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Kronik Renal Yetersizlikli Hastalarda Hemodiyalizin
Plazma Endotilin-1 Diizeyi Uzerine EtKisi

The Effect of Hemodialysis on Levels of Endothelin-1 in Cases With Chronic Renal Failure
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OZET

AMAC: Bu gahsma, kronik renal yetersizlikli hastalarda
hemodiyalizin plazma endotelin-1 diizeyi iizerine olan etki-
sini aragtirmak amactyla planlandi.

MATERYAL VE METOD: Caliymanuzda, 10 diyalize gir-
meyen (Grup A) ve 10 diyalize giren (Grup B) toplam 20 kro-
nik renal yetersizitkli hasta alindi. Kontrol grubu olarak 10
saghkh kigi secildi. Bu hastalarda Radyoimmunassay (RIA)
metaduy ile plazma endotelin-1 (ET-1) diizeylerine bakildr.

BULGULAR: Kronik renal yetersizli hastalarin tiimiinde
plazma ET-1 diizeyleri normal grubu gore anlami derece-
de yiiksek bulundu (p<0.001). Grup A ve grup B arasinda
ise plazma ET-1 diizeylerinde anlaml fark saptanmadi
(p>0.05).

SONUC: Yapilan ¢alismada, hemodiyalizin plazma ET-1
diizeyleri lizerinde etkili olmadigy gosterilmistir. Ayrica,
kan basincy normal ve yiiksek olan hastalarda da plazma
ET-1 diizeylerinde anlamili bir fark saptanmamis, bu da
treminin tek basina plazma ET-1 yiiksekligine neden ola-
bilecegini diisiindiirmiistiir.

ANAHTAR KELIMELER: Endotelin-i1, hemodiyaliz,
kronik renal yetersiziik.

SUMMARY

OBJECTIVE: This study is planned fo investigate the ef-
fect of hemodialysis on levels of Endothelin-1 (ET-1) in ca-
ses with chronic renal failure.

STUDY DESIGN: 20 patients who have chronie renal fa-
ilure were included to our study. 10 of them (Group A) we-
re treated with hemodialysis, 10 of them (Grup B) weren't.
As for the control group 10 healty people selected. The le-
vels of plasma ET-1 determined with the method of radio
immun assay (RIA).

RESULTS: The levels of plasma ET-1 was significantly
higher patients who have chronic renal failure than healty
people (p<0.001), but no significant changes was found
between Group A and Group B (p>0.05).
CONCLUSION: These results suggested that hemodialy-
sis has no effects on the levels of plasma ET-1. Also no sig-
nificant changes was found between paticnts who have
high blood pressure and normal blood pressure on the le-
vels of plasma ET-1. This study alse suggested that only
uremia may be the cause of high levels of plasma ET-1.
KEY WORDS: Endothelin-1, chronic renal failure,
hemaodialysis.

GIRIS
Giintimizde damar endoteli gok sayida fizyolojik ve
patolojik olaylarda rol oynayan ¢ok fonksiyonlu bir
parakrin organ olarak kabul edilmektedir (1-2). En-
dotel fonksiyonlari, yapilan ¢alismalarla birlikte giin
gectikce daha iyi anlagilmakta ve giderek 6nemini ar-
trmaktadir. 1980 yilinda Furchgott ve Zawadzki ta-
rafindan endotele bagh vasodilatasyonun ortaya ¢i-
kartilmast, endotel ile ilgili galismalar hizlandirmisg
ve 1988 yilinda Yanagisawa endotelden salgilanan
gliclii bir vasokonstriktdr madde 1zole etmistir ve bu
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maddeye endotelin ismini vermistir (3, 4). Sistemik
hipertansiyonda potansiyel bir roll oldugu ve ayrica
endotel hasari ile birlikte seyreden hemolitik tiremik
sendrom, trombotik trombositopenik purpura, ate-
roskleroz, preeklampsi, kronik renal yetersizlik ve
siklosporin nefrotoksisitesinde etkili oldugunu gdste-
ren birgok ¢alisma mevcuttur (5, 6, 7). Kronik renal
yetersizlikli hastalarda yapilan ¢alismalarda plazma
endotelin diizeyleri yiiksek bulunmusgtur ve bu yiik-
sekligin damar endotel hasarn ile iliskili olabilecegi
diistintilmustiir (7, 8). Calismamizda kronik renal ye-
tersizlikli hastalarda, endotel hasan ile ilgili olarak
yiiksek oldugu kabul edilen, ET-1 diizeylerinde he-
modiyaliz ile bir degisiklik olup olmadigint arastir-
mak istedik. Bu konuda literatiirde yapilan prospek-
tif bir caligmaya rastlamadik.
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MATERYAL VE METOD

