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Ozgiin Arastirma/Original Investigation

Periton Diyaliz Hastalarinda Kemik Mineral Dansitometresi ile Damar
Kireclenmesi (Vaskiiler Kalsifikasyon) Arasindaki Iliski

The Relationship Between Bone Mineral Densitometry and Vascular
Calcification in Peritoneal Dialysis Patients

oz
AMAC: Son donem bobrek yetersizligi (SDBY) gelisen hastalarda damar kireclenmesi (DK) ve
kemik mineral metabolizma (KMM) bozuklugu yaygin olarak gozlenmektedir. SDBY hastalarinda

fetuin-A diizeyinin ileri derecede diisiik oldugu saptanmistir. Calismamizin amaci periton diyaliz (PD)
hastalarinda koroner arter kire¢lenmesi (KAKS), KMM ve fetuin-A arasindaki iligkiyi incelemektir.

GEREC ve YONTEMLER: Calismamiza 46 PD (E/K=28/18) hastas1 almnustir. Hastalara ¢ok kesitli
bilgisayarli tomografi ile koroner arter kalsiyum skorlamas: (KAKS) yapildi. KAKS degerlerine gore
hastalar Grup 1 (KAKS 0), Grup 2 (KAKS: 1-99), Grup 3 (KAKS: 100-399) ve Grup 4 (KAKS: =400)
olmak iizere 4 gruba ayrildi. Serumda fetuin-A diizeyi ¢alisildi. DEXA ile kemik mineral dansitometresi
oletildi.

BULGULAR: Periton diyaliz hastalarinin KAKS ile femur T skorlart arasinda istatistiksel olarak
anlamli iligki saptanmustir. Hastalarinin KAKS’1 arttik¢a femur T skoru azalmaktaydi. Buna ek olarak
T skoru -2’nin altinda ve iistiinde olan hastalar karsilagtirildiginda KAKS degerleri bakimindan anlaml
bir farklilik saptanmamustir. Istatistiksel agcidan anlamli olmamakla birlikte osteopenik olan PD hastalar
daha yagliyd1 ve bu hastalarin fetuin-A degerleri daha diisiiktii.

SONUC: Periton diyaliz hastalarinda KAKS ile kemik mineralizasyonu arasindaki anlamlt bir iligki
saptadik.

ANAHTAR SOZCUKLER: Periton diyalizi, Damar kireclenmesi, Kemik mineral dansitometresi

ABSTRACT

OBJECTIVE: Vascular calcification (VC) and disturbed bone mineral metabolism (BMM) are
commonly seen in patients with end-stage renal disease (ESRD). Fetuin-A has been found to be
significantly low in ESRD patients. The aim of our study was to investigate the relation between
coronary artery calcification, BMM and fetuin-A in peritoneal dialysis (PD) patients.

MATERIAL and METHODS: 46 PD (M/F=28/18) patients were included in the study. Coronary
artery calcification scoring (CACS) was performed by multi slice computed tomography. The patients
were divided into 4 groups according to their CACS values as Group 1 (CACS: 0), Group 2 (CACS:1-
99), Group 3 (CACS:100-399) and Group 4 (CACS: =400). Serum levels of fetuin-A were measured.
Bone mineral densitometry was measured by dual energy X-ray absorptiometer (DEXA).

RESULTS: There was a statistically significant difference difference between CACS and femur T
scores in PD patients. Femur T scores were found to be decreased while CACS values are increased.
We could not find any differences in terms of CACS when we separated patients according to T scores
greater or lower than -2. Osteopenic patients were found to be older and they also had low fetuin-A
levels.

CONCLUSION: We found an important relationship between CACS and bone mineralization in PD
patients.

