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1.GIRIS VE AMAC

Akut Bobrek Yetmezligi kavrami oldukc¢a genis kapsamli bir tanimlamadir. Bunun yerine,
yetmezlik Oncesinde gorulen sireglerin klinik olarak daha iyi anlagilmasi bakimindan Akut
Bobrek Hasar1 (ABH) kavraminin kullanimi tercih edilmektedir. ABH tiim hospitalize hastalarin
% 5-7’sinde goriilmektedir. Yogun bakim hastalarinda bu oran tanimlamada kullanilan kriterlere
bagli olarak % 1-25 arasinda degismektedir ve %50-70 gibi yiiksek mortalite oranlariyla
birliktedir. Nefroloji ve yogun bakim alaninda uluslararasi uzmanlardan olusan bir panel olan
Akut Diyaliz Kalite Insiyatifi grubu (ADQI) ABH agisindan ortak bir tanima duyulan ihtiyaca
yanit olarak; ABH tanimlamasi ve siniflandirmasi igin bir dizi ortak fikir gelistirmis ve
yayinlamistir. Bas harfleri RIFLE kelimesini olusturan bu kriterler Mayis 2002°de Vicenza’da
ADQI konferansi esnasinda olusturulmustur ve taslak halinde yayimlanmistir. RIFLE
smiflandirma sistemi bir hasta populasyonunu renal fonksiyonlarina gore kategorize etme imkani
saglamaktadir. RIFLE kriterleri renal disfonksiyonu mevcut bozukluk derecesine gore
siniflamaktadir; Ug siddet derecesi; Risk (R=risk), Injury (I=hasarlanma), Failure(F=yetmezlik)
ve iki sonug sinifi;Loss (L=bdbrek fonksiyonlarinin uzun siireli kaybi), End Stage Renal Disease
(E=son donem bobrek hastaligl) mevcuttur. RIFLE siniflamasi RIFLE-R grubunda yuksek
duyarliliga, RIFLE-F grubunda yuksek 6zgilliige sahiptir. Ancak RIFLE kriterleri kreatinin igin
bir zaman bileseni igermediginden, dinamik bir siirecin analizine izin vermemektedir. Bu yizden
bu kriterler daha sonra Acute Kidney Injury Network (AKIN)tarafindan degistirilerek yeni bir
smiflandirma olusturulmustur; bu kriterler ABH’y1 bobrek fonksiyonlarinda akut (48 saat i¢inde)
bir diislis olarak tanimlamaktadir. Hipervolemi, hiperkalemi, hiperfosfatemi ve metabolik asidoz
gibi oligurik ABH’nin ciddi komplikasyonlarindandir ve tan1 anindan itibaren bunu 6nlemeye
yonelik girisimlerde bulunulmas1 hayati énem tasmaktadir. Ozellikle oligiirik prerenal etyolojili
ABH hastalarinda kontrolsiiz sivi replasmani bu hastalarda volum yiikiine yol acarak morbidite
ve mortaliteyi arttirabilir. Dolayisiyla prerenal ABH etyolojili hastalarda sivi replasmani
kontrolli bir sekilde yapilmalidir. Bu hastalarin hastaneye kabulu esnasinda volum fazlaliginin
olup olmadigmin tespit edilmesi, miktarinin belirlenmesi ve ona gore yakin takip yapilmasi
morbidite ve mortalite de anlaml1 diisiis saglayabilir.

Voliim yiikiiniiniin belirlenmesinde kan basinci 6l¢iimii, dakika nabiz sayimi, pretibial ve

sakral 6demin tespiti, PA akciger grafisi ve hatta santral vendz basing Ol¢limii gibi ilk bagsta
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yapilabilen Ol¢iimler yeterli olmayabilir. Dolayisiyla bu hasta grubunda volim statlisuni daha
objektif ve guvenilir olctimlerle belirlemek gerekmektedir. Bu amacgla bioelektrik impedans
analiz, vena kava inferior ¢ap 6lglimu ve NT-proBNP tetkiki son zamanlarda viicut sivi yikiinii
belirlemek i¢in gelistirilen 6nemli parametrelerdir.

Biyoelektrik impedans Analiz, viicut s1ivi kompozisyonunun belirlenmesinde son yillarda
kullanilmaya baglanmig, detayli bilgiler veren, kolay uygulanabilir, ucuz bir yontemdir. Bu
teknoloji insan viicudundaki akim iletimi esasina dayanmakta olup su ve iyonlara bagli olusan
rezistanst ve hiicre membranlarinin kapasitor 6zelligine bagli olarak meydana gelen reaktanlari
olcer.

Ekokardiografi ile voliim yiikiindeki artisa duyarli kardiyak ¢ap ve voliimlerin tespiti tani
ve takipte kullanilabilir. Vena kava inferior ¢ap Olcimi son zamanlarda volim ydkindn
tespitinde kullanilan 6nemli bir ekokardiyografik parametredir.

Volum yukunun tespitinde kullanilan bir diger tetkik NT-proBNP’dir. NT-proBNP voliim
ve basing yiikiine bagli olarak salgilanir. Dilretik, natritiretik ve vazodilator etkileri vardir.

Bu amagla calismamizda daha 6nce bobrek hasari meydana gelmemis tim ABH ‘h
hastalarda viicut siv1 statusu bioelektrik impedans analiz ile 6lgiildii ve diger voliim belirtecleri

olan vena kava inferior ¢ap1 ve NT-proBNP degeri ile iliskisi degerlendirildi.
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2.GENEL BILGILER

2.1 Bobreklerin Anatomisi

Bobrekler retroperitoneal boslukta yer alan organlar olup, T12 diizeyinden L3 diizeyine uzanirlar.
Karacigerin pozisyonundan dolay1 sag bobrek sola gore biraz asagidadir. Bobregin yetiskin bir
insandaki boyutlart kisinin viicut yiizey alaniyla degismekle birlikte yaklasik olarak: uzunlugu
12-13 cm, eni 6-7 cm ve derinligi 3 cm’dir. Ortalama agirligi 115-170 g’dir(1,2).

Kaliksler
Kapsul
Medulla
Korteks
Bertin'in bébrek
kolonlan
Renal Arter Paplila
Renal Yen
Kortikomediller Bileske
Renal Pelvis

. Renal Piramid
Perirenal Yag -

Arkuat arter

Ureter

sekil 1.Bdbregin anatomik yapis: (1)

Bdbreklerin konkav olan i¢ ylziunde bobrek hilusu bulunmaktadir.Bébrek hilusunda
bobregin damarlari, lenfatikler, sinirler ve renal pelvis yer alir. Renal pelvis ilk 6nce major
kalikse, major kaliksler de 8 veya daha fazla mindr kalikse boliiniir. Bobregin sagittal kesitinde
medulla ve korteks olmak tizere 2 ayr1 bolge vardir. Bobrek medullast genellikle 12-18 konik
yapili piramitten olusmaktadir. Her bir piramitin tabani kortikomediiller sinira dayali olup
tepeleri bobrek pelvisi i¢ine dogru uzanir. Papillalar minoér kalikslerin i¢ine dogru ¢ikint1 yapar.
Her bir papillaya 15 veya daha fazla terminal kollektér kanal (Bellini) acilir. Yaklasik 1 cm
kalinligindaki bobrek korteksi, piramidlerin tabanini orter ve piramidler arasindan igeriye dogru

ilerler (Bertinin bobrek kolonlar1)(1,2).
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Her bir bobrek, genellikle birinci lomber vertebra hizasinda aortadan ¢ikan tek bir arter ile
kanlanir. Bu arterler dallanarak sirasiyla segmental, interlobar, arcuat, interlobular, afferent ve

efferent arteriollere kadar uzanir ve venoz sistem yoluyla inferior vena kavaya dokulir(1,2).

Bobregin en kiigiik anatomik ve fonksiyonel tinitesi nefrondur. Her bir bobrekte yaklagik

1 milyon-1 milyon 200 bin nefron bulunur. Her bir nefron 5 bolim icermektedir:

i

- NN Ghorme ruler
| } | ERSE miEnt
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Fodocyh { | , memibrane
| | _:—-f'/l
| o . Ly
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. -
e 4 Wesanglal b ya
il 5 rrieslrix Y
|
\J
"‘---.._" "

Sekil 2.Nefronun Yapisi (3).1;Glomeriil ve Bowman kapsiili 2;Proksimal kivrimb tiibiil 3;Proksimal diiz
tiibiil{pars rekta) 4;ince inen kol 5;ince ¢ikan kol 6;Kalin ¢ikan kol 7;Makula densa 8;Distal kivrimh tiibiil
0;Baglayia tiibiil 10;Kortikal toplayici kanal 11;Dis mediiller toplayia kanal 12; ic mediiller toplayici kanal

1-Glomerul: Bowman kapsiilii olarak bilinen renal tiibiiliin genislemis son boliimii tarafindan
cevrelenmis kapiller yumaklardir. Kapiller yumak ve mezensiyum, podosit denen epitelyal
hiicrelerce sarilmistir. Bowman kapsiiliiniin katlar1 arasinda yer alan ve tiibiiler alana agilan bolge
ise idrar boslugudur.

1.a Glomerilis: Glomerliisiin yapisi 3 ana hiicre (endotelyal, mezensiyal, epitelyal hiicreler) ve
filtrasyon fonksiyonu olan iki ekstraseliiler bolgeden (GBM ve mezensiyal matriks)
olusmaktadir.

l.a.l Endotelyal Hucreler: Glomeriiler kapillerler, fenastrasyonlu endotel ile doselidir.
Niikleuslar1 mezensiyuma bitisik olan endotel hiicreleri, insanlardaki ¢ap1 70-100 nm olan porlar

fenastrasyonlara sahiptir. Bu yapisal ozelligi dolayisiyla biiyilk molekiillerin gegisine karsi
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onemli bir engel olusturmazlar. Endotel ylizeyi polianyonik glikoproteinler nedeniyle negatif
yukludur.

1.a.2 Epitelyal Hucreler: Iki tip epitelyal hiicre vardir. Biri pariyetal epitel hiicresi olup bowman
kapsiiliiniin dis kismindadir. Bowman Kkapsiilii denince de bu tabaka anlasilir ve proksimal
tlb0lus hicresi ile devam eder. Digeri visseral epitelyum hiicreleri podosit denilen ayaksi
uzantilarla bazal membrana dayanirlar. Ayaks1 uzantilar arasindaki bosluklar slit diyaframlarla
kapatilmistir. Ayaksi uzantilarin ve slit diyafragmalarin yiizeyi siyaloproteinlerden zengin
glikoproteinlerle ortalidar. Bunlar 6zellikle albimin gibi negatif yikli makromolekdlleri iterek
filtrasyona engel olurlar.

1.a.3 Mezensiyal Hiicreler: Mezensiyumda fagositik yetenegi olan ve olmayan iki tip hicre
bulunur. Fagositik olmayan hiicreler ¢ogunlukta olup diiz kas hiicreleri gibi davranir ve 0zellikle
AT-2 veya vazopressinle kontraksiyon yaparlar. Ayrica gesitli tipte kollagen sentezlerler. Ikinci
tip mezensiyum hiicreleri fagositer fonksiyona sahip makrofajlardir .

2- Proksimal Tubul: Kortekste lokalizedir.

3- Henle Lupu: Kortikomediiller birlesim yerine lokalizedir.

4- Distal Tubul: Kortekstedir.

5- Toplayier Kanal: Iki veya daha fazla distal tiibiilden olusmustur. Korteks ve medulladan
gecerek idrar1 drene ederler (sekil 2).

Kortikal nefronlarin glomertilleri korteksin dis kismindadir. Sadece Henle kivrimi dig
medullaya kadar iner. Efferent arteriolii tiibiiller etrafinda peritiibliler kapiller ag olusturur.
Jukstamediiller nefronlarin glomertilleri korteks ile medulla arasindadir. Henle kivrimi
medullanin derinliklerine kadar iner. Efferent arteriolii henle kivrimi ile yan yana seyreden ve
medullanin derinliklerine kadar inen farkli bir kapiller ag olusturur. Bu organizasyon idrarin
yogunlastirilmasinda 6nemlidir(3).

Bobrekler kani siizerek idrari olustururlar. Idrar iireterler araciligi ile mesanede toplanir,
iiretrayla digar1 atilir. Idrar ile iire ve iirik asit gibi nitrojen iceren metabolizma iiriinleri atilir.
Nitrojen atiklarinin en 6nemli kaynagi proteinler ve piirin bazlaridir. Piirin bazlarinin yikim
Urlind Grik asit, proteinlerin yikimiyla olusan iriin ise amonyaktir. Amonyak hicreler icin
olduk¢a toksik bir madde oldugundan karacigerde iire haline donistiirilir ve Ure bobrek

tarafindan atilir(4).
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2.2 idrar Olusumu

3 asamasi vardir:

1) Filtrasyon

2) Geri Emilme (Reabsorbsiyon)

3) Salgilama (Ekskresyon)

1.Filtrasyon: Afferent arteriol ile glomeriiler kapiller yumaga ulasan kanin proteinleri ve
hiicreleri digindaki tiim elemanlar1 bowman kapsiilii i¢ine siiziiliir ve igerigi proteinler disinda
plazmanin yapisi ile es deger sayilabilir.

Glomeriil kapillerlerindeki filtrasyon hizi (GFH), birim zamanda siiziilen plazma miktar1

olarak tanimlanir (normal degeri 125 ml/dk). Normalde bobrekler bir dakikada 125 ml yani
ginde 180 litre plazmay: filtre eder. Bobreklerde filtre edilen plazma miktar1 bu kadar
yiiksekken, giinde ¢ikarilan idrar miktar1 ortalama 1-1.5 litre kadardir. GFH c¢esitli faktorlere
baglh olarak degisebilir. Glomeriil kapilleri i¢indeki kanin hidrostatik basincinin azalmasi
filtrasyonu azaltir, yiikselmesi arttirir. Kapillerdeki hidrostatik basing, afferent arteriol
daralmasinda, bobrege gelen kan miktarinin azalmasinda (arteriyel kan basincinin diismesi ve
kan kayiplar1 gibi kosullarda) azalir. Buna karsi efferent arteriol daralmasi, basinci yiikseltir.
Glomerll kapillerindeki gegirgenlik artislar1 GFH’yi arttirir. Bowman kapsiilii i¢indeki sivinin
basincinin artmasi filtrasyonu azaltir.
2. Geri Emilim (Reabsorbsiyon): Filtrat igcindeki su ve maddeler basit diffizyon ve aktif
taginma ile once tiibiiliis hiicrelerine, buradan da kana geri emilirler. Maddelerin geri emilimleri
organizmanin gereksinimi dogrultusunda diizenlenmektedir. Geri emilimin % 90’1 proksimal
tiibiiliis bolgesinde yapilmaktadir. Bu bdlgede geri emilen maddeler, neden olduklari ozmotik
guc ile bir miktar suyun da geri emilimini saglarlar. Tibiiliislerde geri emilemeyen madde
miktarinin artmasi suyun geri emilimini azaltarak diiireze neden olur. Diiiretik ilaglar, bazi
maddelerin geri emilimini engelleyerek, mannitol ise tibdlislerden reabsorbe olamadigi igin
diiireze neden olmaktadir(4).

Aldosteron distal tiibiiliis bolgesine etki ederek Na+ iyonunun geri emilimini arttirirken
K+ iyonunun idrar ile atilmasimi hizlandirir. ADH ise toplayict kanallarin suya olan
gecirgenligini kontrol etmektedir. ADH varliginda toplayici kanallarda suyun geri emilimi artar
ve konsantre idrar ¢ikarilir. ADH yoklugunda idrar ile ¢ikarilan su miktarinin artmasz ile idrar
diliie olur. Tiibilislerden aktif taginma ile geri emilen maddeler i¢in bir esik deger S0z
konusudur. Bu duruma en iyi 6rnek glukoz tasinmasidir. Kan glukoz konsantrasyonu normal
oldugu zaman glomeriillerden filtre olan glukozun hepsi proksimal tiibiilis bolgesinde aktif

tasinma ile geri emilir ve idrara hi¢ glukoz ¢ikmaz. Kan glukoz konsantrasyonu normalden
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yiiksek oldugu zaman glukozun fazlasi geri emilemez ve glukoz idrara ¢ikar. Geri emilemeyip
tiibiiliis s1vis1 i¢inde kalan glukoz fazlasi, ozmotik gii¢ olusturarak suyu da beraberinde siiriikler
ve politri meydana gelir(4,5).

3.Salgilama (Ekskresyon): idrar olusmasi sirasinda bazi maddeler dogrudan tiibiiluis epitelyum
hiicreleri tarafindan tiibiiliisler i¢ine salgilanmaktadir. Penisilin bu tip maddelere iyi bir 6rnektir.
Bazi maddeler ise hem glomeriil filtrasyonu yoluyla hem de ekskresyon ile idrara ¢ikmaktadir.

Bu tip maddeye en iyi 6rnek ise kreatinindir(4,5) .

2.3 Renal Sistemin Asit-Baz Dengesi Uzerine Etkileri

Bobrekler organizmanin asit-baz dengesinin duzenlenmesinde 6nemli paya sahip
organlardir. Viicut sivilarindaki H+ iyonu arttifinda (asidozda) bobrekler idrar ile H+ iyonu
atilmasin1 hizlandirip, kanda bikarbonat (HCO3) iyonunun konsantrasyonunulkseltmek igin
bikarbonatin reabsorbsiyonunu arttirirlar. Alkalozda ise idrar ile bikarbonat atilimini
hizlandirirlar. Viicut sivilarinin pH’s1 ¢ok dar sinirlar iginde sabit tutulmaya g¢alisilirken idrarin

pH’s1 4.5 ile 8 arasinda degisim gosterir(6,7).

2.4 Bobrek Fonksiyonlarimin Degerlendirilmesi

Bobrek fonksiyonunu degerlendirmede renal plazma ve kan akimi, glomeriiler filtrasyon
hiz1 (GFH) ve filtrasyon fraksiyonu gibi yontemler kullanilabilir. Ancak en uygun yol GFH’nin
degerlendirilmesidir. Renal plazma ve kan akimi daha c¢ok klinik ve deneysel ¢alismalarda
kullanilmaktadir. Her iki bobregin toplam agirligi yaklasik 300 g olmakla birlikte kardiyak
debinin dortte birini alirlar. Renal kan akimi1 1200 ml/dk, renal plazma akimi 600 ml/dk’dir. Bu
akimin yaklagik % 20’si ultrafiltrata gecer ve GFH normal bir erigkinde 125 ml/dk/1.73 m?’dir.
Bu da giinliik 180 litrelik bir ultrafiltrati olusturur(6,7).

Klinik pratikte bobreklerin fonksiyonlarinin degerlendirilmesi GFH nin hesaplanmasi ya
da daha basit testlere dayali olarak GFH’nin tahmini ile yapilir. Bunun i¢in ideal olan maddenin
kana sabit bir hizla girmesi (endojen ya da ekzojen), hiicre dis1 sivida serbest¢ce dagilmasi,
proteine baglanmamasi, glomeriillerden serbestce filtre olmasi, renal metabolizmasinin
olmamasi, tlibiiler reabsorbsiyonunun ve sekresyonunun olmamasi ve bobrek disi
eliminasyonunun olmamasi gereklidir. Bu 6zellikleri tasiyan maddenin ayrica klinik pratikte
kullanilabilmesi i¢in yontemin ucuz, giivenilir, kesin olmasi, kandaki diger bilesiklerle etkilesime
girmemesi ve kendisinin GFH (zerinde herhangi bir etkisinin olmamasi gereklidir. Bu
degerlendirme basitten karmasiga dogru serum {iire ve kreatinin degerleri, yasa gore hesaplanmis

kreatinin klirensi, sintigrafik yontemler ve intlin klirensi ile yapilabilir(6-8) .
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2.5 URE

Ure molekiil agirligi 60 olan ve karaciger tarafindan protein metabolizmasi sonucunda
ortaya c¢ikan amonyaktan sentezlenen bir maddedir. Birgcok laboratuar iire igindeki nitrojeni
olcerek BUN sonucunu vermektedir. Ure ve BUN arasindaki iliski; iire: BUN x 2.14 olarak
formiile edilebilir. Kan BUN diizeyleri laboratuvardan laboratuvara degismekle birlikte 10- 21
mg/dl’dir. Karacigerde sentezlendigi ve tiibiiler reabsorbsiyonu da oldugu i¢in renal fonksiyon
bozuklugu olmadan da kan BUN diizeylerinde degisimler olabilmektedir. Artmis protein alimu,
aminoasit inflizyonu, GIS kanamasi, her tiirlii katabolik durumlar ile Kkortikosteroid veya
tetrasiklin kullanimi artmis BUN diizeylerine yol agabilmektedir. Protein eksikligi (ciddi
malniitrisyon, ¢dlyak, nefrotik sendrom), akut ya da kronik agir karaciger hastaligi gibi

durumlarda kan BUN diizeyleri diisiik ¢ikabilmektedir(7,8).

