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OZET

Kahvecioglu Deniz E. Yogun Bakim Unitesinde Akut Bébrek Hastahg Tanisi
Olan Olgularda Hemodiyaliz Tedavisinin Mortaliteye Etkisi, Zonguldak Biilent
Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ hastaliklar1 Uzmanhk Tezi. Zonguldak,
2019

Giris: Akut bobrek hastaligi (ABH), saatler-giinler i¢inde bobrek fonksiyonlarinin
bozulmasiyla (iire ve diger azotlu atik {iriinlerinin viicuttan atilamamasi, hiicre dist
stvi hacmi ve elektrolit igeriginin bozulmasi) ve glomerular filtrasyon hizinda
azalmayla seyreden bir tablodur.

Akut bobrek hastaligi oldukga sik goriilen bir komplikasyon olup, hastaneye yatan
hastalarda goriilme oran1 %2-5 ‘dir. Yogun bakim iinitesinde (YBU) takip edilen
hastalarda ABH gelisimi oldukga sik karsilagilan bir durum olup yiiksek morbidite ve
mortalite oranlarma sahiptir. Ozellikle bobrek yetmezliginin siddetine bagh olarak
yogun bakim hastalarinda mortalite oran1 %30°dan %90’lara kadar ulasabilmekte ve
ayni zamanda hastanin yogun bakimda kalig siiresini uzattigi goriilmektedir. Bu
nedenle bu hastalarda temel amag, hizli ve uygun koruyucu tedavi stratejileriyle
iremik ve diger komplikasyonlar gelismeden, gerekirse uygun renal replasman
tedavisi (hemodiyaliz) ile etkin bir bi¢imde miidahale etmektir.

Materyal ve Metod: Calismaya, Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi
Yogun bakim {initesinde ABH nedeni ile yatirilan veya hastaneye yattiktan sonra
ABH gelisen hastalar dahil edildi. ERBP (Europen Renal Best Practice) kriterlerine
gore ABH 3 evrede smiflandirildi ve APACHE 11 (Acut Physiology and Chronic
Health Evaluation I1) skorlamasi ile mortalite riski belirlendi. Toplam 104 hastanin
retrospektif yontem kullanilarak verileri toplandi. Hemodiyaliz (HD) alan ve
almayanlar olarak iki ana gruba ayrildi. Rutin HD hastalar1, transplant ve malignite
Oykiisti olan, 24 saatten daha kisa yatig1 olan ve 48 saat iginde exitus olan hastalar
dahil edilmedi. Bu iki ana grubun igerisinde hastalarin yatis nedeni, anjiyotensin
konverting enzim inhibitérii (ACEQ) kullanimi, diiiretik kullanimi, radyokontrast
madde ve antibiotik kullanimi, kronik hastalik (diyabetes mellitus olanlar ve

olmayanlar olarak iki grupta), renal replasman tedavisi (RRT) ihtiyaci, mekanik



ventilator (MV) destegi, hastalarin hastaneye basvuru esnasindaki iire ve kreatinin
diizeyleriyle, ABH tanis1 koyuldugundaki iire, kreatinin diizeyleri esas alindi. Yogun
bakim {initesinde ABH olan olgularda, hemodiyaliz tedavisinin mortaliteye etkisinin
gosterilmesi amaglandi.

Bulgular: Ele alinan hastalarin yaslart 18-95 arasinda degismekteydi ve yas
ortalamas1 73,6+13,4 y1ld1.104 hastanin 62’si erkek, 42°si kadindi. Hastalar1 yogun
bakim tiinitesine yatis sebebine gore degerlendirdigimizde en biiyiik grubu 31 hasta
ile enfeksiy6z sebepler, 24 hasta ile ABH ve 18 hasta ile akut solunum yetmezligi
olusturmaktaydi.

Mekanik ventilator destegi alan 70 hastanin %76,9 ‘u ERBP siniflandirilmasina gore
evre 3’te yer almaktaydi. Evre 3 bobrek yetmezligi olan ve MV’e bagl olarak takip
edilen hastalarin mortalite yiizdesinin istatistiksel olarak anlamli sekilde arttig1
saptand1 (p= 0,04). Calismaya dahil edilen hastalarin evre 1 ve evre 2°’de RRT
ihtiyact olmayip, evre 3’ te ABH olan olgularda RRT ihtiyaci oldugu goriilmiistiir (
p<0.001).

Hastalarin Yogun bakim iinitesine yatis anindaki APACHE II skorlar1 kaydedildi.
Ortalama APACHE Il skoru 28,07+6,99 olarak saptandi. APACHE Il skorunun
evrelere gore dagiliminda evre 1 ve evre 3’ te daha yiiksek oldugu goriildi
(p=0,005). Hastalar APACHE Il skoruna gore, RRT ihtiyaci ve mortalite durumu
acisindan degerlendirildi. APACHE |l skoruyla dogru orantili olarak hastalarin
beklenen mortalite yilizdesi artmistir. RRT’nin mortaliteye etkisi olmadigi cox
regresyon yontemi ile gosterilmistir. Hastalar APACHE II skoruna gore alt gruplara
ayrildiginda bes alt grupta, goézlenen mortalite oraninin beklenenin {izerinde oldugu
goriildii. Bu durumun en olasi sebepleri olarak MV destegi alan hastalarin ¢ok sayida
olmasi, YBU’ nde kalis siirelerinin uzamasi, eslik eden komorbid hastaliklarin
varlii, yogun bakima yatis oncesi gecikmelere bagli destekleyici tedavinin geg
baslanmasi olabilecegi diisiiniildii. Bunun yam sira YBU’ de yatan hastalarin
cogunlugunu sepsis tanili (multi organ yetmezligi) hastalarin olusturmasi sayilabilir.
Sonug¢: Bizim ¢alismamizin sonuglarina gore, literatiirle uyumlu olarak akut bobrek
hasarli yogun bakima kabul edilmis kritik hastalarda erken hemodiyaliz uygulanmis

olanlarda gerceklesen mortalite oranlar1 i¢in olumlu bir etki bulunmadi. Bununla



birlikte, bu hastalarda mortalite oran1 ile akut bobrek hasarinin siddeti, uzamis yatis
siiresi, mekanik ventilasyon destegi aliyor olmasi, multi organ yetmezligi ve
APACHE 1I skoru yiiksekligi arasinda anlamli bir iliski goriilmektedir. Ayrica,
calismaya dahil edilmis hastalarda siddetli bobrek hasar1 gelismis olanlarda
APACHE 1I skorlamasina gore ongoriilenden daha yiliksek artmis mortalite orani
izlendi. Tiim hastalarda ise APACHE II skorunundaki artis ile mortalite oranlar1
arasindaki anlamli korelasyonun varlig1 bu skorlama ydnteminin YBU’nde takipli
hastalarda rutin olarak uygulanmasinin klinik hasta takibinde 6nemli bir takip araci
oldugunu gostermektedir. Ek olarak, erken diyaliz yapilmasinin tedavi basarisinda
belirleyici olmamasi nedeniyle giincel Kidney Disease Improving Global Outcome
(KDIGO) rehberi onerileri dogrultusunda kritik yogun bakim hastalar1 yonetim
ilkelerinin esas alinmasi tedavi yoOnetiminde basar1 ve standardizasyonun
saglanmasini saglayacaktir. Bu hastalarda tedavi basarisinin arttiritlmasi ve mortalite
riskinin azaltilmasi i¢in hasta bazli degerlendirmenin ve biitiinctil yaklagimin

benimsenmesi gerektigini dnermekteyiz.

Anahtar kelimeler: ABH, Hemodiyaliz tedavisi, Mortalite, APACHE Il skoru,
ERBP siniflamasi
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ABSTRACT

Deniz Kahvecioglu E. The Effect of Hemodialysis Treatment on Mortality in
Patients with Acute Renal Disease in Intensive Care Unit, Zonguldak Bulent
Ecevit University Faculty of Medicine, Department of Internal Medicine,
Thesis, Zonguldak, 2019.

Background and aims: Acute kidney disease (AKI) is a condition characterized by
impaired renal function (inability to remove urea and other nitrogenous waste
products, extracellular fluid volume and electrolyte content degradation), and a
reduction in glomerular filtration rate within hours to days.

Acute kidney disease is a common complication and the incidence rate in
hospitalized patients is 2-5%. The development of AKI is very common in patients
followed up in the intensive care unit (ICU) and has high morbidity and mortality
rates. Especially due to the severity of renal insufficiency, the mortality rate in
intensive care patients can reach from 30% to 90%, and at the same time, it is seen
that prolonged stay in the ICU. Therefore, the main purpose at these patients is to
intervene effectively with rapid and appropriate preventive treatment strategies
before the development of uremic and other complications.

Materials and methods: Patients who were hospitalized due to AKI or who
developed AKI after hospitalization in the Intensive Care Unit at Biilent Ecevit
University Faculty of Medicine were included in the study. AKI was classified
according to ERBP (Europen Renal Best Practice) criteria and mortality risk were
determined by APACHE Il (Acute Physiology and Chronic Health Evaluation I1)
scoring. Data of 104 patients were collected using the retrospective method. The
patients were divided into two groups as HD and non-HD. In these two main groups,
the reason for hospitalization, the use of angiotensin-converting enzyme inhibitor
(ACEI), the use of diuretics, the use of radiocontrast agents or antibiotics, chronic
diseases (with or without DM), the need for renal replacement therapy (RRT),
mechanical ventilator (MV) support, basal urea and creatinine levels and urea and
creatinine levels at admission were evaluated. Routine HD patients, the patients with

a history of transplant and malignancy, hospitalization less than 24 hours and exitus
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within 48 hours were excluded. This study aimed to show the effect of hemodialysis
treatment on mortality in patients with AKI in the intensive care unit.

Results: The ages of the patients were between 18-95 and the mean age was 73.6 =
13.4 years. The 104 patients, 62 male, and 42 female were included. When we
evaluated the patients according to the reason of their admission to the intensive care
unit, the largest groups consisted of 31 patients with infectious causes, 24 patients
with AKI and 18 patients with acute respiratory failure.

76.9% of 70 patients supported with MV were in stage 3 according to ERBP
classification. It was detected that the mortality rate of patients supported with MV
and had stage 3 renal injury increased significantly (p = 0.04). And also, it was
observed that the patients with AKI did not need RRT in stage 1 and stage 2, and
needed RRT in stage 3 (p <0.001).

APACHE 11 scores within 24 hours of admission were recorded. The mean APACHE
IT score was 28.07 £ 6.99. APACHE II scores were higher in stage 1 and stage 3 (p =
0.005). Patients were evaluated according to the APACHE |1 score, in terms of RRT
requirement and mortality. The percentage of patients' expected mortality rate
increased in direct proportion to the APACHE 1l score. It was demonstrated by the
cox regression method that RRT did not affect mortality. When the patients were
subdivided according to the APACHE Il score, the observed mortality rate was
higher than expected in five subgroups. The most likely reasons for this situation
may be a large number of patients receiving MV support, prolonged ICU stays, the
presence of comorbid diseases, and delayed initiation of supportive treatment due to
pre-hospital delays. Besides, the majority of patients in ICU having sepsis (multi-
organ failure) could be considered as another reason.

Conclusion: As a result of our study, following the literature, receiving early
hemodialysis has no positive effect on the mortality rates in critically ill patients who
were admitted to the intensive care unit with acute kidney injury. However, there is a
significant relationship between mortality rate and severity of acute renal injury,
prolonged hospital stay, support of mechanical ventilation, multi-organ failure, and
high APACHE 11 score. Also, the mortality rate in patients with severe renal injury
was higher than predicted according to APACHE Il scoring. The presence of a
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significant correlation between the increase in APACHE Il score and mortality rates
in all patients indicates that the routine application of this scoring method in ICU is
an important method in clinical patient follow-up. Besides, since early dialysis is not
a determinant of treatment success, based on the principles of critical ICU
management in line with the current Kidney Disease Improving Global Outcome
(KDIGO) guidelines, it will ensure success and standardization in treatment
management. We suggest that patient-based evaluation and holistic approach should
be adopted to increase the success of treatment and reduce the risk of mortality in

these patients.

Key words: AKI, hemodialysis treatment, mortality, APACHE Il score , ERBP

classification
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1.GIRIS VE AMAC

Akut bobrek hastaligi (ABH), saatler-giinler i¢inde bobrek fonksiyonlarinin
bozulmasiyla (iire ve diger azotlu atik {iriinlerinin viicuttan atilamamasi, hiicre dis1
stvi hacmi ve elektrolit iceriginin bozulmasi) ve glomeriiler filtrasyon hizinda
azalmayla seyreden bir tablodur [1] . Taniminda ¢esitli farkliliklar olmakla birlikte,
48 saat igerisinde serum kreatinin diizeyinde >0,3 mg/dl artis olmasi
(derecelendirilmemis) ya da, son 7 giin igerisinde ortaya ¢iktig1 bilinen ya da tahmin
edilen serum kreatinin diizeyinde bazale gore >1,5 kat artis olmasi
(derecelendirilmemis) ya da idrar c¢ikisinin 6 saattir <0,5 ml/kg/saat
(derecelendirilmemis) azalmasi olarak tanimlanabilir [2]. Akut bobrek hastalig
oldukga sik goriilen bir komplikasyondur ve hastaneye yatan hastalarda goriilme
oran1 %2-5 ‘dir [3].

Oligiiri ve renal disfonksiyon, yogun bakim hastalarinda sik karsilasilan
Klinik problemlerdir. Vakalarin biiyiik bir boliimiinde bobrek, primer hastalik siireci
icerisinde ikincil olarak etkilenen organ konumundadir [4].

ABH, yogun bakim iinitelerinde yatmakta olan hastalarda , %5-30 oraninda
goriilmekte, bu oran komplike olmayan ABH* da mortalite oran1 %5-10 iken, yogun
bakimda yatan hastalarda multiorgan yetmezligine bagli olarak %40-90°lara kadar
cikmaktadir [5].

Yogun bakim iinitesinde takip edilen hastalarda ABH gelismesi mortaliteyi
ciddi bir sekilde artirdigi, hastanin yogun bakimda kalis siiresini uzattig
goriilmektedir. Bu nedenle bu hastalarda temel amag, hizli ve uygun koruyucu tedavi
stratejileriyle {iremik ve diger komplikasyonlar gelismeden, gerekirse uygun renal
replasman tedavisi (hemodiyaliz) ile etkin bir bicimde miidahale etmektir [6].

Yogun bakim iinitelerinde yatan hastalarin ciddiyetini gostermek igin
genellikle APACHE 11 (Acut Physiology and Chronic Health Evaluation I1) sistemi
kullanilmaktadir. Bu skorlama ABH gelisen hastalarda mortaliteyi ve hastaligin
ciddiyetini gostermektedir [7].

