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OZET

Ortotopik kalp transplantasyonu, son evre kalp yetmezligi olan hastalarin oncelikli
cerrahi tedavi yaklagimidir. Sagkalim, transplantasyonun uzun doénem basarisini
yansitan en onemli kriterdir. Akut bobrek hasari (ABH), bir¢ok klinik durumda oldugu
gibi, kalp transplantasyonu sonrasi da morbidite, mortalite ve hastane dis1 uzun dénem
sagkalimi etkilemektedir. Bu nedenle, kalp transplant alicilarinda postoperatif donemde
gelisen ABH insidansi, perioperatif risk faktorleri ve klinik sonuglariin belirlenmesi

Onemlidir.

Bu c¢alismada ortotopik kalp transplantasyonu sonrasi postoperatif erken donemde
gelisen ABH insidansi ve bununla iligkili risk faktorlerinin Kidney Disease Improving
Global Outcomes (KDIGO) kriterlerine gore arastirilmasi amaglanmistir. Ek olarak, bu
kohort grubunda klinik sonuglar1 ortaya koymak iizere renal replasman tedavisi (RRT)
kullanimi, postoperatif yogun bakim ve hastanede kaligs siliresi ve mortalitenin

degerlendirilmesi hedeflenmistir.

Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi Ankara Hastanesi’'nde, Subat 2003—Nisan 2017
tarihlerinde, son donem kalp yetmezligi tanisi ile kalp nakli yapilmig 119 hastanin
verileri, hastane veri tabani ve hasta dosyalar1 gozden gecirilerek degerlendirildi; on
dort yasindan kiigiik olan, kronik bdbrek yetmezligi (KBY) olan, preoperatif RRT
ithtiyact olan ve intraoperatif veya postoperatif ilk 24 saat i¢inde mortalite goriilen
olgular arastirma dis1 birakildi ve toplam 83 hasta ¢alismaya dahil edildi. Demografik
ozellikler incelendiginde hastalarin; yas ortalamas1 37.9+15.5, 62°s1 (%75) erkek, viicut
kitle indeksi (VKI) ortalamasi 23.1 + 5.1 kg/m? idi. Otuz yedi (%44.8) hastada dilate,
yirmi bes (%30.1) hastada iskemik KMP mevcuttu. Ameliyat sonrast ABH 53 (%63.9)
hastada goriildi. KDIGO siniflamasina gére ABH evrelemesi yapildiginda, Evre 1/2/3
sirast ile, %35.8 (19)/ %37.8 (20) / 3 %26.4 (14) idi. ABH bulunan hastalarin 39’unun
(%73.6) RRT ihtiyaci olup; 30 (% 76.9) hastaya siirekli RRT (CRRT), 9 (%23.1)
hastaya ise aralikli hemodiyaliz (IHD) tedavisi uygulandi. Hastalarin yogun bakimda
kalig siiresi ortalama 15.7£21.5 giin iken, hastanede kalig siiresi ortalama 38.3+42.1 giin
idi. ABH gelisen hastalarin demografik 6zellikleri diger hastalar ile karsilastirildiginda,

sdzkonusu hastalarin yas ortalamalarmin ve ortalama VKI’lerinin daha yiiksek oldugu



izlendi (p<0.05). Yine ABH olan hastalarda, koroner arter hastalii (KAH) insidansi
(p=0,035) ve EuroSCORE daha yiiksek bulundu (p=0.01). Ameliyat dncesi laboratuvar
bulgular1 degerlendirildiginde; ABH gelisen hastalarda BUN, kreatinin, total ve direkt
bilirubin degerlerinin daha yiiksek (p<0.05) idi. Ekokardiyografik degerlendirmede
pulmoner arter basinct yliksek ve ejeksiyon fraksiyonu diisiik olan hastalarda ABH
goriilme oran1 daha yiiksek bulundu (p<0.05). Intraoperatif dénemde; kardiyopulmoner
bypass siiresi uzun olan ve daha yiiksek doz adrenalin infiizyonu uygulanan hastalarda
ABH goriilme oran1 daha yiiksek iken (p<0.05); ABH hastalarinda bu stiregteki idrar
miktar1 daha az idi (p=0.004). Ameliyat sonrasi donemde ABH gelisen hastalarda
eritrosit siispansiyonu, trombosit ve albiimin inflizyonu gereksinimi daha fazla; yogun
bakimda kalis ve mekanik ventilasyon siireleri daha uzun idi (p<0.05). Otuz giinliik ve 1
yillik mortalite oranlart ABH gelisen hastalarda daha yiikksek idi (p<0.05).
EuroSCORE, intraoperatif idrar miktarinin azligi, postoperatif trombosit ve albiimin
inflizyonu gereksinimi kalp nakli sonras1 ABH gelisimi i¢in bagimsiz risk faktorleri

olarak bulundu (p<0.05).

Sonug olarak bu g¢alisma, ortotopik kalp transplantasyonu sonrasi postoperatif erken
donemde gelisen ABH insidansinin KDIGO kriterlerine gore %63.9 oldugunu ve bu
hastalarin da %46.9’unun RRT ihtiyac1 oldugunu gostermistir. ABH gelisen hastalarin
mekanik ventilasyon siiresi, yogun bakimda kalis siiresi ve postoperatif mortalite
oranlar1 daha yiiksektir. Ek olarak, EuroSCORE, intraoperatif idrar miktar1 azligi,
postoperatif trombosit ve albiimin infiizyonu gereksinimi ise kalp nakli sonras1t ABH
gelisimi icin bagimsiz risk faktorleridir. Bu baglamda, ortotopik kalp transplantasyonu
hastalarinda ABH gelisimi agisindan risk faktorlerinin bilinmesi ve perioperatif

onlemlerin alinmasi, postoperatif morbidite ve mortalite i¢in 6nem tasimaktadir.



ABSTRACT

Orthotopic heart transplantation is the primary surgical treatment for patients with end
stage heart failure. The most important criterion that reflects the long term success of
transplantation is survival. As in many clinical situations, acute kidney injury(AKI) is
another factor that affects morbidity, mortality and long-term survival outside hospital
after heart transplantation. For this reason, determination of the incidence for AKI, its
perioperative risk factors and clinical outcomes are of great importance for heart
transplant recipients in the postoperative period.

The aim of this study was to investigate the incidence of AKI in early postoperative
period after orthotopic cardiac transplantation, and to find out its related risk factors
according to criteria of Kidney Disease Improving Global Outcomes (KDIGO). In
addition, in order to identify the clinical outcomes, the use of renal replacement therapy
(RRT), postoperative intensive care unit (ICU) stay and hospital stay and mortality were

evaluated.

A total of 119 orthotopic heart transplantations with the diagnosis of end stage heart
failure were performed between February 2003 and April 2017 at Ankara Hospital of
Baskent University School of Medicine. The patients’ data were retrospectively
reviewed from patient files and electronic patient records. The exclusion criteria were
the following: age<l4years, known history of chronic renal failure, occurrence of
preoperative RRT, and intraoperative or within the first 24 hours after surgery mortality.
The study population was composed of 83 patients with a mean age of 37.9+15.5years.
Sixty two (75%) of the patients were men, and the mean body mass index was 23.1£5.1
kg/m?. Dilated cardiomyopathy (CMP) was observed in 37 patients (44.8%) whereas
ischemic CMP in 25 patients (30.1%). Postoperative AKI was seen in 53 patients
(63.9%). Of these 19 (35.8%) were stage 1, twenty (37.8%) were stage 2 and 14
(26.4%) were stage 3 in accordance with the KDIGO classification. Renal replacement
therapy was applied in 39 patients (73.6%) with AKI, 30 (76.9%) of whom required
continuous RRT (CRRT) and the rest [9 (23.1%)] required intermittent hemodialysis.
Mean intensive care unit stay and mean length of hospital stay were calculated as

15.7421.5days and 38.3+42.1days, respectively. The comparison between the



demographic characteristics of the patients with and without AKI showed statistical
significance for older age and higher BMI values in patients with AKI (p<0.05).
Moreover, the incidence of coronary artery disease (p=0.035) and EuroSCORE (p=0.01)
were found to be high in AKI patients. Preoperative serum blood urea nitrogen,
creatinine, total and direct bilirubin values were also higher in patients with AKI
(p<0.05). Echocardiographic evaluation showed that patients who had high pulmonary
artery pressures and who had low ejection fractions were found to have a higher
incidence of AKI (p<0.05). Low urine output, longer duration of cardiopulmonary
bypass and having had higher doses of adrenaline infusion was associated with higher
AKI incidence throughout the surgery (p<0.05). At the postoperative period;
transfusions of erythrocyte and platelet suspensions, and albumin use was more
frequent; mechanical ventilation duration and ICU stay was longer in patients with AKI
(p<0.05). The 30-day and 1-year mortality rates were found to be higher in AKI patients
(p<0.05). EuroSCORE, low urine output during surgery, postoperative platelet
suspension transfusion and albumin use were found to be independent risk factors for

AKI development after heart transplantation (p<0.05).

In conclusion, this study demonstrated that the incidence of AKI was 63.9% and 46.9%
of AKI patients required RRT in the early postoperative period after orthotopic heart
transplantation. The duration of mechanical ventilation, the length of ICU stay, and
postoperative mortality rates were high in patients with AKI. Moreover, EuroSCORE,
low urine output during surgery, postoperative platelet suspension transfusion and
albumin use were independent risk factors for AKI development. Awareness of the risk
factors and taking perioperative precautions are of great importance for postoperative

morbidity and mortality in patients with orthotopic heart transplantation.
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1. GIRIS

Christiaan Barnard tarafindan 1967 yilinda ilk ortotopik kalp transplantasyonunun
gerceklestirilmesini takiben, tiim diinyada kalp transplantasyonu kalp yetmezligi
hastalarmin son dénem cerrahi tedavi yaklasimi haline gelmistir (1). Ortotopik kalp
transplantasyonu sonrasi akut bobrek hasart (ABH) pek ¢ok etkene bagli gelisebilen,
yiiksek mortalite ve morbidite ile iliskili bir komplikasyondur (2, 3).

Akut bobrek hasar1 (ABH), bobrekte olusan ani fonksiyon kaybina bagli olarak iire ve
diger azotlu atik {irtinlerin viicuttan atilamamasi, hiicre dis1 sivi hacmi ve elektrolit
iceriginin bozulmasiyla sonuglanan bir klinik tablodur (4). Akut bdbrek hasarinin
belirlenmesinde 2012 yillina kadar RIFLE ve AKIN kriterleri kullanilmaktaydi. KDIGO
(Kidney Disease Improving Global Outcomes) 2012’de yayinladigi son kilavuza goére

RIFLE ve AKIN kriterleri yerine ABH ig¢in yeni bir siniflama sistemi olusturmustur (5).

Kardiyak cerrahi iliskili akut bobrek hasari (CSA-AKI), cerrahi tekniklerde ve
immiinsipresif rejimlerdeki ilerlemelere ragmen halen sik goriilen, ciddi bir
komplikasyon olup, insidanst %2.7 ile %39 arasinda degismektedir (6). Renal
replasman tedavisi gerektiren CSA-AKI insidansi ise %2 — 6 arasindadir ve bu
hastalarin % 50’si hastanede Olmektedir (7). Kalp nakli sonrasi ABH insidansini
inceleyen merkezimizde yapilmis bir ¢alismada RIFLE kriterlerine gore ABH insidansi
%61 olarak bulunmustur (8). Yakin zamanda De Santo LS ve arkadaslarinin
calismasinda 307 kalp nakli yapilmis hasta incelenmis, ABH insidanst %14 saptanmis
ve bu hastalarin %6.1'inde renal replasman tedavisine ihtiyact olmustur (9). Uluslararasi
Kalp ve Akciger Transplantasyonu Birligi (ISHLT) 2013 rehberine gore, kalp nakli
hastalarinin %26’sinda ilk yi1lda bobrek fonksiyon bozuklugu meydana gelmektedir ve
bu hastalarin  %]1.5'inin kronik diyaliz ihtiyac1 olmaktadir. Ayn1 zamanda 5 yillik
donemde, transplant alicilarinin %352'sinde bobrek fonksiyon bozuklugu goriilmekte

olup, % 2.9’nun ise kronik diyaliz ihtiyact olmaktadir (10).

Baskent Universitesi Ankara Hastanesi, Tiirkiye’de en sik kalp transplantasyonu yapilan
ikinci merkez olmasi nedeniyle; merkezimizdeki kalp transplant alicilarinda, diger

calismalardan farkli olarak, ABH tanim ve evrelendirmesinin KDIGO’ya gore



degerlendirilmesinin, ilkemiz ve diinyadaki kisitlh sayidaki literatiire katki
saglayacagint diistinmekteyiz. Hastanemizde gerceklestirilen kalp transplantasyonu
sayisinin fazla olmasi nedeniyle, ameliyat sonrasinda gelisebilecek ABH gibi ciddi bir
komplikasyon insidansinin belirlenmesi ve s6z konusu problemin olusmasinda etkili
olabilecek faktorlerin bilinmesi, sonuglar iyilestirebilmesi bakimindan énemli katkilar
saglayacaktir. Bu anlamda, giincel bilgiler ve sinirlt tecriibbemize dayanarak,
komplikasyonlarin erken taninmasi, gerekli Onlemlerin alinarak uygun tedavi
yontemlerinin zamaninda uygulanmasi ile kalp transplant alicilarinda perioperatif
donemde gelisen ABH’nin ve dolayist ile morbiditenin  azaltilarak sagkalimin

artirilmast hedeflenmektedir.

Bu ¢alismada, ortotopik kalp transplantasyonu sonrasi erken postoperatif donemde
gelisen akut bobrek hasari insidansit ve bununla iligkili risk faktorlerinin KDIGO
kriterlerine gore arastirilmast amaclanmistir. Ek olarak, bu kohort grubunda klinik
sonuclar1 ortaya koymak {iizere renal replasman tedavisi (RRT) kullanimi, postoperatif
yogun bakim ve hastanede kalis siiresi ve mortalitenin degerlendirilmesi

hedeflenmistir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1 Kalp Yetmezligi

2.1.1 Kalp Yetmezligi Tamimi

Son yiizyil igerisinde kalp yetmezligi (KY) igin farkli tanimlamalar yapilmistir. Ilk
tamimlama Thomas Lewis tarafindan “Kalbin igindeki kanin yeterince bosalamamasi
durumudur” seklinde agiklanirken Paul Wood, “Kalbin viicudun ihtiyaci igin gereken
yeterli dolasimi saglayamamasi durumudur” seklinde yorumlamistir (11). Ik
degerlendirmelerde daha ¢ok sol ventrikiilin pompalama agisindan yetersizligi
vurgulanmig, giinimiizde ise KY’nin bir sendrom oldugu ve hastaligin semptomlarinin
fizik bulgularla desteklenerek tanimlanmasi gerektigi goriisii savunulmaktadir. Kalp
yetmezligi ventrikiiliin dolus veya ejeksiyon giiclinii etkileyen, yapisal veya fonksiyonel

degisikliklerin neden oldugu kompleks bir klinik sendromdur (12).

