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OZET

Son donem kronik bébrek yetmezligi (SDBY) olan
hastalarda cesitli kardiyovaskiiler  olaylar ve flbrinolitik
sistemde cesitli degisiklikler goriilmektedir. Fibrinolitik
sisteme katilan enzimlerin son dénem bobrek yetmezligi olan
hastalardaki  aktiviteleri  ile  saglhkl bireylerdeki
aktivitelerinin farkli oldugu tespit edilmistir. Plazminojen
aktivator inhibitor-1 enzimi (PAI-1), doku plazminojen
aktivator (t-PA) enzimini inhibe ederek fibrinolitik sistemde
bir denge saglanmasini gerceklestirimektedir. Bu olayin
SDBY olan hastalarda farkli oldugu diisiiniilmektedir. Bu
konuda yapilan ¢alismalarin sonucunda PAI-1 seviyesinin
bu hastalarda yiiksek oldugu saptanmigtir. Yine bu konuda
yapilan arastirmalarda PAI-1 diizeyinin anjiotensin-11I etkisi
ile yiikseldigi saptanmistir. Anjiotensin-1, renin aldosteron
anjiotensin sisteminin bir parcasit olup organizmada 6nemli
bir rol oynamaktadir. Anjiotensin-11  olusumunda  rol
oynayan anjiotensin doniistiiriicii enziminin (ADE)  bir
genetik profilinin var oldugu ve bazi ¢calismalarda D aleli
olanlarda bu enzim aktivtesinin daha Yyiiksek oldugu
gosterilmigtir.

Calismamizda PAI 1 aktivitesi ile beraber ADE gen
polimorflzimi arasindaki iliski arastirmayi hedefledik.

Aldigimiz sonucglarda hasta gurubunda saglikli guruba
karst PAI-1 seviyesi yiiksek tespit edilmistir ve istatistiksel
olarak anlamli bulunmustur. ADE gen polimorfizmi alt
guruplarinda ise aldigimiz sonuclarin  anlamli olmadigi
goriildii. LDL kolesterolii ve hematokrit degerlerinin PAI-1 ile
pozitif korelasyon gosterdigi saptandi.

Sonug olarak SDBY olan hastalarda PAI-1 enziminin
yiiksekligi ile ACE gen polimorfizmi arasinda bir iliski
saptanamamistir.Bu  hastalardaki  PAI-1  yiiksekliginin
dislipidemi ve hematokrit yiiksekligi gibi trombotik olaylar
acisindan bir risk faktorii olarak diisiiniilebilecegi kanisina
varildi.

Anahtar Kelimeler: aktivator

inhibitor 1, SAPD, hemodiyaliz
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SUMMARY

1t is well known that coronary events and changes in
the fibrinolytic system are common complications seen in end
stage renal disease (ESRD) patients. Previous studies have
shown that the activities of the enzymes of fibrinolytic
pathway differ between normal individuals and ESRD
patients. Plasminogen activator inhibitor-1 (PAI-1) enzyme
regulates the activity of the fibrinolytic pathway by inhibiting
tissue plasminogen activator (t-PA) enzyme. It is postulated
that this inhibitory effect differs in ESRD patients. Several
previous studies have shown high levels of PAI-1 enzyme in
ESRD patients. It has also been shown by these studies that
angiotensin-11 is responsible from this high levels.

Angiotensin-11, that is a component of renin-
aldosteron-angiotensin system, is a potent vasoconstrictor
and plays an important role in the regulation of vascular
tone. Angiotensin Converting Enzyme (ACE) is responsible
for the conversion of Angiotensin [ to Angiotensin Il and it is
now known that this enzyme has a genetic profile. Patients
who has the D allele has high enzyme activity.

In this study, we planned to determine the relation
between PAI-1 levels and angiotensin converting enzyme
(ACE) gene polymorphism.

Our results show that the . PAI 1 levels was
statistically higher in ESRD patients compared to healthy
controls. However, PAI-1 levels were similar among the
subgroups of ACE gene polymorphism. In terms of LDL-
cholesterol and hematocrit levels there was a positive
correlation with PAI-1 levels in ESRD patients.

In conclusion, our results showed that there was no
relation between high PAI-1 enzyme levels and ACE gene
polymorphism in ESRD patients. We consider that high PAI-1
enzyme levels in these patients can be considered as a risk

factor for thrombosis like dislipidemia and high hematocrit
levels.

