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Periton Diyalizi ve Hemodiyaliz Uygulanan
Hastalarda Plazma Ghrelin Diizeyinin
Malnutrisyonla Iligkisi

Plasma Ghrelin Levels Might be Related to
Malnutrition in Patients Receiving
Renal Replacement Therapy

OZET Amag: Ghrelin, ana olarak midedeki endokrin hiicrelerde sentezlenen bir hormondur. Oncelikle
giiclii bir bitylime hormonu salgilatici hormon olarak tanimlanmis olmasina kargin insanlarda, istah ve
viicut agirhginin fizyolojik bir diizenleyicisi oldugu anlagilmistir. Calismamizda, kronik bobrek yetmez-
ligi hastalarinda plazma ghrelin diizeylerini 6l¢meyi ve belirli nutrisyonel ve inflamatuar belirteclerle ilis-
kisini aragtirmay1 amagladik. Gereg ve Yontemler: Calismaya 28 hemodiyaliz (HD) ve 30 periton diyalizi
(PD) hastas: alindi. Hastalarin plazma ghrelin diizeyleri yas ve cinsiyet olarak es 21 saghkli goniillii ile
kargilagtirildi. Hastalarin demografik ve laboratuvar verileri degerlendirildi. Subjektif global degerlen-
dirme (SGD) ve malnutrisyon inflamasyon skoru (MI{S) tiim hastalara uygulandi. Bulgular: Plazma ghre-
lin diizeyleri hem HD (42,8+30,1 pg/mL, p=0,000) hem de PD (28,5+15,0 pg/mL, p=0,000) hastalarinda
saglikli kontrol grubuna (15,6+5,7 pg/mL) gore yiiksek saptandi, ancak iki diyaliz grubu arasinda anlamli
bir fark bulunamadi (p=0,02; Benferroni diizeltmesine gére p<0,016 anlamli). Hastalarin laboratuvar ve-
rileri karsilasgtirildiginda PD hastalarinda ghrelinin hi¢bir parametre ile anlaml iligki gostermedigi, HD
hastalarinda ise MIS ile pozitif, albumin degeriyle negatif bir iliski gosterdigi bulundu. Subjektif global de-
gerlendirme testine gore malnutrisyonu olmayan hastalarla malnutrisyonlu hastalar karsilastirdigimizda
malnutrisyonlu hastalarin ghrelin diizeylerinin daha yiiksek oldugu (p=0,026), beden kitle indekslerinin
(p=0,000) ve trigliserid diizeylerinin (p=0,008) daha diisitk oldugu saptandi. Ghrelin diizeyine etki ettigi
diisiiniilen nutrisyonel ve inflamatuar parametrelerle bir multipl lojistik regresyon modeli yapildiginda ise
sadece MIS degerinin anlamh oldugu goriildii (p=0,042). Sonug: Plazma ghrelin diizeyi hem HD hem de
PD hastalarinda benzer sekilde yiikselmektedir. Hastanin nutrisyonel durumu ghrelin diizeyi tizerinde
giiclii bir belirleyicidir. Malnutrisyon, kronik HD ve PD tedavisi altindaki hastalarda plazma ghrelin dii-
zeyini artirmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Ghrelin; bobrek yetmezligi, kronik; malnutrisyon; inflamasyon

ABSTRACT Objective: Ghrelin is a novel protein hormone mainly synthesized in gastric endocrine cells.
It is a potent physiologic regulator of apetite and body weight in humans. We aimed to quantify plasma
ghrelin levels and to explore correlations between ghrelin and selected nutritional and inflammatory
markers in patients with chronic renal failure (CRF). Material and Methods: We studied 28 haemodilay-
sis (HD) and 30 peritoneal dialysis (PD) patients, and compared their plasma ghrelin levels with that
of 21 age matched healthy controls. Besides ghrelin levels, the laboratory and demographic data were
studied. Subjective global assessment (SGA) test and malnutrition inflamation scoring (MIS) were per-
formed to all patients. Results: Plasma ghrelin levels were higher in HD (42.8+30.1 pg/mL, p=0.000) and
PD (28.5+15.0 pg/mL, p=0.000) patients than in healthy controls (15.6+5.7 pg/ mL). When laboratory data
were compared, ghrelin had no significant coorelation with any parameter in PD patients whereas a pos-
itive correlation with MIS and negative correlation with albumine were present in HD patients. Patients
with some degree of malnutrition according to SGA test had also higher levels of ghrelin (p<0.026), lower
BMI (p=0,000) and triglyceride levels (p=0,008) than the ones without malnutrition. When a multiple lo-
jistic regression analysis was performed, MIS was found to be significant (p=0,042). Conclusion: Plasma
ghrelin level was similarly increased both in HD and PD patients. Nutritional status of the patients is a
strong determinant of plasma ghrelin level. Malnutrition might be a prominent cause of increased ghre-
lin level in CRF patients on chronic HD or PD therapy.