2.6 KREATININ

Kreatinin kas metabolizmasi sonucunda kreatinden olusur ve yapim orani kas kitlesi ile
yakindan ilgilidir. Saglikli bir insanda kreatininin tiibiiler sekresyonu % 10-15’tir, ilerlemis
bobrek yetmezliginde bu oran % 40’lara kadar ¢ikabilir. Bu nedenle 24 saatlik idrar toplanarak
yapilan kreatinin klirens hesaplamasi, gergek GFH’den bu durumlarda daha yiiksek ¢ikacaktir.
Pratikte serum kreatinin diizeyi renal fonksiyonlar1 degerlendirmede iireye gore daha degerlidir.
Agir egzersiz ya da travma gibi kaslardan artmis kreatinin saliniminda, kreatinin diizeyi renal
fonksiyon bozuklugu olmadan da yliksek olabilir. Oral kreatin kullanan sporcularda da kreatinin
dizeyi gecici olarak yiksek bulunabilir. GFH’si diisiik olan hastalarda tiibiiler sekresyonu inhibe
eden trimetoprim, simetidin, amilorid gibi ilaglarin kullanilmasi durumunda kreatinin daha
yuksek olabilir. Kas kitlesi asir1t miktarda azalmis malniitrisyonlu hastada azalmig kreatinin
yapimi sonucunda kreatinin diisilk bulunabilir. Gebeligin ikinci trimesterinde ve diyabetik
nefropatinin ilk evresi olan hiperfiltrasyon evresinde artmis kan akimi ve GFH’ye baglh olarak
kreatinin diizeyi diisiik olabilir(7-9).

Serum kreatinin diizeyi rutin taramalar ve seri izlemler i¢in yararli bir testtir. Serum
kreatinin diizeyi ile GFH arasinda ters lineer bir iliski bulunmaktadir. Normal kreatinin degerleri
ortalama olarak 0.3-1.2 mg/dl’dir. Pratik degerlendirmede normal limitler icerisinde bile
kreatinin degisimlerinin renal fonksiyonda 6nemli oranda azalmaya isaret edebilecegi akilda
tutulmalidir. Ornegin kan kreatinin diizeyinin 0.6 mg’dan 1.2 mg’a ¢ikmas: her iki deger de
normal olsa bile renal fonksiyon ve GFH’de % 50’lik bir kaybin oldugunun gostergesidir. Ayrica
degerlendirmede dikkat edilmesi gereken bir bagka nokta yasla birlikte GFH’de diisme olmasidir.
40 yasindan sonra bir hastaligi olmayan saglikli insanlarda GFH’de yillik ortalama 1 ml/dk’lik
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azalma olur. Ilerlemis yasla birlikte kas kitlesindeki azalma daha diisiik kreatinin diizeylerine
neden olur. Yaslilarda normal kreatinin diizeylerine ragmen GFH’de Onemli diisiisler

olabilmektedir(7-9).

2.7 Klirens Kavram ve Kreatinin Klirensi

Bobreklerde kan plazmasi belli maddelerden temizlenmektedir. Klirens kavrami birim
zamanda ilgili maddeden temizlenen plazma volimdind ifade eder.

Klirens= (idrar Konsantrasyonu x idrar Voliimii) / (Plazma Konsantrasyonu x Zaman)
Plazma Klirensi = Maddenin Idrardaki Konsantrasyonu (mg/ml) x Idrar Hacmi (ml/dKk) /
Maddenin Plazmadaki Konsantrasyonu (mg/ml)

Kreatinin klirensi hesaplanmasinda zorluk olmasma ragmen tarama testleri disinda
GFH’yi belirlemede pratikte en fazla kullanilan yontemdir. Normal degeri 90-120 ml/dk’dur.
Daha 6nceden belirtilen kreatinin sekresyonu nedeni ile klirensin hesaplanmasi sonucunda elde
edilen deger gercek GFH nin {izerindedir ve hastanin bobrek yetmezligi arttik¢a bu fark daha da
artar. Genelde kullanilan 24 saatlik kreatinin klirensi yonteminde de idrar toplamada sorunlar
ortaya ¢ikabilir. Az idrar toplanmis olmasi diisiik sonuca, daha fazla idrar toplanmasi da ytiksek
kreatinin klirensi sonucu elde edilmesine neden olur. Saglikli bir insanda kreatinin yapimi ve
atilimi1 sabit orandadir. Ortalama olarak kadinlar 15-20 mg/kg, erkekler ise 20-25 mg/kg
miktarinda kreatinin atarlar. Beklenenden daha farkli sonuglar ortaya c¢iktiginda 24 saatlik
kreatinin atilim miktari ile hastanin uygun idrar toplayip toplamadigi kontrol edilmelidir(8,9).

Yasa, cinse ve kiloya gore hesaplanan kreatinin klirensi tek basina kreatinin diizeyine
gore GFH’yi tahmin etmede daha basarilidir. Yontemin avantaji idrar toplanmasina ihtiyag
gOstermemesidir(8,9).

GFH= (140-Yas) x Viicut Agirhg1 / Serum Kreatinin x 72 x [0.85(Kadinlarda)]
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2.8 Akut Bobrek Yetmezliginin Tanim

Bobrek fonksiyonlarinin akut kaybi olarak olarak tanimlanan akut bobrek yetmezligi;
renal fonksiyonlarin saatler ve giinler igerisinde gerilemesi ve kaybi, bobrek hasari nedeni ile
nitrojenli artiklarin atilmimin  gerceklesememesi, viicut sivi  ve elektrolit dengesinin
korunamamasi gibi belirtilerle bir¢ok organ ve sistemi etkileyen bir hastaliktir(4,10).

Akut bobrek yetmezligi birgok olguda tek organ yetmezligi seklinde degil ¢coklu organ
fonksiyon bozuklugu ile birlikte bulunmaktadir(11,12).

Hastanede yatan hastalarin % 3-7’sinde ve yogun bakim {initelerinde yatan hastalarin %
25-30’unda akut bobrek yetmezligi gelisir. Genellikle asemptomatiktir ve yatan hastalarin rutin
biyokimyasal incelemeleri sirasinda tani alir. Cogunlukla geri doniisliidiir. Bununla birlikte altta
yatan hastaligin agirligina bagli olarak yiiksek komplikasyon siklig1 sebebi ile hastane morbidite
ve mortalitesinin dnemli bir sebebidir (13).

Kronik bobrek yetmezliginin aksine akut bobrek yetmezligindeki GFH diistisii daha
hizlidir ve giinler ile haftalar iginde gelisir (14).

GFH’deki azalma onceden herhangi bir bobrek hasari olmayan bireylerde olusabilecegi
gibi onceden kronik bir bobrek hastaligi olan bireylerde de akut alevlenme seklinde ortaya
cikabilmektedir. Akut bobrek yetmezliginde idrar miktar1 degiskendir. Siklikla oligliri (glinde
400 ml’den daha az) ve aniri (giinde 100 ml’den daha az) ile birliktedir, ancak nadiren de olsa
idrar miktarinda azalma goriilmeyebilir, bu durum oligurik olmayan ABY olarak tanimlanir.
Total andri nadirdir ve bu durumda akut kortikal nekroz akla gelmelidir. ABY genellikle
hastanede yatmakta olan bireylerde gelisir. Yapilan ¢ok sayida c¢alismaya ve tedavi
tekniklerindeki gelismelere ragmen akut bobrek yetmezligi gelisen hastalarin sag kalim
oranlarinda anlamli iyilesmeler saglanabilmis degildir. Bunun baslica nedenleri; ABY’nin
cogunlukla yasl insanlarda goériilmesi ve ABY ile iligkili hastaliklarin ciddi bir morbidite ve

mortaliteye sahip olmasidir (15).

2.9 Akut Bobrek Yetmezligi Epidemiyolojisi

ABY’nin gelisme sikligi, lilkemizde ve kayit sistemlerinin gelistigi diger iilkelerde iyi
bilinmemektedir. Tanimlama kriterleri uzmanlara gore farkliliklar gdstermektedir. Bununla
birlikte hastanede yatan yogun bakim hastalarinin % 20-25’inde, tiim hastalarin ise %5’inde
ABY gelistigi diistintilmektedir(16,17).

Akut bobrek yetmezliginin tanimi {izerindeki belirsizlikler nedeniyle epidemiyoloji ile
ilgili bilgilere ulasmak giictiir. Hemen biitiin ¢alismalara bakildiginda, heniiz ABY tanist ile ilgili

goriis  birligine varillamamis oldugu ortaya c¢ikmaktadir. Gergek insidansi saptamak,
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calismalardaki yontem farkliliklari, ABY’nin tanimi1 ve popiilasyon farkliliklart nedeniyle zordur.
Yapilmis calismalarin biiyiik ¢ogunlugu hastane kaynakli olup, her calisma i¢in konulan ABY
tan1 kriterleri farklidir. Toplumsal veya hastane kaynakli ¢caligmalarda ABY tanis1 igin genellikle
serum kreatinin degerleri baz alinmaktadir. Gelismis lilkelerde yapilan toplumsal veya hastane
kaynakli caligmalarda ortalama insidans yaklasik 200/milyon kisi/yil, diyaliz ihtiyac1 ise yaklagik
50/milyon kisi/y1l olarak saptanmustir. Yapilan biiylik calismalarin sonuclar1 tablo 1’de
gortlmektedir(11).

Calismalarda ABY tayini i¢in kreatinin diizeyinin temel alinmasi normal kreatinin
diizeylerinde de bdbrek fonksiyon bozuklugu olabileceginden yeterli degildir. Iskogya’nin
Grampian bolgesinde Khan ve arkadaglar1 yaptiklart 500 000’den fazla denekli caligsmada
ABY’nin yillik ortalama insidansinin (serum kreatinin> 300 pmol/L) milyon side 620
oldugunu, yasa bagl insidansin yas ile artacak sekilde milyonda 30-4266 arasinda oldugunu
bildirmislerdir(18).

Cok biiyiik sayida popiilasyonlar iizerinde yapilan diger calismalarda da buna benzer
oranlar saptanmigtir. Liano ve arkadaglari, 14 yas istii 4.2 milyon kisilik toplulukta yaptiklar
prospektif calismada ABY sikligin1 milyonda 209 olarak saptayip en sik nedenleri sirastyla akut
tlbdler nekroz (% 45), prerenal (% 21), kronik zeminde akut gelisim (% 12.7) ve obstriiktif ABY
(% 10) olarak bildirmistir(19).
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Tablo I. Genel popiilasyvomda akat dibirek vetmezliginin insidans ve oo talitesd,

Heferans

I Calsma veri (n)

I ABY tanus

I ins.i{la ne* I

Alortalite ()

Hegarty ve ark.
(2001

Galler { 500 000}

Serun kreatinin

=500 o T,
Diyaliz ihtiyac:

46

Stevens ve ark
(2001)

Iskogva (593 000)

Sermun kreatinin

=500 pmol'L
Divaliz ihiivac

G5 (1 wl)

MMatealfe (2002

[skagya (1 1200
00D)

Diyaliz ihtyrac

735 (00 gilu)

Khan ve ark,
{1997y

Liane ve ark,
[ 1O0GY

Iskogva
(Crranmp i)
(306 000y

" Madrid (1227 837)

Serm kreatinin

=300 'L
Senun kreatinin
=500 pmol'L
Divaliz ibtivaci

Senun kreatinminde

=177 nn L am
urig
Diyaliz ihtiyac:

2 yil igin

20 az risk)

58 (orta isk)
=] (vilksek sk
15

Dolerty (1995)

Iecst ve ark,

(1993

*imlyon Kiside/ vil

Kuzey Irlanda
(1 660 000)

I Ingiltere (490 T-".-'I‘.II

111, basamnak referans
Diyaliz ihtivacs
Serun Krcatinm

=500 il
Dhyaliz ihtivac

49

ETYE av}

a6 (2 vil)

2.10 Stmiflama

Bazi yazarlar ABY nin bobrek hasarlanmasinin ciddiyetine gore de smiflanabilecegini

ileri stirse de henuz bir fikir birligi olusmus degildir(20).

Gunumuzde ABY patofizyolojik mekanizmalara gore prerenal, renal (intrinsik) ve
postrenal olarak ii¢ sinifa ayrilmaktadir. Prerenal ABY en sik tipidir (% 55-60) ve bobrek
parankim biitiinligiiniin korundugu, renal perfiizyon bozuklugu sonucu gelisen bir durumdur.
Renal (intrinsik) ABY, tiim olgularin % 35-40 kadaridir. iskemik ya da nefrotoksik olaylar
sonucu gelisen akut tiibiiler nekroz intrinsik renal ABY’lerin % 90’dan fazlasini olusturur.

Postrenal ABY, iiriner traktin akut tikanmas ile birlikte olan hastaliklar sonucu geligir ve tiim

ABY olgular iginde % 5’den az yer tutar(12).
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2.10.1 Prerenal ABY

Glomeriiler kanlanmay1 azaltan hemodinamik bozukluklar nedeni ile gelisir (tablo 2). Her
ne kadar altta yatan neden ortadan kaldinlldiginda tama yakin diizelme olsa da,
tyilestirilmediginde hiicresel hipoksi ve sonugta akut tiibiiler nekroz gelisebilir. Bu siire¢ kisinin
yasina, sorunun ciddiyetine ve eslik eden diger klinik sorunlara (kalp yetmezligi, diyabetes
mellitus vb.) gore degisebilir (21-23).

Glomeriiler kanlanmay1 azaltan hipovolemi veya hipotansiyon gibi durumlarda, hayati
organ (kalp, beyin, bobrek, karaciger vb.) kanlanmasinin siirdiiriilebilmesi i¢in devreye giren
organizmanin kan basinci yiikseltici sistemleri sunlardir: sempatik aktivite artigi, vazopressin
salmiminda artis, renin-anjiyotensin sistemi aktivasyonu ve AT-2 sentezinde artis. Bobrekte
Ozellikle AT-2 araciligiyla efferent arteriol vazokonstriiksiyonu ile glomertil i¢i basing yiikseltilir
ve filtrasyon eski konumuna getirilmeye calisilir. Bu reaksiyon, kendisini tetikleyen neden
ortadan kaldirilmadik¢a geri donmez. Efferent arteriolden ayrilan kanin tiibiilointertisyel bolgeyi
besleyecek arteriyel kan oldugu goz Oniine alinirsa, reaksiyonun devamu tiibiiler ve intertisyel
bolgede 6nce hipoksi, sonra da nekroz olusacaktir. Baslangigta adaptif bir davranis olan bu
reaksiyon boylece maladaptif bir davranis haline gelecektir (21-23).

Bobrek su geri emilimini arttirip normovolemiyi devam ettirebilmek i¢in fazla miktarda
sodyum tutar. Bundan dolay1 intrensek renal ABY’den ayiriminda 6nemli bir tani indeksi olan
FENa % 1’in altindadir. Azalmis bobrek kan akimina baglh gelisen iskeminin uzun stirmesi ve
siddetli olmasi akut tiibiiler nekroza (post-iskemik ATN) neden olabilir. Dolayisiyla, bobrek kan
akimimin miimkiin oldugunca ¢abuk diizeltilmesi bobregin iskemik kaldig: siireyi azaltacak ve
parankim hasarinin Onlenmesini saglayacaktir. Prerenal ABY’de bobrek hipoperfuzyonu

dizeltilirse 24-48 saatte bobrek fonksiyonlarinda diizelme baslar(15).
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Tablo 2.Prerenal azotemi sebepleri

Lintravaskiler volum azalmasi

-Hemoraji (travma, cerrahi, GIS, postpartum)

-Gastrointestinal kayiplar (kusma, nazogastrik aspirasyon, diyare)
-Renal kayiplar (ditiretik, diyabetes insipitus, adrenal yetmezlik)
-Cilt ve miikdz membran kayiplari (yanik, hipertermi)

-3.bosluga kayiplar (Crush sendromu, pankreatit, hipoalbiminemi)

2 Kardiyak debi azalmas|
-Miyokard, valviller, perikard ve iletim sisteminin hastaliklari
-Pulmoner hipertansiyon, pulmoner emboli, pozitif basingl ventilasyon

3.Sistemik vazodilatasyon

-ilaclar (antihipertansifler, anestezikler)
-5epsis

-Karaciger yetmezligi

-Anaflaksi

4.Renal vazokonstriksiyon

-Hepatorenal sendrom

-5epsis

-Hiperglizemi

-Ndradrenalin, ergotamin, radyokontrast ajanlar

5.0toregiilasyon ve GFH'yi akut bozabilen ilaglar
-Agir renal hipoperfizyon varli@inda ACE ve NSAIT kullanimi

6.Abdominal kompartman sendromu

ACE Inhibitorleri, AT-2 Antagonistleri, Nonsteroid Antiinflamatuvar Ilaclar ve ABY

Tliskisi

Bu ilag¢ smiflari, prerenal ABY nin énemli nedenlerindendir. Renin-anjiyotensin sistemi

aktif ancak hipotansif veya etkin kan voliimii azalmis (6zellikle kalp yetmezligi olan) bu gibi

hastalarda ACE inhibitori veya AT-2 reseptor antagonisti (ARB) kullanimi ABY gelisimine

katkida bulunabilir. Bir ¢aligmada bu riskin % 16 diizeyinde oldugu saptanmigtir. Bobrek kan

akimi onemli Olgiide diistiigli zaman glomeriiler filtrasyonun azalmamasi, bobrekte olusan AT-

2’ye baghdir. AT-2 efferent arteriol kasar ve afferent arteriolde gevsemeye yol agan prostasiklin

salimimina yol agar(21).
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Kisaca dekompanse kalp yetmezligi olan ve kan basinci <120/80 mmHg olan hastalarda
ACEI veya ARB kullanimi yiiksek olasilikla ABY ile sonuglanacaktir. Bu hastalara kalp
yetmezligi belirtileri kontrol altina alinmadan ACEI veya ARB verilmemelidir.

NSAII kullanimi, bébrek hastas1 olmayan kisilerde de hemodinamik etkileri yoluyla
ABY’ye neden olabilmektedir. Kalp yetmezligi veya diyabetes mellitus tanisi olanlar,
hipertansifler ve 6zellikle de ditretik kullanan yasli hastalarda bu risk en yiksektir(22).

COX inhibisyonu ile vazodilatatdor prostaglandin olusumunu inhibe ettiklerinden,
glomeriiler kanlanmayi dolayisiyla filtrasyonu azaltirlar. Bu agidan COX-2 i¢in secici veya secici
olmayan NSAII’lerin birbirlerine Ustuinliikleri yoktur(23).

Abdominal Kompartman Sendromu

Genellikle travmaya maruz kalmis, sivi gereksinimi yiiksek, abdominal kapasitesi az olan
(cerrahi veya genis yanik izleri tasiyan) yogun bakim hastalarinda goriiliir. Dikkat ¢ceken ve her
gecen giin daha c¢ok konulan tanilardan biridir. Herhangi bir nedenle gelisen karin igi
inflamasyon, karin i¢i tliclincii bosluklara ve dokulara sivi kaybi bu bdlgedeki organlarin
kanlanmasini bozar. Ciddi olgularda; intestinal iskemi, karaciger fonksiyon bozuklugu, oliglrik
ABY ve hatta solunum yetmezligi goriilebilir. Bobrek fonksiyon bozuklugunun nedeni, renal
vendz basincin yiikselmesi ve kalp debisinin azalmasidir (24).

Normal karin i¢i basing 6.5 mmHg diizeyinde iken, bu basing >15 mmHg’ya ulagtiginda
oliglri, >30 mmHg’ya ulastiginda ise aniiri gelisme olasiligi oldukg¢a yiiksektir. Abdominal
kompartman sendromu tanisi, Kron yontemini kullanarak mesane i¢i basmcin ol¢ilmesiyle
konabilir. Mesane i¢i basing >25 mmHg ise tan1 konur. Tedavide, karin i¢i basinci yiikselten

sorunlarin giderilmesi esastir. Bazi olgularda dekompresyon cerrahisi gerekebilmektedir (25).

