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Hemodiyaliz Hastalarinda Mortaliteye Etkisi Olan Kan Parametreleri Ve Ekokardiyografi Bulgular

Laboratory Test Paramaters And Echocardiography Findings That Affect Mortality In Hemodialysis Patients
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OzZET

Amag:

Bu calismada hemodiyalize giren hastalarin demografik dzellikleri, eslik eden
hastaliklar, kan parametreleri ve ekokardiyografi bulgulari ile mortalite
arasindaki iliskinin saptanmasi hedeflendi.

Gereg ve Yontem:

Bu calisma, Temmuz 2017 ile Temmuz 2021 tarihleri arasinda kronik bobrek
hastaligi nedeniyle diizenli hemodiyalize giren 755 hasta ile retrospektif olarak
yapildi. Onsekiz yasindan kiiglikler ve 60 glinden az hemodiyalize girenler
calismayaalinmadi.

Bulgular:

C- reaktif protein, ferritin, eritrosit dagiim hacmi, alkalen fosfataz yiiksekligi, 65
yasindan biiyiik olmak, albumin, kalsiyum, protein eksikligi ve ejeksiyon
fraksiyonu (EF) diisiikliigii ile 6liim arasinda iliski oldugu saptandi. Yas, alblimin
diizeyi, hipertansiyon, hiperlipidemi ve EF diizeyleri ile mortalite arasinda
korelasyon bulundu.

Sonug:

Hemodiyalize giren hastalarda; ileri yas, albumin eksiligi ve EF diistikligu ile
hiperlipidemi varliginda mortalite riski yiiksek olup, bu hastalarin daha dikkatli
takip edilmesi gerekmektedir. Ayrica antihipertansif ilaglarin koruyucu 6zelligi
olup, uygun olan her hastaya antihipertansif ilag verilmesi dnerilir.

Anahtar Sozciikler:
Albumin; ejeksiyon farksiyonu; esansiyel hipertansiyon; hemodiyaliz;
hiperlipidemi
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ABSTRACT

Aim:

To determine demographic characteristics, concomitant diseases, relationships
between mortality and laboratory test parameters and echocardiography
findings.

Material and Method:

Between July 2017 and July 2021, 755 patients who were undergoing
hemodialysis because of chronic kidney disease regularly were inspected
retrospectively. Patients under 18 years of age and patients who were undergoing
hemodialysis for less than two months were excluded.

Results:

Age over 65 years, increased levels of C-reactive protein, ferritin, red cell diameter
width, alkaline phosphatase, and decreased levels of albumin, calcium, total
protein and low ejection fraction (EF) in echocardiography were found to have
significant relationships. There were correlation between mortality and age,
albumin levels, existence of hypertension, hyperlipidemia and low EF values.

Conclusion:

Advanced age, low albumin levels and low EF values and existence of
hyperlipidemia and hypertension result in increased risk of mortality in
hemodialysis patients. These patients must be carefully monitored. Anti-
hypertensive medications have protective effects, and must be preferred
whenever possible in hemodialysis patients.

Key Words:
Albumin, ventricular ejection fraction, hemodialysis, essential hypertension,
hyperlipidem
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GIRIS

Hemodiyalize giren hastalarda mortalite orani yiiksektir. Bunun nedenleri;
kardiyovaskiiler nedenler basta olmak (izere, mineral metabolizmasindaki
bozukluk, kalsiyum igeren tedaviler ve tremi nedeniyle olusan kronik
inflamasyondur (1). Son 30 yilda tiim 6liim nedenleri arasinda KBY orani artmistir
(2).Yapilan ¢calismalarda hemodiyalize girenlerde, birgok parametre ile mortalite
arasinda iliski oldugu saptanmistir. Urik asit yiiksekligi, KtV diisiikliigil, lokosit
sayisindaki artis, laktat dehidrogenaz (LDH) yiiksekligi, aspartat aminotransferaz
(AST) yiiksekligi ve ortalama trombosit hacmi (MPV) artisi ile mortalitenin arttigi
bildirilmistir (3-8).Ekokardiyografi (EKO) kalp fonksiyonlarini degerlendirmek
amaclyla siklikla kullanilmaktadir. Hemodiyalize giren hastalarin gogunda
EKO'da en az bir tane anormallik oldugu gdsterilmistir (9). EKO, hemodiyalize
giren hastalarin mortalite riskini degerlendirmek amaciyla da kullanilmaktadir
(10).Hemodiyalize giren hastalarda, mortalite riski yiiksek olanlari saptamak
onemlidir. Ancak laboratuvar degerleri ve EKO bulgularinin mortaliteyi tahmin
etme giicii halen tam olarak bilinememektedir. Bu nedenle bu ¢alismada,
hemodiyalize giren hastalarda EKO bulgularinin ve kan parametrelerinin,
hastalarin prognozunu tahmin etmek i¢in birlikte degerlendirildi. Bu calismada,
hemodiyalize giren hastalarin demografik 6zellikleri, eslik eden hastaliklari, kan
parametreleri ve EKO bulgular ile mortalite arasindaki iliskinin saptanmasi
hedeflendi.