Key Words: Ghrelin; kidney failure, chronic; malnutrition; inflammation
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asta bakimi ve diyaliz tekniklerinde
Hénemlj gelismeler kaydedilmesine karsin

diyaliz hastalarinda 6liim hiz1 hala kabul
edilebilir olmaktan uzaktir. Son dénem bobrek
yetmezligi olan hastalarda artmis kardiyovaskii-
ler olay riski, bu hasta grubundaki morbidite
ve 6liim hiz1 agisindan birinci siradaki yerini ko-
rumaktadir. Bu riskin olusumu ¢ogunlukla bir-
den fazla faktore baglidir. Geleneksel risk faktorle-
rinin yani sira geleneksel olmayan risk faktorleri-
nin tzerinde de durulmaya baglanmistir. Bu
faktorler, kronik inflamasyon, artmis oksidatif
stres, lipoprotein metabolizma bozukluklari, hi-
perhomosisteinemi, anemi, hiperparatiroidizm,
malnutrisyon ve diyaliz tedavisinin kendisine bagh
nedenlerdir.

Kronik diyaliz hastalarinda yiiksek 6liim hizi
ve hastaneye yatisa yol acan nedenlerin baginda
protein-enerji malnutrisyonu ve inflamasyon gel-
mektedir. Protein enerji malnutrisyonu sikligs,
diyaliz bi¢imine, hasta niifusuna ve 6l¢iim teknik-
lerine gore %18-75 arasinda degismektedir. Ilk kez
1960’11 yillarda, Scribner ve ark. tarafindan diyaliz
hastalarinda tanimlanmigtir.! Malnutrisyon riski,
hastalarin diyaliz tedavisi almadiklar1 kompanse
donemde bile mevcuttur. Erken tani ve nedenlerin
ortadan kaldirilmasi 6nemlidir. Protein enerji mal-
nutrisyonu goriilme siklig: arttikca 6liim hizinin da
arttiginin gosterilmesi, son yillarda tani, tedavi ve
onlenmesi ile ilgili deneysel ve klinik bircok ¢alis-
manin yapilmasina neden olmustur. Diyaliz hasta-
larinda malnutrisyon ve inflamasyon siklikla birlik-
tedir ve “malnutrisyon inflamasyon kompleks sen-
dromu” ya da “malnutrisyon inflamasyon aterosk-
leroz sendromu” olarak tanimlanmaktadir. Aktive
olan inflamatuar sitokinlerin diyaliz hastalarinda
albumin sentezini inhibe ettigi, istah1 ve kas pro-
tein sentezini azaltarak malnutrisyon gelisimine
yol agtig1 gosterilmistir.

Diyaliz hastalarinda beslenme ve inflamatuar
durumu belirlemek i¢in basit ya da karmagik bir-
¢ok yontem kullanilmaktadir. Bunlardan subjektif
global degerlendirme ve ondan tiiretilmis olan mal-
nutrisyon inflamasyon skoru, son dénem bobrek
hastalarinin beslenme ve inflamatuar durumlarini
belirlemede basit, kolay uygulanabilen, morbidite
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ve 6lim hiz iliskisinin gosterildigi skorlama yon-
temleridir.>?

Ghrelin, ilk kez 1999 yilinda tanimlanmas, ag-
liga bagh olarak mideden salgilanan, gii¢lii oreksi-
jenik (istah agic1) etkiye sahip bir hormondur.*
Immiinohistokimyasal ve in situ hibridizasyon ca-
higmalari, ghrelin reseptérlerinin, istahin diizen-
lendigi hipotalamusun arkuat nukleusunda
NPY/AGRP (agouti related peptid) néronlarinda
bulundugunu gostermistir.> Ghrelin uygulanan
hastalarda yemek aliminin arttig: saptanmisgtir.

Hemodiyaliz (HD) ve periton diyalizi (PD)
hastalarinin, plazma ghrelin diizeyi bakimindan
ayni ¢alisma kapsaminda kargilastirildig: yeterli sa-
yida aragtirma yoktur.®

Bu calismada, diyaliz hastalarinda ghrelin dii-
zeyi ve ghrelin diizeyinin subjektif global deger-
lendirme, malnutrisyon inflamasyon skoru ve diger
beslenme parametreleriyle iligkisinin aragtirilmas:
amaglanmistir.

