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0z

Amag: Kronik bobrek hastaligi anemi, azalmis trombosit Giretimi, trombosit disfonksiyonu ve trombositoz gibi bazi
hematolojik degisikliklerle iliskilidir. inflamatuar belirtecler kronik bébrek hastaligi siirecinde artmaktadir. Ortalama
trombosit hacmi, notrofil sayisinin lenfosit sayisina orani ve trombosit sayisinin lenfosit sayisina orani enflamasyonun
gOstergesidir. Eritrosit uyarict maddeler trombosit sayisini ve trombotik olaylari arttirabilir. Bu ¢alismada Kronik bobrek

hastaligi olan cocuklarda eritrosit uyarici ajan tedavisi sonrasi ortalama trombosit hacmi, nétrofil/lenfosit orani ve
trombosit/lenfosit orani kullanimi arasindaki iliskiyi incelemeyi amacladik.

Gereg ve Yontem: Kronik bobrek hastaligi’ tanisi alan ve 2013-2018 yillari arasinda eritrosit uyarici ajan ile tedavi edilen 30
hastanin dosyalari retrospektif olarak incelendi.

Bulgular: Calismamiza 16 erkek ve 14 kiz hasta dahil edildi. Hastalarin ortalama yasi 10,6+5,4 yil idi (ortanca 12; 1-17 yas).
Hastalarin 12’si diyaliz 6ncesi, 9'u hemodiyaliz ve 9'u periton diyalizi grubundaydi. Hastalarin ortalama eritrosit uyarici ajan
kullanim siiresi ortanca 12,5 ay (aralik 1-127 ay) idi. Kronik bobrek hastaligi tanili hastalarda eritrosit uyarici ajan ile tedavi
sonrasi ortalama trombosit hacmi degerleri tim gruplarda anlamli olarak daha yiiksek saptandi. Eritrosit uyarici ajan ile
tedavi sonrasi trombosit/lenfosit oranlarinda anlamli olarak farkhilik goézlenmedi. Trombosit/lenfosit orani, ortalama
trombosit hacmi, beyaz hiicre sayisi ve monosit sayilari ile anlamli ancak ters bir korelasyona sahipti. Ortalama trombosit
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Yazilitas ve ark. / KBH'da ortalama trombosit hacmi, notrofil/lenfosit orani ve trombosit/lenfosit orani

hacmi ve nétrofil/lenfosit orani dl¢limleri diyaliz modalitesinden etkilenirken trombosit/lenfosit oraninin etkilenmedigi
saptandi.

Sonuglar: Bu calismada, sonuclarimizdaki nedensellik ve etki iliskilerini raporlayamadik. Bununla birlikte, bu basit, ucuz,
evrensel yontemler nefrologlar tarafindan hastalarin degerlendirilmesinde ilk adim olarak kullanilabilir.

Anahtar kelimeler: kronik b6brek hastalig, ortalama eritrosit hacmi, nétrofil/lenfosit orani trombosit/lenfosit orani, eritrosit
uyarici ajan

ABSTRACT

Aim: Chronic kidney disease is associated with some hematologic changes such as decreased platelet production, platelet
dysfunction and thrombocytosis. The inflammatory markers increase in chronic kidney disease. Mean platelet volume, the
ratio of neutrophil count to lymphocyte count, and the ratio of platelet count to lymphocyte count are indicative of
inflammation. Erythrocyte stimulating agents can increase platelet count and thrombotic events. We aimed to determine
the relationship between the use of erythrocyte stimulating agents and mean platelet volume, the neutrophil/lymphocyte
ratio and the platelet/lymphocyte ratio in children with chronic kidney disease in this study.

Material and Method: The files of 30 patients diagnosed with chronic kidney disease and treated with erythrocyte
stimulating agents between 2013 and 2018 were reviewed retrospectively.