GEREG VE YONTEM

Bu calisma; Ankara'daki bir tiniversite hastanesinin bilimsel arastirma is birligi
protokolii olan hemodiyaliz merkezinde, Temmuz 2017 ile Temmuz 2021 tarihleri
arasinda kronik bdbrek hastaligi nedeniyle hemodiyalize giren hastalarla
retrospektif olarak yapilmigtir. Calismaya kronik bobrek hastalidi nedeniyle
haftada (¢ giin diizenli hemodiyalize giren hastalardan verilerine eksiksiz
ulasilabilen 755 hasta dahil edildi. On sekiz yasindan Kiigiikler ve 60 giinden az
hemodiyalize girenler calismaya alinmamistir. Lokman Hekim Universitesi
Girisimsel Olmayan Etik Kurulunca 2021/082 karar numarasi ile bu ¢alismaya
onay verilmistir.

Hastalarin galismanin siiresi igindeki hemodiyaliz merkezimize ilk ziyaretindeki;
yas, cinsiyet, ek hastaliklari, Kt/V, albumin, alanin aminotransfera (ALT), alkalen
fosfataz (ALP), bikarbonat, kalsiyum, iire, kreatinin, C-reaktif protein (CRP),
ferritin, glikoz, I6kosit ve trombosit sayisi, hemoglobin, MPV, potasyum, sodyum,
fosfor, parathormon, protein, irik asit gibi laboratuvar degerleri ve kardiyak
durumlarinin dederlendirilmesi amact ile yapilmis EKO verileri kayit altina alindi.
Ayrica hemodiyaliz 6ncesi ve hemodiyaliz sonrasi viicut agirliklari, 6liime kadar
olan takip stireleri kaydedildi. EKO degerlendirilmesi 15 yillik deneyimli bir
kardiyoloji uzmani tarafindan, VIVID 3 (General Electiric) cihazi ile yapildi.
Hastalarin sol ventrikil sistol ve diyastol sonu ¢api, ejeksiyon farksiyonu (EF), sol
atriyum capi ve pulmoner arter basinci degerleri kaydedildi. Galismanin primer
sonlanim noktasi tlim nedenlere bagh 6liim olarak belirlendi.

Hemogram parametreleri Sysmex XN-1000 analyzer (USA) cihazi ile dlglilda.
albumin, ALT, ALP, bikarbonat, kalsiyum, ire, kreatinin, CRP, glikoz, potasyum,
sodyum, fosfor, protein ve (rik asit parametreleri Roche Hitachi Cobas 501
analyzer (Switzerland) cihazi ile élgildii. Ferritin ve parathormon degerleri ise
Roche Hitachi Cobas 601 analyzer (Switzerland) cihazi ile olgtldi.

