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OZET

Kronik bobrek yetmezlikli hastalarda kardiovaskiiler sliim
orant oldukca yuksektir. Yitksek kolesterol, LDL-Kolesterol,
Apo B ve diiguk HDL-Kolesterol, Apo A-1 duzeylerinin artmig
vaskiiler riske eglik ettigi bir cok caligma bulgular: ile destek-
lenmigtir. Bu ¢alismada, kardiovaskiiler hastaliklarda risk
faktorlerinden lipid, lipoprotein ve apolipoprotein profilleri
kronik renal yetmezlikli hastalarda incelenmis ve hemodiya-
liz ile renal transplantasyonun bu parametreler uzerine olan
etkileri aragtirilmigtir.

Prediyaliz déneminde 17, hemodiyaliz géren 31 ve renal
transplantasyonlu 20 hasta iizerinde yapilan ¢alismada, pre-
diyaliz ve hemodiyaliz grubundaki hastalarda hipertriglise-
ridemi, dugiitk HDL-Kolesterol ve Apo A-1 seviyelerinin basli-
ca risk faktorleri oldugu, hemodiyaliz tedavisinin belirgin ko-
ruyucu etkisinin olmadigi, basarili renal transplantasyon-
dan sonra kardiovaskiiler morbidite ve mortalite artiginin
tam olarak onlenemedigi ancak riskin biraz azaltilabilecegi
sonuglarina vardmgtir.

Anahtar Kelimeler: Kronik renal yetmezlik, lipidler,
lipoproteinler, apolip oproteinler, ateroskleroz.

SUMMARY

Lipid metabolism abnormalities in patients with chro-
nic renal failure and the effect of hemodialysis and re-
nal transplantation on lipid fractions.

In patients with chronic renal failure the cardiovascular mor-
tality rate is high. The correlation between high Cholesterol,
LDL-Cholesterol, Apo B and low HDL-Cholesterol, Apo A-I le-
vels with higher cardiovascular risk rate have been proved by
data obtained from many different studies. In this study, the
lipid, lipoprotein and apolipoprotein profilies of patients with
chronic renal failure, and the effect of hemodialysis and renal
transplantation on these parameters were analyzed.

We examined 17 patients in predialysis period, 31 patients on
hemodialysis and 20 patients who have undergone renal
transplantation and we concluded that hypertrigliseridemia,
low HDL-Cholesterol and Apo A-I levels in predialysis doesn’t
have a major protective effect and even after a successful renal
transplantation the cardiovascular morbidity and mortality
rate still remains high.

Key words: Chronic renal failure, lipids, lipoproteins, apoli-
poproteins, atherosclerosis.

GIRIS

Siirekli hemodiyaliz veya periton diyalizi yapilan
va da heniiz diyaliz gereksinmesi olmadan yasamin
siirdiiren biitiin KBY’li hastalarda goriilen hiperlipi-
demi hemen hemen aym siklikla olup belirli ortak
ozellikler tagir.

Hipertrigliseridemi, KBY’li hastalarda en sik go-
riilen lipid anomalisidir. Hipertrigliseridemi, VLDL
seviyelerindeki artigla birlikte olup, Tip IV hiperlipi-
demi 6zelliklerini tagir. Buna gore iiremili hastalarda
trigliserid tasiyan VLDL seviyesi yiiksek, kolesterol
tagiyan LDL normal ya da diigiik, HDL-Kolesterol ise
dustik seviyelerdedir (1,2,3).

Hiperkolesterolemi, prediyaliz ve hemodiyaliz has-
talarinda nadiren olugur. Yapilan bir¢ok ¢aligmada
da total kolesterol seviyesi diisiik ya da normal bulun-
mugtur (4,5).

Yine yapilan ¢aligmalarda HDL-Kolesterol/LDL-

SSK Istanbul Hastanesi I¢ Hastaltklar: Klinigi (1) Sefi,
(2) Uzmani

kolesterol veya HDL-Kolesterol/total kolesterol oran-
lan da dusiik olarak saptanmigtir (6,7).

