Tablo 14).
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Tablo 14:Beta-2 Microglobulin Diizeyi ile Yorgunluk Olgekleri ve Yorgunluk Durumunun
Karsilastirilmasi

Beta-2 M Z P
Median
SF-36 Skoru Yorgun (skor <50) 43,77
Yorgun degil (skor>50) 30,13 -5,133 0,001
Yorgunluk Siddet Yorgun (skor >6,1) 43,77 5133 0001
Ol¢egi Skoru Yorgun degil (skor <2,8) 30,13 ’ ’

Calismaya dahil edilen hastalarin Beta-2 Microglobulin  dlzeyleri ile
sosyodemografik ozellikleri, diyaliz 6zellikleri, laboratuar degerleri ve yorgunluk o6lgekleri
arasindaki iligki Tablo 15 ile incelendi. Beta-2 Microglobulin diizeyi ile BMI arasinda
pozitif yonli diisiik-Onemsiz derecede korelasyon gozlendi. Beta-2 Microglobulin diizeyi
ile diyaliz siiresi ve Kt/V arasinda diislik-orta derecede korelasyon gozlendi (r degerleri
sirastyla; 1=0,308, r=0,311; p=0,001). Beta-2 Microglobulin diizeyi ile SF-36 Olgek skoru
arasinda negatif yonde, Yorgunluk Siddet Olgek skoru arasinda pozitif yonde diisiik-orta
derece anlamli korelasyon izlendi (r degerleri sirasiyla; r=-0,312, r=0,332; p=0,001).

Tablol15: Beta-2 Microglobulin Diizeyi ile Sosyodemografik Ozellikleri, Diyaliz
Ozellikleri, Laboratuar Bulgulari Ve Yorgunluk Olgeklerinin Karsilastirilmasi

Beta-2 Microglobulin Dizeyi R P
Sosyodemografik Yas -0,071 0,439
ozellikleri BMI -0,285 0,002
Diyaliz 0zellikleri Diyaliz suresi (ay) 0,308 0,001
Kt/V 0,311 0,001
URR 0,160 0,080
UF (cc) 0,096 0,297
Laboratuar Hemoglobin 0,115 0,212
bulgulari WBC -0,020 0,826
CRP 0,115 0,210
Ferritin 0,132 0,150
Kalsiyum (Ca) 0,012 0,895
Fosfor (P) -0,027 0,766
CaXP -0,058 0,529
Parathormon (PTH) -0,124 0,177
HCOs 0,164 0,073
Yorgunluk SF-36 (kisa form-36) Olgek -0,312 0,001
Olgekleri Skoru
FSS Olgek Skoru 0,332 0,001
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Yorgunluga neden olma riskinin degerlendirilmesinde odss ratio hesaplandi. Bu
analiz sonucuna gore yasin 1 birim artmasit yorgunluk riskini 1,075 kat, Beta-2
Microglobulin seviyesinin 1 birim artmasi yorgunluk riskini 1,202 kat arttirmaktaydi.
Hemoglobin dizeyinin 1 birim artis1 yorgunluk riskini 0,58 kat azaltmakta idi (Tablo
16).

Tablo 16: Yorgunluga neden olacak risk faktorlerinin odss ratio ile degerlendirilmesi

Risk faktori OR (%95 CI) P

Yas 1,075 (1,021-1,132) 0,006
Beta-2 Microglobulin 1,202 (1,108-1,303) 0,001
Hemoglobin 0,580 (0,376-0,895) 0,014
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7.TARTISMA

Yorgunluk bdobrek hastalarinda en sik bildirilen semptomlardan biridir. Genel
niifusla karsilastirlldiginda diyaliz hastalar1 ¢ok daha yiiksek yorulma seviyelerini
bildirmektedir. Bobrek hastaligi olan hastalarin 6nemli bir kismi problemli yorgunluk
seviyeleri bildirmektedir. Bununla birlikte arastirmalarin ¢ogu transplant ve periton diyalizi
(PD) hastalarini ihmal ederek HD popiilasyonuna odaklandigindan kesin yaygimnlik
tartismali olmaya devam etmektedir . Yorgunlugun tahmini prevalansi tedavi yontemine ve
yorgunlugun varligim oOlgmek icin kullanilan Olgeklere gore %42 ile 89 arasinda
degismektedir. SF-36 canlilik alt dlgegi kullanildiginda daha diisiik oranlar goriilmesine
ragmen (%41.9).Gorsel analog Olgeginin  kullanildigt  yeni bir arastirmada HD
hastalariin% 81.5'1 yorgunluk yasadigini bildirdi. HD popiilasyonunda benzer sekilde
yiiksek bir yorgunluk prevalansi (% 77,9) baska ¢alismalarda rapor edilmistir.[86].

Hemodiyaliz hastalarinda yorgunluk prevalansinin saptanmasi agisindan yapilan bir
calisma ilging bir sekilde ayn1i zamanda yorgunlugun daha koti bir sonugla iliskili
oldugunu gostermektedir. Calismada yorgun olmayan hastalarin %76.7'si hayattayken
yorgun hastalarin sadece %47.7'sinin hayatta kaldigi saptanmistir.[87] Benzer sekilde
Jhamb ve ark. geleneksel risk faktorleri igin ayarlama yapildiktan sonra bile hemodiyaliz
hastalarinda siddetli yorgunlugun tiim nedenler ve kardiyak iligkili mortalite riskinde artis
ile bagimsiz olarak iliskili oldugunu gostermistir.[88, 89] Bizim ¢alismamizda da

yorgunluk 6l¢itu hastalarda yizde olarak ylksek oranda tespit edildi.

Diyaliz pratiginde serum beta-2 mikroglobulin konsantrasyonunun disiiriilmesi
vurgulanmistir. sebeplerinden biri serum beta-2 mikroglobulin seviyelerinin diyaliz
hastalarinda benzer sistemik veya ekstrakorporeal kinetiklere sahip diger orta molekiillerin
uremik toksinlerinin vekil bir belirteci olarak hizmet etmesidir. Diger bir neden beta-2
mikroglobulinin hemodiyaliz hastalarinda amiloidozun bir onciisii olmasidir. Serum
beta-2 mikroglobulinin azaltilmasinin hemodiyafiltrasyon, ultra saf diyalizat, yuksek
akigli membran ve beta-2 mikroglobulin igin adsorptif afinite kolonu kullanimi yoluyla

diyaliz ile iligkili amiloidoz tedavisinde etkili oldugu gosterilmistir.[90]

