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METINDE KULLANILAN KISALTMALAR

GFR : Glomertil filtrasyon hiz1
PD : periton diyalizi

HD : hemodiyaliz

PET : periton esitleme testi
DG : diisiik gecirgen

DOG : diisiik orta gecirgen
YOG : yiiksek orta gecirgen
YG : yiiksek gecirgen

BNP : brain natriiretik peptid

NTproBNP : N terminal pro- brain natriiretik peptid

Na : sodyum

D/P : diyalizatin plazmaya orani
P/D : plazmanin diyalizata oram
logio :10 tabanina gore logaritma
pg/mL : picogram/mililitre

pmol/L : picomol/litre

ROC : receiver operated characteristics
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GIiRiS VE GENEL BiLGILER
Periton diyaliziyle ilgili genel bilgiler
Periton diyalizinin tarihgesi ve giiniimiizdeki durumu

Glinlimiizde baglica renal replasman tedavi (RRT) yontemlerinden biri olan
periton diyalizinin(PD) gelismesine katkida bulunan bilimsel kesiflerin tarihgesi 200
yila yaklagsmaktadir. Bin sekizyiizlii yillarin ilk yarisinda gazlarin difiizyonu ile ilgili
calismalar yapan, ‘yari-gecirgen membran’ kavramini kullanan ve diyaliz kavramini bu
giinkii anlamda yeniden tanmmlayan kisi Isko¢ bilim adami, kimyaci Thomas
Graham’dir. Hayvan dokularinin yari-gecirgen bir zar olarak kullanilabilecegini de ilk
olarak bu kisi 0ne siirmiistiir. Bu ¢alismalardan 6nce bilim adami1 Rene Henri Joachim
Dutrochet, ozmoz kavramini bilimsel literatiire kazandiran ¢aligmalar yapmistir. Georg
Ganther, 1920’lerde ilk PD uygulamalarini1 gergeklestirse de yayginlasmasi 1970’lerin

ikinci yarisindan sonra olmustur.! Bu giin diinyada KBY hastalarmm yaklasik %10’u
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PD ile tedavi edilmektedir. Bazi iilkelerde bu oran % 75°in iizerindedir. ** Tiirk
Nefroloji Dernegi’nin verilerine gore 2011 yilinda Tiirkiye’deki tiim diyaliz hastalarinin

% 9.4’1i PD tedavisi gormiistiir.*

Periton zarinin yapisi

Abdominal kaviteyi ddseyen periton zarinin erigkinlerdeki yiizey alaninin
1.72m* ile 2.08 m® arasinda degistigi bildirilmistir. Fakat periton kapiller agma
yeterince yakin olup diyaliz islemi sirasinda soliit degisimine imkan veren, ve efektif
ylizey alani olarak adlandirilan periton alani1 daha kiigiiktiir. Periton zari, histolojik
olarak ince bir bag dokusunu saran mezotel tabakasindan olusur. Farelerin mezenter
kismida yapilan Ol¢iimlerde, mezotel kalinliginin 30-38 mikron kadar oldugu
bildirilmistir. Mikrovillus yapisi peritonu saran mezotel hiicre yapisinin bir parcasidir ve
mikrovillus yapisinin efektif periton ylizey alanini 40 m’ kadar arttirabilecegi ileri

stiriilmiistiir®.

Periton zarindan molekiil transportu

Periton membranindan sivi ve soliit transportu diflizyon ve konveksiyon
esaslarina gore gerceklesir. Molekiillerin kapiller duvardan gecisi, lic-porlu membran
modeliyle tarif edilmektedir. Bu teoriye gore, kapiller duvarda kii¢iik soliit ve siv1 gegisi
esas olarak 40-50 angstrom (A) capl kiigiik porlar vasitasiyla gerceklesir ki, endotel
hiicreler arasindaki yariklar bu porlarin morfolojik karsilig1 olarak varsayilir. Elektron
mikroskobisiyle gosterilmis olan ve kanal olusturabilen plazmalemma vezikiillerinin de
kiiciik porlarin morfolojik karsiligi olabilecegi ileri siirtilmiistiir. Kiiclik porlardan
albiimin gecisi biiylik oranda engellenir; albiiminden daha biiyiik molekiiller ise hemen
hi¢c gecemezler. Buna karsilik, daha biiyiik molekiiller, cok seyrek bulunan ve yaklasik
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250 A ¢apinda olan biiyiik porlardan gegebilirler. Biiyiik porlara denk gelen morfolojik
yapilar da heniiz tam olarak tanimlanamamistir. Transselliiler kanallar, vezikiiler-
vakiiolar organel ve endotel hiicreler arasindaki bosluklar, biiyiik porlara denk gelen
yapilar olabilir. Kapiller duvarda sadece suyun gegisine imkan veren yaklasik 2 A caplh

porlar vardir, ve bunlarmn aquaporin 1 kanallar1 oldugu gosterilmistir.”

Kii¢iik molekiil transportu esas olarak diflizyonla olurken, makromolekiil
transportunun konveksiyon ve restriktif diflizyonla gerceklestigi belirtilmektedir.
Makromolekiil transportunun hizi oldukga yavastir ve diyalizat konsantrasyonu higbir

zaman plazma konsantrasyonuyla esitlenemez.”

Periton esitleme testi

Periton esitlenme testi (PET), periton zarmmin kiigiik soliit gecirgenli§i ve
ultrafiltrasyon kapasitesini belirlemeye yarayan bir testtir.” Kiiciik soliit transport hiz,
efektif periton ylizey alanina baghdir. Ultrfiltrasyon hacmi ise, glukozun periton zarina
kars1 olusturdugu ozmotik kondiiktivite ve yine glukozun peritondan kaybolma hizi
tarafindan belirlenir. Yaygin olarak kullanilan modifiye PET prosediirii kisaca su
sekildedir(kisa/hizl1 PET): 8-12 saatlik gece dolumundan sonra sivi bosaltilir ve 2 litre
% 2.27 glukozlu soliisyon karma doldurulur. Dolumdan hemen sonra 200 ml s1vi drene
edilir ve bundan glukoz 6l¢limii yapilir. Dordiincii saatin sonunda diyalizat tamamen
bosaltilir, net hacmi Olciilerek glikoz ve kreatinin diizeyleri tespit edilir; es zamanl
olarak plazma kreatinini de Ol¢iiliir. Diyalizat-plazma kreatinin orani (D/P) ve 4. saat
diyalizat glikozunun 0. saat diyalizat glukozuna orani (D/Dy) belirlenir. Bu oranlara
gore hastalar diisiik (DG), diisiik orta (DOGQG), yiiksek orta (YOG) ve yiiksek gecirgen

(YG) olarak smiflandirlir.'