A lipoproteinler yoniinden prediyaliz ve hemodiya-
liz gruplar incelendiginde her iki grupta da Apo A-I
ve Apo A-II diizeyleri diisiik, Apo B diizeyi ise artmig
veya normal olarak bulunmustur. Apo AI/Apo B orani
da diisiik olarak tespit edilmigtir. Apo CII normal ya
da azalmig, Apo CIII ise artmigtir (8,9,10,11).

Renal transplantasyonlu hastalarda ise trigliserid,
total kolesterol, LDL-kolesterol ve VDL-Kolesterol de-
gerleri yiiksek, HDL-Kolesterol degerleri ise genellik-
le yiiksek ya da normal bazen de diisiiktir. Apolipop-
roteinlerden de Apo Al ve Apo All seviyeleri normal
veya normalin iistiinde, Apo B seviyeleri ise hiperko-
lesterolemik transplantasyonlularda daha yiiksektir.
Apo Al/Apo B oram da yiiksek bulunmustur (3,5,8).

Prediyaliz ve hemodiyaliz dénemlerindeki KBY’li
hastalarda goriilen hipertrigliseridemi, karacigerde
trigliserid yapiminda artma, plazmada trigliseridlerin
klirenslerinde azalma veya her iki mekanizmanin et-
kisiyle olmaktadir. Hipertrigliseridemisi olan KBY’li
hastalarin ¢ogunda periferik lipid klirensinde azalma
oldugu gosterilmistir (1,3).
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VLDL'nin periferik katabolizmasinda ve triglise-
ridlerin uzaklagtinlmasindaki bozuklugun, hepatik
trigliserid lipaz ve Lipoprotein Lipaz (LPL) aktivitele-
rindeki bozukluga bagh olarak gelistigi gosterilmistir
(12,13).

Ayrica diigiik LCAT aktivitesi, troid disfonksiyo-
nu, insulin rezistansi, glukagon ve biiyiime hormonu-
nun agir fazlahg, hipotalamo-hipofizo-gonadal aksin
bozuklugu ve hiperparatroid gibi anormaliler de
KBY’nde goriilen lipid degigikliklere katkida buluna-
bilmektedir (12,14,15,16).

Ayrica hemodiyaliz hastalarinda diyalizatta kulla-
nilan acetat ve uygulanan yiiksek doz heparinin de
uzun donemde hiperlipidemik etkisinin olabilecegi
6ne stirilmugtir (17).

Renal transplantasyondan sonra gérilen hiperli-
pideminin nedeni multifaktoriyeldir. Bunlar arasinda
en 6nemlileri immunosupresyon i¢in kullamlan Azat-
hiopirin ve Siklosporin gibi ilaglarla kortikosteroidler-
dir (18,19). Ayrica diiiretik ve B bloker ila¢ kullanimi,
obesite, kan glukoz konsantrasyonu, proteiniiri, renal
disfonksiyon gibi faktérlerinde posttransplant hiperli-
pidemi gelisiminde roli oldugu gosterilmigtir.

Aterosklerotik kardiovaskiiler hastaliklarin, pre-
diyaliz dénemindeki ve hemodiyaliz tedavisi géren
son donem KBY’li hastalarda en sik ve en ciddi komp-
likasyonlardan biri oldugu ve keza renal transplan-
tasyonlularda da baslica 6liim nedeni oldugu bilin-
mektedir. Fakat bu hastalarda aterosklerozun gercek-
ten akselere edilip edilmedigi tartigmahdir. Yine de
yiiksek total kolesterol, LDL-kolesterol, Apo B ve dii-
siik HDL-Kolesterol, Apo A-I diizeylerinin, artmis
vaskiiler riske eglik ettigi bir¢cok ¢aligmalardan elde
edilen kamtlarla desteklenmigtir (20,21).

Biz de bu ¢aligmamizda, KBY’in ¢ klinik fazinda-
ki (prediyaliz-hemodiyaliz ve renal transplantasyon-
lu) hastalarda, aterosklerotik kardiovaskiiler hasta-
hiklar icin potansiyel risk faktorleri olarak bildirilen
lipid, lipoprotein ve apolipoprotein profillerini incele-
dik ve hemodiyaliz ile renal transplantasyonunun bu
parametreler izerinde olan etkilerini aragtirdik.

