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Abstract

Amagc: Son dénem bobrek yetersizliginde en énemli mortalite
sebebi kardiyovaskiler hastaliklardir (KVH). KVH patogenezinde
en 6nemli basamaklardan birisi endotel disfonksiyonudur (ED).
Apelin son yillarda kardiyovaskdler sistem ve endotel fizyolojisinde
onemli rolleri gosterilmis bir peptiddir. Calismamizda periton
diyalizi (PD) hastalarinda apelin ile endotel fonksiyonlari arasindaki
iliskiyi incelemeyi planladik.

Yéntem: Haseki Egitim ve Arastirma Hastanesi PD Unitesi'nden
takipli 42 hasta calismaya alindi. Endotel fonksiyonlari ultrasonografik
olarak akim araclli dilatasyon (AAD) ylzdesi ile degerlendirildi.
Hastalarda alinan kan &rneklerinde rutin biyokimyasal tetkikler ve
apelin élclimu yapildi.

Bulgular: Apelin ile AAD vyizdesi arasinda negatif korelasyon
saptandi (r=-0.334, p=0.03). AAD ylzdesi ile trigliserid ve ¢ok disiik
dansiteli lipoprotein (VLDL) dizeyleri arasinda pozitif korelasyon
oldugu gordldi (sirasiyla r=0.310, p=0.046; r=0.304, p=0.05). AAD
ylzdesi ile sistolik kan basinc ve diyastolik kan basina arasinda
anlamli negatif korelasyon mevcuttu (sirasiyla r=0.565, p=<0.001;
r=0.560, p=<0.001). Hipertansiyon olan grupta olmayan gruba goére
AAD ylzdesi belirgin olarak disik bulundu (sirasiyla 9.0+5.8 ve
14.946.6; p=0.01).

Sonug: ED PD hastalarinda hipertansiyon ve lipid profili ile yakin
iliskilidir. Apelin ise PD hastalarinda ED agisindan yeni bir belirteg ve
tedavi alternatifi olarak kullanilabilir. (Haseki Tip Bdilteni 2013; 51: 5-10)
Anahtar Kelimeler: Apelin, endotel disfonksiyonu, periton diyalizi

Aim: The most important cause of death in end-stage renal disease is
cardiovascular diseases (CVDs). Endothelial dysfunction (ED) is one of
the most important steps in the pathogenesis of CVD. Apelin is a
peptide recently found to have important roles in cardiovascular and
endothelial physiology; and we planned in our study to examine the
relationship between apelin and endothelial functions in peritoneal
dialysis (PD) patients.

Methods: Forty-two patients who were followed up in the PD unit at
Haseki Training and Research Hospital were involved. Endothelial
functions were evaluated ultrasonographically by flow-mediated
dilation (FMD) test. Apelin levels and routine laboratory tests were
studied from the blood samples obtained from the patients.

Results: There was a negative correlation between apelin and FMD
percentage (r=-0.334, p=0.03). FMD percentage positively
correlated with triglyceride and very low density lipoprotein levels
(r=0.310, p=0.046; r=0.304, p=0.05, respectively). FMD percentage
significantly positively correlated with systolic and diastolic blood
pressure (r=0.565,p=<0.001; r=0.560,p=<0.001, respectively). FMD
was significantly lower patients with hypertension, compared to
those without hypertension (9+5.8 vs. 14.9+6.6; p=0.01).
Conclusion: ED is closely related with hypertension and lipid profile in
PD patients. Apelin may be used as a new marker for ED and a
treatment alternative in PD patients. (The Medical Bulletin of Haseki
2013; 51: 5-10)
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Giris

Son donem bobrek yetersizliginde (SDBY) mortalite
normal populasyona gére daha fazladir ve bunun en énemli

nedeni kardiyovaskiler hastaliklardir  (KVH). Diyaliz
hastalarinda tim 6lum nedenlerinin yaklasik %40-60'indan
KVH sorumludur (1). Kronik bdbrek hastaliginda (KBH),
Ozellikle SDBY'de geleneksel risk faktorlerine (diabetes

Yazisma Adresi/Address for Correspondence: Serhat Karadag
Kafkas Universitesi Tip Fakdltesi, ic Hastaliklari Anabilim Dall, Kars, Turkiye
E-posta: serhatkaradag@gmail.com

Gelis Tarihi/Received: 02 Agustos 2012 Kabul Tarihi/Accepted: 19 Ekim 2012

Haseki Tip Bilteni,
Galenos Yayinevi tarafindan basiimistir.