Akut bobrek hastaligini erken donemde gostermek adina RIFLE (2004),
AKIN(2007), KDIGO(2012) ve ERBP (2012) kriterleri kullanilmaktadir. En giincel



evreleme yontemi olarak ERBP kabul gormektedir. Akut bobrek hasari li¢ evreye
ayirilmistir. ABH tanist i¢in bazal serum kreatinin diizeyi ve idrar ¢ikis miktarinin
birlikte kullanilmasin1  6nermektedir. Bazal kreatinin degeri olarak geg¢mis
degerlerden ziyade hastaneye ilk basvurudaki degeri temel almaktadir. Idrar ¢ikis
kriteri i¢in ‘shift-based’ hesaplamay1r ve ‘ml/dk/kg’ icin reel viicut agirligindan
ziyade ideal viicut agirliginin kullanilmasini (derecelendirilmemis) 6nermektedir [8].

Calismamizda, hastanemizin yogun bakim tinitesinde ABH nedeni ile bagvuran
veya hastaneye yattiktan sonra ABH gelisen hastalar, ERBP Kriterlerine gore
smiflandirildi ve APACHE 11 skorlamasi ile mortalite riski belirlendi. Toplam 104
hasta retrospektif olarak verileri toplandi. HD alan ve almayanlar olarak iki ana
gruba ayrildi. Bu iki ana grubun igerisinde hastalarin yatis nedeni, mekanik ventilator
(MV), radyokontrast madde, anjiyotensin konverting enzim inhibitorii (acei),
antibiotik ve diliretik kullanimi, kronik hastalik varligi, RRT ihtiyaci, hastalarin
hastaneye bagvuru esnasindaki iire ve kreatinin diizeyleriyle, ABH tanisi
koyuldugundaki iire, kreatinin diizeyleri esas alindi. Yogun bakim iinitesinde ABH

olan olgularda, hemodiyaliz tedavisinin mortaliteye etkisinin gosterilmesi amaglandi.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Akut Bobrek Yetmezliginin Tanim, Belirti Ve Bulgulari

Akut bobrek hastaligi (ABH), saatler- giinler i¢inde bobrek fonksiyonlarinin
bozulmasiyla ve glomerular filtrasyon hizinda azalmayla seyreden bir tablodur [1].
Taniminda ve evrelendirilmesinde cesitli farkliliklar mevcuttur. Akut bobrek
hastaligin1 erken donemde gostermek amaciyla, Acute Kidney Injury Network
(AKIN, 2007), ERBP (2012) ve KDIGO (2012) gibi kilavuzlar yayinlanmustir.
KDIGO’ya gore ABH, 48 saat icerisinde serum kreatinin diizeyinde >0,3 mg/dl artig
olmasi (derecelendirilmemis) ya da, son 7 giin igerisinde ortaya ¢iktig1 bilinen ya da
tahmin edilen serum kreatinin diizeyinde bazale gore >1,5 kat artis olmasi
(derecelendirilmemis) ya da idrar c¢ikisinin 6 saatte <0,5 ml/kg/saat
(derecelendirilmemis) azalmasi olarak tanimlanabilir [2]. En giincel evreleme
yontemi olarak ERBP kriterleri kabul gérmektedir. Akut bobrek hastaligi {i¢ evreye
ayrilmis olup Tablo 1’ de gosterilmistir [8]. Bobrek islevlerinin bozulmasi sonucunda
tire ve diger azotlu atik iirlinlerinin viicuttan atilamamasiyla gelisen tabloya iiremi ad1
verilir. Urenin serumda artmasi ile {i¢ ana komplikasyon gelisir: Akciger ddemi, agir
asidoz ve hiperpotasemi. Komplikasyonlar hastalarda istahsizlik, bulanti, kusma ve
kasint1 olarak bulgu verir [9]. Bozulan kalsiyum, fosfor metabolizmasi, ortaya ¢ikan
sekonder hiperparatiroidi sonucu kemik metabolizmasinda bozukluk ortaya cikar.
Hematolojik anormalliklere anemi, tiremiye bagli ciddi kanama diyatezi, enfeksiyona
yatkinlik eklenebilir. Sepsis, multiorgan yetmezligi ve kardiyak sorunlar gibi
nedenlerle olusan hemodinamik bozukluklar, artmis katabolizma, vazopressor ilaglar
ve mekanik ventilasyon kritik hastalarda bobrek yetmezligi yonetimini oldukca
zorlagtirmaktadir. Bu komplikasyonlar nedeni ile mortalitede degiskenlik
goriilmektedir. Nefrotoksik ilaglarin neden oldugu ABH’da oran %30 iken, olay
sepsis, multiorgan yetmezligi ile birlikte gelismisse oran %90’a kadar ¢ikmaktadir.
Bu hastalarda hizl bir sekilde uygun koruyucu medikal tedaviye baslanmasi ve eger
gerekirse etkili renal replasman tedavisi ile gelisebilecek iiremik komplikasyonlarin

onlenmesi amaglanmalidir [10].



Tablo 1. Akut bobrek hastaliginin (ABH) Europen Renal Best Practice (ERBP)

evrelemesi

Evre Serum kreatinin Kriterleri Idrar ¢ikis kriterleri

1 Kreatinin artis1 x 1,5-2 ya da >0,3 mg/dl | <0,5 ml/kg/sa x 6 sa
(48 saat igerisinde)

2 Kreatinin artig1 x 2-3 <0,5 ml/kg/sa x 12 sa

3 Kreatinin artis1 x 3 ya da <0,3 ml/kg/sa x 24 sa
>4 mg/dl (akut artig >0,5 mg/dl) ya da ya da aniiri x 12 sa
Renal Replasman Tedavisi

2.2. Fizik Muayene Ve Laboratuvar Bulgulan

Yogun bakim {nitesinde takip edilen hastalarda akut bdbrek hasar
gelistiginde kendisini daha ¢ok iiremik semptomlarla gostermektedir. Uremik
ensefalopati, idrar konsantrasyon bozukluklari, perikardit, anemi, plevral sivi, kemik
hastalig1, bulanti, kusma, istahsizlik, kilo kayb1 gibi ¢ok degisik belirti ve bulgulara
yol agabilir. Hastalarda hemodinamik instabilite, sivi hemostazinda bozulma
goriilmektedir. Prerenal ABH, renal biitiinliigiin bozulmadigi, renal perfiizyon
bozuklugu sonucu gelisen bir durumdur. Siklikla hipovolemi goriilebilmekte, renal
ve postrenal ABH da ise hipervolemi gelismektedir. Hastalarin fizik muayenesinde
tremik perikardit nedeniyle oskultasyonda siirtiinme sesi duyulabilir. Hiperpotasemi
nedenli kardiyak aritmiler gozlenebilir. Hipervolemi nedenli akciger 6demi
muayenede raller duyulabilir. Norolojik muayenede konfiizyon, periferik noropati ve
tremor goriilebilir [11].

Ik planda laboratuar bulgusu olarak artmis serum kreatinin ve serum BUN
diizeyi goriilmektedir. Potasyum atiliminda azalma nedenli hiperkalemi goriilebilir.
Anyon acig1 ile seyreden metabolik asidoz sik goriiliir. Hiperfosfatemi ABH’nin
hemen hemen degismez bir komplikasyonudur. Siddetli hiperfosfatemi,
katabolizmas1 artmis hastalarda veya rabdomiyolizis, hemoliz veya doku iskemisini
takiben gelisebilir. Ozellikle serum kalsiyum ve fosfat konsantrasyonunun
yiikselmesiyle birlikte kalsiyum fosfatin metastatik ¢okmesi hipokalsemiye neden

olabilir. Diger faktorler ise, paratiroid hormon (PTH) aktivitesine kars1 doku direnci



ve 1,25-dihidroksivitamin D seviyelerinin azalmasidir. Hipokalsemi siklikla
asemptomatiktir fakat perioral parastezi, kas kramplar1, nobetlere, mental durumda
degisikliklere, EKG de QT araliginin uzamasina ve diger nonspesifik T dalga
degisikligine neden olabilir. Azalmis eritropoez, hemoliz, kanama, hemodiliisyon ve
kisalmis eritrosit Omriine bagli olarak, ABH’da anemi hizli gelismektedir. Kanama
zamaninda uzama, hafif trombositopeni, trombosit fonksiyon bozuklugu ve/veya
pihtilasma faktorii anormallikleri (faktor VI disfonksiyonu) kanama diyatezine

yaygin olarak katkida bulunan etkenlerdir. Uremi humoral ve hiicresel immunite

bozukluguna yol agarak enfeksiyon ve neoplaziye yatkinligi artirir [12].

2.3. Smiflama Ve Etiyoloji

ABH patofizyolojik mekanizmalara gore; prerenal, renal (intrinsik) ve
postrenal olarak ti¢ sinifa ayrilmistir. Prerenal ABH en sik tipidir (%55-60) ve
bobrek parankim biitiinliigiiniin  korundugu, renal perfiizyon bozuklugu sonucu
gelisen bir durumdur. Renal ABH (%35-40) iskemik ya da nefrotoksik olaylar
sonucu gelisen akut tiibiiler nekroz, intrinsik renal hastaliklardan olusur. Postrenal

ABH (%5) friner sistemin akut tikanmasi ile birlikte olan hastaliklar sonucu gelisir

[9].

2.3.1. Prerenal ABH ( Prerenal Azotemi)

ABH’im en sik formudur ve renal hipoperfiizyona bagli gelisir. Renal
perfiizyon basinci diizeltildiginde genellikle reversible olur. Daha siddetli ve uzamis
hipoperfiizyon iskemik hasara sebep olabilir, siklikla akut tiibiiller nekroz (ATN)
gelisebilir.

Hipovolemi, diisiik kardiyak output, sistemik vazodilatasyon veya selektif
intrarenal vazokonstriksiyona sebep olan herhangi bir hastalik sonucu prerenal ABH
gelisebilir.

Hemoraji, pankreatit, gastrointestinal sistem kayiplari, dehidratasyon, asiri

diiirez, yaniklar, travma ve peritonit, hacim kaybiin nedenleri arasinda sayilabilir.



Sistemik vazodilatasyon nedenleri arasinda sepsis, anafilaksi, antihipertansifler ve
artyiik azalticilar sayilabilir.

Perflizyon basincindaki azalmaya yanit olarak, afferent arterioldeki gerilim
reseptorleri lokal miyojenik refleks iizerinden(otoregiilasyon) afferent arteriollerde
vazodilatasyonu  tetikler.  Anjiotensin Il aym1 zamanda  vazodilatator
prostoglandinlerin (6rn. Prostoglandin E2 ve prostosiklin) sentezini arttirir.
Anjiotensin Il oncelikli olarak efferent arteriyollerin konstriksiyonunu uyarir.
Glomeruler Kkapillerlerden gecerek filtre olan plazma fraksiyonu (filtrasyon
fraksiyonu) artar, glomerul i¢i basing devam ettirilir ve korunur. Daha siddetli
hipoperfiizyonda, bu kompanzatuar yanitlar yetersiz kalir ve azalir, prerenal ABH
gelisir.

Afferent arteriollerin otoregiilatuar dilatasyonu sistemik hipotansiyona
ragmen GFR’nin idame ettirilmesine izin verir; hipotansiyon ¢ok siddetli oldugunda
veya uzadiginda, bu otoregiilatuar mekanizma yetersiz kalir, GFR’ de hizli azalma ile
sonuclanir. Hipoperfiizyona adaptif yanit1 engelleyen ilaclar kompanze edilmis renal
hipoperfiizyonu prerenal ABH veya ATN ‘ye c¢evirebilir. Prostaglandin sentezinin
farmakolojik inhibitorleri (NSAII), anjiotensin-konverting enzim blokerleri (ACEI)
ve anjitensin II reseptorleri blokerleri (ARB) ana suclularidir [12]. Siroz ve kalp
yetmezligi gibi durumlarda renal kan akimmi artirmak amaciyla gelisen
prostoglandin miktarindaki artisa engel olduklarindan, ABH’ y1 arttirmaktadir [13].
Renal arter stenozunda artmis rezistans, renal perfiizyonda azalmaya neden
olmaktadir. ACE inhibitorii ve Anjiotensin II reseptdr blokeri grubu ilag
kullanimuiyla, akut bobrek hastaligi %38’e kadar yiikselebilmektedir. GFR’nin hizli
diistiigli durumlarda, ABH nin prerenal nedenli mi yoksa renal nedenli mi oldugunu
anamnez, fizik muayene ve idrar analizi ile ayirabilliriz. Prerenal azotemide goriilen,
heniiz hasarlanmamis tiibiillerden gerceklesen artmis lire reabsorpsiyonuna bagh
olarak BUN/kreatinin oraninin 20/1’in {izerinde bulunmas1 prerenal sebebi

destekleyicidir.



Tablo 2. Prerenal- Renal ABH ayirimi [14].

PRERENAL RENAL

Idrar osmolaritesi (mosm) >500 <350
Idrar Na (mEq/L) <20 >40
Idrar/plazma kreatinin (Ucr/PCr) >40 <20
BUN/PCr >20/1 <20/1
Fraksiyone Na Ekspresyonu (FENa) <1 >1
Renal yetmezlik indeksi (RFI) <1 >1
Idrar osm/Plazma osm >1,5 <15
Idrar dansitesi >1020 <1010

Kisaltmalar: Na: sodyum, BUN:kan {ire azotu, Osm:osmolarite, ABH: akut bobrek hastalig.

Bobrek su geri emilimini artirip normovolemiyi devam ettirebilmek i¢in fazla
miktarda sodyum tutar. ABH’ nin prerenal renal ayriminda 6énemli bir tan1 indeksi
olan FEna ‘nin %1 in altinda olmasi prerenal ABH’ a isaret etmektedir.

Preranal ABH tedavisi, altta yatan bozuklugun tedavisini igerir. Nefrotoksik
ilaglardan uzak durulmasi, yakin tansiyon takibi, dvoleminin saglanmasi, serum
potasyumunun  yakin  takibi = gerekmektedir. Prerenal ABH’nda  bdbrek
hipoperfiizyonu diizeltilirse 24-48 saatte bobrek fonksiyonlarinda diizelme baslar [1].

2.3.2. Renal (intrinsik) ABH

Bobregin parankim hasari ile ortaya ¢ikar ve bobregin etkilenen kismina gore
simiflandirilabilir; 1) iskemik veya nefrotoksik tiibiiller hasar (ATN),
2)tiibiilointerstisyel hastaliklar, 3)renal mikrodolagim ve glomeriil hastaliklar1 ve

4)bobregin biliyiik damar hastaliklar: [12].

2.3.2.1. Akut Tubuler Nekroz (ATN)

Tiibiiler hasarin 6n plandadir ve ABH’nin  %85°ni kapsar. iskemi ve toksik

maruziyet en onemli iki nedenidir. Iskemik ABH’da hem yetersiz GFR, hem de



parankim hiicrelerinde yetersiz kanlanma vardir. Agir formunda renal hipoperfiizyon,
bilateral kortikal nekroz ve geri doniisiimsiiz bobrek yetmezligine yol agar [15].
Genellikle dehidrasyon, sok, sepsis gibi uzamis hipoksiye ve hipotansiyona neden
olan durumlarda goriilmektedir [3]. Nefrotoksik ATN, toksinler intrarenal
vazokontriiksiyon, dogrudan tiibiiler toksisitesi ve/veya intratiibiiler obstriiksiyona
yol acarak ABH’na sebep olurlar [15].