KEY WORDS: Peritoneal dialysis, Vascular calcification, Bone mineral densitometry
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GIRIS

Kemik mineral metabolizmasi (KMM), kronik bobrek
hastalig1 (KBH) bulunan hastalarda erken evrelerden baglamak
tizere bozulmustur (1). Bu populasyonda yapilan genis
kapsamli ¢caligmalarda bozulmugs KMM nin artmis kalga kiri8i,
kardiovaskiiler hastalik riski ve artmis morbidite ve mortalite
riski ile yakin iligkili oldugu saptanmistir (2-5). Son dénem
bobrek yetmezligi (SDBY) bulunan hastalarda kemik mineral
dansitometresi (KMD) normal popiilasyona oranla anlaml
olarak diisiik saptanmis ve bu hastalarda diyaliz siiresi arttik¢a
KMD’deki bu azalmanin daha belirgin hale geldigi saptanmisgtir
(6). Yakin zamanda yapilan klinik ve deneysel ¢aligmalarda
damar duvar kireclenmesi ile KMM arasinda oldukc¢a benzer
mekanizmalarin rol oynadigi gosterilmigtir. Buna ek olarak
kemik metabolizmasi ile damar kire¢lenmesi arasinda bagimsiz
bir iligki saptanmigtir (7-8).

Fetuin-A; plasmada bulunan, apatit kristallerinin yapimini ve
damar duvarina ¢okmesini engelleyerek kireclenmeyi onleyen
glikoprotein yapisinda bir molekiildiir. Son yillarda yapilan
caligmalarda fetuin-A’nin damar kireclenmesinde rolii ayrintili
olarak gosterilmigstir (9). Hemodiyaliz hastalarinda yapilan
bir ¢aligmada koroner arter kireclenme skoru (KAKS), damar
kireclenmesi engelleyicisi olan fetuin-A ve KMD arasindaki
iligki aragtirtlmig ve KAKS ile proksimal radius, anterior ve
posterior lomber vertebra, femur trokanter ve boyun T skoru
arasinda anlaml bir iligki oldugu gosterilmistir. Ayni calismada
lomber vertebra diginda diger KMD ol¢timleri ile Fetuin-A
arasinda olumlu iligki saptanmistir (10). Bununla birlikte
damar kire¢lenmesi ve KMD arasindaki iliski tiimiiyle acikliga
kavusmug degildir (1).

Calismamizda, periton diyalizi tedavisi altindaki son donem
bobrek yetersizligi (SDBY) hastalarinda KMD, KAKS ve
fetuin-A arasindaki iligkiyi arastirmay1 amagladik.

GEREC ve YONTEMLER

Calismamiz kesitsel bir ¢aligma olup en az 6 ay siireyle PD
tedavisi altindaki son donem bobrek yetmezligi bulunan 46
hastay1 kapsamaktadir. Selcuk Universitesi Meram Tip Fakiiltesi
Etik Kurul’undan onay alindiktan sonra ¢alismaya baglanmusgtir.
Hastalar aydimlatilmig onam formunu okuyup imzaladiktan
sonra ¢aligmaya alindilar.

Periton diyalizi grubunda olan 46 hastanin yas ortalamasi
50,43+15,0 yil olup; 28’i erkek, 18’1 kadindi. Hastalarin
dosyalarindan elde edilen bilgilere gore bobrek yetmezliginin
nedenleri; 1 hastada polikistik bobrek hastaligi, 1 hastada
amiloidoz, 1 hastadaIg Anefropatisi, 1 hastadakronik pyelonefrit,
5 hastada hipertansiyon, 4 hastada diyabetik nefropati, 2 hastada
nefrolitiyazis olarak saptandi. 31 periton diyalizi hastasinda
kronik bobrek yetmezliginin sebebi bilinmemekteydi.

Caligmaya alinan tiim hastalarin; yas, cinsiyet, viicut agirligi,
viicut kitle indeksi, birincil hastaliklari, diyaliz siireleri, rutin

biyokimyasal degerleri kaydedildi. Hastalarin kan basinci
Olciimleri 10 dakika dinlenme sonrasi yapildi. Sistolik kan
basinct 140 mmHg ve/veya diastolik KB’t 90 mmHg olan
veya antihipertansif ilag kullanan hastalar hipertansif olarak
kabul edildi. Periton diyaliz hastalar1 giinde 4 kez degisim
yapmaktaydilar ve 41 hasta diisik kalsiyumlu diyalizat
kullanirken 5 hasta yiiksek kalsiyumlu diyalizat kullanmaktaydi.

