
Farklý Sellülozik Membranlarýn Hemodiyaliz Hastalarýnda
Proinflamatuar Sitokinler Üzerine Akut Etkisi
THE ACUTE EFFECT OF DIFFERENT CELLULOSIC MEMBRANES
ON PROINFLAMMATORY CYTOKINES IN HEMODIALYSIS PATIENTS

Mahmut YAVUZ*, Alpaslan ERSOY**, Barbaros ORAL***, Mustafa GÜLLÜLÜ*,
Ýsmail ASLANHAN**, Kamil DÝLEK*, Mustafa YURTKURAN*

* Prof.Dr., Uludað Üniversitesi Nefroloji BD,
** Uz.Dr. Uludað Üniversitesi Nefroloji BD,
*** Yrd.Doç.Dr., Uludað Üniversitesi Ýmmunoloji BD, BURSA

Özet
Amaç: Ýnterlökin-1b (IL-1b), interlökin-6 (IL-6) ve tümör nekrozis

faktör-a (TNF-a) gibi proinflamatuar sitokinler, hemodiyaliz
hastalarýnda bazý komplikasyonlarýn ortaya çýkmasýna katký-
da bulunabilir. Diyaliz tedavisi sonrasý sitokin üretiminin bi-
youyumsuz membranlarla arttýðý fakat biyouyumlu memb-
ranlarla etkilenmediði bildirilmektedir. Bu çalýþmada farklý
sellülozik membranlarýn tek bir diyaliz seansýnda proinfla-
matuar sitokin düzeyleri üzerine etkilerinin biyouyumlulukta-
ki rol oynayýp oynamadýðý araþtýrýldý.

Materyel ve Metod: Çalýþmaya Uludað Üniversitesi Týp Fakültesi
Hemodiyaliz Ünite'sinde takip edilen 47 hemodiyaliz hastasý
dahil edildi ve yaþ, cins ve diyaliz süreleri dikkate alýnarak 3
gruba ayrýldýlar. Grup I'deki 15 hastaya triasetat (CTA), Grup
II'deki 16 hastaya hemofan (H) ve Grup III'deki 16 hastaya
kupramonyum (CU) membran ile 4 saat hemodiyaliz yapýldý.
Diyaliz seansýndan hemen önce ve sonra, IL-1b, TNFa, IL-6,
C3c ve C4 düzeyleri ölçüldü. 

Bulgular: Diyaliz sonrasý CTA grubunda IL-1b (0.10 ± 0.3'dan
1.83 ± 1.4'e), H grubunda IL-1b ve TNF-a (sýrasýyla, 0.04 ±
0.1'den 0.64 ± 0.9'a ve 11.2 ± 6.6'dan 27.4 ± 12.3'e) ve CU
grubunda IL-6 ve TNF-a (sýrasýyla, 2.4 ± 4.5'den 1.39 ± 3.0'e
ve 18.1 ± 13.2'den 40.3 ± 25'e) düzeylerindeki deðiþiklikler
diyaliz öncesi ile karþýlaþtýrýldýðýnda anlamlý bulundu.
Gruplarýn prediyaliz sitokin seviyeleri arasýnda anlamlý bir
fark yoktu. Diyaliz sonrasý her üç grupta sitokin düzeylerinde
oluþan yüzde deðiþiklikler birbirleriyle karþýlaþtýrýldýðýnda,
IL-6 düzeyleri CU grubunda CTA ve H gruplarýna göre an-
lamlý azalýrken, IL-1b düzeyleri CTA grubunda diðer grup-
lara göre anlamlý arttý. TNF-a düzeylerindeki yüzde deðiþik-
likler arasýnda fark gözlenmedi. CTA ve CU C3c ve C4
düzeylerini, H ise sadece C4 düzeylerini anlamlý arttýrdýlar.
Ayrýca her üç grubun C3c ve C4 düzeylerindeki yüzde
deðiþiklikler arasýnda da anlamlý bir farklýlýk yoktu.

Sonuç: Farklý sellülozik membranlarýn hemodiyaliz seansý sýrasýn-
da sitokin üretimi üzerine etkilerinin farklý olduðu; bundan
dolayý bu membranlarýn biyouyumluluklarý arasýnda da fark-
lýlýk olabileceði kanaatine vardýk.