2.10.2 Renal (Intrinsik) ABY

Bobregin kendisindeki sorunlarin yol agtigi ABY tablosudur. En sik goriilen form % 85
ile akut tiibiiler nekrozdur. ATN’nin en sik nedenleri iskemi ve nefrotoksisite olmakla birlikte,
hemen her olguda sebep birden fazladir. Bazi hastalarda, aynm1 patogenetik faktére maruz
kalmalarina ragmen ATN bulgularina rastlanmaksizin akut kortikal nekroz gelisebilmektedir.
Tablo 3’de baslica intrinsik ABY nedenlerine deginilmistir(25).

FENa %2’in zerinde ve idrar ozmolaritesi izotoniktir (26).
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Tablo 3.Renal (intrinsik) ABY sebepleri

1 Akut tibiler nekroz
-Iskemik
-Nefrotoksik (endojen, ekzojen)

2.BuyUk damarlan tutan hastaliklar
-Renal arter (tromboz, emboli, disseksiyon, vaskilit)
-Renal ven (tromboz, kompresyon|

3.Glomeriil ve mikrovaskler yapiyi tutan hastaliklar
-Inflamatuvar (Akut glomerdlonefrit, allogreft rejeksiyon, radyasyon)

Vazospastik (malign HT, gebelik toksemisi, skleroderma, radyokontrastlar)
-Hematolojik (hemolitik Uremik skndmmﬂ'rP, DIC, hiperviskozite sendromlari)
4.Tubilointertisyumu tutan hastaliklar

-Allerjik intertisiyel nefrit (NSAII, antibiyotikler]

-Infeksiydz (viral, fungal, bakteriyel

-Akut seliiler allogreft rejeksiyonu

-Infiltrasyon (lasemi, lenfoma, sarkoidoz)

Akut Tubtler Nekroz

a) Iskemik ATN, prerenal azoteminin aksine renal perfiizyonun diizelmesi ile hemen
¢oziilmez. Agir formunda renal hipoperfiizyon, bilateral kortikal nekroz ve geri doniigsiiz bobrek
yetmezligine yol agar. Iskemik ATN siklikla major cerrahi girisim, travma, agir hipovolemi,
sepsis ve agir yaniklar sonucu gelisir(25).

b) Nefrotoksik ATN, endojen veya ekzojen toksinlere baglidir. Toksinler, intrarenal
vazokonstriiksiyon, dogrudan tiibiil toksisitesi ve/veya intratiibiil obstriiksiyona yol acarak
ABY’ye sebep olurlar. Tablo 4’te ATN’ye yol acabilen endojen ve ekzojen toksinler

Ozetlenmistir(25).

ATN Fizyopatolojisi
GFH’de ani bir azalma olmasinin iki 6nemli bileseni vardir; damarsal ve tiibiiler bilesen.
Damarsal bilesene intrarenal vazokonstriiksiyonla birlikte glomeriiler filtrasyon basincinda

diisme, dis medullada konjesyon ve tiibiiloglomeriiler geri kagis mekanizmasi dahildir. Tubuler
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tikaniklik, filtratin transtiibiiler olarak geri kagmasi ve intertisiyel inflamasyon dahildir. Apoptoz,

oliimciil olmayan hiicre hasar1 ve hasar sonrasi onarim yeni aragtirma alanlaridir (13,27,28).

Sepsis ile Iliskili ATN

Sepsisin en 6nemli hemodinamik 6zelligi genel arteriyel vazodilatasyondur ve bununla
birlikte sistemik damar direncinde azalmadir. Sepsis dahil olmak iizere degisik klinik sorunlarda
arterler yeterli dolmayabilir ve bu durumda nérohumoral aks uyarilir ve kalp debisi artmaya
baslar. Arteriyel dolasimin biitiinliigliniin saglanmasi ig¢in sempatik sinir sisteminin, RAAS’nin
ve vazopressinin ozmotik uyaridan bagimsiz bir sekilde uyarilmasi ve sonucta kalp debisinin
artisi zorunludur. Bu mekanizmalar arteriyel dolagimin korunmasini saglayabilir ama ayni
zamanda ABY’ye neden olabilirler (13,27,28).

Sepsiste sitokinlerin uyarilmasi ile olusan nitrik oksit sentezi sonucu sistemik vaskiiler
direng azalir. Iste bu arteriyel vazodilatasyon sepsisteki hastalarda ABY’ye ve mortalite artisina
neden olur. Ayrica damarlarin noradrenalin ve AT-2’nin pressor etkisine karst direng
gostermesinin bir nedeni de artmis NO sentezidir. Ek olarak plazma hidrojen iyonlarinin ve laktat
diizeyinin artmasi, damar diiz kas hiicrelerinde ATP diizeyinin azalmas1t ATP duyarli potasyum
kanallarinin uyarilmasina neden olur. Bu kanallarin etkilesmesi sonucu hiicre igine potasyum
akimi olurken hiicre membranindaki voltaj kontrollii kalsiyum kanallar1 da kapanir. Vazopressin
ve AT-2’nin vazopressor etkileri kalsiyum kanallar1 araciligiyla gergeklestiginden engellenmis
olur (13,27)

Tibiiler etkenler; Bobrek iskemisi hiicre iskeletinin hizla yitirilmesine neden olur, hiicre
polaritesi bozulur ve firgamsi kenar diiser. Bunun sonucunda adhezyon molekiilleri yanlis
bolgelere yonelir. Na/K ATPaz gibi membran proteinlerinin konumu degisir, apoptoz ve nekroz
gelisir. Eger hasar agirlasirsa yasayabilecek olan ve olmayan hiicrelerde yikim gelisir. Filtratla
intertisyum arasinda bosluklara neden olur. Bunun sonucunda filtrat peritlibller bolgeye geri
kacar. Eger tiibiiler tikaniklik sonucu tiibiil icindeki basing artmigsa bu geri kagis daha belirgin
olur (13,27,28).

Agir hiicre hasar1 gelisince bir¢ok metabolik yol etkinleserek hiicre nekrozunu
kolaylastirmaktadir. Bu yollardan bazilari; ATP depolarinin bosalmasi, dokularda reaktif oksijen
tirlerinin artmasi, intraseliiler asidoz, sitozolik kalsiyum miktarinda artig, fosfolipaz etkinliginde
artig, tiibiiler fircamsi kenardan proteazlarin salinmasi, tiibiiler hlcrelerin apikal ve bazolateral
yiizey membranlarinda transmembran protein ve lipit polaritesinin bozulmasidir. Hasar goren
hiicreler sadece nekrozdan degil ayn1 zamanda apoptozdan da 6lurler. Nefronun, iskemik hasara

en duyarh kisimlari, gérece olarak hipoksik ve is yiikii dolayisiyla da enerji tiiketimi en fazla
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olan proksimal tubuliin diiz pargasi (pars recta) ve henle’nin mediiller ¢ikan kalin koludur
(13,27,28).

ATN Klinik olarak ¢ fazda incelenebilir:
Baslangic Fazi
Iskemik veya toksik olaya maruziyet ve parankim hasarmin ortaya ¢ikis periyodudur. Bu

donem saatler-gunler siirer ve ATN bu dénemde potansiyel olarak 6nlenebilir (25).

Idame Faz

Parankim hasarinin yerlesip, GFH’nin 5-10 ml/dk diizeyine sabitlestigi donemdir.
Genellikle 1-2 hafta siirer. Bu periyoda idrar cikist en diisiik diizeydedir. Uremik
komplikasyonlar ¢gogunlukla idame fazinda ortaya ¢ikar (25).

Iyilesme Fazi

Renal dokunun onarim ve rejenerasyonu ile renal fonksiyonlarin diizeldigi dénemdir.
Ortalama 4 hafta siirer. Iyilesmenin basladigi, idrar miktarinda tedrici artis ve 1-2 gun iginde
serum kreatinin diizeyinin diismeye baslamasi ile anlagilir. Post-ATN dilrez, biriken su ve tuz
atilimi1 ve soliitlere bagli ozmotik diiireze baglhdir. Bazen diiirez uygunsuz ve asirt miktarlarda

olabilir. Bu donemde sivi-elektrolit dengesi bozukluklari ortaya ¢ikabilmektedir (25).
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Tablo 4.ATN'ye yol acabilen endojen ve ekzojen toksinler

Endojen toksinler

-Myoglobin

-Hemoglobin

-(rik asit kristalleri ve myeloma hafif zincirleri

Ekzojen toksinler
-Antibiyotikler

Aminoglikozidler, asiklovir, foskarnet, pentamidin, amfoterisin B
-Organik ¢oziiciler

Etilen glikol, toluen
-Zehirler

Paraguat, yilan sokmasi
-Kemoterapdtikler

Sisplatin, ifosfamid
-Radyokontrast ajanlar
-Bakteriyel toksinler

Radyokontrast Nefropatisi

Nefrotoksik ABY’nin en sik nedenidir. Diyaliz gerektiren hasta oram1 % 1’in
Uzerindedir(29).

Gegmiste renal fonksiyonlari bozuk olanlar, diyabeti, kalp yetmezligi, multiple miyelomu,
hipotansiyonu ve renal vazodilatator fonksiyonu bozuk olanlar (NSAII vb kullananlar) ve ileri
yastaki hastalar yliksek risk altindadir (30).

Ozellikle, serum kreatinin diizeyi 2.0 mg/dI’nin Uzerinde olan hastalarda RKN riski %
20’nin lizerindedir. Kontrast maddeler, hem direkt tiibiiler hasarlanmaya hem de uzamis renal
vazokonstriiksiyona neden olarak ABY’ye yol acar. Kontrast maddeye bagli hiicre 6liminden
kaspaz bagimli apoptozisin indiiklenmesi sorumlu tutulmaktadir (31).

Serum kreatinin diizeyinde yiikselme kontrast madde alindiktan 24-48 saat sonra
goriilmeye baslar, 4-5. ginlerde pik yapar, 7-10. giinlerde yeniden diismeye baslar. Hastalar
genellikle oligiirik degildir. RKN’nin tedavisi yoktur fakat ¢ogu hastada geri doniisliidiir. Ancak,
yiiksek risk grubundaki hastalarda geri doniislii olmayan bdbrek fonksiyon bozuklugu gelisebilir
(32,33).

RKN’den korunma yollari sunlardir:

1-Diisiik ozmolariteli kontrast maddeler miimkiin olan en az miktarda kullanilmalidir.
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2-Sodyum bikarbonatli % 5 dekstroz ¢ozeltisi, 1 ml/kg/saat hizda, islemden 6nceki ve sonraki 12
saat boyunca verilmelidir.

3-N-asetil sisteinin, islemden onceki giin ve islemden sonraki 48-72 saat boyunca giinde 2 kez
600 mg peroral verilmesi nefrotoksisite riskinin azaltilmasinda yararl olabilir (32,33).

Klasik hemodiyaliz islemi ile kontrast maddenin % 80-90 kadar1 viicuttan
uzaklastirilabilmektedir. Ne yazik ki, bu uygulama nefrotoksisite konusunda bir yarar
saglamamaktadir. Bununla birlikte, uzun siireli yavas hemofiltrasyonun yiiksek riskli hastalarda
koruyucu olabilecegine dair diisiinceler de vardir. Dopamin, furosemid, atriyal natriliretik peptid,
teofilin ve mannitol gibi ilag ugulamalarinin faydali olmadigi gibi, bazi hasta gruplarinda

nefropati riskini arttirdigi belirlenmistir (32,33).

Aminoglikozid Nefrotoksisitesi (34)

Aminoglikozidler, nefrotoksisiteye en sik yol acan ilag gruplarindan biridir.
Aminoglikozid antibiyotiklerle 5-10 giinden daha uzun siire tedavi edilen hastalarin % 10-
15’inde goriiliir. En az nefrotoksik olani amikasindir. Kullanim siiresi uzadik¢a ABY riski de
artar. Aminoglikozidlere bagli ABY’nin temel nedenleri; hemodinamik etkiler (lokal
vazokonstriiksiyon) ve direkt tbdler toksisitedir (proksimal tibulde serumdan daha uzun sire ve
yiiksek konsantrasyonda kalir, epitelyum hiicrelerinde lizozomal harabiyete yol agar ve epitel
membrani iyon gegirgenliginde degisikliklere neden olur). Bu nedenle ilag kesilse bile toksik etki
siirer. Dehidratasyon, hipoalbiiminemi, hiponatremi, ileri yas, bozuk renal fonksiyon, kalp
cerrahisi, sepsis ve siroz riski arttiran faktorlerdir. Giinde tek doz verilmesi birden fazla doz
halinde verilmesinden daha avantajlidir. Hastalarin ¢ogunda oligiiri gdzlenmez ve bircogu geri
dontsliidiir.

Korunmada 6nemli noktalar sunlardir:
1-Oncelikle yukarida siralanan risk faktorlerini tasiyan hastalara ‘ampirik’> aminoglikozid
verilmemelidir.
2-Ilaglar tek dozda verilmelidir.
3-Bobrek fonksiyon bozuklugu olanlarda verilecekse doz ayar1 yapilmalidir.

4-drar pH’s1 alkali hale getirilmelidir.

Amfoterisin B Nefrotoksisitesi
Amfoterisine baglt ABY oldukga sik karsilagilan bir sorun haline gelmistir. Siklig1 % 49-
60 duzeylerinde bildirilmektedir ve bu hastalarin % 15’1 diyaliz tedavisi gerektirmektedir.

ABY’nin temel nedeni; direkt tibiler toksisite ve vazokonstriiksiyondur. Bobrekte 6zellikle
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proksimal tiibiilde, Henle kulpunda ve toplayici tiibiilde toksik etki gdsterir. Sonucta; hipokalemi,
hipomagnezemi, distal tubuler asidoz ve ABY gibi klinik sorunlarla karsilasilir. ABY doza
bagimlidir. Hastaya verilen toplam doz arttik¢a (2-3 gr) ABY riski de artar. Amfoterisin B’nin
lipozomal formlarmin nefrotoksisite riski diisiiktiir. Korunmada; tiibiil liimeni akim hizim
arttirmak i¢in bol hidrasyon 6nerilmeli, yiiksek risk tasiyan hastalarda lipozomal formlari tercih

edilmeli, bobrek fonksiyon bozuklugu gelisenlerde miimkiinse ila¢ erkenden kesilmelidir (35).

Miyoglobinarik ABY

Kas dokusunun travmatik veya travmatik olmayan (iskemik vb.) nedenlerle hasar gérmesi
(rabdomiyoliz) ve kas hucrelerindeki miyoglobin maddesinin ciddi diizeylerde dolasima gegmesi
sonucu meydana gelir. Miyoglobin bébrekte anormal vazokonstriiksiyon, direkt tibaler toksisite
(oksidatif stresi arttirarak) ve intratiibiiler obstriiksiyona (Tamm-Horsfall proteini ile bilesik
yapip c¢oOkerek) yol agarak ABY gelismesine neden olur. Rabdomiyoliz sirasinda ayrica
hiperkalemi, hiperfosfatemi, hipokalsemi, hiperiirisemi geligir. Rabdomiyolizi olan hastalari, bu
elektrolit anormallikleri ve ABY’den korumada en 6nemli yol dikkatli yogun hidrasyon ve idrari
alkalilestirmektir(36).

Postoperatif ABY

Ozellikle agik kalp cerrahisi, aort cerrahisi ve abdominal operasyonlar1 takiben gelisir.
Prognozu en kotii ABY tipidir. Diyaliz endikasyon orani oldukga yiiksektir. Mortalite oranini 4-6
kat arttirmaktadir. Agik kalp cerrahilerinde, viicut 1sisinin 30°C’ye kadar disiiriilmesi hiicreleri
iskemik hasarlanmaya kars1 kismen korusa da, damar i¢i pihtilasmaya yol acarak ABY’ye neden
olabilmektedir. Postoperatif ABY gelisiminde en 6nemli faktorler; hipotansiyon ve septik tablo
gelisimidir. Hastalarin voliim ve kan basinci dengelerinin iyi korunmasi, nefrotoksik ajan

verilmemesi ve dinamik infeksiyon micadelesi en 6nemli korunma girisimleridir (37,38).

Akut Tubulointertisyel Nefrit

Bir asir1 duyarlilik reaksiyonudur. Etyolojide ilaglar, sistemik infeksiyonlar ve
maligniteler en 6nemli nedenlerdir. ATIN’e yol agmayan ila¢ yok gibidir. ilag iliskili ABY’li
hastalarda yapilan bébrek biyopsilerinde ATIN’e rastlanma oranm1 % 25°tir. Bazi olgularda; ciltte
dokiintiiler, eozinofili ve eozinofiliiri saptanabilmektedir. Idrar incelemesinde nefrotik diizeyde
olmayan proteiniiri, piyiiri, mikroskopik hematiiri saptanir. Eger bir hastada nefrotik diizeyde
proteiniiri var ve ATIN diisiiniiliiyorsa etken hemen her zaman NSAIl’lerdir. ATIN diisiiniilen

her hastaya erken dénemde bdbrek biyopsisi yapilmalidir. Biyopside, nonspesifik inflamasyon
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bulgulari yani sira eozinofil infiltrasyonu ve graniloma olusumu saptanabilir. Bu hastalarda
yapilacak ilk girisim kullanilan siipheli ilaglarin kesilmesi olmalidir. Bunun yaninda, altta yatan
diger nedenler tammlanmali ve tedavi edilmeye calisiimalidir. ATIN, geri doniisii olmayan
parankimal fibrozise neden oldugundan, erken ddénemde her hastaya immdunsipresif tedavi
verilmeye calisilmalidir. Ancak NSAII ve rifampisine baghh ATIN olgularinda immiinsiipresif
yaklasimin basarisiz kaldigi da unutulmamalidir. Infeksiyon ile iliskilendirilen olgularda ise

infeksiyon tedavisi yeterlidir. immiinsiipresif tedavi onerilmez (39-41).

Ateroembolik Hastahk

Ateromatdz plaklardan kopan kolesterol kristallerinin yol agtigi embolik bir olaydir.
Ateroembolik hastalik kendiliginden gelisebilecegi gibi, damar cerrahileri, anjiyografi islemleri
ve heparin tedavisi sonrasinda da gelisebilmektedir. Hastalar tipik olarak ileri yas grubundandir
(50-85 yas). Hangi doku ya da organ tutulumu varsa, ona iliskin belirti ve bulgular gozlenir.
Beyin etkilenmigse serebral vaskiiler olay (amarozis fugaks, gegici iskemik atak, konfuizyon vb),
bobrek etkilenmisse ABY, ekstremiteler etkilenmigse miyalji ve iskemik rabdomiyoliz, mezenter
yatak etkilenmisse mezenter vaskiiler olay gozlenebilir. En sik karsilagilan bulgular livedo
retikularis, mor topuk ve parmak iskemileridir. Bobrek organizmada en c¢ok kanlanan organ
olmasi ve kollateral dolagim1 olmamasi nedeniyle kolesterol embolizminden daha cok etkilenir.
Bobrek tutulum sikligi, bazi klinik serilerde % 72, bazi otopsi serilerinde ise % 100’e
ulasabilmektedir. Hipokomplementemi, proteiniiri ve eozinofili en sik karsilagilan laboratuar
anormallikleridir. Baz1 olgularda kortikosteroid ve statin grubu ilaglarin faydali oldugu ileri
stiriilse de, gelisen ABY 'nin etkin bir tedavisi yoktur. Cogu hastada diyaliz tedavisi gerekir ve
ABY c¢ogunlukla geri doniissiizdiir (42,43).

Hepatorenal Sendrom

Ileri dénem karaciger parankim hasari olanlarda, dolasimda birikmis olan vazopressor
maddelerden (endotelin, vazopressin, AT-2 vb.) ve efektif plazma hacminin azalmasindan
kaynaklanan fonksiyonel bobrek yetmezligi tablosudur. Bobreklerde histolojik hasar yoktur. Bu
hastalara karaciger nakli yapilmasi bobrek yetmezligini diizeltir. Hastalar oliguriktir ve idrar Na+
diizeyleri oldukea diistiktiir (siklikla <10 mEq/L). HRS’nin 2 ayr1 Klinik tipi vardir. Tip-1 HRS,
¢ok daha hizli gelisen formdur. Ilerlemis siroz veya fulminan karaciger yetmezligi olgularinda
rastlanir. Karaciger nakli yapilmazsa, tip-1 HRS’li olgularin % 90’dan fazlas1 3 ay icinde oliir.

Tip-2 HRS, ¢ok daha ilimlidir ve yavas gelisir. Bu form karaciger rezervi daha iyi olan hastalarda
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goralir ve prognozu daha iyidir. HRS’li olgular degerlendirilirken, dehidratasyon, sepsis ve
kardiyojenik sok tablosu ekarte edilmelidir (44,45).

