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OZET

Amacg: Son donem bdbrek yetmezlidi, patogenezinde inflamasyonun yer aldigi bébrek fonksiyonlarinin
kaybi ile seyreden bir hastaliktir. Yag dokusundan salgilanan adiponektin anti-inflamatuar etkili bir
proteindir. ICAM-1 ve VCAM-1 inflamasyonun duzenlenmesinde rol oynayan vaskiler adezyon
molekiilleridir. Calismamizda son donem bobrek yetmezlidi hastalarinda adiponektin, ICAM-1 ve VCAM-
1 duzeylerinin bobrek fonksiyonlarmin inflamatuar Kklinik bir gostergesi olarak arastiriimasi
amaclanmustir.

Gerec¢ ve Yontem: Calismaya son donem bobrek yetmezlidi (€GFR <15) olan hemodiyaliz hastalar
(Grup 1, n=31) ve sadlikh bireylerden (eGFR=90) (Grup 2, n=33) olusan kontrol grubu dahil edilmistir.
Serum adiponektin, VCAM-1 ve ICAM-1 diizeyleri ELISA yéntemleriyle Slciilmiistiir. istatistiksel analizde
chi-square test, students-t testi, ko-varyans analizi, pearson korelasyon testi kullanilmistir.

Bulgular: Son dénem bobrek yetmezIligi hastalarinda serum adiponektin, VCAM-1 ve ICAM-1 diizeyleri
kontrol grubuna goére anlaml olarak daha yiiksek (sirasiyla, p=0.001, p=0.001, p=0.001) saptanmistir.
Adiponektin diizeyleri ile VCAM-1 (r =0.615, p <0.001) ve ICAM-1 diizeyleri (r =0,476, p<0.001)
arasinda pozitif korelasyon saptanmistir. eGFR diizeyleri ile adiponektin (r= -0.637,p <0.001), ICAM-
1(r=-0.598, p< 0.001), VCAM-1(r=-0.846, p<0.001) arasinda negatif korelasyon bulunmustur.

Yazisma adresi: Yesim Giiveng
Orcid: https://orcid.org/0000-0001-9034-1404
Manisa Celal Bayar Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya, Manisa, Tiirkiye
e-mail: yesim.guvenc@gmail.com

Turk Klinik Biyokimya Derg 2018; 16(2)




Guiveng Y. ve ark.

Sonuc: Calismamizda son donem bobrek yetmezlidi olan hastalarda adiponektin, VCAM-1 ve ICAM-1
dizeyleri anlaml yuksektir. eGFR dustiikce adiponektin, VCAM-1 ve ICAM-1 diizeyleri artmaktadir.
Adiponektin, VCAM-1 ve ICAM-1 duzeylerindeki artisin inflamatuvar yanita, bozulmus bébrek klirensine
ve metabolik faktorlere bagl oldugu dustinilmektedir. Ancak bu belirteclerin Klinikte yardimci bir
biyomarker olarak kullanilabilmesi icin daha fazla sayida Ornekle yapilacak ileri calismalara ihtiyag
oldugu kanisina varilmustir.

Anahtar Kelimeler: adiponektin; ICAM-1; VCAM-1; eGFR; son donem bobrek yetmezligi

ABSTRACT

Purpose: End-stage renal disease; is a disease characterized by loss of renal function where
inflammation is involved in its pathogenesis. Adiponectin is an anti-inflammatory protein secreted from
the adipose tissue. ICAM-1 and VCAM-1 are vascular adhesion molecules that play a role in regulation of
inflammation. The aim of the present study is to investigate adiponectin, ICAM-1 and VCAM-1 as clinical
biomarkers of inflammation in patients with end-stage renal disease.

Materials and methods: The study groups were defined as; Group 1: (n=31) end-stage renal disease
patients (eGFR<15) with hemodialysis; Group 2: (n=33), healthy subjects (eGFR=90). We assessed
serum adiponectin, VCAM-1 and ICAM-1 concentrations by ELISA methods. Chi-square test, students-t
test, co-variance analysis, pearson correlation test were used for statistical analysis.