Calismamizda yorgunluk yapabilecek nedenler olan yas, cinsiyet, anemi,
nutrisyonel durum, kan basinci, diyaliz siiresi, ultrafiltrasyon miktari, diyaliz yeterliligi ve
orta molekiil agirlikli toksik maddelerin temizlenme oOlgiitii olarak serum beta-2

mikroglobulin diizeyleri incelendi. Iki grup olarak ele alman yorgun grup ile yorgun
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olmayan grup karsilastirildiginda yas, cinsiyet, diyaliz stresi, Kt/v, CRP ve hemodiyaliz
hastalarinda orta molekiil agirlikli toksik maddelerin vekil belirteci olarak kullanilan beta-2
mikroglobulin diizeyleri arasindaki fark istatistiki olarak anlamli bulunmustur. Yorgunluga
katkida bulanabilecek labaratuar parametreleri agsindan bakilan, fosfor(P), Kalsiyum(Ca),
Parathormon(PTH), Ferritin, Wbc, Bikarbonat(HCO3) duzeyeleri ile gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunamamistir. Beta 2 microglobulin ile yorgunluk
arasindaki iliski acisindan literatiirde kapsamli bir ¢calisma yoktur. Calismamizda beta-2
mikroglobulin diizeyleri yorgun olmayan hastalara gore istatistiksel olarak anlamli
dizeyde ylksek bulundu. Beta-2 mikroglobulin seviyesinin 1 birim artmast yorgunluk
riskini 1,202 kat arttirmaktaydi. Hemodiyaliz hastalarinda hemodiyaliz yontemi ile beta 2
mikroglobulin ve mortalite arasindaki iliski en kapsamli olarak HEMO ¢alismasinda

bakilmustir.

HEMO Calismasi 72 diyaliz iinitesinden olusan 15 klinik merkezde 1846 kronik
hemodiyaliz hastasi lizerinde yapilan randomize, ¢ok merkezli bir ¢aligmadir. Planlanan
maksimum takip siiresi 0,9 ila 6,6 yil olup ortalama gercek takip stresi 2,84
yildir. Calismada 2 x 2 faktoriyel tasarim ile standart doza karsi yiiksek doz ve diisiik
akisa  karst  yiiksek akishh  hemodiyaliz ~ yontemleri  karsilastirildi.[91]JHEMO
Calismasinda kronik diyalize giren hastalarda hemodiyaliz dozu ve membran akisinin
mortalite ve morbidite Uzerindeki etkisi arastirildi . Calismada hastalar standart veya
yuksek doza (eKt / V 1.05 vs 1.45) veya diisiik ya da yiksek bir akis membranlarina
(B 2 sirastyla mikroglobulin klerensi <10 mL / dakika veya> 20 ml / dak) randomize
edilmistir.[92] Hemodiyaliz dozu ve membran akiginin morbidite ve mortalite tizerindeki
etkilerini incelemek igin tasarlanmis ¢ok merkezli ileriye donik randomize bir ¢alisma
olan HEMO g¢alismasi bunlarin saglikla ilgili yasam kalitesi iizerindeki etkisini de
degerlendirmeyi amagladi. HEMO calismas1 fiziksel islevsellik, zihinsel saglik, sosyal
islevsellik, diyalize bagli semptomlar ve hasta memnuniyetini i¢eren saglikla ilgili bir
yasam kalitesi kavramini benimsemistir. HEMO Calismasi sonuglari kronik bébrek
yetmezIligi ve hemodiyaliz tedavisinin gilinlik yasam tizerindeki belirgin  yukini
gostermektedir. Haftada ¢ kez hemodiyaliz uygulanan hastalar arasinda yapilan bu
calismada SF-36 fiziksel bilesen 6zet puan1 ve agr1 6lgegi daha yuksek diyaliz dozunu
destekleyen anlamli ancak c¢ok kiicik klinik etkiler gosterdi. Saglikla ilgili yasam

kalitesinin diger gostergeleri i¢in klinik olarak anlamli faydalar gozlenmedi.[92].
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Idame hemodiyaliz hastalarmda serum beta-2 mikroglobulin konsantrasyonunun
incelenip baslangig beta-2 mikroglobulin  konsantrasyonlarinin prognostik 6neminin
degerlendirildigi mevcut bir gozlenmesel c¢alismada; serumda bulunan beta-2
mikroglobulin konsantrasyonlar1 yas, cinsiyet, hemodiyaliz siiresi, diyabet, serum
alblimin ve serum CRP varligi i¢in diizeltme yapildiktan sonra 6zellikle de kardiyovaskuler
olmayan mortalite ve tiim nedenlere bagli 6liim agisindan 6nemli bir belirleyici oldugu
saptandi. Calisma ile hemodiyaliz hastalarinin daha iyi hayatta kalmasi i¢in daha diisiik
serum beta-2 mikroglobulin konsantrasyonlarinin 6nemli o6lglide tercih edilmesi
gerektigi  gosterilmistir.[93] Serum beta-2 mikroglobulin seviyelerinin  klinik
sonugla iligkisi diyalizer beta-2 mikroglobulin klirensinden farkliydi. Tim nedenlere bagl
olum riski beta-2 mikroglobulin bazal serum artislar1 ile hemen hemen dogrusal bir
artis  gOstermistir . Beta-2 mikroglobulin seviyeleri 425 ila 50 mg/L olan
hastalarda takip sirasinda beta-2 mikroglobulin seviyeleri <27.5 mg/L olan hastalardan
yaklagik %60 daha yuksek 6lum riski vardi.[94] Bu galismalardan yola ¢ikarak mevcut
calismamizda yiiksek beta 2 mikroglobulin seviyeleri olan hastalarda daha yiiksek

yorgunluk oldugunu saptadik.

Calismamizda literatir ile uyumlu olarak Beta-2 mikroglobulin seviyeleri
41,00£12,75 olarak 6l¢uldi. Benzer yiiksek seviyeler Mario T ve arkadaslar1 (42.14 +14
mg/L)[95], Kuchle ve arkadaglar1 (51 +11 mg/L)[96] tarafindan go6zlemlendi. AK
Cheung ayrica kiimiilatif ortalama diyaliz oncesi serum P2-M seviyesinin yiiksek akislt
diyalizorlerin  kullammmiyla diisiik akisli  diyalizorlere kiyasla (33,6 'ya karsi
41,5 mg/L) 6nemli 6l¢iide daha diisiik oldugunu bulmustur.[97] Bu durum hemodiyaliz
yontemlerinin yorgunluk iizerinde etkili olabilecegini gostermektedir. Biz de calismamizda
high flux membran kullanilan hastalarda low flux membran kullanilan hastalara gore

serum beta-2 mikroglobulin seviyelerini diigiik olarak bulduk.