I GEREG VE YONTEMLER

Calismamiza Bagkent Universitesi Ankara Hasta-
nesi Nefroloji Béliimii tarafindan izlenen, en az alt1
aydir programimizda olan; kronik inflamatuar has-
talig1, malignitesi, agir karaciger hastaligi, aktif en-
feksiyonu, transplantasyon 6ykiisii, Tip 1 diyabetes
mellitus (DM)’u ve rezidiiel renal fonksiyonu ol-
mayan 18 yagindan biiyitk 28 hemodiyaliz, 30 pe-
riton diyalizi hastas: alindi; yas ve cinsiyet orani
olarak es 21 saglikli kontrol grubu belirlendi. Ca-
lisma 6ncesi hastalara bilgi verilerek yazili onam-
lar1 alind1. Baskent Universitesi Etik Kurulundan
onay alind.

Hemodiyaliz tedavisi hemofan zarlar (modifiye
seliilozik, diistik gecirgenlikli, yar: sentetik, hollow
fiber, nonpirojen, etilen oksit ile sterilize edilmis,
tek kullanimlik) kullanilarak hastalarin kan akimi
300-350 mL/dk ve diyalizat akim1 500 mL/dk ola-
cak sekilde 4-4,5 saat olarak standardize edildi. Di-
yalizat, 34 mEq/L bikarbonat, 5 mmol/L asetat, 1,75
mmol/L kalsiyum, 140 mmol/L sodyum, 2 mmol/L
potasyum, 0,5 mmol/L magnezyum icermekte idi ve
sicaklig1 da 37°C seklinde idi. Diyalizer ytizey alani,
agirlig 80 kg'in iizerinde olan hastalarda 1,8 m?; 50-

Turkiye Klinikleri ] Nephrol 2013;8(2)



PERITON DiYALIZi VE HEMOIYALIZ UYGULANAN HASTALARDA PLAZMA GHRELIN DUZEYININ...

Murathan UYAR ve ark.

80 kg aras1 1,6 m? ve 50 kg’dan diisitkk olan hasta-
larda 1,4 m? olacak sekilde ayarlandi. Hastalarin he-
saplanan Kt/V orani en az 1,2 idi.

Periton diyalizi tedavisi alan hastalara klerens
gereksinimine gore giinlitk 2-2,5 L ile 4-5 degisim,
ultrafiltrasyon gereksinimine gore de glukoz icerigi
%1,36, %2,27 ve %3,86 olan periton diyaliz soliis-
yonlarinin kombinasyonlar: kullanildi. Kullani-
lan periton diyaliz soliisyonlarinda 132 mmol/L
sodyum, 102 mmol/L klor, 1,75 mmol/L kalsiyum,
0,75 mmol/L magnezyum ve 35 mmol/L laktat icer-
mekte idi. Hastalarin hesaplanan Kt/V oranlari en
az 1,8 idi.

Hemodiyaliz hastalarinin viicut agirligi, boy,
cilt kalinlig gibi 6lciimleri seans bitiminden 30 da-
kika sonra, periton hastalarinda ise karin igerisin-
deki s1vi tamamen bosaltildiktan sonra yapildi. Yag
dokusu degerlendirmesi triseps ya da mid-aksiller
hatta deri alt1 yag dokusu ile kas kaybi ise deltoid ve
kuadrisepste kas erimesi kontrolii ile ve 6dem; ayak
bileginde 6dem ve asit varlig ile degerlendirildi.
Kilogram cinsinden viicut agirligi, boyun metre
cinsinden Ol¢iimiiniin karesine boliinerek beden
kitle indeksi (BKI) hesaplandi.

Hastalarin subjektif global degerlendirme ve
malnutrisyon inflamasyon skoru o6lgekleri, daha
once tammlandig: gibi, bu is i¢in egitilen tek ve
ayn1 hekim tarafindan kan aliminin yapildig: giin
uygulandi. Hastalarin MIS degerleri kaydedildi ve
hastalar SGD’ye gore iyi beslenmis ve malnutris-
yonlu olarak iki gruba ayrildi. Hastalarin biitiin la-
boratuvar verileri, Bagkent Universitesi Ankara
Hastanesinde aylik rutin tetkikler seklinde ¢aligild.
Kan 6rnekleri haftabagi, en az 8 saatlik ac¢lik sonra-
sinda sabah saat 08.00-09.00 arasinda hemodiyaliz
(HD) hastalarindan, periton diyalizi (PD) hastala-
rindan ve kontrol grubundan alindi. PD hastala-
rinda kan, giiniin ilk degisimi yapildiktan sonra
alindi. Aletli PD yapilan hastalardan kan hasta
acken ve belirtilen saatlerde makineden ayrildik-
tan 30 dakika sonra alindi. Diyaliz 6ncesi alinan
kan 6rneginde; plazma albumin, total kolesterol,
LDL, HDL, trigliserid, kan iire nitrojeni (BUN),
kreatinin, C-reaktif protein (CRP), hemoglobin, 16-
kosit, sodyum (Na), potasyum (K), kalsiyum (Ca),
fosfor (P), iPTH diizeyleri ve serum demir baglama
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kapasitesi (SDBK) ile periton sivisi albumin, BUN
ve kreatinin diizeyleri hastanemizde kullanilan
standart yontemlerle 6l¢iildii. Hastalarin diyaliz ye-
terliligi Kt/V olarak hesaplandi. Hastalarin demo-
grafik ozellikleri ve renal yetmezlik etiyolojileri

kaydedildi.