Anahtar Kelimeler: Hemodiyaliz, Sellülozik membranlar,
Sitokin üretimi
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Summary
Purpose: The proinflamatory cytokines such as interleukin-1b

(IL-1b), interleukin-6 (IL-6) and tumor necrosis factor-a
(TNF-a) can contribute to the appearance of some compli-
cations in haemodialysis patients. It has been reported that
cytokine production after dialysis treatment increase with
bioincompatible membranes but is unaffected with the bio-
compatible membranes. In this study we aim to investigate
whether the effects of different cellulosic membranes on
proinflamatory cytokine production in one dialysis session
play a role in the biocompatibility.

Materials and Methods: Fourty-seven haemodialysis patients
who were being followed up in Uludað University Medical
Faculty Hemodialysis Unit were included into this study and
they were divided into three groups regarding age, sex and
dialysis hours. 15 patients in group-I had 4 hours of
haemodialysis with triacetate, 16 patients in group-II with
hemophan and 16 patients in group-III with cuprammonium
membrane. IL-1b, TNFa, IL-6, C3c and C4 levels were
measured before and after the dialysis in one session.
Statistical analysis was performed with nonparametric tests. 

Result: After the dialysis, the changes in IL-1b levels of CTA group
(from 0.10 ± 0.3 to 1.83 ± 1.4), IL-1b and TNF-a levels of H
group (from 0.04 ± 0.1 to 0.64 ± 0.9 and from 11.2 ± 6.6 to
27.4 ± 12.3, respectively), and IL-6 and TNF-a levels in CU
group (from 2.4 ± 4.5 to 1.39 ± 3.0 and from 18.1 ± 13.2 to
40.3 ± 25, respectively) were significant when compared with
the values before dialysis. There was no significant difference
between predialysis cytokine levels among groups.

When the percentage changes in postdialysis cytokin levels
in all three groups were compared with each other, while IL-
6 levels of CU group were significantly decreasing accord-
ing to those of CTA and H groups, IL-1b levels of CTA sig-
nificantly increased. No difference was observed between
the percentage changes in TNF-a levels. CTA and CU in-
creased C3c and C4 levels and H only increased C4 levels.
In addition, there was no difference between the percentage
changes in C3c and C4 levels of all three group.

Conclusion: We came to the conclusion that the effects of different
cellulosic membranes on cytokine production were different
during hemodialysis session and therefore, there could also be
difference between the biocompatibilities of these membranes.

Key Words: Hemodialysis, Cellulosic membranes,
Cytokine production
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Sitokinler polipeptid ailesinde yer alan ve inflamatuar
uyarýlar sonucunda baþlýca monositler olmak üzere pek çok
hücre tarafýndan salýnan, 10-25 kDa molekül aðýrlýklý mad-
delerdir (1). Son yýllarda inflamatuar durumlarda akut faz
cevabýyla sitokinlerin iliþkisi üzerine ilgi artmýþtýr (2). IL-
1b hipotansiyon ve ateþ, IL-6 ateþ, B ve mezangial hücre
proliferasyonu, TNF-a ise hipotansiyon, ateþ ve lökopeni
oluþmasýnda rol oynamaktadýrlar (3-5). Özellikle inter-
lökin-1b (IL-1b), interlökin-6 (IL-6) ve tümör nekrozis fak-
tör-a (TNF-a) gibi proinflamatuar sitokinlerin diyaliz
hastalarýnda görülen çeþitli reaksiyonlarda rol oynayabile-
ceði ve mortalite ile iliþkili olabileceði bildirilmiþtir (6,7).