Results: The mean age of the patients (16 boys and 14 girls) was 10.6 + 5.4 years (median 12; 1-17 years). Twelve of them
were in pre-dialysis, 9 in hemodialysis and 9 in peritoneal dialysis group. The mean duration of use of erythrocyte stimulating
agents was 29.2 + 34.8 months (median 12.5; 1-127 months). Mean platelet volume values after treatment with erythrocyte
stimulating agents in chronic kidney disease patients were significantly higher in all groups. The platelet/lymphocyte ratio
values after treatment with erythrocyte stimulating agents were not significant different in all groups. The
platelet/lymphocyte ratio had a significant but opposite correlation with mean platelet volume, white cell count and
monocyte counts. Mean platelet volume and the neutrophil/lymphocyte ratio measurements were affected by dialysis
modality. However the platelet/lymphocyte ratio was not affected.

Conclusions: In this small retrospective study, we could not report causality and effect associations in our results.
Nevertheless, these simple, cheap, universal methods may be used as the first step in the evaluation of patients by
nephrologists.

Keywords: children, chronic kidney disease, mean platelet volume, platelet/lymphocyte ratio, neutrophil/lymphocyte ratio

GiRiS hem diyaliz hem de diyaliz 6ncesi KBH ile iliskili aneminin

Kronik bobrek hastaligi (KBH), ilerleyici ve geri dontistmsiiz tedavisinde kullanilmaktadir. ESA ile tedavi ayrica trombosit

olarak bobrek fonksiyonlarinin kaybi ile karakterize,
morbidite ve mortalite oranlan yiiksek, sik gorilen, hayat
kalitesini olumsuz etkileyen bir hastaliktir. Hastaligin

sayisl artisi ve trombotik olaylar da artisa yol acabilmektedir
[2].

Trombosit boyutunun bir gostergesi olan Ortalama

ilerlemesini yavaslatmak ve mortaliteyi azaltmak icin  Trombosit Hacmi (OTH), trombosit yikimi veya trombosit

enflamasyonunun kontrol altina alinmasi oldukca 6nemlidir.
KBH, eritrosit yapiminda azalma, trombosit yapim ve
fonksiyon bozuklugu, kanama bozuklugu, trombositoz ve
monosit ve notrofillerde fonksiyonel anormallikler gibi bazi
hematolojik degisikliklerle birlikte gdzlenebilmektedir [1].

Eritrosit uyarici ajanlar (ESA) ile tedavi, eritrosit yapimi
artisinda baslica rolu Gistlenmekte ve bu nedenle ¢ocuklarda
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Uretimindeki degisiklikleride yansitir. Bu nedenle OTH
trombosit  fonksiyonunun  bir  belirleyicisidir  [3]. iri
trombositler kiiclik trombositlere gore daha fazla metabolik
ve enzimatik aktiviteye sahiptir ve trombotik potansiyelleri

daha yuksektir [4].

Son yillarda hem OTH, hem de nétrofil sayisinin lenfosit
sayisina orani (NLO) ve trombosit sayisinin lenfosit sayisina
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orani (TLO) artislarinin  sistemik enflamasyonun bir
gostergesi  olabilecedi  belirtiimektedir. Ayrica  bircok
kardiyovaskiiler hastalik, renal arter stenozu, dibetes

mellitus, hipertansiyon ve hiperlipidemi, maligniteler ve
kronik enflamatuvar hastaliklarda prognoz ile iligkili oldugu
bildirilmistir [5-8].

OTH, NLO ve TLO kan sayimi ile degerlendirilebildiginden
basit ve ¢ok ucuzdur. KBH olan ¢ocuklarda ESA kullaniminin
OTH ve NLO ve TLO {(zerine etkisini arastiran sinirli sayida
calisma mevcuttur [9,10].