Periton zart gegirgenligi, sivi dengesi ve mortalite

Periton membraninin transport 6zellikleri ultrafiltrasyon hacmini etkilemektedir.
Diyaliz soliisyonundaki glukoz absorbe edildik¢e transkapiller ozmotik gradient azalir
ve boylece ultrafiltrasyon voliimii azalir. Bu durum YG membran 6zelliklerine sahip
hastalar i¢in daha c¢ok gecerlidir. Bu hastalar, diger gruptakilere gore hipervolemiye
daha ¢ok meyillidir. Dolayisiyla bunlarda hiperglisemi, hipertansiyon ve sol ventrikiil
hipertrofisi daha yaygindir. Sonu¢ olarak YG membran 6zelligine sahip hastalarda
mortalite oraninin daha yiiksek olduguna dair birgok yaym mevcuttur. Bununla birlikte,
hastalarin diyaliz recetelerinin uygun sekilde ayarlanmasiyla bu hipervolemi ve artmis
mortalite durumunun ortadan kaldirilabilecegi de bildirilmistir.'"'> YG gurubundaki
hastalarin diger bir sorunu da, diyalizat protein kayiplarmin daha yiiksek, serum
albiimin diizeylerinin daha diisiik olmasidir. Albiimin seviyesi diisik olan PD

11,13,14
1314 yakin zamanda

hastalarinda mortalitenin daha yiiksek oldugu bildirilmistir.
yayinlanan ve 540 hastanin verilerini igeren prospektif bir ¢alismada, YG gurubundaki
hastalarin protein klerensleri daha yiiksek bulunmustur; protein klerensinin nabiz
basmnci ve C-reaktif protein diizeyi ile pozitif korelasyon gosterdigi bildirilmistir.
Protein klirensi yiiksek olan gurupta kardiyovaskiiler olaylar daha c¢ok olmus ve

univariat analizde (multivariat analizde degil) yiiksek mortalite ile iliskili

bulunmustur."

Brain natriiretik peptidin sentezi, yapisi, fizyolojisi ve klinik kullanimu ile ilgili
genel bilgiler

Insan brain natriiretik peptidini (BNP) kodlayan gen 1. kromozom iizerinde

6

bulunur.'® Genin translasyonu sonucunda 134 amino asit uzunlugundaki pre-pro

hormon (pre-proBNP) olusur. Pre-proBNP’den 26 amino asidin ayrilmasindan sonra
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pro-BNP olarak adlandirilan 108 aminoasit uzunlugunda peptid meydana gelir (figiir 1).
Pro-BNP’nin enzimatik olarak parcalanmasiyla 32 aminoasit uzunlugundaki BNP (pro-
BNP’nin 77-108. amino asitlerinden olusan kismi, C Terminal BNP) meydana gelir, ki
biyolojik olarak aktif olan da bu molekiildiir. Dolasimda farkli amino asit uzunluklarina
sahip BNP’ler eszamanl olarak bulunmaktadir. Pro-BNP molekiiliiniin 1 ile76. amino
asitleri arasindaki kismindan olusan N terminal pro-BNP molekiilii (NTproBNP) BNP

. . 17,18,1
ile esit molar konsantrasyonda salinir.'”'®"

_ pre-proBNP, 5,
% m——— 26 aa sinyal molekiilii
\ proBNP, ;4g
NTproBNP, . BNP,, 105 proBNP, ..
BNP;o 105 BNPg3 105

Sekil 1. PreproBNP molekiilii ve bundan tiireyen peptidler

BNP sentezinin diizenlenmesi

Ventrikiil basing ve hacmi arttiginda BNP sekresyonu artmaktadir®**"** Tiroid
hormonu, endotelin, B-adrenerjik stimulasyon, interlokin 1B stimulasyonu BNP genini

regiile edebilmektedir.® Tasikardi, hipoksi, miyokardial iskemi, azalmis renal klerens,



hipervolemi ve ventrikiil hipertrofisi durumlarinda BNP ve NTproBNP plazma

diizeylerinin arttig1 bildirilmistir.**

BNP ve NTproBNP klerensi

BNP’nin yar1 6mrii 21 dakika, NTproBNP’nin yar1 émrii ise 60-120 dakika
civarmdadir.”** BNP, C tipi natriiiretik peptid reseptdriine baglanma ve nétral
endopeptidaz aktivitesi sonucunda kandan temizlenmektedir. Bobreklerden pasif
ekskresyon ve cesitli organlardaki lokal endopeptidaz aktivitesi de klerense katkida

bulunmaktadir.?%*

BNP ve NTproBNP plazma konsantrasyonlart*

N terminal pro-BNP’nin plazma konsantrasyonu, klerensleri arasindaki
farkliliklar nedeniyle, BNP’den daha yiiksektir. Yas ve cinsiyet plazma
konsantrasyonunu etkilemektedir. Genel niifustan sec¢ilmis 672 vaka ile yine genel
niifustan se¢ilmis, kalp yetmezligi ve komorbid durumu olmayan, median yas1 61 olan
130 vakanin karsilastirildigi bir ¢alismada, ‘normal’ vakalarda NTproBNP geometrik
ortalamas1 18.7 (15.9 - 22.1) pmol/L, buna karsilik diger gurubun geometrik ortalamasi
35.7 (32.8 - 38.9) pmol/L olarak bulunmustur.”’” BNP’nin yas ile dogru orantili olarak
arttigi, biitiin yas guruplarinda kadinlardaki BNP konsantrasyonunun erkeklere gore
daha yiiksek oldugu bagka bir ¢alismada da bildirilmistir. Bu ¢alismanin verilerine gore
erkeklerde ve kadinlarda 95. persantil degerleri sirasiyla 26 ve 54; 97,5. persentil

degerleri ise 34 ve 38 pg/mL olarak bildirilmistir.**

" Déniisiim katsayilari: 1pg/mL BNP =0.289 pmol/L BNP; 1pg/mL NTproBNP =0.118 pmol/L NTproBNP
(Use of B-type natriuretic peptide outside of the emergency department. Maeder MT, Mueller C,
Pfisterer ME, Buser PT, Brunner-La Rocca HP International Journal of Cardiology 127 (2008) 5-16)
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BNP reseptorleri

BNP, etkilerini esas olarak hiicre yiizeyinde bulunan A tipi natriiiretik peptid
reseptorleri vasitasiyla gerceklestirir. Bu reseptorler kardiyovaskiiler sistem, akciger,
bobrek, deri, trombosit ve presinaptik simpatetik sinir lifleri tizerinde tespit edilmistir.*’
NT pro-BNP’nin, natriiiretik peptid reseptorlerini aktive etme kapasitesinde olmadigi ve

biyolojik olarak inaktif oldugu diisiiniilmektedir.”’