Biyouyumluluk; bir malzeme, alet veya sistemin ko-
nakçýda klinik olarak önemli bir reaksiyona yol açmaksýzýn
uygulanabilmesidir. Bu nedenle hemodiyalizde kullanýlan
diyalizerlerin biyolojik uyumu yüksek olmalýdýr. Çünkü he-
modiyaliz sýrasýnda kanýn membran yüzeyi ile temasý, kom-
pleman ve kan hücrelerinin aktivasyonuna ve sitokinlerin
salýnýmýnda artýþa yol açabilmektedir (8). Biyouyumlu-
luðun farklý yönleri, membranla olan temastan farklý þekil-
de etkilenebilir. Biyouyumsuz membranlarýn kompleman
aktivasyonuna ve sitokinlerde artýþa yol açtýklarý gösteril-
miþtir (9-11). Biyouyumlu membranlarda ise sitokinlerin
salgýlanmasýnýn daha az ya da hiç olmadýðý bildirilmektedir
(12). Sentetik membranlar sellüloz tabanlý membranlardan
daha biyouyumlu kabul edilmektedirler. Rejenere sellüloz-
dan yapýlan membranlar biyouyumlu olmadýklarý gerekçe-
siyle eleþtirilirken, modifiye edilmiþ sellülozik membran-
larýn daha biyouyumlu olduklarý bildirilmektedir (13,14).
Literatürde genellikle sentetik ve sellülozik membranlarýn
sitokinler üzerine etkileri karþýlaþtýrýlmýþtýr. Bu nedenle, bu
çalýþmada farklý yapýsal özelliklere sahip üç sellülozik he-
modiyaliz membranýnýn tek bir hemodiyaliz seansýnda
proinflamatuar sitokinler olan IL-1b, IL-6 ve TNF-a ve
kompleman düzeyleri üzerine akut etkisini araþtýrýlarak, bu
membranlarýn biyouyumluluklarýnýn karþýlaþtýrýlmasý
amaçlandý.

Gereç ve Yöntem

Bu çalýþma Uludað Týp Fakültesi Nefroloji Bilim Dalý
Hemodiyaliz Ünitesinde son dönem böbrek yetmezliði
tanýsý ile kronik hemodiyaliz tedavisi gören 47 stabil he-
modiyaliz hastasýnda yapýldý. Ýmmun statusu etkileyebile-
cek tüm faktörler elimine edilmeye çalýþýldý. Bu nedenle di-
abetes mellitusu, kronik karaciðer hastalýðý, malignitesi, en-
feksiyon ve kollajen doku hastalýðý olanlar, sigara kullanan-
lar ve son 6 ay içinde kan transfüzyonu yapýlanlar çalýþma-
ya alýnmadý. Çalýþma döneminde hiç bir hasta immun siste-
mi etkilediði bilinen ilaç (immunosupresif veya antiinfla-
matuar) kullanmýyordu. 

Hastalarýn hepsine haftada 3 kez 4 saat süreyle kupro-
fan diyalizer (RE-10H, Kawasumi Laboratories, Tokyo,
Japonya) ile 38 mEq/lt asetat içeren diyalizat ve yaklaþýk
500 ml/dak. arter kan akým hýzý ile volüm kontrollü he-
modiyaliz yapýlýyordu. Düþük molekül aðýrlýklý bir heparin

olan fragmin heparinizasyon için kullanýldý. Vakalarýn
hiçbirinin diyet alýþkanlýðý deðiþtirilmedi. Protein alýmý or-
talama 1-1.2 g/kg/VA idi. Serum fosfat düzeyi diyet ve
kalsiyum karbonat ile kontrol edildi ve gerekirse hastalarda
kalsitriol kullanýldý.

Hastalar yaþ, cins ve diyaliz yaþlarý benzer 3 gruba
ayrýldýlar. Grup-I'deki 15 hastaya (8E, 7K) triasetat (CTA),
grup-II'deki 16 hastaya (5E, 11K) hemofan (H) ve grup-
III'deki 16 hastaya (9E, 7K) kupramonyum membran (CU)
ile 4 saat süreyle tek bir hemodiyaliz seansý yapýldý. Her üç
gruptaki hastalarýn ve diyaliz membranlarýnýn karakteristik-
leri Tablo 1 ve 2'de gösterilmiþtir. Grup-I'de 7, Grup-II'de
10 ve Grup-III'de 8 hasta eritropoietin tedavisi, Grup-I'de 9,
Grup-II'de 9 ve Grup-III'de 10 hasta oral aktif D3 vitamini
alýyorlardý. Oranlar arasýnda anlamlý bir fark yoktu (p >
0.05).