Iskemik ATN ‘nin seyri 4 evre ile karakterizedir. Bu evreler; Baslangig,
ilerleme(extension), idame (maintenance) ve iyilesme olarak isimlendirilebilir. Bu
safhalarin dncesinde prerenal azotemi periyodu vardir. iskemik hasar proksimal tiibiil
S3 ve henle kulpu ¢ikan kolonun mediiller kisminda en belirgindir. Tiibiiliin bu
segmentleri yiiksek oranda aktif (ATP-bagimli) soliit transportu igermesi ve normal
kosullarda bile parsiyel oksijen basincinin diisiik oldugu kisminda (medulla disi
boliimde) bulunmasi sebebiyle ozellikle iskemiye duyarlidir. Hiicresel iskemi
ATP’nin eksilmesi, aktif soliit trasportunun engellenmesi (inhibisyonu), hiicre
iskeletinde bozulma, hiicre polaritesinin kaybi, hiicre-hiicre ve hiicre-matrix baglanti
kayb1 ve serbest oksijen radikal olusumu ile sonug¢lanir. Bobrek hasar1 bu esnada
renal kan akiminin diizeltilmesi ile sinirlandirilabilir. Hiicre hasari eger siddetli ise
apopitozis veya nekrozla sonuglanir. lerleme faz1 baslangi¢ fazini izler ve iskemik
hasarin ve inflamasyonun devamu ile karakterizedir. Idame fazinda (1-2 hafta) GFH
en alt noktada sabitlenir (5-10 ml/dk), idrar ¢ikisi en az diizeydedir ve iiremik
komplikasyonlar olusabilir. Sistematik hemodinamiklerin diizeltilmesine ragmen
GFH’nin neden diisiikk kaldig1 agik degildir. Tahmin edilen mekanizmalar,
hasarlanmis endotel hiicrelerinden diizensiz olarak salinan vazoaktif mediatorlerin
tetikledigi inatci intrarenal vazokonstriksiyon ve mediiller iskemi, mediiller kan
damarlarinin konjeksiyonu ve 16kosit ve renal parankim hiicreleri tarafindan salinan
reaktif oksijen tiirleri ve inflamatuar mediyatorler tarafindan olusturulan reperfiizyon
hasaridir. Ek olarak epitel hiicre hasar1 tiibiiloglomertiler feedback iizerinden inatc1
intrarenal vazokonstriiksiyona katkida bulunabilir. Distal tiibiilin makula densa
bolgesindeki o6zellesmis epitel hiicreleri, daha proksimal nefron segmentlerindeki
bozulmus reapsorbisyon sonucu olusan distaldeki tuz sunumunu artisini tespit eder.

Makulla densa hiicreleri, sirayla tam agiklanmayan mekanizmayla komsu afferent



arteriyollerin  konstriksiyonunu uyarir ve sonra glomeriiller perfiizyon ve
filtrasyonunu bozar, dolayisiyla bir kisir dongiiye katkida bulunur.

Iyilesme fazi tiibiiller epitel onarim ve rejenerasyonu ile karakterizedir ve
kademeli olarak GFH ‘de hastalik dncesi seviyeye doner. lyilesme fazi glomeriiller
filtrasyona bagl olarak epitel hiicre fonksiyonlarindaki gecikmis diizelme nedeniyle
belirgin ditiretik faz ile komplike olabilir [12].

Nefrotoksik ATN, endojen ve ekzojen toksinlere baghdir. Eksojen toksinler
arasinda ilaglar, kontrast maddeler, organik ¢dziicliler ve agir metallerden olusur.
Aminoglikozid grubu antibiotikler (gentamisin, streptomisin, tobramisin, amikasin,
neomisin) ile tedavi edilen hastalarin %25°nde ATN gelismektedir. Bu ilaglarin
kullanimindan ortalama 10 giin sonra non-oligiirik ABH gelismektedir. Altta yatan
bobrek hastaliginin olmasi, dehidratasyon varligi ve ileri yasta olmanin ATN
gelisimine yatkinlastiric1 etkenler oldugu bilinmektedir. Aminoglikozidler, bobrek
dokusunda yaklasik 1 ay boyunca tespit edilebilirken, aminoglikozid tedavisinin
sonlandirilmasina ragmen nefrotoksik etkilerin siirmesi beklenir. Antifungal bir ilag
olan amfoterisin B’nin ise, nefrotoksik etkilerinin doz bagimli oldugu ve genellikle
2-3 gramin izerindeki dozlarda ATN riskini arttirdigr gosterilmistir. Amfoterisin
B’ye bagli olarak, ozellikle distal tiibiiler hasar goriilmekte, buna bagl distal renal
tiibiiler asidoz, hipokalemi ve nefrojenik diyabetes insipitus gelisebilmektedir.
Vankomisin, asiklovir ve sefalosporinlerin de ATN’ye neden olduklar1 bilinmektedir
[16].

Kontrast nefropatisi, hastanede yatan hastalardaki ABH’nin en Onemli
3 sebebinden biridir. Kontrast nefropati renal tiibiiler epitel hiicrelerine direkt toksik
olan reaktif oksijen tiirlerinin olusmasi sonucu gelistigi disiiniilmektedir. Klasik
olarak kan iire azotu ve serum kreatinin diizeylerinde akut baslar (24-48 saat iginde
baglar) fakat geri doniisiimlidiir (3-5 giin iginde tepe yapar, 1 hafta iginde iyilesir)
[12]. 1leri yas, altta yatan bobrek hastaligmin olmasi (serum kreatinin > 2 mg/dL),
hipovolemi, diyabetik nefropati varligi, NSAIl ve ACE inhibitorleri gibi diger
nefrotoksik ilaglara maruz kalinmasi, kontrast nefropatisi i¢in yatkinlagtiric1 etkenler
olarak goze carpmaktadir. Yiiksek riskli hastalar igin, miimkiin oldugunca az

miktarda kontrast madde kullanilmasi, ve kullanim 6ncesi ve sonrasinda hastalarin en



az 12 saat, 1 L izotonik NaCl ile hidrasyonu korunma agisindan son derece
onemlidir. Mannitoliin ve furosemidin korunma agisindan hidrasyona kars1 tistiinligt
gosterilmemistir. Son zamanlarda yapilan bazi ¢alismalarda ise, kontrast dncesi ve
sonrasinda her 12 saatte bir oral 600 mg dozunda verilecek asetilsistein ile kontrasta
bagli nefropati oranlarinda azalma saglandigi gosterilmistir [16-18]. Siklosporin ve
karboplatin proksimal tiibiil hiicrelerince biriktirilirler ve genellikle maruziyetten 7-
10 giin sonra ABH’na neden olurlar, beraberinde potasyum ve magnezyum kaybi
vardir. Ifosfamid uygulamas1 hemorajik sistite neden olabilir, kendini hematiiri ile
gosterir [12].

Endojen nefrotoksinler igerisinde kalsiyum, miyoglobin, hemoglobin, {irat,
oksalat ve miyelom hafif zincirleri sayilabilir. Hiperkalsemi agirlikli olarak intrarenal
vazokonstriksiyonu tetikleyerek ve ayrica zorunlu sivi kaybindan kaynaklanan voliim
deplesyonu ile GFR’yi bozabilir. Rabdomiyoliz ve hemoliz her ikisi de ABH’a neden
olabilir. Rabdomiyolizin en yaygin nedenleri travmatik ezilme, akut kas iskemisi,
ndbetin uzun siirmesi, agir egzersiz, sicak carpmast veya malign hipertermi,
enfeksiydz veya metabolik hastaliklardir.

Hemolize bagli ABH daha nadir goriiliir ve hemolitik anemilerde, trasfiizyon
reaksiyonlarinda masif intravaskiiler hemoliz sonrast hemoglobiniiri goriilebilir.

Miyoglobin ve hemoglobinin tiibiil epitel hiicrelerinde hasarla sonuglanan
intrarenal oksidatif stresi artirdigi ve tiibiil i¢i silindir olusumuna neden oldugu
diistiniilmektedir. Hemoglobin ve Miyoglobin nitrik-oksit bioaktivitesinin kuvvetli
inhibitorleridir ve intrarenal vazokonstriksiyon ve iskemiyi tetikleyebilir.
Hipovolemi veya asidoz daha sonra tiibiil i¢i silendir olusumunu artirabilir. Filtre
olmus immunglobulin hafif zinciri ve diger proteinleri (¢ikan kalin kolon hiicreleri
tarafindan tiiretilen tamm-horsfall proteini dahil) iceren tiibiil i¢i silendirler, multiple
miyelomlu hastalarda ABH‘na neden olur (miyeloma cast nefropati). Hafif zincirler
ayni zamanda tiibiil epitel hiicrelerine dogrudan toksiktir. Siddetli hiperiirikoziiri
veya hiperoksaliirili hastalarda intratiibiiler obstriiksiyon ABH’nin 6nemli bir
nedenidir. Akut iirik asit nefropatisi 6zellikle hiicre yikimina neden olan kemoterapi

uygulandiktan sonra gelisen timor lizis sendromu olmak iizere sec¢ilmis
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lenfoproliferatif veya miyeloproliferatif hastaliklarin ( 6rn, Burkitt lenfoma, AML)
tedavisinde gelisebilir [12].

Tedavide asil amag¢ bobrek islevinin diizeltilmesi ve komplikasyonlarin
engellenmesidir. ATN’nin klinik seyri 3 faza ayrilabilir. idame fazi, oligiiri ( idrar
atim1 <400 ml/24 saat) veya nonoligiirik olabilir. Loop ditiretikler ve uygun diiirez
ile oligiirik hastalarin non-oligiirik faza gegmesi amaclanir. Oligurik fazdan non-
oligiirik faza gecis icin destek tedavi verilebilir, fakat klinik gidisata etki edip
etmedigi tizerine kesin bir bilgi yoktur . Bu amagla renal dozda dopamin (1-3
mikrogram/kg/dk) infiizyonu ve diiiretikler kullamlmistir. Idame fazinin ortalama
stiresi 1-3 hafta olmakla birlikte, birka¢ aya kadar uzayabilir. Bu siirede, hiicresel
onarim ve tiibiillerden debrisin uzaklastirilmasi gerceklesir. Bobrek islevlerinde
diizelme (recovery) fazinda ise dilirez 6n plandadir. BUN ve kreatinin degerleri

diiserken, GFR ‘de artis s6z konusudur [19, 20].

2.3.2.2. Tubulointerstisyel Nefrit

Intrensek ABH’nin %10-15’inden sorumludur. Odem ve olast tiibiiler hiicre hasariyla
seyreden inflamatuar bir cevaptir. Bir asir1 duyarlilik reaksiyonudur. Intrinsik
vakalarin yaklasik %70 ‘inden ilaglar sorumludur. Bunun disinda enfeksiyo6z
hastaliklar, immiinolojik hastaliklar da sayilabilir.

En sik sorumlu ilaglar; penisilinler, sefalasporinler, sulfonamidler, NSAIl’lar,
rifampin, fenitoin ve allopurinoldiir [21]. Enfeksiyoz nedenler arasinda leptospiroz,
streptokokal enfesiyonlar, CMV enfeksiyonu, kayalik daglar lekeli hummasi ve
histoplazmoz sayilabilir. Immiinolojik hastaliklar en sik olarak SLE, sakroidoz ve
kriyoglobulinemi Akut interstisyel nefrit (AIN) ile karsimiza cikar. Semptomlar
arasinda ates yiiksekligi, dokiintii ve periferik kanda eozinofili, idrarda ise eritrosit,
16kosit ve 18kosit silendirleri goriilmektedir. Idrar incelemesinde nefrotik diizeyde
olamayan proteiniiri, piyiiri, eozinofiliiri ve mikroskobik hematiiri saptanir.

Haftalar, aylar igerisinde klinik gidisat diizelebilir. Fakat hastalarin 1/3’1
diyaliz tedavisine kadar gidebilir. Tedavide ilk olarak ilacin kesilmesi olmali, veya

altta yatan diger nedenler tanimlanarak hizlica tedaviye baslanmalidir. Ilaca bagh
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AIN’de diizelme gdzlenmiyorsa kisa siireli steroid tedavisi( prednizolon 0,5-1 g/giin

1-4 giin veya prednizolon 60mg / giin 1-2 hafta) faydali olabilir [21].

2.3.2.3. Glomerulonefrit

Intrensek bobrek yetmezligin yaklasik %5’inden sorumludur. Patolojik olarak
inflamatuar glomerular hiicreler goriilebilir. Mezengiyoproliferatif, fokal, diffiiz
proliferatif ve kresentik lezyonlar goriiliir. Klinik gidisat, etkilenen ve tutulan
glomerul yiizdesine gore belirlenir.

Akut glomerulonefrit (AGN), serolojik analizle smiflandirilabilir. immiin
markerler arasinda; antinotrofilik sitoplazmik antikor (ANCA), antiglomeruler bazal
membran antikorlar1 (anti GBM) yer almaktadir.

Orta derecede antijenin dolasimda olmasi durumunda immun kompleks
depolanmasi artmaktadir. Belirgin antijen olmasi halindeyse, olusan immun
kompleksler siklikla dolagimda kalma egilimindedirler. AGN nedenleri arasinda;
IgA nefropatisi (Berger hastaligi), peri- veya postenfeksiyoz glomerulonefrit, lupus
nefriti, endokardit, kriyoglobulinemik glomerulonefrit (HCV enfkeksiyonu ile
seyreden ) ve membranoproliferatif glomerulonefrit sayilabilir.

Anti-GBM ile iligkili AGN, yanlizca bobrekle sinirli olabilecegi gibi,
akcigerlerde kanama da eslik edebilir. Eger akciger tutulumu da varsa, klinik tablo
goodpasture sendromu olarak adlandirilir.

Glomeruler hasar GBM’de yer alan tip IV kollajene karsi olusmus olan
antikorlara bagli gelismektedir.

Pauci-immune glomerulonefrit, ANCA iligkili kiigiikk damar vaskdiliti olup,
immun kompleks depolanmasi ve antikor baglanmasi olmaksizin birincil ve ikincil
renal hasara neden olmaktadir. Doku hasarinin hiicresel aracilikli immun olaya bagh
oldugu diisiiniilmektedir. Ornek olarak wegener hastaligi, intravaskiiler ve
extravaskiiler granilom olusumuyla iligkili kiiciik arter ve venlerin sistemik
nekrotizan vaskiilit tablosuyle kendini gosterir. Glomerulonefrite ek olarak, bu
hastalarda {ist havayollar, pulmoner ve cilt bulgular1 da mevcuttur. Sitoplazmik
ANCA (cANCA), wegener i¢in hem sensitif (%95), hem de spesifik (%88) bir
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immun belirtegtir.  Mikroskobik polianjit ise bir diger AGN nedeni olan pauci-
immune glomerulonefrittir. Periniikleer boyamada (pANCA) sik goriilen bir
bulgudur. ANCA ile iliskili ve antiGBM iliskili AGN, kresentik glomerulonefrite yol
acabilir ve tedaviye erken donemde baslanmazsa kotii prognozla seyreder.

Malign hipertansiyon, hemolitik tiremik sendrom, trombotik trombositopenik
purpura ve trombotik mikroanjiopatiler AGN’nin diger vaskiiler nedenleri arasinda
sayilabilir.

