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Abstract Öz 
Purpose: Cardiovascular disease is an important cause of 
morbidity and mortality in patients with renal failure. 
Patients with chronic renal failure are significantly 
susceptible to atherosclerosis. Our aim is to investigate the 
effect of isoflavone upon atherosclerosis and inflammation 
in continuos ambulatory peritoneal dialysis patients. 
Material and Methods: Fifty eight patients undergoing 
peritoneal dialysis were enrolled in the study. The Patients 
have been separated into two groups. The first group with 
a plasebo, the second group with 40 mg soy isoflavones 
(Isoflavin®, Mikro-Gen) 2 times per day was given to 
patients during 12 weeks. Two of them because of 
gastrointestinal side effects leaved the study and the study 
was completed with 56 patients. Before and after the 
treatment of isoflavone total cholesterol, triglyceride, LDL 
cholesterol, HDL cholesterol, hs-CRP, homocysteine, 
intima-media thickness, arterial stiffness values were 
measured and statistical analyses was made. 
Results: The levels of intima-media thickness, arterial 
stiffness and one of the inflammation marker hs-CRP was 
statistically lower after the treatment with isoflavones than 
the beginning of treatment. 
Conclusion: Finally; it can be supplied useful effects on 
inflammatory and atherosclerotic process by using of 
isoflavones which has antilipogenic, antihypertensive and 
improving vascular health properties in end stage renal 
disease. 

Amaç: Kardiovasküler hastalıklar, böbrek yetmezlikli 
hastalarda önemli morbidite ve mortalite nedenidir. 
Kronik böbrek yetmezlikli hastalarda çeşitli faktörlerin 
etkisi ile ateroskleroza belirgin yatkınlık söz konusudur. Bu 
çalışmada amacımız antioksidan özelliği olan izoflavonun 
sürekli ayaktan periton diyalizi uygulayan kronik böbrek 
yetmezlikli hastalarda ateroskleroz ve inflamasyon üzerine 
olan etkilerini incelemektir. 
Gereç ve Yöntem: Çalışmaya 58 periton diyalizi 
uygulayan hasta alındı. Hastalar iki gruba ayrıldı. Birinci 
gruba plasebo, ikinci grupdaki diyaliz hastalarına günde iki 
kez oral yolla 40 mg soya izoflavonları (Isoflavin® tablet, 
Mikro-Gen) 12 hafta süresince verildi. Hastalardan iki 
tanesi gastrointestinal yakınmalar nedeniyle çalışmadan 
ayrıldığı için 56 hasta ile çalışma tamamlandı Tüm 
hastaların izoflavon tedavi öncesi ve sonrası total 
kolesterol, trigliserid, LDL kolesterol, HDL kolesterol, hs-
CRP, homosistein, carotis intima media kalınlığı, arteryel 
stifnes değerleri ölçülerek istatistiksel analizleri yapıldı. 
Bulgular: On iki hafta süresince verilen izoflavon tedavisi 
sonrasında tedavi öncesine göre inflamasyon 
belirteçlerinden biri olan hs-CRP ve carotis intima media 
kalınlığı, arteryel stifnes değerleri düzeylerinde istatistiksel 
olarak anlamlı azalmalar saptandı. 
Sonuç: Antilipojenik, antihipertansif ve vasküler sağlığı 
geliştirici özellikleri bulunan soya izoflavonlarının kronik 
böbrek yetmezlikli hastalarda kullanımı ile inflamatuar, 
aterojenetik süreç üzerine faydalı etkiler sağlanabilir. 
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GİRİŞ 

Periton diyalizi hastalarında hem kolesterolden hem 
de trigliseridden zengin Apo-B içeren lipoprotein 

seviyelerinin hemodiyaliz hastalarına oranla daha 
fazla arttığı görülmüştür. Bu lipoproteinlerin 
aterojenik potansiyelinin iyi bilindiği için 
hemodiyaliz hastalarında kötü olan lipid profilinin 
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periton diyalizi hastalarında daha da kötü olduğu 
sonucuna varılabilir1.  

Endotel hasarı ya da endotel fonksiyon bozukluğu 
ateroskleroz gelişimi için ilk basamaktır2. 
Ateroskleroza yol açan endotel disfonksiyonunun 
olası nedenleri; artmış ve modifiye olmuş LDL, 
serbest oksijen radikalleri, hipertansiyon, diyabet, 
genetik farklılıklar, artmış plazma homosistein 
konsantrasyonlarıdır. Epidemiyolojik çalışmalar ile 
beslenme ve kardiyovasküler hastalıklar arasındaki 
ilişki daha iyi belirlenmiştir3. Kardiyovasküler 
hastalıklar son dönem böbrek yetmezlikli hastalarda 
mortalitenin en yaygın sebebidir. Bu hasta 
populasyonundaki % 50'sinden fazlasından 
sorumludur. Son dönem böbrek hastalarındaki 
koroner arter hastalığı oranı nonüremik 
populasyondan fazladır4. Yüksek CRP artmış 
inflamasyon markeri olup IL-1, IL-6 ve TNF gibi 
proinflamatuvar bir sitokindir ve diyaliz gören 
populasyonda mortalite göstergesidir5. 