BNP’nin fizyolojik etkileri

BNP genel olarak vazodilatasyon, natriirez ve dilirez olusturur. Renin
anjiyotensin aldesteron sisteminin etkinligini azaltic1 ve kalpte fibrozisi 6nleyici etkileri
oldugu bildirilmistir’®. Natriiiretik peptidler, arteryel ve vendz dilatasyon olusturur,
periferik vaskiiler rezistansi azaltir ve arteryel tansiyonu disiiriir.”' Saghkl goniillillerde
yapilan bir ¢aligmada, BNP’nin sol ventrikiil diyastolik gevsemesinde (lusitropik etki)
rolii olabilecegi bildirilmistir.>* Natriiiretik peptidler vaskiiler diiz kas hiicreleri ve
kardiyomyositlerde biiyiime, proliferasyon ve apoptozu diizenler; rat ¢aligmalarinda,

eksikligi genellikle olumsuz sonuglara yol agmaktadir.”*>*

Adlarindan da anlasilacagi tizere, BNP ve ANP bobreklerden su ve tuz atilimina
neden olurlar. Renin sekresyonunun inhibe edilmesi, intraglomeriiler basing artisi,
proksimal tiibiiler hiicreler lizerindeki anjiyotensin II etkilerinin antagonize edilerek su
ve sodyum reabsorbsiyonunun inhibe edilmesi, toplayici kanallarda vazopresin etkisinin
antagonize edilmesi ve sodyum reabsorbsiyonunun inhibe edilmesi natriiiretik

peptidlerin bobrekler iizerindeki etkilerindendir.**

Natriiiretik peptidler, santral sempatik desarj1 ve periferik katekolamin desarjini

inhibe ederler, bundan baska, endotelin-1 sentezininin inhibisyonu, su ve tuz istahinin
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baskilanmasi, vazopresin sekresyonunun inhibisyonu ve anti-inflamatuar etkileri de

bildirilmistir.***>-¢

Glomeriil filtrasyon hizi ve BNP / NTproBNP konsantrasyonlart

BNP ve NTproBNP konsantrasyonlari, glomerul filtrasyon hizi1 (GFR) azaldikga
artmaktadir. Yapilan bir calismaya gore, GFR 90 mL/dakika/1.73 m’® diizeyinin istiinde
oldugu siirece BNP ve NTproBNP diizeyleri normal kisilere gore farkli degildir, ancak
GFR daha da azalirsa her ikisinin de plazma diizeyleri, NTproBNP diizeyi daha ¢ok
olmak iizere, katlanarak artar.’’ Bobrek fonksiyonlarmin NTproBNP ve BNP klerensleri
iizerindeki etkileri karsilastirildiginda tartigsmali sonuglar ortaya ¢ikmaktadir. Her ne
kadar NTproBNP’nin BNP’ye gore cok daha biiyiik oranda borekten atildigi diisiiniilse
de, baz1 calismalar arada 6nemli bir fark olmadigini, dahasi, idrarla atilan natriiiretik
peptid miktarinin zaten énemsiz diizeyde oldugunu ileri siirmiistiir.’*** BNP seviyesi
ile GFR arasindaki zit iligkinin, azalmis renal klerens (bobrekteki nétral endopeptidaz
aktivitesinin ve idrarla atilimin azalmasi), voliim artisina bagli miyokardiyal gerilme

veya bobrek yetmezligi ile iliskili kalp disfonksiyonuna bagl olabilecegi bildirilmistir.**

Kalp yetmezliginde BNP ve NTproBNP

Acil serviste BNP’nin kalp yetmezligi tanisinda kullanimiyla ilgili olarak
yapilan bir caligmada, guruplara gére BNP konsantrasyonlar1 soyle bulunmustur
(ortalama+standart sapma): Kalp yetmezligi kanitlananlar 675+450 pg/mL, kalp
yetmezligi diglananlar1 104225 pg/mL, ventrikiill disfonksiyonu olup akut kalp
yetmezligi atagl olmayanlarda 346+390 pg/mL. Bu ¢alismada, 100 pg/mL BNP esiginin
kalp yetmezligi i¢in sensitivitesi %90, spesifitesi %76 ve dogrulugu %83 olarak

bildirilmistir.*’



Avrupa Kardiyoloji Derneginin 2008 yilinda yayinladigi kalp yetmezligi
kilavuzunda natritiretik peptidlerin hem teshis, hem de tedavide faydali biyomarker
olarak degerlendirmistir(Sekil 2).*' Buna karsilik 2012 yilinda ayni dernegin yayimnladig:
kilavuzda, ekokardiyografi imkanlarmin kisith oldugu durumlarda, natritiretik peptid
kan diizeyi Olctimiinii kalp yetmezligi tanisi i¢in alternatif bir yaklasim olarak
degerlendirmistir. Normal natriiiretik peptid diizeyinin pratikte kalp yetmezligi tanismni
dislayacagi vurgulanmistir. Kalp yetmezligini diglama amaciyla kullanilmasi
durumunda, Sekil 2’de belirtilen esik degerler de degistirilmistir. Natritiretik peptid esik
degerlerinin, semptomlarin akut baslangicli olmasi, var olan semptomlarin kotiilesmest,
veya tedrici olarak gelismesi durumunda farkl oldugu belirtilmistir. Buna gore, akut
baslayan veya varolan semptomlar1 kotiilesen hastalarda optimal dislama noktasi
NTproBNP i¢in 300 pg/mL, BNP i¢in 100 pg/mLolarak belirtilmistir. Akut olmayan bir
bicimde gelen hastada ise, optimal degerler swrasiyla 125 pg/mL ve 35 pg/mL olarak
belirtilmistir. Akut olmayan hastalarda sensitivite ve spesifisitenin diisiik oldugu da

belirtilmistir.**

Kronik bobrek hastalarinda kalp yetmezligi tanist icin BNP ve NTproBNP
kullaninmi

Acil servislerde nefes darligi ayirici tanist icin NTproBNP olciimii yapilan,
bobrek fonksiyon bozuklugu olan (serum kreatinin < 2.5 mg/dL) 599 hastada asagidaki
sonuglar bildirilmistir. GFR > 60 mL/dakika /1.73 m’ olmak kaydiyla, 50 yasmndan
kii¢iik olanlarda 450 pg/mL, 50 yasindan biiyiik olanlarda 900 pg/mL esik degerleri
alimdiginda kalp yetmezligi tanisi i¢in sensitivite 85, spesifite 88 olarak bulunmustur;
GFR < 60 mL/dakika /1.73 m’ olanlarda ise 1200 pg/mLesik degerinin sensitivitesi 89,

spesifitesi 72 olarak bulunmustur.® Evre I-III kronik ndbrek hastalarindaki



calismalarda, yasa gore diizeltmek kaydiyla, dekompanse kalp yetmezligi tanisi i¢in
NTproBNP’nin kesim (cut-off) degerlerinin normal popiilayona gore farkli olmadigi

bildirilmistir.**

Natriretik Peptidler

NTproBNP <400 NTproBNP 400-2000 NTproBNP > 2000
pg/mL pg/mL pg/mL
Kalp Yetmezligi Diistinilmemeli Teshis Belirsiz Kalp Yetmezligi Olasi