GEREC VE YONTEM

Calisma icin KBY’nin ii¢ klinik fazindaki hastalar
secildi: I. grubu Nefroloji Poliklinigimizce izlenen he-
niiz kompanse donemdeki 17 prediyaliz hastas: olus-
turdu. Bunlarin yaglan 19-60 arasinda (34.29+11.43)
olup, 12’si erkekti. Bu hastalarda nefrotik sendrom
bulgular yoktu.

II. grubu Hemodiyaliz Unitemizde diizenli hemo-
diyaliz uygulanmakta olan 31 hasta olusturdu. Bun-
larin yaglar 20-65 arasinda (41.64+12.05) olup, 20’si
erkekti. Bu hastalara 12-92 aydir (44.48+24.95) haf-
tada 3 kez diizenli hemodiyaliz uygulaniyordu.

ITI. grubu Nefroloji Poliklinigimizce izlenen basga-
nh renal transplantasyonlu 20 hasta olugturdu. Bu
hastalarin yaglarn 21-48 arasinda olup (33.50+7.72),
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14’1 erkekti. Timii immunosupressif tedavi ahyordu.

Kontrol grubunu sistemik hastalign olmayan 14 ki-
giden olugturduk. Yaglar: 21-51 (33.14+7.84) arasinda
idi.

Caligmada kullanilan hasta kaninda incelenen pa-
rametreler; total kolesterol, trigliserid, HDL-Koleste-
rol, Apo A-I ve ApoB idi. LDL-Kolesterol Friedewald
formiilii ile, VLDL kolesterol ise Trigliserid/5 formiilii
ile hesaplanda.

BULGULAR VE TARTISMA

Prediyaliz grubu ile kontrol grubu arasindaki
farklar Tablo 1'de gosterilmigtir. Bu sonuclara gore
prediyaliz grubunda trigliserid seviyeleri ¢ok ileri de-
recelerde artmig, buna kargin total kolesteroldeki
azalmanin anlamsiz oldugu gériilmektedir, bu da lite-
ratiirle uyumludur (1,12). HDL-Kolesteroldeki diigiik-
lugiin anlamsiz, VDL-Kolesteroldeki artigin ileri dere-
cede anlamli, LDL-Kolesteroldeki azaligin ise anlam-
s1z oldugu tespit edilmistir. VLDL ve LDL sonucglarn
literatiirle uyumlu iken (1), HDL-Kolesterol sonu¢lan
anlamsiz dizeyde kalmistir (4,5,6,7,8). Apo Al ve
ApoB seviyelerindeki degisiklikler beklenen sonuglar-
dir (1,11). Apo AI/Apo B ve Apo AI/HDL-Kolesterol
oranlan literatiirle uyumlu olarak anlam dusiik bu-
lunurken (1,11) HDL-Kolesterol/total kolesterol ora-
nindaki diigiikliikk anlamsiz diizeyde kalmigtir (Tablo
2).

Kontrol grubu ile hemodiyaliz grubu kargilastiril-
diginda ise (Tablo 1); trigliserid seviyelerindeki artig
anlamsiz bulunmustur. Halbuki bu konudaki litera-
tir bilgileri (1,12) anlamh artig oldugu yolundadur.
Total kolesterol, HDL-Kolesterol; LDL-Kolesterol ve
Apo A-I seviyelerindeki anlamli diigtigler literatiirle
uyumludur (4,6,8). Apo A-I/HDL-Kolesterol ve Apo A-
I/Apo B oranlar anlamh olarak diigiik bulunurken bu
sonuglar beklenen diizeydeydi (Tablo 2).

Kontrol grubu ile renal transplantasyonlu grup is-
tatistiksel olarak kargilagtirldiginda ise (Tablo 1): to-
tal kolesterol, LDL-Kolesterol, VLDL-Kolesterol sevi-
yelerindeki anlamh diisiigler, literatiirle uyumludur
(4,6,8). Apo A-I/HDL-Kolesterol ve Apo A-I/Apo B
oranlar1 anlamh olarak diisiitk bulunurken bu sonug-
lar beklenen diizeydeydi (Tablo 2).