The Medical Bulletin of Haseki Training and Research Hospital,
published by Galenos Publishing.



Karadag ve ark. Apelin ve Endotel Disfonksiyonu

mellitus, hipertansiyon gibi) ek olarak Gremik ortama 6zgiin
risk faktorlerinin eklenmesi ile KVH riski ve agirligi artis gosterir
(1). Uremik hastalarda da KVH'min ilk adiminin endotel
disfonksiyonu (ED) oldugu ve bu olayin renal fonksiyon kaybi
ile paralel olarak arttig kabul edilir (2).

Apelin, son vyillarda patofizyolojik etkileri tanimlanmaya
baslayan peptid yapida bir molekdldir ve APJ isimli reseptori
Uzerinden etki yapar (3,4). Yiksek homoloji gdsteren APJ
reseptorl ile anjiyotensin 2 tip 1 reseptorinin doku
ekspresyonlari benzerlik gosterir (5). APJ reseptord; kiglk
intramiyokardiyal, renal, pulmoner ve akciger damarlarinin
endotel hcrelerinde, koroner arterlerde, endokardiyal
hlcrelerde ve vaskdler diiz kas hiicrelerinde saptanmistir (6).
insanlarda pre-proapelin santral sinir sistemi, plasenta, bobrek,
kalp, akciger ve meme bezleri basta olmak Uzere viicutta
yaygin olarak bulunur (7).

Apelin normalde endotel hiicrelerinde epitelyal nitrik oksit
(NO) sentaz ile NO sentezini arttirarak cGMP dUzeyini arttirir
ve vazodilatasyon yapar; bdylece kan basincini dusurlr (8).
Ancak disfonksiyone endotel varliginda vazokonstriksiyon
yapar (9). Kardiyak pozitif inotropik (10) ve antiditretik
hormon salinimini inhibe edici etkisi (11) de oldugu bilinen
apelinin hemodiyaliz hastalarinda tGremik kardiyomiyopati (12)
ve ED fizyopatolojisinde roli olabilecedi ileri strllmustir (13).
Apelinin endotel fonksiyonlari Gizerine etkisi Gremik hastalarda,
Ozellikle de periton diyalizi (PD) hastalarinda tam olarak
aciklanamamistir. Bu calismanin amaci PD hastalarinda apelin
ile endotel fonksiyonlari arasindaki iliskiyi incelemektir.

Gere¢ ve Yontem

Calismamiz kesitsel bir calisma olarak planlandi ve Haseki
Egitim ve Arastirma Hastanesi PD Unitesi'nden takipli kronik
PD hastalari ile yapildi. Calisma icin 3 aydan kisa streyle PD
yapilan hastalar, 18 yas alti ve 80 yas Ustl hastalar, asikar kalp
kapak hastaligi, atriyal fibrilasyon gibi disritmileri olan hastalar,
aktif sistemik enfeksiyonu olan hastalar, malignitesi olan
hastalar, son bir ay icinde peritonit geciren hastalar, klinik
olarak asikar hipervolemisi olan hastalar ve New York Kalp
Cemiyeti sinif 3 ve 4 kalp yetersizligi olan hastalar dislandi.

Toplam 42 hastanin dahil edildigi bu calismada hastalarin
yas, cinsiyet, boy, kilo ve viicut kitle indeksi gibi demografik
verilerinin yaninda primer bdbrek hastaliklari, KBY ve PD
streleri ve kullandigi ilaclar kaydedildi. Tim hastalarin rutin
hematolojik ve biyokimyasal tetkikleri icin 12 saatlik aclk
sonrasinda kanlarr alind.