Sekil 2. Avrupa Kardiyoloji Derneginin 2008 yil1 kalp yetmezligi kilavuzuna gore kalp
yetmezligini diisiindiiren semptomlar1 olan ve tedavi géormemis hastalarda natritiretik
peptidlere dayali kalp yetmezligi tanis1 (2012 kilavuzunda degisiklige ugramistir. Metne
bakiniz)

Kronik bobrek yetmezligi hastalarinda BNP’nin kalp yetmezligi tani1 ve
takibinde yeri tartigmalidir, buna karsilik, bu hastalarda diisik BNP diizeyi, sol

ventrikiil disfonksiyonunun diglanmasinda degerli olabilir.***

Bobrek hastaligi
olmayan kalp yetmezligi hastalarinda NTproBNP prognoz tayini i¢in yararli bir
gdsterge olarak degerlendirilmistir.*’”***’ Bir meta analiz ¢calismasinda, her 100 pg/mL
BNP artisinin, kalp yetmezligi hastalarinin 6liim riskinde %35 artisa yol actigi
goriilmiistiir; Artmis BNP diizeyleri kalp yetmezligi olmayan ‘asemptomatik’ hastalarda

da sagkalimi tahmin ettirebilmistir; bu vakalarda BNP> 20 pg/mL oldugunda risk iki

katma ¢ikmustir.”’
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Kalp yetmeczligi tedavisinde rekombinan BNP analoglarinin kullanimi

Akut dekompanse kalp yetmezligi tedavisinde rekombinan BNP analogu olan
nesiritid (BNP 1-32) tedavisi denenmistir. Hipotansiyon gibi ciddi yan etkiler bildirilmis
ve nefes darligin1 da hafifce diizeltebilmistir; 30 gilinliik hastaneye yatis orani ve

mortaliteyi azaltmadig: bildirilmistir.”’ Bu giin i¢in kullanim1 6nerilmemektedir.

Periton diyaliz hastalarinda BNP ¢calismalart
a-Yapisal kardiyak bozukluklar ile ilgili calismalar

Rezidiiel renal fonksiyonu olan periton diyaliz hastalarinda yapilan
ekokardiyografik bir caligmada, 6244 pg/mL NTproBNP esik degerinde, agir sol
ventrikiil hipertrofisini belirlemede sensitivite %78.8, spesifisite %77.3, pozitif prediktif
deger %51 ve negatif prediktif deger %92.4 bulunmustur. Sistolik disfonksiyonu
belirlemede benzer rakamlar 7924 pg/mL esik degerinde elde edilmistir. Antirik
hastalarda daha yiiksek esik degerlerde negatif prediktif deger daha diislik
bulunmustur.”® Ancak bazi ¢alismalar farkli sonuglar bildirmistir; ti¢ yildan daha az
siireyle hemodiyaliz (HD) ve PD tedavisi alan stabil hastalarda yapilan bir calismada,
sol ventrikiil hipertrofisi olanlarda BNP daha yiiksek bulunmus, ancak aradaki fark
istatistiksel anlamlilik kazanmamistir. Yine bu ¢alismada BNP ile sol ventrikiil kitlesi,
sol ventrikiil kitle indeksi ve ejeksiyon fraksiyonu arasinda korelasyon

saptanmamustir.”

b-Prognoz ile ilgili calismalar

NTproBNP’nin, diyaliz hastalarinda mortaliteyi 6nceden tahmin etmeye imkan

veren bagimsiz bir faktér oldugu, 753 hastayi iceren ve yaklasik ortalama 17 ay izlenen
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bir hasta gurubunda gosterilmistir. Bu calismada ROC (receiver operated
characteristics) egrisi altinda kalan alan tiim nedenlere bagli 6liim i¢in 0.66 bulunmustur
(p<0.001). Tiim nedenlere bagl 6liim tahmininde, 5700 pg/mL kesim degerinde (cut-
off) sensitivite 0.80, spesifite 0.40 olarak bulunmustur. Sagkalim analizlerinde de
NTproBNP yiikseldikge sagkalim azalmaktadir.”® Sadece kronik PD hastalarinmn
verilerini igeren prospektif bir ¢alismada da NTproBNP artisiyla hem kardiyak, hem de
tiim nedenlere bagli mortalitede artis gézlenmis ve prognozu tahmin etmede dnemli bir

biyomarker oldugu belirtilmistir.”

c-Ekstraselliiler sivt hacmi ile ilgili calismalar

Natriliretik peptidleri, PD hastalarinda ekstraselliiller sivi (ESS) voliimiinii
belirlemek ve ayarlamak i¢in kullanma diisiincesiyle baz1 ¢aligmalar yapilmistir, ancak
bu konudaki c¢aligmalar her zaman benzer sonuglar vermemistir. Biyoempedans
Olciimiiyle degerlendirildiginde, natriiiretik peptid diizeyi ile ESShacmi arasinda pozitif
yonde korelasyon oldugunu gosteren calismalar vardir.’®’” Bunun aksine, ejeksiyon
fraksiyonu > %40, New York Heart Association Evrelll-1V kalp yetmezligi olmayan 30
stabil periton diyaliz hastas1 {izerinde biyoempedans yontemiyle yapilan dlgiimlerde,

ESS hacmiyle NTproBNP arasinda baglant: tespit edilmemistir.®

Bu giin i¢in PD hastalarmda BNP ve NTproBNP nin en iyi kullanim alanlar1 su
sekilde Ozetlenebilir: Diger parametrelerle beraber ESS hacim fazlaliginin
belirlenmesinde yararli olabilirse de, kuru agirligi belirlemede yetersiz kaldigi kabul
edilmektedir. Bununla birlikte BNP ve NTproBNP, kisinin kardiyak risk profilini
belirlemeye yardimci olabilir (diisiikligi ciddi kalp hastaliinin diglanmasinda yaral
olabilir; benzer sekilde, yiiksekligi de kalp hastaligi ve kotii prognoz gostergesi olarak
degerlendirilebilir).”
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Amag

Calismanin oncelikli amaci, PD hastalarinda, plazma ve diyalizat NTproBNP
iliskisini ortaya koymaktir. Ikincil amag, hem plazma, hem de diyalizat NTproBNP

konsantrasyonlarmin hastalarmn klinik ve laboratuar verileriyle iliskisini arastirmaktir.
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YONTEM ve GERECLER