2.1.2 Kalp Yetmezligi Terminolojisi

2.1.2.1 Korunmus, Orta deger ve Azalmis Ejeksiyon Fraksiyonlu Kalp

Yetmezligi

Kalp yetmezligi normal sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu (LVEF) olanlardan (>%50,
korunmus EF’li KY(HFpEF)), azalmis LVEF(<%40, azalmis EF’li KY (HFrEF))
olanlara kadar genis bir hasta yelpazesinden olusur. LVEF %40-49 araliginda olan
hastalar 'gri alant temsil etmekteler, ki bu da orta-deger EF’li KY (HFmrEF) olarak
tanimlanmaktadir (Tablo1)(13).

Tablo 1. Korunmus, orta deger ve azalmis ejeksiyon fraksiyonlu Kalp yetmezligi
tanimi

KY Tiirii HFrEF HFmrEF HFpEF
1 | Semptomlar+ Bulgular Semptomlar + Bulgular Semptomlar + Bulgular
2 LVEF <%40 LVEF %40-49 LVEF >%50
KRITER 3 - 1. Yikselmis natriuretik peptid 1. Yiikselmis natriuretik peptid
seviyeleri! seviyeleri!
2. En az bir ek kriter: 2. En az bir ek kriter:
a. Tliskili yapisal kalp hastalig: a. Iliskili yapisal kalp hastalig
(LVHve/veya LAE), (LVHve/veya LAE),
b. Diyastolik disfonksiyon b. Diyastolik disfonksiyon

'BNP >35 pg/mL ve/veya NT-proBNP >125 pg/mL. HFmrEF:Heart Failure with mid-range Ejection Fraction; HFpEF:Heart Failure with preserved
Ejection Fraction; HFrEF:Heart Failure with reduced Ejection Fraction; LAE: Left Atrial Enlargement; LVEF:Left Ventricular Ejection Fraction;
LVH:Left Ventricular Hypertrophy
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2.1.2.2 Zaman Seyrine Gore Kalp Yetmezligi

Bir siire KY’si olan hastalarda siklikla ‘kronik KY’ oldugu séylenmektedir. Genel
olarak en az 1 ay boyunca degismeden kalmis semptom ve bulgular nedeniyle tedavi
edilen hastalarin ‘dengeli’ oldugu kabul edilir. Kronik stabil KY bozulursa, hasta
‘dekompanse’ olarak tanimlanir. Yeni baslayan KY, akut, (6rnegin akut miyokard
infarktiisii (AMI) sonrasi) veya subakut (6rnegin dilate kardiyomiyopati (DKMP)
olarak) ortaya ¢ikabilir (13).

2.1.2.3 Semptomlarin Siddetine gore Kalp Yetmezligi

Semptomlarin siddetini ve egzersiz intoleransini belirlemek i¢in New York Heart
Association (NYHA) fonksiyonel durum siniflamasi kullanilir. NHY A siiflamasi giiglii
prognoz gostergesi ve risk belirleyicisisidir. Kalp yetmezligi olan hastalar, fiziksel

aktivitelerine gore I’den IV’e kadar siniflandirilmaktadir (14):

o Smifl- Yiiksek diizey egzersizle semptomlar ortaya ¢ikmaktadir.
e Sif II- Orta diizey egzersizle semptomlar ortaya ¢ikmaktadir.
e Sif III- Hafif diizey egzersizle semptomlar ortaya ¢ikmaktadir.

e Smif IV- Istirahatte semptomatiktir.

2.1.3 Kalp Yetmezligi Epidemiyolojisi

Kalp yetmezligi prevalansi, uygulanan tanima baglidir, ancak gelismis iilkelerde erigkin
niifusun yaklasik %1-2’si olup, >70 yas insanlarda >%10’a yiikselmektedir (15). Efor
sirasinda nefes darligi ile basvuran >65 yas insanlarin altida birinde taninmayan KY
vardir (16). Korunmus EF’li KY (HFpEF) olan hastalarin insidansi uygulanan tanima,
klinik diizene (birinci basamak, hastane klinikleri, hastane kabul), yasa ve cinsiyete,

yayin yilina bagl olarak %22 ile 73 arasinda degigsmektedir (17-19).

2.1.4 Son Evre Kalp Yetmezliginde Mekanik Dolasim Destegi

Son evre kalp yetmezligi olgularinda uygun medikal tedavi ve inotropik destek
verilmesine ragmen ileri derecede hemodinamik bozukluk gosteren olgularda cerrahi
alternatifler 6n plana ¢ikmaktadir. Tibbi tedaviyle stabilize edilemeyen bu hastalarda

ventrikiil destek cihazlar1 (VAD) kullanilmaktadir. Kalp nakline koprii amagh LVAD

4



destegi alan hastalarin sadece %I10’unda 1 yil igerisinde kalp nakli
gerceklestirilebilmektedir (13). Son dénem kalp yetmezligi olan hasta sayisinin artmasi
ve organ bagis1 i¢in azalan isteklilik, kalp nakli bekleme siirelerinin uzamasiyla
sonuglanmistir. Eurotransplant bekleme listesindeki verilere gore bu hastalarda
mortalite oran1 %21.7°dir (20). Giincel veriler 15181nda, LVAD destegine sahip hastalarin
nakil beklerken daha iyi sagkalima sahip olabilecekleri diisiiniilmektedir (21). Bu tedavi
modalitesi kalp nakline koprii olarak veya nakil i¢in uygun olmayan hastalarda kalici

tedavi olarak goriilmektedir (13).

2.4 Ortotopik Kalp Transplantasyonu

2.4.1 Ortotopik Kalp Transplantasyonunun Tarihc¢esi

Gegen ylizyillin baglarinda Alexis Carrel ve Charles Guthrie’nin Onciiliik ettigi
calismalarla solid organ naklinin temeli atildi. Carrel ve Guthrie hayvanlarda basarili
solid organ naklini miimkiin kilan damar cerrahisindeki siitiir tekniklerini gelistirmisler
ve bu sayede Carrel 1912 Nobel Tip ve Fizyoloji 6diiliinii kazanmustir (20). Hayvanda
ilk ortotopik kalp nakli Moskova Devlet Universitesi’nden Vladimir Demikhov
tarafindan 1951 yilinin  Noel giiniinde yapilmistir. Daha sonra Stanford
Universitesi'nden Norman Shumway ile Richard Lower ve arkadaslar1 gibi kalp
naklinin diinya ¢apinda onciileri tarafindan yapilan gabalar, 3 Aralik 1967’de Christiaan

Barnard’in insandan insana ilk ortotopik kalp naklini gerceklestirmesiyle sonu¢lanmigtir

).

Tiirkiye'de 1lk kalp transplantasyonu 22 Kasim 1968'de Tirkiye Yiksek ihtisas
Hastanesi'nde Dr. Kemal Bayazit tarafindan, ikincisi bundan dort giin sonra Dr. Siyami
Ersek tarafindan Istanbul Gogiis Cerrahi Merkezi'nde yapilmistir. Her iki hasta da erken
postoperatif dénemde kaybedilmistir. Ulkemizde ilk klinik olarak basarili kalp nakli ise
Dr.Kemal BAYAZIT’in talebesi Dr.Cevat YAKUT tarafindan 1989 yilinda
gerceklestirilmistir (22).



Glinlimiizde son donem kalp yetmezliginin tedavisinde kalp nakli etkin bir tedavi
metodu olarak kabul edilmektedir ve uygun hastalarda kalp nakli bugiin i¢in kalp
yetmezliginin bilinen en iyi tedavi metodudur. Tiirkiyede 2016 yilinda 69 kalp nakli,
toplamda ise 477 kalp nakli gerceklestirilmistir(23).

2.4.2 Ortotopik Kalp Transplantasyonunda Hasta Secimi

Uluslararasi kalp nakli birliginin 2015 yilinda yayinladig1 32. resmi rapora gore diinya
capinda 1982-2014 yillar1 arasinda 120992 kalp nakli yapilmis olup, bu vakalarin
108151°1 eriskin kalp naklidir. Hastalarin 1 ve 5 yillik sagkalimlart sirasiyla %82 ve
%69’ dur(Sekil 1)(24).
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Basaril1 bir transplantasyon i¢in ilk sart uygun hasta se¢cimi olmakla birlikte; hasta ve
dondr se¢iminde kilavuz rol oynayan faktorlerden biri de endikasyon ve
kontrendikasyonlarin ~ dogru  belirlenmesidir.  Uluslararas1 Kalp ve Akciger
Transplantasyonu Birligi (ISHLT) 2016 rehberinde kalp nakli i¢in hasta se¢im kriterleri
ve endikasyonlar1 olusturulmustur (25). Bu endikasyonlardan baslicalart;

- Kalp yetmezligi bulgulari gosteren restriktif kardiyomiyopati (RKM)

(NYHA simif IIT ve IV olmasi)

- Siddetli kalp yetmezligi ve non-obstriiktif hipertofik kardiyomiyopati (HKM)

- Diger medikal veya cerrahi tedavilerin uygulanmasina ragmen

hemodinaminin bozuk olmasi

- Aritmojenik sag ventrikiil displazisi
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- Akut kalp yetmezligi nedeniyle tekrarlayan hospitalizasyon

- Amiloidoza bagli KY gelisen segili hastalar (deneyimli merkezlerde)

olarak siralanabilir.

Ayrica bu kilavuzda kalp naklinin kesin kontrendikasyonlar1 arasinda;

Ciddi semptomatik serebrovaskiiler hastalik
Farmakolojik tedaviye yanitsiz pulmoner hipertansiyon
Aktif enfeksiyon

Aktif malignite

Ileri dénem hepatik bozukluk

Madde bagimlilig1 (alkol dahil)

Psikoz

olarak bildirilmistir.

Kalp naklinin rolatif kontrendikasyonlari ise;

Aktif sigara tiiketimi

Obezite (=35 kg/m2)

Son organ hasar1 gelismis DM veya kotii glisemik kontrol (HbAlc> % 7))
Irreversible renal disfonksiyon (€GFR< 30 mL/min/1.73m?)

Periferik damar hastaligi

olarak siralanabilir (25).

2.4.3 Kalp Transplantasyonu Sonras1 Morbidite ve Mortalite

Ortotopik kalp nakli alicilari, mortalite ve morbiditeyi etkileyen erken ve ge¢
postoperatif komplikasyonlar ile kars1 karsiya kalmaktadirlar. Mevcut mortalite riskinin
hesaplanmasi i¢in yetiskin kalp cerrahisinde degisik skorlama sistemleri gelistirilmistir.
Bunlarin i¢inde en ¢ok EuroSCORE skorlama sistemi kullanilmaktadir (26, 27). Farkli
risk skorlama sistemlerinin karsilastirilmasinda; beklenen ve gerceklesen mortalite

arasindaki uyumun EuroSCORE ile en iyi oldugu bildirilmistir (28, 29). En giincel olan

EuroSCORE I i¢in risk faktorleri ve formiil asagida gosterilmistir (Tablo 2)(30).

Ongoriilen mortalite= e

(Bo + X Bi Xi) / 1+ e (Bo + XBi Xi)



Tablo 2: EuroSCORE Il skorlama sisteminin risk faktorleri ve tanim

Risk Faktorleri

Tanim

HASTA ILE ILGIiLi FAKTORLER

Yas < 95 yas olan hastalar
Cinsiyet Kadin
Kreatin klirensi 50-80ml/dk
Bobrek fonksiyon bozuklugu Kreatin klirensi <50 ml/dk, diyaliz yok
Diyaliz hastasi (serum kreatinin bakilmaksizin)
Klaudikasyon, %50 nin iizerinde karotis
Ekstrakardiyak Arteriopati lezyonu, gecirilmis veya planlanan abdominal
aorta, karotis cerrahisi, periferik damar cerrahisi
Hareket Kisithhig Kas iskelet sistemi veya norolojik disfonksiyona

bagl

Gegirilmis Kardiyak Operasyon

Perikardin daha 6nce ag¢ildig1 operasyon
anamnezi (Redo vaka)

Kronik Akciger Hastaligi

Uzun siireli bronkodilator veya steroid kullanimi

Aktif Endokardit

Ameliyat sirasinda endokardit i¢in hala
antibiyotik tedavisi alan hasta

Kritik Preoperatif Durum

Ventrikiiler tasikardi veya ventrikiiler
fibrilasyon, preoperatif kardiyak masaj,
preoperatif MV kullanimi, preoperatif inotrop
veya IABP, preoperatif akut bobrek yetmezligi

Diabetes Mellitus

Insiiline bagimli Diabetes Mellitus varlig

KARDIYAK FAKTORLER

NYHA

NYHA smufi: I, I, II1, IV

CCS simnif 4 anjina

Dinlenmede anjina

LV Disfonksiyonu

LVEF %31-%50, LVEF %21- %30, LVEF <%20

Gegirilmis MI

90 giin i¢inde MI 6ykiisii

Pulmoner Hipertansiyon

Sistolik pulmoner arter basine1 31-55 mmHg
Sistolik pulmoner arter basinci >55 mmHg

OPERASYONLA ILGILi

FAKTORLER

Elektif: Ameliyat i¢in rutin kabul

Acele: Ameliyat icin elektif olarak kabul edilmemis ancak
tibbi nedenlerden 6tiirti mevcut basgvuru lizerine miidahale
veya ameliyat gerektirecek hastalar

el Acil: Calisma karar1 sonrasinda bir sonraki is giiniiniin
baslangicindan 6nceki operasyon
Kurtarici: Ameliyathaneye giderken veya anestezi
indiiksiyonundan énce CPR gerektiren hastalar

Cerrahi biiyiikliik Izole CABG, Tek olmayan CABG, 2 prosediir, 3 prosediir

Torasik Aorta Cerrabhisi

Asendan, arkus yada desendan aort patolojilerine girigim

MV: Mekanik Ventilasyon, IABP: Intraaortik Balon Pompasi, NYHA: New York Heart Association, LVEF: Left Ventricular
Ejection Fraction, CPR: Cardiopulmonary resuscitation, CABG: Coronary Artery Bypass Grafting




Uluslararas1 Kalp ve Akciger Transplantasyonu Birligi Kalp nakli yapilmig hastalarda

goriilen postoperatif morbidite ve mortalite raporunu yayinlamigtir (Tablo 2, Sekil

2)(24). Hipertansiyon, hiperlipidemi, renal disfonksiyon, diyabet ve kardiyak allogreft

vaskiilopati (CAV) nakil sonrasi en sik karsilasilan morbidite nedenlerindendir. Ayrica

bu raporda kalp nakil hastalarinda 6liimiin baslica sebepleri greft yetmezligi, enfeksiyon

ve ¢oklu organ yetmezligi olarak goriilmektedir.