Laboratuvar Yontemleri: Gece 8-12 saatlik agliktan sonra
alinan kan 6érnekleri -80°C derecede saklandi. Apelin dizeyleri
Phoenix Pharmaceuticals, Inc marka, Human Apelin-36
Enzyme Immunoassay Kiti ile yarismali enzim immdinassay
metodu kullanilarak calisildi.

Ayrica kan Orneklerinden serum glukoz, Urik asit, Ure,
kreatinin, kolesterol, trigliserid, sodyum, potasyum, fosfor,
kalsiyum, parathormon (PTH), total protein, alblmin, alanin
transaminaz (ALT), aspartat transaminaz (AST), Iokosit,
hemoglobin, hematokrit, ferritin ve "high sensitive” (yUksek
duyarllikli) Creaktif protein (hsCRP) dizeyleri belirlendi.
Serum Urik asit, glukoz, Ure, kreatinin, kolesterol, trigliserid,
total protein, alblimin, AST, ALT, sodyum, potasyum, serum
seviyeleri Siemens Advia 2400 otoanalizri kullanilarak rutin
laboratuar metotlariyla Uretici talimatlarina gére yapildi.
Hematolojik parametreler icin ABX Pentra DX120 cihaz
kullanildi. intakt PTH ve ferritin diizeyleri Siemens Advia
Centaur® XP cihazi ile immunoassay yontemi ile
degerlendirildi. hsCRP dulzeyleri Advia 2400® cihazi ile
turbidometrik yontemle élculdi.

Kan Basina Olclimi: Kan basinc, muayene odasinda
hastalara en az 10 dakikalik istirahat stresi sonrasi sakin bir
ortamda kol kalp hizasinda ve desteklenerek oskdiltatuar
metot ile her 2 koldan &lctldi ve yiksek olan deger esas
alindi. Korotkoff faz 1 sistolik kan basinci, faz 5 diyastolik kan
basinci olarak degerlendirildi.

Periton Esitleme Testi (PET): Baxter Healthcare Corporation
RenalSoft™ version 2.0.1 programi kullanilarak standart PET
testi yapild.

Endotel Fonksiyonu Degerlendiriimesi: Brakiyal arterin akim
aracili dilatasyonu (AAD) brakiyal arterin ultrasonografik
incelenmesi ile gerceklestirildi ve 10 MHz lineer transdser bagli
standart Vingmed System Five, Horten, Norway cihazi kullanildi.
Hastalarin inceleme Oncesi egzersiz yapmamalari saglandi ve
islem 21-23 °C sicaklikta 812 saat aclik déneminden sonra
yapildi. Hastalarin son 12 saat icinde alkollii ve kafeinli icecek
almamalari saglanarak 10 dakikalik istirahat sonrasi kan
basinclari  6lclldi. Hastalar sirtlisti  pozisyona alinarak
dominant kolun brakiyal arteri antakubital fossanin Uzerinde
bulunarak transdser Uzerine kondu ve iki boyutlu longitudinal
B-mod gorlntileri alindi. Brakiyal arter i¢ capr diyastol sonunda
lc kardiyak siklusta (QRS kompleksleri takibiyle) dlctldu ve
ortalamalari bazal de@er olarak alindi. Daha sonra 6n kolda
iskemi olusturmak igin tansiyon aletinin mansonu 200 mmHg
Uzerine ¢ikarilarak bes dakika bu pozisyonda tutuldu.
Sonrasinda manson indirildikten 60 saniye sonrasinda brakiyal
arter i¢ capl Slcimleri tekrarlandi. AAD yiizdesi bazal degere
gore meydana gelen artis olarak ifade edildi. AAD ydzdesi icin
[(manson indirildikten sonra dlclilen arter capi-bazal arter
capt)/bazal arter ¢apt) x 100] formdld kullanild.