istatistiksel degerlendirme, IBM SPSS 15 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA) paket
programi kullanilarak yapildi. Siirekli degiskenlerin dagiimlarinin normal olup
olmadigi, Kolmogorov-Smirnov testi ile belirlendi. Normal dagilim gdsteren
sayisal degiskenler igin ortalama + standart sapma, normal dagihm
gostermeyen sayisal degiskenler i¢in medyan (minimum-maksimum), kategorik
degiskenlerigin ise frekans ve yiizde kullanildi. Kategorik degiskenler arasindaki
iliskiler de Pearson Ki-Kare ve Fischer Exact testi ile belirlendi. Gruplar arasi
farkliik degerlendirilmesinde log rank testi kullanildi. Tiim olasi risk faktorleri tek
degiskenli Cox regresyon analizi ile dederlendirildi. Tek degiskenli analizde p
<0,25 olan degiskenler, cok degiskenli model icin bilinen klinik 5Gneme sahip tim
degiskenler ile birlikte aday degisken olarak kabul edildi. Coklu model igin
degisken segimi Backward LR yéntemi ile yapildi. Her bagimsiz degisken igin
relatif risk orani ve % 95 giiven araligi hesaplandi. P degerinin 0.05'ten kiiglik
olmasi istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Hastalarin 396 (%52,5)'sI erkek, 359 (%47,5)'i kadindi. Genel yas ortalamasi
65,51+13,16 (erkeklerin 64,61+13,16, kadinlarin 66,50+13,10) idi. Takip
sonrasinda 459 (%60,8) hasta halen yasiyorken, 296 (%39,2)'si vefat etti.
Ortalama sag kalim siiresi 53,76+15,59 ay olarak saptandi. Hastalarin
demografik ve laboratuvar degerleri tablo halinde gdsterildi (Tablo 1).

Tablo 1. Hastalarin demografik ozellikleri, laboratuvar ve ekokardiyografi degerleri

Parametre Ortalama+Standart Sapma
Albiimin (g/dl) 3,72+0,48

Alkalen fosfataz (U/L) 154,87+132,71
Alanin aminotransferaz (U/L) 15,64+12,57
Bikarbonat (mEq/L) 21,45+3,87
Kalsiyum (mg/dL) 8,74+0,88
Kreatinin-hemodiyaliz 6ncesi (mg/dL) 6,66+2,36
Kreatinin-hemodiyaliz sonrasi (mg/dL) 2,54+1,14
C-reaktif protein (mg/L) 24,40+36,45

Ferritin (ng/ml) 677,38+499,30

Glikoz (mg/dl) 137,114£76,20

Hemoglobin (g/dL) 10,82+1,74

Trombosit sayist (10%/ul) 203,93+74,40

Ortalama Trombosit Hacmi (fL) 10,32+1,40
Potasyum-hemodiyaliz éncesi (mmol/L) 5,03+0,77
Potasyum-hemodiyaliz sonrasi (mmol/L) 3,61+0,58
Sodyum (mmol/L) 138,40+4,35
Fosfor (mg/dL) 5,01£1,40
Eritrosit Dagilim Hacmi (%) 15,99+9,09
Parathormon (pg/ml) 416,31+392,60
Total protein (gr/dl) 6,79+0,68
Urik asit (mg/dL) 6,07+1,26
Ure-hemodiyaliz 6ncesi (mg/dL) 109,67+47,63
Ure-hemodiyaliz sonras1 (mg/dL) 34,42421,17
Kt/V 1,45+0,37
Viicut agirhgr -hemodiyaliz oncesi (kg) 72,80+18,03
Viicut agirligr -hemodiyaliz sonrasi (kg) 70,57+17,74

41,00 (32,00-69,00)
26,00 (22,00-65,00)"

Sol ventrikiil diyastol sonu ¢ap (mm)

Sol ventrikiil sistol sonu ¢ap (mm)

Hastalarin 318 (%42,1)'i 65 yasindan kiiglik, 437 (%57,9)'u 65 yasindan
biyiiktii. Hastalarin 616 (%87,7)'sinda hemodiyaliz etkinligi yeterli (Kt/V>1.2)
iken, 86 (%12,3)'sinda hemodiyaliz etkin degildi. Eslik eden hastaliklar
degerlendirildiginde, hipertansiyon (HT) disindaki hastalikllar yasayan ve
Olenlerde benzer siklikta saptandi (Tablo 2).