Results: Serum adiponectin, VCAM-1 and ICAM-1 levels were significantly higher in patients than the
control group (p=0.001, p=0.001, p=0.001, respectively). Adiponectin was directly correlated with
VCAM-1 (r=0.615, p<0.001) and ICAM-1 levels (r=0.476, p< 0.001). eGFR was inversely correlated with
adiponectin (r=-0.637, p<0.001), ICAM-(r=-0.598, p<0.001), VCAM-1 levels (r=-0.846, p<0.001).
Conclusion: Adiponectin, VCAM-1 and ICAM-1 concentrations were significantly increased in patients
with end-stage renal disease. We observed that as the eGFR are decreased the adiponectin, VCAM-1 and
ICAM-1 concentrations were increased. Elevated levels of adiponectin, VCAM-1 and ICAM-1 may result
due to inflammatory response, impaired renal clearance and metabolic disturbance. We suggest that
further studies including greater number of patients are necessary to confirm that adiponectin, VCAM-1
and ICAM-1 can be used as biomarkers of inflammatory response in end-stage renal disease patients.
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GIRIS iceren apM1 geni ile kodlanan bir adiposito-
Kindir (3). Vaskuler hasarin deneysel model-
lerinde monositlerin endotel hiicrelerine
baglanmasini inhibe ederek koruyucu bir rol
oynamaktadir (4). inflamatuar siirec hasar
sonrasinda vaskiler duvarin yeniden model-
lenmesinde ¢ok 6nemli bir rol oynamaktadir.

Son on yilda insidansi giderek artan kronik
bobrek hastaliklart milyonlarca insanin
yasam kalitesini ve saglik hizmeti kaynakla-
rint tilkketen Onemli bir saglik sorunudur.
Kronik bobrek yetmezligi ile ilgili yapilan
guncel arastirmalar tahmini glomeruler 5 . . “
filtrasyon hizindaki (eGFR) azalmay1 6ngoren Bu baglamda adiponektin, vas.l.(uler Fluvar
yeni biyobelirteclerin kesfini hedeflemektedir ~@saryla uyanilmis endotel hiicrelerinden
(1). Son dénem bobrek yetmezligi (SDBY) farkli biiyume fa{&t(').rlermm neksr:)resyonunu
olgularinda kronik bir inflamasyon olustugu baskllamak"ta ve bily 1.1'me fal_&tgrlerl ta'rafmdan
ve inflamasyonun kaynagmn multifaktoriyel uyarilan diiz kas hiicrelerinin proliferasyo-

oldudu diisiiniilmektedir. Literatiirde bobrek =~ MUY Ve migrasy onunu da inhibe et.mekted.ir
fonksiyonunun azalmast, tekrarlayan enfeksi- (5). Bobrek yetmezliginde serum adiponektin

yonlar, obesite, diyaliz islemi, dolasimdaki duzeylerinin artudu bildirilmistir (6).

sitokinlerin birikmesi gibi bircok faktoriin intraselluler adezyon molekiilii-1 (ICAM-1) ve
inflamasyon gelisiminde etkili oldugu yer vaskiiler hiicre adezyon molekiilii-1 (VCAM-1)
almaktadir (2). normalde endotel hiicrelerinde eksprese
Anti-inflamatuar ve anti-aterojenik Ozellikleri edilmekte, endotel hiicrelerinin etkilesimini
oldugu bilinen adiponektin, 244 amino asid desteklemekte ve sitokinlerin aktivasyonu ile
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hiicre yilizeyindeki ekspresyonlari artmaktadir
(7). ICAM-1 ve VCAM-1 hiicre ytizeyinde 16ko-
sitlerin vaskiiller membrana sikica adezyo-
nunu sadlamakta ve lokositlerin vaskiiler
intima tabakasmi gecisini Kkolaylastirmak-
tadir. Vaskiiler inflamatuar belirte¢ olarak
kabul edilen ve kanda cOzinebilir halde
bulunan ICAM-1 ve VCAM-1'in cesitli infla-
matuar hastaliklarda artmis oldugu goste-
rilmistir (8).

Calismamizda SDBY olan hastalarda adipo-
nektin, ICAM-1 ve VCAM-1 duzeylerinin bob-
rek fonksiyonlarmin inflamatuar Kklinik bir
gostergesi olarak arastirilmasi amaclanmis-
tir.