Veri Analizi: Istatistiksel analizler SPSS (Statistical Package
for Social Sciences) strim 14.0 paket programi kullanilarak
yapildi. Sayisal (nimerik) veriler ortalamazstandart sapma (SD)
olarak verildi. iki grup karsilastirmasinda eslestirilmis student t-
testi veya gerektiginde Mann-Whitney U testi kullanildi. Sayisal
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Tablo 1. Hastalarin demografik verileri, SDBY sebebi olan primer hastaliklari ve yandas hastaliklarin dagilimi

Ort tst. sp. Minimum Maksimum
Yas (yil) 50.7£16.1 24 75
Cinsiyet (K/E) 22/20
Boy (am) 162+10.6 143 187
Kilo (kg) 70.7+16.6 44 105
VYA (kg/m2) 1.74£0.22 137 2.24
VKI (m2) 27.146.2 15.9 413
KBH sire (yil) 7.6£5 1 26
Sistolik KB (mmHg) 127.6£21.9 90 180
Diyastolik KB (mmHg) 79.8+11.8 60 100
Ortalama KB (mmHg) 95.7£14.7 70 126
PD stiresi (ay) 44.1423.4 6 96
Primer Bobrek Hastaliklari n (%) Hipertansiyon 6(14)

Bilinmeyen 11 (26)

Diabetes mellitus 11 (26)

Glomerlonefrit 4(10)

ODPKBH 3(7)

Postrenal nedenler 7(17)
Yandas hastaliklar n (%) HT 30 (71)

DM 15 (36)

Hiperlipidemi 15 (36)

iskemik kalp hastaligi 6 (14)

Kalp yetersizligi 2(5)

olmayan veriler icin uygun olmasi durumunda 2x2 olasilik
tablolari icin Yates diizeltmeli ki-kare testi ve Fisher'in kesinlik
(Fisher's exact) testi kullanildi. Sayisal parametreler arasindaki
korelasyonlarin analizi Pearson, sayisal olmayanlar arasindaki
korelasyonlar ise Spearman’in ro(rho) korelasyon testi ile
yapildi. TUm analizler %95 glven araliginda yapildi, p<0.05
dizeyi istatistiksel olarak anlamli kabul edildi

Bulgular

Calismaya, PD tedavisi gérmekte olan 69 hasta arasindan,
calismaya katilmayi kabul eden ve calismaya alinma kriterlerini
karsilayan toplam 42 hasta alindi. Tim hastalarin demografik
verileri, primer bdbrek hastaliklari ve yandas hastaliklari
Tablo 1'de, biyokimyasal ve hematolojik analiz sonuglari ise
Tablo 2'de verilmistir.

Hastalarda ortalama apelin dizeyi 1.46+0.41 ng/ml (min-
maks: 0.724-2.724 ng/ml) bulundu. Ortalama AAD ylzdesi
10.746.5 (min-maks: 1.6-28) saptandi.

Apelin dlzeyleri cinsiyetler arasinda anlamli bir fark
gostermedi (kadinlarda 1.51 ng/ml, erkeklerde 1.37 ng/ml;
p=0.141). AAD yiizdesi ile apelin dizeyleri arasinda negatif bir
korelasyon (r=-0.334, p=0.03) bulundu.

AAD ylizdesi ile biyokimyasal ve hemogram parametreleri ile
yapilan korelasyon analizlerinde sadece trigliserid ve ¢ok distk

dansiteli lipoprotein (VLDL) dizeyleri ile pozitif bir korelasyon
gozlendi (sirasiyla r=0.310, p=0.046; r=0.304, p=0.05).
Hastalardan elde edilen PET sonuclar Tablo 3'te gosterilmistir.
AAD ylzdesi ile herhangi bir PD yeterlilik parametresi arasinda
liski yoktu. AAD vyizdesi ile sistolik kan basinc (SKB) ve
diyastolik kan basinci (DKB) arasinda anlamli negatif korelasyon
mevcuttu (sirasiyla r=0.565, p=<0.001 ve r=0.560, p=<0.001).