İzoflavon grubunda genistein, daidzein yer 
almaktadır6. İzoflavonlar over, endometriyum, 
akciğer, kolon ve mide kanseri gibi çeşitli kanserlere, 
kardiyovasküler hastalıklara, osteoporoz ve çeşitli 
kronik hastalıklara karşı koruyucu etkileri olduğu 
bildirilmiştir7. Soya izoflavonların etki 
mekanizmalarından bir tanesi de antioksidan 
özellikleridir. İzoflavonların, özellikle de genistein ve 
daidzeinin serbest radikaller üzerine baskılayıcı 
etkileri mevcuttur8,9. İzoflavonlar hücrelerdeki 
oksidatif hasardaki azalmayı, antioksidan savunma 
mekanizmalarını uyararak indirekt yollarla da 
yapabilirler10. Genistein meme ve prostat kanseri ve 
kardiyovasküler hastalıklardan koruyucu etkileri 
olduğu bilinmektedir11,12. Kanser önleyici etkilerinin 
yanında, genisteinin antitümör, antioksidan ve anti 
inflamatuvar etkileride mevcuttur13,14. Genistein 
LDL kolesterolü oksidatif hasara karşı korur. Bu 
konu ile ilgili yapılan çalışmalarda hem sıvı hem de 
lipofilik fazda genisteinin en potent antioksidan 
olduğunu göstermiştir15. 

Memelilerdeki östrojen aterosklerotik koroner 
arterlerde endotelyumla ilişkili olan dilatasyonu 
artırır. Östradiol gibi soya izoflavonları da kalsiyum 
antagonisti mekanizmayla koroner arterleri 
gevşetir16. Soya izoflavonlarının premenopozal ve 
menapozal kadınlarda arteryel elastikiyet üzerine 
yararlı etkileri, hormon replasman tedavisi alanlardan 
daha iyi olduğu rapor edilmiştir17. Yapılan çalışmada 
soya izoflavonlarının vasküler aktiviteye etki ederek 
kardiyoprotektif rolü konusunda fikir birliğine 

varılmıştır18,19. İzoflavonların kardiyovasküler 
hastalık riskini azaltmakta yüksek potansiyele sahip 
olduğu ve lipit seviyelerini düşürmekte hormon 
replasman tedavisine alternatif olabileceği 
bildirilmektedir20. Genistein Ateroskleroz 
oluşumunda ilk basamağı oluşturan arter duvarı 
değişikliklerinde rol alan tirozinkinaz enzimlerini 
inhibe eder. Genisteinin etkileri hiperlipidemik 
hücrelerde daha önemlidir21,22. Genistein aynı 
zamanda aterosklerotik lezyon oluşumundaki hücre 
adezyonunu inhibe edebilir, trombosit aktive edici 
faktörü değiştirebilir ve hücre proliferasyonunu 
inhibe edebilir. Yapılan  araştırmalarda genisteinin 
düz kas replikasyon aktivitesini inhibe ettiği, böylece 
arter duvarlarında plak oluşumunu önlemeye 
yardımcı olduğu gösterilmiştir23,24. 

 Genisteinin in vitro olarak trombosit 
agregasyonunu inhibe ettiği gösterilmiştir25,26. 
Schone ve Guidy27 reaktif oksijen parçacıklarının 
trombositlerde üretildiğini ve bu parçacıkların tirozin 
fosfatazları inhibe ettiğini, bunun da proteinlerin 
fosforilasyonuyla ve trombosit aktivasyonunun 
bozulması ile sonuçlandığını bildirdiler. 
Araştırmacılar genisteinin reseptör aracılı reaktif 
oksijen parçacıkları üretimini azalttığını ve trombosit 
agregasyonunu inhibe ettiğini bulmuşlardır. 
Trombosit agregasyonu için tirozinkinaz 
fosforilasyonunu gereklidir. Genisteinin trombosit 
agregasyonunu inhibe etmedeki etkisi, onun iyi 
çalışılmış tirozinkinaz aktivitesini inhibe etmedeki 
yeteneğine bağlanmıştır28. Bu çalışmada amacımız 
antioksidan özelliği olan izoflavonun sürekli ayaktan 
periton diyalizi uygulayan kronik böbrek yetmezlikli 
hastalarda ateroskleroz ve inflamasyon üzerine olan 
etkilerini incelemektir. 

GEREÇ VE YÖNTEM 

Fırat Üniversitesi Fırat Tıp Merkezi Periton Diyalizi 
Ünitesi’nde takip edilmekte olan ve bir yıldan daha 
uzun süredir periton diyalizi uygulayan 20 yaş üstü 
58 hasta çalışmaya alındı. Çalışmaya alınan sağlıklı 
kontrol grubunda 27 kişi mevcuttu. Önceki yıllarda 
2 aydan uzun süre hemodiyaliz uygulayan, 
çalışmanın 1 ay öncesinden daha yakın zamanda 
peritonit geçiren, geçirilmiş paratiroidektomi 
operasyonu olan ve karaciğer fonksiyon bozukluğu 
olan hastalar çalışma dışı bırakıldı. Üç aydan uzun 
süre alüminyum içeren ilaçlar ve steroid grubu ilaç 
alan hastalar, enfeksiyon, malign hastalık ve şiddetli 
hiperparatiroidizm tablosu olanlar, anti-inflamatuvar 
ve antioksidan tedavi alan hastalarda çalışmaya dahil 
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edilmedi. Tüm hastalar çalışma öncesi 
bilgilendirilerek yazılı onayları alındı. Ayrıca Fırat 
Üniversitesi Tıp fakültesi etik kurulundan etik kurul 
onayı alındı. 