Key Words: Plasminogen activator inhibitor-1,
CAPD, hemodialysis



GIRIS VE AMAC

Diyaliz hastalarinda mortalite nedenleri arasinda
ilk siray1 kardiyovaskiiler sistem olaylar1 almaktadir.
Son donem bobrek yetmezligi (SDBY) olan hastalarin
kardiyovaskiiler ~komplikasyonlarinin  gelismesinde
hipertansiyon, dislipidemi ve renin-anjiyotensin sistemi
bozukluklarinin  yam1  sira  fibrinolitik  sistem
degisikliklerinin de bir takim roli oldugu bilinmektedir
(1-3).

Fibrinolitik sistemde homeostazin
diizenlenmesinde iki enzim sistemi onemli rol
oynamaktadir. Bu enzim sistemlerinden birincisinde,
plazminojen aktivatorleri, ikincisinde ise plazminojen
aktivator inhibitorleri yer almaktadir. Plazminojen
aktivatorleri arasinda doku plazminojen aktivatori
(t-PA) ve plazminojen aktivator inhibitorleri arasinda
ise plazminojen aktivator inhibitor-1 (PAi-1) vardar.
Fibrinolitik sistemde PAI-1 aktivasyonu fibrin
tarafindan gerceklestirilmekte ve aktive olan PAI-1 ise
t-PA'y1 baglayarak onun litik etkisini inhibe etmektedir
(4). Epidemiolojik calismalarda artrms  PAI-1
seviyelerinin myokard enfarktiisii riskini arttirdigt
gosterilmistir (5). Uremik hastalarda yapilan bazi
calismalar da ise serum PAI-1 aktivitelerinin yiiksek
oldugu saptanmustir (1-3,6-8). Hemodiyaliz hastalarinda
PAI-1 diizeyleri ile hematokrit ve lipid seviyeleri
arasinda pozitif korelasyon tespit edilmistir (3,7). Bazi
in-vivo ve in-vitro caligmalarda, renin-
angiotensin-aldosteron sisteminin PAI-1 aktivasyonu
ile iligkili oldugu gosterilmistir (4,9,10). Ridker ve
arkadaglart  angiotensin-II  inflizyonunun PAI-1
diizeyini yiikselttigini (11), Hamdan ve arkadaslar ise
ise  angiotensin  donustlirici.  enzim  (ADE)
inhibisyonunun ise PAI-1 seviyelerini diisiirdiigiinii
gostermiglerdir (12). Bunun yani sira ADE'nin bazi
kardiyovaskiiler hastaliklarda yiiksek diizeylerde
oldugu dikkati cekmistir (13). Daha sonraki yillarda bu
enzimin iD ve DD polimorfizm genotiplerini tastyan
hastalarda ADE diizeylerinin daha yiiksek oldugu tespit
edilmistir (3,6-8). Calismamizda, SDBY nedeniyle
replasman tedavisi alan hastalarda PAI-1 diizeylerinin,
ADE gen polimorfizmi tipleri arasindaki farklilik
gosterip  gostermedigi  ve  PAI-1  seviyelerinin
hematokrit, lipid profili, total protein, albiimin ve viicut
kitle indeksi (VKI) ile korelasyon gosterip
gostermediginin tespiti amaclanmustir.

HASTALAR ve YONTEM

Caligmaya hastanemiz Nefroloji Bilim Dalinda
takip edilen 32 hemodiyaliz (HD) ve 17 Siirekli Ayaktan
Periton Diyalizi (SAPD) hastasi alindi. Hastalarin yam
sira gerek kendilerinde gerekse birinci dereceden
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akrabalarinda diabetes mellitus (DM), kronik bobrek
yetmezIligi ve hipertansiyon tanilart olmayan 31 Kisi
(vas ortalamasi 53.35+3.18, kadin/erkek oranmi 17/14)
caligmaya alindi.

Tim hastalardan bilgilendirilmis onay formu
alindi ve calisma projesi hastane etik kurulunca
onaylandi. Yakin donemde MI geciren, postoperatif
donemde olan, kanser tanisi olan, hiperinsiilinemi ile
uyumlu tanisi veya klinik tablosu olanlar ve DM tanisi
olanlar, son 3 ay i¢inde tromboz OyKkiisii olan, septik sok
tablosu iginde olan, viicut kitle indeksi >40 olan hastalar
ile ADE inhibitor veya AT-II reseptor bloker grubundan
ilac alan hastalar ¢alisma digt tutulmuslardir.