AGN gelisen hastalarda hipertansiyon (HT), 6dem ve anormal idrar sedimenti
bulgular1 vardir. Odem ilk etapta doku gerginligi diisiik olan periorbital ve skrotal
bolgelerde gelismektedir.

Idrar mikroskobik incelemesinde hematiiri, genelikle 2g/giiniin altinda
proteiniiri ve eritrositler, eritrosit silendirleri ve I6kositler saptanabilir. Eritrosit
silendirleri AGN igin spesifik olup, mutlaka ileri aragtirma gerektirir. 24 saatlik idrar
toplanmasi ile gerek kreatinin klirensi, gerek proteiniiri diizeyinin Ol¢iimii ile renal
islev bozuklugu hakkinda ayrintili bilgi sahibi olunabilir. Fakat bu hastalarda hizli
degisen serum kreatinin diizeyleri nedeniyle, idrar kreatinin klirensi glomeriil
filtrasyon hizi (GFR) i¢in ¢ok giivenilir bir gosterge olmayabilir. Renal islev
bozuklugu cok belirgin degilse, FEna prerenal azotemide oldugu gibi genellikle
duistiktiir.

Ileri tetkikler arasinda kompleman diizeylerinin &l¢iimii (C3,C4,CHS50),
antistreptolizin O (ASO) titresi, anti GBM seviyesi, kriyoglobulinler, hepatit B ve
C’ye ait serolojik markerlarin 6lgiimii, kan kiiltiirleri, renal ve iiriner sistem
ultrasonografi incelemeleri ve bobrek biyopsisi sayilabilir.

AGN’nin tipi ve ciddiyetine gore, tedavide yiiksek doz steroid ve
siklofosfamid gibi sitotoksik ajanlar da yer alabilir. Goodpasture hastaliginda plazma
degisimi (Exchange) uygulanabilir [22].

2.3.3. Postrenal Azotemi

Uriner sistem obstriiksiyonu hastane kdkenli ABY nedenlerinin %5°den daha

azint olusturur. Tek bobregin olusan nitrojen atik trtinlerinin atilimi igin Yyeterli
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rezerve sahip olmasi nedeniyle, obstriiksiyona bagli ABY gelismesi i¢in eksternal
iiretral meatus ile mesane boynu arasinda idrar akiminin obstriiksiyonu, bilateral
iireter obstriiksiyonu veya tek fonksiyonel bobrekli veya kronik bobrek hastaligi
bulunan hastalarda tek tarafli {ireter obstrikksiyonu gerekir. Mesane boynu
obstriiksiyonu postrenal ABY nin en yaygin sebebidir ve siklikla prostatik hastalik
(hipertrofi, enfeksiyon ve neoplazi), norojenik mesane veya antikolinerjik ilag
kullanimina baglidir. Daha nadir sebepler arasinda, kan pihtisi, kalkuli ve spasm ile
beraber olan iiretrit sayilabilir. Ureter obstriiksiyonu intraliiminal obstriiksiyondan
(kalkiili, kan pihtisi, bobrek papilasinin  dokiilmesi), treter duvarinin
infiltrasyonundan (neoplazi) veya dis basidan (retroperitoneal fibrozis, neoplazi veya
abse, yanlislikla cerrahi baglama) ileri gelebilir. Obstriiksiyonun erken safhalarinda
(saatler, giinler), devam eden glomeriiler filtrasyon, obstriiksiyonun yukarisina dogru
retrograd intraliminal basincin artmasina neden olur. Sonugta asamali olarak
proksimal iireter, renal pelvis ve kalikslerde distansiyon gelisir ve GFH’n1 azaltir
[12].

Laboratuvar bulgularinda; baslangicta, yiikksek idrar ozmolaritesi, diisiik idrar
sodyumu, artmis BUN/Kretatinin oran1 ve diisiik FEna bulunabilir, 6ncelikle prerenal
azotemiyi taklit edebilir. Takip eden giinler i¢inde intrensek bobrek hasari gelismesi
tizerine bobrek idrar1 konsantre edemez hale gelir ve idrar sodyumu artar, izosteniiri
gelisir.

Postrenal ABH diisiiniilen hastalarda, genislemis mesaneye karsilik yapilan
abdomen ultrasonografi incelemesinde hidroiireter veya hidronefroz yoksa hastaya
derhal mesane ultrasonografisi ve mesane kateterizasyonu yapilmalidir. Eger idrar
akimi saglanabilirse bu hastalarda siklikla postobstruktif dilirez meydana gelir, bu
durum dehidrasyon ve hipokalemi yoniinden siki takip gerektirmektedir. Nadiren,
ultrasonda obstriiksiyon gosterilemeyebilir. Ornegin tiimdr veya radyoterapiye baglh
retroperitoneal fibroziste, iiriner sistemde dilatasyon olmayabilir. Boyle durumlarda
ileri inceleme bilgisayarli tomografi (BT) veya magnetik rezonans inceleme (MRI)
ile tan1 konabilir. Obstriiksiyon sonrasinda giinler i¢inde, katater, stent veya diger
cerrahi uygulamalarla diizeltilmesi halinde, bobrek islevlerinde tam diizelme olasiligi

oldukga yiiksektir [23-25].
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2.4. Yogun Bakim Unitesinde Akut Bébrek Hasarimin Nedenleri

Yogun bakim hastalarinda ABH siklig1 artmistir (%35-70). Diyaliz tedavisine

ihtiya¢ duyulmayan ABH’da bile mortalite bes kat artmistir. RRT baslanma sikligi

ise %1-4 arasmdadr.

Sepsis: ABH’ nin sik goriillen bir nedeni olup, diger nedenlerle
kiyaslandiginda kotii prognoz isaretidir. Hipotansiyon, azalmis kalp debisi,
azalmis kan akimi nefronda oksijen dagiliminin bozulmasina neden olur.
Sepsisin erken doneminde renal kan akimmin arti1 gdsterilmistir. ilerleyen
donemlerinde inflamatuvar olaylar sonucu l6kositler ve koagulasyon yolagi
aktive olarak mikrovaskiiler diizeyde kan akiminin azalmasina neden olur.
Sitokinler tiibtiler diizeyde hiicrelerde, apopitosise neden olmaktadir. Tiibiiler
hiicrelerin dokiilmesi sonucu luminal tikaniklik olusur [26]. Tiim bu olaylar
GFR’ de azalmaya neden olur. Vazoaktif tedavi olarak dopamin tedavisi
kullanilmigsa da terapoOtik etkisinin 48 saat sonra belirgin azaldigi ve
sagkalima belirgin bir etkisinin bulunmadig: kaydedilmistir [27].

Kardivovaskuler cerrahi sonrasi: Kalp damar cerrahisi sonras1t ABH’ nin

insidans1 %30’a kadar yiikselebilir. Patofizyolojisinde renal hipoperfiizyon ve
ozellikle renal medullada olmak {iizere iskemi rol oynamaktadir. Koruyucu
stratejiler daha ¢ok renal perfiizyonu artirict ve renal oksijen tiiketimini
azaltict metotlar {izerinde yogunlagmalidir. Renal arteriyel vazodilatasyona ve
ditireze neden olan diisiik doz dopamin tedavisi, major vaskiiler ve kardiyak
cerrahi hastalarinda renal fonksiyon veya mortalite iizerinde etkili
bulunmamistir. Mannitol ve furosemid gibi diiiretik ajanlarin kullaniminin
faydali oldugu yonde bir kanit olmadig1 gibi kalp cerrahisi hastalarinda da
furosemid infiizyonunun renal sagkalimi olumsuz yonde etkiledigi
gorilmistiir [28].

Hepatorenal sendrom: fileri derece sirozda veya fulminant karaciger

yetmezligi sonucu splanik vaskiiler alanda dilatasyon, renal damarlarda

konstriiksiyon sonucu prerenal ABH’ ya neden olur. Sirozlu hastalarda ani
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gelisen kanama, spontan bakteriyel peritonit ya da asir1 ditiretik kullanimi
hepatorenal sendrom gelisimini kolaylastirmaktadir [29].

Karin ici basine artisi (asitli hastalarda, mezenterik iskemi, pankreatit ):

Intrabdominal basing 15 mmHg’ nin iizerine ¢iktiginda renal fonksiyonda
bozulmaya neden olmaktadir [30].

flaca bagh: Ciddi gram-negatif enfeksiyonlarm tedavisinde kullanilan
aminoglikozidler ile ABH gelisimi %5-25 arasinda degismektedir [31].
Aminoglikozid nefrotoksisitesi non-oligiiriktir. Amikasin tubiil hiicreleri
tizerinde direkt toksik etki etmektedir. Amikasine bagli toksisitede kreatinin
seviyeleri genellikle tedavinin baslangicindan 5 giin sonra yiikselmeye baslar
[29]. Polimiksin grubu ilaglar (kolistin) ABH’ na neden olmaktadir.
Antifungal ajanlarda ise flukanazol, itrakonazol ve amfoterisin B nefrotoksik
etkiye sahiptir. Konvasiyonel amfoterisin B tedavisine kiyasla lipozomal
amfoterisin B, notropenik hastalarda %26’ ya karst %12 ile daha az
nefrotoksisite olusturmaktadir [31].

Rabdomiyoliz _ve miyoglobiniiri: Travma, arteriyel tromboz, uzamis

konviilzif nobetler ve ila¢ toksitesi gibi durumlarda goriilebilmektedir.
Dehidarasyon varligt ABH gelismesi igin Ongoriiclidiir. Rabdomiyoliz
gelismis hastalarda uygun ve agresif bir sivi resiisitasyonu uygulanmalidir.
Ciddi rabdomiyolizi olan hastalarda intravendz bikarbonat igeren sivilarla
idrar alkalizasyonu ve yeterli sivi verilmesine takiben mannitol tedavisi
Onerilmektedir [32].

Kontrast nefropati: Hastanede gelisen ABH vakalarinin 6nemli bir nedeni

de radyokontrast ajan kullanimidir. Radyokontrast maddenin, renal
hemodinamiyi degistirerek ve reaktif oksijen radikalleri olusturup direkt
tibiiler toksiteye neden olarak bobrek hasar1 yaptigi distiniilmektedir.
Kontrast nefropatisinde, kreatinin diizeyleri genellikle 24-72 saat iginde
yiikselmektedir. Idrar miktar1 normal olabilir ya da oligiiri gdriilebilir [29,
33]. Solomon ve arkadaslarinin yaptiklar1 ¢alismada, salin ile hidrasyonun,
mannitol ile hidrasyona veya furosemide gore kontrast nefropatisi gelisimi

acisindan daha koruyucu oldugunu gosterilmistir [34]. Yakin zamanda
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yayinlanan bir c¢alismada ise renal fonksiyonu bozuk hastalarda, oral
asetilsisteinin salin ile hidrasyona ilave edilmesinin kontrastla indiiklenen
renal yetmezlik sikligini azalttigini bildirilmistir. Bu ajanlara ek olarak
dopamin, teofilin, atrial natritiretik peptid, kaptopril ve prostaglandin E; gibi
pek c¢ok ila¢ denenmistir, ancak etkileri konusunda goriis birligi

saglanamamstir [35].

2.5. Onlem Ve Tedavi

2.5.1. ABH Onleme Ve Yonetiminde Hemodinamik Monitorizasyon Ve Destek

Hastalarin dolasiminda yeterli kan hacminin oldugundan emin olmak igin,
zaman zaman hemodinamik degiskenleri 6l¢gmek gerekir. Bunun i¢in santral venoz
basing gibi statik degiskenler yerine, hemen hemen her YBU’ nde kolaylikla
gerceklestirilebilecek nabiz basinct degiskenligi, ultrasonografi ile vena kava
inferiorun dolumu ve kalbin ekokardiyografi (EKO) ile degerlendirilmesi gibi
dinamik degiskenlerden yararlanilmalidir. Bunun yaninda, ABH’ nin 6nlenmesi i¢in
gerekli hemodinamik izlem ve destekler ile birlikte siv1 resiisitasyonu ve vazopressor

uygulamasi da yapilmaktadir [36].

2.5.1.1. Siv1 Resiisitasyon

ABH’ de hangi tiir siv1 ile resiisitasyona baslanacagi halen sorun olmaya devam
etmektedir. Finfer ve arkadaslarmin gergeklestirdikleri “Saline vs Albumin Fluid
Evaluation (SAFE)” ¢alismas1 bu konuya 6nemli katkilar saglamistir. Bu ¢aligmada,
3500 hastaya %4 albumin; 3500 hastaya ise %0,9 izotonik uygulanmistir.
Randomizasyon sonras1 28 giin icinde mortalitede, RRT ihtiyacinda ve baslama
stiresinde fark bulunmamustir [37]. Ayrica bu ¢alismada albumin kolu, izotonik
koluna gdre %27 oraninda daha az sivi alarak, daha az (1 L) pozitif sivi dengesinde
kalmistir. Bunun 6nemi, Payen ve arkadaslarinin yaptiklari ¢alisma ile pozitif sivi

dengesinin ABH’da 60 giin igindeki mortaliteyi arttirdigin1 gostermeleri ile ortaya
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konmustur [38]. Bundan baska hipovoleminin diizeltilmesinde yaygin kullanilan,
albuminin alternatifi ve ucuz olan diger bir iirlin de hidroksietilstarch (HES)’tir.
Farkli konsantrasyonlari olan HES’in %6’lik soliisyonu izo-onkotik iken, %10’luk
HES hiper-onkotiktir ve potansiyel olarak bobrek fonksiyonlarini bozan nefrotoksik
bir maddedir [39].“Efficacy of Volume Substitution and Insulin Therapy in Severe
Sepsis (VISEP)” ¢alismasinda, %10’luk HES ve izotonikle modifiye edilmis ringer
laktat soliisyonu kullanilmig, HES grubunda ABH insidansi, RRT ihtiyaci ve
mortalite daha fazla bulunmustur [40]. Bu c¢alismalar 1s138inda KDIGO’ nun sivi

yonetimi ile ilgili 6nerisi;

e Hemorajik sok yoksa, akut bobrek hasari riski olan veya akut bobrek hasari
olan hastalarda intravaskiiler voliimiin genisletilmesi igin baslangic sivi
tedavisinde izotonik kristalloidler, kolloidler (albiimin veya nisasta) tercih

edilmeli.

2.5.1.2. Vazopressor Kullanimi

S1v1 resiisitasyonuna veya soklu hastalarda yeterli intravaskiiler voliimiin
saglanmasina ragmen devamli hipotansiyonu olanlarda ABH gelisme riski vardir.
Bunu 6nlemek amacl, sistemik vazopressor kullanarak renal perfiizyonun korunmasi
veya iyilestirilmesi saglanmalidir. Bunun i¢in norepinefrin, dopamin veya
vazopressin kullanilabilir. De Backer ve arkadaglarinin dopaminle norepinefrini
karsilagtirdiklar1 c¢alismada renal fonksiyonlar ve mortalite lizerine anlamli fark
bulamazlarken, aritmik olaylarin dopamin grubunda daha fazla oldugunu, subgrup
analizinde ise dopamin kullanilan kardiyojenik soklu hastalarda septik veya
hipovolemik soklu hastalara gore 28 giin i¢inde mortalitenin daha fazla oldugunu
tespit etmislerdir [41]. Renal dozda dopamin kullanimi ile ilgili Friedrich ve
arkadaslarinin yaptig1 bir meta-analizde, renal fonksiyonlarda ve sagkalimda
yilesme saglamadigi, diyaliz gereksinimini azaltmadigi ve sadece dopamin
tedavisinin birinci gliniinde idrar ¢ikisinda iyilesme sagladigi bildirilmistir [42].