Caligmaya alinan periton diyalizi hastalarimin aktif D
vitamini ve kalsiyum iceren fosfor baglayici kullanim oranlari
sirast ile %78.,9 ve %63,3 idi.

Calhismadan dislanma olciitleri:

1. Alt1 aydan kisa siiredir periton diyaliz tedavisi altindaki
hastalar,

2. Son bir ay i¢inde agir travma, cerrahi operasyon veya yanik
Oykiisti bulunan hastalar,

3. Semptomatik ve agir karaciger hastaligi bulunan hastalar
calismadan cikarildi.

Hastalardan tam kan ve biyokimyasal gostergeler, radyolojik
incelemeler, dual enerji X-1sin absorbsiyometresi (DEXA) ile
kemik mineral yogunlu 6l¢timii ve cok kesitli BT ile koroner
kalsiyum skoru saptanmast yapildi.

Hastalardan bir gecelik aglif1 izleyen vendz kan ornekleri
alindi. Biyokimya ve tam kan degerleri Selcuk Universitesi
Meram Tip Fakiiltesi Merkez Biyokimya ve Hematoloji
Laboratuvarlarinda c¢alisildi. Fetuin-A icin bos tiipe alinan
kanlar 5000 devirde 5 dakika santrifiij edilerek serumlar1 ayrildi.
Numuneler Eppendorf tiiplere konularak ELISA ¢aligmasinin
yapilacag giine kadar -80 °C’de saklandi.

Fetuin-A Olciimii:

Fetuin A, ticari kit kullanilarak (AssayMaxHuman, Kat
no:EG3501-1) ELISA yoéntemi ile olciildii (Testin normal
araligi: 300-400 pL/ml).

Kemik Mineral Yogunlugu (KMD, DEXA) Olciimii:

Hastalarin KMD degerleri dosyalarindan saglanmis olup, son
bir yil iginde olgiim yapilmamis hastalara Selguk Universitesi
Meram Tip Fakiiltesi Niikleer Tip Boliimiinde DEXA 6lctimii
yapildi. Calisma kapsaminda hastalarin lomber omurga (L1-
L3 ve L2-L4) ve proksimal femur (femur total, femur trokanter
ve Wards tiggeni) kemik mineral yogunluklart (KMY) 6n arka
olarak cift enerjili x- 151nl1 absorbsiyometri (DEXA) yontemi ile
Lunar GE cihazi (MDL DPX Prodigy-tech. 150070, Madison,
ABD) kullanilarak ol¢iilmiistiir. Tarama voltaji 67 kV, 1500
mA akim, 20.0 Gy dozda, tarama siiresi yaklasik 3 dakika idi.
Sonuglar ¢ekim yapilan bolgelerin T skorlart degerlendirilerek
elde edildi.

Koroner Arter Kalsiyum Skorlamasi (KAKS):

Koroner arter kalsiyum skorlamasi 64-MDCT tarayict
(Somatom Sensation 64, Siemens Medical Solutions, Erlangen,
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Almanya) ile gerceklestirilmistir. Inceleme sirasinda kalp
kraniyokaudal yonde, karinadan apekse kadar taranmistir.
Islem esnasinda 140 kV’lik tiip voltaji, 190 mAseff’lik etkili
tip akim zamanm carpimi, 24x1,2 mm’lik bir kollimasyon,
rotasyon basina 2,8 mm masa destegi ve 33 ms’lik tiip rotasyon
zamani elde edilmistir. Her hastada, mediyum diiz kivriml
kermelde (B35f) ve 512x512’°lik rekonstriiksiyon matriksinde
%65’lik R-R rekonstriiksiyonu yapilarak hazirlanmistir. Daha
sonra rekonstriikte edilen biitiin goriintiiler kalsiyum skorlama
maksadiyla (Syngo Calcium Scoring CT, Siemens, Almanya)
dis ortama aktarilmistir (Leonardo, Siemens Medical Solutions,
Erlangen, Almanya). Koroner kalsiyum skorlama Agatston ve
arkadaglarimin tarif ettigi sekilde 130 HU’luk bir esik g6z 6niine
almarak hesaplanmistir (11).