SAPD hastaları her hastada bir değişim izodextrin ( 
Extraneal, Eczacıbaşı Baxter ) olmak üzere çeşitli 
konsantrasyonlarda (%1.36, %2.27, %3.86 Glukoz ) 
Dianeal (Eczacıbaşı Baxter, İstanbul) marka PD 
solüsyonu ile günde 4 değişim yaparak standart 
SAPD tedavisi uyguluyorlardı. Hastalardan 2 tanesi 
gastrointestinal yakınmalar nedeniyle çalışmadan 
ayrıldığı için kalan 56 hasta ile çalışma tamamlandı.  

Hastalar benzer yaş ve cins, periton diyalizi süresi, 
lipit parametreleri özelliklerine göre iki gruba ayrıldı. 
Hastalar ve uygulayıcı hekimler kimin hangi grupta 
olduğunu bilmez şekilde çift kör yöntemi uygulandı.  
Hastaların bir grubuna genistein içeren izoflavon 
tablet sabah ve akşam günde iki defa 40 mg Soya 
izoflavonları (Isoflavin®, Mikro-Gen) 12 hafta 
süreyle verildi. Hastaların diğer grubuna benzer 
özellikte plasebo tabletler verildi.  

Çalışmanın başlangıç ve sonunda lipid profili, hCRP, 
homosistein, folik asit, vit B12 düzeyleri çalışıldı. 
Karotis damar çapı, arteriyel sertlik (pulse wave 
velocity vb.) ve kalp boşluklarına ait ölçümler 
Kardiyoloji Uzmanı tarafından ekokardiyografi ile 
değerlendirildi. (Acuson Sequa 512 machine with a 
7-MHz transducer). Karotis arter değerlendirme 
modunda, her iki karotis comminisin sistolik ve 
diastolik çapları ve intima media kalınlıkları ölçülerek 
ortalamaları alındı. 

Laboratuvar analizi 

Kan örneklerinden; böbrek fonksiyon testleri (üre, 
kreatinin) ile total kolesterol, LDL, HDL, trigliserid 
düzeyleri Olympus AU 600 otoanalizör kullanılarak 
tayin edildi. hsCRP, Dade Behring kitleri ile 
nefelometrik olarak immunoloji laboratuarında 
ölçüldü. 

Karotis intima-medya kalınlığının ölçümü 

Tüm hastaların ekokardiografileri ve karotis arter 
incelemeleri, hastaların klinik ve laboratuar bilgileri 
belirtilmeden aynı kardiyolog tarafından, en az 15 
dakika istirahat sonrası uygun pozisyonda yapıldı. 
Her iki karotid arter bifurkasyonun yaklaşık 1,5-2 cm 
öncesi ve sonrası, soft ve kalsifiye plak varlığı 
açısından incelendi. Tüm hastalarda ve sağlıklı 
kontrol grubunda, aterosklerozun indirekt bulgusu 

olan karotis intima-medya kalınlıkları ölçüldü. Sağ ve 
sol ana karotid arterlerde IMK(İntima media 
kalınlığı) değerleri proksimalde, servikal düzeydeki 
1/3 segmentinde, distalde ise karotis bulb 1 cm 
proksimalinde olacak şekilde dört ayrı bölgeden elde 
edildi. Karotis IMK, dijital görüntülerden, Q-LAB 
(Acuson Sequa 512 machine with a 7-MHz 
transducer) programı kullanılarak otomatik olarak 
ölçüldü. Elde edilen dört ölçümün ortalaması esas 
alındı. Ayrıca aynı cihaz ile tüm katılımcıların karotid 
arterinde aterosklerotik plak varlığı açısından 
incelemesi yapıldı ve aterosklerotik plak varlığı; 
kalsifiye ve kalsifiye olmayan plak olarak belirlendi. 

İstatistiksel analiz 

Çalışmada elde edilen veriler ortalama ± standart 
sapma olarak verildi. Gruplarda elde edilen verilerin 
değerlendirilmesi SPSS 13.0 for Windows paket 
programı kullanılarak yapıldı. Gruplardaki tedavi 
öncesi ve sonrası parametrelerin 
değerlenderilmesinde nonparametrik testlerden biri 
olan student-t testi kullanıldı.  P<0.05 düzeyi anlamlı 
olarak kabul edildi.              