Ayrica, dopaminin diisiik dozlarda bile tasiaritmileri ve miyokardiyal iskemiyi
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tetikledigi, intestinal kan akimini azalttigi ve T-hiicre fonksiyonlarmi baskiladigi
belirtilmistir. Diisiik doz dopamin kullanima ile ilgili KDIGO 06nerisi;

e Akut bobrek hasarinin Onlenmesinde veya tedavisinde diisiik doz
dopamin kullanilmamasi 6nerilmektedir.

Son zamanlarda norepinefrine direncli soklu hastalarin tedavisinde
vazopressin kullanimi 6nem kazanmaya baslamistir. Bununla beraber vazopressinin
kan basimncini ve diiirezi arttirdigi goriilmiis, ancak RRT ihtiyacin1 azalttigi veya
mortaliteyi azaltig1 lizerine etkisi kanitlanamamistir [43]. KDIGO’ nun bununla ilgili
Onerisi ;

o Akut bobrek hasari riski olan veya akut bobrek hasari olan vazomotor

soklu hastalarda siv1 tedavisi ile birlikte vazopressor kullaniimas: tavsiye edilir.

2.5.2. Diiiretik Kullanim

ABH’ nin 6nlenmesinde ve tedavisinde siklikla ve esas olarak diiiretikler
kullanilmaktadir. Ozellikle oligiiri ile seyreden, asirt voliim yiikii olan ABH’ vyi
nonoligiirik forma ¢evirmek ic¢in furosemidin klinisyenlerce yaygin olarak
kullanildigr bilinmektedir. Uchino ve arkadaslarin yaptiklari ¢alismada ABH’ nin
%59-70’inde nefroloji konsiiltasyonu sirasinda veya RRT baslanmasindan o6nce
ditiretik ~ kullanildigin1 ~ bildirmislerdir [44]. Elbette sivi dengesinin kontrol
edilmesinde tartigmasiz yararlhidir. Ancak gereksiz ve lizumundan fazla miktarda ve
sirede kullanilmas1 durumunda, dolasimdaki etkili hacmi asir1 azalttigi, bobrek
fonksiyonlarina zarar verici bir durum olusturmasinin yaninda kulak ¢inlamasi ve
sagirlik gibi 6nemli ototoksisite bulgularina neden oldugu da gosterilmistir [45]. Ho
ve arkadaslarinin ¢alismalarinda furosemidin hastane mortalitesi, RRT gereksinimi,
diyaliz seans sayisi ve oligiirili hasta orani iizerine anlamli bir etkiye sahip
olmadigini ortaya koymuslardir [46]. KDIGO’ nun diiiretikler ile ilgili onerisi;

e ABH ’ i onlenmesinde diiiretik kullaniimamas: dnerilmektedir.
e Asirt volim yikiiniin tedavisi hari¢, akut bobrek hasarinin tedavisinde

ditiretiklerin kullanilmamas: tavsiye edilmektedir.
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2.5.3. Glisemik Kontrol Ve Beslenme Destegi

YBU’ de takip edilen hastalarda siklikla strese bagli hiperglisemi
goriilmektedir. Bu tablonun olusumunda stres ve inflamatuar mediyatdorler, insiiline
karsi c¢alisan hormonlar ile santral ve periferal insiilin rezistansi Onemli rol
oynamaktadir [47]. ABH olanlarda periferal insiilin rezistansina ve protein
katabolizmasi  sonucu a¢iga ¢ikan aminoasitlerin  karacigerde  glukoza
dontstiiriilmesiyle artmis hepatik glukoneojeneze bagli hiperglisemi gelismektedir
[48]. Hipergliseminin artmis morbidite ve mortalite ile iligkili oldugu bilinmektedir.
Dolayisiyla hem ABH gelisme riski olanlarda hem de ABH gelismis hastalarda
hipergliseminin 6nlenmesi icin siki glisemik kontrol saglanmalidir. Bunun igin
disaridan insiilin tedavisi uygulanarak kan glukoz diizeyi normallestirilmeye calisilir.
Ancak insiilinin pozolojisi bugiine kadar tartismali kalmistir. Bu konuda iki goriis 6n
plana ¢ikmistir. Birincisi, insiilinin yogun infliizyon seklinde, ikincisi geleneksel
insiilin tedavisi seklinde uygulanmasidir. iki uygulamanm karsilastirildig: klinik
caligmalarda hastane mortalitesinde fark olmadigi, siddetli hipoglisemi ve
mortalitenin yogun insiilin tedavisi alanlarda daha fazla oldugu ve yeni RRT
gereksinimi oraninda iki grup arasinda fark olmadigi saptanmistir [40, 49, 50]. Bu
calismalar ve diger calismalarin analizi sonucunda yogun insiilin tedavisi
uygulamasinin mortaliteyi, organ disfonksiyonunu ve bakteriyemi riskini azaltmadigi
buna karsilik hipoglisemi insidansini arttirdig1 ortaya konmustur. Bu amacla ¢alisma
grubu, kritik hastalarda insiilin kullanilmasi, ancak kan glukoz diizeyinin 110 mg/dL’
nin altina disiiriilmemesi gerektigini ileri siirmiistiir. KDIGO’ nun kritik hastalarda
glisemik kontrol ile ilgili 6nerisi;

e Kiritik hastalarda insiilin tedavisi uygulanarak kan glukoz diizeyi 110-149
mg/dl aralig1 hedeflenmelidir.

ABH olan hastalarda beslenme ile ilgili giinliik enerji miktarinin yiiksek
tutulmasinin  hiperglisemiye yol a¢masinin yaninda hipertrigliseridemiye ve
gereginden fazla pozitif sivi dengesine neden oldugu gosterilmistir [51]. KDIGO’

nun bununla ilgili 6nerisi;
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e Akut bobrek hasarinin tim evreleri i¢in 20-30 kcal/kg/giin total enerji
aliminin saglanmasi yeterlidir.

ABH hastalarinda protein-kalori malniitrisyonun, mortaliteyi artirdig
bilinmektedir. ABH hastalar1 yiiksek malnutrisyon riski tasidiklarindan ve
malnutrisyonun  artmis  mortalite ile iligkili olmasindan dolay1 protein
hiperkatabolizmasina karsilik metabolik dengenin korunabilmesi i¢in yeterli protein
desteginin saglanmasi gerekir [52, 53]. Protein ihtiyaci ile ilgili KDIGO onerisi;

e Renal replasman tedavisine baslamay1 geciktirmek veya onlemek amaciyla
protein kisitlamasindan sakinilmalidir

e Diyaliz ihtiyaci ve katabolik olmayanlarda 0,8-1,0 g/kg/giin protein
verilmelidir.

e Renal replasman tedavisi alanlarda 1,0-1,5 g/kg/giin protein verilmelidir.

e Devaml renal replasman tedavisi ve hiperkatabolik hasta 1,7 g/kg/gilin

protein verilmelidir.

2.5.4. Biiyiime Faktorii Kullanim

ABH’da iyilesme otokrin, parakrin ve endokrin mekanizmalarin etkileyen
cesitli biiyiime faktorleri ile saglanmaktadir. Rekombinant biiylime faktorlerinin
ortaya ¢ikis1, terapétik potansiyellerinin arastirilmasi ile baglamistir. Insiilin benzeri
biiyiime faktorii-1 (IGF-1), hepatik biiyiime faktorii ve eritropoietin ile ilgili
deneysel caligmalar umut verici sonuglar vermistir. ABH’ nin Onlenmesinde

eritropoetin kullanim1 6ne ¢ikmaktadir.

2.5.4.1. IGF-1 Kullanim

ABH’ nin 6nlenmesinde ve tedavisinde rekombinant insan IGF-1 kullanimi
onerilmemektedir [54] .

IGF-1 peptidi bobrek iizerinde vazodilatator, mitojenik ve anabolik etki
gostermektedir.  Yapilmis olan birkag hayvan ¢alismasinda ABH bulunan
hayvanlarda rhIGF-1’ in bdbrek fonksiyonlarinda iyilesmeye neden oldugu
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gosterilmistir [55, 56]. Frankli ve arkadaslarinin ele aldigi 54 abdominal aort
cerrahisi ge¢irmis hastada, postoperatif her 12 saatte bir 3 giin boyunca rhIGF-1
uygulanmis ve bu hastalarda ABH gelismedigi, fakat IGF-1 uygulanan hastalarin bir
kisminda plasebo grubu ile Kkarsilastirildiginda GFR’ de diisme goriildiigi
saptanmistir (%22-33) [57]. Hladunewich ve arkadaslarmin yaptigi calismada 43
kadavra transplantli yiiksek greft kaybi riski bulunan hasta ele alinmis. Tedavi
transplantasyonun besinci saatinde baslamis ve 6 giin boyunca devam etmis. Yedinci
giinde tedavi kollar1 arasinda ne inulin Klirensinde ne de idrar cikisinda azalma
gozlenmemis ve fraksiyonel sodyum atiminda farklilik saptanmamistir. Alt1 hafta
sonrasinda transplantasyon sonrasi RRT ihtiyacinda ve sCr oraninda anlamli artis
gozlenmemistir [58]. Hirschberg ve arkadaslarinin Septik veya hemodinamik sok
nedenli ABH gelismis olan 72 hasta ile yapilan ¢alismalarinda, rhIGF-1 uygulanan
hastalarin plasebo grubu ile karsilastirildiginda ABH’ y1 6nlemedigi ve tedavi edici
etkisinin olmadigi goriilmiistir [59].

Yapilan ii¢ retrospektif kontrollii ¢calismada IGF-1’in ABH tanili hastalarda
kullamiminin negatif veya belirsiz etkisinin tespiti ile potansiyel zarar ve maliyet

acisindan riskleri olmasi sebebi ile ABH olan hastalarda kullanimi 6nerilmemektedir.

2.5.4.2. Eritropoetin Kullanim

Koroner bypass cerrahisi sonrasinda ABH gelismis hastalardan eritropoetin
uygulanan bir grup hasta ile yapilan ¢alismada, Operasyon 6ncesinde hastalara 300
U/kg eritropoetin veya salin infuzyonu baslanmis ve operasyonun besinci gliniinde
kreatinin diizeylerinde artis belirlenmistir. Postoperatif donemde eritropoetin alan
grupta GFR ‘nin azalmasi ve serum kreatinin degerindeki artig plaseboya gore daha
diisiik gézlenmistir.

Cok yakin zamanda ele alinan iki belirteg (c-glutamil transpeptidas ve
alkalen fosfataz) ile yapilan c¢alismada, eritropoetin uygulanan kolda eritropoetine
spesifik yan etkiler goriilmekle birlikte plasebo kolu ile eritropoetin kolu arasinda

anlaml bir fark bulunmamastir.
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Son zamanlarda hayvan modelleri {izerinde yapilan c¢alismalarda
eritropoetinin potansiyel klinik faydasinin oldugu gosterilmektedir. Eritropoetinin
antiapopitotik, antioxidatif ve kok hiicre uyarici etkilerinden dolayr ABH olan

kemirgenler tizerinde renoprotektif etkisinin oldugu gosterilmistir.

2.5.5. Akut Bobrek Hasarinda Renal Replasman Tedavisine Baslama Zamani
Ve Tedavi Modaliteleri

ABH olan hastada her tiirlii terapotik ve destek girisime ragmen hastaliga
0zgli bazi komplikasyonlar gelisebilir. RRT, bu komplikasyonlar i¢cin 6nemli bir
tedavi secenegidir. Aslinda RRT, 6nemli bir tamamlayici tedavidir ve gerekmedikce
uygulanmamalidir. Boébrek fonksiyonlarinin RRT uygulanmadan iyilesmesine imkan
taninmalidir. Ciinkii zamansiz uygulanan RRT’ lerin bdbrek fonksiyonlarini
tyilestirici degil, kotiilestirici bir 6zellige sahip oldugu ve ABH’ nin kronik bobrek
hastaligina ilerlemesine neden oldugu bilinmelidir [60] . Ayrica RRT’ nin
hipotansiyon, elektrolit imbalansi, kusma, aritmi, kramp ve koagiilasyon gibi 6nemli
komplikasyonlar1 vardir. ABH’ da diyalize baglamanin optimal zamanlamasiyla ilgili
bir tanimlama yapilmis degildir. Giiniimiizdeki uygulama, hastanin klinik 6zellikleri
ve biyokimyasal parametrelerine bakilarak RRT’ ye karar verilmesi seklindedir. Bu
endikasyonlar; siddetli hiperkalemi (>6,5), direngli metabolik asidoz (pH< 7,1) , asir1
voliim yiikii, pulmoner 6dem, iliremik komplikasyonlar (iiremik akciger, siddetli
kusma, tiremik ensefalopati, kanama, perikardit gibi), asir1 ilag dozlar1 (salisilat,
etilen glikol, metformin, karbamazepin, valproik asit, metanol gibi) ve
intoksikasyonlardir [61, 63].

RRT hedefleri ise sivi-elektrolit, asit-baz ve soliit dengesini saglamali,
bobrek hasarinin ilerlemesini engellenmeli, renal fonksiyonlarin iyilesmesini
saglamali ve ilag uygulamalari ile beslenme gibi diger tedavilere imkan vermelidir.
Dolayisiyla ideal olarak RRT’ ye baglamak i¢in optimal zamanlama hastanin
sistemik degerlendirilmesini ve RRT hedeflerini igermelidir. RRT’ ye Kkarar

verdikten sonra hastanin hangi diyaliz modalitesi ile tedavi edilecegi belirlenmelidir.
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Tedavi modaliteleri;
e Aralikli hemodiyaliz veya periton diyalizi
e Devamli renal replasman tedavileri
= Devamli venovendz hemofiltrasyon
= Devamli venovendz hemodiyaliz
=  Devamli venovendz hemodiyafiltrasyon
= Yavag diisiik etkinlikli diyaliz

» Yavas devaml ultrafiltrasyon

2.5.5.1. Arahkh / Intermittant Hemodiyaliz

Intermittant hemodiyaliz, medikal tedaviye yamt almamayan, diyaliz
endikasyonu olan ABH hastalarinda uzun zamandir uygulanan bir yontemdir. Bu
islem difiizyonun temel kurallarindan olan kan ve diyalizat arasindaki basing
farklarinin olugmasi, konsantrasyonu yiiksek olan taraftan diisiik olan tarafa gegmesi
esasina gore gerceklesir. Hemodiyaliz sirasinda zar; kan ile ters yonde giden diyaliz
sollisyonunu birbirinden ayirir ve bu sirada diflizyon gerceklesir. Kanda yiiksek
konsantrasyonda bulunan soliitler (iire, kreatinin vb.) ve elektrolitler (potasyum,
fosfor vb.) diyalizata geger. Diyaliz sollisyonunun igerigi, diyaliz sonrast plazmay1
normal sinirlarda tutacak sekilde ayarlanmustir [14, 64, 65]. Intermittant hemodiyaliz
hastaya giinliik ya da giin asir1, 2-5 saat siire ile uygulanir. Intermittant hemodiyaliz
tedavisi hemodinamik ve klinik olarak stabil seyreden hastalarda tercih edilmelidir.
Bobrek fonksiyon testleri yiiksek olmayan ve sivi ylikii saptanan hastalarda soliit
temizligi yapilmadan sadece UF ile sivinin uzaklastirilmasi miimkiindiir [64-66]. Bu
diyaliz yonteminde; ¢ift liimenli Kkateterler, setler, diyaliz makineleri, diyaliz
membran1 ve soliisyonlar1 kullanilmaktadir. Intermittant hemodiyaliz tedavisi
diyalizat icerigine gore bikarbonathh ve asetatli olmak tlizere iki sekilde
uygulanabilmektedir. Asetatli hemodiyalizde hipotansiyon, hipokalsemi ve
hipoksemi sik goriilen komplikasyonlardandir. Bikarbonatli hemodiyalizde ise
goriilen yan etkilerin az olmasi kullaniminin yayginlagsmasina yol agmistir [14, 67].