Tablo 3. Kalp nakli sonrasi 1, 5 ve 10. yillarda morbidite oranlar:

Morbidite 1 yil iginde 5 yil iginde 10 yil icinde

Hipertansiyon % 70.8 % 90.9 -

Renal disfonksiyon % 25.4 % 50.9 % 68.0
Anormal kreatinin <2.5mg/dL % 17.3 % 32.8 % 39.5
Kreatinin > 2.5 mg/dL % 6.1 % 13.7 % 18.6
Kronik diyaliz % 1.7 % 3.0 % 6.2
Bobrek nakli % 0.3 % 1.3 % 3.7

Hiperlipidemi % 59.9 % 87.6 -

Diyabet % 23.3 % 36.6 -

Kardiyak allograft vaskiilopati % 7.8 % 29.4 % 47.6

Malignite % 5.1 % 15.7 % 27.4




10% —
CAV
== Akut Rejeksivon
0 = DMIalignite
8% ==  Enfeksiyon
—  Greft Yetmezligi
NMualtipl Organ Y etm ezligi
6% Bobrek Yetmezligi
/
4% e
/
2% K
OOA) A T T T I
0 1 2 3 4
Yillar

Sekil 2. Kalp nakli sonrasi onde gelen 6liim nedenlerinin Kiimiilatif insidansi.
(CAV: cardiac allograft vasculopathy)

2.4.4 Kalp Transplantasyonunda Anestezi Yonetimi

Anesteziyolog genellikle kardiyak transplant alicisim1 preoperatif degerlendirme igin
sinirl zamana sahiptir. Preoperatif anestezik degerlendirme eksiksiz bir anamnez, fizik
muayene ve hastanin tibbi kayitlarini igermelidir. Kalp yetmezligi olan hasta, dolasimda
yiiksek katekolamin seviyelerine sahiptir ve 6n yiik bagimhidir. Ameliyat 6ncesi
donemde diisik doz sedasyonun bile vazodilatasyon ve hemodinamik
dekompanzasyona neden olabilecegi unutulmamalidir. ilave oksijen verilmeli, sedatif
kullanimidan kagimilmali veya dikkatlice titre edilmelidir (31). Bu hastalar tipik olarak
hipokinetik, on yiik ve art yiik degisikliklerine duyarli, kompliyans1 bozuk ventrikiillere
sahiptirler. Anestezi indiiksiyonu i¢in hemodinamik hedefler kalp hiz1 ve
kontraktilitenin korunmasi, 6n yiik ve art yiikteki ani degisikliklerden kaginilmasi ve
PVR’deki artislarin Onlenmesidir. Anestezi indiiksiyonu sirasinda ve KPB 0Oncesi
dénem boyunca siklikla inotropik destek gerekmektedir. Bir¢ok idame anestezi rejimi

inhalasyon ajanlari, opiyoid ve benzodiazepinlerle desteklenen narkotik temele dayanir.
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Hemodinamik monitdrizasyon ic¢in pulmoner arter kateteri ve transdzefageal
ekokardiyografi kullanilmalidir. Traneksamik asit gibi antifibrinolitikler kanamay1
azaltmak i¢in anestezi indiiksiyonunu takiben uygulanabilir. Kalp transplantasyonu ic¢in
uygulanan KPB, rutin kardiyak cerrahi islemler i¢in uygulanana benzerdir.
Kardiyopulmoner bypass’in sonlandirilmasindan 6nce hasta normotermik ve tiim
elektrolit ve asit-baz bozukluklari diizeltilmis olmalidir. Erken KPB sonrasi dénemde
kalp hiz1 90-110 atim/dk, ortalama arteriyal basinc >65 mm Hg, ventrikiiler dolum
basinglar1 yaklasik 12-18 mm Hg arasinda olmalidir. Ekokardiyografi ile sag kalp
fonksiyonlar1 izlenmeli, pulmoner arter basinglarina goére sivi ve inodilator tedaviler
planlanmalidir. KPB sonrasi hemodinamisi stabil olmayan, sag ventrikiil disfonksiyonu
gelisen hastalarda ECMO destek tedavisi uygulanmalidir. Inotropik destege genellikle
birka¢ giin boyunca gerek duyulmasina ragmen hastalar siklikla 24 saat icinde ekstiibe
edilir.

2.5 Akut Bobrek Hasar1 (ABH)

Akut bobrek hasari, glomeriiler filtrasyon hizinda azalma ile iire ve kreatinin gibi
nitrojen atik triinlerinin birikimi, sivi elekrolit ve asit baz dengesinin bozulmasi ile
kendini gosteren klinik bir sendromdur. Akut bobrek hasarinin belirlenmesinde daha
onceki yillarda RIFLE (Risk, Injury, Failure, Loss, End Stage - Risk, Hasar, Yetersizlik,
Kayip, Son Doénem) ve AKIN (Acute Kidney Injury Network - akut bobrek hasari
caligma grubu) kriteleri kullanilirken; KDIGO (Kidney Disease Improving Global
Outcomes - Bobrek Hastaligi Kiiresel Sonuglari Iyilestirme) RIFLE ve AKIN
kriterlerinin gegerliligi temel alinarak klinik uygulamalar, arastirmalar ile ABH tanis1 ve
evrelendirmesini yapmak amaciyla gelistirilmistir. AKIN ve RIFLE simiflamasinin her
ikisinin de akut bobrek hasarinin tespitinde eksiklerinin olmast ve ABH tespiti igin
resmi bir kilavuz olmamasi yeni kilavuzun ¢ikmasinin nedenleri arasindadir. Joannidis
ve arkadaslarinin calismasinda, RIFLE kriterleri AKIN’a gore tespit edilen ABH
olgularinin %9 unu algilamada basarisizken, AKIN kriterleri de RIFLE tarafindan tespit
edilen %26.9 hastay1 tespitte basarisiz olmustur (32). Bu nedenle bu yeni kilavuz
RIFLE ve AKIN kriterlerinin birlesiminden olusmaktadir. Bdylece bdbrek
fonksiyonlarinda akut degisikliklerin daha genis gosterilmesi hedeflenmistir (5).
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KDIGO’ya gore ABH smiflamasinda baglangi¢ serum kreatinin diizeyi ve idrar ¢ikis
miktar1 kullanilmaktadir. ABH tanisi i¢in asagidakilerden birinin olmasi gerekmektedir
(33):
1. 48 saat iginde serum kreatinin diizeyinde >0.3 mg/dL (>26.5 umol/l) artis olmasi
2. Son 7 giin i¢inde ortaya ¢iktig1 bilinen veya tahmin edilen serum kreatinin
diizeyinde baslangica gore >1.5 kat artis olmasi

3. Idrar ¢ikisinin 6 saat boyunca < 0.5 mL/kg/st olmas1

KDIGO kilavuzuna goére ABH Evre-1, serum kreatinin diizeyinin bazal degerin 1.5-1.9
kat1 ya da >0.3 mg/dL artig1 ya da idrar miktarinin 6-12 saattir <0.5 mL/kg/saat olmasi,
ABH Evre-2, serum kreatinin diizeyinin bazal degerin 2.0-2.9 kati1 artis1 ya da idrar
miktarmin >12 saattir <0.5 mL/kg/saat olmasi; ABH Evre-3 ise, serum Kkreatinin
diizeyinin bazal degerin 3 kat1 artig1, serum Kkreatininin >4.0 mg/dL olmasi1 veya RRT
baslanmasi ya da idrar miktarinin 24 saatten daha uzun siiredir <0.3 mL/kg/saat ya da

>12 saat boyunca aniiri olmas1 durumudur (Tablo 3).

Tablo 4. KDIGO 2012 kilavuzuna gore akut bobrek hasari simiflamasi

Evre Serum Kreatinin Idrar cikisi
1 Bazalin 1.5-1.9 katx <0.5 mL/kg/saat 6-12 saat boyunca
veya

>0.3 mg/dL (=26.5 pmol/l) artis

2 Bazalin 2.0-2.9 katx <0.5 mL/kg/saat >12 saat boyunca
3 Bazalin 3.0 kat1 <0.3 mL/kg/saat >24 saat boyunca
veya veya
>4 mg/dL (>353.6 pmol/l) artis >12 saat boyunca aniiri

veya
RRT baslanmasi veya

<18 yas hastalarda eGFR’de <35 mL/dk/1.73m? azalis

RRT: Renal Replacement Therapy, eGFR:Estimated Glomerular Filtration Rate
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2.5.1 ABH Erken Tanisinda Biyobelirtecler

Bobrek hasar1 sonrasi serum kreatinin artis1 olmadan, bobrekten kana ve idrara daha
erken dénemde salinan gesitli maddeler tanimlanmustir (34). Son 15 yilda kullanima
giren ve giin gectikce sayilart artan bu biyobelirtegler Tablo 4’te sunulmustur. Kardiyak
cerrahi gegiren erigkin hastalarda yapilmis 28 calismay1 inceleyen yakin zamanli bir
metaanaliz, postoperatif ilk 24 saat i¢inde 6l¢iildiigiinde, mevcut biyolojik belirteglerin
akut bobrek hasar1 icin genel olarak zayif veya en iyi orta derecede duyarliliga sahip

olduklarini belirtmistir (35).

Tablo 5. Akut bobrek hasari erken tanisina yardimci biyobelirtecler

Diisiik molekiil agirhkh proteinler Sitokinler
B,-mikroglobulin Platelet aktive edici faktor
A;-mikroglobulin Interleukin-18

Adenozin deaminaz baglayici protein Genler

Sistatin-C Notrofil gelatinaz associated lipocalin
Renal tiibiiler epitelyal antijen (NGAL)

Enzimler Digerleri
N-asetil-b-glukosaminidaz (NAG) Bobrek hasar molekiil-1
Alanine aminopeptidaz Na/H exchanger isoform-3
Alkalen fosfataz

Laktat dehidrogenaz (LDH)

Glutatyon S-transferaz

G-glutamil transpeptidaz

2.5.2 Kardiyak Cerrahi iliskili Akut Bébrek Hasar1 (CSA-AKI)

Diinyada her yil yaklasitk 2 milyon kardiyak cerrahi gercgeklestirilmektedir. Bu
hastalarin yaklasik 280000’inde (%14) postoperatif donemde akut bobrek hasar1 (ABH)
gelismektedir (36). Bildirilen CSA-AKI insidanst degiskendir ve ABH tanimi, dahil

etme ve dislama kriterlerine baglidir. Renal replasman tedavisine (RRT) ihtiya¢ duyulan
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CSA-AKI insidans1t %0.4 ile %10.9 arasinda degismektedir (37-39). De Santo ve
arkadaslar1 307 kalp nakli yapilmis hastada ABH insidanst ve risk faktorlerini
incelemistir. GFR'de %50 veya daha fazla azalma, hastalarin %14'tinde saptanmis ve bu
hastalarin %6.1'inde renal replasman tedavisine ihtiya¢ duyulmustur (9). Yakin zamanl
basgka bir ¢alismada 380 kalp nakli yapilmis hastada ABH insidansi KDIGO kriterleri
baz almarak degerlendirildiginde %44 hastada ABH gelistigi, %16 hastanin RRT
ihtiyaci oldugu belirtilmistir (40). CSA-AKI insidansim1 KDIGO tanimina gore
degerlendiren galisma sayisi yetersizdir. Yakin zamanda Kristovic ve arkadaslarinin
kardiyak cerrahi geciren hastalarda yaptigi bir ¢alismada KDIGO’ya gore ABH
insidans1 Evre-1 %17.3, Evre-2 %2.1, Evre-3%3.6 olarak bulunmustur (6).

Kardiyak cerrahi sonrasi bobrek fonksiyonlarinda meydana gelen akut degisimler iyi
anlagilamamis ve tam olarak tanimlanmamis, zor bir klinik problem olarak karsimiza
cikmaktadir. CSA-AKI nedenleri multifaktoryeldir ve genellikle kardiyopulmoner
bypass (KPB), non-pulsatil akim, renal hipoperfiizyon, hemoliz, hemodiliisyon,
hipotermi gibi faktorlerin bobrek fonksiyonlari {izerinde olumsuz etkileri oldugu
distintilmektedir (41). Ayn1 zamanda CSA-AKI gelisimi agisindan kadin cinsiyet, ileri
yas, diyabet mellitus, periferik arter hastaligi, preoperatif kreatinin yiiksekligi, sol
ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu diistikliigii, acil cerrahi, kan triinii kullanimi1 da risk

faktorleri arasinda sayilmaktadir (42).

Akut bobrek hasar1 gelisiminde kalp nakli sonrast immiinoterapinin rolii c¢okga
tartistlmistir.  Kalsindrin inhibitor (KNI) tedavisinin iyi tanimlanmis nefrotoksik
potansiyeline ragmen, kalp nakli alicilarinin ¢ogu, allogreft reddinin onlenmesinde
bilinen etkinliklerine dayanarak takrolimus veya siklosporin almaktadirlar.
Siklosporinin, takrolimusa kiyasla daha fazla nefrotoksisite potansiyeline sahip oldugu
diisiiniilmektedir (rolatif nefrotoksisite riski 1.24) (43). Immiinsupresan ilaglarin altta

yatan nefrotoksik mekanizmasi Tablo 5’de gosterilmistir (44).
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Tablo 6. Immiinsiipresif tedavi sonrasi bobrek hastaliginin morfolojisi

Neden Renal histoloji Proteiniiri
Akut KNI toksisitesi Tubuler vakuolizasyon -[+
Akut Tiibiiler Nekroz
Hiyalin arteryoskleroz
Kronik KNI toksisitesi Interstisyel fibroz / tubular atrofi -1+

("¢izgili fibroz")
Fokal global arteryoskleroz
Hiyalin arteryoskleroz
KNI/mTORI Trombotik mikroanjiopati ++
mTORI Akut Tiibiilar Nekroz -

(mTORI: mammalian Target-Of-Rapamycin inhibitors)

Kalsindrin inhibitorlerin akut nefrotoksik etkisi esas olarak ilk doz verildikten sonra
ortaya ¢ikabilen afferent arterioliin vazokonstriksiyonu ile ortaya ¢ikmaktadir (45).
KNP’leri endotelin, tromboksan gibi vazokonstriktor ajanlar ile prostaglandin E2,
prostasiklin ve nitrik oksit gibi vazodilator faktorler arasinda bir dengesizlige neden
olarak aferent arteriyoliin vazokonstriksiyonunu indiikler (46, 47). Bu, glomeriiler

filtrasyonda bir azalmaya ve serum kreatinininde bir artisa neden olur.