Tablo 2. Yasayan ve 6lengruptaki hastalarin eslik eden hastaliklarinin sikligi

Hastahk Yasayanlar Olenler
(n=459) (n=296)

244 (%53,1) 121 (%40,8) | 0,001
153 (%33,3) 115 (%38,8) | 0,122
131 (%28,5) 96 (%32,4) 0,255
124 (%27) 76 (%25,6) 0,684
85 (%18,5) 62 (%20,9) 0411
34 (%7.4) 28 (%9.4) 0,316

p Degeri

Hipertansiyon

Kroner arter hastalig

Hiperlipidemi
Diabetes mellitus
Kronik obstruktif akciger hastalig

Serebrovaskiiler hastalik

Kan parametre sonuglari, normal sinirda olanlar ve olmayanlar olarak alt
gruplara ayrildi. Yas, CRP, ferritin, eritrosit dagiim hacmi (RDW), ALP, albumin,
kalsiyum ve protein diizeyi ile 6lim arasinda iliski oldugu saptandi. EKO
bulgularindan sadece EF diisiikliigii ile mortalite arasinda iliski oldugu saptandi.
Yasayan ve dlen hastalarin kan parametrelerinin karsilastiriimasi yapildi
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(Tablo 3,4).
Tablo 3. Yasayan ve olenlerin laboratuvar ve ekokardiyografiparametrelerinin karsilastiriimasi
Parametre Yasayanlar (n=459) | Olenler (n=296) p Degeri”
Cinsiyet Erkek 251 (%54.6) 145 (%49) 0,126
Kadin 208 (%45,4) 151 (%51)
Yas >65 218 (%47,5) 219 (%74) <0,001
>65 241 (%52,5) 77 (%26)
Albumin (g/dl) <3,5 380 (%82,8) 197 (%66,6) <0,001
>3,5 79 (%17.2) 99 (%33.4)
Alanin aminotransferaz (U/L) <33 434 (94,5%) 274 (%92,5) 0,219
>33 24 (5,5%) 22 (%7.,5)
Bikarbonat (mEq/L) >22 211 (%46) 124 (%41,9) 0,104
<22 248 (%54) 172 (%58,1)
Kalsiyum (mg/dL) <84 127 (%27,7) 116 (%39,2) 0,004
>8.4 332 (%72.3) 180 (%60.8)
C-reaktif protein (mg/L) <5 159 (%36,3) 57 (%19,9) <0,001
>5 279 (%63,7) 229 (%80,1)
Ferritin (ng/ml) <200 74 (%16,6) 29 (%10,2) 0,011
>200 365 (%83,7) 257 (%89,8)
Glikoz (mg/dl) <110 230 (%50,1) 142 (%48) 0,612
>110 229 (%49.,9) 154 (%52)
Hemoglobin (g/dL) <125 63 (%13,9) 40 (%13,6) 0,883
>12,5 389 (%86,1) 255 (%86,4)
Ortalama eritrosit hacmi (fL) <14 82 (%43.,2) 31 (%23) <0,001
>14 108 (%56,8) 104 (%77)
Potasyum-hemodiyaliz 6ncesi <5 91 (%20,9) 74 (%27,2) 0,144
(mmol/L) >5 345 (%79,1) 198 (%72,8)
Potasyum-hemodiyaliz sonras1 <3,5 67 (%14,6) 44 (%14.,9) 0,885
(mmol/L) >3,5 392 (%85,4) 252 (%85,1
Fosfor (mg/dL) <4,5 174 (%37,9) 126 (%42,6) 0,144
>4.5 285 (%62,1) 170 (%57.4)
Parathormon (pg/ml) <68 40 (%9,3) 23 (%8,1) 0,561
>68 389 (%90,7) 263 (%91,9)
Alkalen fosfataz (U/L) <104 280 (%63,8) 152 (%53,1) 0,004
>104 159 (%36,2) 134 (%46.9)
Urik asit (mg/dL) <7 299 (%65,1) 176 (%61,3) 0,240
>7 160 (%34,9) 111 (%38,7)
Total Protein (gr/dl) <6,2 401 (%87,3) 236 (%79,7) 0,005
>6,2 58 (%12,7) 60 (%20,3)
Trombosit sayis1 (10%/pl) <150 97 (%21,1) 75 (%25,3) 0,065
>150 362 (%78,9) 221 (%74,7)
Ortalama trombosit hacmi (fL) <11 203 (%78) 201 (%84.8) 0,142
>11 57 (%22) 36 (%15,2)

*ki-kare testi

[Tablo 4. Yasayan ve dlenlerin laboratuvar ve ekokardiyografi parametrelerinin ortalamalarinin
karsilastiriimasi