Intermittant hemodiyaliz tedavisi sirasinda en sik goriilen komplikasyonlar;
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hipotansiyon, disequlibrium sendromu, hemodinamik instabilite ve arteriyel
hipoksemidir. Arteriyel hipotansiyon ABH nedeni ile hemodiyalize giren hastalarin
yaklasik %35’inde olusmakta ve islemi sinirlandirmaktadir. Hipotansiyonun sik
goriilme nedeni; ekstraselliiler voliimiin azalmasi, kapiller dolusu olumsuz etkileyen
durumlar (anemi, hipoalbuminemi), kardiyak/ nérolojik humoral reflekslerin zayiflig
ya da vaskiler yap1 yanitinin yetersizligi veya biyouyumlulugu olmayan zarlarin
kullanilmasina baglh olarak gelisebilmektedir [64, 68]. Disequlibrium sendromu; iire
ve sodyumun hizli temizlenmesi ve beraberinde kan osmolaritesinin hizli diismesi ile
intravaskiiler yatakta bulunan suyun, osmotik kuvvetle interstisyel ve intraselliiler
alana ge¢mesi; dolayisi ile suyun plazmadan beyin dokusuna gegerek beyin édemi
olusturmasinin sonucunda meydana gelir. Ayrica diyaliz sirasinda beyin dokusunda
meydana gelen ani pH degisiklikleri de neden olarak gdsterilmektedir. Sendromun
bulgulari; bulanti-kusma, yorgunluk, bas agrisi, biling kaybi1 ve konviilziyondur.
Arteriyel hipoksemi; diyaliz membraninin biyouyumlulugunun zayif ya da asetat
diyalizatla CO2 kaybi sonucunda alveolar hipotansiyona bagli olarak gelistigi
diisiiniilmektedir. intermittant hemodiyaliz tedavisi sirasinda diger bir komplikasyon,
kullanilan maddelerden birine karst gelisen akut anaflaktik tip reaksiyon olusmasidir
[14, 64, 67, 68].

KDIGO’nun hasta profiline gore dnerisi;

e Hemodinamik olarak stabil olmayan hastalarda aralikli renal replasman
tedavisi yerine devamli renal replasman tedavi uygulamasi onerilir
e Diger nedenlere bagli artmis intrakraniyal basinci veya jeneralize beyin
0demi veya akut beyin hasari olan akut bobrek hasari olan hastalarda aralikli
renal replasman tedavisi yerine devamli renal replasman tedavisi uygulamasi

onerilir
2.6. Prognoz
YBU” de biiyiik oranda multiorgan yetmezlik tablosunun bir bileseni olarak

karsimiza ¢ikan ABH’ nin prognozu, eslik eden hastaliklara ve risk faktorlerine

baghdir. Bu konuda yapilan iki ayr1 ¢alismada YBU> de ABH olan hastalarda
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prognoz iizerinde ortak risk faktorleri olarak; dort ve dortten fazla organ
disfonksiyonu, mekanik ventilatér destegi, sepsis, YBU yatisinda serum Kkreatinin
degeri, YBU’ de uzamis kalis siiresi, kronik hastalik varlign ve devamli RRT
ihtiyacinin olup olmamasi olarak belirlenmistir [69-71]. Bu risk faktorlerinin eslik
ettigi ve hemodiyaliz ihtiyact gosterecek kadar ciddi seyirli ABH tablosu olan
hastalarda mortalitenin %75’e kadar yiikseldigi gortilmustiir.

Diyaliz ihtiyac1 gosteren ABH hastalarinda, bazi gen polimorfizmleriyle 6liim
riski arasinda anlamli iligkiler saptanmustir. Yiiksek tiimor nekrotizan faktor alfa
(TNF-alfa) konsantrasyonu ve diisiik interlokin IL-10 tretimi iligkili genotipi olan
hastalarda 6liim riskinin artmis oldugu gosterilmistir [72]. ABH, sag kalan hastalarin
%5’inde diizelmezken (irreversible), bu oran yasli hastalarda %16’lar1 bulmaktadir
[73]. Ozellikle ¢ocuk yasta ABH gelisen ve rezidiiel hasar kalan hastalarda, adolesan
ve erken erigkin donemde ilerleyici renal yetmezlik cok daha sik goriilmektedir [74].

Sonug olarak, ABH’ den korunmak i¢in riskli hastalar, erken donemde tespit
edilmeli ve degerlendirilmeli, yeterli ve uygun sivi resiisitasyonu ile vazopressor
destegi saglanmali, ditiretik gereksiz kullanilmamali, yeterli kalori verilmeli, protein
kalori malnutrisyonu gelisiminden sakinilmali ve glisemik kontrol saglanmali,
nefrotoksik ilaglardan sakimilmali ve RRT’ ye ge¢ kalinmamali, erken

baslanmamalidir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Calisma Grubu

Calismaya, Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Yogun Bakim
tinitesinde yatan akut bobrek hastaligi gelisen 104 hasta dahil edildi. Hastalarin
bagvuru dosyasi geriye doniik incelenerek, rutin kan tetkikleri ile hastalarin yas ve
cinsiyet bilgileri ve ek hastaliklarini igeren tanimlayici bilgileri kayit edildi. ABH
tanist olan hastalar, bobrek hasarini belirlemek amaciyla ERBP (European Renal
Best Practice) kilavuzuna gore evrelendirildi. Hastalarin bazal serum kreatinin
diizeyi ve idrar ¢ikis miktarina gore akut bobrek hasari {i¢ evreye ayrilmigtir. Birinci
evre serum kreatinin diizeyinin >0,3 mg/dl/48 saat i¢inde artis1 ya da 7 giin iginde
bazal serum kreatinin diizeyinde >1,5 kat artis olmasi, idrar hacminin <0,5 ml/kg/saat
(6 saat) azalmasi; iKinci evre bazal serum kreatinin diizeyinde >2-3 kat artig, idrar
hacminin <0,5 ml/kg/saat (12 saat) azalmasi ve tiglincii evre Kreatinin artisinin 3 kat
ya da serum kreatinin diizeyinin >4 mg/dl iizerinde olmasi1 ve idrar hacminde <0,3
ml/kg/sa (24 saat) ya da aniiri (12 saat) olmasina gore evrelendirildi [8]. Renal
replasman tedavisi hemodiyaliz alan ve almayanlar olarak iki ana gruba ayrildi.
Rutin HD hastalari, transplant ve malignitesi olan, 24 saatten daha kisa yatis1 olan ve

48 saat iginde exitus olan hastalar dahil edilmedi.
3.2. Calisma Verileri

ABH tanisi ile takip edilmis hastalar; RRT alan ve almayan olarak iki ana
gruba ayrildi. Hastalarin yatis nedeni, kronik hastaliklar1 (dm olanlar ve olmayanlar
olarak iki grupta toplandi), yatis siireleri, kan basinci Olgtimleri, parathormon
diizeyleri, kan gazi, crp, wbc ve hb, sodyum, potasyum, kan sekeri diizeyleri, ACE
inhibitord, ditiretik, radyokontrast madde, antibiotik kullanimi, RRT ihtiyaci, MV
destegi, APACHE Il skoru, hastaneye basvuru esnasindaki iire ve kreatinin diizeyleri
(iire 1 ve kreatinin 1) ile YBU’ ne ABH tanis1 aldigindaki iire ve kreatinin diizeyleri

(iire 2 ve kreatinin 2) esas alind1.
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Yogun Bakim {initesine yatigi sirasinda renal nedenli; azotemi, noropati,
miyopati, ensefalopati, perikardit, voliim artisi, pulmoner 6dem, oligliri <200 ml
/12sa, aniiri <50 ml/12sa, hiperkalemi (k>6,5 mmol/l), sodyum anormalikleri,
metabolik asidoz (ph<7,1). renal nedenli olmayanlar; siv1 ve beslenmenin yonetimi,
hipertermi, siddetli sepsiste hemodinamik bozukluklar, sepsiste inflamatuar mediator
salimimi1, HD tedavisi i¢in endikasyon kabul edildi [65].

Bu veriler 1s18inda ele alinin iki grup arasinda HD tedavisinin mortalite

tizerine etkisi arastirildi.

3.3. Istatistiksel Degerlendirme

Bu caligmada, istatistiksel analizleri SPSS 19,0 paket programinda
yapilacaktir. Calismada yer alan siirekli degiskenlere ait tanimlayici istatistikler
medyan, minimum ve maksimum degerleriyle; kategorik degiskenler frekans ve
yiizde ile gosterilecektir. Stirekli degiskenlerin normal dagilima uygunlugu Shapiro
Wilk testi ile incelenecektir. Normal dagilim gosteren degiskenlerin grup
karsilastirmalarinda bagimsiz 6rneklem t testi veya tek yonlii varyans analizi; normal
dagilim gostermeyen degiskenlerin grup karsilastirmalarinda Mann Whitney U veya
Kruskal =~ Wallis  testler1  kullanilacaktir.  Degiskenlerin ~ gruplar  arasi
karsilastirmalarinda Pearson, Yates veya Fisher kesin Ki-kare testleri kullanilacaktir.
Calismadaki tiim istatistiksel analizlerde p degeri 0,05’in altindaki karsilastirmalar

istatistiksel olarak anlamli kabul edilecektir.
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4. BULGULAR

Calismaya, Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Yogun Bakim
tinitesinde yatan Akut Bobrek Hastaligi gelisen 104 hasta dahil edildi. Hastalarin
yaslar1 18-95 arasinda degismekteydi ve yas ortalamasi 73,6+13,4 yildi. 104 hastanin
62’s1 (%59.6) erkek, 42’s1 (%40.6) kadindi.

Sekil 1. Hastalarin cinsiyet dagilimi.
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m KADIN m ERKEK

Hastalarin ortalama yas1 73 olup kadin/erkek dagilimi 42/62 idi. Hastalar
ERBP evrelemesine gore 3 evreye ayrildi. Demografik veriler evrelere gore
degerlendirildi. Hastalarin yogun bakima yatislarindan itibaren hastanedeki toplam
yatis slireleri verilerimize eklendi. Hastalarin sistolik ve diyastolik kan basinglari
kaydedildi. MV destegi alan 70 hastanin %76,9 ‘u evre 3’te yer almaktaydi. evre 3’
te bulunan ve MV’ye bagh olarak takip edilen hastalarin mortalite yiizdesinin
istatistiksel olarak anlaml sekilde arttig1 saptandi (Tablo 3).
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Tablo 3. Demografik 6zelliklerine gore dagilimlari.

Tiim hastalar Evre 1 Evre 2 Evre 3
n:104 n:18 n:21 n:65 P

ort +sd ort = sd ort+sd ort = sd
Yag 73,60+13,40 | 78,009,450 | 70,38+16,82 | 73,52+13,03 | 0,303
Cinsiyet K/E 42162 38,90/61.10 | 47,60/52,40 | 38,50/61,50 | 0,800
Dm olanlar n(%) 38(36,5) 8(44,4) 4(19) 27(41,5) 0,727
Yatus siiresi 3,21+17,49 5,78+5,28 10,62+13,95 | 16,11£19,94 | 0,003*
Sistolik 108+36,65 104,28+42,51 | 110+39,50 | 109,54+34,6 | 0,722
Diyasyolik 59,24+20,63 | 54,61+21,03 | 59,48+23,65 | 60,45+19,62 | 0,704
MV n(%) 70 (67,3) 12(66,7) 8(38,1) 50(76,9) 0,004*
Durum (exitus) n(%) 81(77,9) 16(88,9) 14(66,7) 51(78,5) 0,237
Mortalite™g 583342035 | 63,50£19,20 | 45,09420,59 | 61,18+19,04 | 0,005*

Kisaltmalar: K: kadin, E: erkek, DM: Diyabetes mellitus, MV: mekanik ventilatér destegi, ort:

ortalama, sd: standart deviyasyon, n(%).
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Hastalar yogun bakim {initesine yatis sebebine gore degerlendirildiginde en

biiyiik grubu enfeksiyona bagli 31 hasta, ABH ile yatan 24 hasta ve akut solunum

yetmezligi ile 18 hasta olusturmaktaydi. Tiim hastalarin yatis sebepleri tablo 4’de

Ozetlenmistir.

Tablo 4. Hastalarin yogun bakim {initesine yatis nedenleri.

Sayi(n) Yiizde(%)
Travma 4 3,8
Akut solunum yetmezligi 18 17,3
Post CPR 8 1,7
Kanama bozuklugu 2 1,9
Akciger 6demi 3 29
Akut bobrek hasari 24 23,1
Asit 4 3,8
Norolojik bozukluk 3 2,9
Enfeksiyon 31 29,8
Gis kanama 1 1,0
Aritmiler 4 3,8
Akut miyokardiyal Enfarktiis 2 19
Total 104 100,0

Kisaltmalar: CPR: kardiyo pulmoner resusitasyon, Gis
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Yogun bakim {initesinde yatis nedenlerinin evrelere gore dagilimina

bakildiginda, enfeksiyona bagli yatan 31 hastanin 21° i (%32,2) ve ABH ile yatan

24 hastanin 15 ‘i (%23,1) evre 3’te yer almaktayd: (Tablo 5).

Tablo 5. Yatis nedenlerin evrelere gore dagilima.