BULGULAR 

Bu çalışmaya periton diyalizi(PD) uygulayan 58 hasta 
ve sağlıklı 27 birey alındı. Kontrol grubunda 16 
kadın, 11 erkek vardı, yaş ortalamaları 39.07±10.57 
yıl idi. Kontrol grubundaki olguların kolesterol 
değeri 186.6±42.3 mg/dl, LDL 117.1±31.6 mg/dl, 
HDL 52.1±19.6 mg/dl, TG 114.9±62.8 mg/dl 
olarak saptandı. Olguların hassas CRP ( hCRP ) 
değeri 4.1±2.6 mg/dl, Homosistein 11.1±5 umol/l 
idi. Karotisden ölçülen intima media ortalama 
kalınlığı 0.66±0.08 mm olarak saptandı. Karotisden 
yapılan ölçümlerle hesaplanan arteryel stifnes 
487.9±223.6 dyne/cm² × 10-6 olarak saptandı. 

İki hasta GİS intoleransı sebebiyle çalışmadan 
ayrıldı. Kalan 56 hastanın 38’i erkek, 18’i kadındı. 
Hastalar benzer yaş ve cins, devam eden periton 
diyalizi süresi, lipit parametreleri özelliklerine göre 
iki gruba ayrıldı. 

İzoflavon verilen grupta 30 hasta vardı. İki hasta 
GİS intoleransı sebebiyle çalışmadan ayrıldı. Geriye 
kalan 28 hastayla çalışma tamamlandı. Yaş 
ortalamaları 44±12 ve devam eden PD süresi 
36.2±24.6 aydı. Hastaların 19’u erkek, 9’u kadındı. 
Tedavi öncesi hastaların kolesterol değeri 
220.6±62.8 mg/dl, LDL 137.1±43.1 mg/dl, HDL 
37.7±7.3 mg/dl, TG 228.1±146.5 mg/dl olarak 
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saptandı. Tedavi sonrası kolesterol değeri 219±65.3 
mg/dl, LDL 142.1±44.9 mg/dl, HDL 37.3 ±7.4 
mg/dl, TG 227±187.6 mg/dl. Tedavi öncesi 
hastaların hCRP değeri 6.3±3.5 mg/dl, Homosistein 
27.1±16.1 umol/l idi. Tedavi sonrası hCRP değeri 
4,7±2,9 mg/dl,  Homosistein 25,1±14,6 umol/l idi. 
Karotisden ölçülen intima media kalınlığı tedavi 
öncesi 0,83±0,11 mm iken, tedavi sonrası 0,69±0,09 
mm olarak saptandı. Karotisden yapılan ölçümlerle 
hesaplanan arteryel stifnes tedavi öncesi 
906,1±130,4 dyne/cm² × 10-6 ve tedavi sonrası 
585,2±39 dyne/cm² × 10-6 idi. Birinci grupta 
izoflavon alan hastaların izoflavon öncesi ve 
izoflavon sonrası lipit profillerinde, homosistein 
değerlerinde istatistiksel olarak anlamlı fark yoktu. 

Karotisden ölçülen intima media kalınlığı, arteryel 
stifnes ve hCRP tedavi öncesi ve tedavi sonrası 
istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı (sırasıyla, T 
– Testi, p = 0,001, p < 0,05, p < 0,05 ). Karotisden 
yapılan ölçümlerle hesaplanan arteryel stifnes 
değerlerinde tedavi öncesi ve tedavi sonrası 
istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmıştır. ( p = 
0,02 ) Hastaların tedavi öncesi sistolik kan basıncı 
131,8±26,8 mmHg, diyastolik kan basıncı 87,1±18,8 
mmHg iken, tedavi sonrası sistolik kan basıncı 
123,4±23,8 mmHg, diyastolik kan basıncı 77,6±15,8 
mmHg olarak ölçülmüştür. Tedavi sonrası sistolik ve 
diastolik kan basıncındaki azalma istatistiksel olarak 
anlamlı bulunmuştur. ( p<0,001 ) (Tablo 1).. 

Tablo 1. Hastaların demografik özellikleri ve tedavi öncesi ve sonrası biyokimyasal parametreleri 

 İzoflavon 
Öncesi 

İzoflavon 
Sonrası 

Plasebo 
Öncesi 

Plasebo 
Sonrası 

Kontrol 

Cins (K/E) 28 (9/19) 28 (9/19) 28 (9/19) 28 (9/19) 27 (16/11) 

Yaş (yıl) 44±12 - 43±13 - 39±10.5 

Periton diyalizi süresi (ay) 36.2±24.6 - 37.5±26 - - 

Sistolik KB (mmHg) 131.8±26.8 123.4±23.8 133.2±27.9 131.9±26.8 125.4±25.7 

Diastolik KB (mmHg) 87.1±18.8 77.6±15.8 88.6±19.7 87.8±17.9 75.7±19.6 

Kolesterol (mg/dl) 220.5±62.8 219±65.5 219.5±2.8 222.8±75.9 186.5±42 

LDL (mg/dl) 137±43 142±44.9 138.1±42.1 140.9±64.8 117±31.6 

HDL (mg/dl) 37.7±7.2 37.3±7.4 35.7±8.4 34.9±7.7 52.1±19.5 

TG (mg/dl) 228±146 227±187 237.1±247 239±197.6 114±62.8 

hCRP(mg/dl) 6.31±3.5 4.76±2.9 6.8±4.5 6.7±5.1 4±2.5 

Homosistein (umol/l) 27.1±16 25±14.6 28.6±13.1 29.2±18.6 11.1±5 

İntima media kalınlığı (mm) 0.83±0.11 0.69±0.09 0.85±0.1 0.87±0.1 0.66±0.08 

Arteriyel sitifnes 
(dyne/cm²×10-6) 