Tablo 1. Hastalarýn demografik özellikleri

GRUP-I GRUP-II GRUP-III
(n=15) (n=16) (n=16)

Yaþ, yýl 36.6 ± 18.2 33.0 ± 14.2 37.8 ± 15.0
Cinsiyet, E/K 8/7 5/11 9/7
BMI, kg/m2 21.1 ± 4.3 21.3 ± 4.6 20.7 ± 3.5
Diyaliz yaþý, ay 78.4 ± 42.1 81.2 ± 29.8 74.0 ± 56.0
Üre, mg/dl 168.3 ± 41.5 177.2 ± 40.2 169.0 ± 33.3
Kreatinin, mg/dl 10.6 ± 2.6 11.3 ± 3.2 11.3 ± 2.2
Albumin, g/dl 4.0 ± 0.3 4.1 ± 0.3 4.0 ± 0.2
PTH, pg/ml 467 ± 320 486 ± 436 458 ± 336
Primer Hastalýk
Glomerulonefrit 2 4 4
Hipertansiyon - 2 -
FSGS 1 - 1
Alport Sendromu - - 1
Pyelonefrit 6 4 1
Amiloidoz 1 - -
Polikistik Böbrek H. 2 - -
Oksalozis 2 - -
Bilinmeyen 1 6 9
Diyalizer tipi Sellüloz Hemofan Kupra-

Triasetat monyum

Tablo 2. Diyalizerlerin karakteristikleri

SUREFLEX 110E * C101** ME-10H**

Kompozisyonu Cellulose Cupram- Hemophan
triacetate monium

Yüzey alaný 1.1 m2 1.0 m2 1.0 m2

Membran Kalýnlýðý 15 mm 22 mm 8 mm
Ýç yüzey çapý 200 mm 200 mm 200 mm
Sterilizasyon metodu Gamma Otoklav Etilen oksid
Yapý Kapiller Kapiller Kapiller

* Sureflex 110E GA, Nýssho, Osaka, Japonya
** C101, Terumo, Tokyo, Japonya
*** ME-10H, Kawasumi, Tokyo, Japonya
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Hasta serumlarýndaki C3c, C4 ve proinflamatuar
sitokin düzeyleri UÜTF Mikrobiyoloji ve Enfeksiyon
Hastalýklarý Anabilim Dalý, Ýmmunoloji Laboratuvarý'nda
ölçüldü. Bütün hastalarda hemen diyaliz öncesi (0.dak.) ve
bitiminde (240.dak.) arteryal kan setinden alýnarak ayrýlan
serum örneklerindeki proinflamatuvar sitokin düzeyleri
(IL-1b, IL-6 ve TNF-a) ticari kantitatif enzyme linked im-
munosorbent assay (ELISA) ile üretici firma (R&D
Systems, Europe, Ýngiltere) tarafýndan önerilen protokole
göre ölçüldü. Bu ELISA kitleri ile saptanabilir en düþük
düzeyler; TNF-a için 5 pg/ml, IL-1b için 1 pg/ml ve IL-6
için 0.70 pg/ml'nin altýnda olup; standart eðrilerin çizimi ve
kantitatif deðerlerin saptanmasýnda Cricket graph programý
(CA-Software, Ýngiltere) kullanýldý. C3c ve C4 düzeyleri
ayný serum örneklerinde kemilluminometrik metodla üreti-
ci firmanýn (Behring, Almanya) önerdiði protokole göre
ölçüldü.

Ýstatistiksel analiz; grup içi ve gruplar arasý karþýlaþtýr-
malarda nonparametrik Mann Whitney u-testi ve Wilcoxon
iþaret testi ile yapýldý. Ayrýca, gruplardaki sitokin ve kom-
pleman deðerlerindeki yüzde deðiþiklikleri karþýlaþtýrmak
için her hastada diyaliz sonrasý deðer diyaliz öncesi deðer-
den çýkarýlýp, diyaliz öncesine bölündü ve elde edilen
deðerler Kruskal Wallis (one-way ANOVA) ile
karþýlaþtýrýldý. p < 0.05 deðer anlamlý olarak kabul edildi.

Bulgular

Gruplar arasýnda yaþ, cinsiyet, vücut kitle indeksleri,
intakt parathormon, serum üre, kreatinin ve albumin se-
viyeleri açýsýndan fark yoktu (p>0.05) (Tablo 1).