Hemodinamiyi optimize ederek, diiiretik ilaglardan kagmarak, GFR'yi azaltabilecek
anjiyotensin doniistiiriici enzim inhibitorii (ACEI)/ anjiyotensin reseptor blokeri (ARB)
kullanimini kisithiyarak ve KNI diizeylerini dikkatli takip ederek prerenal azotemi
hafifletilebilmektedir. Obstriiktif iiropati nadir olmasina ragmen her zaman

degerlendirilmeli ve mevcut oldugunda tedavi edilmelidir (44).

Ilerleyici KNI nefrotoksisitesi olan hastalarda mTORi kullanimi diisiiniilmesi gereken
bir segenek olabilir (44). Bununla birlikte, bu grup ilaglarin kullanimi ile, siklikla
dislipidemi, gecikmis yara iyilesmesi, agiz ilseri, ddem, proteiniiri gibi yan etkiler
goriilmektedir (48). Var olan proteiniiri, MTORI tedavisine baslamak i¢in rolatif
kontrendikasyon olarak kabul edilir.Yeni veya kotiilesen proteiniiri kotii renal prognoz

ile iligkilidir ve mTORi’nin kesilmesi gerekmektedir (49-51).

Yakin zamanda yaymlanmis randomize kontrollii bir ¢calismada, 115 kalp nakli olmus
hastanin degerlendirilmesinde diisiik doz everolimus ve standard doz siklosporin

tedavisi almig hastalar karsilastirillmistir. Everolimus grubunda bobrek fonksiyonlarinda
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anlamlt korunma saglandig1 gortilmiistiir (GFR nakilden 12 ay sonra 79.8'e kars1 61.5
mL/dakika/1.73m?, p<0.001). Bu grupta 1.y1l sonunda intravaskiiler ultrasonografi ile
bakildiginda kardiyak allogreft vaskiilopati insidansinin azaldigi saptanmustir (52).

Akut bobrek hasar1 gelistiginde renal replasman tedavisinin (RRT) baslatilmasi igin
optimal zamanlama tanimlanmamistir. Renal replasman tedavisi baslama Kkarari,
klinisyenler tarafindan c¢ogunlukla hacim asir1 yiikiiniin klinik 06zellikleri ortaya
ciktiginda veya azotemi, hiperkalemi, siddetli asidoz gelistiginde verilmektedir. KDIGO
2012 rehberi, ABH gelisen hastalarin RRT baslatma kararini verebilmek adina kriterler
(6rnegin, Sivi asir1 yikii, biyolojik belirteg seviyesi, siddet skoru) belirlemeyi
onermektedir. Bu kriterler, nihayetinde renal replasman tedavisine ihtiya¢ duyacak
hastalarin belirlenmesine ve bdylece tedaviye baslanip baslanmayacagina dair
belirsizliklerin sinirlanmasina izin verebilir (33). Bu anlamda, asagidak: tablo KDIGO
2012 rehberinde oOnerilen renal replasman tedavisi (RRT) baglatilmas: igin

degerlendirilmesi gereken faktorleri igermektedir (Tablo 6) (33).
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Tablo 7. Renal Replasman Tedavisi i¢in potansiyel uygulamalar

Uygulamalar

Yorumlar

Renal replasman

Bobrek fonksiyon bozuklugunda RRT kullanimina dayanan
geleneksel ve yaygin bir yaklagimdir.

Yasami tehdit eden endikasyonlar
Hiperkalemi

Asidemi

Akciger 6demi

Uremik komplikasyonlar
(perikardit, kanama vb.)

Bu kriterleri dogrulamak i¢in herhangi bir ¢alisma yapilmamistir.
Diyaliz potasyumun uzaklagtirilmasinda etkilidir; bununla beraber,
potasyum diizeylerinin siklikla izlenmesini ve niikslerin 6nlenmesi
icin es zamanli tibbi yonetimin ayarlanmasini gerektirir.

ABH'na bagli metabolik asidoz siklikla altta yatan durum tarafindan
agreve edilmektedir. Bu kosullarda metabolik asidozun RRT ile
diizeltilmesi, altta yatan hastalik siirecine baglidir.

RRT siklikla ventilator destegi ihtiyacini 6nlemek i¢in kullanilir;
bununla birlikte, mekanik ventilatdrdeki hastalarda akciger
odemini yonetmek i¢inde ayni derecede 6nemlidir.

Modern uygulamada, tiremik komplikasyonlar ortaya ¢ikincaya
kadar ABH hastalarinda RRT baglatmak i¢in beklemek nadirdir.

Acil olmayan endikasyonlar
Soliit kontrol

S1vi uzaklagtirma

Asit-baz anormalliklerinin
duzeltilmesi

BUN, katabolik hiz ve hacim durumu gibi dogrudan bobrek fonksi-
yonlariyla iliskili olmayan faktorleri yansitir.

SCr, yas, 1rk, kas kitlesi, katabolik hizdan ve sivi uygulamasindan
etkilenir

Sivi agir1 yiikii RRT baglatma zamanlamasinin 6nemli bir belirleyicisidir.

Diyaliz baslatmak igin standart kriterler mevcut degildir.

Renal destek

Hacim kontrol

Beslenme

Asit-baz ve elektrolit dengesinin
diizenlenmesi

Soliit modulasyonu

Bu yaklasim, bobrek fonksiyonunu iyilestirmek, sivi dengesini
degistirmek ve soliit seviyelerini kontrol etmek i¢in RRT teknikleri
kullanilmasina dayanir.

S1v1 agin1 yiikklenmesi, ABH'da olumsuz sonuglara katkida bulunan
onemli bir faktor olarak ortaya ¢ikmaktadir.

Yakin tarihli calismalar KKY’destvi uzaklastirilmasinin potansiyel
faydalarin1 gostermistir.

ABH’da hacim kisitlamasibesin desteginin sinirli olmasia neden
olabilmekte ve RRTuygulanmasi ise daha iyi beslenme destegine
neden olabilmektedir.

Akciger hasari olan hastalarda permisif hiperkapnik asidoz, sivi

yiiklenmesi ve hipernatremi tetiklemeksizin RRT ile diizeltilebilir.
Soliit yiikiindeki degisiklikler tahmin edilmelidir (Tiimor lizis

sendromu gibi).

Mevcut kanitlar belirsiz olmasina ragmen, sepsisde sitokin
manipiilasyonu i¢in RRT'nin etkinligini degerlendiren ¢aligmalar
devam etmektedir.

RRT: Renal Replasman Tedavisi, ABH: Akut Bobrek Hasari, BUN:Blood Urea Nitrogen, SCr: Serum Creatinine, KKY: Konjestif

Kalp Yetmezligi
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3. GEREC VE YONTEM

Baskent Universitesi Tip ve Saglik Bilimleri Arastirma Kurulu (KA15/368 no’lu proje)
onay1 alindiktan sonra Subat 2003 — Nisan 2017 tarihleri arasinda Baskent Universitesi
Ankara Hastanesi’nde kalp nakli yapilmis hastalarin medikal ve anestezi kayitlar1 hasta

dosyalar1 ve elektronik ortamda Nucleus programindan retrospektif olarak incelendi.

3.1 Hasta Popiilasyonu

Son doénem kalp yetmezligi nedeniyle ortotopik kalp nakli yapilmis tiim yas
gruplarindan toplam 119 hasta incelendi. Intraoperatif veya postoperatif ilk 24 saat
icinde Olen, preoperatif renal replasman tedavisi ihtiyaci olan, 14 yasindan geng olan,
kronik bobrek yetmezligi (KBY) mevcut hastalar ¢alisma dis1 birakildi. Toplam 83
hasta c¢alismaya dahil edildi. Bu hasta grubuna, akut kalp yetmezligi sonrasi
dekompense olmus ve tedavi amagli LVAD veya ECMO uygulanmis hastalarda dahil
edildi. (Nasil yazmali emin olamadim. Calisma retrospektif, bu sekilde diizelttim) Kalp
nakli 6ncesi 7 hastada LVAD, 5 hastada ECMO destegi bulunmaktaydi.

3.2 Anestezi Uygulamasi

Ameliyattan once hastalar preoperatif olarak degerlendirilerek, anestezi hakkinda bilgi
verildikten sonra ameliyat i¢in onaylar1 alindi. Ameliyat odasina alinan biitiin hastalar
nabiz oksimetresi, noninvaziv kan basinci Ol¢timii ve 5 kanalli EKG ile monitorize
edildi. Periferik vendz kaniilasyon yapilarak kristalloid inflizyonuna baslandi. Genel
anestezi indiiksiyonu 6ncesinde, invaziv kan basinci monitdrizasyonu i¢in lokal anestezi
ve sedasyon esligine sag radiyal artere 20 G kateter yerlestirilerek 6lgtim yapildi. Rutin
hasta monitorizasyonu tamamlandiktan sonra anestezi indiiksiyonu fentanil (5 pug/kg
indiiksiyon, 5 pg/kg cerrahi insizyon Oncesi) ve midazolam (0.1 mg/kg) ile
gerceklestirildi. Kas gevsetici olarak vekiironyum (0.1 mg/kg) intravendz bolus olarak
verildi. Anestezi idamesi fentanil (10 pg/kg/saat) inflizyonu ve inhalasyon ajani

(desfluran, sevofluran veya izofluran) ile saglandi.
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Hastalar endotrakeal entiibasyonun ardindan tidal voliim 6-8 mL/kg, solunum sayis1 10-
15 soluk/dakika, inspiryum ekspiryum oranit 1:2, % 50 oksijen ve PEEP degeri 5
cmH,0 olacak sekilde voliim kontrol modunda anestezi makinasina baglandi. Santral
vendz kaniilasyon ultrason esliginde sag internal juguler venden yapildi. Genis ¢aplh
santral ven kateteri yerlestirilmesinin ardindan ayni venden pulmoner arter kateteri
yerlestirildi. Ayrica transdzefageal ekokardiyografi (TEE) probu rutin olarak tiim
hastalara yerlestirildi. Idrar miktarinin takibi i¢in mesane sondasi, viicut sicakligi takibi

i¢in ise nazofarengeal ve rektal problar yerlestirildi.

Kardiyopulmoner bypass igin heparin 4 mg/kg dozunda uygulanarak, santral vendz
yoldan alinan kan numunesi ile aktive edilmis pihtilasma zamani (ACT) 6l¢iildii. Deger
250’nin tlizerinde oldugunda pompa aspiratorleri ¢alistirildi. Alinan ACT 6rneginin 450
saniyenin tizerinde olmasi KPB i¢in yeterli kabul edildi. Ayrica KPB baslangicinda
pompaya 0.05 mg/kg midazolam, 10 mg/kg metilprednizolon ve 0.05 mg/kg
vekiironyum eklendi. Hasta 3OOC’ye sogutuldugunda 5 mg/kg tiyopental yapildi.
Yeniden 1sinmanin baglatildigi donemde 5 mg/kg tiyopental, 0.05 mg/kg vekiironyum

ve 0.05 mg/kg midazolam tekrarlandi.

Arteriyel kan gazi 6rneklerindeki bulgulara bakilarak elektrolit dengesizligi, baz agig
ve hemotokrit degerleri KPB esnasinda ve sonrasinda diizeltildi. Inotrop destek olarak
dobutamin ve adrenalin infiizyonu tiim hastalara verildi ve inflizyon miktari arteriyel
kan basincina gore ayarlandi. Sistolik kan basincinin 90 mmHg’dan veya diyastolik kan
basincinin 60 mmHg’dan veya ortalama arteriyel kan basincinin 65 mmHg’dan diisiik
olmasi hipotansiyon olarak kabul edildi. Hemodinamik instabilite varliginda veya ek
kardiyak inotropi gerektiginde levosimendan ve vazopressor tedavi olarak ihtiyag
halinde noradrenalin ve glypressin inflizyonu baslandi. Pulmoner arter basinci yiiksek
olan hastalara milrinon infiizyonu baslandi. Tiim bu inotrop ve vazopressor tedavilere
ragmen arteriyel kan basinci diisiik olan hastalara ECMO destek tedavisi uygulandi.
Hemodinamik stabilizasyon saglanan hastalarda kardiyopulmoner bypass (KPB)
sonlandirilip, baslangi¢ heparin dozuna esit miktarda protamin yapildi. Kanama
kotroliinii takiben sternum kapatilarak, hastalar entiibe sekilde kardiyak cerrahi yogun
bakim {initesine alindi. Hastalar rutin olarak 12-24 saat entiibe takip edildi. Bu siirenin
sonunda kardiyak ve pulmoner sistem bakimindan stabil olan hastalar ekstiibe edildi.

Evre 2 ve 3 ABH gelisen hastalar, ciddi metabolik asidozu olanlar ve sivi asiri
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yiiklenmesi diigiiniilen hastalarda renal replasman tedavisi (RRT) uygulandi. Bu tedavi,

hemodinamik olarak stabil olmayan, yiiksek inotrop ve vazopressor tedavileri alan

hastalarda CRRT seklinde uygulandi. Tiim hastalara postoperatif ilk 3 giin, antibiyotik

profilaksisi igin sefazolin uygulandi. Aminoglikozidler ve benzeri nefrotoksik

ajanlardan kaginildi.

3.3 Incelenen Parametreler

Hastalarin preoperatif, intraoperatif ve postoperatif bakilan parametreleri asagida

goriilmektedir.