Parametre Yagsayanlar (n=459) | Olenler (n=296) | p Degeri
Sodyum (mmol/L) 138,29+4,32 138,57+4,41 ‘ 0,402
Kreatinin - hemodiyaliz 6ncesi (mg/dL) 5,9942,27 7,09£2,33 <0,001
Kreatinin - hemodiyaliz sonrasi (mg/dL) 2,63+1,14 2,40+1,13 ‘ 0,010
Sol ventrikiil diyastol sonu ¢ap (mm) 42 (37-69)* 41 (32-59)* 0,636"
Sol ventrikiil sistol sonu ¢ap (mm) 26 (22-51)* 25 (27-65)* ‘ 0,335"
Ejeksiyon fraksiyonu (%) 55(5,9-75)* 51(5,9-75)* <0,001"
Sol atriyum gap1 (mm) 38 (25-65)* 39 (27-69)* 0,876"
Pulmoner arter basinct (mmHg) 45 (21-85)* 45 (23-85)* 0,5417
Ejeksiyon fraksiyonu ~ <45% 30 (%21,3) 51 (%40,2) ‘ 0.001
>45% 111 (%78,7) 76 (%59,8) ?

[ Medyan (minimum -maksimum) "Mann-Whitney U testi

Hasta parametreleri ile mortalite arasindaki korelasyonu degerlendirmek igin tek
degiskenli cox regresyon analizi yapildi. Korelasyon saglanan parametrelerle
model olusturabilmek igin coklu regresyon analizi yapildiginda bes parametrenin
modele girdigi saptandi. Yas (p=0.002), albiimin (p=0.016), hipertansiyon
(p=0.008), hiperlipidemi (p=0.022) ve EF (p=0.014) modele alindi. Korelasyon
analiz sonuglari tabloda gésterildi (Tablo 5).

Tablo 5. Tek degiskenli (univariate) ve ¢ok degiskenli ( multivariate) Cox -Regresyon sonuglart
Parametreler Tek Degiskenli Analiz Cok Degiskenli Analiz
HR™ (95% GA T) p-degeri HR (95%GA)
Yas 2,44 (1,88-3,17) <0,001 1,97 (1,27-3.07)
Cinsiyet 1,19 (0,95-1,50) 0,121 -
Albiimin (g/dl) 1,72 (1,35-2,19) <0,001 1,62 (1,09-2.39)
Alkalen fosfataz (U/L) 1,29 (1,03-1,63) 0,030 -
Alanin aminotransferaz (U/L) 1,38 (0,89-2,14) 0,142 [ -
Kalsiyum (mg/dL) 0,020 -
Diisiik <8,4 1,40 (1,10-1,78) 0,005
Yiiksek >10 0,95 (0,57-1,60) 0,868
C-reaktif protein (mg/L) 1,87 (1,40-2,50) <0,001 -
Ferritin (ng/ml) 1,62 (1,10-2,38) 0,013 -
Kreatinin-hemodiyaliz sonrast 1,39 (0,84-2,31) 0,197 -
(mg/dL)
Hipertansiyon 0,70 (0,55-0,88) 0,003 0,57 (0,38-0,86)
Kroner arter hastalig 1,21 (0,96-1,53) 0,099 -
Hiperlipidemi 1,19 (0,93-1,52) 0,146 1,60 (1,07-2,39)
Ejeksiyon fraksiyonu (%) 0,97 (0,96-0,99) <0,001 0,98 (0,97-0,99)
“Hazard Ratio ' Giiven aralig1

TARTISMA

Yapilan bu ¢alismada hemodiyalize giren hastalarda; ileri yas, albumin eksikligi,
hipokalsemi, protein eksikligi, EF diistikliigu, CRP, ferritin, RDW ve ALP yiiksekligi
ile mortalite riskinin arttigi saptandi. Ek olarak; yas, albimin eksikligi,
hiperlipidemi varli§i, antihipetansif kullanimi ve EF disiikligi ile mortaliteyi
tahmin edebilen bir model olustugu saptandi.