Kronik ve sistemik enflamatuvar bir hastalik olan KBH'nda
ESA kullaniminin ¢ocuklarda OTH, NLO ve TLO degerlerine
etkisinin bir arada arastirildigi bir calisma bilgilerimize gore
bulunmamaktadir. Calismamizda KBH olan ¢ocuklarda ESA
ile OTH, NLO ve TLO arasindaki
belirlenmesi amaglanmistir.

kullanimi iliskinin

GEREC VE YONTEM

Bu calismada, T.C. Saglik Bilimleri Universitesi, Ankara Dr.
Sami Ulus Cocuk Saghgi ve Hastaliklar Egitim Arastirma
Hastanesi Cocuk Nefrolojisi ve Diyaliz Bolimiinde, 2013-
2018 yillari arasinda KBH tanisi ile izlenmekte olan ve ESA
tedavisi kullanilan 30 hastanin dosyalari geriye dontik olarak
incelendi. Glomertler filtrasyon hizi (GFH) degerleri <60
ml/dakika/1.73m? olan 1-17 yas arasinda KBH olan ve ESA
tedavisi kullanan hastalar calismaya dahil edildi. Aktif
enfeksiyonu KBH hastalarl ve GFH =60
ml/dakika/1,73m? olan hastalar ¢alisma disi birakildi.

saptanan

Hemodiyaliz (HD) uygulanan hastalar, standart bikarbonat
diyalizat ve biyo-uyumlu sentetik membran ile haftada 3
glin, 4 saat diyalize girmekteydi. Periton diyalizi (PD)
uygulanan hastalara ise %1,36 ve/veya 2,27 glukozlu PD
sollisyonlari ile kronik periton diyalizi (PD) uygulanmaktaydi.

Hasta dosyalarindaki tibbi kayitlardan yas, cinsiyet, kan Ure
azotu, kreatinin, Urik asit, tam kan sayimi parametreleri
(beyaz kire sayisi, hemoglobin diizeyi, trombosit sayis,
ortalama trombosit hacmi, noétrofil, lenfosit, monosit ve
eozinofil sayilari, ile PDW), ferritin dlizeyi ve C-reaktif protein
(CRP) degerleri kaydedildi. Notrofil sayisinin lenfosit sayisina
(NLO);
sayisinin lenfosit sayisina bolinmesiyle trombosit/lenfosit

bolinmesiyle notrofil/lenfosit  orani trombosit
orani (TLO) elde edildi. Kan 6rneklerinden, HD hastalarinda
heparinizasyondan o6nce ve PD hastalarinda ilk kez
degisimden 6nce, hafta ortasi diyaliz seansinin bir sabahinda
gerceklestirilen degerler kaydedildi. Tedavi 6ncesi olarak
tanimlanan kan ornekleri hastalara ESA tedavisi baslandigi
andaki ilk kan 6rnegi, tedavi sonrasi olarak tanimlanan kan
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ornekleri hastanin ESA tedavisinin son dozunu aldigi en son
kan ornegi degerleri kabul edilerek kaydedildi.

Tam kan sayimi (hemogram), biyokimya ve CRP degerleri
hastanemiz laboratuvarinda calisildi.

ESA olarak hastalara 12 yas altinda Eritropoletin Alfa-Beta
(100-150 U/kg/hafta), 12 yas lizerinde ise Entropoletin Alfa-
Beta ve/veya (0.13-0.35 mcg/kg/hafta)
kullanildi. Hedef hemoglobin degeri 12 gr/dL olarak kabul

Darbepoetin

edildi. 12 yas Uzeri hastalarimiza hospitalize edildiklerinde
hastanemizde darbopoetin olmadidi icin gecici siire de olsa
Entropoietin Alfa ve/veya Beta kullanildi.

KBH tanisi, The Kidney Disease Improving Global Outcomes
(KDIGO) 2012 Clinical Practice Guideline’da belirtilen KBH
tanisi ve yaklasimi onerileri temel alinarak konuldu [11].

istatistiksel Yontem

Gahsmada kullanilan tim istatistiksel hesaplamalar ve
analizler icin SPSS yazilim stirima 20.0 (Statistical Packages
for Social Sciences: SPSS Inc, Chicago, IL, ABD) kullanilmistir.
Gruplarin ve verilerin normal dagilima uygunlugunu kontrol
etmek icin Shapiro-Wilk testi kullaniimistir.