Plazma ghrelin diizeyi i¢in alinan 6rnekler
+4°C’ye sogutulmus Na-EDTA ve aprotinin igeren
tiiplere konuldu. Zaman gegirmeden +4°C’de 1500
g altinda santrifiij edilerek islemin yapilacagi ana
kadar -70°C’de donduruldu. Plazma ghrelin diizeyi,
tam uzunlukta oktanilli insan ghrelinini saptayan
standart radioimmunoassay kullanilarak o6l¢iildi
(Phoenix Pharmaceuticals, Belmont, CA, ABD).
Ghrelin diizeyini 6l¢mek i¢in, daha 6nceden eks-
trakte edilen plazma 6rneklerine antikor eklenerek
+4°C’de 24 saat inkiibe edildi. Daha sonra I'*® ekle-
nerek 24 saat daha inkiibe edildi. Keci, anti tavsan
IgG serumu ve normal tavsan serumu eklendi.
Doksan dakika oda sicakliginda inkiibe edildikten
sonra RIA tamponu eklendi. 1700 g hizinda 20 da-
kika santrifiij edilen karigimin siipernatani atildik-
tan sonra Ol¢iim yapilarak sonuglar: hesaplandi.

Istatistiksel analiz icin SPSS 15.0 for Windows
kullanildi. Veriler ortalama + SD ya da yiizde ola-
rak verildi. Coklu grup karsilastirmalar: Kruskal-
Wallis ve One Way Anova ile yapildi. “posthoc”
testler olarak Benferroni diizeltmeli Mann Whit-
ney U ve Tukey HSD testleri kullanildi. Bagimsiz
iki grup karsilastirmalar: Student t test ve Mann
Whitney U testleri ile siirekli degiskenler Pearson
ve Spearman’s rho iliski testleri ile degerlendirildi.
Benferroni diizeltmesinde p<0,016, diger testlerde
p<0,05 anlaml kabul edildi.

I BULGULAR

Calismaya 21 (%36,2)’i erkek ve 37 (%63,8)’si kadin
olmak iizere toplam 58 hasta alindi. Hastalarimizin
yas ortalamasi 45,0£14,1 (20-79) yil; ortalama di-
yaliz siiresi 68,3+57,6 (6-264) ay olarak bulundu.
Hastalarin 6zellikleri Tablo 1'de goriilmektedir.

Caligmaya alinan hastalarin agirlik ortalama-
lar1 63,9+11,8 kg (40,6-96,6 kg) y11, BKI dagilimlar
ise >20 kg/m? olanlar %84,5; 18-19,9 kg/m? olanlar
%12,1, <17,99 kg/m? olanlar %3,4 olarak saptandu.
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TABLO 1: Calismaya alinan hastalarin 6zellikleri.
Hemodiyaliz ~ Periton diyalizi  Kontrol

Sayl 28 30 21
Yas (yil) 49,9+15,2 48,7+12,0 4417 1
Cins (% erkek/kadin) 53,6/46,4 20/80 30/70
Diyaliz stiresi (ay) 90,6+71,5 47,5+28,8
Etiyoloji {n/%)

Glomerulonefrit 5/17,9 3/10

Amiloidoz 6/21,4 0

Piyelonefrit 1/3,6 2/6,7

PKB 27,1 2/6,7

HT 4/14,3 5/16,7

Diyabetik nefropati 0 1/3,3

Nefrolityazis 1/3,6 1/3,3

Diger/bilinmeyen 9/32,1 16/53,3

PKB: Polikistik bobrek hastaligi; HT: Hipertansiyon.

