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OZET

Bu c¢alismada kronik bébrek yetmezligi olan
hastalarda serum siyalik asil diizeylerinin belirlenmesi
ve hemodiyaliz uygulamalarinin serum diizeylerine
etkisinin arastirilmasi amacglanmistir. Bu amacla
hemodiyaliz yapilan 20 kronik bébrek yetmezligi
hastasindan ve 14 saglhkli goniilliiden alman kan
orneklerinde total siyalik asit diizeyleri (TSA) calisildl.
Serum TSA diizeyi kolorimetrik rezorsinol yontemiyle
olciildii. Kronik bobrek yetmezligi hastalarinda diyaliz
oncesi ortalama TSA diizeyi 99.81+ 3.57 mg/dl ve
diyaliz sonrasi ortalama TSA diizeyi 106.64 £ 5.10
mg/dl idi. Ortalama TSA diizeyi kontrol grubunda ise
68.73 = 2.12 mg/dl olarak bulundu. Diyaliz éncesi ve
diyaliz sonrasi TSA diizeylerinin her ikisi de kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde
yiiksek bulundu (p<0.001). Diyaliz sonrast TSA
diizeylerinde diyaliz dncesi diizeylerine gore artis oldu;
fakat bu arns istatistiksel olarak anlamli degildi.
Calismamizda, hemodiyaliz uygulanan kronik bobrek
yetmezlikti hastalarin serum TSA diizeylerinin, saglikl
bireylere gore anlamli diizeyde yiiksek oldugu
belirlendi. Kronik bébrek yetmezlikti hastalardaki bu
artisin  glikoprotein  ve glikolipidlerin  yapim ve
yikimindaki artisa bagh olabilecegi diisiiniildii.

Anahtar Kelimeler: siyalik asit, kronik bobrek
yetmezligi, hemodiyaliz
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SUMMARY

The aim of this study was to determine the levels
of sialic acid in the sera of patients with chronic renal
failure and the effect of hemodialysis was also
investigated. Regarding this aim, total sialic acid levels
(TSA) were studied from the blood samples of 20
patients wiith chronic renal failure and 14 healty
volunteers. Serum TSA determinations were carried out
by the resorcinol method. In the chronic renal failure
group the mean TSA concentration before hemodialysis
treatment was 99.81 + 3.57mg/dl and the mean TSA
concentration after hemodialysis treatment was
106.64 £5.10mg/dl. The mean TSA level in the control
group was 68.73 £ 2.12 mg/dl. The TSA levels before
and after hemodialysis treatment both were found to be
significantly elevated as compared to control levels (p<
0.001). After hemodialysis treatment the TSA levels
were slightly increased than those in before
hemodialysis samples, however this increase was not
significant statistically.In our study, the serum TSA
levels of the chronic renal failure patients that received
hemodialysis tretment were significantly higher than
those in the healthy group. It has been thought that this
increase may be due to the increased synthesis and
catabolism of glycoproteins and glycolipids in chronic
renal failure patients.
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GIRIS

Siyalik asit dokuz karbon atomuna sahip, 309
dalton agirliginda bir aminoseker olup noraminik asit
tirevidir (1,2).

Siyalik asitler oligosakkaritlerin, polisakkaritlerin,
glikoproteinlerin ve glikolipidlerin terminal seker
kistmlarint olusturur ve glikozidik bag ile bagldirlar.
Glikoproteinler ve glikolipidler enzimlerin, hormonlarin
ve hiicre membranlarmin yapisinda bulunan ve
ekstraseliiler sahada yer alan kompleks ve Onemli
fonksiyonlara sahip biyomolekiillerdir (2). Fizyolojik
pH'da siyalik asitler negatif yiikliidir ve hiicre
yiizeyinde bir itici giic olusturarak agregasyonu oOnler.
Bobrekte glomertiler kapiller duvarda sabit bir negatif
yik bulunur (1-3). Siyalik asitin de aralarinda
bulundugu c¢esitli komponentlerin katkida bulundugu
negatif yuk, makromolekiillerin glomertiler
permeabilitesini  diizenleyerek idrara gecmelerini
engeller (1-4). Ayrica siyalik asit endotel ve epitel
hiicrelerinin glomeriiler bazal membranlara tutunmasini
dasaglar (3).