C3c ve C4 düzeyleri her üç membranla da yapýlan
diyaliz seansý öncesi ve sonrasý ölçüldü. CTA grubunda C3c
diyaliz öncesi 68.9 ± 22.5 mg/dl'den diyaliz sonrasý 81.2 ±
28 mg/dl'ye (p<0.01), C4 27.3 ± 9.3 mg/dl'den 30.2 ± 9.9
mg/dl'ye (p<0.01); H grubunda C3c diyaliz öncesi 60.1 ±
12.4 mg/dl'den diyaliz sonrasý 62.7 ± 13 mg/dl'ye (p>0.05),
C4 25.6 ± 7.3 mg/dl'den 30 ± 11 mg/dl'ye (p<0.05) ve CU
grubunda C3c diyaliz öncesi 67.6 ± 15.4 mg/dl'den diyaliz
sonrasý 82.6 ± 22 mg/dl'ye (p<0.001), C4 26.2 ± 10.6
mg/dl'den 33.3 ± 14.1 mg/dl'ye (p<0.01) yükseldiler. CTA
ve CU C3c ve C4 düzeylerini, H ise sadece C4 düzeylerini
anlamlý arttýrdýlar. Ayrýca her üç grubun C3c ve C4 düzey-

lerindeki yüzde deðiþiklikler arasýnda da anlamlý bir fark-
lýlýk saptanmadý (p>0.05).

Her üç grubun da diyaliz sonrasý IL-1b, IL-6 ve TNF-
a düzeyleri diyaliz öncesi ile karþýlaþtýrýldýklarý zaman CTA
grubunda IL-1b, H grubunda IL-1b ve TNF-a ve CU
grubunda IL-6 ve TNF-a düzeylerindeki deðiþiklikler ista-
tistiksel olarak anlamlý bulundu. Her üç grubun da tedavi
öncesi deðerleri arasýnda anlamlý bir fark yoktu (p>0.05)
(Tablo 3). Diyaliz sonrasý her üç grupta sitokin düzey-
lerinde oluþan yüzde deðiþiklikler birbirleriyle
karþýlaþtýrýldýðýnda, IL-6 düzeyleri CU grubunda (-0.45 ±
0.87) CTA (0.24 ± 0.48) ve H (0.27 ± 0.83) gruplarýna göre
anlamlý azalmýþtý (sýrasýyla p deðerleri 0.0316 ve 0.0277).
CTA ve H gruplarý arasýnda ise anlamlý bir fark yoktu. IL-
1b düzeylerindeki yüzde deðiþiklikler karþýlaþtýrýldýðýnda,
CTA grubundaki (1.72 ± 1.57) artýþ, CU (0.35 ± 0.92) ve H
(0.62 ± 0.96) gruplarýna göre anlamlý bulundu (sýrasýyla, p
deðerleri 0.0106 ve 0.0452). CU ve H gruplarý arasýnda fark
gözlenmedi. TNF-a düzeylerindeki yüzde deðiþiklik en 
fazla CU grubunda (9.38 ± 27.6) artmasýna karþýn, H (6.07
± 10.58) ve CTA (0.75 ± 1.48) gruplarýyla karþýlaþtýrýldýðýn-
da istatistiki anlama ulaþmadý.

Diyaliz seanslarý sýrasýnda hastalarda klinik olarak
herhangi bir komplikasyon (bulantý, hipotansiyon, kaþýntý,
miyalji, ateþ, halsizlik vb.) gözlenmedi.

Tartýþma

Bu çalýþmada üç farklý selülözik membranýn, selülöz
triasetat (modifiye edilmiþ selülözik), hemofan (sentetik
olarak modifiye edilmiþ selülözik) ve kupramonyum (mo-
difiye edilmemiþ rejenere selülözik) membranlarýn he-
modiyaliz hastalarýnda tek bir diyaliz seansýnda IL-1b, IL-
6 ve TNF-a düzeyleri üzerine akut etkileri araþtýrýldý.