Tiim hastalar Evre 1 Evre 2 Evre 3
n:104 n:18 n:21 n:65
n(%) n(%) n(%) n(%)
Akut bobrek
24(23,1) 4(22,2) 5(23,8) 15(23,1)
hastalig1
Akut solunum
X 18(17,3) 4(22,2) 4(19) 10(15,4)
yetmezligi
Enfeksiyon 31(29,8) 3(16,7) 7(33,3) 21(32,3)
Post CPR 8(7,7) 1(5,6) 1(4,8) 6(9,2)
Travma 4(3,8) 1(5,6) 0(0) 3(4,6)
Asit 4(3,8) 2(11,1) 1(4,8) 1(1,5)
Avritmiler 4(3,8) 0(0) 1(4,7) 3(4,6)
Akciger 6demi 3(2,9) 1(5,6) 0(0) 2(3,1)
Norolojik
3(2,9) 1(5,6) 0(0) 2(3,1)
bozukluk
Akut miyokard
2(1,9) 1(5,6) 0(0) 1(1,5)
enfarktiisii
Kanama
2(1,9) 0(0) 2(9,5) 0(0)
bozuklugu
Gis kanama 1(1) 0(0) 0(0) 1(1,5)

kisaltmalar: CPR:kardiyo pulmoner resusitasyon, Gis: Gastrointestinal sistem.
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Calismaya alinmasi karar verilen hastalarin, hastaneye yatig 6ncesi konulan
tanilari incelendi ve kaydedildi. Hasta gruplart DM olan ve olmayan olarak iki ana

gruba ayrildi.
DM olan 39 (%38) hasta ve DM olmayan 65 (%62) bulunmaktaydi (Sekil 2).

Sekil 2. DM olan ve olmayan hastalarin yiizdesinin karsilastirilmasi.[22]

DM OLAN VE OLAMAYAN

Edmolmayan mEdm olan

Kisaltmalar: DM: Diyabetes mellitus.
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Hastalarin, yogun bakim {initesine yatis anindaki ve ABH gelistigi andaki
degerleri kaydedildi. Bobrek fonksiyon testlerine ek olarak, albiimin, crp, wbc ve pH
degerleri agisindan ERBP evrelerine gore ABH gelisimiyle istatistiki olarak anlaml
iligkisinin bulunmadigi goriildi (p=0,204, p=0,485, p=0,723, p=0,551) (Tablo 6).

Tablo 6. Laboratuvar parametrelerin evrelere gore degerlendirilmesi.

Tum hastalar Evre 1 Evre 2 Evre 3 P
n:104 n:18 n:21 n:65

ort + sd ort + sd ort + sd ort + sd
Ure 1 68,88+51,55 98,06+63,95 50,48+32,44 66,75+50,07 0,004*
Kreatininl 1,40+0,84 1,81+1,15 1,17+0,55 1,35+0,80 0,094
Ure 2 212+104,50 183,50+86,66 | 160,24+59,89 | 238,15+112,56 | 0,003*
Kreatinin2 3,97+2.01 2,81£1,46 2,95+1,54 4,62+2,01 0,000*
Crp 143,42+130,19 | 110,91+100,48 | 142,59+138,03 | 152,69+135,12 | 0,485
Albiimin 2,9+0,65 3,12+0,50 2,80+0,64 2,90+0,69 0,204
Whc 15,26+8,79 16,17+8,31 14,46+7,57 15,27+9,36 0,723
pH 7,01£1,41 6,88+1,72 6,98+1,60 7,05+1,27 0,551

Kisaltmalar: crp: c-reaktif protein, wbc: beyaz kiire sayimi, ort: ortalama, sd: standart deviyasyon

Yogun Bakim {initesinde takipli hastalarin radyokontrast madde alimi, yatis
sirasinda antibiyotik kullanimi, ditiretik, ACE inhibitorii kullanimi ile ilgili sonuglar
tablo 7°de gosterilmistir.

ACE inhibitori, diiiretik, antibiyotik ve radyokontrast madde kullaniminin

ABH’ e etkisi gosterilmemistir (p>0,05) (Tablo 7).
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Tablo 7. Hastanede yatis esnasinda kullanilan ilaglar.

Tim hastalar Evre 1 Evre 2 Evre 3
n:104 n:18 n:21 n:65 P
n(%) n(%) n(%) n(%)
ACEI 27(26) 4(22,2) 2(9,5) 21(32,3) 0,108
Radyokontrast
26 (25) 3(16,7) 6(28,6) 17(26,2) 0,634
madde

Antibiyotik 90(86,5) 15(83,3) 16(76,2) 59(90,8) 0,237
Diiiretik 66(63,5) 11(61,1) 12(57,1) 43(66,2) 0,740

Kisaltmalar: ACEI: Anjiotensin converting enzim inhibitérii

Calismaya dahil edilen hastalarin evre 1 ve evre 2’de RRT’ ye ihtiyaci
olmayip, evre 3 ABH olan olgularda RRT’ ye ihtiyact oldugu goriilmiistiir
(p<0.001) (Tablo 8).

Tablo 8. ERBP evrelemesine gore hemodiyaliz alan ve alamayan hastalarin

karsilastirilmasi.
RRT + RRT —
n:46 n:58 TOTAL
n(%) n(%)
Evre 1 0(0) 18(100) 18
Evre 2 0(0) 21(100) 21
Evre 3 46(70) 19(29) 65
TOTAL
46(44) 58(55) 104

Kisaltmalar: ERBP: European Renal Best Practice, RRT: Renal replasman tedavisi.
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Hastalarin Yogun bakim {initesine yatis anindaki APACHE II skorlar1 kaydedildi.

Calismamizda, YBU’ nde ortalama APACHE 1I skoru 28,07+6,99 olarak
kaydedildi. APACHE II skorunun evrelere gore dagiliminda evre 1 ve evre 3’ te daha

yiiksek oldugu saptand1 (p=0,005) (Tablo 9).

Tablo 9. ERBP evrelemesine gore APACHE II skoru.

Tiim hastalar Evre 1 Evre 2 Evre 3
n:104 n:18 n:21 n:65 P
ort + sd ort + sd ort + sd ort + sd
APACHE I
skoru 28,07+6,99 29,90+6,90 23,28+7,34 29,10+6,30 0,005*

Kisaltmalar: APACHE 1I: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation, ort: ortalama, sd:

standart deviyasyon.

Calismaya alinan hastalar APACHE 11 skoruna gore, RRT ihtiyaci ve
mortalite durumu agisindan degerlendirildi. APACHE 1l skoruyla dogru orantili
olarak hastalarin beklenen mortalite yiizdesi artmistir. RRT’ nin mortaliteye etkisi
olmadigi cox regresyon yontemi ile gosterilmistir. APACHE II skoru 20-24 arasinda
olan 17 hastadan %70 ‘inin exitus oldugu saptanmistir. Bunlardan %14,7’sinin RRT
aldigi, %14,9’unun RRT almadig: kaydedilmistir. APACHE II skoru 25-29 arasinda
olan 26 hastadan %76,9 ’unun exitus oldugu saptanmistir. Bu hastalardan
%20,6’sinin RRT almis oldugu, %33,3 ’nilin almadig1 goriilmiistiir. APACHE II skoru
30-34 arasinda 29 hastadan %93 ‘liniin exitus oldugu goriilmiistiir. Bu hastalardan
%29,4 ’liniin RRT almis oldugu %36,2’sinin ise RRT almadig1 saptanmistir (Tablo
10).
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Tablo 10. APACHE II skoruna gore RRT ihtiyaci ve Mortalite oranlari.

APACHE I
SCORE TOTAL RRT + RRT -

104 EXITUS SAG EXITUS SAG

n(%) n(%) n(%) n(%)

10-14 2 0(0) 1(8,3) 0(0) 1(9,1)
15-19 12 1(2,9) 2(16,7) 3(6,4) 6(54,5)
20-24 17 5(14,7) 3(25,0) 7(14,9) 2(18,2)
25-29 26 7(20,6) 4(33,3) 13(27,7) 2(18,7)
30-34 29 10(29,4) 2(16,7) 17(36,2) 0(0)
>34 18 11(32,4) 0(0) 7(14,9) 0(0)

Kisaltmalar: APACHE II: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation, RRT: renal replasman

tedavisi.

Calismamizda, hastalar APACHE II skoruna gore alt gruplara ayrildiginda
bes alt grupta, gozlenen mortalite oraninin beklenenin tizerinde oldugu goriildii. Skor
20-24 arasinda 17 hastada beklenen mortalite %25 iken, gézlenen mortalite %70;
skor 25-29 arasinda 26 hastada beklenen mortalite %55 iken,g6zlenen mortalite %76;
skor 30-34 arasinda 29 hastada beklenen mortalite %75 iken, gozlenen mortalite %693

ve skor 34 iizeri olan 18 hastada beklenen mortalite %85 iken iinitemizde gozlenen

mortalite %100 olarak kaydedilmistir (Tablo 11).

37




Tablo 11. APACHE II skoruna gére Mortalite orani.

APACHE Il SKORU n:104 GOZLENEN n(%) BEKLENEN (%)
10-14 2 0(0) 15
15-19 12 4(33) 25
20-24 17 12(70) 40
25-29 26 20(76) 55
30-34 29 27(93) 75
>34 18 18(100) 85

Kisaltmalar: APACHE II: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation.

APACHE Il skorlamasi 20’ nin {izerinde olan 90 hasta arasinda 77’°si (%95)

exitus olarak kaydedildi. Yaptigimiz ¢alismada APACHE Il skorlamasi 20’nin

tizerinde olan hastalarda odds ratio (OR) 2,89 olarak bulunmustur (Tablo 12).

Tablo 12. APACHE II ve Mortalite arasindaki iliski.

APACHE I DURUM
SCORE SAG EXITUS TOTAL
n(22) n(22)
<20 10(43,5) 4(4,9) 4(13.5)
20+ 13(56.5) 77(95.1) 90(86.5)
TOTAL 23(100) 81(100) 104(100)

Kisaltmalar: APACHE II: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation.

Caligmaya alinan 104 hastanin 70’1 (%67,3) MV destegi almis olup, bu
hastalarin 62’si (%76,5) exitus, 8’1 (%34,8) sag olarak kaydedilmistir. MV destegi

almayan 34 hastanin ise 19’u (%23,5) exitus olarak saptanmustir.
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Tablo 13. Mortalite ve MV arasindaki iligki.

DURUM TOTAL
SAG EXITUS
n(22) n(22)
MV yok 15(62,2) 19(23,5) 34(32,7)
var 8(34,8) 62(76,5) 70(67,3)
TOTAL 23(100) 81(100) 104(100)

Kisaltmalar: MV: mekanik ventilator destegi.
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5. TARTISMA

YBU’nde takip edilen agir hastalarda ABH gelisimi olduk¢a sik karsilasilan bir
durum olup yiiksek morbidite ve mortalite oranlarma sahiptir. Ozellikle bobrek
yetmezliginin siddetine bagl olarak kritik yogun bakim hastalarinda mortalite orani
%30’dan %90’lara kadar ulasabilmektedir [75]. YBU’lerde karsilasilan ABH’ 1n
biiyiikk bir kismu akut tiibiiler nekroz (ATN) seklinde gorilmektedir. Liano ve
arkadaslar1 YBU’de tedavi goren ve akut bobrek yetmezligi gelismis olan 253 agir
hastanin %75,9’unun ATN oldugunu ve bu oranin yogun bakim disinda takip edilen
495 akut bobrek yetmezlikli hastada %37,6 oldugunu bildirmislerdir [76]. Yogun
bakim hastalarinda ABH gelisiminde, sik goriilen hipotansiyon, sepsis, septik sok,
diyabet, hipertansiyon, karaciger yetmezligi, kalp yetmezligi, kardiyojenik sok,
malignite, nefrotoksisite, major cerrahi, mekanik ventilator destegi, coklu organ
yetmezligi ve ileri yas gibi durumlar bilinen risk faktorleridir. Bu hastalarda
genellikle birden fazla risk faktorii birlikte bulunmaktadir [75]. Syed Wagar ve
arkadasar1 yaptiklar1 calismada RIFLE smiflamasina gére YBU’de ABH gelisme
orant %68,5, mortalite oran1 %18,5 olarak kaydedilmistir [77]. Fuhrman DY ve
arkadaglarmin  KDIGO  kriterlerine gore yaptiklari ¢alismasinda hastalarin
%52,6’sinda ABH gelistigi tespit edilmistir [78]. Hastalarin yatis nedenlerini ise
biiyiik oranda akciger hastaliklari, kalp hastaliklar1 ve sepsis olusturmaktadir. Bagka
bir ¢alismada YBU’ye kabul edilen hastalarda ABH gelisme oram %57,3 olarak
bildirilmistir [79]. Yogun bakim hastalarinda ABH goriilme sikhigindaki farkliliklar;
ABH tanimlamasindaki farkliliklardan kaynaklantyor olabilir. Ayrica YBU ’de takip
edilen ve ABH olan hastalarda, bobrek yetmezliginde yeni tedavi yaklagimlarina
ragmen, sayisal olarak mortalitenin yiiksek seyrediyor olmasi bu hastalarda izole bir
bobrek yetmezliginden ziyade altta yatan ek hastaliklarin eslik ediyor olmasi ile izah
edilebilir.

Hastalar, yogun bakim {initesine yatis sebebine gore degerlendirildiginde
bizim ¢aligmamizda, enfeksiyon %29,8, ABH %23,1 ve akut solunum yetmezligi
%17,3 oraninda ana gruplari olusturmaktadir. Hastalarin yatis siiresi ve MV

desteginin olmasi ABH gelisme riskini ve mortalite lizerindeki etkisini artirdig
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gozlenmistir. Hastalarda, yogun bakima yatis siiresi ile ABH gelismesi arasinda
gegen zamanin artmis mortalite riski ile paralellik gostermesi, hastalarda gelismis
olan ABH ‘nin ¢oklu organ yetmezliginin bir parcasi olarak gelismesine baglanmistir
[69-71].

Uysal ve arkadaslar1 yaptiklar1 calismada, YBU” de 15 giinden daha az kalan
hastalara kiyasla daha uzun siire yatis1 olanlarin daha yasli, daha fazla oranda dis
merkezden gelen hastalar oldugu, invaziv girisim ihtiyacinin daha yiiksek oldugu ve
YBU mortalitesinin daha yiiksek oldugunu bildirmistir (%63 ve %40) [54]. Bizim
calismamizda, uzamis yatis siiresine ek olarak MV destegi altinda olmalarinin ABH
gelisme riski ve mortalite ilizerindeki etkisi istatiksel olarak anlamli bulunmustur.
Calismamizdaki MV destegi alan 70 hastanin takiplerinde %76,5’inde exitus
gerceklesmistir. Bu durum belirgin akciger ve bobrek hastaligimin karsilikli
etkilesimi sonucu mortalitede artisa neden olmasiyla agiklanabilir [80]. Yakin
zamanda yapilan prospektif bir ¢alismada, solunumsal yogun bakim {initesine
basvuran 100 hasta degerlendirilmis ve ABH’a eslik eden hastalarda mortalite
oraninin daha yiiksek oldugu goézlenmistir [81]. Bir organ yetmezliginin digerine
olan hasar1 baglatabildigi ve agirlastirabilecegi, ventilatore bagli akciger hasarinin
ABH durumunu etkileyebilecegini ortaya koymustur.

Alexandre Braga ve arkadaglart’ nin yaptiklari ¢aligmalarinda 10.245 ABH
tanili hastanin %73,8’1 Evre 1, %17’si evre 2 ve %9’u Evre 3 oldugu saptanmustir.
Genel YBU ve hastane mortalite oranlar sirasiyla %7,6 ve %11,1 olarak bulunmus
olup, yogun bakimda yatisi sirasinda 532 hastaya RRT uygulanmis ve bu hastalarin
komorbiditesi ve mortalite oran1 RRT almamiglara gore daha yiiksek bulunmustur
(Sirasiyla %10,1°e karsilik %32) [82]. Benzer olarak bizim ¢alismamizda evre 3’te
65 hasta yer alirken evre 1’de 18 ve evre 2 ‘de ise 21 hasta bulunmaktaydi. Ayrica,
YBU mortalite oran1 %77 olarak bulunmustur. 104 hastanin 46’s1 RRT almuis, 58
hasta RRT almamis. RRT almayanlarin mortalite oranlari alanlara oranla daha
yiiksek bulunmustur (sirastyla %81° ve %73,9).