Rutin kontrol igin Indnii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi Erigkin Nefroloji
Klinige gelen, calisma i¢in onay veren, gelis sirasina gore se¢ilen 44 PD hastasimin kan
ve diyalizat ornekleri eszamanl olarak heparinli tiiplere alind1 . Bu 44 hasta i¢inden,
gelis swrasmna gore, 13 hastanin bir sonraki kontrollerinde tekrar kan ve diyalizat
ornekleri alindi; toplamda 57 6rnek cifti elde edildi. Numuneler toplanirken kisa veya
uzun degisim farki gozetilmedi. Calismaya onay vermeme disinda dislama kriteri
uygulanmadi. NTproBNP analizi, numunelerin toplanmasindan itibaren 4-6 saat i¢inde
hem plazma, hem de atik diyalizatta, kemiliiminassay yOntemiyle, Siemens
IMMULITE® 2000 Systems Analyzer cihazinda gerceklestirildi. Numuneler
toplandiginda hastalarin kan basinci, viicut agirligi, boy ve ayak bilegi 6dem durumlari
kaydedildi. PD siireleri, albiimin ve sodyum (Na) degerleri hastalarin dosyalarmdan
elde edildi. Son 6 ay i¢inde gerceklestirilmis kisa PET testi (giriste anlatildigi
sekilde)sonuglar1 esas alimarak hastalar YG, YOG, DOG olarak smiflandi. DG
gurubunda hasta yoktu. Ortalama arter basinci, diyastolik kan basincina sistolik ve

diyastolik kan basinglar1 farkinin iigte birinin ilave edilmesiyle elde edildi. Beden kitle
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indeksi, viicut agirliginin metre cinsinden boyun karesine boliinmesiyle elde edildi

(kilogramg/metre?).

Istatistiksel analizler Statistical Package for Social Sciences v 17 (SPSS)
yazilimi kullanilarak gergeklestirildi. Analizlerin hangi veri setinde gerceklestirildigi
(n=44, n=13, veya ikisinin toplam1 n=57) parantez i¢inde belirtildi. Tanimlayici
istatistiksel bulgular, ,median ve geyrekler arasi aralik 25-75 (IQR), ortalama +standart
sapma (SS) olarak ifade edildi. Verilerin normal dagilima uygunlugu tek G6rneklem
Kolmogorov-Smirnov testi ile degerlendirildi. Normal dagilim elde edebilmek i¢in ilk
veri setine (diyalizat ve plazma NTproBNP, n=44) 10 tabanma gore logaritmik
dontistim uygulandi. Uygun olan yerlerde parametrik ve parametrik olmayan korelasyon
analizleri, lineer regresyon, Kruskall Wallis testi ve Mann Whitney U Testi (gerekli
durumlarda Bonferroni diizeltmesi yapildi) ve Wilcoxon Signed Ranks Testleri
kullanildi. P<0.05 diizeyi istatistiksel olarak anlamli kabul edildi. Bonferroni diizeltmesi
yapildiginda, p<0.016 anlamli olarak kabul edildi. ROC analizi icin YG ve YOG
guruplar1 birlestirilerek analiz yapildi; sonuglar, belli bir kesim noktasinda (cut-off)
sensitivite, spesifisite ve egri altindaki alan olarak verildi (p<0.05 diizeyi istatistiksel
olarak anlaml kabul edildi). Kategorik veriler sayim ve yilizde (%) olarak ifade edildi.
Sayisal verilerde, virgiilden sonraki sayilar tek haneli olacak sekilde yuvarlama yapildi;
5 ve tstlindeki ikinci basamak rakamlar1 bir iist rakama yuvarlandi. Calisma icin
Malatya Etik Kurulundan onay alind1 (2011 / 211). Hastalarla ilgili prosediirler Helsinki
Bildirgesine uygun olarak vyiiriitiilmiistiir. Calisma, Indnii Universitesi Bilimsel
Aragtirma Proje Birimi (INUBAP) tarafaindan saglanan para ile yapilmistir (Proje No

:2012/97).

-15-



BULGULAR

Ortalama yaslar1 44,1+14,7 olan 19 erkek ve 25 kadin, toplam 44 hastanin 57
cift (plazma NTproBNP/diyalizat NTproBNP) sonucu analiz edildi. NTproBNP biitiin
plazma ve diyalizat orneklerinde tespit edilebildi. Hastalarin plazma ve diyalizat
NTproBNP verileri Tablo 3 ve Sekil 3’te gosterilmistir. NTproBNP ortalamasi
(pg/mLx1000) plazmada 17,5+51,4, diyalizatta 3,8 = 7,6; median degerler sirasiyla 3,3
(1-13) ve 0,5 (0,2-3,6) olarak tespit edildi. NTproBNP ortalamasmin %95 giiven aralidi,
plazma i¢in 1900-33100; diyalizat i¢in 1500-6100 olarak bulundu. 57 Olgiimiin tamami1
(n=57) hesaba katildiginda tamimlayic1 istatistiksel degerler ilk gurup (n=44)

sonuclariyla benzer bulundu (veriler burada yazilmadi).

Plazma NTproBNP diizeyi 300 pg/ml’den diisiik olan sadece 3 hasta (%6,8),
2000 pg/ml’den diisiik olan 16 hasta vardi (%36). Ayn1 degerler diyalizat i¢in, sirasiyla

12 (%27) ve 32 (%72) olarak bulundu.
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Sekil 3. Plazma ve diyalizat NTproBNP verilerinin kutu grafigiyle gosterimi (n=44)

Her numune ¢iftinde, plazma NTproBNP diizeyi diyalizat NTproBNP
diizeyinden daha yiiksekti. Plazma / diyalizat (P/D) NTproBNP oranlarma iliskin
tanimlayict veriler su sekildeydi (n=57): Minimum 1.23, maksimum 19.25, ortalama

5.540.5, median 4.7 (2.6-6.6) ve ortalamanin %95 giiven aralig1 4,5-6,5 olarak bulundu.

Plazma ve Diyalizat NTproBNP konsantrasyonlar1 arasinda pozitif yonde,
nispeten yiiksek bir dogrusal iligki tespit edildi (Tablo 1, Sekil 4). log;p plazma
NTproBNP diizeyi, logjodiyalizat NTproBNP diizeyini istatistiksel olarak anlamli
diizeyde ongérmeye etmeye imkan verdi. (F 1,42 = 259,609, p < 0.0001, R* = 0.861).
Bagimsiz degisken plazma log;o NTproBNP diizeyinin istatistiksel olarak anlamli bir
tahmin edici oldugu goriildi (B = 0.928, t (42) = 16,112, p < 0.0001). Regresyon
denklemi y=0,897:x-0,28 olarak bulundu. Plazma ve diyalizat NTproBNP’nin diger
klinik ve laboratuar bulgulariyla korelasyonlar1 Tablo 1°de gosterilmistir. Kisaca,

plazma NTproBNP ile ortalama arteryel basing arasinda pozitif yonde, albiimin ve
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serum Na ile negatif yonde dogrusal korelasyon mevcuttu. Diyalizat NTproBNP ile ad1
gecen parametreler arasindaki korelasyon katsayilar1 plazma NTproBNP’yle ayn1 yonde

ve birbirine ¢ok yakindi.