Hemodiyaliz membranlarý komplemaný alternatif
yoldan aktive ederler. Aktive olmuþ kompleman kan
hücrelerinden deðiþik mediatörlerin açýða çýkmasýna neden
olmaktadýr (12). Bu reaksiyonlarýn þiddeti kullanýlan mem-
branýn yapýsýna göre deðiþmektedir. Biyouyumluluðun
göstergesi olan kompleman sisteminin C3a ve C5a gibi
komponentleri düþük molekül aðýrlýklý proteinlerdir.
Sellülozik membranlarda C3a üretimi düþük olmasýna rað-
men adsorbsiyon ihmal edilecek kadar azdýr (15). Sentetik

Tablo 3. Her üç grubun IL-1b, TNF-alfa ve IL-6 düzeyleri

GRUP I (CTA) GRUP II (H) GRUP III (CU)

0. dak 240. dak 0. dak 240.dak 0. dak 240.dak

IL-1b, pg/ml 0.10 ± 0.3 1.83 ± 1.4a 0.04 ± 0.1 0.64 ± 0.9b 0.23 ± 0.8 0.52 ± 0.9c

IL-6, pg/ml 1.10 ± 2.2 1.12 ± 1.4 0.98 ± 2.0 1.16 ± 1.9 2.40 ± 4.5 1.39 ± 3.0
TNF-a, pg/ml 13.4 ± 7.0 17.3 ± 7.4 11.2 ± 6.6 27.4 ± 12.3 18.1 ± 13.2 40.3 ± 25

a p<0.01, grup içi 0.dak ile karþýlaþtýrýldý.
b p<0.05, grup içi 0.dak ile karþýlaþtýrýldý.
c p<0.001 grup içi 0.dak ile karþýlaþtýrýldý.
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membranlarda ise C3a üretimi fazla olmasýna raðmen bun-
larýn tamamýna yakýnýnýn hýzlý adsorbsiyon sonucu atýldýk-
larý gösterilmiþtir (16). Klinikte hemofan membranlarýn sel-
lülöz triasetat membranlara göre komplemaný daha az ak-
tive ettikleri gösterilmiþtir (17). Hemodiyaliz sýrasýnda
polyamide, polisulfon, polyacrylonitrile (PAN) ve poly-
metilmetacrylat gibi membranlar da C3a konsantrasyonun-
da artýþa yol açarlar. PAN memranlarda C3a'nýn düþük
düzeylerde olmasý daha az oluþturulmasýndan deðil mem-
bran yüzeyine adsorbe olmasýndan kaynaklanmaktadýr (12). 

Hemodiyaliz uygulamalarýnýn erken dönemlerinde
biyouyumsuzluðun nedenleri üzerindeki çalýþmalar daha
çok trombojenetik ve toksik materyaller üzerinde yoðun-
laþmýþtý. Günümüzde ise bu mekanizmada asýl rolün
sitokinler tarafýndan oynandýðý düþünülmektedir (15).
Hemodiyalizde sitokinlerin üretimine neden olan mekaniz-
malar; diyaliz membraný ile periferal kan mononükleer
hücrelerinin direkt temasý, hemodiyaliz esnasýnda oluþan
kompleman fraksiyonlarý ve LPS (lipopolisakkarid) ile
kontamine diyalizattýr (16). Hemodiyalizde oluþan sitokin-
lerin akut etkileri; ateþ, hipotansiyon ve baþ aðrýsý, kronik
etkileri ise diyaliz iliþkili amiloidoz, malnutrisyon (kas pro-
tein katabolizmasý), enfeksiyonlara direncin bozulmasý ve
renal osteodistrofidir (2,6,7,16). Çalýþmamýzda, diyaliz
sýrasýnda her üç membranla da hastalarda klinik olarak ateþ,
hipotansiyon gibi bir komplikasyon gözlemlemedik. Bu ne-
denle de muhtemel sitokin üretiminin akut klinik etkileri
yorumlanamadý.