inflamasyonun hemodiyaliz hastalarindaki mortalitede énemli bir rolii oldugu
bilinmektedir. CRP hemodiyaliz hastalarinda inflamasyonu gdsteren bir
belirtectir (11). RDW de inflamatuar durumlarda artmaktadir. Bir caismada RDW
artisinin hemodiyalize giren hastalardaki mortalite artisi ile iliskili oldugunu
gostermektedir (12). Baska bir ¢alismada CRP ve ferritin yliksekligi ve albumin
diisiikligi ile hemodiyaliz hastalarindaki mortalite riskinin artiigi bildirilmistir
(1). Bizim calismamizda benzer sekilde RDW, ferritin ve CRP artisi ve albumin
diistikligiintin mortalite ile iliskili oldugu saptandi. Bu parametreler inflamatuar
belirtecler olarak hemodiyaliz hastalarinda mortalite riskini degerlendirmek
amaciyla kullanilabilir.

Beslenme eksikligi hemodiyaliz hastalarinda mortalite belirteclerinden biridir
(13). Tiirkiye'de yapilan bir calismada kreatinin ve albumin eksikliginin mortalite
riskini arttirdigi bildirilmistir (11). Baska bir calismada 6len grupta albumin
degerinin yasayan gruptan daha disiik oldugu saptanmistir (14). Yapilan bu
calismada; albumin, protein ve kreatinin degerlerindeki diisiikliikle mortalite
arasinda iliski oldugu bulundu. Bu belirtecler, beslenme durumunu géstererek
mortalite tahmininde kullanilabilirler.

Fosfat yiiksekligi ve hiperparotiroidi gibi mineral metabolizmasindaki
bozukluklarin hemodiyaliz hastalarindaki mortalite riskiyle iliskili oldugu
bildirilmistir (15). ABD'de yapilan bir calismada ALP artisi ile mortalitenin
hemodiyalize giren hastalarda arttigi bildirilmistir (16). Bizim ¢alismamizda; ALP
yiiksekligi ve kalsiyum diistikliigu ile mortalitenin arttigi saptand.

Japonya'da yapilan bir galismada kolesterol seviyesi ile hemodiyaliz
hastalarindaki mortalite arasinda iliski oldugu bildirilmistir (17). Tiirkiye'de
yapilan bir calismada ise kolesterol seviyesi ile mortalite arasinda iliski
saptanmamistir (18). Antihipertansif ilaglarla hemodiyalize giren hastalardaki
mortalite iliskisini degerlendirmek amaciyla cesitli calismalar yapilmistir.
hemodiyalize giren hastalarda beta bloker, ARB ve kalsiyum kanal blokeri
kullaniminin mortaliteyi azalttigi dedisik calismalarda saptanmistir (19-21).
Yapilan bu calismada hiperlipideminin mortalite riskini arttirdigi ancak
hipertansiyonun mortalite riskini azaltigi saptandi. Bu durumun antihipertansif
ilaglarin koruyucu dzeligine bagh oldugu diistinildu.

EKO, hemodiyalize giren hastalarin mortalite riskini degerlendirmek amaciyla
kullamimaktadir (10). Bir calismada hemodiyalize giren hastalarda pulmoner
arter basincinin arttigi bildirilmistir (22). Brezilya'da yapiimis bir calismada EF
diistikligiintn Klinik seyrin daha kotii olmasi ve kardiyovaskiiler olay gelisme
riski ile iliskili oldugu bildirilmistir. (23). Yapilan bu ¢alismada EKO bulgularindan
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sadece EF diistikliigii ile mortalite riskinin arttigi saptanmistr.

Bu ¢alismada bazi kisithliklar mevcuttur. Hastalarin son dénem bébrek
hastaliginin olusma nedenleri dederlendirilemedi. Tim nedenlere bagli 6lim
dederlendirilebildi ancak spesifik 61im nedenleri degerlendirilemedi.

SONUG:

Sonug olarak hemodiyalize giren hastalarda; ileri yas, albumin eksiligi ve EF
dusikltga ile hiperlipidemi varliginda mortalite riski yiiksek olup, bu hastalarin
daha dikkatli takip edilmesi gerekmektedir. Ayrica antihipertansif ilaglarin
koruyucu ozelligi olup, uygun olan her hastaya anthipertansif ilag verilmesi
Onerilir. Mortaliyete etki eden faktorlerin daha iyi tanimlanabilmesi icin yeni
yapilacak calismalara ihtiyag vardir.
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