Kontrol grubu ile renal transplantasyonlu grup is-
tatistiksel olarak karsilmasgtirildiginda ise (Tablo 1)
total kolesterol, LDL-Kolesterol, VLDL-Kolesterol se-
viyelerindeki anlamh yiikselme ve HDL-Kolesterol se-
viyesindeki anlamsiz degisiklik literatiirle uyumlu
bulunmusgtur (5,15,17). Buna karsilik trigliserid diize-
yindeki yiukselme beklendigi gibi anlamli olmamigtir,
yine de ust sinirda bulunmugtur, Apo A-I ve Apo B se-
viyeleri ileri derecede anlamsiz bulunmugtur (8).
HDL-Kolesterol/Total kolesterol, Apo AI/HDL-Koles- .
terol ve Apo AI/Apo B oranlar1 anlamsiz bulunmustur
(Tablo 2).

Gruplar aras: kargilagtirma yapildiginda ise, pre-
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TABLOI
Total
kolesterol Trigliserid HDL-Kol LDL-Kol VLDL-Kol Apo Al Apo B
Prediyaliz 175.88 143.58 41.76 108.94 28.58 85.94 67.94
+ £ * * * + ES
57.43 34.81 8.20 50.88 9.28 34.14 24.55
Kontrol 180.85 99.85 50.28 110.0 19.85 143.57 61.57
* * * S * + +
31.29 46.32 14.32 33.0 9.25 28.58 16.09
Anlamlilik p>0.05 p<0.01 p>0.05 p>0.5 p<0.02 p<0.01 p>0.5
Hemodiyaliz 139.12 123.06 38.61 75.74 24.54 64.06 59.87
+ + * + * + £
34.58 67.15 8.26 29.14 13.39 22.14 17.32
Kontrol 180.85 99.85 50.28 110.0 19.85 143.57 61.57
+ + + * + * *
31.29 46.32 14.32 33.0 9.25 28.58 16.09
Anlamhlik p<0.01 p>0.05 p<0.02 p<0.01 p>0.05 p<0.01 p>0.05
Renal 246.04 154.20 57.25 158.40 30.20 144.25 65.55
transpathlar + + + + * + +
60.18 103.72 1241 55.86 18.15 31.42 20.81
Kontrol 180.85 99.85 50.28 110.0 19.85 143.57 61.57
+ + + + + * +
31.29 46.32 14.32 33.0 9.25 28.58 16.09
Anlamhilik p<0.01 p>0.05 p>0.05 p<0.02 p<0.05 p<0.5 p>0.5
TABLOITI
Kontrol Prediyaliz Hemodiyaliz Transplante
HDL koles./ 0.31 0.28 0.28 0.24
Total + + + +
kolesterol 0.17 0.04 0.08 0.07
p>0.5 p>0.5 p>0.05
Apo Al/ 3.08 21 1.7 2.62
HDL ES * + +
kolesterol 1.03 0.85 0.65 0.65
p<0.02 p<0.01 p>0.05
Apo Al/ 2.42 1.42 1.13 2.38
Apo B + + + +
0.63 0.74 0.51 0.70
p<0.01 p<0.01 p<0.5
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diyaliz grubu ile hemodiyaliz grubu arasinda; triglise-
rid, HDL-Kolesterol, VDL-Kolesterol ve Apo B seviye-
leri arasinda anlamh bir fark olmadig hemodiyaliz
grubunda total kolesterol, LDL-Kolesterol ve Apo Al
seviyelerinde prediyaliz grubuna gore anlamh diigiis
oldugu, oranlarda ise her iki grup arasinda degisiklik-
lerin anlamsiz oldugu goriilmektedir.