Ilging bir sekilde ¢alismamizda DM tanist olan hastalarin beta-2 mikroglobulin
dizeyi DM tanisi olmayan hastalara gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik
saptandik (p=0,049). Koroner arter hastaligi tanis1 olan hastalarin beta-2 mikroglobulin
diizeyi koroner arter hastaligt olmayan hastalara gore istatistiksel olarak daha diisiik
belirledik (p=0,041). Bunun sebebi high flux membranin bu hasta gruplarinda daha fazla
kullanilmastydi. Serum beta-2 mikroglobulin diizeyini belirleyen glomeriiler filtrasyon hizi
disindaki faktorler agisindan yapilan bir ¢alisma; yas, cinsiyet, sistolik kan basinci, mevcut

sigara igimi, potasyum seviyesi, toplam kolesterol, CRP seviyesi ve WBC sayisinin beta-2
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mikroglobulin  konsantrasyonlarinin renal olmayan belirleyicileri oldugunu ortaya
koydu. beta-2 mikroglobulin yas, erkek cinsiyet, CRP seviyeleri ve WBC seviyeleri ile
artarken tersine beta-2 mikroglobulin seviyeleri artan sistolik kan basinci, toplam
kolesterol ve mevcut sigara igme durumu ile ters orantiliydi. Diabetes mellitus belirtecleri,
viicut yapisi, beslenme riski, tiroid fonksiyonu veya kalsiyum-fosfat seviyeleri ve beta-2
mikroglobulin seviyeleri arasinda bobrek dist bir iliski olmadigi goriilmiistiir.[98] Yapilan
bagska bir calismada bobrek yetmezligi olmayan T2DM hastalarinda serum beta-2
mikroglobulin seviyeleri ile vaskiler sertlik arasinda anlamli bir iligski buldu . Ayrica daha
yuksek beta-2 mikroglobulin seviyeleri subklinik aterosklerozun bagimsiz bir risk
faktoriydu .[99]. Calismamizda diyabeti ve koroner arter hastaligi olan hastalarda serum
beta-2 mikroglobulin diizeyi istatiksel olarak anlamli diizeyde diisiik saptadik. Ayni
zamanda bu hasta gruplarinda high-flux membran kulllanim oranin yiiksek olarak bulduk.
Bu hastalardaki beta-2 mikroglobulin seviyesindeki disiikliigiin sebebi bu hasta
gruplarinda high-flux membranin daha fazla kullanilmasi ile agiklamaktayiz.

Hemodiyaliz hastalarinda yorgunlugun karmasik ¢ok faktorlii bir etiyolojisi
vardir. Literatlrde kadinlarin erkeklerden 6nemli 6l¢iide daha yiiksek yorgunluk seviyeleri
bildirdiklerini gosteren arastirmalar oldugu kadar cinsiyetler arasinda higbir farklilik
saptanmayan arastirmalar da mevcut. Biz ¢alismamizda kadin hastalarin erkek hastalara
gore yorgun olma durumunu istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek
bulduk(p=0,007). Cinsiyet farkliliklar1 erkeklere kiyasla kadinlarda daha fazla semptom

bildirimini yansitabilir.

Calismamizda yorgunlugu 6ngérmek i¢in yaptigimiz lojistik regresyon analizi
sonucunda yasin bir birim artmasinin yorgunluk riskini 1.075 kat arttirdigini saptadik. Yas
da oldukga tutarli bir sekilde bobrek hastalarinda daha yiiksek yorgunluk seviyeleri ile
iligkilidir. Yas-yorgunluk iligkisi diyaliz donemindeki farkliliklar, fiziksel aktivite, yetersiz
beslenme, inflamasyon ve daha fazla yasa bagl ¢oklu morbidite ile agiklanabilir. Ayrica
yagla birlikte diislik aktivite seviyelerine yonelik bir miktar uyum saglama veya bu
seviyelerin kabul edilmesine bagli olarak hastalarin yorgunluk raporlarinda bir degisiklik
olabilecegi one siirtilmistiir. Calismalarda ¢oklu ek komorbiditelerin yorgunlugu artirdig
saptanmigtir.[100] Fakat biz ¢alismamizi planlarken yorgunluga neden olacak ek
hastaliklar1 ¢alismamiza dahil etmedigimiz igin bu konuda istatiki veri elde edemedik.
Hasta dosyalarindan elde ettigimiz mevcut DM , HT ,Glomerulonefrit ve KAH hastaliklar1

ile yorgunluk arasinda istatitiksel olarak anlaml fark saptamadik.
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Calismamizda yorgunluk ile diyaliz siiresi arasinda istatistiki olarak negatif
yonde diisiik-orta derece korelasyon bulduk(r=-0,347 p=0,001). Karadag ve ark. HEMO
calismasinin bulgularini destekleyerek yakin zamanda diyalize baslayan hastalar icin daha
yuksek yorgunluk skorlari bildirdi.[101] Zamanla hastalar da yorgunlugu olumlu ydnde
etkileyebilecek tedavi rejimini kabul etmeye ve adapte olmaya baslayabilir. Buna karsilik
Letchmive ark. 2 yildan fazla bir siiredir tedavi goren hastalarin yiksek dizeyde
yorgunluk yasadigini saptayarak yorgunluk ve diyaliz donemi arasinda 6nemli bir iliski
buldu.[102] Hastalar zamanla diyaliz rutinine alismalarina ragmen semptomlara yanit
olarak basa ¢ikma mekanizmalarmin degismeden kalabilecegi olabilir. Bununla birlikte
diger c¢alismalarda renal replasman tedavisi suresiyle hastalarin yasadigi yorgunluk

seviyeleri arasinda higbir iligki bildirmemektedir.[14, 103].

Diyaliz yeterliligi (Kt/V) ve yorgunluk arasindaki iliski agisindan literatiirde farkli
sonuglar elde edilmistir. Chang ve ark. Yaptig1 bir calismada diyaliz yeterliligi
ile yorgunluk iligkilendirilmistir.[104] Liu ve digerleri ise hemodiyaliz yeterliligi veya
diyaliz modasi ile yorgunluk seviyeleri arasinda hi¢bir iligki bildirmemistir.[105] Kt/ V ile
ilgili karigik bulgular muhtemelen ilgili calismalarda goézlemlenen heterojenligin
sonucudur. Genellesmis yorgunluk ve diyaliz tedavisine bagli yorgunluk arasindaki
farklara iliskin mevcut bilgi durumu hala belirsizdir, bu nedenle bu iki siirecte yer alan
mekanizmalar1 ayirt etmek i¢in daha fazla arastirmaya ihtiya¢ vardir. Calismamizda
yorgun olarak saptadigimiz hastalarin KtV’sini yorgun olmayan gruba gore yiiksek olarak
bulduk. Bu ylksek Kt/V degerleri daha fazla iire uzaklastirilmasi ile diyaliz disequilibrium

sendromu benzeri duruma yol agarak hastalarin daha yorgun hissetmelerine neden olabilir.