iki grubun parametrik verileri arasindaki farkin arastirilmasi
icin, verilerin normal dagilima uygun olmasi durumunda
Student’s t-testi, verilerin normal dagilima uyumsuzlugu
durumunda Mann-Whitney U-testi kullanildi. iki grubun
kategorik verileri arasindaki fark Ki-kare testi kullanilarak
arastirilmistir. Korelasyon analizi icin, veriler normal dagilima
uygun oldugunda Pearson korelasyon testi, en azindan bir
veri normal dagilima uygun olmadiginda Spearman
korelasyon testi kullanildi. Veriler degerlendirilirken p
degerinin 0,05’'den kiclk olmasi “istatistiksel olarak anlamh”

kabul edildi.

BULGULAR

Calismamizda ESA tedavisi kullanan 30 hasta (16 erkek
%53,3; 14 kiz %46,7) degerlendirildi. Hastalarin 12'si (diyaliz
Oncesi) diyaliz tedavisi almiyordu. Diger 18 hastadan 9'u
hemodiyaliz (HD) ve 9'u periton diyalizi (PD) tedavisi
almaktaydi. Hastalarin yas ortalamasi 10,6+5,4 yil (ortanca 12
yil; 1-17 yil) idi. Hastalarin ortalama ESA kullanim siresi
ortanca 12,5 ay (aralik 1-127 ay) idi.

Diyaliz tedavisi almayan, HD ve PD alan hasta gruplan
arasinda yas, bakimindan
istatistiksel

(Tablo 1).

cinsiyet ve diyaliz siresi

olarak anlamh bir fark olmadigi gorilda
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Tablo 1. Hastalarin demografik 6zellikleri