GEREC VE YONTEM

Calismaya 64 olgu dahil edilmis ve olgular 2
gruba ayrilmistir: Grup 1: SDBY olan eGFR
diizeyleri <15 olan hemodiyaliz (HD) hasta-
lar1 (n=31), Grup 2: eGFR diizeyleri =90 olan
sadlikli kontrol (n=33). SDBY hastalar1 eGFR
diizeylerine gobre hemodiyaliz unitesinde
tedavi olan olgulardan, kontrol grubu ise yas
ve cinsiyeti uyumlu saglikli goniilliillerden
secilmistir. Diyabeti olan hastalar calisma
dist brrakilmistir. Calismanin etik onayi
Manisa Celal Bayar Universitesi Tip Fakiiltesi
Etik Kurulu’ ndan alinmis ve calisma Helsinki
Deklarasyonuna gore yuruatulmusttir.

Kan ornekleri aksam 10 saatlik aglik sonrasi
sabah 08.30-10.30 saatleri arasinda alinmis-
tir. Kanlar 3000 rpm ve +4°C de 10 dakika
santrifiij edilerek serumlari ayrilmistir. Ayrilan
serumlar ependorf tupiinde analizin yapilaca-
d1 giine kadar -80° C' de derin dondurucuda
saklanmistir. Adiponektin diizeyleri ELISA
yoOntemiyle ticari kit kullanilarak olculmiuistir
(Lincho Research, Inc., St. Charles, MO, USA).
Kitin sensitivitesi 0.78 ng/mL, inter-assay CV
degeri % 2.4-8.4 ve intra-assay CV dederi
%7.4'dur. ICAM-1 ve VCAM-1 duzeyleri ELISA
yontemiyle ticari kit kullanilarak Olgtilmiistiir.
(Biosource, BioSource Europe S. A., Nivelles,
Belgium). ICAM-1 OJlcumiiniin sensitivitesi
0.5 ng/mL, inter-assay CV dederi % 7.82 ve
intra-assay CV degeri %5.6 ' dir). VCAM-1
olcimuniin sensitivitesi <0.5 ng/mL, inter-
assay CV dederi % 4.3-4.6 ve intra-assay CV
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degeri %5.1-8.2'dir. Rutin biyokimya analiz-
leri biyokimya laboratuvarinda otoanalizorde
(LX-20, Bechman Coulter, Ireland) yapilmis-
tir. eGFR degerleri serum kreatinin diizeyleri
Kullanilarak MDRD formiilii ile hesaplanmis-
tir. GFR (mL/min/1.73 m?) = 175 x SCr "115*
x Age %2 x 0.742 (kadm) x 1.21 (siyah).
Viicut kiitle indeksi (VKI) viicut agirhd (kg)/
boy(m)? formiilii kullanilarak hesaplanmustir.

istatistiksel analiz SPSS, 15.0 for Windows
programi ile yapilmistir. Sonuglar ortalama=
standart sapma olarak verilmistir. Gruplarin
cinsiyet dagihmini degerlendirmek icin chi-
square test kullanilmistir. Gruplar arasindaki
anlamhi@in degerlendirilmesinde students-t
testi kullanilmistir. Gruplardaki adiponektin,
VCAM-1, ICAM-1 verilerinin Kkarsilastiriima-
sinda ko-varyans analizi kullanilmis, sonuclar
VKi'e gore diizeltilerek verilmistir. Biyokim-
yasal parametreler arasindaki dogrusal iliski-
lerin degerlendirilmesinde Pearson korelas-
yon Katsayisi hesaplanarak Pearson Kkorelas-
yon testi ile istatistiksel anlamlilida karar
verilmistir.

BULGULAKR

Gruplarin demografik ve biyokimyasal verileri
Tablo 1'de gosterilmistir. Kontrol grubunun
%39.4'11, hastalarin %61.3'li, erkek olgular-
dan olusmaktadir (p=0.08). Gruplarin serum
adiponektin, ICAM-1 ve VCAM-1 duzeyleri
Tablo 2’ de sunulmustur. Son donem bobrek
yetmezlidi olan HD hastalarinda serum adi-
ponektin, ICAM-1 ve VCAM-1 diizeyleri
konntrollere gore istatistiksel anlamli bulun-
mustur (sirasiyla, p=0.001, p=0.001, p=0.001).
Tiim gruplarin adiponektin diizeyleri ile
VCAM-1 (r = 0.615, p <0.001) ve ICAM-1 dii-
zeyleri (r= 0,476, p<0,001) arasinda pozitif
korelasyon bulunmustur. Olgularin eGFR
diizeyleri ile adiponektin (r= -0.637,
p<0.001), ICAM-1 (r=-0.598, p<0.001),
VCAM-1 (-0.846, p<0.001) diizeyleri arasinda
negatif korelasyon tespit edilmistir. VKI ile
adiponektin (r= -0.416, p= 0.001), ICAM-1 (r
=-0.246, p=0.05) ve VCAM-1 (r =-0.423, p
<0.001) duzeyleri arasinda negdatif korelas-
yon saptanmistir. Tum olgularda ICAM-1du-
zeyleri ile VCAM-1 arasinda pozitif korelasyon
(r=0.539, p<0.001) tespit edilmistir.
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Tablo 1. Calisma gruplarinin demografik ve biyokimyasal verileri