1. Preoperatif donem:

Demografik veriler: Yas, cinsiyet, agirlik (kg), boy (cm), viicut kitle indeksi
(VKI)

EuroSCORE

Kalp yetmezliginin etiyolojisi: Dilate kardiyomiyopati (DKMP), Koroner arter
hastaligi (KAH), diger

Mekanik dolasim destegi varhigi: Intraaortik balon pompasi (IABP), Sol
ventrikiil destek cihazit (LVAD), Ekstrakorporeal Membran Oksijenasyonu
(ECMO)

Eslik eden sistemik hastaliklar: Hipertansiyon, Hiperlipidemi, Diyabetes
mellitus, koroner arter hastaligi (KAH)

Immiinsiipresif kullanimi

Sigara kullanimi

Preoperatif hemodinamik veriler: Ortalama sag atriyal basing (SAB), sistolik
pulmoner arter basinct (sPAB), pulmoner kapiller wedge basinci (PCWB),
pulmoner vaskiiler rezistans (PVR), kardiyak indeks (CI)

Preoperatif laboratuvar parametreleri [hemoglobin, hematokrit, kan iire azotu
(BUN), kreatinin, serum sodyumu, serum potasyumu, total ve direkt biliriibin]
Preoperatif kreatinin klirensi

Preoperatif EKO degerlendirmesi

2. Intraoperatif dénem
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e Intraoperatif vital bulgular [giris ve ¢ikis santral vendz basing, en kotii kan gazi
degerleri (pH, PaO,, PaCO,, laktat, baz agig1, Sa0), idrar miktari]

e Intraoperatif hastaya verilen tiim sivilar (kristaloid, kolloid), kan ve kan iiriinii
replasmanlari

e Intraoperatif kritik olay varhigi (hipotansiyon, hipertansiyon, bradikardi (<60
atim/dk), kanama, hipoksemi, kardiyak arrest)

e Kardiyopulmoner bypass, pompa, soguk iskemi ve ameliyat siireleri

3. Postoperatif donem
e Postoperatif laboratuvar parametreleri [kan iire azotu (BUN), kreatinin]
e Ekstiibasyon zamani
e Postoperatif kiiltiir tireme yeri, tipi ve zamani
e Postoperatif renal replasman tedavi ihtiyaci (intermitan veya siirekli), siiresi
e Yogun bakim ve hastanede kalis siireleri
e Postoperatif 6. ay ve 1. y1l bobrek fonksiyon testleri

e Mortalite

3.4 Istatistiksel degerlendirme

Toplanan verilerin analizi SPSS 22.0 istatistik paket programi (SPSS Inc., Chicago, IL,
USA) kullanilarak yapildi. Tanimlayici istatistiksel metodlar iginde niceliksel verilerin
karsgilagtirilmasinda normal dagilim gdstermeyen parametreler i¢in gruplar arasi
karsilagtirmalarda  Mann Whitney U testi; normal dagilim gosteren parametreler igin
Students-t testi kullanilmistir. Niteliksel verilerin karsilastirilmasinda ise Ki-Kare testi
uyguland:. Ikili analizlerde istatiksel olarak anlamli bulunan parametreler ikili lojistik
regresyon analizine dahil edildi. %95 giiven araliginda p<0.05 anlamli olarak kabul
edildi.
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4. BULGULAR

Subat 2003 tarihinden baglayarak ¢alismaya dahil edilme kriterlerine sahip 83 hasta

caligmaya alindi (Subat 2003 — Nisan 2017). Kalp nakli yapilmis olan 83 hastanin

demografik ozellikleri incelendiginde; yas ortalamasi 37.9 +15.5, 62’si (%75) erkek,

agirlik ortalamasi1 66.2 + 16.1 kg, boy ortalamas1168.8 + 1.2 cm ve VKI ortalamasimin

23.1 £ 5.1 kg/m? oldugu saptandi (Tablo 8).

Tablo 8. Hastalarin demografik 6zellikleri (Ortalama + standart sapma veya say1 [%0])

Yas (yil)
Agirhk (kg)
Boy (cm)
VKIi (kg/ m?)
Cinsiyet (K/E)
Hipertansiyon
Diabetes Mellitus
Hiperlipidemi
Gecirilmis Miyokard infarktiisii
Koroner Arter Hastahig:
Sigara kullanim
Gegirilmis kalp cerrahisi
CABG
Stent varhg
Preop Mekanik dolasim destegi
LVAD
ECMO
Kalp Nakli Endikasyonu
Dilate KMP
Iskemik KMP
Diger

37.9+ 15.5 (14-62)
66.2 + 16.1 (29-100)
168.8 + 1.2 (114-197)
23.1+5.1 (13.3-43.1)
21/62 (25/75)
21 (25.3)
11 (13.3)
19 (22.9)
27 (32.5)
29 (34.9)
28 (34.1)
27 (32.5)
13 (15.7)
10 (12.0)
12 (14.5)
7 (8.4)
5 (6.1)

37 (44.8)
25 (30.1)
21 (25.2)

VKI: Viicut kitle indeksi, CABG:Coronary Artery Bypass Grafting, LVAD: Left Ventricular Assist
Device, ECMO: Extracorporeal Membrane Oxygenation, KMP: Kardiyomiyopati


https://stanfordhealthcare.org/medical-treatments/l/lvad.html
https://stanfordhealthcare.org/medical-treatments/l/lvad.html
http://emedicine.medscape.com/article/1818617-overview

Caligmaya alinan hastalarin yandas hastaliklarma bakildiginda koroner arter hastalig
%34.9, hipertansiyon %25.3 ve hiperlipidemi %22.9, diyabet %13.3 sikliginda bulundu.
Kalp nakli yapilmis 83 hastanin 27’°sinde (%32.5) kalp cerrahisi dykiisii bulunmaktaydi.
Bu hastalarin 13’iine (%15.7) CABG yapildigi, 10 (%12) hastaya stent takildigi
goriilmistiir. Preoperatif 7 (%8.4) hastada LVAD, 5 (%6.1) hastada ECMO destegi
vardi. Kalp yetmezligi etiyolojisine bakildiginda en sik 37 (%44.8) hastada dilate KMP,
2. siklikta 25 (%30.1) hastada iskemik KMP’nin kalp nakli endikasyonu olusturdugu
goriildii. Hastalarin preoperatif verileri Tablo 9’de ve intraoperatif ile postoperatif

verileri Tablo 10°da verilmistir.

Tablo 9. Hastalarin ameliyat oncesi verileri (Ortalama + standart sapma).

EuroSCORE 8.2 +8.0 (0.9-44.0)
Ejeksiyon fraksiyonu (%0) 26.1 +£14.5 (10-74)
Pulmoner arter basinc1 (mmHg) 44 + 14 (15-80)
Kardiyak indeks (mL/kg/m? ) 2.0+0.7 (0.9-4.2)
Hemoglobin (mg/dL) 12.4+ 2.0 (7.8-16.7)
Kan iire nitrojeni (6-26 mg/dL) 20.2 +£8.9 (9.0-56.0)
Kreatinin (0.7-1.3 mg/dL) 1.0 £0.4 (0.5-2.54)
Sodyum (135-146 mmol/L) 135.8 + 4.3 (126-146)
Potasyum (3.5-5.2 mmol/L) 4.2 +0.5(3.0-5.3)
Total bilirubin (0.2-1.2 mg/dL) 1.7+1.4(0.3-5.4)
Direkt bilirubin (0-0.5 mg/dL) 0.7+0.7 (0.1-3.5)

Ilk siitunda, laboratuvar verilerinin merkezimizde kabul edilen referans araliklar1 belirtilmektedir.

Tablo 10. Hastalarin intraoperatif ve postoperatif verileri (Ortalama + standart
sapma veya say1 [%]).

Anestezi siiresi (dakika) 361.4 + 97.3 (125-660)
Kardiyopulmoner bypass siiresi (dakika) 156.3 + 43.6 (89-315)
Aort klemp siiresi (dakika) 107.7 + 30.4 (59-240)
Soguk iskemi siiresi (dakika) 228.8 £ 52.5 (117-359)
Entiibasyon siiresi (saat) 70.5 + 85 (10-456)
Yogun bakimda kals siiresi (giin) 15.7+21.5(2-179)
Hastanede kalis siiresi (giin) 38.3+42.1 (3-288)
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Intraoperatif verilerden anestezi siiresi minumum 125 dakika, maksimum 660 dakika
iken ortalama 361.4 = 97.3 dakika, kardiyopulmoner bypass siiresi minumum 89 dakika,
maksimum 315 dakika iken ortalama 156.3 + 43.6 dakika, aort klemp siiresi minumum
59 dakika, maksimum 240 dakika iken ortalama 107.7 + 30.4 dakika, soguk iskemi
siiresi ise minumum 117 dakika, maksimum 359 dakika iken ortalama 228.8 + 52.5
dakika olarak bulundu. Yogun bakimda kalis siiresi minimum 2 maksimum 179 giin
iken ortalama 15.7+21.5 giin olarak hesaplandi. Hastalarin hastanede kalis siireleri

minimum 3 maksimum 288 giin iken ortalama 38.3+42.1 giin bulundu.

Postoperatif akut bobrek hasar1 53 (%63.9) hastada goriildii. Kidney Disease Improving
Global Outcomes (KDIGO) simiflamasina gore ABH evrelemesi yapildiginda Evre 1
%35.8(19), Evre 2 %37.8(20) ve Evre 3 %26.4(14) insidansinda bulundu. Akut bobrek
hasar1 bulunan hastalarin 39’unun (%46.9) renal replasman tedavisi (RRT) ihtiyaci
oldu. 30 (% 36.2) hastaya siirekli RRT (CRRT), 9 (%10.8) hastaya ise aralikli
hemodiyaliz (IHD) tedavisi uygulandig tespit edildi (Tablo 11).

Tablo 11. Akut bobrek hasar: (Kidney Disease Improving Global Outcomes (KDIGO) gore)

insidansi (say1 [20])

ABH insidans1 53 (63.9)
Evre 1 19 (35.8)
Evre 2 20 (37.8)
Evre 3 14 (26.4)

RRT ihtiyaci 39 (46.9)
CRRT 30 (36.2)
IHD 9 (10.8)

ABH: Akut bobrek hasari, RRT: Renal replasman tedavisi, CRRT:Continuous Renal Replacement Therapy, IHD: Intermittent
Haemodialysis

Akut bobrek hasar1 bulunan ve bulunmayan hastalarin demografik 6zellikleri ve eslik
eden sistemik hastaliklar bakimindan karsilastirilmasi Tablo 12’de verilmektedir. Akut
bobrek hasar1 bulunan hastalarin daha ileri yasta (p=0.018) ve viicut kitle indekslerinin
(VKI) daha yiiksek (p=0,028) oldugu saptandi. Viicut agirliklar;, dondr yas1 ve dondr
agirliklart yoniinden bu iki grup arasinda anlamli farklilik saptanmadi. Ayrica, ABH
olan hastalarda koroner arter hastaligi (KAH) daha fazla goriildi (p=0,035). Aym
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zamanda bu hasta kohortunda

EuroSCORE anlamli yiiksek bulundu (p=0.01).

Hipertansiyon, diyabetes mellitus, hiperlipidemi yoniinden anlamli farklilik saptanmadi

(Tablo 12).

Tablo 12. Akut bobrek hasari olan ve olmayan hastalarin demografik o6zellikleri ve

eslik eden sistemik hastaliklar1 [ortalamatstandart sapma veya say1 (%)]

ABH (+) ABH (-) p degeri
(n=53) (n=30)

Yas (yil) 40.7 + 14.5 32.8+16.3 0.018
Agirlik (kg) 68.7 + 16.6 61.9+ 145 0.065
VKI (kg/m?) 24.0+5.3 21.6+4.2 0.028
Dondr yas (y1l) 31.6+155 34.0+115 0.28
Donér agirlik (kg) 72.1+18.38 745+12.3 0.76
EuroSCORE 9.9+9.0 53+4.9 0.01
Hipertansiyon 16 (30.2) 5(16.7) 0.2

Diyabetes mellitus 7(13.2) 4 (13.3) 1.0

Koroner arter hastaligi 23 (43.4) 6 (20.0) 0.035
Hiperlipidemi 16 (30.2) 3(10.0) 0.055

VKI: Viicut kitle indeksi

Tablo 13. Akut bobrek hasari olan ve olmayan hastalarin cerrahi oncesi

laboratuvar verilerinin karsilastirilmasi (ortalama tstandart sapma).

ABH (+) ABH (-) p degeri

(n=53) (n=30)
Hemoglobin (mg/dL) 122+2.1 128+ 1.9 0.18
Hemotokrit (%) 37.4+6.2 39.3+5.2 0.15
BUN (6-26 mg/dL) 21.8+8.7 17.4+8.6 0.03
Kreatinin (0.7-1.3 mg/dL) 1.0+04 0.9+0.3 0.02
Sodyum (135-146 mmol/L) 135.2+45 136.9+ 3.6 0.08
Potasyum (3.5-5.2 mmol/L) 42+05 42+04 0.61
AST (5-34 U/L) 2931 28+ 34 0.88
ALT (0-55 U/L) 28 + 38 33+ 58 0.62
PTZ (10-14.5 saniye) 16.4+4.1 16.3+35 0.98
Albiimin (3.4-4.8 g/dL) 3.9+06 3.940 .5 0.84
Total bilirubin (0.2-1.2 g/dL) 21+15 09+04 0.01
Direkt bilirubin (0-0.5 g/dL) 09+09 0.4+0.2 0.04

BUN: Blood urea nitrogen, ALT: Alanin aminotransferaz, AST: Aspartat aminotransferaz, PTZ: Protrombin zamanu.
flk siitunda, laboratuvar verilerinin merkezimizde kabul edilen referans araliklar1 belirtilmektedir.
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Cerrahi Oncesi laboratuvar Ol¢imlerinden BUN, kreatinin, total ve direkt bilirubin
degerlerinin akut bobrek hasari olanlarda daha yiiksek oldugu goriildii. Diger
laboratuvar Slgiimleriyle akut bobrek hasar1 gelisimi arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir iliski bulunamadi (p>0,05) (Tablo 13).

Hastalarin cerrahi oncesi bakilan vital bulgulart karsilagtirildiginda viicut sicakligi
yiiksek olanlarda ABH goriilme orani daha yiiksek bulundu (p=0.007). Kan basinci ve
kalp atim hiz1 yoniinden ABH gelisen ve gelismeyen hastalar arasinda anlaml bir fark
bulunamadi (p>0,05) (Tablo 14).

Tablo 14. Akut bobrek hasari olan ve olmayan hastalarin preoperatif vital
bulgular (ortalama =+ standart sapma)

ABH (+) ABH (-) p degeri
(n=53) (n=30)
Viicut sicakligi (°C) 36.4+0.3 36.2+0.3 0.007
Sistolik kan basinci (mmHg) 109 + 20 105+ 15 0.36
Diyastolik kan basincit (mmHg) 69 + 14 67 +11 0.48
Ortalama arter basinci (mmHg) 80 +13 79+ 11 0.73
Nabiz sayis1 (atim/dk) 86 £ 17 81+13 0.24

Calismaya dahil edilen hastalarin cerrahi 6ncesi kardiyak kateterizasyon olgtimlerinin
akut bobrek hasar1 bulunan ve bulunmayan gruplar arasinda karsilastirilmasit Tablo
14°de goriilmektedir. Pulmoner arter basinci yiiksek olanlarda ve ejeksiyon fraksiyonu
diisiik olan hastalarda ABH goriilme orani daha yiiksek bulundu. Diger 6l¢iimlerle ABH
gelisimi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunamadi (p>0,05) (Tablo 15).