Hemodiyaliz grubu ile transplantasyon grubu kar-
silastirildiginda; transplanth hastalardaki total koles-
terol, HDL-Kolesterol, LDL-Kolesterol ve Apo A-I se-
viyelerindeki artis anlamh, trigliserid, VDL-Koleste-
rol ve Apo B seviyelerindeki artig anlamsiz bulun-
mustur. Trigliserid hari¢ (daha fazla artig beklenirdi)
sonuglar literatiirle tamamen uyumludur (5,8,15,17).
Apo AT/HDL-Kolesterol ve Apo AI/Apo B oranlarinda-
ki artis hemodiyaliz hastalarina kiyasla ¢ok ileri de-
recede anlamh, HDL-Kolesterol/total kolesterol ora-
nindaki degisiklik anlamsizdi ki bunlar beklenen so-
nuglardz.

Hipertrigliseridemiye oranla hiperkolesterolemi-
nin aterokskleroz geligimine katkisimin daha biyiik
ve tnemli oldugu bilinmektedir. Bu nedenle total ko-
lesterol seviyeleri goz oniine alindiginda transplanth
hastalarin diger fazlardaki hastalara gore vaskiiler
hastahklar i¢in daha fazla risk tasidigr s6ylenebilir.
Prediyaliz ve hemodiyaliz grubunda ise bagka faktor-
lerin (diisiik HDL-Kolesterol ve Apo Al) rol oynadig:
diugtiniilmektedir. HDL-Kolesterol diizeyinin klinik
olarak belirgin ateroskleroz geligsme riski ile ters
orantili oldugu gésterilmistir(22). HDL-Kolesterol so-
nu¢larimiza gore prediyaliz ve hemodiyaliz hastalan-
nin, renal transplanth hastalara oranla aterosklero-
zun hizlanmas: agisindan daha fazla risk tagidig soy-
lenebilir. Yine LDL-Kolesterol ile ateroskleroz gelisi-
mi arasindaki dogru orant: varligina dayanarak; re-
nal transplantli hastalarin daha fazla risk tasidig or-
taya gitkmaktadir. Hemodiyaliz hastalarinda bulunan
disiik LDL-Kolesteral seviyeleri riskin azaldig izle-
nimi veriyorsa da, diigiik HDL-Kolesterol seviyeleri-
nin riski arttign dikkate alinmalidir. Apo A-I seviyele-
ri agisindan bakildiginda prediyaliz ve hemodiyaliz
hastalarinda daha fazla risk oldugu goriliir. Apo B
ise her ii¢ grupta da 6nem tagimamaktadir.

HDL-Kolesterol/Total kolesterol orani gruplari-
mizda 6nemsiz goriliirken Apo A-I/HDL-Kolesterol ve
Apo Al/Apo B oranlarina bakildiginda, renal transp-
lantasyonun ateroskleroz gelisme riskini kismen
azalttign seklinde bir sonug¢ gitkarmak miimkiindiir.

SONUC

1- Prediyaliz ve hemodiyaliz grubundaki hastalar-
da ateroskleroz geligmesinin bu hastalarda olusan
trigliserid yukseldigi yamsira diisiik HDL-Kolesterol
ve Apo Al seviyelerine kismen baglanabilecegini séy-
leyebiliriz.

2- Hemodiyaliz tedavisinin ateroskleroz geligimi
tizerine belirgin koruyucu etkisi oldugunu séyleyeme-
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yiz. Bu gruptaki yiiksek kardiovaskiiler 6liim orani da
bunu desteklemektedir.

3- Bagarih renal transplantasyondan sonra HDL-
Kolesterol ve Apo A-I seviyelerinin normale dénme-
me, hatta yiikselmesine ragmen, 6zellikle immuno-
supressif ila¢ kullanimina bagh total kolesterol, trigli-
serid ve LDL-Kolesterol seviyelerindeki agir1 artigla
negatif yonde etkilegsim mevcuttur. Transplantl: has-
talardaki kardiovaskiiler 6liim oranlarin halen yiik-
sek olmas1 nedeni ile basarili renal transplantasyo-
nun kardiovaskiiler morbidite ve mortalite artigindan
sorumlu olabilecek rigk faktérlerini biraz azaltabildigi
ancak diizeltemedigi, béyle sorulara net cevabin veri-
lebilmesi i¢in uzun vadeli ve epidemiyolojik ¢aligma-
larin yapilmasi gerektigini séyleyebiliriz.
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