HRS tedavisinde vazopressin analoglari (ornipressin, terlipressin), somatostatin analoglari
(oktreotid), N-asetilsistein gibi ajanlar, plazma hacmini genisletici ajanlar (plazma veya albimin
transfiizyonu) kullanilabilir ve faydali olabilir. Ancak 6zellikle tip-1 HRS’de en gecerli tedavi
yontemi karaciger naklidir (46,47).

Trombotik Mikroanjiyopati
Eger bir hastada ABY tablosu ile birlikte trombositopeni, periferik yaymada sistositler,
serum laktat dehidrogenaz dizeyinde yikseklik ve anemi varsa trombotik mikroanjiyopati

diisiiniilmelidir.

TUmor Lizis Sendromu

TLS, yiiksek dongiilii timorlerde kendiliginden ya da tedavi sonrasi ortaya ¢ikabilen hizli
hiicre oliimiine bagh gelisir. Hayati tehlikeye neden olabilen hiperkalemi, hipertrisemi,
hiperfosfatemi, hipokalsemi, akut bobrek fonksiyon bozuklugu temel 6zellikleridir (48).

TLS’de ABY gelisiminin temel nedeni bobregin asir1 miktarda iirik asitle karsilasmasidir.
Yiiksek riskli hastalarda; bol hidrasyon, baska nefrotoksik ajanlarin kullanilmamaya calisilmasi,
irik asit sentez inhibitorii (allopiirinol) veya olusan lrik asidi allantoine pargalayici ilag

kullanimi (rasburikaz) giincel koruma ve tedavi segenekleridir(49).

2.10.3 Postrenal ABY

Bilateral Ureteral obstriiksiyon, mesane boynundan eksternal Gretral meatusa kadar olan
obstriksiyon ya da soliter bobrek veya kronik bdbrek yetmezlikli hastalarda tek tarafli Ureteral
obstriiksiyon durumlarinda gelisebilir. En sik sebep, mesane boynu obstriksiyonudur Ki;
prostatik hastalik (hipertrofi, neoplazi, prostatit), norojenik mesane ve antikolinerjik tedavi
sonucu ortaya cikabilir. Daha az sebepleri; alt lriner traktin tas, pihti, spazmli {iretrit ile
tikanmasidir. Ureter obstriiksiyonu intraluminal (tas, pihti, renal papilla), duvar infiltrasyonu

(neoplazi) ya da eksternal basiya (retroperitoneal fibrozis, neoplazi, abse, cerrahi ligasyon) bagl
olabilir(13).

2.11 ABY’ye Tamsal Yaklasim
Detayl1 bir 6ykiiniin alinmas1 ve sistemik fizik muayenenin yapilmasi ile baglanir. Kan ve

idrar testlerinden destekleyici veriler elde edilebilir. Tam kan sayimi, serum kreatinini, kan tre
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azotu, serum elektrolitleri, kalsiyum, fosfor, alblmin, tam idrar tetkiki, idrar mikroskopisi,
idrarda sodyum ve kreatinin diizeyi ve idrar ozmolaritesi duzeyleri bakilmalidir. Gerekirse ileri
tetkik istenerek ABY’nin daha nadir gorilen sebepleri arastiriimalidir(4).

ABY ayirici tanisinda en degerli testlerden biri bobrek yetmezligi indeksleridir. Ozellikle
FENa olduk¢a duyarli bir testtir .
Fraksiyonel Sodyum Ekskresyonu: 100 x (idrar sodyumu/serum sodyumu) X (serum
kreatinini/idrar kreatinini)(50).

Bobrek Yetmezligi Fraksiyonel
| BUN/Kreatinin | Idrar Ozmolaritesi
Tip! Sodyum
Prerenal ABY > 20:1 > 500 mOsm <1%
Intrensek Renal ABY <2011 | 250- 300 mOsm > 3%

BUN=KanUreazot  (mg/dL)

Tablo.5. Prerenal ABY ile intrensek renal ABY ayinminda kullanilan kan idrar testleri [EU]|

2.12 ABY KiIinigi ve Komplikasyonlar:

ABY; su, sodyum ve potasyumun renal ekskresyonunu, divalan katyon homeostazini,
tiriner asidifikasyon mekanizmasini bozar. Ek olarak liremik toksinlerin birikmesine sebep olur.
Klinik durumun agirligr genellikle renal hasar ve katabolik durum ile paralellik gosterir.
Oligirik-katabolik olmayan hastalarda giinliik ortalama BUN ve kreatinin artis1 siras1 ile, 10-20
mg/dl ve 0.5-1.0 mg/dl kadardir. Oligurik-katabolik hastalarda ise gunlik artiglar 20-100 mg/dl
ve 2-3 mg/dl kadar olabilir. Dolayistyla ikinci grup hastalarda komplikasyon riski daha yiiksek
ve prognoz daha kotudar (12).

Hemen tiim hastalarda intravaskiiler voliim artis1 mevcuttur. Kan basinci genellikle 1liml
yiikselir. Asir1 yiiksek kan basinci, ATN dist ABY sebeplerini akla getirmelidir. Asir1 hipotonik
s1v1 yiiklenmesi hiponatremiyi kotiilestirir (12).

Hiperkalemi sik bir komplikasyondur. Oligoaniirik hastalarda K+ giinde 0.5 mmol/L

artar. Tani1 sirasinda belirgin hiperpotasemi saptanmasi doku yikimini diistindiiriir (rabdomiyoliz,
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hemoliz, timor lizis). Hafif hiperkalemi (6 mmol/L) genellikle asemptomatiktir. Daha agir ise
EKG degisiklikleri ve aritmiler gelisebilir. Ayrica paresteziler, hiporefleksi, asendan flask
paralizi ve solunum yetmezligi olabilir. Hipokalemi daha nadir olup; aminoglikozid, sisplatin,
amfoterisin B’ye bagl oligiirik olmayan ATN’de gorilebilir (12).

ABY’de serum anyon gap artis1 ile birlikte olan metabolik asidoz gelisir. Baz1 durumlarda
asidoz ¢ok agir olabilir (diyabetik ketoasidoz, laktik asidoz, karaciger hastaligi, sepsis, etilen
glikol zehirlenmesi). Metabolik alkaloz nadir olup; asir1 bikarbonat replasmani, kusma veya
gastrik aspirasyona bagli olabilir (12).

Urik asit atiliminda defekte bagli asemptomatik hiperiirisemi gelisebilir (12-15 mg/dl).
Daha yiksek diizeyler olusum artigini diistindiiriir (12).

Hafif hiperfosfatemi (5-10 mg/dl) sik bir bulgudur. Rabdomiyoliz, hemoliz, timér lizis
olgularinda daha agirdir (10-20 mg/dl). Kalsiyum-fosfor ¢arpimi 70’den biiyiikk olgularda
metastatik kalsifikasyonlar ve hipokalsemi gelisebilir. Hipokalseminin diger sebepleri;
kemiklerin PTH’ya direnci, D vitamini olusumunun azalmasi ve nekrotik dokularda kalsiyumun
sekestrasyonudur. Hafif hipermagnezemi de sik bir bulgudur. Ancak, sisplatin ve amfoterisin
B’ye bagl oligirik olmayan ATN olgularinda hipomagnezemi de ortaya ¢ikabilir (12).

Anemi genellikle hafiftir. Eritropoez baskilanmasi, hemoliz, kanama, hemodiliisyon ve
eritrosit yagam siiresinin kisalmasi ile iliskilidir. ABY’de ayrica, kanama zamani uzamasi
(trombositopeni, trombosit disfonksiyonu, faktor 8 disfonksiyonu) ve l6kositoz (stres yaniti,
sepsis, eslik eden hastaliklar) da gelisebilir (12).

Infeksiyon siktir (%50-90) ve ABY ’ye bagli 6liimlerin % 75’inden sorumludur. Pnémoni,
yara infeksiyonu, intravendz giris yolu infeksiyonu, triner yol infeksiyonu ve septisemi seklinde
ortaya ¢ikabilir(12).

Kardiyak komplikasyonlar aritmi, akut miyokard infarkttsi ve pulmoner embolizmdir.

Bulanti, kusma, gastrit, stomatit, bazen pankreatit gelisebilir. Hafif gastrointestinal
kanama da gordilebilir (% 10-30) (12).

Malniitrisyon siktir. Net protein yikimi vardir ve bazi hastalarda 200 g/giinii asabilir.
Sebepleri; istahsizlik, hastaligin katabolik dogas1 (doku yikimi), kas protein yikim artis1 ve yapim
azalisi, yetersiz niitrisyonel destektir (12).

Hastalarda iiremik sendrom gelisebilir. Uremik sendromun baslica sebepleri; iire ve yikim
iiriinleri, guanidin bilesikleri ve bakteriyel metabolizma tirtinleridir (12).

Iyilesme fazinda asir1 diiirez voliim eksikligine yol acarak renal fonksiyonlarin

dizelmesini geciktirebilir. Hipernatremi, hipokalemi, hipofosfatemi, hipokalsemi gelisebilir.
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Hiperparatiroidizme ve rabdomiyolizde sekestre olan kalsiyumun mobilizasyonuna baglh

hiperkalsemi de ortaya ¢ikabilir(12).

2.13 Genel Yonetim ve Komplikasyonlarin Tedavisi

Beslenme plan1 yeniden diizenlenmelidir. Amac¢ kalori ihtiyacini karsilamak, ayni
zamanda katabolizmay1 en aza indirmektir. Yagsiz viicut agirligin1 korumaya yetecek ve aglik
ketoasidozuna girmeyi Onleyecek kadar kalori igeren ve doku iyilesmesine yetecek dlizeyde
protein igerip nitrojen atiklar1 en az diizeyde olan bir diyet uygulanmalidir. ABY kisa siirede
diizelecek gibi goriinen ve katabolizmasi fazla olmayan bireylere 0.6-0.8 g/kg protein iceren
diyet onerilirken, katabolizmasi yiiksek olan ve diyaliz tedavisi almakta olan bireylere 1.2-1.4
g/kg protein igeren diyet Onerilmektedir. Giinliik kalori alimi 25-30 kcal’kg olmalidir.
Beslenmede enteral yol tercih edilmelidir. Eger siv1 yiiklenmesi mevcutsa; su ve tuz kisitlamasi
yapilmali, yeterli olmazsa ditiretik kullanim1 diistiniilmelidir. Ayrica bobrekten atilan ilaglarin

dozlar1 kreatinin klirensine gore ayarlanmalidir(26,50) .

2.14 ABY Komplikasyonlarinin Tedavisi

Hipervolemi, hiperkalemi, hiperfosfatemi ve metabolik asidoz oligurik ABY’nin
degismez komplikasyonlaridir ve tani anindan itibaren bunlar1 dnlemeye yonelik girisimlerde
bulunulmasi 6nemli konulardan biridir. Hastalara kalori ihtiyacini karsilayacak ve katabolizmay1
en aza indirecek diizeyde bir beslenme programi uygulanmalidir (26,50).

Efektif serum ozmolaritesindeki diisiisle birlikte olan hiponatremi, sivi kisitlamasi ile
genellikle tedavi edilebilmektedir (26,50).

Hafif diizeydeki hiperkalemi (< 5.5 mEq/L) diyette potasyum kisitlanmasi ve potasyum
tutucu ditiretiklerin kullanilmamasi ile tedavi edilmelidir. Klinik ve elektrokardiyografik olarak
bulgu vermeyen orta dizeyde hiperkalemi (5.5-6.5 mEg/L) sodyum polistiren sulfonat gibi
potasyum baglayan iyon degistirici bir resin ile kontrol altina alinabilmektedir. Daha yiiksek
diizeydeki potasyum degerleri icin ilave tedavilere gereksinim vardir. Intravendz insiilin ( 10
unite kristalize instlin) ve glukoz (50 ml % 50 dekstroz veya bunun esdegeri bir soliisyonda)
verilmesi 30-60 dk icerisinde potasyumun hiicre i¢ine girisini saglar ve birka¢ saatlik zaman
kazandirabilir. Sodyum bikarbonat (yaklasik 45-50 mEq 5 dk (zerinde inflizyon) ve intravenz
veya nebulizatorle verilen betamimetik ajanlar da (albuterol; intraven6z 0.5 mg 100 ml % 5
dekstroz igerisinde 5 dk’dan uzun slrede veya 10-20 mg nebdlizatorle) potasyumun hiicre igine
girisini saglar ve etkisi 15 dakikadan once baslayip, 1-2 saat devam eder. Burada dikkat edilmesi

gereken 6nemli nokta sodyum bikarbonat ve sodyum polistiren sulfonatin igeriginde sodyum
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bulundugu ve oligiirik hastalarda ¢ok dikkatli kullanilmasinin gerekliligidir. Yukarida sayilan
tedavilerle potasyum diisiisii saglanincaya kadar hastaya, hiperkaleminin kardiyak ve ndrolojik
etkilerini anatagonize etmek icgin kalsiyum glukonat (10 ml % 10 solusyonu 5 dk’dan uzun
strede) verilmelidir. Tim bu yontemlerle potasyum diizeyi diisiiriillemezse diyaliz ve 6zellikle de
hizli potasyum diisiisii saglamasindan dolayr hemodiyaliz uygulanmalidir. Metabolik asidoz
serum bikarbonat diizeyi 15 mEq/L’nin altina diismedikce tedavi gerektirmez. Siddetli asidozlar
oral veya intraventz sodyum bikarbonat tedavisi ile diizeltilebilir. Baslangi¢ tedavi dozu hastanin
serum bikarbonat diizeyine gore hesaplanan agigina gore ayarlanmali ve hasta metabolik alkaloz,
hipokalsemi, hipokalemi, sivi yiiklenmesi ve akciger 6demi gibi tedaviye bagli gelisebilecek
komplikasyonlar agisindan yakin izlenmelidir (26,50).

Hiperfosfatemi diyette fosforun kisitlanmasi ve gastrointestinal sistemde fosfor baglayici
etki gosteren ajanlarin (aliiminyum hidroksit, kalsiyum karbonat gibi) verilmesi ile kontrol altina
alinabilmektedir (26,50).

Hipokalsemi siddetli olmadikga tedavi gerektirmez. Ancak rabdomiyoliz, pankreatit, TLS
ve bikarbonat tedavisi sonrasi gibi durumlarda siddetli hipokalsemi olabilecegi akilda
tutulmalidir (26,50).

ABY sonrasi gelismis olan hiperiirisemi genellikle hafiftir (15 mg/dl) ve tedavi
gerektirmez (26,50).

ABY’li hastalarin beslenmesi hekim, hemsire ve diyetisyenin yakin isbirligini gerektiren
bir durumdur. ABY olan hastalar heterojen bir grup olusturur ve bundan dolay1 beslenmenin
bireysellestirilmesi s6z konusudur. Temel kural yagsiz viicut agirhiginm1 korumaya yetecek ve
aclik ketoasidozuna girmeyi dnleyecek kadar kalori igeren ve doku iyilesmesine yetecek diizeyde
protein igerip nitrojen atiklar1 en az diizeyde olan bir diyetin uygulanmasidir. ABY kisa stirede
diizelecek gibi goriinen ve katabolizmasi fazla olmayan bireylere 0.6-0.8 g/kg protein iceren
diyet onerilirken, katabolizmasi yliksek olan ve diyaliz tedavisi almakta olan bireylere 1.2-1.4
g/kg protein iceren diyet oOnerilmektedir. Gunlik kalori alimi 25-30 kcal/kg (35 kcal/kg’t
ge¢cmemeli) olmalidir. Beslenmede enteral yol tercih edilmelidir. Yuksek dozda (>200 mg/giin)
iiriner okzalat atilimina ve buna bagl olarak tas olusumuna neden olan vitamin C disinda, diger
suda ¢ozlnen vitaminlerin verilmesi de 6nerilmektedir (26,50).

Anemi kan transflizyonu yapilmasim1i veya eger siddetli ise ve iyilesme gecikmisse
rekombinant eritropoetin verilmesini gerektirebilir. Uremik kanamalar desmopressin, aneminin
dizeltilmesi veya diyaliz tedavisine genellikle cevap verir. Hastanin entiibe edilmesi
gerekmedik¢e veya es zamanli bir kanama diyatezi olmadik¢a mide iilseri proflaksisine gerek
yoktur (26,50).
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2.15 Prerenal ABY’de Tedavi

Prerenal ABY bobrek perfiizyonunun diizeltilmesine hizla cevap veren bir durumdur.
Yapilacak olan sivi replasman tedavisi gelismis olan kaybin sekline gore degisiklik
gostermektedir. Kanamaya bagli gelisen hipovolemiler 6zellikle de hasta hemodinamik olarak
stabil degilse eritrosit transfiizyonu ile tedavi edilmelidir. Ancak aktif kanama yok ise veya hasta
hemodinamik olarak stabilse izotonik ile voliim a¢igmin diizeltilmesi yeterli olabilmektedir.
Uriner veya gastrointestinal kayiplar genellikle hipotoniktir ve dolayis1 ile hipotonik
sollsyonlarla duzeltilmelidirler (%0.45 salin gibi). Serum potasyum duzeyi ve asit-baz dengesi
tim hastalarda yakindan takip edilmelidir. Gerekli hallerde potasyum replasmani ve sodyum
bikarbonat replasmani yapilmalidir. Kalp yetmezligi olan hastalar loop dilretikler, antiaritmik
ajanlar, pozitif inotroplar, preload ve afterload: azaltan ilaglarla tedaviye ve bazi durumlarda da
intraaortik balon pompasi gibi mekanik desteklere gereksinim gosterebilmektedirler. Sivi
tedavisi, ABY gelismis sirozlu hastalarda 6nemli bir sorundur (51,52).

Bu hastalarda her ne kadar intrarenal vazokonstriiksiyon ve splanknik dolasimda sivi
gollenmesi mevcutsa da, gercek hipovolemi veya efektif arteriyel kan volumundeki azalma
ABY ’ye katkida bulunabilmektedir. Bu hastalarda ger¢ek hipovoleminin katkis1 invaziv sistemik
hemodinamik monitérizasyon altinda uygulanan ‘‘sivi yiikleme deneme tedavisi’’ ile
anlagilabilmektedir. Hastanin assit sivisinda artma olabilecegi veya akciger 6demi gelisebilecegi
icin siv1 yiikklemesinin ¢ok yavas bir sekilde yapilmasi gereklidir. Parasentez uygulamasi
intrabdominal basincin ve renal venlerdeki akimin boylelikle rahatlamasi sonucu nadir de olsa
GFH’de duzelmelere neden olabilmektedir (53).

2.16 Renal-intrensek ABY’de Tedavi

Genel prensipler ve komplikasyonlarin tedavisine ek olarak farmakolojik ajanlarin
kullanmmi diisiiniilebilir. Iskemik veya toksik ABY’de bdbrek hasarini azaltmak ve bdbrek
fonksiyonlarinin geri kazanilmasimi hizlandirmak igin bir¢ok ilag incelenmistir. Diisilk dozda
dopamin (0.5-3 wkg/dk) infizyonu, atriyal natritiretik peptid, insulin benzeri buytime faktora-1
(IGF-1), tiroksin gibi farmakolojik ajanlar pek ¢ok arastirmaya konu olsa da, insanlarda bobrek
hasarin1 azaltan veya bobrek fonksiyonlarinin geri doniisiinii hizlandiran bir ajan heniiz
bulunamamustir. Diiiretik tedavisi ise oliglirik ABY olan hastalarda sivi tedavisini kolaylastirir

ancak diiiretik kullaniminin ABY seyrini diizelttigine dair bir veri mevcut degildir (26).
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2.17 Postrenal ABY’de Tedavi

Ozellikle akut bilateral ve tam tikamklik ile seyreden postrenal ABY tedavisinde ilk
yapilmasi gereken islem, tikanikligin giderilmesidir. Suprapubik veya iiretral yoldan mesaneye
kateter yerlestirilmesi mesane ¢ikisinda olan tikanikligin giderilmesinde yardimer olcaktir. Daha
iist seviyelerdeki tikanikliklarda iireteral katater veya perkiitan nefrostomi yerlestirilmelidir.
Pelvikaliksiyel sistemde dilatasyonu olmayan bireylerde perkiitan nefrostomi yerlestirilmesi zor
olabilecegi gibi komplikasyonlara da neden olabilmektedir. Tikanikligin giderilmesini takip eden
birka¢ giin igerisinde hastalarin ¢ogunda uygun bir dilirez saglanirken, yaklasik olarak % 5
kadarinda GFH’ye oranla daha gec¢ diizelen tiiblil fonksiyonlarindan dolayr tuz kaybettiren
sendrom gelisir. Bu hastalara kan basicini normal diizeyde devam ettirebilmek i¢in uygun bir
sekilde intravendz sivi replasmani yapilmasi gerekmektedir (54).