Tablo 4. ESA 6ncesi ve sonrasi notrofil/lenfosit oranlari

R Diyaliz Oncesi - Periton L. Nétrofil/Lenfosit Orani
Ozellikler Hemodiyaliz . ... |pdegeri Diyaliz tedavisi — - - p degeri
Hastalar Diyalizi Tedavi Oncesi | Tedavi Sonrasi
Hasta Sayisi 12 9 9 0,490 Diyaliz Oncesi Hastalar 1,5+0,97 (1,5) 1,9+1,1 (1,6) 0,182
Yas (yil) 8,5+6,3 (9,5) 12,3+5(14) | 11,6+4(13) | 0,241 Periton Diyalizi 4,3+4,9 (3,4) 2,841,0 (3,1) 0,365
Cinsiyet (E/K) 8/4 4/5 4/5 0,696 Hemodiyaliz 3,1£1,9 (3,1) 2,3+2,3(1,9) 0,031*
ESA kullanim 45,1+46,9 geri , ,
e 24,6+28,1(15) | 193262 (8) 0,274 p degeri 0113 0,386
stiresi (ay) (21) p < 0,05: istatistiksel olarak anlaml
p < 0,05: istatistiksel olarak anlamli
Kisaltmalar; E: erkek; K: kiz .. . . .
Tablo 5. ESA 6ncesi ve sonrasi trombosit/lenfosit oranlari
L . Trombosit/Lenfosit Orani ..
Tablo 2. ESA ile tedavi 6ncesi ve sonrasi laboratuvar tetkik Diyaliz tedavisi TedaviOncesi | Tedavi Sonrast p degeri
sonuglari Diyaliz Oncesi Hastalar| 94,5+38,5(91,8) |100,2+45,5(105,5)| 0,722
Laboratuvar Tetkikleri | Tedavi Oncesi | Tedavi Sonrasi | p Degeri Periton Diyalizi 171,5+78,2 (168,5) | 194.8+96.3 (172.3) | 0,260
Kan Ure Azotumg/dL | 65,7+35,5 (57,0) | 45,7+30,9 (37,5) | 0,131 Hemodiyaliz 130+50,3 (118,5) |130,2+47,3(140,2) | 0,961
Kreatinin mg/dL 4,6+2,8 (3,5) 4,2+2,7 (3,3) 0,992 p degeri 0,401 0,401
Urik Asit mg/dL 6,5+2,4 (6,6) 4,7£2,6 (4,7) 0,089 p < 0,05: istatistiksel olarak anlamli
Beyaz Kiire Sayisi
<10A3/0L) 8,7+3,8(8,8) 7,143,2(6,2) 0,057
H daha yiksekti, ancak aralarindaki fark anlamh bulunmadi
Hemoglobin g/dL 8,6+1,5(8,8) 10,1+2,1 (9,8) 0,024* bl i davi
Trombosit says 264821026 261521005 or0 (p=0,551 ve p=0,244) (Tablo 3). ESA ile tedavi sonrasi OTH
(x10A3/L) (248) (268,5) ’ degerleriistatistiksel anlamli olarak daha yiiksek tespit edildi
Ortalama Trombosit Hacmi = = =
i 70406 (7.8) 8506 (85) | <0,001* (sirasiyla p=0,002, p=0,007 ve p=0,008).
) ] 128,2+63,6 ESA ile tedavi 6ncesi ve sonrasi KBH gruplari arasinda NLO
Trombosit/Lenfosit Orani 137,6+£75,9(123)| 0,214 5 . 5 R
(120,2) degerlerinin anlamh farkli olmadigi goérildii (p=0,113 ve
Notrofil Sayist (x10A3/pL 53+3,1(4 4,7+2,4 (3,7 0,165
oy ' (x uL) @ B.7) p=0,386) (Tablo 4). HD uygulanan hastalarda ESA sonrasi
Lenfosit Sayisi (x10A3/uL) | 2,6%1,5 (2,6) 2,6+1,8 (2,8) 0,280 3 T o )
Nowofil/Lenfosit Oran 2851861 2351521 0,164 NLO degerlerinin istatistiksel anlamh distik oldugu
Monosit Sayist (x10A3/pL) | 0,3%0,1(0,3) | 03x0,7(04) | 0,133 (p=0,031), diyaliz O6ncesi hastalar ve PD uygulanan
Eozinofil Sayist (x10A3/uL) | 0,3+0.1(0.3) 0.2+0.1(0.2) | 0,681 hastalarda ise anlamh fark olmadigi gorildi (sirasiyla
PDW (Trombosit Dagihm _ —
(Trombosit Dagi™ | 37 74123 (41,9) | 4062105 41,5 | 0,137 p=0,182 ve p=0,365).
Genisligi)
394,6+212,8 405,9+ i i 8 i
Ferritin Diizeyi (ng/mL) o 2903355.0 0,092 ESA ile tedavi 6ncesi ve sonrasi KBH gruplari arasinda TLO
' ’ ’ degderlerinin anlamli farkli olmadigi gorildi (her ikisi icin

p < 0,05: istatistiksel olarak anlamli

Tablo 3. ESA 6ncesi ve sonrasi ortalama trombosit hacmi degerleri

Ortalama Trombosit Hacmi fl L.
- . = " " p degeri
Diyaliz tedavisi Tedavi Oncesi | Tedavi Sonrasi
Diyaliz Oncesi Hastalar 8,2+0,7 (8,0) 8,7+0,8 (8,7) 0,002*
Periton Diyalizi 7,5+0,4(7,7) 8,4+0,5 (8,5) 0,008*
Hemodiyaliz 7,7+0,4 (7,8) 8,2+0,2 (8,3) 0,007*
p degeri 0,551 0,244

p < 0,05: istatistiksel olarak anlamli

ESA
karsilastinldiginda ortalama trombosit hacmi degerleri
aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p<0,001) (Tablo 2). Ayrica ESA
hemoglobin degerleri istatistiksel olarak arttigi gozlendi

ile tedavi oncesi ve sonrasi laboratuvar tetkikleri

ile tedavi sonrasi

(p=0,024). Ferritin dlizeylerinde artis g6zlenmis fakat bu artis
istatistiksel anlamli bulunmadi (p=0,092).