Tablo 1.Degiskenler arasindaki korelasyon katsayilar1 ve dnemlilik dereceleri (n=44)

=8 | 38 | 3 2 | 35 | ¢ | g2 | 2
S5 S5 o 2 © < c c: oy
9 o3 73 = ;D °3T 5 3 3 3 ~
< Q - a2 o =3 %)
Z o Z N = Q c c:
Ty | 73 > |8
=3 5 =
O
T a
E =
o 2 | r=0,928* =1 r=0,123 | r=0,098 | r=0,383* | r=-306* | r=-0,390* |r=0,182
Q'a E- p=0,0001 B p=0,426 | p=0,527 | p=0,01 p=0,043 | p=0,009 |p=0,236
&=z
Ss
E 2 =1 r=0,928* | r=0,087 | r=0,181 | r=0,323* [ r=-0,342* | r=-0,379* [r=0,206
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Sekil 4. Log gplazmaNTproBNP ile Log;,diyalizatNTproBNP arasindaki korelasyon grafigi ve
regresyon ¢izgisi
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Ayni1 denekte farkli zamanda 6lgiilen NTproBNP’lerin P/D oranlarmin sabit olup
olmadigmi gérmek amaciyla 13 hastada Olglimler tekrarlandi; iki bagimli gurup
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi, NTproBNP konsantrasyonlar1
arasinda pozitif yonde yiiksek bir korelasyon tespit edildi (Wilcoxon Signed Ranks
Testi, p>0.05; Spearman korelasyon katsayis1 plazma NTproBNP konsantrasyonlar1 i¢in
0,929, ve diyalizat konsantrasyonlar1 i¢in 0,666 olarak bulundu, p<0,05). Ancak,
deneklerin sonuglar1 tek tek incelendiginde, iki P/D NTproBNP orani birbirinden ¢ok
farkli olan denekler mevcuttu. Ilk dlgiim ile ikinci 6lg¢iimdeki P/D NTproBNP oranlar1
arasinda korelasyon da tespit edilmedi ( Spearman korelasyon katsayisi r=0,225, p>0.05

) (tablo 2).

Tablo 2. Ardisik iki NTproBNP &l¢iimii olan hastalarin verileri (n=13)

Plazma Diyalizat Plazma Diyalizat Oranl* Oran2*
NTproBNP 1 NTproBNP 1 NTproBNP2 NTproBNP 2
(x1000 pg/mL) | (x1000 pg/mL) | (x1000 pg/mL) | (x1000 pg/mL)
Ortalama £SS  [29,6+93,1 3,248,9 7,5%¥13,1 2,1+1,1 614 5,944,5
Median (IQR) (1,7 (0,6-2,9) 0,3 (0,2-0,6) 1,7 (0,7-6,9) 0,3(0,1-2) 4,5(2,3-10,2) (4,4 (3,3-6,2)
*Oran: P/D NTproBNP orani. Rakamlar 6l¢iim sirasmi géstermektedi® 1 ik —»

Olciim, 2 ikinci 6l¢tim.

NTproBNP konsantrasyonunun (hem plazma, hem de diyalizat) membran
gecirgenligine gore farkli olup olmadigmni gérmek amaciyla PET sonuglarina gore
hastalar guruplara ayrildi ( tablo 3 ve figiir 5 ). Median plazma ve diyalizat NTproBNP
konsantrasyonlari, yliksekten diisiige, su sekildeydi: YG>YOG>DOG. YOG ve DOG
gruplar1 arasindaki fark istatistiksel olarak anlamliydi. P/D NTproBNP oranlarma
bakildiginda siralama su sekilde oldu ve guruplar arasindaki fark anlamli degildi:

YOG>DOG>YG. YG ve YOG membran tipint DOG membran tipinden ayirmak i¢in en
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1yi kesim noktas1 1472 olarak tespit edildi. Bu noktada sensitivite % 83, spesifite %60,

egri altinda kalan alan 0,754 olarak bulundu (p<0.006).

Tablo 3.Degiskenlerin membran gegirgenlik durumuna gore karsilagtirilmasi (n=44)

Tim Gurup YG YOG DOG P
(n=44) (n=8) (n=21) (n=15)
Plazma NTproBNP Ortalama +SS 17,5+51,4 21+14 25,5+73,3 43+6,38 .
(x1000 pg/ml) P<005
Ps Median (IQR) 3,3 (1-13) 22,5(5,7-35) | 3,4(1,4-12,4) | 1,1(0,3-6,5)
Diyalizat NTproBNP Ortalama £ SS 3,8+7,6 8,3+9,1 42+4,2 08 +1,1 ,
(x1000 pg/ml) P<005
Median (IQR) 0,5(0,2-3,6) 5,7 (1,1-16,2) 0,6 (0,3-2,9) 0,3(0,1-0,9)
0 Ortalama £ SS 54+3,4 43+2,8 58+3,2 57+4,6
ran >0.05°
p>0.
(P/D NTproBNP) Median (IQR) 4,7 (2,5-7,6) 3,7 (2-5,5) 5,1(2,7-8) 4,2 (2,4-6)

*YG ve DOG guruplar1 arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlidir (Kruskall-Wallis
Testi p<0,05 ve Bonferroni diizeltmeli Mann Whitney U Testi p<0,001) °(Kruskal
Wallis Testi, p>0.05).
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Sekil 5. Membran tiplerine gore plazma ve diyalizat NTproBNP verilerinin kutu

grafigiyle gosterimi (n=44)
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Erkeklerde kadinlara gore plazma ve diyalizat NTproBNP konsantrasyonlari

daha yiiksekti [median plazma NTproBNP erkeklerde 7132 (1673-29974), kadinlarda

2570(935-11023); median diyalizat NTproBNP erkeklerde 1130 (311-5338), kadinlarda

457 (213-2093); ortalama P/D NTproBNP orami erkeklerde5,51+3,7 , kadinlarda

5,3+3,3], ancak aradaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (Mann Whitney U testi,

p>0.05).

Hastalarm 29’unda ayak bilegi 6demi yoktu; 15’inde vardi Odemi olan

hastalarin ortalama ve median plazma NTproBNP diizeyleri, 6demi olmayanlara gore

daha diisiiktii; diyalizatta ise bunun tam tersi bir durum goriildii, ancak aradaki farklar

istatistiksel olarak anlamli degildi (tablo 4).