Postrenal ABY ile gelen hastalarda tikaniklik giderilip idrar akimi saglanana ve de bébrek
fonksiyonlarinda diizelme elde edilene kadar; gerekli durumlarda, genel prensipler ve
komplikasyonlarin  tedavisinde anlatilan tedavi yoOntemlerinin gerekebilecegi akilda

tutulmalidir(54).

2.18 ABY’de Diyaliz Tedavisi

Diyaliz tedavisinin baglatilmasinin mutlak endikasyonlar1 arasinda semptomatik {iremi
(flapping tremor, perikardiyal frotman, ensefalopati) ve medikal tedaviye cevap vermeyen
asidoz, hiperkalemi ve sivi yiiklenmesi yer almaktadir. Segilecek diyaliz yontemi (periton
diyalizi, hemodiyaliz, hemofiltrasyon) hastanin klinik durumu, hastanenin teknik donanimi ve

hekimin teknik deneyimine baglhdir (5,6,50).

2.19 Yogun Bakim Unitesinde ABY ve RIFLE Kriterleri

Akut bobrek hasari; bobregin glomeriiler filtrasyon ile atik maddeleri temizlemesinde
hizli (saatler ile giinler ig¢inde) bir azalma ile karakterize, ¢ok sayida etyolojisi, farkli klinik
belirtileri ve serum kreatinin degerlerinde en az yukselmelerden antrik bobrek yetmezligine
kadar degisen sonuglart olan kompleks bir sendromdur. Akut bobrek hasari tim hospitalize
hastalarin % 5-7’sinde goriilmektedir. Yogun bakim hastalarinda bu oran tanimlamada kullanilan
kriterlere bagli olarak % 1-25 arasinda degismektedir ve % 50-70 gibi yuksek mortalite
oranlartyla birliktedir (55,56).

ABH; yogun bakim iinitelerinde birincil hastalik olmamasi, siklikla bagka bir hastaligin

komplikasyonu olarak goriilmesi nedeniyle primer hastaligin mortalitesini yansitir. Genellikle
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yogun bakimlarda primer hastaliklarin mortalitesi yiiksek oldugundan son 50 yilda tedavi
yontemlerinde gelismeler olmasinda ragmen ABH mortalitesinde diisme goriilmemistir (16,55).

Nefroloji ve yogun bakim alaninda uluslararast uzmanlardan olusan bir panel olan Akut
Diyaliz Kalite Insiyatifi grubu (ADQI), ABH acisindan ortak bir tanima duyulan ihtiyaca yanit
olarak; ABH tanimlamas1 ve smiflandirmasi i¢in bir dizi ortak fikir gelistirmis ve yaymlamistir
(57).

Bas harfleri RIFLE kelimesini olusturan bu kriterler Mayis 2002’de Vicenza’da ADQI
konferansi esnasinda olusturulmustur ve taslak halinde yayimlanmaistir (56).

Daha sonra 2003 yilinda San Diego’da diizenlenen 8.uluslararasi Kontinii Renal
Replasman Tedavileri (CRRT) konferansinda sunulmustur (57).

RIFLE smiflandirma sistemi bir hasta toplulugunu bdbrek fonksiyonlarma gore
siniflandirma imkani saglamaktadir. RIFLE kriterleri renal disfonksiyonu mevcut bozukluk
derecesine gore siniflamaktadir; Ug siddet derecesi; Risc (R=risk), Injury (I=hasarlanma), Failure
(F=yetmezlik) ve iki sonug sinift; Loss (L=bodbrek fonksiyonlarinin uzun siireli kaybi), End Stage
Renal Failure (E=son donem bdobrek yetmezligi) mevcuttur. RIFLE siniflamasi RIFLE-R
grubunda yiiksek duyarliliga, RIFLE-F grubunda yuksek 6zgiilliige sahiptir (58,59).

Yapilan c¢alismalarda, bobrek hasarinin hala Onlenebilir oldugu (R) donemi igin
diagnostik tanimlamalar sunma avantajina sahip olan RIFLE smiflamasinin; bdbrek
fonksiyonlarindaki erken degisikliklere duyarli oldugu, bobrek fonksiyonlarmin duzelmesini,
renal replasman tedavisine gereksinimi, hastanede kalis siiresini, hastane mortalitesini
ongorebildigi ileri siirebilmektedir (58,59). Tablo 6 RIFLE siniflamasini gostermektedir (57).

Ancak RIFLE kriterleri kreatinin igin bir zaman bileseni igermediginden, dinamik bir
strecin analizine izin vermemektedir (60).

Bu yiizden bu kriterler daha sonra Acute Kidney Injury Network (AKIN) tarafindan
degistirilerek yeni bir simiflandirma olusturulmustur; bu kriterler ABH’yi bdbrek
fonksiyonlarinda akut (48 saat iginde) bir diislis olarak tanimlamaktadir. Tablo 8§ AKIN

simiflamasini gostermektedir(61).
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Tablo 6:RIFLE Kriterleri (57)

mg/dL artis

RIFLE Ewvresi GFR Serum Cre Idrar Miktan
Risk =%25] |x157 6 saat siire ile

< 0.5mlkg/sa
Injury (Hasar) =%50] |x207 12 saat siire ile

< 0.5mlkg/sa
Failure =% 75 ] | x 3.0 7 veya SCre>4.0 | 24 saat siire ile
(Yetmezlik) mg/dL iken akut 0.5 | < 0.3 mlkg/sa veya

12 saat siire ile aniir

Loss (Kayip)

Bébrek
fonksiyonlarinin

= 4 hafta kalic1 kaybi

ESKD (SDBY)

> 3 ay diyaliz

bagmmlilig

Tablo 7:AKI sitmiflamasi(61)

Kreatinin Degern

[drar C1ikis

>4 mg/dL artis

Evre I Serum kreatininde > 0.3mg/dL vada [drar < 0.5 ml'kg/sa
1.5-2 kat artis > 6 saat

Evre I1 Serum kreatininde > 2-3 kat artis [drar < 0.5 ml'kg/sa
=12 saat

Evre III  |Serum kreatininde >3 kat yada [drar < 0.3 ml'kg/sa

»24 saat veya

aniirn 12 saat

40




Tablo 8: AKIN: AKI (ABH) Tanimu:(81)

Bfgbrek fonksiyonlarinda ani bozulma ( 48 saat icerisinde ):

Serum Cre degerinde = 0.3 mg/dl artis

veya

Serum Cre degerinde = % 50 artis (bazalin 1.5 kat1)

veya

Idrar miktarinda azalma (6 saat veya daha uzun siire ile idrar miktarinm <0.5

ml’kg/'sa olmasmin gézlenmesi)

Tablo 9: AKIN: AKI modifikasyonu:(81)

AKI Evresi Serum Cre Idrar Miktar

1 SCre degerinde mutlak = 0. 3 mg/dL ] > G saat
veya < 0.5 ml’kg/sa
SCre degermin = % 150-200 T (bazalin 1.5-
2.0 kat1)

2 SCre degerinin = % 200-300 T (bazalin = 2.0- | = 12 saat siire ile
3.0 kat1) < 0.5 ml’kg/sa

3 SCre degerinin > % 300 T 24 saat siire 1le
(bazalin = 3.0 kat1) < 0.3 ml'kg/sa veya
veya 12 saat siire 1le

RRT SCre = 4.0 mg/dl iken akut 0.5 mg/dl T antir

2.20 Yogun Bakim Unitelerinde ABY’ye Yaklasim

Yogun bakim {initelerinde gozlenen ABY’lerin nedenleri de diger ABY olaylar1 gibi
prerenal, renal ve postrenal olarak ii¢ ana baslikta degerlendirilebilir (62).
1) Prerenal nedenler; Efektif dolasan voliim azlig1 ve hipovolemi ile kendini gosteren patolojiler,
hipotansiyon, selektif renal hipoperfiizyon olusturan durumlar, sepsis ve NSAII ve RAAS blokaj1
yapan ila¢ kullanimina baglh gelisen ABY vakalar1 yogun bakimlarda en sik saptanan prerenal

nedenlerdendir.
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2) Renal kaynakli ABY’nin yogun bakim finitelerinde siklikla karsilasilan sekli akut tubuler
nekrozdur. Akut tiibiiler nekroz, iskemik kokenli veya nefrotoksik ilag ilskili olabilir. Renal
kaynaklt ABY durumlari arasinda glomeriiler ve vaskiiler hastaliklar da 6nemli yer tutar.

3) Postrenal nedenler; Bilateral ya da soliter Ureteral obstriksiyonlar ve alt Griner sistem
obstriiksiyonlar1 (mesane boynu veya iiretra) postrenal ABY olusturan énemli durumlar olarak
tanimlanmiglardir (64).

ABY siklikla oligliri ve azotemi ile kendini gostermektedir. Ancak azalmis idrar ¢ikiginin
tanisal agidan duyarhilik ve ozgiilliigi diisiik olmakla birlikte, yeterli idrar ¢ikisi glvenilir bir
renal fonksiyon gostergesi olarak kabul edilemez. Yogun bakim iinitelerinde azalmis idrar ¢ikisi
olan hastanin dncelikle hikayesinde yakinda gegirilmis hastalik, hipotansiyon, ates, hemoraji,
altta yatan renal, kardiyak veya karaciger hastaligi, nefrotoksik ajanlar, kontrast madde kullanimi
ve lriner semptomlar acisindan arastirilmalidir. Ayrintili fizik muayene yapilirken 6dem,
dokdntd, suprapubik veya abdominal kitle yoniinden dikkatli olunmalidir. Obstriiktif nefropati
acisindan mesaneye sonda takilmasi, rezidii voliim kontrolii, bobrek ve mesanenin ultrasonografi
ile degerlendirilmesi gibi incelemeler yapilmalidir. Hasta, idrar analizi ve spot idrar incelemesi
yoluyla intrinsik renal hastalik agisindan degerlendirilmelidir. Prerenal azoteminin diglanmasinda
volim durumunun degerlendirilmesi yapilmalidir. Eger voliim durumu siipheli ve volim
yuklenmesi kontrendike ise pulmoner arter kateterizasyonu planlanmalidir. Tanisal terapotik
yaklagimlar denenmeli ve kontrendikasyon yoksa siv1 yliklenmesine baglanilmalidir. Daha 6nceki
basamaklarda tam1 saglanamadiysa vaskiilit acisindan laboratuar testleri, renal perfiizyon

sintigrafisi, anjiyografi, renal biyopsi gibi testlere bagvurulmalidir(64) .

2.21 Yogun Bakim Unitelerinde ABY ve Tedavi Secenekleri

ABY’de hastalarin takibinde aldigi-¢ikardigi izlemine gore hidrasyonun diizenlenmesi,
stvi-elektrolit dengesinin saglanmasi, asit-baz dengesinin saglanmasi Onemli noktalardir.
Potasyum ve fosfor alimi kisitlanmali ve gerekirse oral fosfor baglayicilar kullanilmalidir.
Aminoglikozidler, antibiyotikler, radyokontrast maddeler, ACEI, ARB ve NSAII kullanimindan
kaciilmalidir (64).

Yogun bakim {initelerinde ABY’li hastalarin biliyiik kisminda diyalize gereksinim
duyulur. Yapilan ¢ok merkezli bir ¢aligmada renal replasman tedavisi gerektiren ABY siklig1 %
72 olarak saptanmistir (65).

PICARD (Progressive Initial Critical Care Renal Disease) ¢alismasinda hemodiyaliz orani
% 64, kalic1 bobrek hasar1 orani % 50 bulunmustur (66).
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ABY’de kullanilabilecek renal replasman tedavi yontemleri sdyle siralanabilir;
Intermittan hemodiyaliz, izole ultrafiltrasyon, arterio-vendz metodlar, vend-vendz metodlar,
periton diyalizi (64).

Yogun bakim {initelerinde intermitant hemodiyaliz hem diyaliz, hem de ultrafiltrasyon
saglayarak hala en ¢ok kullanilan se¢enek olarak onemini korumaktadir. 4 saatlik siire boyunca
4-6 litreye kadar ultrafiltrasyon yapilabilmektedir. Buna karsilik, kardiyak disfonksiyon, sepsis
veya karaciger yetmezligine bagli periferik vazodilatasyonu olan hastalarda intermittan diyaliz
sirasinda hemodinamiyi saglamanin zor olabilecegi ortaya konmustir. Buna bagli olarak
gelisebilecek hipotansiyon ABY’nin dizelmesinde gecikmeye, basta kalp ve intestinal sistem
olmak (izere organ iskemilerine neden olabilir. Biitiin bu dezavantajlara karsilik en &nemli
avantajlar1 arasinda hizli solut klirensi saglamasi ve metabolik asidozu hizli diizeltmesi sayilabilir
(67).

Izole ultrafiltrasyon, diiiretiklere cevapsiz hipervolemisi olan, ancak onemli miktarda
nitrojendz atik birikimi olmayan, hiperkalemi veya metabolik asidozu olmayan hastalarda
endikedir. Hastalarin hemodinamik stabilitesine gore degismekle birlikte 1.5-2L/saat
ultrafiltrasyon tolere edilebilir (67).

Arteriyovendz ve vendvendz yavas devamli ultrafiltrasyonda 24 saat devamli
ultrafiltrasyon yapilabilir. Hemodinamik stabilite ve daha iyi voliim kontrolii saglamasi
yoniinden hipotansif yogun bakim hastalarinda tercih edilmektedir. Islemde diyalizat sivisi
kullanilmaz. Tamamiyla hastanin hemodinamisiyle kan akimi saglanir. Ultrafiltrasyon 8-25
L/giin kadar yapilabilir. Ancak bu yontemlerde siirekli hemsire gereksiniminin olmasi, devaml
antikoagulasyon gerektirmesi, maliyetin yiiksek olmasi, fazla miktarda sivinin yer degistirmesine
neden olmasi ve arteriyo-vendz hemofiltrasyonda arteriyel giris yolunun bulunmasi gibi
dezavantajlar da mevcuttur (67).

Devamli arteriyovendz hemodiyalizde ana farklilik kan akigina ters dogrultuda diyalizatin
kullanilmasidir. Sivi  replasmanina genellikle gerek kalmaz. Ultrafiltrasyon devaml
arteriyovendz hemofiltrasyona gore daha yavastir ve daha az hipotansiyona neden olur, bu
nedenle de daha gilivenlidir. Devamli arteriyovendz hemodiafiltrasyon aslinda devaml
arteriyoven6z hemofiltrasyon ile devamli arteriyovenéz hemodiyalizin hibridi gibidir.
Venovendz olarak da yapilabilir. Diyalizat kullanilir, ancak ultrafiltrasyon12-24 L/glin’e
erigebilir. Solut klirensi hem diffiizyon, hem de konveksiyon ile saglanabilir ve 36-48 L/giin’e
ulagabilir. Devamli arteriyovendz hemodiyalizden farkli olarak sivi replasmani gerekir. Devaml
venovendz tekniklerde en biiylik avantaj arteriyel giris yolu yerine vendz giris yolunun

kullanilmas1 nedeniyle daha az morbiditenin gortlmesidir. Dezavantaj ise daha pahali olmasidir.
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Periton diyalizi uygulamasi, gilinlimiizde yogun bakim {niterindeki ABY vakalarinda nadiren

kullanilmaktadir (67).

2.22 Yogun Bakim Unitelerinde ABY’den Korunma

ABY agisindan riskli olan hasta grubu iginde; yasli, kalp yetmezligi, diyabet, karaciger
hastaligi, 6nceden bilinen renal yetmezlik, renal arter stenozu olan hastalar sayilabilir. Yogun
bakim iinitelerindeki ABY acisindan riskli hastalarin akut bobrek yetmezliginden korunmasinda
almabilecek basit yontemler i¢inde nefrotoksik ajanlardan kaginma ilk sirada yer alir. Siklikla
toksisiteye neden olan ajanlar arasinda NSAIl, ACEI, aminoglikozidler basta olmak iizere bazi
antibiyotikler ve radyokontrast maddeler sayilabilir. Riskli ilaglar i¢inde sayilan aminoglikozidler
ve siklosporin mutlaka kullanilmas1 zorunlu ise kullanilmali ve 6zellikle siklosporin, kan diizeyi
takibi ile monitorize edilmelidir. Riskli hastalarda amfoterisin B verilecekse pahali olmasina
ragmen lipozomal formlar1 tercih edilmeli, radyokontrast madde kullanilmas1 gerekiyorsa
izoosmolar iyonik olmayan kontrast ajanlar kullanilmalidir. Nefrotoksik ajanlara bagli ABY’nin
onlenmesinde hidrasyon o6nemlidir. Kontrast nefropatisi ve toksik ABY gelisiminin
onlenmesinde intravendz izotonik sivi tedavisinin verilmesi dnemlidir. Ozellikle yiiksek riskli
hastalarda kontrast nefropatisini 6nlemek amagli N-asetil sistein kullanilabilir (68).

Yogun bakim {initelerindeki ABY agisindan riskli hastalarin ABY’den korunmasinda
hemodinamik stabilitenin saglanmasi onemlidir. Bu nedenle kan basincinin belli bir degerin
iistiinde tutulmasi olduk¢a 6nemlidir. Bu deger ortalama arteriyel basing i¢in 65 mmHg olarak
kabul edilebilir (69).

Septik sokta izlenen hastalarda kan basinci tizerine etkili olan néradrenalin, adrenalin gibi
vazopressOr ilaglar bobregin korunmast i¢in kullanilabilir (70).

Yogun bakim tiinitelerindeki ABY agisindan riskli hastalarda en kisa siirede sokun tedavi
edilmesi, Urat nefropatisi riski olanlarda zorlu alkalin ditirez destegi ve allopurinol kullanimi,
septik sok ile izlenen hastalarda erken donemde miks santral vendz oksijen sattirasyonunun %
70’in iizerinde tutulmasi gibi Onlemler alinabilir. Yogun bakim Unitelerinde iyi glisemik
kontrolin ABY agisindan riskli grupta onemli oldugu bilinmektedir. Van den Berghe ve
arkadaglarinin yaptig1 bir ¢alismada plazma glukozunun 110 mg/dl ve altinda tutulmasinin
cerrahi yogun bakim iinitelerinde morbidite ve mortaliteyi azalttig1 gosterilmistir (71).

Yogun bakim hastalarinda oral ve/veya intravendz yollarla yapilacak sivi replasman
miktariin diizenlenmesi de 6nemlidir. Hidrasyon yapilirken renal perfiizyonu koruyacak yeterli

voliim saglanmaya ¢alisilmalidir. Ancak oligiirik ve kalp yetmezligi olan hastalarda kardiyojenik
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pulmoner 6dem, sepsis hastalarinda ise kapiller kagcak yoluyla gelisebilecek kardiyojenik disi
0dem agisindan dikkatli olunmalidir (72).

ABY’nin onlenmesinde mannitol ve furosemid olmak iizere iki grup diiiretigin rolii
arastirtlmis ve tartismali sonuglar elde edilmistir. Mannitoliin bobrekler tizerindeki koruyucu
etkisini hiicrelerin sismesini engelleyerek ve tiibliler akimi arttirip intratiibiiler tikanmay1
azaltarak yaptig diisiiniilmektedir. Insanlarda yapilan galismalarda iskemik veya toksik ABY’nin
onlenmesi ve tedavisinde herhangi bir etkinligi gosterilememistir, aksine kontrast nefropatisinde
(6zellikle diyabetli hastalarda) olumsuz etkisi bildirilmektedir. Mannitolin rabdomiyoliz ile
seyreden sikisma tipi zedelenmelerde olduk¢a erken dénemde uygulanmasi durumunda ve renal
transplantasyon siiresince organ hazirlama soliisyonlarina eklenerek veya uygun zamanda
verilerek renal koruyucu etkinliginin en list diizeyde olacag1 gosterilmistir. Loop ditiretiklerinin
hipervolemide endike ve yararli olmasina ragmen ABY’den korunmada roliiniin olmadig1 kabul
edilmektedir (73,74).

Oligiirik ABY’de eger ditiretik kullanimina yanit alinamadiysa ¢ok 1srarci olunmamalidir.
Aksi takdirde ototoksisite ve/veya diyalizin gecikmesinden dolayr olusabilecek sorunlar ile
karsilagilabilir (75).