Tablo 15. Akut bobrek hasar1 olan ve olmayan hastalarin kalp kateterizasyon

bulgular: (normal degerler, ortalama + standart sapma)

ABH (+) ABH (-) p degeri

(n=53) (n=30)
SPAB (mmHg) 46.5+14.6 39.8+12.0 0.04
PCWP (mmHg) 21.6+7.7 20.3+8.6 0.54
PVR (mmHg) 25+1.9 28+28 0.63
Kardiyak index (mL/kg/m?) 1.9+0.7 20+0.8 0.61
Ejeksiyon fraksiyonu (%) 23 +11 31+ 19 0.03
TAPSE (mm) 13+3 13+4 0.99

sPAB: Sistolik Pulmoner Arter Basinci, PCWP:Pulmonary Capillary Wedge Pressure, PVR: Pulmoner Vaskiiler Rezistans, TAPSE: Tricuspid Annular Plane Systolic
Excursion
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Tablo 16. Akut bobrek hasari olan ve olmayanlarda bazi intraoperatif 6zelliklerin

incelenmesi [normal degerler, ortalama + standart sapma veya sayi (%)]

ABH (+) ABH (-) p degeri
(n=53) (n=30)

pH (7.35-7.45) 7.3+0.1 7.4+0.1 0.54
Pa0,(83-108 mmHQ) 183 + 109 194 + 108 0.65
PaCO, (32-48 mmHg) 34+8 34 +15 0.58
Laktat (0.5-1.6 mmol/L) 57+3.4 50+35 0.39
Bikarbonat (22-24 mmol/L) 21.3+4.9 21.3+3.0 0.99
Idrar miktar1 (mL) 755 +400 1074 + 579 0.004
ES miktar1 (mL) 734 + 417 682 + 387 0.57
TDP miktar1 (mL) 543 £ 434 513 + 508 0.78
Kristaloid miktart (mL) 1477 + 1001 1367 + 928 0.62

pH:Power of Hydrogen,PaO;, : Partial Pressure of Arterial Oxygen, PaCO, : Partial Pressure of Arterial Carbon Dioxide,
ES: Eritrosit suspansiyonu, TDP: Taze Donmus Plazma.

Ilk siitunda, kan gaz1 verilerinin merkezimizde kabul edilen referans araliklar1 belirtilmektedir.

Akut bobrek hasart olan ve olmayan hastalarda intraoperatif verilerin karsilastirilmasi
Tablo 15°de goriilmektedir. Intraoperatif en kotii kan gazi degerlerinin ABH olan ve
olmayan hastalarda benzer oldugu gériildii. Intraoperatif donemde kullanilan ES, TDP
ve total kristalloid miktar1 bakimindan gruplar arasinda anlaml farklilik saptanmadi.
ABH gelisen hastalarin intraoperatif idrar miktarinin ABH gelismeyen hastalardan az

oldugu dikkati gekti (p=0.004) (Tablo 16).

Intraoperatif gelisen kritik olaylar agisindan gruplar incelendiginde ABH olan ve
olmayan hastalarda sonuglar benzer idi. Hipotansiyon ve bradikardi gelisen hastalarda
veya ECMO ihtiyaci olan hastalar arasinda ABH gelisimi agisindan gruplar arasinda

anlaml fark bulunamadi (p>0,05) (Tablo 17).

Tablo 17. Akut bobrek hasar: olan ve olmayanlarda intraoperatif kritik olaylar
[say1 (%e)]

ABH (+) ABH (-) p degeri
(n=53) (n=30)
Hipotansiyon 16 (30.2) 5 (16.7) 0.20
Bradikardi 14 (26.4) 4 (13.3) 0.27
ECMO ihtiyaci 3(5.9) 0 0.29

ECMO: ExtraCorporeal Membrane Oxygenation
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Her iki grubun anestezi siiresi, aort klemp siiresi, soguk iskemi siiresi ve cerrahi
sonunda verilen dopamin, dobutamin, noradrenalin miktarlar1  benzerdi.
Kardiyopulmoner bypass siiresi uzun olan, daha yiiksek doz adrenalin infiizyonu alan
hastalarda ABH goriilme orani daha yiiksek bulundu (Tablo 18).

Tablo 18. Akut bobrek hasari olan ve olmayanlarda intraoperatif siireler ve
inotrop/vazopressor ihtiyaci (ortalama + standart sapma)

ABH (+) ABH (-) p degeri
(n=53) (n=30)

Anestezi stiresi (dk) 371 +£91 345 + 107 0.24
Kardiyopulmoner bypass siiresi (dk) 163 + 44 144 + 40 0.04
Aort klemp siiresi (dk) 111+ 33 102 + 25 0.20
Soguk iskemi siiresi (dk) 233 +52 222 + 54 0.38
Dopamin (pg/kg/dk) 49+35 53+24 0.56
Dobutamin (pg/kg/dk) 49+42 48+3.8 0.87
Adrenalin (png/kg/dk) 0.2+0.2 0.1+0.1 0.04
Noradrenalin (ng/kg/dk) 0.02 +£0.04 0.01 +£0.03 0.16

Akut bobrek hasar1 bulunan ve bulunmayan hastalarin postoperatif verileri Tablo 19°de
verilmektedir. Akut bobrek hasar1 gelisen grupta postoperatif eritrosit siispansiyonu
kullanimimin daha fazla oldugu, ayrica bu grupta trombosit ve albiimin kullaniminin
fazla oldugu saptandi. Akut bobrek hasar1 gelisenlerde ABH gelismeyenlere gore yogun
bakim kalis siiresinin, mekanik ventilasyon siliresinin daha uzun oldugu goriildi.
Hastanede kalis siiresi bakimindan iki grup arasinda anlamh fark goriilmedi. Kullanilan
TDP miktari, takrolimus ve siklosporin kullanimi, akut greft rejeksiyonu, revizyon,
kiiltiir pozitifligi gibi postoperatif parametrelere bakildiginda ABH gelisimi bakimindan

iki grup arasinda anlamli fark saptanmadi.
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Tablo 19. Akut bobrek hasari olan ve olmayanlarda postoperatif baz1 6zelliklerin

incelenmesi [ortalama + standart sapma veya say1 (%)]

ABH (+) ABH (-) p degeri

(n=53) (n=30)
ES miktar1 (mL) 1887 + 1795 924 +£1121 0.01
TDP miktar1 (mL) 2460 + 2676 1386 + 1354 0.09
Trombosit kullanimi 21 (40.4) 2 (6.7) 0.001
Albiimin kullanimi 27 (54) 6 (20) 0.004
Takrolimus kullanimi 47 (88.7) 28 (93.3) 0.70
Siklosporin kullanimi 7 (13) 1(3.3) 0.15
Greft rejeksiyonu 13 (25.5) 4 (13.3) 0.26
Mekanik ventilasyon siiresi (saat) 90.4 + 101 38.6+31 0.008
Trakeotomi varligi 10 (18.9) 0 0.01
Kiiltiir pozitifligi (lireme) 23 (43.4) 8 (26.7) 0.16
Revizyon ihtiyaci 14 (26.4) 4 (13.3) 0.27
Yogun bakimda kalis siiresi (giin) 19.3+26 9.4+46 0.003
Hastanede kalis stiresi (giin) 44.2 + 50 275+ 18 0.09
Diyaliz ihtiyac1 (6.ay) 1(3.1) 0 1.0
Diyaliz ihtiyaci (1. yil) 1(3.6) 1(3.8) 1.0
Mortalite (30 giinliik) 10 (19) 0 0.01
Mortalite (1 yillik) 19 (38.8) 4 (13.3) 0.02

ES: Eritrosit suspansiyonu, TDP: Taze Donmus Plazma.

Postoperatif 6.ayda diyaliz ihtiyaci agisindan bakildiginda, toplam 61 hastanin 1’inde
(%1.6) diyaliz ihtiyac1 devam etmis olup, bu hastada postoperatif erken donemde Evre 3
ABH gelistigi gortildii. Postoperatif 1.yilda ise 54 hastadan 2’sinde (%3.7) diyaliz
ithtiyacinin mevcut oldugu goriildii. Bu hastalardan birinde postoperatif erken dénem
ABH gelistigi saptandi (Tablo 19). Akut bobrek hasar1 gelisen hasta kohortunda
postoperatif 30 giinliikk ve 1 yillik mortalitede anlaml fark goriildii (Tablo 19). ABH
olan hastalarin 7 giinliik renal replasman tedavisi ihtiyaglari fazla iken; 30 giinliik ve 1

yillik mortalitelerinin yiliksek oldugu dikkati ¢ekti.

Kalp nakli sonrast ABH gelisen ve gelismeyen hastalarin karsilastiritlmasinda 9 anlamh
parametre tespit edildi. Bu parametreden klinik sonuglari etkileyebilecekleri diistiniilen;
yas, viicut kitle indeksi (VKI), koroner arter hastaligi (KAH), EuroSCORE, sistolik
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pulmoner arter basinci (sPAB), ejeksiyon fraksiyonu (EF), intraoperatif idrar miktari,
trombosit ve albumin kullanimi ile lojistik regresyon analizi yapildi. Regresyon analizi
sonucuna gore EUroSCORE, intraoperatif idrar miktari, postoperatif trombosit ve
alblimin kullanim1 kalp nakli sonrast ABH gelisimi i¢in bagimsiz risk faktorleri olarak
bulundu. Tablo 20°da odds oranlar1 ve beraberindeki %95 giiven araliklar1 s6z konusu
risk faktorlerinin ABH iizerine etkisini, baska bir ifadeyle katki miktarin

gostermektedir.

Tablo 20. Coklu degiskenli ileriye doniik lojistik regresyon analizine gore akut

bobrek hasar riskini ayirt etmede en fazla belirleyiciligi olan risk faktorleri

OR CI %95 p degeri
Yas 1.003 0.964-1.043 0.89
VKIi 1.109 0.982-1.251 0.09
Koroner arter hastaligi 1.658 0.460-5.981 0.29
EuroSCORE 1.114 1.008-1.232 0.04
Ejeksiyon fraksiyonu 0.983 0.946-1.022 0.39
sPAB 1.023 0.981-1.066 0.29
Intraoperatif idrar miktar 0.999 0.997-1.000 0.02
Postoperatif trombosit kullanimi 0.127 0.025-0.631 0.01
Postoperatif albumin kullanimi 4.117 1.252-13.540 0.02

VKI: Viicut kitle indeksi, SPAB: Sistolik Pulmoner Arter Basinci, OR: Odds ratio, Cl: Confidence
Interval.
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5. TARTISMA

Akut bobrek hasari, morbidite ve mortalitenin 6nemli nedenlerinden biridir. Kalp
transplantasyonu sonrast gelisen ABH’nin insidans ve risk faktorlerini KDIGO
kriterlerine gore degerlendiren kisithi sayida literatiir bulunmaktadir. Ortotopik kalp
transplantasyonu sonrasi erken postoperatif donemde gelisen ABH insidansi ve bununla
iligkili risk faktorleri ve klinik sonuglarimi KDIGO 2012 kriterlerine gore
degerlendirmeyi amacladigimiz ¢alismamiz ile; ABH insidansinin %63.9 oldugu, ABH
evrelemesine gore Evre 1 %35.8, Evre 2 %37.8 ve Evre 3 %26.4 insidansinda bulundu.
Kalp nakli sonrasi ABH gelisimi i¢in EuroSCORE, intraoperatif idrar miktari,
postoperatif trombosit ve albiimin kullanimi1 bagimsiz risk faktorleri olarak saptandi.
Klinik sonuglar bakimindan ABH gelisen hastalarin %46.9’nun RRT ihtiyact oldugu,
yogun bakimda kalis siireleri ve mekanik ventilasyon ihtiyaclarinin daha fazla,

postoperatif 30 giinliik ve 1 yillik mortalitelerinin daha yiiksek oldugu tespit edildi.

Kalp nakli sonrast ABH insidansi %14 ile %76 arasinda degismektedir (8, 9, 53, 54).
Kalp nakli yapilmis 307 hastay: inceleyen bir ¢calismada, RIFLE kriterleri baz alinarak
bakildiginda, ABH insidans1 %14 olarak saptanmis ve bu hastalarin %6.1'inde RRT
ihtiyact oldugu bildirilmistir (9). Acute Kidney Injury Network (AKIN) Kkriterleri
kullanilarak, 575 kalp nakli yapilmis hastay1 inceleyen bir ¢aligmada ise; ABH insidansi
%25 olarak bulunmus ve bu hastalarin %12’nin erken diyaliz ihtiyaci olmustur (55).
Schiferer A ve arkadaglarinin yapmis oldugu calismada, 346 kalp nakli yapilmis hasta
KDIGO kriterleri esas alinarak incelendiginde, ABH insidans1 %44, RRT ihtiyacinin ise
%16 oldugu gozlenmis olup; aym1 ¢alismada ABH evrelendirildigi zaman Evre 1
%55.9, Evre 2 %5.9, Evre 3 ise %38.2 insidansinda saptanmistir (40). Bizim
caligmamizi, diger ¢aligmalar ile karsilastirdigimizda; ortotopik kalp transplantasyonu
sonras1 erken postoperatif donemde gelisen ABH insidansinin daha yiiksek, ABH
evrelemesine gore dagilimin ise benzer oldugu bulundu. Onceki calismalarm bir
cogunda ABH tanimi, RIFLE veya AKIN kriterlerine gore yapilmistir. KDIGO
kriterlerinin, ABH teshisinde daha sensitif oldugunu gosteren ¢oklu ¢alisma mevcuttur
(56, 57). Bu ger¢ek bizim g¢alismamizdaki, yiiksek akut bobrek hasari insidansini

kismen aciklamaktadir. Bununla birlikte, kalp nakil alicilarimizin preoperatif dénemde
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%12’sinde mekanik dolagim desteginin bulunmasinin erken postoperatif donemde

gelisen yiiksek ABH insidansi ile iligkilendirilebilecegini diistinmekteyiz.

Calismaya dahil edilen hastalarin yas ortalamas1 37.9 + 15.5, VKI ortalamas1 23.1 £ 5.1
kg/m? idi. Son donemde yapilan bir metaanalizde, obez hastalarda ABH gelisim
duyarliliginin artist incelenmis olup; proinflamatuar sitokinlerde ve oksidatif streste
artig, intravaskiiller hacimde degisiklikler ve nefrotoksik ilaglarin degismis
farmakokinetigi muhtemel nedenler arasinda siralanmistir (58). Hilton ve arkadaslarinin
calismasinda yas artisi ile ABH riskinin de arttigi belirtilmistir (59). Baska bir
calismada yogun bakim hastalarinda, ileri yasin ABH riskini artirdig1 bildirilmistir (42).
Bizim ¢alismamizda da, kalp nakli yapilmis hastalarin preoperatif demografik verileri
incelendiginde, benzer sekilde ileri yas ve yiiksek VKI olanlarda ABH gelisimi daha
fazla goriildii. Ancak ileri yas, artmus VKI lojistik regresyon analizine gére ABH igin
risk faktorii olarak bulunmamustir. Gude ve arkadaslarinin ¢alismasinda, kalp nakli
alicilarinda ileri dondr yasi ile artmis ABH insidansi arasinda anlamli bir iliski
bulunmustur (55). Biz de ¢alismamizda, Schiferer A ve arkadaslarimin ¢alismasinda

oldugu gibi (40), dondr yasi ile ABH arasinda anlaml iligki saptamadik.