Table 1. Demographic data and routine biochemical parameters of the study groups

Grup1l Grup 2 p degeri*
eGFR<15 eGFR>90
(n=31) (n=33)
ortalamaxSS ortalamaxSS
Yas (yil) 52.77+16.05 58.45+9.27 0.092
Agirlik (kg) 62.17+11.48 71.10+13.48 0.006
Boy (m) 1.68+0.07 1.64+0.08 0.06
VKI (kg/m?) 22.08+3.61 26.64+5.21 0.001
Glukoz (mmol/L) 5.02+0.87 5.33+0.66 0.124
insiilin (pu/mL) 7.92+3.29 8.23+3.53 0.718
HOMA-IR 1.77+0.84 1.97+0.97 0.380
Ure (mg/dL) 132.74+27.83 28.66+7.38 0.001
Kreatinin (mg/dL) 6.89+1.83 0.64+0.09 0.001
Trigliserid (mg/dL) 170.77+92.69 142.72 =*=94.78 0.236
* Student’s t test
Tablo 2. Calisma gruplarinin adiponectin, VCAM-1, ICAM-1 verileri
Table 2. Data on adiponektin, VCAM-1, ICAM-1 in the study groups
Grup1 Grup 2
eGFR<15 eGFR>90 p degeri*
(n=31) (n=33)

Adiponektin (ug/mL) 20.30+3.64 13.95+4.13 0.001
VCAM-1 (ng/mL) 2199+629 631+127 0.001
ICAM-1 (ng/mL) 550+167 362+88 0.001

* Ko-varyans analizi (VKi‘e gére diizeltilmistir)

TARTISMA

Kronik bobrek yetmezligi hastalarmin klinik
seyiri, bir dizi inflamatuar ve immiinolojik
degisikliklerle iliskilendirilmektedir (1). Son
doénem bobrek yetmezliginde ve diyaliz has-
talarinda bobrek fonksiyonunun azalmasi,
asir sivi yiiklenmesi, tekrarlayan enfeksiyon-
lar, diayliz islemi, dolasimdaki sitokinlerin
birikmesi, ileri glikasyon son {irinleri, pro-
oksidanlar, sempatik hiperaktivite ve/veya
korelmis vagal sinir aktivitesi gibi bircok
etyolojik faktor proinflamatuar ortamin
olusmasina katkida bulunmaktadir (2).

inflamasyon, bozulan bdbrek fonksiyonunun
bir gdstergesidir. Aktiflestirilmis glomertler
endotel hiicrelerinde olusan inflamasyon
bobrek hasarina ek olarak adezyon molekiil-
lerinin ekspresyonunu da indiiklemektedir
(9). ICAM-1 ve VCAM-1 endotelyal dokudan
salgilanan ve Ig geni siiper ailesinin endotel-
yal adhezyon molekiilleridir. Inflamatuar

sure¢ bu bilesiklerin salgilanmasimi arttir-
maktadir. Artmis ICAM-1, VCAM-1 duizeyleri
endotelyal hiicre hasari ve endotel aktivasyo-
nunun bir gdstergesi olabilmektedir (8). Kro-
nik tremi, adhezyon molekiillerinin ekspres-
yonunu diizenleyen proinflamatuar sitokin
diizeyleri ile iligkili bulunmustur (10).