Postoperatif nefropatinin onlenmesinde nefrotoksik ajanlardan kaginilmasi ve yeterli
intravaskiiler voliimiin saglanmas1 onemlidir. Yiiksek riskli hastalarda cerrahi sonrasi ABY
gelisiminin Onlenmesinde etkinligi gosterilmis tek tedavi yontemi yeterli volim ihtiyacinin
saglanmasidir (75).

Yakin doneme kadar renal vazodilatator etkisi nedeniyle diisiik doz dopamin (1-3
ug/kg/dk) ozellikle yogun bakim iinitelerinde olduk¢a sik olarak kullanilmaktaydi. Dopaminin
diisiik dozda (0.5-3 pg/kg/dk) infizyonu dopaminerjik reseptorl eri aktive ederek bobrek kan
akimini, GFH’yi ve bobrekten sodyum atilimini arttirmaktadir. Daha yilksek dozlarda
verildiginde adrenerjik reseptorlere baglanarak vazokonstriiksiyon ve pozitif inotropik etkiler
yapmaktadir. Diisiik doz dopamin oliglrik ve durumu Kkritik olan hastalarda idrar ¢ikigini
arttirmak ve ATN’yi onlemek veya tedavi etmek i¢in yaygin olarak kullanilmaktadir. Ancak
yapilmis genis ¢apli ¢alismalarda dopaminin bu amagla kullaniminin yararlari gosterilememistir
(76,77).

ABY’nin dnlenmesi ve tedavisinde dopaminin roliiniin incelendigi ve 1966-2000 yillar
arasinda rapor edilmis olan, 854 hastanin dahil edildigi 17 randomize klinik ¢alismay1 da iceren
toplam 24 caligmanin verilerinin degerlendirildigi bir meta-analizde dopaminin ABY gelisimini
veya ABY’de diyaliz gereksinimini 6nleme ve ABY’de mortalite Uzerine olumlu etkileri

olmadig1 gézlenmistir (78).
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Ayn sekilde durumu kritik olan ve erken bobrek fonksiyon bozuklugu bulgulari olan
(oligiiri, serum kreatinin degeri > 1.7 mg/dl veya 24 saatten daha kisa bir siirede serum Kreatinin
degerinde > 0,9 mg/dl artis olmasi) 328 hastanin dahil edildigi bir randomize klinik ¢alismada
dopaminin bobrek yetmezliginin siiresi ve siddeti, diyaliz ihtiyac1 veya mortalite (izerine etkileri
gosterilememistir (79).

Bu yapilan caligmalardan da anlasildigi iizere dopaminin ABY’nin Onlenmesi ve
tedavisinde yeri yoktur. Bunun yanmi sira, diisiik dozda kullanilsa bile, kardiyak aritmi,
miyokardiyal iskemi, intestinal iskemi (ki bu da gram negatif bakteriyemi riskinde artisa neden
olmaktadir) ve hipofiz hormon sekresyonunu baskilamasi gibi yan etkiler de goz ardi

edilmemelidir (80).

2.3 NATRIURETIK PEPTIDLER

Natridretik peptid sistem, atriyal natridiretik peptid (ANP), brain natritretik peptid (BNP),
endotelyal kdkenli C-tip natritiretik peptid (CNP) ve iirodilatinden olugsmaktadir. ANP ilk olarak
Kangwa ve Matsuo tarafindan 1984’ te tanimlanmistir. ANP’ nin ditiretik, natriiiretik ve
vazodilatasyon gibi etkileri vardir ve ¢ogunlugu atriyumlardan salgilanmakla birlikte az miktarda
ventrikiillerden salgilanir. Atriyal duvar tansiyonu artis1 salinim igin en O6nemli uyaridir(82).
Daha sonra yapisal olarak ANP’ ye benzeyen BNP ve CNP’de kesfedildi. 32 aminoasitli BNP,
admin aksine ventrikiillerde beyine oranla ¢ok daha yiiksek oranda bulunur(83). BNP volim ve
basing yiiklenmesine bagli olarak ventrikiillerin gerilimi sonrasi salgilanir(84). CNP ise
digerlerine gore kalpte daha az bulunmakla birlikte daha ¢ok vaskiiler endotel hiicrelerinden
salgilanir ve vazodilatasyonda rol alir.

Yapilan ¢aligmalarda kalp yetmezliginde atriyal ve ventrikiiler basing artiglarina yanit
olarak miyositlerden ANP ve BNP sekresyonunda artis gériilmiistiir(85,86). Bunlarin artis diizeyi
de bozulmus kardiyak fonksiyonlarm derecesi ile dogru orantili olarak bulunmustur. Ikiside
kardiyak fonksiyonlart degerlendirmek agisindan faydali bilgiler vermekle birlikte BNP
ventrikiillerden salgilandig1 ve ventrikiiller hakkinda bilgi verdigi i¢in daha 6nemli gériilmiistiir.
Insanda brain natriiiretik peptid, BNP ve NT-proBNP formunda bulunur. NT-proBNP normal
kisilerde, kalp yetmezliginde, bobrek yetmezliginde ve miyokard infarktiisii sonras1 dolasimda
bulunur(87,88,89). NT-proBNP normalde BNP’ den 2-5 kat fazla olmakla birlikte kalp
yetmezliginde BNP’ den daha fazla artis gosterir.
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Tablo 10: Natridretik Peptit Ailesi

NATRIURETIK PEPTIT AILESI

ANP BNP CNP URODILATIN
Aminoasit Sayist | 28 32 22 32
Kaynak Kardiyak Kardiyak Vaskuler endotel | Bobrek
atriyum ventrilul
Hormon Tipi Endokrin Endokrin Parakrin, Otokrin | Parakrin
Fonksiyonu Vazodilatasyon | Vazodilatasyon | Vaskiler Toplayici
Natritirez, Ditrez | Natritirz, Dilirez | tonusun tibllde Na ve su

diizenlenmesi

reabsorp.

Natritretik Peptidlerin Yapisi

ANP, BNP, CNP’ de bulunan 17 aminoasitin halkasal yapisi1 yiiksek bir homoloji

gostermektedir ve reseptOr etkilesimi igin sarttir. Bu yap, iki sistein aminoasit arasinda olusmus

distilfit bagi ile sekillenmistir. (Sekil 3)

ANP

BNP

CNP

Sekil 3: Natritiretik peptidlerin yapisi.

Ug peptidinde 17 aminoasitlik halkasal yapisi ve 11 aminoasitlik benzer zincir yapisi

olmakla birlikte ANP 28, BNP 32 ve CNP ise 22 aminoasitten olugsmaktadir. ANP ve CNP’ nin

aminoasit zincirleri ¢esitli canli tiirleri arasinda benzerlik gosterir. BNP i¢in ayni durum gegerli
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degildir. Tiirler arasinda farkli yapida gériilmektedir. Insan BNP’ si 32 aminoasit, domuz BNP’si

26 aminoasit ve rat BNP’si 45 aminoasit icerir.(90,91)

Natritretik Peptidlerin Salgilandiklar: Yerler ve Depolanmasi

ANP ve BNP daha ¢ok kalp ve beyinde bulunur. Bununla birlikte ANP spinal kord, beyin,
hipofiz, bobrek ve bobrek st bezinde de bulunur(92). BNP ise kalp disinda adrenal bezlerde
bulunur(93). ANP ve BNP kalpte diger dokulara gore li¢ kat daha fazla bulunur. Ayrica
atriyumlarda ventrikilllere gore iki kat daha fazla bulunur(94). ANP atriyal dokulardan
sentezlenir ve prekiirsor peptid olan proANP olarak membrana bagh graniillerde depolanir(95).
BNP ise atriyumlardan sentezlenmekle birlikte biyuk oranda ventriklllerden sentezlenir fakat

ANP gibi depolanamamaktadir.

Natritretik Peptid Sentezi

BNP geni 1. kromozomda bulunur(95). BNP geni (izerinde bir ¢ok regulator bolge tespit
edilmigstir. Bunlar AP-1 baglanma bdlgesi, serum yanit elementleri, M-CAT (Citozin, Adenin,
Timin) ve GATA (Guanin, Adenin, Timin, Adenin) bdlgeleridir(96,97). BNP geni lzerindeki
kodlama bdlgeleri t¢ ekson icermekte ve bunu “ATTTA” motifleri (NRNA’da AUUUA) iceren
translate edilmemis bolgeler takip etmektedir (Sekil 4). Bu motifler mRNA’y1 destabilize
etmektedir. Pre-proBNP’den 26 aminoasit sinyal peptidin ayrilmas: ile 108 aminoasitlik
preklrsor pre-proBNP olusmaktadir. proBNP 76. ile 77. aminoasitler arasindan ayrilarak

biyolojik olarak aktif 32 aminoasitlik BNP ve 76 aminoasitlik NT-proBNP’yi olusturmaktadir.
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BNP gene 5

BNP mRNA
(ALILUAR
preproBNP
proBNP Heart
Plasma
Processed products Heart
Plasma

Sekil 4: ProBNP sentezi

Insan BNP’si prekiirsorii pre-proBNP (1-108)’nin aminoasit siralamasi baz alinarak BNP
(77-108) tarif edilmektedir. Fakat genelde BNP-32 veya sadece BNP olarak adlandirilmaktadir.
Aminoterminal BNP ise proBNP (1-76), N-BNP veya NT-proBNP olarak isimlendirilmektedir.
Yapilan labaratuvar caligmalarinda, ventrikiiler miyositlerin gerilmesiyle proBNP’ nin (108
aminoasit) enzimatik olarak parcalandigi ve BNP (32 aminoasit) ile aminoterminal peptid [NT-
proBNP (1-76)] olustugu gosterilmistir(98) (Sekil 5). Pre-proBNP’nin kismi olarak BNP ve NT-
proBNP’ye doniisiimii, insan kalbinde sekresyondan 6nce ve sekresyon sirasinda olusmaktadir.
Bunun kaniti, ventrikiiler ve atriyal dokularda bu ii¢ formun da (proBNP, BNP, NT-proBNP)
bulunmasi(82) ve proBNP’ nin kanda BNP ve NT-proBNP’ye doniisememesidir(82). BNP, NT-
proBNP ve prekirsorleri olan pre-proBNP hem normal kisilerin hem de kalp yetmezligi olanlarin

plazmasinda degisik seviyelerde bulunmaktadir.(99,100,101)
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=26 aminoasid 108
kardiyomiyosit pre-proBNP

1 108 2 -
proBNP sinyal

77 108

kan NT-proBNP

Sekil 5: ProBNP sentezi

Natritretik Peptidlerin Reseptorleri

Natriuretik peptid reseptort (NPR); NPR-A, NPR-B ve NPR-C olmak tizere (g tane olup;
timii guanozintrifosfatt (GTP) siklik 3-5 guanozinmonofosfata (cCGMP) ceviren guanil siklaz
bagimli transmembran reseptorleridir.(102,103) NPR-A ve NPR-B yapi olarak birbirlerine
benzerdir. Natritretik peptid reseptor A (NPR-A), ANP ve BNP’ yi baghr. NPR-B, CNP’ vyi
baglar. NPR-C ise peptidlerin klirensinde rol oynar.(104) Her iki reseptor adrenal bez ve
bobrekte bulunmasina ragmen NPR-A biiyiik kan damarlarin endotelinde, NPR-B ise beyinde
Ozellikle pituiter bezde baskindir. NPR-C resept6ri vaskuler endotel, diz kas, kalp, adrenal bez
ve bobrek olmak tizere birgok dokuda yer alir.

Yapilan ¢alismalarda NPR-C reseptorlerinin ANP, BNP ve CNP icin klirens reseptori
oldugu gosterilmistir. Natritiretik peptidler bu reseptére baglandikdan sonra internalize edilerek
enzimatik olarak yikilir ve C-reseptor hiicre yuzeyine geri doner. Bobrekler ve vaskiler dokudaki
tim reseptorlerin %95 ’den fazlasi klirens reseptorleridir. NPR-C, natriiiretik peptid yikimi ve

dolagimdan natriiiretik peptidlerin uzaklastirilmasini saglamaktadir.(105,106)
Natriiiretik Peptidlerin Viicuttaki Fonksiyonlari

Natritiretik peptidler vaskiiler toniisii azaltip, vendz kapasite artisina ve renin-

anjiyotensin—aldosteron sistemi, endotelin, sitokin ve vazopressin gibi bircok hormon sisteminin
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aktivitesinin inhibisyonuna neden olurlar. ANP ve BNP’nin o6zelligi refleks tasikardi
olusturmadan kardiyak On yiikii azaltmalaridir. Bu azalma olasilikla vagal afferentlerin
stimulasyonu, santral sinir sisteminden sempatik disa akimin inhibisyonu ve otonomik sinir
uclarindan katekolamin salinimimin azalmasi nedeniyledir. Vaskiiler o6zellikleri nedeniyle
natriliretik peptitler renal hemodinami ve fonksiyonlar {izerine direkt etkiye sahiptirler. Toplayici
kanalda sodyum geri emilimini azaltarak sodyum atilimini arttirir. Afferent renal arteriollerde
vazodilatasyon, efferent arteriollerde vazokonstriksiyon sonucu glomeriiler kapillerde basing
artis1 ve buna bagli glomeriiler filtrasyonda artisa neden olurlar. Bu &zellikleri ile arteriyel ve
vendz yatakta vazodilatasyon dengesi ayni zamanda natrilirez ve diiirez saglar. BNP’nin aktif

formu kapiller yataktan interstisyuma sivi gegisi sonucunda intravaskiiler voliim azalmasi ve

hipotansiyona yol acar.

Basing/Hacim Yiiklenmesi

|

Matriiirez Dhitirez

Vazodilatasyon

v

SSS°mn Inhibisyonu

RAAS m Inhibisyonu

Sekil 6: BNP’ nin fizyolojik etkileri(107)
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Glomeriiler
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Sekil 7: Natritiretik peptid fonksiyonlari
Natriiiretik peptidlerin koroner arterlerde direkt vazodilatasyon etkisi gosterilmistir.

Ayrica kalp ve diger organ sistemlerinde antimitojenik etki, hiicre biiytimesinin modulasyonunda

potansiyel rol oynadig1 gosterilmistir.(108,109)
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Tablol11: Natriiiretik Peptitlerin arttig1 ve azaldigi durumlar(110)

Artmus natriiiretik peptid nedenleri Natrituretik peptidlerin beklenenden az

oldugu durumlar

Sol ventrikidl hipertrofisi Obezite

Sol ventrikil disfonksiyonu Ani pulmoner 6dem

Kalp kapak hastaliklar1 Mitral stenoz, mitral regurjitasyon
Kalp yetmezligi Kardiyak tamponad

Ileri yas Perikardiyal sikisma

Akut koroner sendrom

Akciger hastaliklar

Pulmoner emboli

Yiksek outputlu durumlar (sepsis, siroz,

hipertiroidizm)

Atriyal fibrilasyon

Brain Natridretik Peptid’in Sekresyonu

Voliim yiiklenmesi oldugu zaman ventrikiiler duvar basinci artar ve bdylece BNP
sekresyonu artar(111).Ventrikiiler miyozitlerin genislemesi hem BNP hem de NT-proBNP
salinmasimi arttirmaktadir. BNP sekresyonu artisi, otokrin veya parakrin etki gosteren Endotelin
1 ve anjiyotensin II’ ye de bagimhidir(112). Ostrojen ve interlokinpl de natiiretik peptid

sentezini arttirabilir.

Natritretik Peptid Metabolizmasi

Natritiretik peptidlerin yarilanma Omrii metabolize olunan yollarin farkliligima bagh
olarak farklidir. ANP’nin yarilanma omrii 3 dakika, BNP’ nin 20 dakikadir. Bununla birlikte
NT-proANP’ nin 1 saat ve NT-proBNP’ nin ise 1-2 saattir.(113)

Natritretik peptidlerin yikilimi iki yoldan olmaktadir. ilki natritiretik peptit Kklirens
reseptor (NPR-C) yoludur. Ikinci yol ise ndtral endopeptidaz aracili enzimatik yikim yoludur.
BNP’nin uzaklastirllmasinda esas metabolik yol olarak diigiiniilmektedir. NOtral endopeptidaz
viicutta birgok dokuda ve hiicre yiizeyinde bulunmakla birlikte Ozellikle akcigerler ve

bobreklerde yiiksek diizeyde bulunur.(114) Insan BNP’ sinin nétral endopeptidaz ile hidroliz
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hizi ANP’ ye gore daha diisiik bulunmustur. Bu da BNP’ nin ANP’ ye gore daha uzun yari
Omiirli  olmasmi  agiklamaktadir. NT-proBNP i¢in  spesifik bir eliminasyon yolu

gosterilememistir.
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Sekil 8: BNP ve NT-pro BNP’nin sentez, salinim ve reseptor iliskileri.(115)

2.4 VUCUT SIVI KOMPARTMANLARI

Total viicut sivisi iki esas kompartman arasinda dagilmistir. Hiicre disi, ekstraseliiler ve
hiicre i¢i, intraseliiler kompartman. Hiicre dis1 s1v1 da ayrica hiicreler aras1 ve kan plazmasi olmak
iizere iki kisma ayrilir Transseliiler sivi denen bir kii¢iik kompartman daha vardir. Bu
kompartmana sinovial, peritoneal, perikardial, goz i¢i ve beyin omurilik sivilar1 da dahildir. Baz1
hallerde bilesimi plazma ve hiicreler arasi sivilarindakinden farklilik gosterse de genellikle bu
stvilar 6zellesmis, hiicredisi sivilar olarak kabul edilir. Biitiin transseliiler sivi toplami 1-2 It
kadardir.

70 kg agirligindaki normal yetigkin bir insanda toplam viicut sivist viicut agirliginin
%60’1 kadar veya 42 litredir. Bu oran yasa, cinsiyete veya sismanligin derecesine gore

degisebilir. Sahis yaslanirken viicut agirliginin sivi yiizdesi giderek azalir. Bunun nedeni kismen
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yaslanma ile viicutta yag dokusu yiizdesi artarken viicut su yiizdesinin azalmasidir. Kadinlar
erkeklere gore normalde daha fazla yag icerdiklerinden viicut agirhi@inin yiizdesi olarak ifade
edildiginde erkeklere gore daha az su oranina sahiptirler. Bdylece ortalama viicut sivi
kompatmanlarini tartistigimiz zaman yasa, cinsiyete ve obesiteye gore degisiklikler olacagini

bilmemiz gerekir.

HUCRE ICI INTRASELLULER) SIVI KOMPARTMANI

Viicuttaki 42 litre sivinin takriben 28 litresi 75 trilyon hiicrenin i¢inde bulunur ve hiicreigi
stvist olarak isimlendirilir. Boylece ortalama bir insanda hiicreigi sivi toplam viicut agirhiginin %
40’ m1 olusturur. Her hiicrenin igerdigi sivi degisik maddelerin karisimindan olusur fakat bu
maddelerin konsantrasyonu bir hiicreden diger hiicreye olduk¢a benzerlik gosterir. Gergekten de
ilkel tek hiicreli canlilardan insana kadar farkli hayvanlarda bu hiicre sivilarinin bilesimi belirgin
benzerlik gosterir. Bu nedenle biitiin farkli hiicrelerdeki hiicre ici sivisi birlikte tek bir sivi

kompartmani gibi diigiiniilmektedir.

HUCRE DISI (EKSTRASELLULER) SIVI KOMPARTMANI

Hiicrelerin disinda bulunan sivilarin hepsine birden hiicredisi sivisi denir. Bu sivilar
toplam viicut agirliginin %20’ sini olusturup 70 kg’ lik normal bir yetiskinde takriben 14 litredir.
Hiicredist sivist iki 6nemli boliimden olusur. Bunlardan hiicrelerarasi sivi, hiicredist sivinin dortte
ticlinii olustururken, digeri bu kompartmanin dortte birine esdeger veya takriben 3 litre olan
plazmadir. Kanin hiicre icermeyen kismi olan plazma, kapiller membranin porlar1 araciligr ile
hiicreleraras1 siv1 ile devaml iletisim halindedir. Bu porlar proteinler disinda hiicreler arasi
stvidaki maddelerin hemen hepsine oldukga gecirgendir. Bdylece, hiicredist sivilar siirekli olarak
birbirine karigir, bunun sonucu olarak plazma ve interstiyel sivinin bilesimi proteinler disinda

aynidir. Proteinler plazmada daha yiiksek konsantrasyonda bulunur.