Yorgunluk durumunu 6ngérmek i¢in yaptigimiz lojistik regresyon analizinde
Hemoglobin diizeyinin 1 birim artis1 yorgunluk riskini 0,58 kat azaltmaktaydi. Bu elde
ettigimiz veri literatiir ile uyumlu olarak bulunmustur. Bonner vd.12 aylik ESA'dan sonra
yorgunluk seviyelerinde 6nemli bir iyilesme buldu.[106] Diyaliz hastalarinda ESA'nin
etkisinin yeni bir sistematik incelemesi ESA ile aneminin kismi diizeltilmesinin baslangig
Hb seviyeleri <10 g / dl olan hastalarda yorgunlukta en biiyiik iyilesmeleri gosterdigini
bulmustur .[107]

Calismamizda yorgunluk durumu ile CRP degerleri arasinda diisiik-Gnemsiz
korelasyon mevcuttu. HD'de sitokinlerin roliiniin ayrintili bir incelemesi igin Pertosa ve
ark. tarafindan yapilan calismada yorgun diyaliz hastalarinda yorgun olmayan hastalara

kiyasla Onemli Olctide daha yilksek IL-6 ve CRP seviyeleri gozlenmistir.[108] Yakin
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zamanda yapilan bir ¢alisma CRP ile yorgunluk arasinda higbir iliski gézlenmemesine
ragmen yorgunluk (Chalder yorgunluk olgegi) ile IL-6 arasinda kiigiik de olsa 6nemli
pozitif bir korelasyon oldugunu bildirmektedir. Jnamb vd. zayif canliligin hem IL-6 hem
de CRP ile o6nemli Olgiide iliskili oldugunu bildirmistir.[89] Renal replasman

tedavisinin tlrd de yorgunluk tzerinde bir etkiye sahip olabilir.

Sonug olarak hemodiyaliz hastalarinda yorgunluk olusturabilecek degiskenler;
yas, cinsiyet, anemi, kan basinci, ultrafiltrasyon, CRP, asit-baz dengesi, ko-moborbiditeler,
nutrisyon durumu(BMI), diyaliz yeterliligi(Kt/V) ve diyaliz siiresidir. Yaptigimiz ¢alisma
ile hemodiyaliz hastalarinda kadin cinsiyet, low-flux membran kullanimi, hemoglobin
diizeyi, ultrafiltrasyon miktar1 ile diyaliz slresi, yas, Kt/V, CRP ve serum Dbeta-2
mikroglobulin seviyelerinin yiiksekliginin yorgunluga neden olabilecegini belirledik.
Yaptigimiz ¢aligma ile hemodiyaliz hastalarinda yorgunlugu 6ngdérmek amaciyla serum

beta-2 mikroglobulin diizeylerinin kullanilabilecegi diistintilmektedir.

32



8.EKLER

EK-1

SF-36 (Short Form 36)

Haszta Nao: Tarih:

Azamdaly serular sizin kendi saghpmir hakkmdaln gérisinizi, kendinizl nasil hiszettizmizi ve gimlik
aktvitelermmizr ne kadar yerme getwehildifimz 6frenmek amacmdadw. Her hangi b serunun yanrt
hakkinda emin degilzeniz bile s1ze an uygun yamt verm,
1-Genel zaghk durnmwmmue haklonda azagidzlo tanmmlardan hangiz deogrodur? Litfen tak bir vant varme.

I Miikemmel 2)Cok o lyi 410tz (fema degil)  3)1K&tn
2-Biar vl 8neesn 1la karmlagtirdiEaimirda genel zaghk durnmmnuen nasl degerlendirirsinz?
1 Cokdahaivi 2)Birazii 3 Hemen hemen aym  4) Biraz daha kéti  3) Cok daha kéta

Azagidaky somlar bir ziin ipmde vapabilecegfiniz izlarla ilgihidir. SagldFmz o aktvitelen kistlovor mu?
Ezer biztlrrorsa ne kadar?

l- Cok Kimsl 2. Firax Banth  3-Hic kunely iegil

3. kogmalk, afwr kaldimmak, aZw sporlara katlmak giba fazlivetler
4, Bir masayt gakonek, elekinik sfipdrzesm iek ve afir sporlan
yvapmak gibi orta deraceli etlanhikler

5. Markcat pogetlermi tazimzk veva kaldomak

4. Bir kag kat merdiven pilomalk

7. Bir kat merdiven plomal

§. Egilmek, diz p8lomek, cimealmeal, diz oflmek

9. Bir kilomstreden farla viminmek

10. Bir kag viiz metrs virmek

11. Ytz metre viriimek

12. Kendi bagma bamyo vapmak ve grvinmek

Son 4 hafia boyunea, duvgoszal sonmlanmezn senuen olarak iziniz veya difer ginlik atkinliklernizla
gl asagdaka sorunlarla karsilasting i ?
1-Evet 2-Havir

13, Calimma yasammizds voy difer ki ielerimiode gepid pime samam: Frealfims w7
14, Army ethEmizden daha az 50 m tamamlayabildim="
15, Cahsma veya diger vaphfmme 1glanm pesidinde kasitlama yaptmz mu?
16, Cabamz vasamumizda veya difer aldmitelenmizde vapma gicligi paltinz mm?

Som 4 hafta boyunea duypusal somnlanme nedaniyle iginiz vava diger gimlik aktrviteleriniz ile ilgili
azamdala sonmlarla karsilashmz ma”

— 1-Evet 2-Havr
T7. Cahsma yasamumizda veya diger sktivitelernizde gepirdiginiz zamam ksalthrz mu? | | |
18, Arzy etizmizden daha a= 15t mi tamamlayabildim=?
18, Teimizla veva difer aktivitelarimizle lzili 1zleri har zamani kadar dibdeat varerek
vapamadimz m?




20. Bon 4 hafta sgenisinde bedensel saglifFunz veya duygusal somunlarnaz, aileniz, arkaday veya komsularmnizla
olan clagan sosyal etkinliklerinizi ne kadar etkiledi?
1 Hig etkilemedi ok az 3)0rta derecede 4)Epevce 3ok fazla
21.Son 4 hafta iginde viicudunuzda ne kadar agn oldu?
1) Hig olmads Dok az 3)Hafif 4yOrta 5ok &)Pek cok
23 Son 4 hafta boyunica agringz, normal i3inizi (hem ev iginizi hem ev digt izinizi) ne kadar etlaledi?
1JHig etkilemedi 2)Biraz etkiledi  3)Orta derecede  4)Epevee  3)Cok etkiledi

Aszamdaki somlar sizin son 4 hafta bovunca neler hissettifinizle ilgilidir. Her soru icin, sizin duygolarizy
en 1yi kargilayan vansts, son 4 haftadatn sikcliFun goz Gnine alarak seginiz.

13, Kendinizi vazam dolu hizzefiniz mi?

24, Cok sinirli biri oldunuz mu?

15, Hichir geyin zizi negelendiremeyecegi kadar
moraliniz bozuk ve kiti oldn mu?

16.Kendinizi sakin ve hozurlo hizzettiniz mi?

27. Cok enerjik oldunuz mu?

18, Kendinizi kalbi karik ve dizgiin hizzettiniz mi?
219, Kendinizi yipranmy, bitlkin hizzettiniz mi?
30. Mutha, zevincli bir inzan oldunnz mu?