Son dénem boébrek yetmezligi veya kronik
bobrek hastaligi olan hastalarda serum
ICAM-1 ve VCAM-1 seviyelerinin yiikseldigi ve
bdylece ICAM-1’ in bu hastalarin mortalitesi
icin bir 6ngori faktorii olabilecedi dustiniil-
mektedir (8). ICAM-1, VCAM-1' in oOzellikle
SDBY olan HD hastalarinda artmis oldugu ve
bu artista bobregin énemli bir rol oynadidi
belirtilmektedir (1). Son evre bobrek yetmez-
ligi olan HD hastalarinda ICAM-1, VCAM-1'in
yiiksek seviyelerinin, yetersiz Klirens veya
artmis sentez ve salinimdan kaynaklandigi
disuntilmektedir. ICAM-1 ve VCAM-1'in yuk-
sek molekiiler agirlidindan dolayr hemodi-
yaliz membranindan ge¢mesinin ¢ok olasi
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olmadigi, bu nedenle serum diizeylerinin
yukseldigi iddia edilmistir (11). Ancak bu
degisikliklerden sorumlu olan kesin meka-
nizmalar hentiz tam olarak aydinlatilama-
mistir.  Serum  Kkreatinin  ve adhezyon
molekulii seviyeleri arasinda g6zlemlenen
lineer korelasyon; bobregin ICAM-1 ve VCAM-
1 katabolizmasinda énemli bir rol oynadigini
distindirmektedir. Ancak Kkullanilan diyaliz
membran tipinin bu molekillerin dolasim-
daki prediyaliz seviyelerini etkilemedidi,
diger faktorlerin degisikliklerinden sorumlu
olabilecegini bildirilmistir (12). Hemodiyaliz
prosedurunun SDBY hastalarinda ICAM-1 ve
VCAM-1 seviyelerini etkilemedigdi gosterilmis-
tir (13). Bizim calismamizda da, SDBY olan
HD hastalarinda ICAM-1, VCAM-1 diizeyleri
kontrol grubuna gore anlaml ytiksek bulun-
mustur. ICAM-1, VCAM-1 ile eGFR arasinda
negatif korelasyon tespit edilmistir. Bu bul-
gulara gore inflamasyon markirlar1 olan
ICAM-1 ve VCAM-1 diizeylerindeki artisin
SDBY hastalarindaki bozulmus bobrek fonk-
siyonuna bagh olabilecegdi dustiniilmektedir.

Adiponektin, adipositlerde 6zel olarak sen-
tezlenen kollektin ailesinden kollajen benzeri
bir proteindir (3). Vaskiiler intimadaki ana
kollajene baglanarak endotelin hasarlanmasi
durumunda monositlerin endotelyal hiicre-
lere baglanmasini suprese eden adiponektin,
beyaz adipoz doku tarafindan tretilen ana
anti-inflamatuar adipokin olarak kabul edil-
mektedir (4,14). Yapilan calismalarda adipo-
nektin dizeylerinin inflamatuar belirteclerle
iliskili oldu@u ileri stirulmustur. Adiponekti-
nin esas olarak adipoz dokudan salgilanmasi
sebebiyle adipoz doku, diyaliz hastalarinda
kronik inflamasyonun patogenezinde onemli
bir rol oynamaktadir (15). Zoccali ve ark.
SDBY olan HD hastalarinda adiponektin
diizeylerini ilk olarak arastirmislardir (6).
Kronik bobrek yetmezlikli hastalarda ve HD
hastalarinda yapilan calismalarda adiponek-
tin seviyelerinin artmis oldugu bildirilmistir
(6,16,17). Ancak bu artisin nedenleri halen
arastirilmaktadir. Endotel hiicre hasarinin
tromboz, hipertansiyon, bobrek yetmezligi ve
ateroskleroz gibi klinik durumlarla her
zaman iligkili olmasi sebebiyle adiponektin,
endotelyal adezyon molekiilleri icin yeni bir
duiizenleyici olarak kabul edilmektedir. Kronik
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bobrek yetmezligi olan hastalardaki artmis
kronik sistemik inflamasyon yag dokusunda
inflamatuar yaniti modiile eden hormonlar
uretmektedir (leptin, resistin, tiimor nekroz
faktoru-alfa ve adiponektin dahil olmak tlizere
adipositokinler). Olusan proinflamatuar or-
tamla tetiklenen adipositokin tretiminin dii-
zenlenmesinde oksidatif stres de rol oyna-
maktadir Kronik bobrek yetmezliginde hem
proinflamatuar hem de anti-inflamatuar adi-
positokinlerin plazma konsantrasyonlarini-
daki artisin, muhtemelen hem azalan renal
atilmdan hem de ireminin neden oldugu
metabolik olaylardan Kkaynaklandidi ©6ne
surulmektedir (18,19). Son doénem boObrek
yetmezIlidi hastalarindaki yiiksek adiponektin
diizeylerinin bobrek transplantasyonu ile
onemli oranda diistigu gosterilmistir. Bu
bulgular bobreklerin adiponektinin biodegra-
dasyonu ve/veya dolasimdan eliminasyonun-
da 6nemli rolii oldugunu ortaya koymaktadir
(16). Inflamasyonun diizenlenmesinde rol
oynayan c¢ok fonksiyonlu bir sitokin olan
adiponektinin yilikselmis diizeylerinin Kronik
bobrek yetmezligi saptanan hastalarda has-
taliqin prognozunu 6ngodrebilecedi de iddia
edilmektedir (20,21).