Normal bdbrek fonksiyonlu hipertansiyon tanis1 olan hastalarda, ACEI ve ARB
kullanimi ile ABH gelisme riskinin arttigi  bildirilmistir.  Antihipertansif ilaglarin

kullanim1 ABH gelisimi i¢in bagimsiz bir risk faktorii olarak tanimlanmaktadir. Bu
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calismada daha &ncesinde ACEI ve ARB almayan hastalarda ABH gelismedigi
goriilmiistiir [83]. ACEI ve ARB kullanan hastalarda dehidratasyon, hipotansiyon,
kan kaybi, konjestif kalp yetmezligi gibi renal hipoperfiizyonun eslik ettigi
durumlarda, bilateral renal arter stenozu, hipertansif nefroskleroz gibi 6nceden var
olan renal bozukluklarda ve ayrica diiiretik ile nonsteroidal antiinflamatuvar ilaglarin
birlikte kullanimiyla akut renal hasar gdzlenebilir. ACEI ve ARB kullanimina baglh
hiperpotasemi goriilme orani yaklasik %3,3” tiir [84]. Bir¢ok hastada serum kreatinin
%30’dan fazla artmadik¢a ve potasyum diizeyi 5,6mEq/L olmadig1 siirece ilag
kesilmesine gerek yoktur [85, 86]. YBU’mizde ACEI kullanan hastalarin agirlikli
olarak evre 3’te yer aldig1, ACEI kullanimimnin ABH gelisme riskini artirdig1 goriildii
fakat istatiksel olarak anlamli degildi.

YBU’de tetkik ve tedavi amagh radyokontrast madde kullanimini gerektiren
radyolojik incelemeler sik¢a yapilmakta ve bu incelemeler YBU’de ABH’nin
nedenleri arasinda ilk sirada yer almaktadir. Nefrotoksisitenin azaltilmasinda
radyokontrast maddenin tipi ve miktar1 onem teskil etmektedir [87]. Iyonik olmayan
izoozmolar kontrast ajanlar standart diisiik osmolariteli kontrast ajanlara istinaden
daha az kontrast nefropatisine yol agtigi bildirilmektedir [83, 88]. Hison ve
arkadaslar1 yaptiklar retrospektif tek merkezli ¢aligmada serum kreatinin seviyeleri 4
mg /dl alt1 olan ve Bilgisayarl1 Tomografi (BT) i¢in intravendz kontrast madde almis
hastalarda akut bobrek yetmezligi gelisimi ile kontrast madde alimi
iliskilendirilmemistir. Ayrica bu ¢alismanin verilerine goére son 6 ay igerisinde renal
transplantasyon ya da hemodiyaliz gerektiren kronik bobrek hastaligi ile de iliski
goriilmemistir [89]. Calismamizda ise benzer olarak radyokontrast madde almis olan
hastalarda ABH sikliginin artmamis oldugu goriilmektedir.

Nefrotoksisitenin ~ engellenmesinde  radyokontrast maddenin  miktari
onemlidir. Genellikle 100 mI’nin iizerinde kontrast maddenin daha yiiksek oranda
kontrast nefropatisine yol agtigi diisiiniilmektedir. Tanimlanmis riskli gruplarda ise
diisiik doz kontrast madde kullanimmin nefropatiye yol actigi bilinmektedir.
Nefropatiden korunmak amagli olabildigince en diisik dozda kontrast madde
kullanimi Onerilmektedir [87, 90]. Tek merkezli ufak bir randomize kontrollii

calismada ise kontrast nefropatisinin Onlenmesinde izotonik sodyum bikarbonat

42



infiizyonu ile izotonik sodyum kloriir infiizyonu karsilastirilmistir. izotonik sodyum
bikarbonat inflizyonunun izotonik sodyum kloriir infiizyonuna gore daha etkili
oldugu tespit edilmistir. Bu c¢alismada kontrast nefropatisi gelisimi izotonik
bikarbonat ile %1.7 iken izotonik salin ile %13.6 olarak bildirilmektedir [91]. Bu
nedenlerle kontrast nefropatisinin 6nlenmesinde izotonik sivilar ve hatta sodyum
bikarbonat ile hidrasyon onerilmektedir [87].

ABH gelisimi agisindan risk altinda olan hastalarda sivi tedavisinin yaninda
ditiretik eklenmesi yalnizca hidrasyon saglanan hasta grubuna gore ABH gelisimi,
diyaliz gereksinimi ve mortalite agisindan herhangi bir yarar1 gosterilmemis olup,
aksine yiiksek doz furosemid kullanimi ile ototoksisite (gegici sagirlik ve tinnitus)
riskinde artig goriilmiistiir [45, 92]. Mehta ve arkadaslarinin yaptiklar1 g¢alismada
yogun bakim {initesinde takip edilmis ABH gelismis 552 hasta ele alinmis olup,
diiiretik kullanimina gore siiflandirilmig ve ileri evre ABH’da diiiretik kullaniminin
mortaliteyi artirdigi ve geri doniisiimsiiz bobrek fonksiyonlar: ile iligkili oldugu
gosterilmistir. Randomize, kor bir klinik caligmada akut bobrek yetmezligi olan
kritik hastalarda ditiretiklerin yaygin kullanimi 6nerilmemektedir [93]. Diiiretiklerin,
kontrast madde kullanimi ve kardiyak cerrahi sonrasi goriilen ATN’u kétiilestirdigi
gosterilmistir [34, 94]. Diiiretiklerin sivi yiiklenmesi olan hastalarda etkili oldugu
fakat ABH’nin engellenmesinde ve oligirinin tedavisinde etkisiz oldugu
bilinmektedir. Bizim yaptigimiz ¢aligmada ditiretik tedavisi, ABH gelisimi ve artmig
mortalite riski ile iliskilendirilememistir.

Uysal ve arkadaslar1 yaptiklari ¢alismada YBU mortalitesi, APACHE II skoru
ile iyi korelasyon gosterdigi halde, APACHE II skoruna gore beklenen mortalitenin
tizerinde oldugu gozlenmistir [54]. Bizim c¢alismamizda da gbzlenen mortalite
oraninin beklenen mortalite oranina gére daha yiiksek oldugu bulunmustur. Bu
durumun en olas1 sebepleri olarak MV destegi alan hastalarin ¢ok sayida olmasi,
YBU’ de kalis siirelerinin uzamasi, eslik eden komorbid hastaliklarmin varhgi,
yogun bakima yatis oncesi gecikmelere bagl destekleyici tedavinin ge¢ baslanmasi
olabilir. Bunun yani sira YBU’ de yatan hastalarin ¢ogunlugunu sepsisli (multi organ

yetmezligi) hastalarin olusturmasi sayilabilir.
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Hastalar RRT alan ve almayanlar olarak gruplara ayrildiginda, RRT alsin ya
da almasin APACHE Il skoru artikga mortalitenin artigi, RRT’nin mortaliteye
etkisinin olmadig1 gortilmistiir. Uysal ve arkadaslar1 yaptiklar1 ¢alismada APACHE
II skorunun >20 tizerinde mortalite OR: 2,81 bulunmustur [54]. Calismamizda
APACHE 1II skorunun >20 iizerinde olmasi mortalite OR:2,89 olarak bulundu.

Uluslararas1 ¢ok merkezli prospektif bir ¢alismada (n:15,757), MV destegi
alan hastalarin oram1 %33, ortalama MV destegi siiresi 5,9+7,2 gilin ve 12 saatten
fazla siireyle MV destegi uygulanan hastalarda YBU mortalitesi %31 olarak
bildirilmistir [95]. Calismamizda MV ve mortalite karsilastirildiginda MV destegi
alan hastalarin oraninin  %67,3 oldugu, mortalite oranin ise %76,5 olarak
bulunmustur. Sonu¢ olarak mekanik ventilatér destegi almanm YBU’ de kalis
sliresini uzattig1 ve mortaliteyi arttirdigr gézlenmistir.

Braga ve arkadaslar1 yaptiklar1 ¢alismada, ABH komplikasyonlar1 olan ve
olmayan kritik hastalarda RRT nin etkinligi ve mortalite {izerine etkisi sorgulanmistir
[96-98]. Elseviers ve arkadaslart yaptiklart calismada, erken RRT tedavisi
Stuivenberg Hospital Acute Renal Failure (SHARF) skorlamast ile
degerlendirildiginde ko&tii prognozla iliskilendirilmistir [96]. Diger iki farkli
caligmada gosterildigi ilizere, hastalart SHARF skorlamasi ile eslestirdikten sonra
RRT alan ve almayan hastalarin benzer mortalite riski tagidigi bildirilmektedir [97,
99].

Diger bir calismada, yiiksek serum kreatinin (>4.2 mg/dl) diizeyi olan
hastalarda RRT’nin sagkalimi arttirmada etkili oldugu gosterilmistir [100]. Bu
bulgular diisik ve yiiksek kreatinin diizeyi olan hastalar arasindaki metabolik
farkliliklar ile agiklanabilmigtir. Bu yapilan ¢alismada ABH’ m tiim
komplikasyonlar1 ve idrar ¢ikis miktar1 degerlendirilmeye alinmamustir. Idrar cikis
miktart ve hipervolemiyi iceren tek c¢alisma Clec’h ve arkadaslari tarafindan
yapilmistir [99]. Bu ¢alismada ABH* da metabolik dengesizliklerin siddetlendigini,
ABH komplikasyonlarinin bu noktada basladig: diisiiniilse bile, RTT baslama karar1
tiim prognozu etkilememektedir.

Braga ve arkadaglarinin yaptiklar1 ¢alismada, ABH komplikasyonlar1 ortaya

ciktiginda RRT’ nin hastanedeki sagkalimi1 olumlu yonde etkiledigi 6ne siirtilmiistiir
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[82]. Duyarlilik analizi sonucu, ABH komplikasyonlar1 gelismis olan hastalarda,
RRT’ ye baslanmasinin sagkalim iizerindeki etkisinin iyi oldugu gosterilmistir. On
sonug olarak RRT’ nin sadece ABH komplikasyonlar1 gelismis olan hastalarda erken
baglatilmasi Onerilmistir. Bununla birlikte, bazi ¢alismalar RRT’ nin erken
baglatilmasinin bazi avantajlara sahip olabilecegini bildirmektedir [101, 102].

Erken RRT kullanimin1 degerlendiren ¢alismalarda, en biiyiik sorun ABH
ile iliskili komplikasyonlarin ortaya ¢ikmaya egilimi yiiksek olan hastalar1 tedavi
stireci basinda tanimlanabilmesindeki giigliikler olarak gorilmektedir. Buna ek
olarak, hastalarda iki veya daha fazla ABH komplikasyonu gelismesi RRT
baglatilmasi i¢in major neden olarak degerlendirilmistir. Bu nedenle, tek bir
komplikasyon varligi, RRT' nin baslatilmasini zorunlu kilmamaktadir [82]. Sonug
olarak, ABH’ de artmis mortalite nedenlerinin agiklanamamasina ve mekanizmalari
degerlendirilememesine ragmen Braga ve arkadaslart ABH’ nin yiiksek mortalite
oranini sivi volim yiikii ve ABH’ nin metabolik komplikasyonlariyla (6zellikle
siddetli yetmezlik evresindekiler) iliskili oldugunu géstermistir. Dahasi ilk kez erken
RRT tedavisi, ABH iligkili komplikasyonlar1 olan hastalarin sagkalimindaki artisla
iliskilendirilmistir [82]. Farkli olarak Clec’h ve arkadaslari yaptiklari ¢alismada,
RRT alan ve almayan hastalarin hastane mortalitesine etkisinin ayni oldugu
bildirmektedir [99]. Benzer olarak Bagshaw ve arkadaslar1 yaptiklar1 caligmada
beklenen mortalite oran1 RRT alan hastalarda daha yiiksek olmasina ragmen, RRT
alan ve almayan hastalar karsilastirildiginda hastane mortalitesi iizerinde anlamli bir
farklilik gostermedigi goriilmiistiir [97]. Bizim ¢aligmamizin sonuglarina gore ise
RRT alan hastalar ile diger ABH’li YBU takipli hastalar arasinda mortalite riski
acisindan anlamli bir fark bulunmazken APACHE II skoru ile bir korelasyon

gorilmektedir.
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6. SONUCLAR

Akut bobrek hasarmin eslik ettigi YBU’de takipli hastalarda mortalite
oranlari, uygulanan tedavi yontemlerindeki gelismelere ragmen halen yiiksek
seyretmektedir. Kritik hastalarla ilgili literatiir verileri; basta iskemi, hipoksi, Sepsis
ve toksik nedenlere bagli olmak flizere cogunlukla akut tiibiiler nekroz ile
sonuglanarak bobrek hasarina yol agtigini gostermektedir. YBU’de takipli kritik
hastalarin yonetiminde erken renal replasman tedavi uygulamasi iizerinde tam bir
goriis birligi olmamakla birlikte erken hemodiyaliz uygulanmasinin mortalite lizerine
olumlu etkisi gosterilememistir. Bizim calismamizin sonuglarina gore, literatiirle
uyumlu olarak akut bobrek hasarli yogun bakima kabul edilmis kritik hastalarda
erken hemodiyaliz uygulanmis olanlarda gerceklesen mortalite oranlari i¢in olumlu
bir etki bulunmamustir. Bununla birlikte, bu hastalarda mortalite orani ile akut bobrek
hasarinin siddeti, uzamis yatis siiresi, mekanik ventilasyon destegi aliyor olmasi,
multi organ yetmezligi ve APACHE II skoru yiiksekligi arasinda anlamli bir iligki
goriilmektedir. Ayrica, ¢alismaya dahil edilmis hastalarda siddetli bobrek hasari
geligmis olanlarda APACHE II skorlamasina gore ongoriilenden daha yiiksek artmis
mortalite orani izlendi. Tiim hastalarda ise APACHE II skorunundaki artis ile
mortalite oranlar1 arasindaki anlamli korelasyonun varligt bu skorlama yonteminin
YBU’de takipli hastalarda rutin olarak uygulanmasinin klinik hasta takibinde énemli
bir takip araci oldugunu gostermektedir. Ek olarak, erken diyaliz yapilmasinin tedavi
basarisinda belirleyici olmamasi nedeniyle giincel KDIGO rehberi oOnerileri
dogrultusunda kritik yogun bakim hastalar1 yonetim ilkelerinin esas alinmasi tedavi
yonetiminde basar1 ve standardizasyonun saglanmasini saglayacaktir. Bu hastalarda
tedavi basarisinin arttirilmasit ve mortalite riskinin azaltilmasi i¢in hasta bazl

degerlendirilmenin ve biitiinciil yaklagimin dnceliklenmesi gerektigini 6nermekteyiz.
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