ESA ile tedavi 6ncesi ve sonrasi ortalama trombosit hacmi
degerleri karsilastinldiginda diyaliz tedavisi almayan 12
hastanin OTH duzeyleri, diyaliz tedavisi alan 18 hastaya gore
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p=0,401) (Tablo 5). Hastalarin tamaminda ESA sonrasi TLO
degerlerinin istatistiksel anlamli olmadigi gorildi (sirasiyla
p=0,722; p=0,260 ve p=0,961).

TLO'nin beyaz kiire sayisi ve monosit sayilari ile anlamli
ancak ters yonli bir korelasyon gosterdigi bununla birlikte
kan Ure azotu, kreatinin ve yas ile anlamh pozitif bir
korelasyon gosterdigi gozlendi. NLO; eozinofil sayisi ile
anlamli ters yonlu bir korelasyon gdstermekteydi (Tablo 6).
CRP ile OTH, NLO ve TLO degerleri arsinda herhangi bir
korelasyon saptanmadi. OTH'nin NLO ile herhangi bir
korelasyon gostermedigi ancak TLO ile anlamli ve ters yonla
bir korelasyonu tespit edildi. NLO ve TLO arasinda herhangi
bir korelasyon saptanmadi (Tablo 6).

ORTADOGU TIP DERG 2019; 11(2): 193-199
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Tablo 6. OTH, NLO, TLO ile hastalarin klinik ve laboratuvar
parametrelerinin korelasyonu

OTH TLO NLO
Veriler p .. .. L. L. ..
. . |rdegeri|p degeri|r degeri |p degeri|r degeri
degeri

Yas 0,482 | -0,133 | 0,002* | 0,544 0,073 | 0,332
Cinsiyet 0,919 | -0,019 | 0,832 0,041 0,612 | 0,097
BUN 0,575 0,107 0,420 -0,156 0,503 0,127
Kreatinin 0,404 | -0,158 | 0,001* 0,994 0,749 0,061
Urik asit 0,826 | -0,042 | 0,001* 0,995 0,662 0,083
WBC 0,801 | -0,048 | 0,012* | -0459 | 0,634 | -0,091
Hemoglobin | 0,430 | -0,150 | 0,830 | -0,042 | 0213 | 0,234
Monosit 0,558 | -0,111 | 0,034 | -0396 | 0,726 | -0,067
Eozinofil 0,014™ | -0,444 0,183 -0,254 | 0,010* | -0,460
PDW 0,342 0,180 0,091 -0,320 0,674 | -0,080
Parathormon | 0,187 0,247 0,123 -0,293 0,468 | -0,138
Ferritin 0,405 | 0,161 0,518 | -0,128 | 0,393 | -0,165

PDW: Trombosit Dagilim Genisligi
*p < 0,05: istatistiksel olarak anlamli

TARTISMA

Bu calismada, ESA tedavisi alan 30 cocuk KBH hastasinda ESA
tedavisi sonrasi OTH diizeylerinin istatistiksel anlaml olarak
arttig, bu ozellikle diyaliz  tedavisi
uygulanmayanlarda daha belirgin oldugu gosterilmistir.

Calismamizda ESA tedavisi ile birlikte saptanan yiiksek OTH;

artisin

KBH olan cocuklarin, metabolik ve enzimatik olarak daha
aktif, ayni zamanda daha fazla protrombotik 6zelligi olan
geng¢ trombositlere sahip oldugunu gostermektedir. Ayrica
sonuclarimiz megakaryositlerde Eritropoetin (EPO: EPO:
Bobrekte uretilen bir hormondur ve eritrosit uyarici ajan
olarak kullaniimaktadir) reseptorlerinin oldugu ve EPO'nun
farklilasmasinda  roli

megakaryositlerin  buyime ve

oldugunu gosteren desteklemektedir

[12,13,18,19].