AAD vyuzdesi HT'si olan PD hastalarimizda olmayanlara
gore belirgin sekilde daha dustkti (sirasiyla %9.0+5.8 ve
%714.9+6.6; p=0.012). AAD ylzdesi hiperlipidemisi olan grup
ile olmayan grup arasinda anlamli bir fark gostermedi (sirasiyla
%9.816.3 ve %12.246.8; p=0.254). AAD ylzdesi diyabetik
olmayanlarda diyabetiklere gore daha yiksekti (sirasiyla
%11.7+7 ve %7.7+4; p=0.028). AAD yizdesi iskemik kalp
hastaligi (IKH) olan ve olmayan grup arasinda istatiksel agidan
bir fark gostermedi (sirasiyla %12+7.0 ve %710.546.5;
p=0.565). Kalp yetersizligi (KY) olan grupta AAD ylzdesi
belirgin olarak dustktl, ancak istatiksel agcidan anlamli bir fark
gostermedi (sirasiyla %5.65.6 ve %10.946.5; p=0.215).

AAD ylizdesi, rezidiiel renal fonksiyonu olan hasta grubuyla
olmayan grup arasinda anlamli bir fark gdstermemekteydi
(sirasiyla %11.3+6.9 ve %9.946.1; p=0.519).

Anjiyotensin dénusturlicl enzim inhibitori (ACEH) veya
anjiyotensin reseptor blokerleri (ARB) kullanan hastalar (n=11)




Karadag ve ark. Apelin ve Endotel Disfonksiyonu

bir gruba alinip AAD ylzdesi bakildiginda (%7.2+4.8), AAD
ylzdesi ACE- veya ARB kullanmayan gruptan (%11.946.7)
anlamli olarak disuktld (p=0.05). Statin kullanan hastalarda,
kullanmayan hastalara gore AAD ylzdesi benzer bulundu

Tablo 2. Hasta grubu biyokimyasal ve hemogram parametreleri

OrttSD Minimum Maksimum

Glukoz (mg/dl) 132473 72.00 479.00
Ure (mgy/dl) 106+34 59 211.00
Kreatinin (mg/dl) 8.5+2.8 5.00 16.30
Urik asit (mg/dl) 61 4.00 8.80
Sodyum (mmol/L) 13943.5 132.00 148.00
Potasyum (mmol/L) 4+0.7 3.00 6.00
Parathormon (pg/ml) 5761443 80.00 1900.00
Kalsiyum (mg/dl) 9.1£0.6 7.90 10.30
Fosfor (mg/dl) 5.1£1.2 2.90 8.60
Kalsiyum x fosfor (mg2/di2)  46.7+11.7 26.00 77.00
Albiimin (g/dl) 3.8:0.4 2.70 4,50
Total kolesterol (mg/dl) 182+45 113.00 338.00
HDLkolesterol (mg/dl) 42+17 20.00 90.00
LDL-kolesterol (mg/dl) 108435 58.00 235.00
Trigliserid (mg/dl) 166197 35.00 475.00
AST (U/L) 17+7 6.00 37.00
ALT (U/L) 1749 5.00 39.00
ALP (U/L) 139213 48 1423
Hemoglobin (g/dl) 10.7+1.5 6.9 14.30
Hematokrit (%) 32.5%4.2 21.40 42.70
Lékosit (/mm3) 8321+2754 3500 16800
Trombosit (x103) 26590 40 432
MCV (fl) 925 83 107.00
Ferritin (ng/ml) 385+335 25 1650.00

Tablo 3. Hastalarin PET bulgulari

OrttSD  Minimum Maksimum

Periton membran gegirgenligi  0.68+0.11 0.47 0.87
Total Kt/V 2.44+0.67 1.42 4.00
Diyalizat Kt/V 1.78+0.50 0.71 3.38
Renal Kt/V 0.67+0.68 0.00 2.59
Total Ure klirensi 86+21.4 55.6 150.7
Diyalizat Ure klirensi 61.8£14.6 353 99.7
Reziduel renal tre klirensi 23.9+24.5 0.00 94.9
Total kreatinin klirensi 76.7+£27.3 34.4 157.9
Diyalizat kreatinin klirensi 45.3+13.4 21.5 83.9

RezidUel renal kreatinin klirensi  31.1+30.9 0.00 118.8

(sirasiyla %12.417.5 ve %10.1£6.2I; p=0.383). Aspirin
kullanan hastalar ile kullanmayanlar arasinda AAD yuzdesi
acisindan istatiksel agidan anlamli bir farkliik yoktu (sirasiyla
%10.4+5.7 ve %10.8+6.8; p=0.903).