Hastalar KAKS’a gore, KAKS 0 olanlar (Grup 1), diisiik
kalsiyum skorlu hastalar (KAKS 1-99, Grup 2), orta kalsiyum
skorlu (KAKS 100-399, Grup 3) ve yiiksek kalsiyum skorlu
(KAKS=400, Grup 4) hastalar olmak iizere 4 gruba ayrildi.

Istatistiksel Analiz:

Veriler SPSS (Statistics Programme for Social Sciences)
bilgisayar programinin 17.0 versiyonu ile bilgisayar ortamina
aktarilmistir. Bulgular ortalama + standart sapma ve % oraniyla
gosterildi. Normal dagilima uygunluk analizleri yapildi. 2°1i
gruplarin karsilagtirilmasinda tanimlayici testlerle ortalama ve
standart sapmalar saptandiktan sonra Freidman testi ile grup
analizleri yapildi. Iki oranin kargilagtiriimasinda Fischer Exact
ve Ki-Kare testi kullanildi. p<0,05 anlamlilik diizeyi olarak
kabul edildi.

SONUCLAR

Calismamiza alinan PD hastalarinin demografik, klinik,
biyokimyasal gostergeleri Tablo I’de gosterilmistir.

Calismaya alinan hastalar KAKS skorlarma gore 4 gruba
ayrildi. Hastalarin bu dort gruba gore dagilimlart Tablo II’de
gosterilmistir. On iki PD hastasinin (%26), KAKS degeri sifir
olarak bulunmustur.

PD hastalarinin ortalama KAK skorlar1 262,75+405,09 HU
bulundu.

Calismaya alman PD hastalari KAK skoruna gore 4
gruba ayrildi. Bu hastalar femur ve lomber T skorlarina gore
degerlendirildiginde femur T skoru ile KAKS arasinda anlaml
iliski saptandi (p=0,043). Periton diyaliz hastalarinin KAKS’1
arttikca femur T skoru azalmaktaydi (Tablo III).

Calismamizda PD hastalart femur T skorlarina gore 2 gruba
ayrildi. T skoru - 2,0’nin altinda olan bireyler grup 1, -2,0
tizerinde olan bireyler grup 2 olarak ele alindi. Hastalarin femur
T skor gruplari (grup A ve B) ile yas, fetuin-A ve KAKS degerleri
arasindaki iligki degerlendirildi (Tablo IV). Periton diyaliz
hastalarinda KAKS degerleri bakimindan grup A ile grup B’deki

Tablo I: Periton diyaliz hastalarinin demografik, klinik ve

biokimyasal gostergeleri.

Gostergeler PD Hastalar1 (n=46) (ortalama+SD)
Erkek/Kadin 18/28
Yas (y1l) 50,4+15,0
Diyaliz siiresi (y1l) 4,6+22
VKI (kg/m2) 26,9+5,0
SKB (mmHg) 134+28
DKB (mmHg) 84+17
Kalsiyum (mg/dL) 8,92+0,87
Fosfor (mg/dL) 424+10
CaxP (mg?/dL?) 37.9+10,3
PTH (pg/mL) 327+198
Albumin (g/dL) 3,6+£045
LDL (mg/dL) 108,5+26.9
CRP (mg/dL) 15,5189
Fetuin-A (ng/ml) 257+399
KAKS (HU) 225,1+285.8

VKI; Viicut Kitle Indeksi, SKB; Sistolik Kan Basinci,
DKB; Diyastolik Kan Basinci, LDL; Diisiik Dansiteli
Lipoprotein, CRP; C-Reaktif Protein, KAKS; Koroner Arter
Kalsifikasyon Skoru, SD; Standart Deviasyon

Tablo II: Periton diyalizi hastalarinin KAKS’a gore dagilimlari.