calismalart  da

Diyaliz tedavisi uygulanmayan hastalarda OTH'nin daha
belirgin olmasi KBH'nin erken ddneminde daha fazla
enflamasyon veya tromboza egilim olmasi ile iligkili olabilir.
Uremik toksinler, voliim artisi, pro-enflamatuar sitokinlerde
bozuklugu kronik

artis, metabolizma

enflamasyondan sorumlu olabilir. Erken dénem KBH olan

kalsiyum-fosfor

cocuk ve adolesanda da enflamatuar belirteglerin arttigi
daha 6nce bildirilmistir [14]. KBH, trombositleri aktive eder
arttirmaktadir.  Bu hastalarda

Ib reseptorlerinin

ve tromboza egilimi
glikoprotien llIb/llla ve glikoprotein
anormal aktivasyonu, azalmis protein C dizeyleri, artmis
vWF diizeyi, artmis fibrinojen diizeyleri ve Gremik toksinler

trombotik durumdan sorumlu tutulmustur [15].

Eriskin diyaliz hastalarinda Sharpe ve ark. [91'nin yaptiklar
calismada EPO kullanimindan sonra OTH diizeylerinde
anlamli artis oldugu ancak bu artisin diyaliz tipinden ve EPO

ORTADOGU MEDICAL JOURNAL 2019; 11(2): 193-199

dozundan bagimsiz oldugu bildirilmistir. Cocuklarda yapilan
bir calismada HD uygulananlarda ESA tedavisinin yiiksek
dozda kullanimi sonrasi OTH diizeyinin arttigi gsterilmistir
[10]. Baska bir calismada ise yiiksek doz ESA kullanilan ¢cocuk
HD hastalarinda OTH'nde belirgin artis saptanmisken, diistik
doz ESA kullanilan HD hastalarinda artis gézlenmemis ve PD
hastalarinda ESA dozu ile OTH diizeyleri arasinda anlamli
fark goriilmemistir [16]. Bilen ve ark [17], KBH olan 200 hasta
(50 bobrek transplantasyonu, 50 HD, 50 PD ve 50 Evre 3-4
KBH) ile yaptiklari calismanin sonucunda, OTH icin gruplar
arasinda fark olmadigini bildirmislerdir.

Sistemik enflamasyonda dolasimdaki lenfosit sayisinda
azalma ve notrofil sayisinda artis olustugu bilinmektedir
[18]. Bu calismada ESA ile tedavi edilen ve heniiz diyaliz
tedavisi almayan KBH hastalarinda NLO yuksek iken diyaliz
tedavisi alanlarda bu oran azalmis ve hemodiyaliz
uygulanan hastalarda bu azalmanin anlaml oldugu tespit
edilmistir. Calismamizda ayrica, KBH olan hastalarda NLO'nin
ESA tedavisi oncesi yuksek oldugunu, tedavi sonrasi bu
yuksekligin distigiini ancak bu azalmanin istatistiksel
anlamh olmadigini ve NLO’nin kreatinin duzeyinden
etkilenmedigini tespit ettik. Bu bulgularimiz erken evre
KBH'nda enflamasyonun daha belirgin olmasiile uyumludur.
ESA tedavisinin immiin fonksiyonlarda diizelme yaptidi
gercegini de desteklemektedir [19]. KBH olgularinda
notrofil/lenfosit oraninin yliksek oldugu daha 6nce de
gOsterilmistir [8]. Son calismalar, NLO'nin enflamasyon icin

bir gosterge olarak kullanilabilecegini vurgulamaktadir [20].