Bu calismada, kronik bobrek yetmezligi olan
hastalarin serum siyalik asit diizeylerinin normal kisilere
gore degisiklik gosterip gostermedigi ve hemodiyaliz
tedavisinin kronik bobrek yetmezligi hastalarinda serum
siyalik  asit diizeylerine etkisinin  incelenmesi
amaclanmistir.

MATERYAL VE METOD

Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi
hemodiyaliz Tnitesinde diizenli olarak hemodiyaliz
tedavisine alman 20 kronik bobrek yetmezligi hastasi ile
caligma yapildi. Bu hastalarin dokuzu erkek ( ortalama
yas 47 5 (standart hata) y1l), 11'i kadind1 (ortalama yas
52 £ 2 (standart hata) yil). Hastalarin tanisi klinik ve
ilgili laboratuar incelemeleri ile kesinlestirilmisti.
Hastalarin  primer bobrek patolojileri arasinda
glomeriilonefrit (beg hasta), diabetes mellitus (dort
hasta), piyelonefrit (alt1 hasta), polikistik bobrek (iki
hasta), amiloidoz (iki hasta), hipertansiyon (bir hasta)
vardl. Caligmaya alindiklar sirada hastalarda malignite
veya inflamatuar hastalik bulgulari yoktu.
Hemodiyalizde tiim hastalarda Hemofan membran
kullanilmigti. Diyalizat akim hizi ise sabit olup 500
ml/dk idi. Hemodiyaliz ile ilgili diger bilgiler Tablo
I'de verilmistir.

Hastane personelinden secilen, yaslar hastalar
ile benzer olan 14 saghkli goniillii ile kontrol grubu

olusturuldu. Kontrol grubundaki kisilerde bobrek
hastaligi, malignite veya metabolik  bozukluk
bulunmamaktaydi.
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Kontrol grubundan ve kronik bobrek yetmezlikli
hasta grubundan hemodiyalizden bes dakika once ve
diyaliz sonrast bes dakika icerisinde alinan bes mi kan,
Hermle ZK 510 sogutmali santrifijjide 2000xg'de 10
dakika santrifiij edilerek serum ayrildi.  Serum
calistlincaya kadar -20 C'da saklandi. Saklama siiresi
en fazla yedi giindii.

Siyalik asit Olgiimiinde resorsinol yontemi
kullanild1 (5). Bu kolorimetrik yontemde siyalik asitin
resorsinol ile olusturdugu rengin absorbanst 580 nm'de
Olculir. BUN, kreatinin ve durik asit Ol¢limleri
Boehringer Mannheim firmasinin  orijinal Kkitleri
kullanilarak BM-Hitachi 911 otoanalizoriinde ol¢tildii.

Caligmanin sonuglari, SPSS istatistik programi
kullanilarak kigisel bir bilgisayarda student t testi ile
analiz edildi. Sonuglar ortalama * standart hata olarak
verildi, p < 0.05 olan degerler istatistiksel olarak anlaml
kabul edildi.

SONUCLAR

Tablo 2'de kronik bobrek yetmezligi hastalariin
ve kontrol grubunun olgilen tim parametreleri
verilmistir. Buna gore kronik bobrek yetmezligi olan
hastalarin siyalik asit, BUN, kreatinin ve lrik asit
degerleri kontrol grubundan anlamli diizeyde ytiksek
olarak bulunmustur (p < 0.001).

Kronik bobrek yetmezlikli hastalarda hemodiyaliz
tedavisinin serum total siyalik asit diizeylerine etkisi
incelendiginde, hemodiyaliz sonrasi alinan kanlarda
siyalik asit diizeylerinin hafifce arttigr gozlenmis ise de
bu artis istatiktiksel olarak anlamli degildi. Hastalardan
hemodiyaliz sirasinda cekilen stvi miktarlart Tablo 1'de
verilmistir. Sialik asit degerleri ile cekilen sivi arasinda
herhangi bir istatistiksel iligki saptanamamustir.
Hemodiyaliz tedavisinin  hastalarda siyalik asit
diizeylerinde degisiklik yapmamasi nedeniyle diyaliz
sonrast serum siyalik asit diizeyleri kontrol grubundan
yine yiiksekti.