KAKS Grubu PD(IIfjjtg‘)la“
I (KAKS:0) 12 ( %26)
2 (KAKS:1-99) 11 (%24)
3 (KAKS:100-399) 13 (%28)
4 (KAKS:>400) 10 (%22)

KAKS: Koroner Arter Kalsifikasyon Skoru, PDj; Periton Diyalizi

hastalar karsilastirildiginda anlamli farklilhik saptanmamustir.
Ancak istatistiksel olarak anlamli olmamakla birlikte osteopenik
gruptaki hastalarin daha yaslh olduklar1 ve fetuin-A degerlerinin
daha diisiik oldugu saptand1 (Tablo IV).
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Tablo III: Periton Diyaliz Hastalarinin KAKS Gruplarina
Gore Femur ve Lomber T skorlar.

Periton Diyaliz Hastalar1
Femur T Degeri | Lomber T Degeri

KAKS
GRUP 1 -0,793+1,54 -0,443+1,53
(ortalama+SD)
KAKS
GRUP 2 -0,923+1,37 -0492+1,90
(ortalama+SD)
KAKS
GRUP 3 -0,091+1,65 -0,712+1,65
(ortalama+SD)
KAKS
GRUP4 -2,06£1,55 -0,978+1,58
(ortalama+SD)
P degeri 0,04 0,14

KAKS: Koroner Arter Kalsifikasyon Skoru, PDj; Periton
Diyalizi, SD; Standart Deviasyon

Tablo IV: Periton diyalizi hastalarinin femur T skorlarina gore
ayrilmig gruplarda fetuin-A, yas ve KAKS degerleri.

Grup A Grup B
(T skoru <-2) | (T skoru>-2) |P degeri
(n=13) (n=33)
Fetuin-A (ng/ml) | 241,48+38,59 | 263,14+39,35 0,98
Yas (y1l) 55,15+17,24 48 58+13,93 0,18
KAKS 318,05+284,78 | 188,52+282,17 | 0,17

KAKS: Koroner Arter Kalsifikasyon Skoru

TARTISMA

Calismamizin ana sonuglari su sekilde 6zetlenebilir; i) periton
diyalizi hastalarinin KAK skorlari ile femur T skorlart arasinda
istatistiksel olarak anlamli iligki saptandi. Bu hastalarin KAKS’1
arttikca femur T skoru azalmaktaydi, ii) PD hastalarinda KAKS
degerleri bakimindan T skoru -2’nin altinda ve istiinde olan
hastalar karsilagtirildiginda anlamli farklilik saptanmamuisgtir.
Ancak istatistiksel olarak anlamli olmamakla birlikte osteopenik
hastalar daha yagliydi ve bu hastalarin fetuin-A degerleri daha
diistiktii.

Damar kire¢lenmesi; kronik bobrek yetersizligi, diyabet,
hipertansiyon ve arteryel sertlesme gibi endotel hasar olusumu
ile giden hastaliklarda siklikla goriilen ve geng¢ yaslarda bile