Hastalarimizin ESA uygulama sonrasi trombosit sayisinin
artmadigi gorildi. Literatiirde de eriskin ve c¢ocuklarda
yapilan calismalarda da ESA kullanimi ile trombosit sayisinda
degisiklik olmadigi bildirilmektedir [9,10]. KBH tanil
hastalarda damarlarin duvarindaki hasara karsi meydana
gelen trombosit cevabi bozulmus olup bununla birlikte, HD
uygulamasi esnasinda kanin diyaliz membraniyla temas
etmesi ile uyarilan “uzun sureli trombosit aktivasyonu”
sonucu tromboz gelisimine yatkinlik olusmaktadir [21].
Diyaliz  hastalarinda  megakaryopoezde roli  olan
eritropoetinin de tromboz olusumuna yatkinlik olusturdugu
bilinmektedir [22]. ESA'nin bir sitokin gibi etki ederek
megakaryositlerdeki reseptorleri Uzerinden bir biyime
faktoru gibi gorev yaptigi, megakaryositlerin biiylimesinde
ve farklilasmasinda rol oynadigi gosterilmistir [22-23].
Calismamizda ESA  kullanimiyla trombosit sayisinda
degisiklik olmamasi da bu gorusleri desteklemektedir. Fabris
F.ve ark.ise ESA ile tedavi edilen son donem bobrek hastalig
olan ¢ocuklarda trombosit sayisinda belirgin bir artis ve
ortalama trombosit hacminin azaldigini gozlemledi [24].

Farelerde yapilan bir ¢alismada ESA, azalmis trombosit
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sayilarina neden olmus ve ESA'nin biyuk, kronik dozlarinin

eritropoezi artirdigini  ve trombo-sitopoezi azalttig

gosterilmistir [25].

Calismamiz sonucunda ESA sonrasi TLO dederlerinde artis
olmasina ragmen bu artisin istatistiksel anlamh olmadigi
gorilmustir. Ancak TLO ile kan Ure azotu ve kreatinin
arasinda pozitif korelasyon mevcuttu. Ayrica en disik TLO
diyaliz tedavisi almayan hastalarda gozlendi. Bu durum KBH
ilerlemesi ile TLO artisini gdstermektedir. Trombosit-lenfosit
oraninin, son donem bdbrek hastaligi olan hastalarda,
notrofil-lenfosit oranina gore, enflamasyonu daha iyi
ongordigu bildirilmistir [7]. Ancak bizim ¢alismamizda OTH,
NLO ve TLO dederlerinin CRP ile iliski gostermedigi goruld.
Bununla birlikte TLO'nin CRP ile pozitif iligkisinin olmasi
psoriasis hastalarinda enflamasyon markeri olarak OTH ve
NLO'den daha iyi bir belirte¢ oldugu gosterilmistir [26].

Bu calismada ESA ile tedavi sonrasi beklendigi gibi
hemoglobin degerleri istatistiksel anlamh olarak artmistir.
anlamh

Ancak ferritin diizeylerinde artis istatistiksel

bulunmamistir.  Ferrtitin  dlzeyinin istatistiksel anlamh
artmamasinin sebebi erken evrede bile KBH'nda ferritin
diizeyinin akut faz reaktani olarak subklinik enflamasyon ile

birlikte artmis olmasi ile aciklanabilir.

Calismamizin bazi sinirlamalari vardi. Birincisi, bu, OTH, NLO
ve TLO arasindaki
calismadir. ikincisi, hasta sayisi nispeten kiiciiktir. Bu, ileriye
doniik ve kontrolli bir calisma olmadigindan ayrica
hastalarimizda

iliskiyi inceleyen retrospektif bir

tromboz gozlenmediginden

sonuclarimizdan nedensellik ve etki iliskileri bildiremiyoruz.

Sonu¢ olarak, bu calhisma ile HD tedavisi uygulanan
cocuklarda ESA tedavisi ile OTH dizeylerinin etkilendigi
gosterildi. KBH hastalarinda OTH ve NLO 6l¢iimlerinin diyaliz
modalitesinden etkilendigi, fakat TLO'nin ise etkilenmedigi
gosterilmektedir. OTH yiiksekligi tromboz egilimi icin uyarici
olabilir, ancak hastalarimizda tromboz gelisimediginden
bdyle bir yorum yapilamamaktadir. Bu konuda daha fazla
hasta ile prospektif calismalara ihtiyag vardir. Basit, nispeten
hastalarin ilk

ucuz ve evrensel olan bu ydntemler

degerlendirilmesinde nefrologlar tarafindan kullanilabilir.
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