Martinez Cantarin ve ark. SDBY olan hasta-
larda adiponektin iiretiminin arttigim ve
artmis adiponektin duzeylerinin tek nedeni-
nin azalmis renal Klirens olmasiin olasi
olmadigini ileri siirmiislerdir. SDBY hastala-
rinda hem anti-inflamatuar hem de inflama-
tuar adipokin seviylerinin Kkontrollere gore
daha yiiksek olmasinin, tiremiyle karekterize
olan inflamasyona karsi gelisen adiponektin
yanitint gosterdigini ileri siirmuslerdir. SDBY
hastalarda adiponektin diizeyleri yuksek
olmasina ragmen adipoz dokuda adiponek-
tin mRNA ve protein iretiminde bir artis
oldugunu ortaya koymuslardir. Bu sonuclar,
yiksek plazma seviyelerine ragmen daha
fazla adiponektin proteini uretmek icin bir
uyaran oldugunu gostermektedir. Bununla
birlikte hormon-reseptor etkilesimi seviye-
sinde veya asadi yonde efektorlerde adipo-
nektine karsi doku direncinin oldugu diisu-
nulmektedir. Artmis adiponektin diizeylerine
ragdmen artmis adiponektin tiretimi ve artmis
AdipoR1 reseptOor ekspresyonu ureminin
adiponektin  direncine neden oldugunu
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godstermektedir. Adiponektinin anti-inflama-
tuar koruyucu etkileri, bu hastalardaki agir-
lastirici inflamatuar durumu telafi edeme-
mektedir. Yuksek adiponektin diizeylerine
sahip adiponektin direnci, SDBY hastalarinda
glrulen inflamatuar duruma katkida bulun-
maktadir (22,23). Kacso ve ark. kronik bob-
rek yetmezligindeki artmis adiponektin
diizeylerinin muhtemelen bodbrek fizyolojisini
duzeltmek amaciyla bobrek yetmezligine
karsi reaktif olarak meydana geldigini ve
bobrekteki inflamatuar mekanizmalara para-
lel oldugunu iddia etmislerdir (24).

Hemodiyaliz hastalar1 artmis Olim riski
altindadir ve diyaliz hastalarinda kardiyovas-
kiiler hastaliklar Oliimlerin 6nde gelen nede-
nidir. inflamasyon ateroskleroz gelisiminde
anahtar rol oynamaktadir. Dusiik adiponektin
diizeylerinin kardiyovaskiiler hastaliklar ve
HD hastalarinda Kkardiyovaskiiler morbidite
ve mortalitenin bagimsiz yeni bir risk faktorii
oldugu kabul edilmektedir (17,25). Kronik
bobrek yetmezlidi hastalarinda plazma adi-
ponektin artisinin bu proteinin birikmesine
bagli olup olmadidi veya renal yetmezligin
cesitli metabolik ve hemodinamik risk
faktorlerine karsi bir karsi bir cevabi temsil
edip etmedidi heniiz net degildir. Adiponek-
tinin anti-inflamatuar etkilerinin oksidatif
stresin inhibisyonuna veya yeni inflamatuar
uyarilarla stimule edilen makrofaj toleran-
sinin indiiklenmesine baglh olabilecegi diisii-
nulmektedir (26).