PD hastalarinin BKI ortalamasi 26,5+3,9 kg/m? HD
hastalarinin BK1 ortalamasi 21,7+3,3 kg/m?, kontrol
grubunun ise 24,2+4,6 kg/m? olarak bulundu. BKI
degerlendirildiginde HD ve PD hastalar ile kontrol
grubu arasinda anlaml bir fark yok iken (sirasiyla
p=0,084 ve p=0,097) PD hastalarinin BKI, HD has-
talarindan anlaml olarak daha yiiksek bulundu
(p=0,000). Malnutrisyon inflamasyon skoru HD
hastalari i¢in 6,7+2,4, PD hastalar i¢in 5,5+2,3 ola-
rak hesaplandi. Her ne kadar MIS, PD hastalarinda
daha diisiik olsa da, iki grup arasindaki fark istatis-
tiksel olarak anlamli bulunmadi. Hastalarin biyo-
kimyasal parametreleri, nutrisyonel ve inflamatuar
verileri hesaplandi (Tablo 2).

Subjektif global degerlendirmede ise hastala-
rin %58,6 (n=34)’sinin malnutrisyonu olmayan,
%37,9 (n=22)'unun hafif-orta malnutrisyonlu, %3,4
(n=2)’tintin de agir malnutrisyonlu oldugu goriildi.
Periton diyalizi uygulanan hastalarin hi¢birinde
agir malnutrisyon saptanmadi, hafif-orta malnut-
risyonlu hasta orani da yaklagik 1/3 diizeyinde
kaldz.

Kruskal Wallis testine gore plazma ghrelin
diizeyleri hem HD (42,8+30,1 pg/mL, p=0,000)
hem de PD (28,5+15,0 pg/mL, p=0,000) hastala-
rinda saglikli kontrol grubuna (15,6+5,7 pg/mL)
gore yiiksek saptandi, ancak iki diyaliz grubu ara-
sinda anlaml bir fark bulunamadi (p=0,02) (Sekil

1).
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Hastalarin ghrelin diizeyi ile laboratuvar, nut-
risyonel ve inflamatuar verileri arasindaki iligki
univariat analizle degerlendirildi (Tablo 3). Tiim
hastalar degerlendirildiginde, ghrelin ile BKI, MIS
ve albumin diizeyi arasinda anlaml iligki bulundu.
Ancak HD ve PD gruplar1 ayr1 ayr ele alindiginda,
PD hastalarinda ghrelinin hi¢bir parametre ile an-
lamli iligki géstermedigi, HD hastalarinda ise MIS
ile pozitif, albumin degeriyle ise negatif bir iligki
gosterdigi saptandi.

Subjektif global degerlendirme testine gore
malnutrisyonu olmayan hastalarla malnutrisyonlu
hastalar kargilagtirdigimizda, malnutrisyonlu has-
talarin ghrelin diizeylerinin daha yiiksek oldugu
(28,6+14,6 pg/mL ve 45,0+31,8 pg/mL, p=0,026),
BKI’lerinin (26,9+4,1 kg/m? ve 21,6+3,2 kg/m?
p=0,000) ve trigliserid diizeylerinin (244,2+157,0
mg/dL ve 159,2+63,0 mg/dL, p=0,008) daha diisiik
oldugu saptandi (Tablo 4). Ayni hastalar1 hemodi-
yaliz ve PD hastalar1 olarak ayirdigimizda ise HD
hastalarinda ghrelin (p=0,022) ve BKI (p=0,004) ile

TABLO 2: Biyokimyasal parametreler,
nutrisyonel ve inflamatuar veriler.
Hemodiyaliz Periton diyalizi P
Yas (yll) 49,9+152 48,7+12,0 074
Hemoglobin (mg/dL) 10,3+1,8 11,0¢1,4 0,091
Hematokrit (%) 31,7£5,8 33,544,2 0,178
Lékosit (n/mm®) 6607,1+2756,5 7814,5+2295,2 0,075
Glukoz {mg/dL) 85,1£22,6 101,0£24,8 0,014
BUN (mg/dL) 7724184 45,9+12,9 0,000
Kreatinin {mg/dL) 9,3+2,6 9,0+1,9 0,678
Sodyum (mEg/L) 139,742,7 139,0+3,6 0,408
Potasyum (mEg/L) 5,4+0,7 4,1+0,6 0,000
Kalsiyum (mg/dL) 8,9:0,9 9,0£0,7 0,621
Fosfor {mg/dL) 507+1,0 45412 0,079
iPTH (pg/dL) 550,2+416,8 381,0+307,97 0,086
C-reaktif protein {mg/dL) 9,2+12,9 14,8+19,0 0,202
Albumin (g/dL) 4,03:0,4 41104 0218
SDBK {mg/dL) 206404 167,6+44,9 0,001
Total Kolesterol (mg/dL) 161,8+33,3 196,2+33,4 0,000
Trigliserid {mg/dL) 156,0£53,5 252,6+161,1 0,005
BKi (kg/m?) 21,7433 26,5+3,9 0,000
Mis 8,724 55:2,3 0,072

SDBK: Serum demir bagjlama kapasitesi; BKi: Beden kitle indeksi; MiS: Malnutrisyon
inflamasyon skoru; BUN: Kan tire nitrojeni; iPTH: Intact parathormon.