3l. Yorgun hiz:sttiniz mi?

32, Son 4 hafta boyunca bedensel saglifimez veva duygusal soronlaringz sosyal ethanliblenniz: (arkadag
veya alraba zivareti gibi) ne sibdidcla etloiledi?
138 drekls NiCogu zaman 3 Bazen 4)Ara sira I Hichir zaman
Agamdaki her bir ifade sizin igin ne kadar dogru veyva vanlistir? Her bir ifade igin en wygun olamm
igaretleyiniz.

33. Ben diger inzanlara gire daha kolay hastalanryorum.
34, Tamdigmm kiziler kadar zaghklvim.

35, Saghgmmn kitilesmekte oldugunu saniyorum,

36, Saghgm mikemmeldir,

34



EK-2

YORGUNLUK SIDDET OLCEGI ANKETI

HASTA NO: TARIH:
Gectigimiz Hafta Boyunca Degerlendirme Skoru
1. Yorgun Oldugum Zaman Motivasyonum Azalir 1 2 3 4 S5 6 7
2. Egzersiz Yapmak Beni Yorar 1 2 3 4 5 6 7
3. Kolay Yorulurum 1 2 3 4 5 6 7
4. Yorgunluk Fiziksel Fonksiyonumu Etkiler 1 2 3 4 5 6 7
5. Yorgunluk Benim I¢in Siklikla Problemlere Neden Olur 1 2 3 4 5 6 7
6. Yorgunluk Fiziksel Fonksiyonumu Siirdiirmeme Engel Olur 1 2 3 4 S 6 7
7. Yorgunluk Belirli Gérev Ve Sorumluluklar Yerine Getirmemi Etkiler 1 2 3 4 5 6 7
8. Yorgunluk Beni Yetersiz Birakan En Onemli 3 Sikayetten Biridir 1 2 3 4 5 6 7
9. Yorgunluk Isimi, Aile Veya Sosyal Yasamimu Etkiler 1 2 3 4 5 6 7

Skor (Toplam Puan/9).......... (<2.8 Yorgunluk Yok, >6.1 Kronik Yorgunluk Sendromu)
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612320 78 176 744464 100 64 101020 98 74 725 412 2500 »140/90 45,00 6,22 yorgun YOK yok yok yok 23,6 Low ..
592170 M4 152 681768 11 66 6 376 92 45 414 381 3000 »140/90 5000 244 yorgun dedil VAR yok yok ok 30.2 High...
652200 72 168 725921 127 46 116 890 62 B8 548 282 4500 90/60-.. 45,00 622 yorgun YOK  var yok yok 243 Low ...
522470 M4 216 846612 122 44 66 873 94 54 507 113 1500 90/60-.. 25,00 6,77 yorgun YOK yok yok var 234 Low ..
682560 24 140 655102 109 104 163 364 87 59 513 385 2000 90/60-.. 40,00 6,77 yorgun VAR yok yok var 177 Low ...
772600 168 148 675870 121 64 771 610 99 58 572 573 5000 =140/90 35,00 644 yorgun YOK yok yok yok 225 Low ...
872840 48 140 664500 118 65 96 466 85 46 390 352 2000 »140/90 20,00 6,99 yorgun VAR yok var yok 24,8 High...
642270 60 128 623927 77 51 210 402 76 75 570 359 5000 »140/90 40,00 644 yorgun VAR yok yok var 179 High...
562160 36 184 765070 125 54 30 414 88 37 325 363 3500 =140/90 30,00 6,66 yorgun YOK yok yok yok 218 Low ...
642110 96 156 693734 129 71 24 371 89 51 459 257 3000 »140/90 55,00 2,00 yorgundedil VAR yok yok yok 22§ High...
762730 48 156 692159 115 66 69 886 88 41 368 314 500 =140/90 55.00 1,88 yorgun degll VAR yok yok yok 20,6 High...
54190 72 156 694567 127 92 10 182 89 56 498 187 2500 =140/90 45,00 6,11 yorgun YOK  var yok yok 229 Low ...
682660 108 180 754574 112 107 93 393 87 51 443 1403 4000 »140/90 40,00 633 yorgun YOK yok yok yok 237 Low ..
452050 36 208 824905 94 119 50 1276 96 55 556 162 4000 >140/90 45,00 61 yorgun YOK  yok yok var 236 Low ..
632400 84 184 764393 15 45 15 563 94 52 488 253 2500 90/60-.. 50,00 244 yorgun dedl YOK yok yok var 225 Low ..
712640 60 180 754307 121 59 17 622 98 7.2 705 182 2500 »140/90 40,00 6,22 yorgun VAR yok var yok 242 High...
602200 45 184 765003 122 65 144 441 90 36 324 200 2000 140190 25,00 6,88 yorgun YOK yok yok yok 273 Low ..
52 492120 192 160 705567 M6 73 37 45 80 70 560 353 3500 90/60-.. 45,00 611 yorgun YOK yok var yok 253 Low ..

MK 57 erkek VAR 1
SG 42 kadn VAR 1
DS 52 kadin VAR 1
MK 62 kadin VAR 1
iy 27 erkek YOK 1
GO 77 kadin VAR 1
AK | 41 kadn VAR 1
P$ 63 kadn VAR 1
MA 52 erkek VAR 1
10 0Y 42 erkek YOK 1
1 HU ' 47 kadin VAR 1
1
1
1
1
1
1
1
1
1

W oo oo R —
= & B @ @
AT E B RE

=
=

12 OE | 38 erkek VAR
13 SY | 57 kadn VAR
14 M.S | 23 erkek VAR
15 HB | 36 kadin VAR
16 S.. 24 kadn VAR
17 HD | 26 erkek YOK
18 YB | 43 kadin VAR
19 S T9erkek VAR
20 CT | 42 kadin YOK

= o B = v oy =
E R o = = =

=1}
a
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2
2
PA]
24
25
26
2
2
2
30
kil
32
3
H
3
36
3
38
3
40

41
42
43

45
46
4
48
49
50
51
52
53
5
55
56
57
58
59
0

AS|YAS Cingl

H.O
HT

5K
HO
MB
NK
RU

FK
UF
MK
AA
AT
M.E

De

B
KA
AR
FA

AS

UK

ic
3V
HA

MK
MU
.U
EG

5K
HR
He
8l

HS
5T
EE

YET

56 erkek
41 kadin
67 kadin
55 erkek VAR
61 erkek VAR
60 erkek YOK
41 kadin VAR
57 erkek VAR
55 kadin VAR
62 kadin VAR
37 erkek YOK
76 erkek YOK
55 erkek VAR
69 erkek VAR
50 erkek VAR
33 kadin VAR
M erkek VAR
53 kadin VAR
84 kadin VAR
32 kadin VAR