Anti-inflamatuar ve anti-aterojenik etKileri
oldugu bilinen adiponektin viicut agirhgi,
istah, insulin duyarlihdi, lipid metabolizma-
sinin duzenlenmesinde de oOnemli bir rol
oynamaktadir. Bununla birlikte, persistan
kronik inflamasyon, insulin direnci ve pro-
tein-enerji malniitrisyonu gibi diger faktor-
lerin kronik bobrek yetmezligi hastalarinda
artmis adiponektin seviyelerini etkileyebile-
cedi iddia edilmektedir. Hemodiyaliz hastala-
rinda yaygin bir bulgu olan malnutrisyon,
adiponektin diizeyini yukseltebilmektedir.
Malnutrisyon, adiponektin dizeyleri ile
negatif korelasyon gosteren yag Kiitlesinin
kaybina neden olabilmektedir (27). Protein-
enerji yetmezlidi diyaliz hastalarinda Kkoti
klinik gidise yaygin ve Onemli bir Kkatki
sadlamaktadir. Kronik bobrek hastaliklarinda

yag Kiitlesinin ve yagsiz viicut Kkitlesinin
hizlandirilmis kaybi, adiponektinin normal
regiilasyonunu degistirmektedir (28). Azal-
mis bobrek fonksiyonlar1 sonucunda olusan
kompleks tlremik ortamda gorilen yuksek
diizeydeki natrituretik peptitler ve tuz retan-
siyonu ile hacim yiiklenmesi gibi durumlarin
dolasimdaki yiiksek adiponektin seviyelerine
katkida bulunabilecedi belirtilmektedir (29).
Bizim sonuclarimizda da SDBY olan HD
hastalarinda serum adiponektin duizeyleri
kontrol grubuna goére anlaml yiiksek bulun-
mustur. Adiponektin diizeyleri ile VCAM-1 ve
ICAM-1 diizeyleri arasinda pozitif korelasyon
saptanmistir. Olgularimizdak yiiksek adipo-
nektin diizeylerinin bozulmus bobrek fonksi-
yonu ile olusan inflamatuar ortama yanit
olarak meydana gelmis olabilecegi diisu-
nulmektedir.

Adiponektin duizeyleri ile eGFR arasindaki
ters korelasyonun bozulmus renal Klerensi
gosterdigi iddia edilmistir (16). Sedighi ve
ark. kronik bobrek yetmezIligi olan hastalarda
plazma adiponektin seviyesinin eGFR ile ters
iliskili oldugu ve adiponektinin kronik bobrek
hastalarn icin 6nemli bir belirte¢ olabilecedi
sonucuna varmislardir (30). Kronik bdbrek
yetmezligi olan hastalarda ve HD hastala-
rinda yiiksek adiponektin seviyeleri VKI gibi
metabolik sendromun belirleyicileri ile ters
orantili bulunmustur (6,31,32). Hemodiyaliz
hastalarinda serum adiponektin diizeylerinin
VKI ile negatif korelasyon gosterdigi bildirilen
bir baska calismada, daha yiiksek VKI'li iyi
beslenen HD hastalarinin, diisiik VKI' li
malnttrisyonlu HD hastalarina kiyasla daha
disuk serum adiponektin seviyelerine sahip
olduklarn iddia edilmistir (28). Hemodiyaliz
hastalarinda adiponektin diizeylerinin VKI
disinda trigliserid ile negatif korelasyon gos-
terdigi bildirilmistir (33). Feng ve ark.
eGFRnin, adhezyon molekiillerinin serum
seviyeleri ile ters orantili oldugunu 6ne sur-
muslerdir (34). Bizim sonuglarimizda eGFR
ile adiponektin ve VCAM-1 arasinda yiiksek
derecede negatif korelasyon, eGFR ile ICAM-
1 arasinda orta derecede negatif korelasyon
gdzlenmistir. Vucut Kutle indeksi ile adipo-
nektin, ICAM-1 ve VCAM-1 arasinda da nega-
tif korelasyon tespit edilmstir. Bu bulgulara
gore son evre bobrek yetmezligi olan hemo-
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diyaliz hastalarindaki yuksek adiponektin,
ICAM-1 ve VCAM-1 diizeylerinin bozulmus
bdébrek fonksiyonu ile iligkili oldugu kanisina
varilmistir. Ote yandan, hemodiyaliz hastala-
rinda yaydin bir bulgu olan malniitrisyonla
iliskili VKI diisiikliigiiniin adiponektin diizey-
lerinini ytikseltmis olabilecegi diisuniillmek-
tedir.

Sonug¢ olarak, calismamizda SDBY olan
hemodiyaliz hastalarinda adiponektin, VCAM-
1 ve ICAM-1 duizeyleri kontrol grubuna gore
anlamli yiiksek bulunmustur. Adiponektin,
VCAM-1 ve ICAM-1 diizeyleri ile eGFR, VKI
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