Sabah a¢ olarak alman kanlardan hemoglobin,
hematokrit, serum albiimin , total protein, lipid profili
Olclimleri  hastanemiz  biyokimya laboratuarinca
otoanalizor ve kan sayag cihazlan ile yapildi. Hastalarin
boy ve kilo Ol¢iimleriyle standart formiil [agirlik(kg)
/ boy’(m?)] ile viicut kitle indeksi (VKI ) hesaplandi.
PAI-1 olgiimleri ELIZA yontemiyle (Diagnostica
Stago- Seine, France) ticari kitler kullanilarak tespit
edildi. Anjiotensin Konverting Enzim Gen Polimorfizmi
daha oOnce tanimlanmig olan metodlar kullanilarak
polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) yontemi ile tespit
edildi (14). Dort yiiz doksan baz cifti iceren PCR tirtindi;
DD genotipi (delesyon/delesyon), 190 baz cifti iceren
PCR iiriinii; 1T genotipi (insersiyon / insersiyon ), ve
490 baz ve 190 baz iftini birlikte iceren PCR iiriinii ID
genotipi (insersiyon / delesyon) olarak belirlendi.

ISTATISTIKSEL DEGERLENDIRME

Sonuglar ortalama SEM olarak ifade edilmistir.
Hasta gurubu ve kontrol guruplari ile hemodiyaliz ve
periton  diyalizi  hastalarinnin  kendi  aralarinda
degerlendirilmelerinde eglestiriimemis (unpaired) t-
testi, ADE genotip subguruplarinda parametrelerin
degerlendirilmesinde ise Kruskall Wallis two-way
ANOVA testi kullanildi. Prevalans analizleri ise Chi-
square ve Fischer testleri ile yapildi. Parametreler
arasindaki  korrelasyonu  belirlemede  Spearman
korrelasyon analizi  kullanildi, p<0.05  degeri
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Hasta gurubu kontrol gurubu ile
karsilastirildiginda yas, cinsiyet, VKI, total protein total
kolesterol ~ ve  trigliserit  degerlerinin  farklilik
gostermedigi tespit edildi. Hemoglobin degerlerinin
kontrol grubunda 13£0.24 g/dl ve hasta grubunda
10.4£0.24 g/dl (p<0.001), hematokrit degerlerinin
kontrol grubunda %3910.68 ve hasta grubunda ise
%30.91£0.7 (p<0.001), albiimin degerlerinin kontrol



grubunda 4.3+0.07 g/dl ve hasta grubunda ise 3.47+0.07
g/dl (p<0.05), LDL-kolesterol seviyelerinin de hasta
grubunda 119+4.48 mg/dl ve kontrol grubunda
11U2.58 mg/dl (p<0.05) olmak iizere anlamli olarak
yiiksek oldugu tespit edildi (Tablo 1).

Hastalarin ve kontrol grubunun PAI-1 degerleri
ise sirast ile 30.54%1.31 ng/ml ve 19.68il.57 ng/ml
bulunmustur (p<0,0001). ADE gen polimorfizmi
prevelans: hasta grubunda ID / DD / II igin sirastyla
%47, %47, %6 ve kontrol grubunda ise %48, %48, %4
oranlarinda bulundu ve istatistiksel farklilik tespit
edilmedi (Tablo 2). PAI-1 seviyelerinin II, ID, ve DD
ADE genotip gruplarinda sirasiyla 23.27 = 8.48 ng/ml,
29.70 = 1.71 ng/ml, 32.32 £ 5.70 ng/ml olmak iizere
istatistiksel ~olarak farkli olmadig1 tespit edildi
(Tablo 2). Hasta grubunun PAI-1 degerleri ile LDL-
kolesterol arasinda negatif korelesyon (p<0.05,r=-0.32)
, ve HDL-kolesterol diizeyleri arasinda pozitif bir
korelasyon (p<0.05, r=0.30) saptandi. Hasta ve kontrol
gruplart bir arada degerlendirildiginde ise PAI-1
diizeylerinin, hemoglobin (p<0.001, r=-0.40) ve
hematokrit (p<0.001, r=-0.35) ile negatif korelasyon
gosterdigi tespit edilidi.