Turkiye Klinikleri ] Nephrol 2013;8(2)
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SEKiL 1: Ghrelin diizeyinin dagilimi (ghrelin: pg/mL), HD ve PD (p=0,02),
HD ve kontrol (p=0,000), PD ve kontrol (p=0,000).

TABLO 3: Ghrelin ve diger parametrelerin
karsilastiriimasi.

Hemodiyaliz Periton diyalizi  Tiim hastalar
Yag 0,206 (0,294)  0,108(0,570)  -0,091 (0,495)
Diyaliz silresi 0,000(0,999)  -0,033(0,864) 0,106 (0,429)
BKi -0,278(0,152)  0,012(0,952) -284 (0,031)
MiS 0,493 (0,008) 0,164 (0,414) 0,420 (0,001)
Hemoglobin 0,136 (0,489)  -0,267(0,154)  -0,050 (0,710)
Hematokrit 0,117 (0,554)  -0,243(0,195)  -0,038 (0,776)
Lokosit 0341(0,076)  -0,093(0,624) 0,117 (0,382)
Glukoz 0,000(0,998)  -0,088(0,643)  -0,123(0,359)
BUN -0,252(0,196)  -0,105(0,582) 0,068 (0,613)
Kreatinin -0,363 (0,058)  0,127(0503)  -0,197 (0,138)
Sodyum -0,320(0,097) 0,031 (0,874)  -0,119(0,378)
Potasyum -0,038 (0,848)  -0222(0247) 0,130 (0,335)
Kalsiyum 0,057 (0,774) 0,152 (0421) 0,059 (0,660)
Fosfor -0,033(0,869)  0,173(0,362) 0,107 (0,426)
iPTH -0,319(0,098)  -0,002(0,635)  -0,167 (0,215)
C-reaktif protein 0,273 (0,160) ~ -0,218(0,255) 0,001 (0,995)
Albumin 0441 (0,019)  -0,114(0,548)  -0,337 (0,010)
SDBK -0,057 (0,777)  -0,264(0,158) 0,015 (0,913)
Total kolesterol ~ 0,152(0,448)  -0,107(0,573)  -0,246 (0,085)
Trigliserid 0,114 (0578)  -0,052(0,787)  -0,158 (0,246)

SDBK: Serum demir baglama kapasitesi; BKi: Beden kitle indeksi; MiS: Malnutrisyon in-
flamasyon skoru; BUN: Kan dre nitrojeni; iPTH: Intact parathormon.

fark korunurken, PD hastalarinda BKi (p=0,002) ve
trigliserid (p=0,032) diizeyleri arasinda anlaml fark
oldugu goriildii.

Ghrelin diizeyine etki ettigi diisiiniilen nutris-
yonel ve inflamatuar parametreler ile bir multipl
lojistik regresyon modeli yapildiginda ise sadece
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MIS degerinin anlamli oldugu goriildii (Tablo 5,
Sekil 2).

TARTISMA

Tedavideki gelismelere kargin diyaliz hastalarinda
oliim hiz1 hala yiiksektir. Oliim hizina etki eden fak-
torlerin baginda PEM’in geldigi artik bilinmektedir.”®

Inflamatuar siirecler de kronik bobrek yetmez-
ligi hastalarinda sik goriilmektedir.” Inflamasyon ve
PEM’in olusumunda ortak nedenlerin varligi, her
iki durumun da birbiriyle yakindan iligkili oldugu-
nun gostergesidir. Bu iki durumun varliginin ate-
rosklerotik siireci hizlandirarak kronik bobrek
yetmezligi hastalarinda en biiyiik 6lim ve morbi-
dite nedeni olan kardiyovaskiiler hastaliklarin olu-
sumuna katk: yaptig1 diisiiniilmektedir.!® Diyaliz
hastalarinda iyi beslenme ve dolayisiyla kronik in-
flamasyonu tetikleyen 6nemli bir nedenin ortadan
kaldirilmasi, 6liim hizinin ve hayat kalitesinin yiik-
seltilmesinde 6nemli bir hedef olmaktadir.

[k olarak bir biiyiime hormonu salgilatic1 hor-
mon olarak tanimlanan ghrelinin, istah diizenlen-
mesi ve viicut agirliginin ayarlanmasinda énemli
bir rol oynadig: saptanmistir. Beslenmeyle ilgili

TABLO 4: Subjektif global degerlendirme testine gére
hastalarin ghrelin diizeyi.