Calismaya Sisli Etfal Hastanesi Nefroloji Klinigi ta-
rafindan takip edilen, diyalize giren ve girmeyen top-
lam 20 kronik renal yetersizlikli hasta dahil edildi.
Diyalize girmeyen, 6 erkek ve 4 kadmn hasta grup
A’yt olugturdu, Bu hastalarin 571 hipertansi, 5’1 nor-
motansif idi ve yas ortalamalart 50.3£16.9 y1l olarak
tespit edildi. Plazma tre degeri 207.3£34.3 mg/dl,
kreatinin degeri 6.71£2.1 mg/dl, plazma endotelin-1
diizeyi 6.87+1.13 pg/ml idi. Diyalize giren, 6 kadin
ve 4 erkek hasta grup B’yi olusturdu. Bu grubun he-
modiyalize baglama siireleri 6 ayin iizerindeydi ve
ortalama yaglarn 51.1£14.7 olan hastalarin 6°s1 hiper-
tansif 4’1 normotansif idi. Hastalann plazma iire de-
geri 151.9£27.5 mg/dl, kreatinin degeri 8.64+3.85
mg/dl ve plazma endotelin-1 diizeyi 6.73£1.11 pg/ml
olarak bulundu. Kontrol grubu olarak raslantisal 6r-
nekleme metodu ile segilen yas ortalamas: 43.9+10.1
olan 4 kadin, 6 erkek saglikh birey ¢ahgmaya alindt.
Bu bireylerin plazma endotelin diizeyleri 2.63+0.97
pg/ml olarak saptandi (Tablo 1, 2, 3).

Kontrol ve ¢alisma gruplarindan alinan kan érnekle-
rinde plazma ET-1 diizeyleri RIA (Radyoimmunas-
say) metodu ile saptandi. ET-1 tayininde Biomedica
Ges M.b.H radyoimmunassay kiti kullanildi. Sonug-
lar Student-T testi ile degerlendirildi.
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BULGULAR

Calismamizin kontrol grubunda plazma ET-1 diizey-
lerinin ortalamasi 2.64 pg/ml olarak bulundu. Diyali-
ze girmeyen kronik renal yetersizlikli hastalarin plaz-
ma ET-1 diizeyleri ortalamasi 6.87 pg/ml olup, nor-
mal gruba gore istatiksel olarak anlamh derece yiik-
sek bulundu (p<0.001). Bu gruptaki hipertansif has-
talarin plazma ET-1 diizeyleri ortalamasi 6.9 pg/ml,
normotansif hastalarm ise 6.84 pg/ml olup, aralarin-
da anlamli bir fark bulunamad: (p>0.05). Diyalize gi-
ren hastalardan olugan galisma grubumuzun (grup B)
plazma ET-1 diizeyleri ortalamas1 6.73 pg/mi olup,
kontrol grubunun plazma ET-1 diizeyleri ile kargilas-
tinldiginda, aralarinda ileri derece anlamli bir fark
saptand1 (p<0.001). Grup B’deki hipertansif hastala-
rin plazma ET-1 diizeyleri ortalamasi 6.7 pg/ml, nor-
motansiflerin ise 6.77 pg/ml olup, arada anlaml fark
bulunamadi (p>0.05). Calisma gruplart arasinda
(grup A ve grup B) plazma ET-1 diizeyleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi
(p>0.05).

TARTISMA

Caligmaya aldigimiz 20 hastalik seride plazma ET-]
diizeyleri kontrol grubuna gore anlamlh derecede
yiiksek bulunmustur (p<0.001). Kronik renal yeter-
sizligi olan, diyalize giren ve girmeyen hastalarda
plazma ET-| diizeyleri arasinda anlaml bir fark bu-

Tablo 1: Kontrol grubunun dzellikleri

Vaka No. Adi, Soyadi Yas (Y1) Cinsiyet Plazma-Endotelin-1 Diizeyi
(N 0.5-5 pg/ml)
[ AS. 28 E 1.00
2 AK. 36 E 3.04
3 M.S. 37 K 2.26
4 N.O. 39 K 1.00
5 YZ. . 39 K 2.80
6 K.Z. 44 E 3.02
7 E.C. 45 K 2.68
8 N.A. 56 E 292
9 ZY. 57 E 3.88
10 N.D. 58 E 3.78
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Tablo 2: Diyalize girmeyen hastalarin dzellikleri