Hemodiyaliz ve CAPD hastalar1 birbirleriyle
karsilastirildiginda elde edilen bulgular su sekilde
bulunmustur. Hemodiyaliz hastalarinda (n=32) yag

ortalamasi 58.1+2.6 yil (dagilimi 29-83 yil), kadin-
erkek oram 18/14 ve periton diyalizi hastalarinda
(n=17) yas ortalamasi 52.4+4.1 yil (dagilimi 21-77),
kadin-erkek oran1 9/8 olarak izlendi. .Her iki gurubun
yapilan tetkikleri arasinda sadece viicut kitle indeksi
Olcimiinde anlaml farklilk saptandi (HD hastalarinda
VKIi 20.1 0.7 kg/m’ vs CAPD hastalarinda 25.3%1.4
kg/m’ p<0,0005). Hemodiyaliz hastalarinda PAI-1
ortalama degeri 29.97U.66 ng/ml, periton diyalizinde
31.61£2.13 ng/ml olup her iki gurup PAI-1 degerleri
arasinda istatistiki farklilik tespit edilmedi (Tabjo 4).
Fakat her iki diyaliz grubunda da PAI-1 seviyelerinin
kontrol grubundan anlamli olarak yiiksek oldugu tespit
edildi.

HD gurubunda ADE genotip oranlar IT: %9.3, ID:
%34, ve DD: %56 oranlarinda, SAPD grubunda ise II:
%0, ID: %70, DD: %29,9 oraninda bulundu (Tablo 4).
Gruplar arasindaki dagilim incelendiginde = SAPD
grubunda ID genotipinin HD den daha fazla goriildiigii
tesbit edildi (p=0.03, Chi2=4.48). Hastalarin ADE gen
polimorfizmlerine gore siniflandirilmalarindan sonra
yapilan incelemede gerek HD ve PD hastalarinin kendi
aralarinda gerekse de HD ve PD hastalarinda PAI-1
seviyelerinin  statiksel olarak anlamli farklilik
gostermedigi saptandi (tablo 4).

Tablo 1 : Hastalarin ve Kontrol gurubunun demografik ve klinik 6zelikleri

Hasta Grubu (n=49)

Kontrol Grubu(n=31)

Yas 56+2.24
Cinsiyet (erkek/kadin) 23/26
Viicut kitlesi indeksi (kg/m2) 21+0.74
Hemoglobin (g/di) 10.4+0.2%*
Hematokrit (%) 30.940.7*%*
Total Protein (g/dl) 6.910.12*
Albumin (g/dl) 3.510.1**
Kolesterol (mg/dl) 175+5.71
HDL - Kolesterol (mg/dl) 432+1.3
LDL - Kolesterol (mg/dl) 119.3+4.5*
Trigliserit (mg/dl) 10519.47*

(21-83) 53+3,86 (29-95)
(46/54 ) 14/17 (46/54)
(21-39.1) 24+0.49 (19-32)
(6,6-14,9) 13.240.2 (11-16)
(20,3-44) 39+0.68 (32-48)
(3,3-8) 7,340.07 (65-8)
(1.3-4,7) 4340.1 (3,5-5,4)
(113-272) 178+3.24 ( 120-198 )
(29-75) 4.2+14 (35-68)
(55-178) 111.442.6 (78-142)
(62-291) 12046.35 (45-220)

Degerler ortalama SEM (dagilim) olarak verilmistir.
*  P< 0.05 hasta grubu vs saglikli kontrol grubu.
** p<0.001 hasta grubu vs saglikli kontrol grubu.
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Tablo 2: Hasta ve Kontrol guruplarinin ADE gen polimorfizmi subgruplarinda PAI-1 diizeyleri

Hasta grubu . Kontrol grubu
PAI-1(ng/ml) Hasta sayisi n (%) PAI-1 (ng/ml) Hasta sayist n (%)

Tiim hastalar 30.54%1.31* 49 31.602.13 17
ADE genotipleri

II genotip 23.27+ 8.48 3(6.12%) 21.60 +£7.90 1(3.22%)

DD genotip 32.32i5.70 23 (4693%) 19.42i 1.17 ]5(4838%)
PAI-1 degerleri ortalama SEM olarak verilmistir.
PAI-1: Plazminojen aktivator inhibitér-1; ADE: Anjiotensin doniistiiriicii enzim.
* P<0.001 hasta grubu vs kontrol grubu.
Tablo 3 : Hemodiyaliz ve Periton Diyaliz hastalar1 sonuglan

HD hastalan (n=32) PD hastalar1 (n=17)