906±130 585±39 931.3±166 929±148 487.9±223 

hCRP: hassas CRP 
 

Plasebo verilen grupta 28 hasta mevcuttu birinci 
grupla benzer yaş ve cins özelliklerine sahipti. Yaş 
ortalamaları 43±13 yıl ve devam eden PD süresi 
37.5±26 aydı. Hastaların 19’u erkek, 9’u kadındı. 
Plasebo öncesi hastaların kolesterol değeri 
219.5±52.8 mg/dl, LDL 138.1±42.1 mg/dl, HDL 
35.7±8.4 mg/dl, TG 237.1±247.7 mg/dl olarak 
saptandı. Plasebo sonrası kolesterol değeri 
222.7±75.9 mg/dl, LDL 140.9±64.8 mg/dl, HDL 
34.9±7.7 mg/dl, TG 239±197.6 mg/dl. Plasebo 
öncesi hastaların hCRP değeri 6.8±4.5 mg/dl, 
Homosistein 28.6±26.1 umol/l idi. Plasebo sonrası 
hCRP değeri 6.7±5.1 mg/dl,  Homosistein  
29.1±28.6 umol/l idi. Karotisden ölçülen intima 
media kalınlığı plasebo öncesi 0.85±0.11 mm, 
plasebo sonrası 0.86±0.1 mm olarak saptandı. 
Karotisden yapılan ölçümlerle hesaplanan arteryel 
stifnes tedavi öncesi 931,3±166,1 dyne/cm² × 10-6 
ve tedavi sonrası 929.1±148.6 dyne/cm² × 10-6 idi. 

İkinci grupta plasebo alan hastaların plasebo öncesi 
ve plasebo sonrası lipit profillerinde, hCRP değeri, 
homosistein, intima media kalınlığı ve arteryel stifnes 
değerlerinde istatistiksel olarak anlamlı fark yoktu. 

Birinci grupta izoflavon verilen 28 hasta vardı. Bu 
hastalardan tedavi öncesi total kolesterol seviyesi 
200 mg/dl üzerinde olan 11 hasta ayrıca tekrar 
değerlendirildi. Yaş ortalamaları 49±10 yıl ve devam 
eden PD süresi 42.2±28.5 aydı. Hastaların 6 erkek, 5 
kadındı. Tedavi öncesi hastaların kolesterol değeri 
288.5±36.8 mg/dl, LDL 181.5±38.4 mg/dl, HDL 
43.7±8.2 mg/dl, TG 284.2±163 mg/dl olarak 
saptandı. Tedavi sonrası kolesterol değeri 269±58.5 
mg/dl, LDL 176.5±28 mg/dl, HDL 39.6±7.7 
mg/dl, TG 307±151 mg/dl. Tedavi öncesi 
hastaların hCRP değeri 6.2±4.1 mg/dl, Homosistein 
27.7±14.7 umol/l idi. Tedavi sonrası hCRP değeri 
3.8±2.1 mg/dl,  Homosistein 25.3±15.6 umol/l idi. 
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Karotisden ölçülen intima media kalınlığı tedavi 
öncesi 1,22±0,13 mm, tedavi sonrası 0.98±0.1 mm 
olarak saptandı. Karotisden yapılan ölçümlerle 
hesaplanan arteryel stifnes tedavi öncesi 
1001.1±506.1 dyne/cm² × 10-6 ve tedavi sonrası 
581.2±204 dyne/cm² × 10-6 idi. Kolesterol seviyesi 
200 mg/dl üzerinde olan hastaların izoflavon öncesi 
ve izoflavon sonrası lipit profillerinde, homosistein 
değerilerinde istatistiksel olarak anlamlı fark yoktu. 
Karotisden ölçülen intima media kalınlığı, arteryel 
stifnes ve hCRP tedavi öncesi ve tedavi sonrası 
istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı (p=0.001, 
p<0.05, p<0.05, sırasıyla ).  

Birinci grupta izoflavon verilen 28 hasta vardı. Bu 
hastalardan tedavi öncesi total kolesterol seviyesi 
200 mg/dl altında olan 17 hasta ayrıca tekrar 
değerlendirildi. Yaş ortalamaları 43±13 yıl ve devam 
eden PD süresi 38.8±29.5 aydı. Hastaların 13 erkek, 
4 kadındı. Tedavi öncesi hastaların kolesterol değeri 
167.5±18.8 mg/dl, LDL 104.5±13.4 mg/dl, HDL 
33.7±4.2 mg/dl, TG 184.2±122 mg/dl olarak 
saptandı. Tedavi sonrası kolesterol değeri 179±47.5 
mg/dl, LDL 119.5±35 mg/dl, HDL 33.6±5.1 
mg/dl, TG 217±123 mg/dl. Tedavi öncesi 
hastaların hCRP değeri 6,1±3,1 mg/dl, Homosistein 
29.3±18.7 umol/l idi.  Tedavi sonrası hCRP değeri 
5.8±3.3 mg/dl, Homosistein 27.3±14.6 umol/l idi. 