Vaka No.  Adi, Soyadi  Yas (Yil) Cinsiyet Ure Kreatinin =~ Plazma-Endotelin-1 Diizeyi
(mg/dl) (mg/dl) (N 0.5-5 pg/ml)
1 L 28 E 160 3.5 7.03
2 B, 1 E 200 9.0 7.7
3 LA 65 K 245 10.0 8.2
4 T, 63 K 160 6.2 6.6
5 G.K. 56 K 210 8.0 5.5
6 A.S. 70 E 238 5.2 6.6
7 EXK. 58 K 220 6.9 5.5
8 M.D. 36 E 180 3.8 7.4
9 GG 66 E 260 73 8.4
10 AS. 30 E 200 7.0 54
Tablo 3: Diyalize giren hastalarin 6zellikleri
Vaka No.  Adi, Soyadi  Yas (Y1) Cinsiyet Ure Kreatinin ~ Plazma-Endotelin-1 Diizeyi
(mg/dl) (mg/dl) (N 0.5-5 pg/ml)

I H.C: a2 K 169 11.29 55
2 B.S. 52 K 125 10.38 5.5
3 H.C. 47 K 135 10.0 6.6
4 T.O. 20 E 180 9.0 - 7.4
5 HK. 68 K 130 8.32 6.6
6 S.G. 60 E 205 7.6 7.7
S.0. 63 K 116 8.5 8.3

M.E. 56 E 145 7.5 59

9 H.T. 25 K 152 9.33 4.9
10 0.0. 68 E 162 451 7.4

lunamadi (p>0.05). Bu hastalarda kan basincinin
plazma ET-1 diizeyi izerine etkisi olmadigr saptandi
(grup A hipertansif hastalarin plazma ET-1 diizeyle-
ri ortalamasi 6.9 pg/ml, normotansif hastalarin ise
6.84 pg/ml, grup B hipertansiflerin plazma ET-1 dii-
zeyleri ortalamasi 6.7 pg/ml, normotansiflerin 6.77
pg/ml). Marusse ve arkadaglan hipertansiyonun gid-
deti arttikca ET-1 diizeylerinde de artis oldugunu
saptadilar ve bu artigin gelisen endotel hasarinin de-
recestyle iligkili oldugunu gésterdiler (9). Ohno ve

arkadaglart spontan hipertansif farelerde endotelin
antikor infiizyonu yaptiklarinda ortalama arter basm-
cinda anlamlr diisiis, renal kan akiminda ve glomerii-
ler filtrasyon hzimda (GFR) %350 artig, renal vaskii-
ler resistanda ise %35 azalma saptadilar ve ¢alisma-
nin sonucunda ET-1in esansiyel hipertansiyonun et-
yopatogenezinde rol oynayabilece@ini vurguladilar
(10, 11, 12). Invitro yapilan hayvan dencylerinde
ET-1’in sistemik vaskiiler direnci artirarak, arteryel
basiner yitkselttigi gosterilmistir (13, 14). Oishi ve
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arkadaglan 44 feokromositomali hastada yaptiklan
galismada plazma ET-1 diizeylerini yiiksek buldular.
Boylece feokromositomada katekolaminlerle birlikte
plazma ET-1’inde hipertansiyonda etkili oldugunu
saptadilar (11). K. Tomitta ve arkadaglari, akut renal
yetersizligi olan hastalarm plazma ET-1 diizeyleri
normal renal fonksiyonu olan kisilere gore anlamh
derecede yiiksek buldular. M. Shichiri ve arkadaslar:
tic grup hastada (a. Esanstyel hipertansiyonu olan, b,
Diyalize giren, ¢. Diyalize girmeyen kronik renal ye-
tersizlikli hastalar) plazma ET-1 seviyelerini yiiksek
buldular ve bu yiiksekligin tremik hastalarda mevcut
olan endotel hasar ile iligkili olabilecegini diigiindii-
ler. Ayrica bu aragtirmacilar kronik renal yetersizlik-
li hastalart (grup b-c), normotansif hastalar ve hiper-
tansif hastalar olmak iizere iki gruba ayirdilar. Hiper-
tansiflerde plazma ET-1 dizeylerini normotansilere
gore anlamli derecede yiiksek buldular (8, 15). Biz
caligmamizda bu farki saptayamadik.

Calismamizda kan basinc: normal olan hastalarda
plazma ET-1 dizeylerinin yiiksek bulunmasi, iiremi-
nin tek basima damar endotel hasarindan sorumlu ola-
bilecegini ve plazma ET-1 diizeylerini artirabilecegi-
ni akla getirmektedir,

Sonugta diyalize giren ve diyalize girmeyen kronik
renal yetersizlikli hastalarin plazma ET-1 duzeyle-
rinde anlamli fark saptanmadi. Bu caligmada, hemo-
diyalizin, plazma ET-1 diizeyi {izerine etkisi olmadi-
&1 kanisma varlmigtir.
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