Bobrek perfiizyonunu bozacak herhangi bir ek sistemik hastalik varligt ABH riskini
artirabilir. Brienza ve arkadaglarinin calismasinda oral antidiyabetik ya da insiilin
tedavisi alan hastalarin, diyabeti olmayan hastalarla kiyaslandiginda ABH
insidanslarinin daha sik oldugu goriilmiistiir (60). Pedro ve arkadaslar1 kardiyak cerrahi
geciren hastalarda yaptigi bir calismada, hipertansiyon ve dislipidemi olan hasta
kohortunda ABH insidansin1 daha fazla bulmustur (41). Bizim ¢alismamizda koroner
arter hastaligi (KAH) disinda, ek sistemik hastaligi olan ve olmayan hastalar arasinda
ABH gelisimi bakimindan fark bulunmamustir. Yiiksek EuroSCORE degerleri olan
hasta popiilasyonunda daha yiiksek postoperatif ABH gelisimi riski oldugu onceki
caligmalarda bildirilmistir (61, 62). Calismamizda da EuroSCORE degeri yiiksek olan
hasta grubunda ABH insidansi fazla goriildii. Yapilan lojistik regresyon analizinde
artmig EuroSCORE degerleri ABH gelisimi igin bir risk faktorii iken, koroner arter

hastalig1 varlig ise risk faktorii olarak bulunmamaistir.

Kardiyopulmoner bypass sirasinda uygulanan asir1 hemodiliisyon (hemotokrit %22-24)

bobrek fonksiyonlarini bozabilecegi i¢in, preoperatif diisiik hematokrit diizeyinin
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cerrahi sonrast ABH gelisiminde bir risk faktorii oldugunu gosteren calismalar olsa da
bizim c¢alismamizda hematokrit diizeyi ile ABH arasinda anlamli bir iligki goriilmedi
(63-65). Preoperatif yiiksek kreatinin degerinin ABH gelisimi i¢in bagimsiz risk faktorii
oldugunu gosteren ¢ok sayida ¢alisma bulunmaktadir (6, 41, 66). Baz1 ¢alismalarda ise
bu anlamlr iliski gosterilememis olsa da, bizim ¢alismamizda ameliyat 6ncesi BUN ve
kreatinin degerleri yliksek olan hastalarda ABH insidansi yiiksek bulundu (55).
Ameliyat oncesi yiiksek bilirubin degerleri ile ameliyat sonras1t ABH arasindaki iliskiyi
gosteren ¢alisma olmamakla birlikte; dekompanse kalp yetmezliginde genellikle
anormal karaciger fonksiyon test sonuglari goriilmektedir (67). Direkt bilirubin
degerinin total bilirubine kiyasla dekompanse kalp yetmezligi prognozu i¢in daha
anlamli oldugunu gosteren galismalar mevcuttur (68). Bizim ¢alismamizda preoperatif
yiiksek total ve direkt bilirubin degerlerine sahip hasta kohortunda postoperatif ABH
insidans1 yiiksek bulunmustur. Ancak preoperatif BUN, kreatinin, total ve direkt
bilirubin yiiksekliginin lojistik regresyon analizine gore ABH ig¢in risk faktorii olmadigi

goriilmiistiir.

Ameliyat oncesi viicut sicakligi ile postoperatif ABH arasindaki iliskiyi degerlendiren
bir ¢alismaya literatiirde rastlanmamistir. Bizim ¢alismamizda ameliyat sonrast ABH
gelisen hasta grubunda ABH gelismeyen hastalara kiyasla viicut sicakligi daha yiiksek
goriildii ve bu istatistik olarak da anlamli bulundu. Preoperatif viicut sicaklik
Ol¢timlerinde, iki grup kiyaslandiginda, her ne kadar istatistiksel olarak anlamli ¢iksa
da, degerlerin birbirine yakin olmasindan dolayi, bu bulgunun klinik olarak anlamli

olmadigini diisiinmekteyiz.

Ameliyat oncesi kalp kateterizasyon bulgularini degerlendiren bir ¢cok ¢alismada, ABH
gelisen hasta popiilasyonunda, ABH gelismeyen hastalara gore, daha yiiksek pulmoner
kapiller yama basinci (PCWP) ve pulmoner vaskiiler rezistans (PVR), daha disiik
kardiyak indeks (CI) ve sol ventrikill ejeksiyon fraksiyonu (LVEF) degerleri
saptanmustir (6, 55, 69). Baska bir ¢alismada kalp nakli yapilmis hastalarda preoperatif
yiiksek PVR degerlerinin ameliyat sonrast ABH olusumu ile iligkisi ortaya
konamamistir (9). Bizim calismamizda preoperatif diisiik LVEF ve yiiksek sistolik
pulmoner arter basinci (SPAB) ile postoperatif ABH arasinda anlaml: iliski oldugu
saptansa da, yiikksek PCWP, PVR ve diistiik CI ile postoperatif ABH arasindaki iligki
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ortaya konamamuistir. Lojistik regresyon analizinde diisiik LVEF ve yiiksek sPAB akut

bobrek hasar1 (ABH) gelisimi bakimindan risk faktorii olarak bulunamamastir.

Metabolik asidoz ve akut bobrek hasar1 arasinda iliskiyi arastiran az sayida literatiir
vardir. Yakin zamanda Hu ve arkadaslarinin, heterojen hasta popiilasyonunda yaptigi
retrospektif bir ¢alismada, metabolik asidozun ABH gelisimi i¢in bagimsiz risk faktorii
oldugu bulunmustur (70). Yakin zamanli deneysel bir ¢alisma, metabolik asidozun
iskemi-reperflizyon iliskili ABH’n1 siddetlendirebilecegini gostermistir. (71). Malhotra
ve arkadaslarinin yogun bakim hastalarinda yaptigi calismada, asidozun (pH<7.30)
ABH i¢in bagimsiz risk faktorii oldugunu gostermislerdir (72). Bizim caligmamizda
intraoperatif metabolik asidoz ve diger kan gazi degerleri (PaO,, PaCO,, laktat,

bikarbonat) ile postoperatif ABH arasinda iliski bulunamadi.

Jokinen ve arkadaslarmin ¢aligmasinda, azalmis intraoperatif idrar miktarinin (<1000
mL) postoperatif ABH gelisimi igin risk faktorii oldugu gosterilmistir (73). Yilmaz ve
arkadaslarinin ¢alismasinda ise kardiyopulmoner bypass (KPB) uygulanan hastalarda
azalmis intraoperatif idrar miktari ile postoperatif ABH arasinda anlamli iliski oldugu
bulunmustur (74). Bizim calismamizda da azalmis intraoperatif idrar miktar ile
postoperatif ABH arasinda anlamli iligki saptandi. Yapilan lojistik regresyon analizinde
azalmis intraoperatif idrar miktarinin postoperatif ABH i¢in risk faktorii oldugu

saptandi.

Preoperatif veya intraoperatif diisiik hematokrit diizeyi nedeniyle uygulanan kan
transfiizyonu, akut bobrek hasari gelisimi i¢in risk olusturmaktadir (75). Ileri siiriilen
mekanizma, eritrositlerde olusan deformasyon ile, ATP ve 2,3-difosfogliserat miktarmnin
azalmasi, nitrik oksit liretilememesi, vaskiiler endotele artan yapiskanlik ve potasyum,
demir, serbest hemoglobin, sitokin diizeylerinde artis gibi depolamadan meydana gelen
degisiklikleri icerir. Bu faktorler, oksijen aliminin bozulmasina, oksidatif stresin
aktivasyonuna ve enflamatuar cevabin alevlenmesine ve sonug olarak bobrek fonksiyon
bozukluguna neden olabilir (76). Kardiyak cerrahi gegiren hasta grubunda da,
uygulanan kan transfiizyonu, ABH gelisimi i¢in bir risk faktorii olarak kabul
edilmektedir (77, 78). De Santo ve arkadaslari, kalp nakli hastalarinda intraoperatif
donemde 4 {nite tizerindeki ES transfiizyonunun postoperatif ABH igin risk faktorii

oldugunu bulmustur (9). Bizim ¢alismamizda ise, intraoperatif ES ve TDP miktari ile
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ABH arasinda anlamli iligki bulunamadi. Bunun muhtemel nedeni, kullanilan ES ve
TDP miktarinin az olmasidir (ES miktar1 2.2 &+ 1.2 iinite, TDP miktar1 2.0 &+ 1.7 tinite).
Ayrica, ¢alismamizda postoperatif ES transfiizyonu ile ABH gelisimi arasinda anlaml
iliski saptandi. Bu bulgu o6nceki ¢alismalara benzer olarak, postoperatif donemde

kullanilan transfiizyon miktarinin fazla olmasina (4.7 + 4.9 iinite) bagl olabilir.

Postoperatif ABH gelisiminde KPB sirasinda intraoperatif hipotansiyonun rolii net
degildir. Kardiyak cerrahi geciren 300 hastanin alindigi, randomize, kontrollii bir
calismada, hastalar KPB sirasinda 50 mmHg ila 60 mmHg arasinda ve 75 mmHg ila 85
mmHg arasinda ortalama arteriyel basing (OAB) degerleri olan iki gruba bdliindi.
Yapilan istatistiksel analizlerde her iki grupta da benzer ABH oranlar1 goriildi (79).
Haase ve arkadaslarimin kalp cerrahisi gegiren 920 hastayr kapsayan, retrospektif
calismalarinda, intraoperatif hipotansiyon ile postoperatif ABH arasinda iliski
bulunamadi (80). Yakin zamanli, CABG cerrahisi geciren 1891 hastay1 inceleyen bir
caligmada da benzer sonu¢ bulunmustur (78). Kanji ve arkadaslari ise intraoperatif
hipotansiyonun postoperatif ABH gelisimi i¢in risk faktorii oldugunu belirtmistir (81).
Bizim c¢aligmamizda intraoperatif hipotansiyon ve bradikardi ile ABH arasinda anlaml

iligki bulunamada.

Uzamig anestezi siiresi ile artmis postoperatif ABH gelisimi arasinda anlamlr iliskiyi
gosteren bir ¢ok ¢alisma bulunmaktadir (40, 82). Bizim ¢alismamizda anestezi siiresi ile
ABH arasinda iliski saptanmamistir. Yakin tarihli bir caligmada, 8 saat iizeri cerrahi
stirenin ABH i¢in risk faktorii oldugu saptanmistir (83). Bu ¢alismaya istinaden, bizim
merkezimizde ortalama cerrahi siirenin (361 = 97dk ) daha kisa olmas1 bu sonuga neden
olabilir. Kardiyopulmoner bypass sirasinda; fizyolojik olmayan nonpulsatil akim,
hipotermi, inflamatuar kaskadin aktivasyonu ve koagulasyon bozukluklari bobrek
hasarmin muhtemel nedenleri olarak siralanabilir (84, 85). Postoperatif bobrek
fonksiyon degisiklikleri ve uzamis KPB siiresi arasindaki iligki dnceki ¢aligmalarda
vurgulanmistir (7, 86). Boldt ve arkadaslarinin ¢alismasinda, KPB siiresine gore hastalar
iki gruba ayrilmistir (70 dakikadan kisa ve 90 dakikadan uzun). Siirenin 90 dakikadan
uzun oldugu vakalarda, bobrek spesifik protein diizeylerinin anlamli yiiksek oldugu
bulunmustur (87). Bizim ¢alismamizda postoperatif ABH olan hasta kohortunda,
anlamlt uzun KPB siiresi oldugu saptandi. Yapilan lojistik regresyon analizinde ise

uzamig KPB siiresinin ABH igin risk faktorii olmadigi saptandi. Uzamig gerft iskemi
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stiresinin postoperatif ABH ile anlamli iligkisi baz1 ¢aligmalarda gosterilse de (9), bir
cok calismada oldugu gibi bizim calismamizda da, uzamis greft iskemi siiresi ile

postoperatif ABH arasinda iliski saptanamamustir (54, 55).

Intraoperatif inotrop ve vazopressoér kullanimi ile ABH arasinda iliskiyi arastiran
calismalarda celiskili sonuglar mevcuttur. Bazi ¢alismalarda intraoperatif inotrop
kullanimu ile postoperatif ABH arasinda anlamli iliski bulunmasina ragmen (88, 89),
son donemde yapilmis olan iki ¢alismada, intraoperatif inotrop miktari ile postoperatif
ABH arasinda iliski olmadig1 goriilmiistiir (54, 82). Bizim ¢alismamizda, intraoperatif
yiiksek adrenalin infiizyon miktari ile ABH gelisimi arasinda anlamli iligki saptansa da,
risk faktorii olarak bulunmamistir. Dopamin, dobutamin ve noradrenalin miktar1 ile

ABH arasinda ise iliski saptanmamuistir.

Albumin kullaniminin bdbrek fonksiyonlar1 {izerine koruyucu veya nétr bir etkisi
oldugunu gosteren g¢alismalar oldugu gibi (90-93), ABH riskini artirdigini gosteren
caligmalar da mevcuttur (94, 95). Bu ¢alismalarin ¢ogu sepsis, septik sok, travma, yanik
hastalarinda yapilmis olup, Kalp cerrahi hastalarinda albumin kullanimi ve postoperatif
ABH arasindaki iliskiyi aragtiran az sayida ¢alisma bulunmaktadir. Bu ¢aligmalardan
bazilari, albuminin bdbrek fonksiyonu iizerinde zararli bir etkisi olabilecegini ileri
stirerken (96), diger ¢alismalarda fark olmadigi ortaya konmustur (97, 98). Frenette ve
arkadaglarinin yakin tarihli ¢alismalarinda, kardiyak cerrahi gegiren hastalarda albumin
kullaniminin ABH riskini iki kat artirdigint gostermistir (99). Bizim ¢alismamizda da,
yapilan lojistik regresyon analizi sonuglarina gore, albumin kullaniminin ABH igin
bagimsiz bir risk faktorii oldugu tespit edildi. Albuminin renal etkisini arastiran temel
bilimsel ¢alismalarin sonuglari geliskili olmakla birlikte, albuminin organ hasarina karsi
koruma saglayan antiinflamatuar ve antioksidan 6zelliklere sahip olabilecegini savunan
caligmalar bulunmaktadir (100-102). Starling denklemine gore intrakapiller onkotik
basing hidrostatik basingdan daha fazla arttikca glomeriiler filtrasyon basinci diiser.
Hiperonkotik albumin kullanimi sirasinda one ¢ikan mekanizmanin bu oldugu
vurgulanmaktadir (103). Bu son patofizyolojik mekanizma c¢alismamizda bulunan

albumin kullanim1 ile ABH arasindaki istatistiksel olarak anlamli iliskiyi agiklayabilir.