Diyaliz materyalinin doðal yapýsýnýn hemodiyaliz
sýrasýnda direkt ve kompleman aracýlýðý ile indirekt olarak
sitokin üretiminde önemli bir rol oynadýðý görülmektedir
(16). Betz ve ark. (17), CU membranýn kompleman yok-
luðunda da monositlerde IL-1 ekspresyonunu uyardýðýný
göstermiþlerdir. Öte yandan, sellülozik membranlarýn kom-
plemanlarý aktive ettiði ve böylece IL-1 yapýmýna neden
olduklarý bildirilmiþtir (18). Pertosa ve ark. (19), kuprofan
membran ile IL-6 gen ekspresyonunun arttýðýný gözlem-
lemiþlerdir. Bir baþka çalýþmada da kuprofan ve polimetil-
metakrilat membranlarýn 16 diyaliz hastasýnda diyaliz
öncesi ve sonrasý TNF-a düzeyleri üzerine etkisini in-
celediklerinde CU ile %18.3 ve polimetilmetakrilat mem-
bran ile sadece %2.4 TNF-a artýþý saptamýþlardýr (20). Buna
karþýn, Gyhsen ve ark. (21) 40 hemodiyaliz hastasýnda
kuprofan ve 31'inde PAN membran ile diyaliz öncesi ve
sonrasý TNF-a düzeylerinin benzer olarak arttýðýný ortaya
koymuþlardýr.

Sellüloz esaslý membranlarda yapýlan modifikasyonlar
sonucunda, bilinen biyouyumluluk parametrelerinin çoðun-
da düzelme bildirilmiþtir (13,14,22). Yukarýdaki çalýþmalar,
genellikle sellülozik membranlar ile sentetik membranlarýn
proinflamatuar sitokinler üzerine etkinliðinin
karþýlaþtýrýldýðýný göstermektedir. Çalýþmamýzda ise farklý
olarak, sellüloz esaslý üç membranýn etkinlikleri birbir-
leriyle karþýlaþtýrýldý. CTA ve CU C3c ve C4 düzeylerini, H
ise sadece C4 düzeylerini anlamlý arttýrdýlar. Fakat, grup-
larýn C3c ve C4 düzeylerine etkileri arasýnda fark bula-

madýk. CTA ve H membranlarla IL-1b düzeylerinde oluþan
yüzde artýþlar CU grubundaki yüzde azalmaya görre anlam-
lýydý. IL-6 düzeyleri ise sadece CTA membran ile diðer 
gruplara göre daha anlamlý arttý. Kullanýlan diyalizat ve 
nutrisyonun önemli göstergelerinden biri olan serum albu-
min düzeyleri açýsýndan üç grup arasýnda bir fark yoktu.
Modifiye edilmemiþ, modifiye edilmiþ ve sentetik olarak
modifiye edilmiþ 3 farklý sellülozik membranýn proinfla-
matuar sitokinler (IL-1b ve TNF-a) üzerine akut etki-
lerindeki bu farklýlýk, klinik olarak biyouyumlulukta bir
fark anlamýna gelebilir. Monositler, IL-10 ve transforming
growth faktör-b (TGFb) gibi araþidonik asid veya sitokin
supresif mediyatörler salgýlayarak baskýlayýcý bir aktivite
de gösterebilirler. Mege ve ark. (23), CTA ve PAN mem-
branlarýn kontrol grubuna göre IL-6 ve TGFb1 salýnýmýný,
ayrýca PAN membranýn TNF-a salýnýmýný da arttýrdýðýný
bulmuþlardýr. PAN ile IL-6 artýþý, CTA ile TGFb1 artýþý
diðerine göre daha fazla olmuþtur. Çalýþmamýzda sadece
IL-1b ve TNF-a gibi inflamatuar sitokin düzeyleri yönün-
den membranlar arasýnda farklýlýk gözlemledik. Mege'nin
araþtýrmasýnýn aksine, PAN gibi sentetik bir membran kul-
lanmadýk ve supresif sitokin düzeylerini deðerlendirmedik.
Çalýþmamýz Mege ve ark.'nýn çalýþmasý ile ayný paralellikte
olmamakla birlikte her ikisinde de deðiþik membranlarýn
sitokinler üzerine etkilerinde gözlenen farklýlýklar mem-
branlarýn supresif ve inflamatuar sitokinler arasýndaki
dengeyi spesifik olarak etkilemeleri ile açýklanabilir.

Sonuç olarak, farklý sellülozik membranlar farklý
sitokinlerin üretimini artýrabilirler. Bu artýþ membranlarýn
biyouyumsuzluklarýnda farklýlýklara yol açabilir. Ancak bu
sonuçlarýn daha geniþ serilerde doðrulanmasýna ihtiyaç
olduðu kanaatindeyiz.
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