Tablo 4. Odem durumuna gére plazma ve diyalizat NTproBNP verileri (n=44)*

ODEM ODEM
VAR (n =15) YOK (n =29) VAR (n=15) | YOK (n=29)
OrtalamaztSS Median (IQR)
Plazma NTproBNP
14,21 19,2462,1 31 1-12
(pg/mlx1000) 4,2£19,3 9,2162, 3,3(0,9-31,5) | 3,4(1-12)
Diyalizat NTproBNP
t 2+ 1,1 (0,2- 2-2
(pg/mIx1000) 4,988 3,26,9 ,1(0,2-5,3) 0,5(0,2-2)
P/D NTproBNP 4,9£3,3 5,743,5 4,1(2,56,5) |49(2,679)

*QGuruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degil (Mann Whitney U Testi

p>0.05)
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TARTISMA

Calismamizda, @ NTproBNP’nin  diyalizata  gectigini  ve  diyalizat
konsantrasyonuyla plazma konsantrasyonu arasinda yiiksek bir korelasyon bulundugunu
tespit ettik. Ortalama P/D orant 5.5+0.5 olarak bulundu; fakat aymi hastada farkl
zamanlarda yapilan dl¢limlerde P/D NTproBNP oranlarmin farkli olabildigi goriildii.
Chiarelli G ve ark. 8 hasta iizerinde yaptiklar1 ¢alismada atik diyalizattaki BNP
konsantrasyonunun, kendi plazma esdegerinin %19+%4’i oraninda oldugunu
bildirmislerdir. BNP ve NTproBNP’nin molekiil agirliklarinin birbirine yakin olmasi

bulgularin benzerligini agiklayabilir.®

Caligmanin ikincil amaci, periton membran gecirgenliginin diyalizat NTproBNP
konsantrasyonuna etkisini arastirmakti. Diisiik molekiil agirlikli proteinlerin plazmadan
diyalizata gecisi peritonun kendine has gec¢irgenligine, proteinin molekiil agirligr ve
capna, daha az oranda da dolum siiresi ve diyalizat tonisitesine baghdir. Molekiil
agirhigr daha yiliksek olan proteinler diyalizata daha az gecerler, 6te yandan periton
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gecirgenligi daha yliksek olan bireylerde albiimin gibi proteinlerin diyalizata gegisi daha

13,1461
fazladir. !>+

Albiiminle karsilastirildiginda, BNP ve NTproBNP’nin molekiil agirlig
cok daha kiictiktiir (alblimin = 66 kDa, BNP =3,5 kDa, NTproBNP = 8,5 1<Da).62’63 t
Beklentimiz, diyalizat NTproBNP diizeyinin YG >YOG>DOG ve D/P NTproBNP
oraninin DOG>YOG>YG seklinde olmas1 idi. Bu iki durum gerceklesmis olsayd,
membran gecirgenliginin diyalizat NTproBNP diizeyini belirleyici etkisini kabul
etmeye daha ¢ok meyilli olabilirdik; tespit edilen P/D oranlar1 (hem ayni1 denegin
tekrarli 6l¢timlerindeki, hem de gurubun tamamindaki P/D oranlar1), belirleyici bir
membran etkisinden bahsetmemizi zorlastiriyor. Regresyon analizinin de gosterdigi gibi
plazma NTproBNP, kendisinin diyalizat esdegerini yliksek oranda belirlemektedir.
Dolayisiyla plazma NTproBNP diizeyleri daha yiiksek olan bu guruptaki hastalarin
diyalizat NTproBNP diizeyi de daha yiiksek olmaktadir. Bununla birlikte, mevcut

bulgular D/P kreatin ve D/P NTproBNP arasindaki dogrusal korelasyonu dislamadigini

da belirtmek gerekir.

Calismanin en ilging bulgularindan biri de, hi¢ siiphesiz, hem plazma hem de
diyalizat NTproBNP diizeyinin D/P kreatinin orani yiiksek olan gruplarda daha yiiksek
olmasidir. Daha 6nce bahsedildigi gibi, gegirgenligi yiiksek olan periton zar1 yapisina
sahip hastalarda (YG) mortalite daha yiiksektir.'' Bahsettigimiz bulgunun, bu
hastalardaki kotii prognozu aciklayan yeni bir gésterge olup olmadigi konusunda kesin
yargiya varmak i¢in hasta sayimiz yeterli degildi. Bu konuda kesin bir yargiya varmak
icin genis serili yeni ¢aligmalara ihtiya¢ vardir. PD hastalarinda hipervolemiyi tespit
etmede NTproBNP’nin hassas bir gosterge olmadigi genel kabul gérmektedir.”
Calismamizda, hipervoleminin klinik gostergesi olarak degerlendirilebilecek olan

hipertansiyon ve 6dem ile plazma ve diyalizat NTproBNP iliskisini de degerlendirdik.

" kDa = kiloDalton
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Natriliretik  peptidlerin normal sartlarda hipotansif bir etkiye sahip olmalarma

< 1,51
ragmen’

, bulgularimiz, NTproBNP ile ortalama arteryel tansiyon arasinda pozitif
yonde korelasyon oldugunu gostermektedir. PD hastalarinda hipertansiyon siklikla
hipervolemiyle baglantilidir;®* hipervolemi ayni zamanda kardiyak yapilarda gerilmeye
ve bunun sonucunda NTproBNP artisina sebep olur. Hipervolemi iizerinden olusan
baglant1 disinda, hipertansiyon ve yapisal kalp hastaliklarinin birlikte bulunmasi ve
yapisal kalp hastaliklarmin natriiiretik peptit artisina yol agmasi da korelasyonu
aciklayan bir faktdr olabilir. Ote yandan plazma NTproBNP diizeyi yiiksek olan bir ¢ok

hastada 6dem goriilmemesi natriiiretik peptidlerin klinik hipervolemi bulgulariyla

iliskisinin zay1f oldugunu gosteren caligmalar1 destekler niteliktedir.

Bulgularimizin bilimsel literatiire katkilarindan biri de, NTproBNP nin diyalizat
yoluyla elimine edildiginin gdsterilmis olmasidir; fakat bunun miktar1 konusunda kesin

yargilara varmak mevcut bulgularla miimkiin degildir.

Genel popiilasyonda natriiiretik peptid konsantrasyonunun kadinlarda erkeklere
gore daha yiliksek oldugu bildirilmistir; bu ¢alismada ise bunun tam tersi bir durum s6z
konusudur.”® Bu bulgunun PD hasta popiilasyonuna genellenip genellenemeyecegini

bilmiyoruz.