Kardiyak cerrahi hastalarinda postoperatif trombosit replasmani ile ABH arasinda

iliskiyi arastiran caligmalarda celigkili sonuglar mevcuttur. Petaja ve arkadaslar
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kardiyak cerrahi hastalarinda, trombosit replasmani yapilan hasta kohortunda ABH
insidansini yiiksek bulmuslardir (104). Yakin zamanli bagka bir ¢alismada ise; trombosit
replasmani1 ve ABH arasindaki iliski saptanamamistir (105). Calismamizda, postoperatif
trombosit alan hasta grupunda ABH insidansi istatistiksel anlamli olarak yiiksek
bulundu. Lojistik regresyon analizinde de trombosit kullaniminin ABH igin risk faktorii
oldugu bulundu. Akut miyokard infarktiisiinde, baslangi¢ trombozu esas olarak aktive
trombositlerden olusur (106). KPB sirasinda olusabilen endotel hasari, trombojenik
subendotelik matriksin agiga ¢ikmasina neden olarak tromboza egilim yaratabilir (107).
Ayrica, trombosit birimleri biyoaktif mediyatorler icerir. Trombosit paketlerinde
bulununan artmig CD40 ligandi, proinflamatuar sitokinlerin iiretimini ve serbest
birakilmasini tetikleyebilir (108, 109). Bu patofizyoloji ile trombosit replasmani ile
ABH arasindaki iliskiyi agiklayabiliriz.

Immiinsiipresif tedavi, solid organ transplantasyonunu gercege doniistiirdii. Ozellikle,
kalsinorin inhibitorleri (KNI) sayesinde solid organ transplantasyonu sonucunda
belirgin bir iyilesme saglanmistir (110). Nefrotoksisite, kalsindrin inhibitorleri ile
immiinosiipresyonun olumsuz sonucu olarak kabul edilmektedir (111-113). Akut olarak
KNI’ler serum konsantrasyonunda tepe degere ulastiktan birkag saat sonra afferent ve
efferent glomeriiler arteriyollerde reversibl vazokonstriksiyona yol agarlar, serum
konsantrasyonu dengeli seviyeye geldiginde bu etkileri azalma gosterir. Bu akut
degisikliklerin net etkileri reversibldir ve konsantrasyona bagl glomeriiler filtrasyon
hizinda azalmaya yol agarlar. Vazokonstriksiyonun, artan angiotensin Il ve tromboksan
seviyelerindeki artis ve endotelin aktivasyonu sayesinde nitrik oksit inhibisyonu
araciligiyla gerceklestigi tespit edilmistir (114-116). Solid organ nakli  yapilan
hastalardan alinan biyopsilerde, KNI’ye bagli nefropatinin histopatolojik bulgular
arasinda interstisyel fibrozis, nodiiler arteriyoler hiyalinozis, glomerulosklerozis ve
arteriyosklerozis goriilmektedir (117, 118). Baz1 ¢alismalar, CSA dozu ile glomeriiler
filtrasyon hizi arasinda anlamli bir korelasyon bulamamislardir (112, 119, 120). Diger
taraftan bazi1 galismalar ise CSA dozu ve renal disfonksiyon arasinda pozitif bir iliski
bulmuslardir (55, 121-124). Bizim ¢alismamizda, ABH gelisen grupta, takrolimus ve
siklosporin kullanimi fazla goriilmiis olup, iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark

bulunmadi. Bunun muhtemel nedeni olarak hasta sayimizin az olmasin1 gérmekteyiz.
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Greft yetmezligi ve postoperatif ABH arasinda anlamli iliski oldugunu gosteren ¢aligma
olmasma karsin (9), her calismada anlamli iliski gosterilememistir (82). Bizim
calismamizda, ABH gelisen grupta greft yetmezligi say1 olarak fazla olmasina karsin,
istatistiksel anlamli iliski bulunamadi. Calismamizda, bir ¢ok ¢alismaya benzer sekilde,
ABH gelisen hasta kohortunun mekanik ventilasyona uzun siire devam etme egilimi
gosterdiklerini bulduk (7, 82). Bunun muhtemel nedenleri, ABH gelisen hastalarda
azalmis ilag atilimina bagl olarak uzun siire sedasyon, akcigerlerde sivi tutulumunda
artis ve interstisyel odemin neden oldugu restriktif akciger hastalifi gibi sorunlar
olabilir (125). Lojistik regresyon analizinde, mekanik ventilasyon siiresi ABH igin risk

faktorii olarak bulunamada.

Bir ¢ok calismada, revizyon cerrahisi geciren hastalarda, ABH insidans1 fazla
bulunmustur (78, 126). Fortrie ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada, kalp nakli yapilmis
hastalarda ABH i¢in risk faktorleri incelenirken, reoperasyon ile  ABH arasinda anlamli
ilski bulunamamistir (54). Bizim g¢alismamizda da benzer sekilde, ABH gelisen hasta

grubunda daha fazla revizyon cerrahisi goriilse de, anlaml farklilik saptanamada.

Kalp alicilarinda yapilmis ¢ogu calismada, ABH gelisen hastalarda artmis morbidite
oranlar1 nedeniyle, yogun bakimda ve hastanede kalis siirelerinin uzadig1 goriilmektedir
(9, 40, 127). Bizim g¢alismamizda, ABH gelisen hasta kohortunda yogun bakim kalis
stiresinin fazla oldugu goriilse de, hastane yatis siiresinde iki grup arasinda anlaml
farklilik saptanamadi. Tjahjono ve arkadaslari, bizim bulgularimiza benzer sekilde,

ABH ile hastane yatis siiresi arasinda istatistiksel anlamlilik bulamamistir (82).

Kalp nakli yapilmis hastalarda gelisen ABH'nin kronik bobrek yetmezligi ve uzun siireli
sagkalim tizerine etkisine iliskin farkli sonuglar vardir (55). Cantarovich ve
arkadaslarinin bulgulari, postoperatift ABH nin kronik sonug iizerine etkisi olmadigini
desteklemektedir (128). Ote yandan, Ojo ve arkadaslari 24000 kalp nakli alicisini
inceledikleri ¢aligma sonucunda, ABH'n1 kronik bobrek yetmezligi ve ge¢ mortalite igin
bir risk faktorii olarak tanimlamaktadir (129). Schiferer ve arkadaslarinin yakin tarihli
bir ¢alismasinda, RIFLE tanimina gére bakildiginda, ‘risk’ ve ‘injury’ grubu ile 1 yillik
mortalite arasinda iligki saptanmamistir. Buna karsilik ‘failure’ grubu ile 1 yillik
mortalite arasinda anlamli iligki gozlenmistir. Ayni g¢alismada, KDIGO tanimi

kullanildiginda, Evre 1 ve Evre 2 ABH ile mortalite arasinda anlamli iligski saptanamasa
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da Evre 3 ABH 1 yillik mortalite igin anlamli prediktor olarak bulunmustur (40). Bu
calismanin sonucu olarak; yalnizca siddetli ABH nin, kalp nakli hastalarinda 1 yillik
mortalitenin bir gostergesi oldugu ve mevcut ABH skorlama sistemlerindeki tanimlarin,
kalp nakli gibi yiiksek riskli hasta kohortunda mortalite riskini dogru bir sekilde
kargilamadigi belirtilmistir. Benzer sekilde bizim ¢alismamizda da, ABH ile 30 giinliik
ve 1 yillik mortalite arasinda anlamli iliski saptandi. Uluslararas: kalp nakli birliginin
2015 yilinda yayinladig1 32. resmi raporuna gore kalp nakli sonrasi hastalarin 1 yillik
sagkalimi %82’dir (24). Schiferer ve arkadaslarinin ¢alismasinda, kalp nakli sonrasi 30
giinlik ve 1 yillik mortalite sirastyla %12 ve % 17 olarak bulunmustur (40). Machado
ve arkadaslari, erken donem mortaliteyi arastirirken kalp nakli hastalarinda 30 giinliik
mortaliteyi %7.1 olarak belirtmistir (7). Bizim ¢alismamizda 30 giinlik ve 1 yillik

mortalite sirasiyla %12 ve %27.7 olarak saptanmustir.

Farkli merkezlerde hasta takibi ve kayitlarinin farkli olabilecegi de goz Oniine
alindiginda c¢alismalarda elde edilen ABH ig¢in risk faktorlerinin farkliligi agiklanabilir.
Ayrica calismalarda kullanilan ABH tanisi i¢in skorlama sistem farkliliklar1 da bu
duruma neden olmus olabilir. Lojistik regresyon analizi sonucuna gore ¢alismamizda
EuroSCORE, intraoperatif idrar miktari, postoperatif trombosit ve albiimin kullanimi,
kalp nakli sonrast ABH gelisimi i¢in bagimsiz risk faktorleri olarak bulundu. Bu risk
faktorlerinden postoperatif albumin kullanimimin ABH riskini 4.1 kat artirdig

gosterildi.

Calismamizin retrospektif olmasi nedeni ile; bazi hastalarin preoperatif ve postoperatif
laboratuvar verileri, intraoperatif bazi verilere ulagilamadigi icin degerlendirmede
eksiklikler olabilir. Ayn1 zamanda c¢aligmanin 13 yil gibi uzun siireyi kapsamast ile,
tedavi stratejisindeki degisiklikler nedeniyle verilerin istatistiksel degerlendirilmesinde

farkliliklar olmus olabilir.
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6. SONUC

Ortotopik kalp transplantasyonu sonrasi erken postoperatif donemde gelisen akut
bobrek hasar1 insidanst ve bununla iligkili risk faktorleri ve klinik sonuglarni
arastirdigimiz bu calismamizda elde ettigimiz sonuglari su sekilde 6zetleyebiliriz:

1. Kidney Disease Improving Global Outcomes (KDIGO) 2012 smiflamasina gore
calismaya dahil edilen 83 hastanin 53’iinde (%63.9) ABH saptandi, hastalarin
39’nun (%46.9) RRT ihtiyaci oldugu bulundu.

2. ABH bulunan hastalarin ABH bulunmayan hastalardan daha ileri yasta ve
VKI’leri daha yiiksek oldugu saptandi. Ayrica, ABH olan hastalarda koroner
arter hastaligi (KAH) daha fazla goriiliirken, hipertansiyon, diyabetes mellitus,
hiperlipidemi gibi eslik eden sistemik hastalik varliginin ABH gelisen ve
gelismeyen hastalarda benzer oldugu goriildii. Ayni zamanda ABH gelisen
hasta kohortunda EuroSCORE degerleri anlamli yiiksek bulundu.

3. Cerrahi Oncesi laboratuvar Ol¢iimlerinden BUN, Kkreatinin, total ve direkt
bilirubin degerlerinin ABH olanlarda daha yiiksek oldugu goriildii.

4. Hastalarin cerrahi Oncesinde bakilan vital bulgularn karsilastirildiginda viicut
sicaklig1 daha diistik olanlarda ABH goriilme orani daha diisiik iken, kan basinct
ve kalp atim hiz1 Ol¢limleri yoniinden ABH gelisen ve gelismeyen hastalar
arasinda anlamli bir fark bulunmadi.

5. Cerrahi Oncesi kardiyak kateterizasyon olglimlerinden pulmoner arter basinci
yiiksek olanlarda ve ejeksiyon fraksiyonu diisiik olan hastalarda ABH goriilme
oran1 daha yiiksek iken, diger Olcimler icin ABH gelisimi bakimindan
istatistiksel olarak anlamli bir iligki bulunamadi.

6. ABH olan ve olmayan gruplar arasinda intraoperatif donemde kullanilan ES,
TDP ve total kristalloid miktar1 bakimindan anlamli farklilik saptanmadi.
Intraoperatif idrar miktarindaki azalmanin postoperatif ABH gelisimi igin risk
faktorii oldugu saptandi.

7. Intraoperatif hipotansiyon ve bradikardi gelisimi ile postoperatif ABH arasinda
anlaml iliski bulunamada.

8. Anestezi siiresi, aort klemp siiresi, soguk iskemi siiresi ve cerrahi sonunda

verilen dopamin, dobutamin, noradrenalin miktarlart her iki grupta benzer
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bulundu. Kardiyopulmoner bypass siiresi uzun olan ve daha yiiksek doz
adrenalin infiizyonu alan hastalarda ABH goriilme orani daha yiiksek bulundu.

9. Akut bobrek hasar1 gelisen grupta postoperatif eritrosit siispansiyonu miktarinin,
trombosit ve albiimin kullaniminin fazla oldugu saptandi. Postoperatif albumin
ve trombosit kullanim1 ABH ig¢in risk faktorii olarak bulundu.

10. ABH gelisen hastalarda gelismeyenlere gore yogun bakimda kalis siiresinin ve
mekanik ventilasyon ihtiyacinin daha fazla oldugu saptandi. Postoperatif 30
ginlik ve 1 yillik mortalite ABH gelisen hasta kohortunda anlamli yiiksek

bulundu.

Kalp nakli alicilarinda postoperatif donemde mortalite ve morbiditeyi etkileyen bir
sorun olan ABH i¢in preoperatif, intraoperatif ve postoperatif risk faktorlerinin
belirlenmesi, gerekli dnlemlerin alinmasi ve ABH’nin erken tespiti ile erken miidahale
edilmesi onemlidir. Calismamizda, kalp transplant alicilarinda erken postoperatif
dénemde ABH gelisimi bakimindan degerlendirildiginde preoperatif olarak; ileri yas,
artmis viicut kitle indeksi (VKI), koroner arter hastaligi varligi, artmis BUN, kreatinin,
total ve direkt bilirubin degerleri, yiliksek sistolik pulmoner arter basinci, diisiik
ejeksiyon fraksiyonu, intraoperatif olarak; uzamis kardiyopulmoner bypass siiresi,
yiiksek adrenalin infiizyonu, postoperatif olarak; fazla miktarda eritrosit suspansiyonu
kullanimi, uzamig mekanik ventilasyon siiresi anlamli bulunmustur. Bununla beraber,
EuroSCORE, intraoperatif azalmis idrar miktari, postoperatif trombosit ve albiimin
kullanimi1 ABH gelisimi i¢in bagimsiz risk faktorleri olarak saptanmistir. Kalp nakli
yapilmis hastalarda daha c¢ok hasta sayist ve degisik yas gruplarmmi igeren genis
kapsamli prospektif diizende calismalarin yapilmasi ile postoperatif ABH igin risk
faktorlerinin belirlenerek buna yonelik onlemlerin alinmasi ile ABH goriilme sikliginin

azalacagi kanaatindeyiz.
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