Malnutrisyon yok  Malnutrisyon p

Ghrelin {(pg/mL) 28,6+£14,6 45,0+31,8 0,026
BKi (kg/m?) 26,941 21,6x3,2 0,000
Trigliserid {mg/dL) 244,2+157,0 159,2+63,0 0,008

BKi: Beden kitle indeksi.

TABLO 5: Multivariat lojistik regresyon analizi.

B %95 konfidans araligi p
Mis 3,56 1,32/4,33 0,042
BKi -0,35 -1,50/1,84 0,696
BUN -0,10 -0,95/0,35 0,575
Albumin -11,05 -17,53/23,70 0,203
SDBK 8,63 -0,26/0,11 0,325
Total kolesterol -0,10 -0,28/0,17 0,293
Trigliserid -1,86 -0,07/0,03 0,570
Diyaliz modalitesi 6,515 -29,496/16,467 0,0571

SDBK: Serum demir ba§lama kapasitesi; BKi: Beden kitle indeksi; MiS: Malnutrisyon
inflamasyon skoru; BUN: Kan (re nitrojeni; iPTH: Intact parathormon.
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SEKIL 2: Ghrelin ile MiS arasindaki iliski.

bir¢ok noropeptid genellikle doygunlugu ayarlar-
ken, ghrelin yiyecek alimini artiran ve ayarlayan

tek peptid olarak gozitkmektedir.!1

Calismamizda, plazma total ghrelin diizeyinin
HD ve PD hastalarinda saglikli kontrol grubuna
gore orta derecede, ama anlaml olarak arttigim
saptadik. HD ve PD hastalar karsilastirildiginda ise
HD hastalarinin plazma ghrelin diizeyinin daha
yiliksek oldugunu, ancak istatistiksel agidan bir
anlam tasimadigimi gordiik. Literatiirde de yapilan
caligmalarda kronik bobrek yetmezligi olan hasta-
larda ghrelin diizeyleri yiiksek saptanmuis, bu yiik-
seklik, HD hastalarinda PD hastalarina gore istatis-
tiksel olarak bir fark tasimasa da daha belirgin
bulunmustur.®'*' Bir calismada, dolasimdaki ghre-
linin biiyiik ¢ogunlugunun (%94) inaktif oldugu
distintilen desagil ghrelin oldugu bildirilmistir.'
Sadece aktif (agillenmis) kismi dikkate alindiginda
kontrol grubu ile kronik bobrek yetmezligi hasta-
lar1 arasinda farklilik bulunamamistir. Ayni calis-
mada, HD ile belirgin derecede ghrelinin temiz-
lendigi ve idrarda yiiksek diizeyde ghrelin atildig:
saptanmistir. Bu da bobreklerin ghrelin metaboliz-
masinda 6nemli rol oynadiklarimi gostermektedir.

Galigmamizda PD hastalarinin BKi, kontrol
grubunun BKI'nden farkls degil iken, HD hastalar-
ninkinden anlamli derecede yiiksek bulunmustur.
Yine PD hastalarinin hicbirinde subjektif global de-
gerlendirme indeksine gére agir malnutrisyon sap-
tanmamuis ve hafif-orta malnutrisyonlu hasta orani
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da yaklasik 1/3 diizeyinde kalmistir. Ek olarak, PD
hastalarinin trigliserid ve total kolesterol diizeyleri
yiiksektir. Tim bunlar aradaki ghrelin diizey far-
kin1 acgiklayabilir: Birincisi, PD hastalarinin VKi
daha yiiksek ve subjektif global degerlendirme tes-
tine gore malnutrisyonu daha azdir. Beden kitle in-
deksi arttikca ghrelinin diistiigii bilinmektedir. Ek
olarak, IV glukozun ghrelin diizeyini azalttig1 gos-
terildiginden, PD diyalizat sivisindaki glukoz, ghre-
lin sekresyonunu hem direkt hem de insiilin
miktarinmi artirarak azaltabilir.'® Ayrica, PD yapan
hastalarda ghrelin klerensinin kreatinin klerensi ile
dogru orantili oldugu ve sik degisimlerin klerensi
artirdif da gosterilmigtir.'®

Calismamizda serum kreatinin diizeyi ile ghre-
lin arasinda bir baglant1 gosteremedik. Oysa daha
once yapilan, ancak kompanse bobrek hastalarinin
ghrelin diizeylerini arastiran bir ¢aligmada serum
kreatinin ile ghrelin diizeyi arasinda belirgin bir
iliski bulunmustur.!® Bu calismada erken dénem
hemodiyalize alinmayan bébrek hastalar: da ince-
lendiginden, rezidiiel bobrek fonksiyonunun ghre-
lin temizlenmesini artirdig1 gézoniine alindiginda,
idrar ¢ikisi olmayan bizim hastalarimizin o hasta-
lara gore belirgin derecede dar bir kreatinin dag:-
Iim araligina sahip olmalari ile durum agiklanabilir.