Yas (yil) 58.1126 (29-83) 52.4i4.1 (21-77)
Cinsiyet (erkek/kadin) 14/18 (44/56) 9/8 (153/47)
Viicut kitle indeksi (kg/m2) 20.1 1 0.7 (14-30) 2531 14* (17.96-39.1 )
Hemoglobin (g/dl) 10.U0.3 (6.6-12.9) 10.71 04 (8.1-14.9)
Hematokrit (%) 30.U 0.85 (20.3-38.1) 32.3il.24 (24-44)
Total protein (g/dl) 6.9i 0.1 (58-8) 6.6i 0.3 (3.3-7.9)
Albumin (g/dl) 3.5i 0.1 (29-47) 3.410.1 (1.3-4.1)
Kolesterol (mg/dl) 17241 6.5 (113-252) 189.500.7 (126-272)
HDL - Kolesterol (mg/dl) 42.30.4 (29-56) 45.1+ 2.7 (34-75)
LDL - Kolesterol (mg/dl) 110.3i 4.9 (55-150) 1174 i 9.0 (55-178)
Trigliserit (mg/dl) 110.9i 0.7 (62-291) 120.U 102 (74-204 )

Degerler ortalama SEM (dagilim) olarak verilmistir
HD: hemodiyaliz; PD: periton diyalizi
*p<0.0005

Tablo 4: Hemodiyaliz ve Periton Diyalizi Hastalarmin ADE gen polimorfizmi subgruplarinda PAI-1 diizeyleri

HD hastalan PD hastalari
PAI-1 (ng/ml) Hasta sayis1 (%) PAI-1 (ng/ml) Hasta sayis1 (%)
Tiim hastalar 29.9i71.66 32 31.6il2.13 17
ADE genotipleri
II genotip 23.27i 8.48 3 (9:3%) 0
ID genotip 28.34i 2.13 11 (56.2%) 30.96i 1.97 12(70.1%)*
DD genotip 32.09 i 9.59 18(34.3%) 33.18i 5.97 5(29.9%)

PAI-1 degerleri ortalama SEM olarak verilmistir.
PAI-1: Plazminojen aktivator inhibitér-1; ADE: Anjiotensin doniistiiriicii enzim.
* P<0.05
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TARTISMA

Son donem kronik bobrek yetmezligi olan
hastalarda mortalite ve morbiditenin saglikli Kisilere
gore daha yiliksek oldugu bilinmektedir. Bu yiiksek
mortalite ve morbidite ve cesitli ek sorunlari nedeniyle
hastalarda efektif diyaliz saglamak daha da zorlasirken,
diyabetes mellitus, hipertansiyon, kalp yetmezligi gibi
primer  hastaliklarda  kontrol  edilemez  hale
gelebilmektedir. Bu tiir sorunlar SDBY olan hastalarda
hayat kalitesinde bozulmaya da neden olmaktadir. Bu
hastlarda sik rastlanilan kardiyovaskiiler olaylara yol
acan cesitli faktorler arasinda fibrinolitik sistemdeki
bozukluklarin ve artmis plazma renin aktivitesi ve
RAAS nin 6nemli roli bulunmaktadir (3,7,15,16).
Bilindigi gibi fibrinolitik sistemde iki 6nemli enzim
(biri plazminojen aktivator, digeri de plazminojen
aktivator inhibitor) vardir. Bu enzimlerin aktiviteleri
cesitli faktorlerden etkilenebilmektedir. Plazma renin
aktivitelerindeki bu artigda genetik faktorlerinde etkili
olabilecegine dair bulgular vardir (4,9-12). Biitlin bu
etkenlerin t-PA ve PAI-1 dengesini bozarak trombotik
olaylarin artmasina sebep olabilecegi dusiiniilmektedir.
Aktivator enzimler olan t-PA ve u-PA, kronik bobrek
yetmezligi olan hastalarda ve genelde normal veya yash
olanlarda nadiren yiiksek olabilir (3). inhibitor
enzimlerden plazminojen aktivatér inhibitor-1 (PAI-1)
enzim diizeyi ise kronik bobrek yetmezligi olan
hastalarda sagliklilara gore daha yiiksek olarak
saptanmistir ve bu nedenle bu tip hastalarda
trombogenezis ve damar ici trombotik olaylar daha sik
goriilmektedir (7,8).