KAN HACMI

Kan, hem hiicredis1 (plazma sivis1) hem de hiicreigi sivisi (eritrosit i¢i sivisi) igerir. Ancak
kan ayr1 bir sivi kompartmani1 olarak dikkate alinir ¢iinkii kendine has bir boliimde dolasim
sistemi i¢inde bulunur. Kalp ve dolasim sistemi dinamiginin kontroliinde kan hacmi 6zel bir
Oneme sahiptir. Normal bir yetiskinin ortalama kan hacmi viicut agirligmin yaklasik %38’1 kadar
veya 5 litredir. Ortalama olarak kanin yiizde %60 kadar1 plazma ve yiizde 40’1 eritrosittir, fakat bu

degerler yas, cinsiyet ve diger faktorlere bagh olarak sahislar arasinda biiyiik degismeler gosterir.
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HUCREDISI VE HUCRE ICI SIVILARIN BILESIMLERI

Hiicreleraras: Sivi Ve Plazmanin Iyonik Bilesimi Aymdir

Plazma ve hiicrelerarasi sivi, birbirinden sadece gecirgenligi yiiksek olan bir membran ile
ayrildig1 i¢in iyonik birlesimleri birbirine benzerdir. Bu iki kompartman arasindaki en 6nemli fark
kapillerin plazma protein yogunlugunun fazla olmasidir, dokularin ¢ogunda hiicrelerarasi bosluga
az miktarda protein sizar.

Donnan etkisi nedeniyle pozitif yiiklii iyonlarin (katyonlar) yogunlugu hiicrelerarasi siviya
gore plazmada hafifce (% 2 kadar) yiiksektir. Bu etki su sekilde gerceklesir: plazma proteinleri
negatif ylike sahiptir ve sodyum, potasyum iyonlar1 gibi pozitif yiiklii katyonlar1 baglama
egilimindedir, bundan dolay1 fazla miktarda katyon plazma proteinleri ile birlikte plazmada
tutulur. Diger taraftan negatif yikli iyonlar (anyonlar)in yogunlugu hiicrelerarasi sivida,
plazmaya oranla hafifce fazla olma egilimindedir, ¢iinkii plazma proteinlerinin negatif yiikii,
negatif yiiklii anyonlar1 iter. Ancak pratik acidan plazma ve hiicreler arasi sivilarin iyon
konsantrasyonu esit olarak kabul edilir.

Hiicredis1 sivinin suyu geciren fakat elektrolitlerin ¢oguna gecirgen olmayan segici bir
hiicre zar1 ile ayrilmistir. Hiicre zar1 viicuttaki farkli hiicrelerin i¢cinde benzer bir sivi bilesimini
muhafaza eder. Hiicre disi sivinin aksine hiicrei¢i sivisi az miktarda sodyum ve kloriir iyonu
icerir, hemen hemen hi¢ kalsiyum igermez. Bunun yerine hiicredisi sivisinda miktarlar1 az olan
potasyum ve fosfat iyonlar1 fazla miktarda bulunur ayrica oldukc¢a ¢ok miktarda magnezyum ve
siilfat iyonu igerir. Hiicreler hemen hemen plazmadakinin 4 misline yakin bol miktarda proteinde

igerirler.

OZEL VUCUT SIVI KOMPARTMANLARININ HACIMLERININ BELIRLENMES]
TOTAL VUCUT SIVISININ OLCULMESI

Radyoaktif su veya agir su toplam viicut sivisinin hacim 6l¢iimiinde kullanilabilir. Bu su
sekilleri kana injekte edildikten sonraki birka¢ saat i¢inde toplam viicut suyu ile karisir ve
diliisyon prensibi toplam viicut suyunun hesaplanmasinda kullanilabilir. Total viicut suyunun
6lcimiinde kullanilan birbaska madde, yagda ¢ok iyi eriyebilen ve hiicre zarin1 kolayca gegebilen

ve hiicre i¢i ve hiicreler arasi kompartmanlarda esit olarak dagilabilen antipirindir.
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HUCRE DISI SIVI HACMININ OLCUMU

Hiicre dis1 sivinin hacminin dl¢limii plazma ve hiicreler aras1 mesafede dagilan fakat hiicre
zarin1 gegemeyen bircok maddeden herhangi birinin kullanimi ile yapilabilir. Radyoaktif sodyum,
radyoaktif kloriir, radyoaktif iodotalamat, tiyosiilfat iyonu ve insiilin bunlar arasindadir. Bu
maddelerden herhangi biri kana enjekte edilir ve genellikle 30-60 dakika icinde hemen tamamen
hiicre dis1 sivilarda dagilir. Ancak radyoaktif sodyum gibi bu maddelerden bazilar1 az miktarda
hiicre icine diffiize olabilir. Bu nedenle hiicre dis1 s1vi hacmi yerine siklikla sodyum alani veya

insiilin alanindan bahsedilir.

HUCRE ICI SIVI HACMININ OLCULMESI
Hiicre i¢i hacim dogrudan dl¢ililemez. Ancak asagidaki sekildeki gibi hesaplanabilir.

Hiicre I¢i Hacim = Total Viicut Sivis1 — Hiicre Dis1 Hacim

PLAZMA HACMININ OLCUMU

Plazma hacmini 6lgmek icin damara injekte edildikten sonra kapiller duvara penetre
olmayan ve damar sistemi i¢inde kalan bir madde kullanilmalidir. Plazma hacminin dl¢iminde
genellikle kullanilan maddelerden birisi radyoaktif iyot ile isaretlenmis albumindir. (125-1 -
Albumin) Ayni zamanda evans mavisi (T-1824) gibi plazma proteinlerine baglanan boyalar

plazma hacminin 6l¢iimiinde kullanilabilir.
HUCRELER ARASI SIVI HACMININ OLCULMESI

Hiicreler arasi s1vi hacmi dogrudan 6l¢iilemez.

Hiicrelerarasi sivi= hiicre dis1 s1vi hacmi — plazma hacmi
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2.5 BIYOELEKTRIK IMPEDANS ANALIZI (BIA)

BIA, viicuda yayilan kiiciik bir akima karsi gosterilen empedansin lgiimii esasina
dayanir. Empedans Ol¢limii dnceden tanimlanan esitliklerde viicut suyunun hesaplanmasinda
kullanilir. Pratikte, uyarict akim el ve ayaklarda 6nceden belirlenen bdlgelere distal elektrotlar
yoluyla girer, voltajdaki azalma proksimal ayak bolgesindeki elektrotlar araciligiyla ol¢iiliir.

BIA; giivenli, hizli, non-invaziv, uygulanmas: kolay bir tekniktir, antropometri de gozlenen
hatalardan daha az hataya sahiptir. Bu teknikte kullanilan akim c¢ogunlukla 800 pA
seviyesindedir. IMHz’ ten yliksek frekanslarda, akim hiicre membranlarindan gecerek hemen
hemen tiim viicuttaki su havuzuna ulasabilir. Daha diisiik frekanslarda ise bu gegis ekstraselliiler
stvilarla sinirlidir. Ticari olarak satilan ¢ogu makine 50kHz frekansinda ¢alismaktadir. Coklu

frekansa sahip BIA kullanimi ekstraselliiler ve total viicut suyu ayiriminin yapilmasini saglar.

BIYOELEKTRIK IMPEDANS ANALIiZI (BiA) OLCUMU NASIL YAPILIR?
Yagsiz doku kitlesi ve yagin elektriksel gegirgenlik farkina dayali bir analiz yontemidir. BIA ile
olciilen elektriksel ve biyolojik parametreler kisiden kisiye degisiklik gosterir. BIA cihazinin
elektrik akimi 50kHz frekansa sahip 800uA'lik bir akimdir. Kaynak ve dedektor olarak
isimlendirilen iki elektrodu vardir. Cihaz viicutta ohm kanununa gore farkli noktalar arasinda
gerilim olusturur. Uygulama sirasinda elektrotlar el ve ayak bilegine yerlestirilir. Elektrik akimi
viicuttaki iletken materyaller aracilifiyla iki elektrot arasinda akar. Akim fiziksel olarak tasiyan
viicut bilesenleri sodyum, potasyum gibi iyonlardir. Bu iletken materyaller kan ve idrarda
yiiksek, kaslarda orta, kemik, yag ve havada diisiik oranda bulunur. Elektrik akimi esas olarak
tastyicilig yiiksek olan materyaller i¢inden geger. Viicudun 6n kol gibi boliimlerinde yiiksek bir
rezistans vardir. Govde gibi viicudun genis bolgelerinde ise rezistans daha diisiiktiir. BIA, duyarl
elektrotlar arasindaki yol iizerinde ortaya cikan voltaji 6lger. Bu voltaj el bileginden ayak
bilegine kadar olan yolda yiikiin {initesi bagina harcanan enerjiyi gosterir. Akimin gectigi yol;
kisiler arasindaki viicut tipi, elektrolitler ve s1vi dagilimindaki farkliliklar nedeniyle degisiklikler
gosterir. BIA cihazi ile viicut yag yiizdesi (%), yag agirligi, yagsiz doku orami ve agirligi, toplam
viicut agirliginin % olarak sivi seviyesi, toplam viicut su miktari, bazal metabolik oran (tahmini),
ortalama enerji gereksinimi(tahmini), beden kitle endeksi, akim gecisine karsi viicut direnci

(impedans) saptanir.
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BiA ile degerlendirilecek kisinin;

Testten en az 4-5 saat oncesinde higcbir sey yememis ve igmemis olmasi, testten 12 saat
oncesinde hicbir egzersiz yapmamis olmasi, testten onceki 24 saat igerisinde alkol ve kafein
iceren igecek ve yiyecekleri tiiketmemesi, test sonuclarinin dogru olarak degerlendirilmesi
acisindan onemlidir. Test, hamileligin ilk donemindeki bayanlara ve kalp pili tasiyan kisilere
tavsiye edilmemektedir. Assit, periferal 6dem, travma, yanik, sepsis ve diyaliz sirasinda ayrica
viicut s1v1 dagiliminin degistigi durumlarda BIA analizi gegerli sayillamaz. BIA cihazi, l¢iim
kolaylig1, tasinabilirligi, maliyetinin nispeten diisiik olmasi ve giivenilirligi nedeniyle viicut
bilesenlerinin belirlenmesine yonelik diger kompleks yontemlere gore daha c¢ok tercih

edilmektedir.
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3.MATERYAL VE METOD

Bu cgalismaya 2011-2013 tarihleri arasinda Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirma ve
Uygulama Hastanesi Nefroloji klinigi-Nefroloji Yogun Bakim Unitesi - Genel Dahiliye Yogun
Bakim Unitesine yatirilan ve tedavileri yapilan Akut Bobrek Hasarma(ABH) sahip olan 100
hasta dahil edildi. Calisma igin etik kurul izni (tarih:18.02.2013,say1:109) ve hastalardan
bilgilendirilmis olur formu alindi. Calisma prospektif ve ¢apraz kesitsel olarak diizenlendi. The
Acute Kidney Injury Network (AKIN) grubuna gére ABH tanimi: bobrek fonksiyonlarinda (48
saat igerisinde) ani bozulma;serum kreatinin degerinde0.3 mg/dl artis veya serum kreatinin
degerinde >%>50 artig(bazalin 1.5 kat1) veya idrar miktarinda azalma(6 saat veya daha uzun siire
ile idrar miktarinin <0.5ml/kg/saat olmasinin gozlenmesi) olarak belirlendi. Prerenal ABH;
glomeriiler kanlanmay1 azaltan her tiirlii hemodinamik bozukluk nedeni ile gelisirken(13), renal
ABH; bobregin kendisindeki sorunlarin yol a¢tigt ABH tablosu(21,23), postrenal ABH ise;
bilateral Ureteral obstriksiyon, mesane boynundan eksternal Gretral meatusa kadar olan
obstriiksiyon ya da soliter bobrek veya kronik bobrek yetmezlikli hastalarda tek tarafli iireteral
obstriiksiyon durumu olarak belirlendi(13,25). Buna gore etyolojik siniflama yapildi.
Calismaya dahil etme ve hari¢ tutma kriterleri tablo 12’°de 6zetlendi.

Tablo 12: Calismaya dahil edilme ve hari¢ tutma kriterleri

DAHIL ETME KRITERLERI HARIC TUTMA KRITERLERI

18-70 yas aras1 daha 6nce higbir bobrek hasar1 | Renal USG’de kronisite bulgulari olanlar

olmayanlar

EF % 55 in Uzerinde olan EF % 55 in altinda olanlar
Didretik tedavisi almayanlar Dilretik tedavisi alanlar

Bobrek disi nedene bagh 6demi olmayan Genel durumu kétl olanlar
Onam alianlar Serebrovaskiiler hastalig1 olanlar

Suuru kapali olan komadaki hastalar

Hemodinamisi stabil olmayan hastalar

Karaciger Sirozu olanlar

Konjestif kalp yetmezligi olanlar

Ekstremite amputasyonu olanlar

Calismaya  katilmak  istemeyenler(onam

alinamayanlar)
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Hastalarin voliim yliikiiniin tespiti i¢in 5-1000 kHz arasinda 50 farkli frekansla 6l¢iim
yapabilen Freseniuis Body Composition Monitoring(BCM) cihazi kullanildi. Hastalar sirtiistii
yatar pozisyonda iken Ol¢iim yapildi. Hastalarin {izerinde iletiyi bozacak metal ve elektronik
cihazlar ¢ikartildi. Cikartilamayanlar ¢alisma dis1 birakildi. Vakalarin testten en az 4-5 saat once
agir bir yemek yemedigi, testten 12 saat dncesinde egzersiz yapmamis oldugu, testten dnceki 24
saat icerisinde alkol ve kafein iceren icecek tiiketmedigi tespit edilerek islem yapildi.

Bioelektrik impedans cihazinin yaptigi Olgiim parametrelerinden rolatif hidrasyon
statusu(RHS) voliim durumunun belirlenmesinde esas alindi. Rolatif hidrasyon statusu, volim
fazlasi (VF)/ ekstraseliiler sivi (ESS) orani ile cihaz tarafindan belirlendi. Hastalar grup 1: RHS
< %15 ve grup 2: RHS > %15 olanlar seklinde ikiye ayrildi. RHS nin  %15’in {izerinde olmasi
siddetli voliim yiikii oldugu ve mortalite ile de iliskili oldugu literatiirde bildirilmistir (134).

Hastalarin demografik 6zellikleri kaydedildi. Tiim hastalarin sistolik ve diyastolik kan
basinglari, en az 5 dakika dinlendikten sonra sag koldan sfingomanometre ile él¢ulda.

12 saatlik aglik sonrasi hastalarin biyokimyasal, hematolojik ve serolojik parametreleri
icin kan ornekleri alindi. Ure, Kkreatinin, Na, K, P, alblimin ve hemoglobin degerleri ¢alisildi.
Giinlik idrar hacmi toplandi ve kaydedildi. Tim hastalarda NT-proBNP duzeyi, Dicle
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Merkez Laboratuarinda Elecsys ProBNP sandwich
immunoassay yontemi ile dl¢uldu(Beckman Coulter Cihazi-USA).

Kardiyoloji polikliniginde M mod iki boyutlu ekokardiyografi cihazi ile hastalarin vena
kava inferior ¢ap1 tibbi miidahale yapilmadan erken donemde oOlgiildii. Hastalarin ejeksiyon
fraksiyonlar1 (EF) tespit edildi, %55 altindaki EF degerleri ¢calisma dis1 birakildi. Hem vena kava
inferior (VCI) hem de EF ol¢imii 6nceden belirlenmis aym kardiyoloji uzmani tarafindan
gerceklestirildi(GE Healthcare cihazi, Harten-Norway).

Radyoloji Kliniginde biitiin calisma hastalarinin renal ultrasonografileri ile bobrek
parankim ekolar1 ve biiyiikliikleri onceden belirlenmis ayni1 radyoloji uzmani tarafindan tespit
edildi. Renal ultrasonografilerinde bobrek boyutlart kiigiik, korteks ve medulla ayirimi
yapilamayan hastalarda kronisite bulgusu kabul edilip ¢aligsma dis1 birakildi.

Calismada elde edilen sonuglarin istatistiksel analizleri SPSS (statistical package for
social sciences) for Windows 18 programi kullanilarak yapildi. Rélatif hidrasyon statusuna gore
belirlenen gruplarin bagimsiz degiskenlerinin karsilastirilmasinda student t testi uygulandi.
Hastalarin bagimli degiskenleri Paired Samples Test kullanilarak karsilastirildi. Parametreler
arasindaki iliskinin analizinde Pearson’s correlation test,bagimli degiskenlerin belirlenmesinde

chi-square testi kullanildi. Cok degiskenli bir lineer regresyon modeli kullanilarak farkli
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prediktorlerin RHS {izerindeki bagimsiz etkileri incelendi. Veriler ortalama deger + SD olarak

gosterildi. Sonuglar %95 giiven araliginda, p < 0.05 standart sapma diizeyinde kabul edildi.

4. BULGULAR

Hastalarin etyolojik dagilimi tablo 13’de verildi.
Tablo 13:Vakalarin Etyolojik Dagilim

ETYOLOJI OLGU (n) YUZDE ORAN (%)
Prerenal ABH 57 57

Renal(intrensek) ABH 35 35

Postrenal ABH 8 8

Tablo 14:Hastalarin yatis esnasinda etyolojilerine gore voliim yiikii dagilin

RHS<%15 RHS>%15
TOTAL

Prerenal 28 29 57

(%54.9) (%59.2) (%57)
Renal 16 19 35

(9%31.4) (9038.8) (%35)
Postrenal 7 1 8

(%13.7) (%2) (%8)
TOTAL 51 49 100

(96100) (%100) (%100)
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Calismaya alman hastalarin  47’si erkek (%47) ve 53’i kadin (%53) idi. Hastalarin,
demografik, klinik, laboratuar, radyolojik ve biyoimpedans analiz yontemleri ile tespit edilmis

volim parametreleri ve sonuglari tablo 15°de 6zetlendi.

Tablo 15: Gruplarin yatis esnasindaki klinik, laboratuar, EKO ve BIA degerleri

PARAMETRELER Grup1 Grup 2 P
(n =51) (n=49)

Yas(yil) 50,84+16,38 44,04+16,73 0,043
Cinsiyet E/K 29/22 18/31 0.044
Ure(mg/dl) 147,18+78,92 156,90+81,99 0,547
Kreatinin(mg/dl) 4,87+3,34 5,62+3,44 0,272
Na(mmol/It) 134,43+6,94 134,00+5,13 0,726
K(mmol/lt) 4,42+0,81 4,42+0,93 0,996
P(mg/dI) 4,85+2,01 5,18+2,12 0,424
Albumin(g/dl) 3,04+0,72 2,67+0,53 0,005
SVB(cmH,0) 6,58+5,82 9,75+6,06 0,009
SKB(mmHog) 133,82+21,29 137,24+23,31 0,445
DKB(mmHg) 80,29+12,54 82,04+13,49 0,504
Idrar voliim/giin(ml) 1087,84+673,12 772,24+700,29 0,024
VE(It) 1,09+1,35 6,22+3,79 <0,001
RHS(%) 0,05+0,08 0,27+0,10 <0,001
TVS(It) 34,18+6,63 38,56+9,25 0,008
ESS(It) 16,74+2,85 20,64+5,67 <0,001
1SS(It) 18,10+4,21 17,9+4,21 0,825
ESS/ISS 0,91+0,14 1,15+0,21 <0,001
EF(%) 60,68+2,00 60,89+2,99 0,678
LAD(cm) 4,10+0,78 4,31+0,83 0,205
VCI(mm) 16,4+3,0 17,8+3,8 0,043
LogNTproBNP(pg/mlt) 2.20+0.52 2.45+0.54 0,025

Kisaltmalar:Na=sodyum,K=potasyum,P=fosfor,SVB=santral vendz basin¢,SKB=sistolik kan
basinci,DKB=diastolik kan basinci, VF=volum fazlaligi,RHS=ro6latif hidrasyon statusu, TV S=total
viicut  sivis;,ESS=ekstraselliiler sivi,ISS=intraselliiler sivi,EF=ejeksiyon fraksiyonu,LAD=sol
atriyum ¢ap1,VCI=vena kava inferior,LogNTproBNP=Ilogaritma N-Terminal Brain Natritretik
Peptit
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Her iki grup arasinda tire, kreatinin, Na, K, P, ISS, SKB, DKB, EF ve LAD
parametrelerinde anlamli istatistiksel fark saptanmadi. Gruplar arasinda yas, cinsiyet, albumin,
voliim fazlasi, ESS, VCI, SVB, idrar volimi ve RHS parametrelerinde anlamli istatistiksel fark
goraldi. Volum fazlasi olan hasta grubunda volum fazlasi olmayanlara gore yas, albumin, idrar
volumii daha disiik saptanirken, SVB, VF, RHS, TVS, ESS, VCI cap1 ve LogNTproBNP
diizeyleri yiiksek saptandi.