Karotisden ölçülen intima media kalınlığı tedavi 
öncesi 1.15±0.07 mm, tedavi sonrası 0.97±0.09 mm 
olarak saptandı. Karotisden yapılan ölçümlerle 
hesaplanan arteryel stifnes tedavi öncesi 
900.1±896.1 dyne/cm² × 10-6 ve tedavi sonrası 
631.2±186 dyne/cm² × 10-6 idi. Kolesterol seviyesi 
200 mg/dl altında olan hastaların izoflavon öncesi 
ve izoflavon sonrası lipit profillerinde, homosistein, 
arteryel stifnes ve hCRP değerilerinde istatistiksel 
olarak anlamlı fark yoktu. Karotisden ölçülen intima 
media kalınlığı değerinde tedavi öncesi ve tedavi 
sonrası istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı 
(p<0,005). 

TARTIŞMA 

Kalp damar hastalıkları son dönem böbrek 
yetmezlikli hastalarda en önemli ölüm nedenidir. 
Serum lipit seviyesindeki bozukluklar aterosklerozun 
ilerlemesine katkıda bulunur29. Birçok çalışmada, 
SAPD hastalarının hemodiyaliz hastalarına oranla 
daha aterojenik lipit profiline sahip olduğu 
görülmüştür30,31. 

Epidemiyolojik kanıtlar batılı ülkelere göre 
güneydoğu Asya ülkelerinde SDBY hastalarındaki 
morbidite ve mortalitenin daha az olduğunu 
göstermiştir. Japonya’daki diyaliz hastalarındaki bir 
yıllık mortalite hızı Amerika’daki hastalardan %50 
daha azdır32,33. Güneydoğu Asya ülkelerinde batılı 
ülkelere göre daha fazla soya fasulyesi 
tüketilmektedir. Soya proteinlerinin hipolipidemik ve 
antihipertansif etkileri bir çok çalışmada 
gösterilmiştir. Ayrıca; kolesterol düşürücü, vasküler 
sağlığı geliştirici, kemik mineral dansitesini koruyucu 
ve menapozal semptomları azaltıcı etkileri de 
bulunmuştur34.  

Yapılan çalışmalarda soya proteini tüketiminin 
serum kolesterol, LDL kolesterol ve TG 
düzeylerinde anlamlı azalmaya ve HDL kolesterolde 
istatistiksel olarak anlamlı olmasa da artışa neden 
olduğu bulunmuştur. Serum kolesterol ve LDL 
kolesterol değerlerindeki azalma olguların başlangıç 
kolesterol seviyeleri ile ilişkili bulunmuştur. Soya 
izoflavanları yapısal olarak östrojenlere benzerler, 
östrojen reseptörlerine bağlanarak benzer 
mekanizma ile serum kolesterolünü düşürüyor 
olabilirler35. Hiperlipidemik faktörler hemodiyaliz 
hastalarında yüksek kardiyovasküler mortalite riskine 
katkıda bulunur. Hiperlipidemik hemodiyaliz 
hastalarında soya proteini alımının lipit düşürücü 
etkileri gösterilmiştir34,35. Shu-Tzu ve ark.’nın soy 
proteinlerinin normolipidemik ve hiperlipidemik 
hemodiyaliz hastalarındaki etkilerini araştırdıkları 
çalışmada, 19 hiperlipidemik ve 18 normolipidemik 
hemodiyaliz hastası çalışmaya alınmış, hastalara 12 
hafta boyunca 30 gr/gün soy proteini verilmiştir. 
Hiperlipidemik grupta total kolesterol %18.6, 
trigliserid %43.1, LDL %25.8 azalırken,  HDL’de 
%18 artış gözlenmiştir. Buna karşılık, 
normolipidemik hemodiyaliz hastalarında istatistiksel 
olarak anlamlı bir düşüş saptanamamıştır38. Bizim 
çalışmamızda verilen soya proteini tedavisinin SAPD 
hastalarında lipit profili üzerine değişikliğe sebep 
olmadığı görülmüştür. Çalışmamızda hiperlipidemik 
grup ayrıca değerlendirildiğinde, tedavi sonrası 
hiperlipidemik grupta istatistiksel olarak anlamlı bir 
azalma bulunmamıştır. Bu çalışmada sürekli ayaktan 
periton diyalizi uygulayan hastalara 12 hafta 
süresince günde iki defa verilen izoflavon tablet 
tedavisinin anti-lipidemik etkilerinin dışında arteryel 
sertlik ve inflamasyon üzerine etkisinin olup 
olmadığı da incelenmiştir. 