Bu calismada PAIl-1 diizeylerinin, hasta
gurubunda kontrol gurubuna gore daha yiiksek oldugu
gorilmiustiir. Elde ettigimiz bu sonuclar literatiirdeki
klinik ve deneysel c¢aligmalarla benzer sonuclar
vermistir (3,16-18).  SAPD hastalarinda PAI-1
diizeyinin yiikselmesi ve aktivite artisi dolayisiyla daha
fazla trombojenik risk nedeniyle mortalite ve
morbiditede artig gortilmektedir.

Bizim c¢alismamizda hemodiyaliz hastalarinda
PAI seviyesi sagliklilara gére daha yiiksek ve istatiksel
anlamhdir (29.97£1.66 ng/ml vs 19.68%+1.57 ng/ml,
p<0.0001). Sagliklilara gore ayni sekilde periton diyaliz
hastalarinda PAI-1 diizeyleri de yiiksek (31.61+2.13
ng/mL) olarak bulunmustur. Ancak periton diyalizi
hastalarimizda PAI-1  seviyeleri hemodiyaliz
hastalarina kiyasla daha yiiksek bulunmasina ragmen
istatistiksel ~ farklihga ulasmamistir.  Caligmamizda
CAPD hastalarindaki PAI-1 diizeyindeki artig egilimi
bu guruptaki hastalarin daha obez olmalariyla iligkili
olabilir.Periton diyalizinde hastalarin daha az diet
kisitlamasina tabi olmalarinin yani sira bu hastalarda
periton yolu ile siireli glikoz emilimi buna yol acan en

155

onemli faktorlerdir.Gergekten de calismamizda CAPD
hastalarmm BMi'leri HD hastalarina goére daha yiiksek
olarak bulunmustur (HD hastalarda BMI 20.1 kg/m’ ,
CAPD hastalarinda 25.3 kg/m’ p<0.0005 ).

Kim DK ve arkadaslart (11) tarafindan yapilan bir
calismada ADE gen polimorfizmi ile ve PAI 1 diizeyi
arasinda anlamli bir korelasyon varligi saptanmistir. Bu
calismada ADE gen polimorfizimi ile bir pozitif
korelasyonun var oldugu goriilmils, D aleli olanlarda
ADE akitivitesi daha yliksek bulunurken, bunlarda
PAI-1 diizeyleride aym sekilde yiiksek olarak
saptanmistir. Buna neden olarak da yiiksek anjiotensin
II (A 11) aktivitesinin PAI-1 ekspresiyonunu etkiledigi
diisiincesi ileri striilmustir. Bizim sonuglarimizda da
hasta ve kontrol gurubunda ADE genotip dagiliminda
bir farkliik bulunmamus ve D allelinin varligr ile PAI-1
arasinda bir iligki saptanmamistir. Bu dagilim kisith
sayida hasta ve saglikli kisilerdeki sonuglart igermesi
dolayisiyla  Tirkiye genelindeki genotipik dagilimi
yansittigini soylemek miimkiin degildir. Ancak bilindigi
lizere bu tip genetik ozellikler toplumdan topluma
dagilim farkliligi gostermektedir (19,20).

Calismamizda hastalarin lipid diizeyleri ile PAI-1
degereleri arasinda anlamli bir korelasyon saptanmig
olup literatiirde belirtilen diger ¢aligmalarla ayn1 sonuca
varilmistir  (3,7,16,17,21-23). Calismamizda ayrica
hematokrit degerlerinin PAI-1 ile pozitif korelasyon
gosterdigi tespit edilmistir. Hematokrit degerlerinin
dislipidemi ile beraber PAI-1 seviyelerini arttirdig
savunulmaktadir (21). Hematokrit yiiksekligi ve PAI-1
arasindaki korelasyonun hastalarin aldig1 eritropoietin
tedavisi ile ilgkili olabilecegi diistiniilmektedir (8).

Yaptigimiz bu ¢alismanin sonucu olarak kronik
bobrek yetmezligi olan hastalarda  saghikli Kkisilere
oranla PAI-1 diizeylerinin daha yiiksek oldugu buna
karsilik renin anjiotensin  sisteminin  direkt olarak
PAI-1 diizeyine etkili olmadig1 fakat daha onceki
caligmalarda da bildirildigi gibi hematokrit ve
dislipidemi ile  korelasyonunun oldugu kanisina
vartlmistir. ADE gen polimorfizmi ile fibrinolitik sistem
arasindaki iligkiyi gostermek icin daha fazla sayida
hasta iceren caligmalarin gerektigi sonucuna varilmigtir.
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