artmig morbidite ve mortalite ile iligkili bir durumdur (12).
Damar kireglenmesi (DK), diyaliz siiresi ve yeterliligi, ileri yas,
serum Ca x P carpimi ve fosfor diizeyleri, D vitamin tedavisi
ve hiperparatiroidi ile iligkili bulunmugtur. Damar kire¢lenmesi
(DK) ile kronik bobrek hastaligi arasindaki iligkiyi inceleyen
bir calisma, evre 3-5 KBH’s1 saptanan hastalarda saglikli
popiilasyona gore DK’nin arttigini gostermis ve diyabetik olan
KBH hastalarinda DK’nin diyabetik olmayan hastalara oranla
daha yiiksek saptanmast DK siirecinde diyabet varligmin da
onemli oldugunu gostermistir (13). Multidetektor bilgisayarl
tomografi (MDCT) ve elektron beam bilgisayarli tomografi
(EBCT) teknikleri kullanilarak damar kalsiyum skorlamasi
yapilabilmekte ve nitel degerler elde edilebilmektedir (14).
Yapilan calismalarda koroner arter hastali§i degerlendirilmesinde
koroner kalsiyum skorlamasi olduk¢a duyarli bulunmugtur (15).
Bizim ¢alismamizda da etkinlik ve giivenirligi kanitlanmis olan
MDCT kullanilarak KAKS’a gére PD hastalarimizi 4 grupta
inceledik ve daha onceki ¢alismalardaki benzer olarak KAKS’1
yiiksek olan hasta oraninin oldukca yiiksek oldugunu saptadik.

Fetuin-A  (alpha-2  Heremans-Schmid  glikoproteini);
plazmada bulunan, apatit kristallerinin yapimint ve damar
duvarma ¢okmesini engelleyerek kire¢lenmeyi Onleyen
glikoprotein yapisinda bir molekiildiir. Damar kireclenmesi i¢in
yiiksek risk grubunda bulunan bobrek yetersizligi olan bireylerde
serum fetuin-A diizeyinin ¢ok diisiik oldugu saptanmistir (16).

DEXA hem genel populasyonda, hem de KBH hastalarinda
kemik yogunlugunu oOlgmek amaciyla siklikla tercih
edilen yontem olmasmna karsin KMD’yi daha dogru olarak
degerlendirdigine inanilan ve yeni bir yontem olan nitel
bilgisayarli tomografi (QCT) hem kortikal hem de siingersi
kemik dokusunu birbirinden ayirabilmektedir (17).

Yakin zamanda, 72 hemodiyaliz hastasinda KAKS, fetuin-A
ve KMD arasindaki iligkiyi aragtiran bir calismada KAKS ile
proksimal radius, anterior ve posterior lomber vertebra, femur
trokanter ve boyun T skoru arasinda iligki oldugu gosterilmis
ve lomber vertebra disinda diger KMD olciimleri ile fetuin-A
arasinda olumlu iligki saptanmistir (10). Calismamizda PD
hastalarinin  KAK skorlar1 ile femur T skorlar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmustir. Periton diyaliz
hastalarmin KAKS’1 arttikca femur T skoru azalmaktaydi.
Buna ek olarak T skoru -2’nin altinda ve iistiinde olan hastalar
karsilagtirildiginda KAKS degerleri bakimindan anlamli farklilik
saptanmamugtir. Ancak istatistiksel olarak anlamli olmamakla
birlikte osteopenik hastalar daha yagl ve fetuin-A degerleri
daha diigiiktii. Calismamizda, osteopenik hastalarda femur T
skoru ile KAKS ve fetuin-A arasinda iliski saptanmamasi KMD
Olciimiiniin DEXA ile yapilmis olmasina baglh olabilir. Genel
populasyonda DEXA ile kemigin yogunlugu hizli ve giivenilir
bir bicimde dl¢lilmesine karsilik SDBY hastalarinda bu 6l¢iimiin
giivenilirligi konusunda ¢eligkili sonuglar bulunmaktadir (18).

Calismamizda en onemli kisitlayict etken hasta sayimizin
az olmasidir. Buna ek olarak bilgisayarli tomografi teknikleri
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medyal-intimal kire¢lenme arasindaki ayirimi yapmada bagarili
degildir. Kemik mineral dansitometre Olctimii icin DEXA
yontemi yerine QCT kullanmak hastalarin kemik kiitlesi
acisindan ayritili ve giivenilir bilgi saglamamiza olanak
saglamaktadir.

Sonu¢ olarak, PD hastalarinda KAKS ile kemik
mineralizasyonu arasindaki anlamli bir iliski vardir. Bu
iliskiyi aciklayacak kontrollii rasgele ileriye doniik calismalara
gereksinim vardir.
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