Östradiol gibi soya izoflavonları da kalsiyum 
antagonisti mekanizmayla koroner arterleri 
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gevşetir16. Amerika Birleşik Devletlerinde yapılan bir 
invivo çalışmada soya izoflavanlarının endotelyum 
dilatasyonunu artırdığı ve koroner arterlerin kollajen 
tarafından indüklenen platelet aktivasyonunun 
oluşturduğu daraltıcı yanıtları baskıladığı 
görülmüştür39. Avusturalya Melbourne Baker 
Medical Araştırma Enstitüsünde 21 menapozal 
kadına 10 haftadan fazla süreyle günlük 80 mg/gün 
izoflavan (45 mg genistein) verilmiş, yaşla azalan 
sistemik arteryel elastikiyette, çalışma grubundaki 
kadınlarda plasebo ile kıyaslandığında plaseboya göre 
anlamlı artış olduğu gözlenmiştir. Soya 
izoflavonlarının premenapozal ve menapozal 
kadınlarda arteryel elastikiyet üzerine yararlı 
etkilerinin, hormon replasman tedavisi alanlardan 
daha iyi olduğu rapor edilmiştir17. Biz soya 
izoflavonu tedavisi sonrası arteriyel elastikiyette 
istatistiksel olarak anlamlı artış saptadık. Arteryel 
stifnes tedavi öncesi 906.1±130,4 dyne/cm² × 10-6 
ve tedavi sonrası 585.2±39 dyne/cm² × 10-6 idi ( p 
< 0.05 ). 

Güncel birçok çalışmada soya izoflavonlarının 
vasküler aktiviteye etki ederek kardiyoprotektif bir 
rol oynadığı konusunda fikir birliğine varılmıştır18,19. 
Üçlü karşılaştırmalı, kontrollü bir çalışmada 
hipertansif ve normotansif 60 postmenapozal kadına 
günlük 101 mg izoflavon içeren soya yemekleri 
verilmiş, kontrol diyeti alanlarla soya diyeti alanlar 
karşılaştırıldığında, diyete soya eklenmesinin hem 
hipertansif hem de normotansif bireylerde sistolik ve 
diyastolik kan basınçlarını düşürdüğü gösterilmiştir40. 
Bizim çalışmamızda da tedavi sonrası sistolik ve 
diastolik kan basıncında istatistiksel olarak anlamlı 
azalma bulunmuştur ( p < 0,001 ). 

Son dönem böbrek yetmezliğinde hCRP 
mortalitenin hem kardiyovasküler hem de diğer 
nedenleri için güçlü bir prediktörü olup oksidatif 
stres, vasküler kalsifikasyon ve endotelyal 
disfonksiyonla yakından ilişkilidir41. Soya 
proteinlerinin mikrobesleyici komponenti olan 
isoflavonların birçok deneysel model ve hastalık 
durumlarında antiinflamatuvar özelliklerinin olduğu 
rapor edilmiştir. Paolo Fanti ve ark.’ yaptıkları bir 
çalışmada soy proteinlerinin hemodiyaliz 
hastalarındaki inflamasyon üzerine etkisini 
araştırmışlardır42. Çift kör plasebo kontrollü olarak 
yapılan bu çalışmaya CRP > 10 mg/l olan 32 kronik 
hemodiyaliz hastası alınmış; bir gruba soya 
proteininden zengin diyet, kontrol grubuna ise soya 
proteini içermeyen süt bazlı bir diyet verilmiştir. 
Sekiz hafta sonunda soya proteininden zengin diyet 

alan grupta bazale göre izoflavon seviyesi 5-10 kat 
artmıştı. Soya proteininden zengin diyet alan grupta 
CRP, interlökin-6 ve TNF-alfa istatistiksel olarak 
anlamlı olacak şekilde düşmüştü. Bu çalışma 
sonucunda, SDBY’de mortalitenin önemli 
sebeplerinden olan sistemik inflamasyonun 
önlenmesine yönelik soy proteinlerinin faydalı 
etkileri gösterilmiştir. Bu veri izoflavonlardan zengin 
soya proteinlerinin diyaliz hastalarında inflamasyon 
ve nütrisyonel durum üzerine faydalarının 
olabileceğini göstermektedir. Bizim çalışmamızda da 
hCRP düzeylerinde izoflavon tedavisi ile tedavi 
öncesi duruma göre istatistiksel olarak anlamlı 
düşme olduğu izlendi. Soya ve izoflavonlar gibi 
fitoöstrojenelerden zengin olan soya ürünlerinin 
tüketiminin çok yönlü etkileri nedeniyle çeşitli 
hastalıkların tedavisinde yararlı etkileri olduğu 
bildirilmiştir. İzoflavonların bu yararlı etkilerinin 
antioksidan aktivitelerine bağlı olduğu 
düşünülmüştür. İzoflavonlar hücrelerdeki oksidatif 
hasardaki azalmayı antioksidan savunma 
mekanizmalarını uyarma gibi indirek yollarla da 
yapabilirler10. Birçok farmakolojik özelliklere sahip 
bir fitoöstrojen olan genisteinin anti-tümör, 
antioksidan ve anti-inflamatuvar etkileri olduğu 
bildirilmektedir14,43.  