Dikkat ceken bir bulgu da, Avrupa Kardiyoloji Derneginin kilavuzunda ‘kalp
yetmezligini optimum dislama noktasi’ olarak 6nerdigi 300 pg/dL diizeyinin altinda
sadece 3 hastanm olmasidir (%6,8). Bir 6nceki kilavuzda*' ‘kesin kalp yetmezligi * smir1
olarak kabul edilen 2000 pg/mL diizeyinin {istiindeki vakalarimizin oranmin %64
olmasi, spesifik olarak hipervolemi ve kalp yetmezliginden ziyade, genel olarak PD

hastalarindaki ytiksek kalp hastalig1 insidnsmin bir yansimasi olarak diisiintilebilir.
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Bu c¢alismanin baglica zayif yonleri, denek sayisimin nispeten az olmasi ve
NTproBNP testinin diyalizat sivisinda gegerlilik ve giivenilirliginin kanitlanmamis

olmasidir.

-25-



SONUC VE ONERILER

Bulgularimiz, ilk olarak, diyalizat NTproBNP ile plazma NTproBNP arasinda
yiiksek diizeyde bir korelasyon oldugunu, ve her iki kompartmandaki NTproBNP
diizeylerinin de kan basinci, viicut kitle indeksi, diyaliz siiresi, Na ve albiimin ile
korelasyon katsayilarmin birbirine olduk¢a yakin oldugunu gostermektedir; dolayisiyla,
plazma NTproBNP’nin sagladigi klinik yararlarin tamaminin diyalizat NTproBNP
tarafindan da saglanma potansiyeli oldugunu diisiindirmektedir. Gegerlilik ve
giivenilirlik caligmalar1 yapilmak kaydiyla, diyalizat NTproBNP tayini daha pratik bir
yol olabilir. Ikinci olarak, D/P kreatin orani yiiksek olan hastalarda NTproBNP
diizeyinin yiiksek bulunmasi da, teyid edilmesi durumunda, yararli olabilecek bir bilgi

saglayabilir.
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OZET

GIRiS

Brain Natriiretik peptid(BNP) ve N-TerminalproBrain Natriiiretik Peptid
(NTproBNP) aym1 molekiiliin alt parcalar1 olup kana esit molar konsantrasyonda

salmirlar. Her iki molekiil de kalp hastaliklarmin tanisinda ve hastalarin risk durumunun

belirlenmesinde kulanilirlar.
AMAC

Bu caligsma, oncelikli olarak, PD hastalarinda, plazma ve diyalizat NTproBNP
iliskisini, ikincil olarak da palzma ve diyalizat NTproBNP konsantrasyonlarinin

hastalarin klinik ve laboratuar verileriyle iligskisini arastirmak amaciyla diizenlendi.
YONTEM

Turgut Ozal Tip Merkezi Nefroloji kliniginde takip edilen 44 periton diyaliz
hastasindan (19 erkek 25 kadin ) eszamanli olarak aliman plazma ve diyalizat
orneklerinde NTproBNP tayini yapildi. Diger klinik ve laboratuar veriler hasta

dosyalarindan alindi. Veriler standart istatistiksel yontemlerle degerlendirildi.
BULGULAR

Biitiin plazma ve diyalizat 6rneklerinde NTproBNP tespit edilebildi. Median
plazma NTproBNP 3327, diyalizat NTproBNP 510 ve plazma/diyalizat (P/D)
NTproBNP orani ortalama 5.5+0.5 olarak bulundu. Deneklerdeki P/D oranlar1 sabit
degildi; her olclimde farkli bulundu. Logioplazma ve Logjediyalizat NTproBNP
diizeyleri arasinda yiiksek diizeyde korelasyon tespit edildi (r = 0,928, p=0001, R* =

0,861). Plazma NTproBNP diizeyi 300 pg/mL’den diisiik olan hasta orani %6,8, 2000
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pg/mL’den biiylik olan hasta oranit %64 idi. Median plazma ve diyalizat NTproBNP
diizeyleri membran gegirgenligine gore, biiyiikten kiiciige dogru su sekilde idi: Yiiksek
gecirgen (YG)>yiiksek orta gegirgen (YOG)>diislik orta gecirgen (DOG). YG ve DOG
guruplar1 arasindaki fark istatistiksel olarak anlamliydi. LogjoplazmaNTproBNP ve
Logjodiyalizat NTproBNP diizeyleri ile ortalama arter basinci, serum sodyum ve

albiimin arasindaki korelasyon katsayilarive istatistiksel 6nemlilik diizeyleri benzerdi.

SONUC

Diyalizat NTproBNP, kendi plazma esdegerinin sagladigi yararlarin tamamini
saglama potansiyeline sahiptir. Yiiksek gecirgenlige sahip membran yapisindaki
hastalarda NTproBNPkonsantrasyonu daha yiliksek bulunmustur; bu bulgu, periton

diyaliz hastalarinda alt guruplardaki risk durumunu belirlemede faydali olabilir.
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SUMMARY

INTRODUCTION

Brain natriuretic peptide (BNP) and N-terminal pro-brain natriuretic peptide
(NTproBNP) are sub-fragments of the same molecule, and secreted in equimolar
concentration. Both molecules can be used as tools for diagnosis of the heart diseases

and risk stratification of the patients.

OBJECTIVES

Primary objective of the study is to search a relation between plasma and
dialysate NTproBNP concentrations. Secondary aims of the study are to search relations
of both plasma and dialysate NTproBNPs to some of the clinical and laboratory data of

the patients.

METHODS

NTproBNP analysis were performed on simultaneously obtained plasma and
dialysate samples of 44 peritoneal dialysis (PD) patients (19 males and 25 females)
followed at Turgut Ozal Medical Centre Adult Nephrology clinic. All other clinical and
laboratory data were obtained from patients medical records. Data were analyzed by

Standard statistical methods.

RESULTS

We were able to detect NTproBNP from each sample. Medians were 3327 for
plasma NTproBNP, 510 for dialysate NTproBNP, and mean plasma/dialysate (P/D)
NTproBNP ratio was 5.5+0.5. P/D ratios in a subject were not constant over the time.

Logjoplasma NTproBNP and LogodialysateNTproBNP were highly correlated (r =
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0,928, p=0001, R? = 0,861). Ratio of the patients with plasma NTproBNP concentration
below 300 pg/ml was just 6,8 %, and ratio of the patients with the concentration greater
than 2000 pg/ml was 64%. Median plasma and dialysate NTproBNP concentration of
the patients according to transport status of the peritoneal membrane were as follows:
High (H)>high average (HA)>low average (LA) and the difference between H and LA
groups was statistically significant. LogjoplasmaNTproBNPand
LogjodialysateNTproBNP had similar correlation coefficient with mean arterial

pressure, serum sodium and albumin levels.
CONCLUSION

Dialysate NTproBNP has potential t to provide almost all benefits provided by
its plasma counterpart. Patients with higher membrane transport characteristics have
higher plasma and dialysate NTproBNP levels; this finding may be useful for risk

stratification in the sub-groups of the peritoneal dialysis patients.
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