Calismaya aldigimiz diyaliz hastalarinda plazma
ghrelin diizeyinin BKI, MIS ve albumin diizeyi ile
iligkili oldugunu gordiik. Calistigimiz diger inflama-
tuar parametrelerin iligki gostermemesi ve subjektif
global degerlendirme testinde malnutrisyonu olan
hastalarda daha yiiksek seviyelerin saptanmasi, MIS
skorlamasinda inflamatuar faktérlerden ¢ok nutris-
yonel faktorlerin etkisi oldugunu diisiindtirmekte-
dir. Bu bulgu ghrelin diizeyinin, bobrekten atilimi
disinda, beslenme durumuyla da yakindan iligkili ol-
dugunu kuvvetle diisiindiirmektedir. Daha 6nce de
degindigimiz gibi subjektif global degerlendirme
testi bulgular1 da bu iligkiyi destekler goriinmekte-
dir. Subjektif global degerlendirmede malnut-
risyonu olmayan hastalara malnutrisyonlu hastalar
karsilastirdigimizda malnutrisyonlu hastalarda
BKI'nin diisiik, ghrelin diizeyinin anlamli olarak
yiiksek oldugunu saptadik. Hemodiyaliz ve PD
gruplarini inceledigimizde ise sadece hemodiyaliz
grubun da bu farkin oldugunu gérdiik. Bu sonug, PD
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grubununda subjektif global degerlendirme testine
gore malnutrisyonlu hasta say1sinin az olmasinin et-
kisi oldugunu isaret edebilir.

Bobrek yetmezligi hastalarinda inflamasyonun
varliginin fizyolojik istah mekanizmalarini ve agir-
Lik regiilasyonunu bozabilecegi olasilig 6zellikle
dikkate degerdir.'” Inflamasyonun plazma leptin
diizeyini artirarak istah iizerinde negatif bir etkiye
sahip oldugu da gosterilmistir.'® Hemodiyaliz ve PD
hastalarinin ayr ayr degerlendirildikleri ¢aligma-
larda malnutrisyon ve aterosklerotik siirecle ghre-
lin diizeyinin iligkili olabilecegi bildirilmigtir.'**
Caligmamizda, hastalarin nutrisyonel ve inflama-
tuar parametreleri ile ghrelin arasindaki iligki in-
celendiginde, diger caligmalarin aksine nutrisyonel
ve inflamatuar belirteclerle herhangi bir iliski sap-
tanmazken, sadece MIS ile pozitif iliski saptandi.
Bu bulgu ile ghrelin diizeyinin; her ne kadar kronik
bobrek yetmezligi hastalarinda malnutrisyonun al-
bumin, SDBK, BUN, total kolesterol gibi direkt be-
lirtecleri ile direk iligki gostermese de MIS ile
pozitif iliskisi nedeni ile, malnutrisyonla dolayh bir
iligki i¢inde oldugu soylenebilir.

Ancak ¢alismamizin bazi eksiklikleri de var-
dir. Ghreline etki eden ya da etkisini antagonize
eden leptin, insiilin, biilyime hormonu, néropep-

tid YY gibi hormonlarin ve interlokin-6, timor
nekroze edici faktor-a gibi inflamasyon belirtecle-
rinin de es zamanli 6l¢imi; ghrelinin PD ve
HD’deki klerensinin de belirlenmesi ile bu hormo-
nun kronik bobrek yetmezligi hastalarindaki yeri
daha da netlesecektir. Ayrica, total ghrelin yerine
aktif ghrelinle yapilacak ¢alismalar daha kesin so-
nuclar verecektir.

0 SONUC

Plazma ghrelin diizeyleri HD ve PD hastalarinda
normal bireylere gére anlamli diizeyde artmaistir.
PD hastalarinin BKI ve subjektif global degerlen-
dirme indeksine gore beslenme durumlari1 HD has-
talarina gore daha iyidir ve dolayisiyla ghrelin
diizeyleri daha diisiiktiir. Plazma ghrelin diizeyleri
sadece MIS skoru ile pozitif iliski gostermektedir.
Her ne kadar kullanilan diyaliz bigcimleri ve kine-
tikleri farkl olsa da, diyaliz hastalarinda plazma
ghrelin diizeyi, klerensinin azalmasinin yaninda
malnutrisyon varliginda kotii beslenmeye bir yanit
olarak artmaktadur.

Tesekkiir
Bu ¢alismaya plazma ghrelin diizeyini ¢alisarak katkida

bulunan Dr. Neval Yurttutan’a tegekkiir ederiz.
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