Tartisma

SDBY'de mortalitenin en énemli nedeni KVH'dir. KVH
patogenezinde de ED'nin ¢ok &nemli bir yer tuttugu
bilinmektedir (1,2). Uremik hastalarda ED’ye neden olan bircok
faktor tanimlanmistir. Calismamizda PD hastalarinda AAD
yuzdesi olarak ifade edilen endotel fonksiyonlari ile apelin
arasinda negatif bir korelasyon (r=-0.334, p=0.03) saptandi.
Literatlrde PD hastalarinda AAD ylzdesi ile apelin arasindaki
iliskiyi inceleyen bir calismaya rastlanmadi. Ancak Malyszko ve
arkadaslarinin  yaptigi ki ayri calismada hemodiyaliz
hastalarinda apelinin endotelyal fonksiyonlarla baglantil
biyokimyasal gostergelerle iliskili oldugu bulunmustur (13,14).
Apelin normalde endotel hicrelelerinde epitelyal nitrik oksit
sentaz araciligiyla cGMP duizeyini arttirarak vazodilatasyon ve
kan basincini dislrict etki yapar. Ancak disfonksiyone
endotel varliginda vazkonstriksiyon yapar (8,9). Saglikl
insanlarda yapilan bir calismada apelin inflzyonunun nitrik
oksit bagimli mekanizma ile arteriyel vazodilatasyon yaptigi
gosterilmistir (15). Baska bir calismada ise KY olan hastalara
ekzojen apelin verilmesiyle hem periferik hem de koroner
vazodilatasyon gdzlenmistir (16). Calismamiz her ne kadar
kesitsel calisma olarak planlanmis olsa da, AAD ylzdesi ile
saptanan negatif iliski, apelinin disfonksiyone endotel
varliginda vazodilatasyon yapicl etkisinin yansimasi olarak
kabul edilebilir.

Yaptigimiz calismada AAD ylzdesi ile SKB ve DKB
arasinda anlamli bir negatif korelasyon mevcuttu. AAD ylzdesi
hipertansif ve diyabetik grupta daha distk bulundu. HT olan
PD hastalarimizda AAD yizdesi HT olmayanlara gére belirgin
sekilde diistiktd. Zira bobrek yetmezligi olmayan populasyonda
yapilan bir calismada AAD vyiizdesi ile SKB arasinda ters bir
iliski saptanmistir (17). Baska bir calismada ise 24-39 yas arasi
genc hastalarda da AAD ylzdesi ile kan basinc arasinda
negatif bir korelasyon gdzlenmistir (18). Ancak literatlirde PD
hastalarinda direkt olarak AAD ile kan basinci iliskisine yonelik
herhangi bir veri bulamadik.

Calismamizda AAD yiizdesi IKH olan grupla olmayan grup
arasinda anlamli bir fark géstermedi. Bu olasilikla bizim iKH
hasta sayimizin oldukca dlstk olmasindan kaynaklanmaktaydi.
AAD ylzdesi KY'li hastalarda KY'li olmayanlara gdre belirgin
sekilde dustktl, ancak bu istatiksel agidan anlamli bir fark
olusturmadi. Bu durumun KY olan hasta sayisinin sadece iki
tane olmasina bagl olabilecegini dislindlk. Zira genel
poplilasyonda yapilan calismalarda ED varhiginin iKH icin
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onemli bir 6ngorict olarak bulunmustur (19). AAD ylzdesi
beklendigi Uzere diyabetik olmayanlarda diyabetiklere gore
daha ylksekti. Calismamizda hiperlipidemisi olan hastalar ile
olmayanlar arasinda AAD ylzdesi agisindan anlamli bir fark
yoktu. Ancak trigliserid ve VLDL dizeyleri ile AAD ylizdesi
arasinda pozitif bir iliski mevcuttu. Bae ve arkadaglar yaptid
calismada postprandiyal hipertrigliserideminin endotelyal
fonksiyonlarda bozulma yaptigini ileri sirmUstir ve trigliserid ile
AAD vylizdesi arasinda negatif bir korelasyon saptamistir (20).
Bulgularimizdaki bu farkliliklar PD hastalarindaki lipid
metabolizmasinin normal populasyondan farklilik géstermesine
bagl olabilir.