VAR
VAR
VAR

YAS CINS| HT BOY KILO BMI DivA KTV URR B2ui

YET

25 erkek YOK
59 kadin VAR
69 erkek YOK
49 erkek VAR
66 erkek VAR
54 kadin VAR
49 erkek VAR
51 erkek VAR
37 kadin VAR
44 erkek VAR
45 kadn VAR
30 erkek YOK
66 kadin YOK
56 erkek YOK
70 erkek VAR
04 kadin VAR
27 erkek YOK
51 erkek YOK
29 erkek YOK
44 kadn VAR

178
159
158
178
172
152
148
164
165
163
172
169
170
185
154
148
168
156
152
160

165
160
178
184
176
165
165
175
160
172
160
167
160
178
180
160
12
168
162
180

172430
562220
632520
84 26,50
672260
492120
46 21,00
912690
76 27,90
592220
68 23,00
65 22,80
63 2180
32720
22190
452050
6523,00
532180
48 20,80
55 2150

L

642350
602340
76 24,00
85 26,00
782520
762790
552020
026,10
6123280
6722,60
592300
5619,70
6425,00
782370
822530
552270
622,00
592090
512170
452130

HT |BOY KILO| BMI DiYA KTV | URR B2

LizsC
RE

48
2
54
66
48
B4
276
62
1
120
[
12
96
il
12
60
2
48
[
u

CRO

52
92
84
96
2
.80

65 28,58
724318
76 62,04
793670
73 26,55
50 67,30
58 61,97
53 67.22
50 68,24
174303
74 62,70
795913
67 4640
64 38,32
215
iy
64 35,99
76 53,55
83 50,23
76 47,85

92

80
1,80
1,76
1,96
148
1.36
1,68
1,80
1,36
1,84
210
1,84

izsl
RE

CRO

(=)

1,56
1.28
164
116
1.36
1.80
152
144
1.60
140
220
1.80
1.76

80
1.20
1.76
140
1.24
1.08
148

694119
62/33,02
754,00
593709
b4/32,74
754090
68 54 45
66/31,58
70/49,07
B5/37,79
85/33,96
7527 81
14/39,04
5013934

-

74/56,00
66/34,16
613828
57/46,9
67/53,87

1

1

1
60/36,77 11,

1

1

1

HG |WBC| CRP |FERR CA
iTiN

9.5
1.9
10.3

9.9

9.6
104

9.7
10.6
12,0

8.6
12,0
12,6
1.9
12.3
114
15.2
133
114
12,0
124

238
4
631
826
405
1611

HG WBC CRP FERR CA

N

T3
130 116
21 6
146 1721
50 639
146 1077
18,0 538
1.0 784
5
89 788
129 3112
R IYA]
180 ™
0 18
48 647
490 62
T 2301
143
301017
84 147

93
8.3

89
85
93
59
8.8

8.2
8.3
94
74
6
82
94
74
73
9.1
86

8.3
78
8.8
9.2
8.5
9.7
79
9.2
87
8.9
9.5
8.3
104
8.8
8.5
8.4
7.0
72
9.9
8.7

36
22

47
52
57
70
30
41
58
i
6.4
8.0
59
44
40
8.0
48
24
55

P |CA.|PTH| UF

6.6
40
34
5.8
58
6.3
55
36
48
23
46
38
58
59
43
57
42
5.6
26
41

CA.

330
18.2

2,

418
42
530
413
49
373
475
anr

0,

59.2
448
36,0
376
592
15
218
43

TA

547 828 4500
12 369 3500
299 192 1500
53,3 2081 2500
49,3 429 4000

SF36| FSS

>140/90 35,00
>140/30 40,00
>140/90 35,00
»140/90 35,00
»140/90 40,00

61,0 845 500 90/60-... 35,00

434
33
nr
204
437
kiR
60.3
519
36,5
478
30,0
403
%7
380

362000
265 4000
152 3500
231 2500

130 2000
850 2000
268
191 3000
526
3442000
502 3500
93 2000
330 2500

=

=

PTH| UF | TA |SF36

114 3000 90/60-... 45,00
35 500 »140/90 50,00
265 2500 90/60-... 25,00
354 4500 =140/90 45,00
386 2000 =140/90 40,00
332 3000 =140/90 40,00
894 2500 =140/90 30,00
504 3000 =140/90 20,00
435 3500 >140/90 45,00
1047 3000 140190 40,00
184 2000 <90/60 40,00
146 1500 90/60-... 60,00
95 3000 90/60-... 35,00
415 4000 90/60-... 40,00
218 4000 >140/90 20,00
378 2500 =140190 40,00
702 750 90/60-.. 60,00
32 3500 90/60-... 45,00
217 3000 90/60-.. 45,00
264 2000 >140/90 40,00

»140/90 35,00
»140/90 30,00
»140/90 25,00
»140/90 20,00
187 3000 90/60-... 40,00
<90/60 25,00
»140/90 40,00
>140/90 25,00
»140/90 60,00
>140/90 45,00
»140/90 65,00
>140/90 40,00
<50/60 25,00
>140/90 45,00

FSS

6,11
1.88
6,77
6,11
6.58
6.4
6,33
6,99
6,22
6,33
6.22
200
6,66
6.4
6,99
6,33
1.66
6,11
6,11
6,33

YD

6,77
6,33
6,66
6,33
6,22
6,55
6,44
6,68
6,99
6,99
6,33
6,77
6,44
6,99
1,77 yorgun degil
6,11
13
6,33
6,99
6,22

yorgun
yorgun
yorgun
yorgun
yorgun
yorgun
yorgun
yorgun
yorgun
yorgun
yorgun
yorgun
yorgun

yorgun

yorgun
yargun deg
yorgun
yorgun

yorgun

YD DM

yorgun| VAR
yorgun degil YOK
yorgun| VAR
yorgun| YOK
yorgun VAR
yorgun| VAR
yorqun YOK
yorgun| YOK
yorgun| YOK
yorqun YOK
yorgun| YOK
yorgun degil YOK
yorqun YOK
yorgun| YOK
yorgun| YOK
yorgun YOK
yorgun degil. VAR
yorgun| YOK
yorgun YOK
yorgun| YOK

DM

GN | KAH | DIGE|cHCC|MEMB

yok
yok
yok
yok
yok
yok
yok
yok
yok
yok
yok
yok
yok
yok
yok
yok
yok
yok
yok

var

yok
yok
yak
yok
yak
yok
yak
yok
yok
yok
yok
yok
yok

var
yok
yok
yok
yok

var

yok

R| 3 |RAN

yok 24,1 High...
230 Low ...
31,2 Low ...
224 High...
25,2 High...
237 Low ...
243 Low ...
299 Low ...
26,7 Low ...
245 Low ..
26,8 Low ..
26,1 Low ..
269 Low ..
218 High...
24.7 High...
236 Low ..
274 High...
26,5 Low ..
26,6 Low ..
270 Low ..