Kontrol grubunun ortalama serum siyalik asit
diizeyi 68.73 + 2.12 mg/dl olarak bulundu. Kontrol
olgularinin degerleri 59.63-82.96 arasinda
degismekteydi.

Hasta ve kontrol grubunun tiim serum siyalik asit
degerleri Sekil 1'de toplu halde verilmistir.

TARTISMA

Calismamizda serum total siyalik asit duizeylerinin
kronik bobrek yetmezligi hastalarinda kontrol grubuna
gore anlamli diizeyde yiiksek oldugu saptandi.
Hemodiyaliz oncesi ve sonrasi alinan kanlardaki total
siyalik asit diizeylerinde anlamli bir farklilik yoktu.



Tablo 1: Kronik bobrek yetmezlikli hastalara uygulanan hemodiyaliz tedavisinin 6zelllikleri

Hasta Yiizey Alam Hemodiyaliz Hastanin Pompa Hizi Cekilen Siv1

(m’%) Siiresi (ay) Hemodiyaliz (ml/dk) (mi)
Siiresi (ay)

1 12 240 18 250 1500
2 10 240 30 200 1000
3 10 240 48 250 1200
4 15 270 X 300 2500
12 300 22 200 1800
6 12 240 35 250 1600
7 12 270 4 350 2800
8 15 300 17 200 1500
9 12 270 43 250 2000
10 1.0 300 65 250 2500
11 12 240 26 250 3000
12 12 240 38 300 1700
13 L5 300 9 200 2300
14 12 270 13 250 1400
15 12 240 58 300 1800
16 10 270 27 250 2000
17 12 300 14 200 1400
18 12 240 12 300 1300
19 12 240 1 200 2200
20 12 270 37 250 3000

Tablo 2: Hastalarin hemodiyaliz 6ncesi ve sonrast ile kontrol grubunun degerleri (mg/dl) (ortalama + standart hata)

Kontrol Hemodiyaliz Oncesi Hemodiyaliz Sonrasi
Siyalik asit 68.73 £2.12 99.81 £3.57* 106.64 =5.10*
BUN 12.36 = 1.14 81.70 £6.82* 40.35 +£3.20 * *
Kreatinin 0.95 +0.54 8.44 +0.86* A Al £ 040 **
Urik asit 4.73 £0.39 7.37 £0.38*% 3.34 £0.28C*

* Kontrol grubu ile karsilastirildiginda p < 0.001
* Hemodiyaliz Oncesi ile karsilastirildiginda p < 0.001
~ Kontrol grubu ile karsilastirildiginda p < 0.01
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Sekil 1: Kontrol ve hasta gruplarinin scrum total siyalik asit
degerleri

Siyalik asit, 309 dalton molekiil agirligina sahip
bir sakkarittir (1). Glikoprotein yapidaki hormonlarin,
bazi enzimlerin ve proteinlerin yapisinda bulunur.
Normal insan idrarinda bu makromolekiillerin
parcalanmasi ile ortaya c¢ikan siyalik asitin idrar ile
atilim1 yasa bagl olarak degiskenlik gosterir. Serumda
bulunan siyalik asit molekiilleri bobrekler araciligi ile
plazmadan glomeriiler filtrata gecer ve tubuler
reabsorpsiyona ugramadan idrar yolu ile atilir (4).

Klinik ve deneysel glomeriilopati calismalarinda
glomertillerdeki siyalik asit diizeylerinin azalmis oldugu
bildirilmistir (6-8). Glomertiillerdeki kronik inflamatuar
olaylar sirasinda proteolizis ile doku yikimi olmaktadir
(4). Gorog, glikoproteinlerin karbonhidrat yapilarinin
protein molekiillerini proteolizisten koruduklarini
ortaya koymustur (9). Dolayisi ile glomertllerin cesitli
patolojilerinde siyalik asit diizeylerinin azalmig olmasi
bu dokuda protein yikiminin artmast ve bobrek
hasarinin ortaya ¢ikmasina neden olmaktadir.