Grup 1 ve Grup 2 arasinda LogNT-proBNP, VCI ve SVB él¢iim degerlerinin

karsilastirilmasi.

4,00

3,50 p=0025 -1

3,00

2,507

Log Nt-proBNP

2,007

1,50

1,00 |

T T
Grup 1 (RHS<%15) Grup 2 (RHS>=%15)

Sekil 10:Grup 1 ve Grup 2 arasinda LogNT-proBNP diizeylerinin karsilastirilmasi
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Sekil 12:Grup 1 ve Grup 2 arasinda SVB degerlerinin karsilastirilmasi
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RHS ve diger degiskenler arasindaki iliski Pearson’s korelasyon testi ile analiz edildi, sonuclar
tablo 16°te 6zetlendi.

Tablo 16: Pearson korelasyon sonuglari

RHS&Parametreler r p
RHS&Yas -0.204 0.042
RHS&Ure 0.013 0.894
RHS&Cre -0.005 0.964
RHS&Na 0.050 0.623
RHS&AIb -0,296 0,003
RHS&SKB 0.233 0.020
RHS&TVS 0.407 <0.001
RHS&ESS 0.680 <0.001
RHS&VCI 0.270 0.007
RHS&LogNT-proBNP 0.378 <0.001

RHS ile SKB, TVS, ESS, LogNT-proBNP ve VCI arasinda anlamli pozitif korelasyon,
yas ve albumin arasinda anlamli negatif korelasyon tespit edildi. RHS ile tire, kreatinin ve Na

arasinda anlamli istatistiksel korelasyon bulunmadi.

Tablo 17:RHS iizerine bagimsiz degiskenlerin etkileri
a)bagimh degisken: RHS

Parametreler B BETA SIiG TOLERANCE | VIF
TBW 0,006 0,371 0,001 0,681 1,469
Cinsiyet -0,027 -0,093 0,395 0,658 1,521
Yas -0,001 -0,064 0,529 0,765 1,307
Albumin -0,048 -0,222 0,021 0,888 1,126
SKB 0,001 0,107 0,255 0,896 1,116

Multiple lineer regresyon analizde RHS ile en gii¢lii pozitif iliski TBW (p=0,001) ile,
negatif iligki ise albumin (p=0,021) arasinda oldugu tespit edildi.
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5. TARTISMA

Hipervolemi, hiperkalemi, hiperfosfatemi ve metabolik asidoz gibi oliglrik ABY’nin
degismez komplikasyonlarindandir, dolayisiyla tani anindan itibaren voliim yiikiiniin
tanimlanmasi ve sivi denetimi olduk¢a 6nemlidir. Artan volim yukinin esas olarak ekstraseliiler
stvi kompartmaninda oldugu(116,117)ve bu durumun hipertansiyonla sonuglandigi bir¢ok
caligmada gosterilmistir(118,119,120). Bilindigi gibi bu popiilasyonda ayrica artan
kardiyovaskdler risk 6nemli bir prognostik faktor olarak karsimiza ¢ikmaktadir(121,122,123). Bu
nedenle aterosklerotik kalp hastaliklar1 ve perikardit gibi mortalite ve morbidite iliskili diger
komplikasyonlarin varliginda voliim yiikii dolayisiyla artan kan basinci daha ¢ok Onem
kazanmaktadir. Bundan dolay1 bu hastalarda 6nceden volum fazlaliginin miktarinin guvenilir bir
yontemle belirlenmesi ve ona gore yakin takip yapilmasi morbidite ve mortalite de anlaml1 diisiis
saglayabilir.

Son donemlerde voliim yiikiiniin tespitinde gelencksel yontemlerin yani1 sira BCM ile
viucut stvi miktart ve konfigiirasyonunun tespiti, ekokardiografik olarak VCI ¢ap1 Olgimu ve
laboratuar olarak NT-proBNP’nin dlizeyinin ¢alisilmasi 6nem kazanmaya baslamistir.

BCM, 5-1000 kHz gibi farkli frekanslarla intra ve ekstraseliiler rezistansi dlgerek intra,
ckstra ve total viicut sivi voliimlerini tespit eden portable bir cihazdir(124). VF, ESS, TVS,
rolatif hidrasyon statusu, ESS/TVS gibi voliim yikinu gosteren parametreler BIA ile tespit
edilebilir. Yaptigimiz ¢alisma ABH’l1 hastalarda yapilan ilk ¢alisma olup bu yondeki ¢aligmalar
daha ¢ok kronik bobrek yetmezlikli hastalarda yapilmistir. Belizzi ve ark(132),ekstraseliler
voliimdeki %5’lik artisin bile 6dem ve kan basinci artisi ile iliskilendirmesine ragmen mortalite
ile iligkili bulunan voliim artis1 Machek ve ark (133) tarafindan 3.5 litre lizerindeki voliim yiikii
olarak tanimlanmistir. Wizemann ve ark(134), RHS’nin %]15‘in iizerinde olmasini mortalite ile
iliskili kabul etmislerdir. Calismamizda RHS’ye gore 100 hastanin 49‘unda (%49) voliim yuk
tespit edildi. Dumler ve ark(138),58 prediyalitik kronik bobrek hastasinda yaptiklari ¢alismada
(CrCL:36%12 ml/dk), volim fazlasi olan hastalarda ESS oraninin arttigin1 fakat ISS oraninin
degismedigini gostermislerdir. Bizim yaptigimiz ¢alismada grupl’de ESS 16.7 It iken, grup2’de
bu deger 20.6 1t olarak belirlendi ve istatistiksel olarak anlamliydi(p<0.001). Bruce ve ark(139)
caligma bulgular1 ile uyumlu olarak bizim ¢alismamizda da RHS ile ESS artisi iligkili olup volum
fazlas1 ile ISS arasinda istatistiksel anlamli bir iliski goriilmedi(p=0,825). Calismamizda
grupl’deki hastalarda ortalama %5 RHS, 34.18 1t total viicut sivisi, 1.09 1t voliim fazlasi, 6.58
c¢mH-0 santral vendz basing degeri vardi. Grup 2’deki hastalarda ise ortalama %27 RHS, 38.56 It

total viicut sivisi, 6.22 It volim fazlasi, 9.75 cmH;O santral vendz basing degeri
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saptand1.Grup1’°deki hastalarin ortalama idrar volumii 1087 ml/giin iken, grup 2’de 772 ml/gin
idi ve istatiksel olarak anlamliydi(p=0.024).

Artmig ESS’nin vaskiiler luminal alan dilatasyonunu ve duvar hipertrofisini indiikledigi,
endotelyal fonksiyonlar1 degistirdigi ve bu sayede son donem bdbrek hastaligi olanlarda vaskiiler
yap1 ve fonksiyonlarda degisiklikler oldugu gozlenmistir(140). Bu nedenle volim yiki
degerlendirilirken kalbin ve biiyiikk vaskiiler yapilarin degisik ¢ap ve voliimlerinin 6l¢iimii
degerlidir. Ancak bu Olciimler kalbin kendi fonksiyon bozukluklarina bagli olarak
degisebileceginden literatiirde belirlenmis bir altin standart mevcut degildir. Kardiak
fonksiyonlarinin degerlendirilmesinde transtorasik ekokardiyografi klinikte en sik kullanilan tan
araglarindan biridir. Sag kalp normal sartlar altinda daha diisiik basinca kars1 ¢alistigindan voliim
yiikiindeki biiytik degisikliklere uyum saglayabilir. Ancak bu rezerv sinirlt olup voliim yiikiiniin
cok arttig1, oligiirik ABH’li hastalarda ve kronik bobrek yetmezlikli hastalarda zamanla
ckokardiografide sag kalp ve vena kava inferior ¢aplarinda artisa neden olur. Vena kava inferior
vendz sistemin diisiik basingli en biiylik damaridir bu nedenle genislemesi belli bir oranda volim
fazlaligint yansitir. Bu nedenle VCI c¢ap1 hipervolemi degerlendirilmesinde 6nemli bir
parametredir(125,126). VCI, grup 1’ de 16.4 mm grup 2’de ise 17.8 mm olarak ol¢ildi. Wu ve
ark(141) , 40 normotansif ve 38 hipertansif, volim yiki olan KBY hastasin1 kapsayan
caligmalarinda iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli VCI ¢ap farki (p<0,05) ve ESS voliim
farki saptamislardir. Cheriex ve arkadaslari da(142), 22 KBY hastast ile yaptiklar1 ¢alismada
voliim fazlas1 olan grupta VCI ¢apimm1 >11,5 mm olarak saptamis, voliim yiikii ile istatistiksel
olarak anlamli VCI ¢ap farki (p<0,001) bulmuslardir. Calismamizda grup 2, grup 1 ile
karsilagtirildiginda istatistiksel olarak anlamli VCI ¢ap farki (p=0.043) ve istatistiksel olarak
anlamli ESS voliim farki (p<0,001) saptandu.

NT-proBNP kalpte ventrikiller miyositlerde artmig gerilim ve/veya hacime cevaben
salinir. Bozulmus bobrek fonksiyonu artmis dolasan NT-proBNP diizeyleriyle iliskilidir ve
glomeruler filtrasyon hiz1 azaldikga NT-proBNP artmaktadir(127,129,130). NT-proBNP’nin
ABH hasarindaki durumu ile ilgili ¢calisma olmayip daha ¢ok kronik bobrek yetmezligi, kalp
yetmezligi ve pulmoner tromboemboli-pulmoner arteriyel hipertansiyonda yapilmis olan
calismalar bulunmaktadir. Pulmoner arteriyel hipertansiyonda, sag ventrikiil basinc1 ve hacmi
artar. Sag ventrikiil basincinda artis miyozitlerde gerilmeye, dolayisiyla NT-proBNP seviyesinde
artiga neden olur (146). Bu sayede, NT-proBNP seviyesinin 6lcimu, solunumsal dispne ile kalp
yetmezligine bagli dispneyi birbirinden ayirmada faydalidir. Biitiin bunlara ek olarak pulmoner
arteriyel hipertansiyonun tedavisini dizenlemede ve prognozunu gostermede de NT-proBNP

degerlidir (146, 147). Yap ve arkadaslarmin (111) yaptig1 bir diger ¢alismada da BNP’nin,
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primer pulmoner hipertansiyonda, mortaliteyi gosteren bir faktér oldugu iddia edilmistir.
Natritretik peptidlerin kalp yetmezligi tanisinda kullanilabilecegine yonelik ¢cok sayida g¢alisma
vardir (147,148). Natritiretik peptidlerden 6zellikle NT-proBNP, kalp yetmezliginde spesifik bir
marker olarak kabul edilmektedir (149). NT-proBNP diizeyinin yaklasik olarak 200 pg/ml’nin
istiine ¢iktigr durumlarda, kalp yetmezligi belirtileri de varsa, kalp yetmezligi tanis1 konabilir
(150).Plazma BNP seviyesi, kalp yetmezliginin derecesine gore degisiklik gostermektedir;
NYHA siniflamasina gore Grade I’den IV’e dogru progresif olarak artmaktadir (150,147,148).
NT-proBNP seviyesi ise kalp yetmezliginde BNP’den daha fazla artmaktadir (147). Leowattana
ve arkadaglarmin (131) yaptig1 baska bir ¢alismada: kardiyak yetmezlikte, NT-proBNP’nin 220
pg/ml’nin istiindeki diizeyi tan1 koydurucu olmasina ragmen, bobrek yetmezligi olan hastalarda
bu deger daha yiiksek olarak bulunmustur. NT-proBNP’nin, bobrek yetmezligi olan hastalarda,
kalp yetmezligini géstermede ¢ok kullanighi olmayacag ifade edilmistir. Lee ve arkadaglarinin
(130) kreatinin klirensi ile plazma BNP konsantrasyonlarin1 karsilastirdiklar1 ¢alismalarinda,
ikisi arasinda anlaml iligki tespit etmisler ve kreatinin klirensi diisiik olanlarda proBNP diizeyini
artmis olarak bulmuslardir. Ayn1 bulguyu, Tagore ve ark(127), erken evre KBH hastasinda
yaptiklar1 ¢calismada saptamiglardir. Vickery S ve ark(143) ise bu degiskenligi her 10 mlt/dk GFR
diistisiinde NT-proBNP konsantrasyonunda %37,7 artis gorerek formiilize etmislerdir. Sandeep
ve ark(144) , 2784 hastay1 kapsayan calismalarinda GFR’nin 90 ml/dk/1,73 m? altina diistigii
taktirde hem BNP hem de NT-pro BNP miktarinda artis oldugunu ve bu artisin kardiyak
patolojilerin olmadigi durumda bile saptandigi gézlenmistir. Katrina ve ark(145) KBH tanili 227
hastada yaptigi bir ¢alismada; plazma BNP ve NT-proBNP dizeylerinin kardiak
fonksiyonlardan bagimsiz olarak yiikseldigini ortaya koymuslardir. Ayn1 ¢aligmada GFR’ deki
sinirh bir diisiisiin bile 6zellikle NT-proBNP diizeylerinde anlamli bir artisa neden oldugunu
gostermislerdir. Carr ve ark(129) kalp yetmezligine dair klinik bulgusu olmayan 83 prediyalitik
KBY hastasinda yaptig1 ¢alismada NT-proBNP’nin, mortalite ve SDBY’ne ilerleme Uzerine
prognostik bir belirteg oldugunu belirtmislerdir. Literatliriin incelenmesinde ABH’l1 hastalarda
NT-proBNP diizeyinin c¢alisilmamis oldugu tespit edildi. Bizim yapmis oldugumuz ¢alismada
grupl’de NT-proBNP dizeyi 321pg/ml, grup 2’de 555pg/ml olarak belirlendi(p=0.025)
Calismamizda RHS’nin diger parametrelerle iliskiside arastirildi ve hastalarin klinige
yatis1 esnasinda SKB(r=0,233, p=0,020), TVS (r=0,407, p<0,001), ESS (r=0,680, p<0,001),
LogNT-proBNP (r=0,378, p<0,001), VCI (r=0,270, p=0,007) ile istatistiksel anlamli pozitif
korelasyon gorilirken, yas (r=-0,204, p=0,042) ve albumin (r=-0,296, p=0,003) ile negatif

korelasyon tespit edildi.
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Sonug olarak, akut bobrek hasarli hastalarin % 49’da RHS > %15 oldugu tespit edildi.
RHS, VCI ve NT-proBNP Olcumleri ile pozitif korelasyon gosterdi. RHS’nin, en ¢ok total viicut
stvist ile pozitif ve serum albumin degeriyle negatif yonde etkilestigi saptandi. Bioelektrik
impedans analiz 6l¢iim parametrelerinden olan RHS, viicut sivi konfiglirasyonunu gostermede

etkili bir yontem olarak gortlmektedir.
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6. OZET

Giris: Hipervolemi, akut bobrek hasarinin(ABH) 6nemli komplikasyonlarindan biridir. Erken
donemde tan1 konulmasi ve tedavi edilmesi hayati onem tasir. Bu baglamda son zamanlarda
gelistirilen bioelektrik impedans cihazi ile viicut sivi konfigiirasyonu tespit edilebilmektedir. Bu
calismada amacimiz daha 6nce bobrek hasar1 olmayan ABH‘l1 hastalarda viicut sivi statusunu
bioelektrik impedans analiz ile tespit ederek, diger volum belirtecleri olan vena kava inferior
(VCI) ¢ap1 ve N-terminal brain natriiiretik peptit(NT-proBNP) ile iliskisini degerlendirmektir.
Materyal — Metod: Bu calismaya 2011-2013 tarihleri arasinda Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi
Arastirma ve Uygulama Hastanesi Nefroloji klinigi-Nefroloji Yogun Bakim Unitesi - Genel
Dahiliye Yogun Bakim Unitesine yatirilan ve tedavileri yapilan Akut Bobrek Hasarina sahip
olan 100 hasta dahil edildi. Bioelektrik impedans cihazinin yaptigi 6l¢iim parametrelerinden
rolatif hidrasyon statusu (RHS) voliim durumunun belirlenmesinde esas alindi. Rolatif hidrasyon
statusu, voliim fazlasi (VF)/ ekstraseliiler sivi (ESS) orani ile cihaz tarafindan belirlendi. Hastalar
grup 1: RHS %15’in altinda ve grup 2: RHS %15’in iizerinde olanlar seklinde ikiye ayrildi.
Hastalardan biyokimyasal, hematolojik parametreler i¢in kan ornekleri alindi. Tum hastalarda
NT-proBNP diizeyi ve Ekokardiyografi cihaz ile kardiyak fonksiyonlar ve VCI ¢ap1 6l¢iildii.
Bulgular:Yaptigimiz ¢alismada hastalarin % 47°si erkek ve %53’U kadindi. Hastalarin %57’si
prerenal, %35’ renal, %8’i ise postrenal etyolojiye sahipti.Grup1:51, grup 2: 49 hastadan olustu.
Iki grup arasinda (re, kreatinin, sodyum, potasyum, fosfor, intraselliiler siv1, sistolik kan basinct,
diastolik kan basinci, ejeksiyon fraksiyonu ve sol atrium ¢api parametrelerinde anlamli
istatistiksel fark saptanmadi. Grup 2’de grup 1’e gore yas, albumin, idrar volumii daha diisiik,
SVB, VF, RHS, TVS, ESS, VCI ¢apt ve LogNTproBNP diizeyleri yiiksek saptandi. RHS ile
SKB, TVS, ESS, LogNT-proBNP ve VCI arasinda anlamli pozitif korelasyon, yas ve albumin
arasinda anlamli negatif korelasyon tespit edildi. RHS ile en gii¢lii pozitif iliski TBW (p=0,001)
ile, negatif iliski ise albumin (p=0,021) arasinda oldugu tespit edildi.

Sonug: Akut bobrek hasarli hastalarin % 49’unda RHS > %15 oldugu tespit edildi. RHS, VCI ve
NT-proBNP olciimleri ile pozitif korelasyon gosterdi. RHS’ nin, en ¢ok total viicut sivist ile
pozitif ve serum albumin degeriyle negatif yonde etkilestigi saptandi. Bioelektrik impedans
analiz 6l¢iim parametrelerinden olan RHS, viicut sivi konfiglirasyonunu gostermede etkili bir

yontem olarak gorilmektedir.
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7. SUMMARY
Introduction: Hypervolemia is one of the most important complications of acute kidney injury
(AKI). Early diagnosis and treatment is vitally important because of morbidity and mortality
associated with AKI. In this context, with bioelectric impedance device can be used to identify
the body fluid configuration recently. The aim of this study is to detect body fluid status with
bioelectrical impedance analysis in patients that renal damage hasn’t occurred previously and to
evaluate correlation with the vena cava inferior(VCI) diameter and the other volume indicators
such as N-terminal brain natritiezis peptit(NT-proBNP).
Material — Method: Between 2011-2013 years, this study included 100 patients with Acute
Kidney Injury who were hospitalized and treated in Dicle University Medical Faculty
Nephrology Clinic and Intensive Care Unit of general internal medicine clinic. The study is
based on relative hydration status (RHS) is one of measurement parameters of Bioelectric
impedance device. Relative hydration status is overhydration (OH)/ extracellular water (ECW)
with the rate as determined by the device. Patients were divided into two groups in group 1: RHS
below 15 % , group 2: RHS more than 15 %. Patients biochemical, hematological parameters
were taken. VCI diameter determined with ECO and NT-proBNP levels were measured in all
patients.
Findings: In our study, %47 patients were male and %53 are women and in those patients %57
prerenal, %35 renal , %8 postrenal AKI. The groups have occurred group 1: 51 ,group 2: 49
patients. Between the two groups in the parameters of the urea, creatinine, Na, K, P, ICW, SBP,
DBP, EF, and LAD parameters was no significant difference as statistically. In group 2 according
to the group 1 the age , albumin and urine volume were lower but CVP, OH, RHS, TBW, ECW,
VCI diameter and LogNTproBNP levels were higher in this group. There were significant
positive correlations between the RHS and SBP, TBW, ECW, LogNT-proBNP and VCI,
significant negative correlation was found between age and albumin. In this study we were
found the strongest positive correlation with RHS and TBW (p = 0.001), the strongest negative
correlation (p = 0.021) was found with albumin .
Conclusion: 49 % of patients with acute renal injury was found to be RH$>15%. RHS showed a
positive correlation with measurements of NT-proBNP and VCI. RHS positively correlated with
total body water and negatively correlated with serum albumin value. RHS which is one of the
measurement parameters of bioelectrical impedance analysis, is seen as an effective method of
showing the configuration of the body fluids .
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