yok
var
yok
va

var
var
yok
yok
yok
var
var
var

val

va

var

va

yok
var

yok

GN | KAH | DIGE eHCC MEMB

yok
yok
yok
yok
var
yok
yok
yok
var
yok
yok
yok
yok
yok
yok
yok
yok
yok
var
yok

yok
yok
yok
yok
yok
yok
yok
var
yok
yok
yok
yok
yok
yok
var
yok
yok
yok
yok
yok

R

yok
yok
yok
yok
yok
yok
yok
yok
yok
yok
yok

va

viar
va

yok
yok
yok
var
yok
yok

3 RAN

299 High...
243 High...
17.2 Low ...
25 Low ...
246 High...
26,1 High...
2.0 Low ..
220 High...
250 Low ...
31,3 Low ...
23.0 High...
238 High...
206 Low ...
201 High...
25,0 Low ...
269 Low ...
12.3 High...
28 Low ...
2.1 Low ...
265 Low ...
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AS | YAS|CiNSI HT BOY KILO| BMI| DiYA| KTV| URR |B2Mi| HG WBC CRP FERR CA | P |CA_|PTH| UF | TA |5F3§FSS| YD DM | GN | KAH DIGE|cHCO MEMB
YET Lizsy CRO [TIN R| 3 RAN
RE

61  LTK 58 kadn YOK 165 692170 36 128 625096 111 104 90 829 82 51 418 149 1500 90/60-... 35,00 6,77 yorgun YOK yok yok var 20,8 Low ..
62 NU  STerkek VAR 175 692250 24 124 613193 131 42 29 50 89 44 392 952 2500 »140/90 55,00 166 yorgun degil YOK yok yok var 202 High...
63 HA  Tdkedn VAR 158 662240 48 180 794431 120 66 31 545 90 26 234 104 2500 »140/90 25,00 6,88 yorgun YOK yok yok yok 254 Low ..
B4 AL T9erkek YOK 170 672320 30 168 724582 15 71 18 934 86 37 318 118 3000 »140/90 20,00 6,90 yorgun VAR yok yok yok 244 Low ...
65 HT  Jlerkek VAR 174 652150 10 132 634323 13 85 2 83 90 58 522 192 4500 »140/90 45,00 6,11 yorgun VAR yok yok yok 186 High..
66 BO Thkadn VAR 160 &42110 84 168 724651 99 37 51 443 93 34 36 276 2500 90/60-.. 30,00 6,66 yorgun VAR yok yok yok 249 Low ..
67 | EO Tikedn VAR 160 672620 24 142 743998 109 99 200 840 &8 77 67.0 37 1500 »140/90 25,00 699 yorgun YOK  var yok var 214 High...
68 DM 3derkek YOK 165 662130 10 200 854943 14 52 10 462 &7 64 550 48 1500 90/60-... 65,00 166 yorgundegl YOK yok yok var 225 Low ...
69 MK Ghekek 2 179 932900 4 127 683227 112 98 7 12 82 38 30 409 3000 »140/30 65,00 188 yorgundegl VAR yok yok yok 208 High...
0 AL 6B2ekek VAR 176 802680 15 133 712385 95 40 50 786 §3 40 330 254 1500 »140/90 25,00 6,99 yorgun| VAR yok var yok 218 High..
M NG BHlekek VAR 170 963320 24 103 793335 124 B84 14 330 100 52 520 432 2000 »140/90 35,00 188 yorgun degl YOK yok yok vyok 202 High...
12 YO B2ekek VAR 170 T1 2460 36 123 663878 109 77 26 667 §2 69 630 364 3500 14090 70,00 155 yorgundegl YOK var yok yok 202 Low ...
73 MF 0 kedn VAR 160 622030 120 197 835535 96 57 60 526 §2 57 460 674 3000 »140/90 30,00 655 yorgun YOK yok  yok var 174 Low ..
4 AK  Ghkadn VAR 150 482130 60 141 704467 105 50 90 280 92 51 460 22 4000 90/60-.. 2500 7,00 yorgun VAR yok var var 283 Low ..
75 MH  Gherkek VAR 172 772600 6126 682379 M7 71 70 269 §2 48 390 237 3000 »140/90 30,00 6,11 yorgun VAR yok yok yok 198 High..
76 EO  60kadn VAR 147 542500 72 179 815480 128 57 20 1115 §2 52 410 187 1000 90/60-.. 20,00 699 yorgun YOK yok yok  var 193 Low ..
1T TO  85ksdn VAR 152 622250 72 250 882339 90 60 5 581 83 72 590 133 0 »140090 4500 633 yorgun YOK  var yok yok 218 Low ..
78 H.. 5Tkadn VAR 170 752600 12 93 582678 106 92 30 491 82 50 410 76 2500 »140/90 65,00 144 yorgun degil VAR yok var yok 228 High...
19 ZM 51 kadn YOK 165 863160 120 131 713536 112 49 110 3% 93 57 530 701 2000 <90/60 30,00 6,77 yorgun YOK yok yok var 20,8 High...
80 AC  Tkedn VAR 160 662580 18 126 702101 127 59 30 286 &7 47 420 323 0140806000 188 yorgundegl VAR yok yok vyok 215 High...
AS YAS|CiNSI HT BOY|KLLO BMI|DiYA KTV|URR|B2Mi HG |WBC CRP|FERR CA P |CA. PTH| UF TA |SF36FSS YD DM | GN | KAH|DIGE|cHCC MEMB