Kronik bobrek yetmezligi olan hastalarda yapilan
bir diger calismada da siyalik asit sonuglart kontrol
grubu ile karsilastirildiginda anlamli diizeyde yiiksek
bulunmustur (pO.001). Diyaliz oncesi ve diyaliz sonrasi
degerler karsilastirildiginda  ise  diyaliz ~ sonrasi
degerlerin yiiksek oldugu fakat bu farkin istatiksel
acidan anlamli olmadig1 goriilmiistiir (4). Sonuglarimiz
bu caligma ile uyumludur, ancak muhtemelen siyalik asit
Olgiimiinde  kullanilan  metodlarin  farkli  olmasi
nedeniyle ortalama degerlerimiz arasinda farklilik
gozlenmektedir.

Uremide, laktat ve asetil koenzim A yapimindaki
muhtemel bir azalma ile serum piruvat diizeyleri
yukselmektedir. Piruvat konsantrasyonunun artmasi ise
oksaloasetat yolu ile insandaki temel siyalik asit olan N-
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Asetil norominik asit'in biyosentezindeki éncii madde
fosfoenol piruvatin artmasina neden olmaktadir (10). Bu
durumda kronik bobrek yetmezlikli  hastalarda
proteinlere bagh siyalik asit gruplar artmaktadir (11).

Siyalik asitin hemodiyaliz ile klirensi tizerine
yeterli calisma yoktur. Molekiil agirhiginin diigiik olmast
nedeniyle dializabl olmasi beklenebilir. Ancak
calismamizda ve onceki calismada hemodializ sonrasi
siyalik asit dilizeyleri diismemis, tersine hafifce artmig
olarak bulunmusgtur. Bu durum siyalik asitin serumda
yuksek oranda proteine bagli olmasi ve bu nedenle
dializata gecememesi ile aciklanabilir. Insan serumunda
ve viicut sivilarinda siyalik asit %85-90 oraninda
proteinlere bagh haldedir. Ancak %10-15'lik kisim lipid
molekiillerine baghdir. Proteine ve lipide bagh siyalik
asit fraksiyonlari total siyalik asiti olustururlar (1,2,12).

Kronik bobrek yetmezlikli hastalardaki onemli bir
klinik sorun da anemidir. Levinsky ¢alismasinda tiremik
hastalarin serumunda noraminidaz aktivitesini yiiksek
olarak bulmus ve bu enzimin eritrositlerde desializasyon
sonucu eritrosit 6mriiniin kisalmasi yolu ile anemiye yol
actigin1  gostermigtir (13). Bu yol ile siyalik asit
yapilarin1 kaybeden eritrositlerin karaciger ve dalakta
birikmeye bagladigi saptanmigtir. Orak hiicre anemisi,
talassemi ve diger hematolojik bozukluklarda da
eritrosit siyalik asit dilizeylerinde azalma oldugu
belirtilmistir (14-16). Bir baska calismada, tiremik
hastalarin dolagimdaki eritrositlerinin kontrol grubuna
gore daha gen¢ oldugu ve bu eritrositlerin siyalik asit
miktarinin kontrollerden yiiksek oldugu bildirilmistir
(17). Kronik bobrek yetmezlikli hastalarda artmig
eritropoez, siyalik asit diizeyleri yiiksek, gencg
eritrositlerin dolagimda bulunmasi ve hizli eritrosit
yikimimin serum siyalik asit diizeylerinde artisa yol
actigr ileri striilebilir.

Sonu¢ olarak, caligmamizda serum siyalik asit
diizeylerinin kronik bobrek yetmezlikli hastalarda artmig
oldugunu  belirledik. Hastalarin ~ siyalik  asit
diizeylerindeki bu artisin gerek glomeriiller, eritrositler
gibi siyalik asitten zengin yapilarin ve glikoproteinlerin
yikiminin artmasma ve gerekse biyosentezde Oncl
madde olan fosfoenol piruvat sentezinin kronik bobrek
yetmezliginde artmasi sonucunda ortaya cikmig
olabilecegi diisiintldii.
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