Bir calismada PD hastalarinda AAD ylzdesi ile reziduel
renal fonksiyonlar arasinda anlaml bir iliski saptanmistir
(21). Ancak bizim calismamizda AAD ylzdesi ile PET'deki
diyaliz yeterlilik parametreleri ve rezidiel renal fonksiyonlar
arasinda herhangi bir iliski yoktu. Bu durum bizim hasta
sayimizin daha duslik olmasina bagl olabilir (sirasiyla 72
hastaya 42 hasta).

AAD ylzdesi renin anjiyotensin aldosteron sistemi (RAAS)
blokeri kullanan hastalarda kullanmayanlara gore belirgin
olarak daha disik bulundu (sirasiyla %7.2+4.8 ve %11.916.7;
p=0.05). Literatlirde bdbrek yetmezligi olmayan hipertansif
hastalarda ACE-i ve ARB'lerin endotel fonksiyonlarini
koruduguna dair yayinlar mevcuttur (22,23). Han ve
arkadaglarinin yaptigi calismada ise PD hastalarina 6 ay
valsartan verilmesinden sonra AAD yuzdesinde dlzelme
gormuslerdir (24). Bizim hastalarimizda RAAS blokeri
kullananlardaki bu distk AAD yiizdesi muhtemelen hasta
populasyonundaki farkliliklara ve yukaridaki calismalarda
RAAS blokerlerinin AAD ylzdesine etkisinin ileri donik olarak
incelenmis olmasina bagl olabilir. Zira bizim ¢alismada genel
olarak HT nedeniyle RAAS blokeri baslanmis hastalar; yani
bastan itibbaren ED daha belirgin hastalar ile RAAS blokeri
kullanmayan hastalar karsilastirimistir.

Statin kullanan hastalarimiz ile kullanmayanlar arasinda
AAD ylzdesi agisindan anlamli bir fark yoktu (sirasiyla
%12.4+7.5 ve %10.1+6.2l; p=0.383). Han ve arkadaslarinin
PD hastalarinda yaptigi calismada valsartan tedavisine
eklenen statinin sadece ARB tedavisine gore endotel
fonksiyonlarini daha iyi korudugu gdzlenmistir (24). ileri
donik yapilan bir calismada stabil koroner arter hastalig
olanlarda agresif statin tedavisine gegen hastalarda endotel
fonksiyonlarinin daha iyi korundugu bulunmustur (25).
Baska bir calismada ise atorvastatinin tip 2 DM'lu hastalarda
endotel fonksiyonlarinda iyilesme yaptigi saptanmistir (26).
Hasta populasyonundaki farkliliklarimiz ve calisma
dizaynimizin farkli olmasi nedeniyle bizim calismamizda
farkli sonuclar elde edilmistir.

Aspirin kullanan hastalar ile kullanmayanlar arasinda AAD
ylzdesi acisindan anlamli bir fark yoktu (sirasiyla %10.4+5.7
ve %10.8+6.8; p=0.903). Gunes ve arkadaslarinin yaptig
calismada koroner yavas akimi olan hastalar arasinda sadece
aspirin verilen hastalarda AAD ylzdesine herhangi bir diizelme
g6zlenmemistir (27). Bu veri bizim sonuclarla uyumludur.

Sonug

ED, PD hastalarinda HT ve lipid profili ile yakin iliskilidir.
Apelin PD hastalarinda ED agisindan bir belirte¢ olabilir.
Apelinerjik sistemin endotel Uzerine etkileri distnuldiglinde
ED tedavisi acisindan da vyeni bir alternatif olarak
degerlendirilmesi ve bu yonde ileri arastirmalarin yapilmasi
faydall olacaktir.
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