YET LiZ5U CRO TN R| 3 RAN

RE - B _

81 SB | 3kadn YOK 151 592590 216 127 703484 86 59 60 476 75 68 510 199 750 90/60-.. 45,00 6,11 yorqun YOK  yok yok var 19.3 High...
82 MB | S2erkek VAR 170 702420 120 149 675953 126 86 20 335 100 53 530 61 3500 »140/90 30,00 6,11 yorqun| VAR yok yok yok 221 Low ...
83 1K | Goerkek YOK 168 742620 30 124 675240 148 65 105 128 82 67 540 248 3300 90/60-.. 25,00 6,33 yarqun YOK yok yok  var 20.3 Low ...
84 NG 86kadn VAR 160 752930 168 143 734696 110 100 29 42 79 54 420 63 2500 =140/90 35,00 6,33 yarqun YOK var yok yok 194 Low ...
85 NK = S6erkek VAR 174 672210 60 125 683067 116 104 80 503 86 41 350 265 3000 »140/90 45,00 622 yorgun| VAR yok var var 20.2 High...
86 HB  Ghekek VAR 178 1143600 24 83 532910 108 131 50 406 90 100 900 150 4000 90/60-.. 60,00 244 vorgundegl YOK yok yok yok 21.0 High...
87 AB | Tikadn VAR 148 622830 84 179 804482 134 83 48 792 88 62 5.0 586 2000 »140/90 25,00 6,11 yorqun YOK yok  var yok 219 Low ...
88 AA | G0erkek YOK 169 592070 48 143 728290 12% 81 80 526 86 61 520 42 3000 90/60-.. 45,00 622 yorqun| YOK yok yok  var 24.2 Low ...
89 0¥ kedn VAR 170 030 24 128 TI327 132 100 18 369 95 49 470 442 0 >1400906000 186 yorgundedil YOK yok yok var 22.0 High..
90 [ 2erkek VAR 168 572020 24 150 72245 115 43 4 496 88 47 410 150 2000 90/60- . 6500 177 yorqundegil YOK var yok yok 240 High .
99 GB | Sikadn VAR 167 742650 48 1710 633074 110 53 130 705 87 &7 490 318 2500 90/60-.. 35,00 6,77 yorgun| VAR yok yok var 116 High...
92 ES | Glerkek VAR 172 581960 24 121 642322 117 55 38 415 87 79 680 1297 2500 »140/90 30,00 622 yorqun YOK yok  var var 17.8 High...
93 5B Glerkek YOK 165 792900 36 120 682002 121 86 34 547 86 55 470 165 3000 »140/90 35,00 6,66 yorqun| VAR yok  var yok 20.2 High...
% AD T2ekek VAR 170 772660 24 176 722341 133 50 60 577 76 46 3.0 166 1000 =140/90 50,00 2,00 yorgundegl YOK yok var var 23.2 High..
9% NS S9erkek VAR 178 72460 48 121 672624 124 43 52 462 92 52 470 638 2500 90/60-.. 35,00 1,66 vorgundegl VAR yok yok yok 254 High...
9  MT | dferkek VAR 168 732060 18 121 662999 122 78 74 56 88 84 730 179 1500 »140/90 60,00 244 yorgun degl YOK yok yok yok 231 High...
97 0K | 3berkek VAR 173 762540 24 129 T11643 116 91 30 577 93 T4 680 743 01400906500 222 yorgundedl YOK yok yok yok 229 High...
% MO S6kadn VAR 160 773010 12 153 764184 121 B85 49 390 91 39 350 321 1500 90/60- 2500 622 yorqun| VAR yok yok yok 194 High...
9 TK 5 kadn YOK 155 853540 72 104 653665 140 65 140 90 82 106 86.0 299 2500 <90/60 25,00 6,77 yarqun YOK yok yok var 227 High...
100 MK Trekek VAR 160 722610 48 134 71390 128 53 21 423 69 456 400 270 2000 90/60-.. 20,00 6.44 yarqun VAR yok var yok 238 High...
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101
102
103
104
105
106
107
108
109
0
11
12
13
114
115
116
"
118
119
120

AS | YAS|CiNG]| HT BOY KILO| BMI | DiYA KTV URR B2Mi

EK
MU
PS
ET
AD
JA.
AB
SN
GK
HT
BD

M.G
HD
AF
M.5
EN
AK
SA
HT

YET

77 kadin VAR
39 erkek YOK
46 kadin YOK
76 kadin VAR
48 kadin VAR
51 erkek VAR
34 kadn VAR
40 erkek VAR
69 kadn VAR
4 erkek YOK
44 erkek YOK
24 erkek VAR
66 kadin VAR
65 kadn 4
67 erkek VAR
49 kadin VAR
64 kadin VAR
52 kadin YOK
24 kadin YOK
56 erkek VAR

= o = o = o o = =
2 5 7 28 E 8 E8E88dR8R&R 8

47

732110
68 23,30
76 25,70
68 23,00
57.24,00
68 24,50
55.21,00
812590
63 24,90
95 28,40
542010
622100
45.20,00
562190
762510
753120
2
88 35,70
472180
64 21,60

Lizsl

RE
12
156
8
48
10
48

1,50
194
14

CRO

732160
7258.32
673,19
66 21,90
7817.50
69 41,96
76 35,67
6319,50
B4 40,81
65 35,07
7630,28
65 54.20
83 40,05
76/48.67
65 28,60
6330.48
b5 42,57
7430.80
8142.60
123935

HG |WBC|CRP FERR CA

121
123
128

42
55
51

10
76
17

105 150
57 18

53

84
8.0
72
50
12
55
47
70
52
39
97
6.5
6.6

25
8.8
kN
56
16
8.0

41
99

10
20
6.6
40
6.0

iTiN

o4
460
403
509
202
240
479
543
452
3%
44
81
622
850
173
236
5
400
233
635

8.3
8.3
89
93
76
8.3
101
97
93
93
84
8.6
84
8.6
107
8.7
8.3
8.9
8.3
8.7

P |CA. PTH UF

52
51
6,7
49
37
94
64
37
44
73
36
54
55
kA
40
6.3
6,0
54
54
59

420
420
590
450
280
70
64,0
350
400
740
300
56,0
460
26,0
420
510
490
480
40
510

492 0 90/60-... 50.00
471000 90/60-... 55.00
632 4000 <90/60 25,00
360 3000 90/60-... 15,00
3473000 90/60-... 50,00
463 2500 >140/90 35,00
1559 1500 90/60-... 45,00

63 0 90/60-... 60,00
412 2000 >140/90 5,00
626 4500 90/60-... 70,00
537 2000 90/60-... 65,00
101/ 2500 90/60-... 63,00
694 2500 <90/60 35,00
261 1750 <90/60 20,00
152 3000 90/60-... 30.00
256/ 2500 90/60-.. 30.00
1492500 «90/60 30,00
1113500 «90/60 20,00
54412000 <90/60 30,00
4512000 >140/90 30.00

TA |SF36|FSS

6
3
6,44
6,77
55
6,44
6,11
3
6,77
21
55
2
6,66
6,77
6,44
6,5
6,66
6,66
6,44
6,66

YD DM

yorgun degil VAR
yorgun degil VAR
yorqun YOK
yorqun VAR
yorgun degil VAR
yorqun| VAR
yorqun| VAR
yorqun degil YOK.
yorqun YOK
yorqun degil YOK.
yorqun degil YOK.
yorqun degil VAR
yorgqun YOK
yorgun YOK
yorgun VAR
yorqun YOK
yorqun VAR
yorqun YOK
yorgqun YOK
yorgqun YOK

GN | KAH| DIGE cHCC MEMB

yok
yok
yok
yok
yok
yok
yok
yok
yok
var
var
var
yok
yok
yok
yok
yok
yok

k

=

¥l

yok
yok
yok
var
yok
yok
yok
yok
yok
yok
yok
yok
yok
var
yok
var
var
yok
yok
yok

R

=

¥0
var
var
¥0
¥0
yok
¥0
¥0
var
y0
yok

= =

= =

=

yok
yok
yok
¥0
¥0
yok

= =

var
var

yok

3 RAN

205 High...
18.7 Low ...
20,7 High...
238 High...
249 High...
217 Low ..
279 High...
237 High...
24.8 Low ...
20,8 High...
18,4 Low ...
216 Low ...
201 Low ...
224 Low ...
23.2 High...
214 High...
20,7 Low ...
22.3 High...
2.9 Low ...
246 Low ...
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