Yüksek homosistein seviyeleri endotel hücreleri, 
trombositler ve düz kas hücrelerini etkileyerek 
protrombotik ve aterojenik zemin hazırlar. Yapılan 
pek çok klinik çalışma göstermiştir ki yüksek 
homosistein düzeyleri koroner, serebral ve periferik 
damarlarda artmış aterosklerotik tutulum oranları ile 
birliktedir44. Homosistein seviyesinin renal 
yetmezlikte yükseldiğinin gösterilmesi nefrologların 
ilgisini çekmiştir. Serum homosistein seviyeleri ve 
serum kreatinin düzeyleri arasında pozitif korelasyon 
gösterilmesine rağmen üremik hastalarda yüksek 
homosistein düzeyinin major sebebi homosisteinin 
azalmış renal atılımı olmayabilir. Homosisteinin 
hızlandırdığı aterosklerozun patolojik mekanizması 
henüz tam olarak açıklanamamıştır. Genetik 
hastalıklar ve nutrisyonel durum, homosistein 
prevalansını etkileyebilir. Bostom ve arkadaşları 
yaptıkları çalışmada üremik hastalarda böbrek 
yetmezliğinin etyolojisi, diyaliz süresi, diyaliz türü ve 
renal fonksiyonların homosistein seviyeleri üzerine 
bağımsız ve belirgin bir etki gösterdiğine dair hiçbir 
bulguya rastlamamışlardır43. Bizim çalışmamızda 
periton diyalizi hastalarında kontrol grubuna göre 
homosistein seviyelerinde istatistiksel olarak anlamlı 
artmış bulunmuştur. Periton diyalizi hastalarında 
izoflavon tedavisi öncesi ve sonrası homosistein 
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düzeylerinde istatistiksel olarak anlamlı olmayan 
hafif bir düşme saptanmıştır. 

Böbrek yetmezlikli hastalarda, genel popülasyona 
göre karotid İMK ve plak sayısında artış 
görülmektedir46,47,48. Güvenilir ve invazif olmayan 
bir girişim olan B-mode ultrasonografinin kullanıma 
girmesi; klinik aterosklerozun teşhisi ve 
monitörizasyonuna olanak sağlamıştır49. Bizim 
çalışmamızda, Maeda ve arkadaşlarının çalışmasına 
benzer şekilde46; periton diyalizi hastalarında, 
kontrol grubuna oranla İMK'de belirgin artış 
saptanmıştır. Dolu ve arkadaşlarının yaptığı 
çalışmada karotid intima media kalınlığı hemodiyaliz 
grubunda 0.73±0.1 mm, SAPD grubunda 0.75±0.1 
mm ve kontrol grubunda 0.57±0.04 mm 
saptanmıştır (105). Çalışmamızda karotisden ölçülen 
İMK tedavi öncesi 0,83±0,11 mm, tedavi sonrası 
0,69±0,09 mm olarak saptandı. İzoflavon tedavisi 
sonrası periton diyalizi hastalarında İMK'de 
istatistiksel olarak anlamlı bir azalma izlendi. 

Teede ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada 
izoflavonların arteryel stifnesi azalttığı gösterilmiştir. 
Bu çalışmaya çift kör plasebo kontrollü randomize 
olarak 46 erkek, 34 bayan, 80 sağlıklı birey alınmıştır. 
Yaş ortalamaları 45–75 yıl arasında değişmekteydi. 
Katılımcılar 15 hafta boyunca izlenmiş. Olgulara 80 
mg genistein ihtiva eden tabletler ya da plasebo 
tabletleri verilmiştir. Katılımcıların tedavi öncesi ve 
sonrası arteryel stifnes, endotelyel fonksiyonlar, 24 
saatlik ambulatuvar kan basıncı ölçümleri yapılmış, 
çalışma sonucunda izoflavan kullanan grupta arteyel 
stifneste istatistiksel olarak anlamlı bir azalma 
saptanmıştır (104). Bizim çalışmamızda SAPD hasta 
grubunda sağlıklı kontrol grubuna göre arteryel 
stifnes anlamlı bir şekilde yüksekti ve izoflavan 
tedavisi sonrası arteryel stifneste istatistiksel olarak 
anlamlı bir azalma saptandı. Çalışmamızda 
karotisden yapılan ölçümlerle hesaplanan arteryel 
stifnes tedavi öncesi 906,1±130,4 dyne/cm² × 10-6 
iken tedavi sonrası 585,2±39 dyne/cm² × 10-6 idi. 

Sonuç olarak periton diyalizi hastalarında bulunan 
oksidatif ve antioksidatif sistemler arasındaki 
dengesizlik inflamasyona ve kardiyovasküler 
morbidite mortaliteye sebep olmaktadır. 
Hipolipidemik, antihipertansif ve aterosklerozu 
önleyici özellikleri gösterilmiş olan soya 
izoflavonlarının periton diyalizi hastalarında güvenli 
bir şekilde kullanımı ile antioksidatif sistem üzerine 
olumlu etkiler elde edilerek inflamatuar ve 
aterojenetik süreç üzerine faydalı olabileceği 
düşünülmüştür. Bulgularımızın hasta sayısının daha 

fazla olduğu, daha uzun süreli, özellikle morbitite ve 
mortalite ile ilişkiyi belirleyecek başka çalışmalarla 
desteklenmesi gerekmektedir. 
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