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OZET

AKUT KORONER SENDROMDA AKUT BOBREK HASARI OLUSUMUNA YOL

ACAN RiSK FAKTORLERI
Akut koroner sendrom (AKS) hastalarinda akut boébrek hasarma (ABH) yol acan risk
faktorleri ve ABH gelisim mekanizmalar1 hala arastirilmaktadir. Hastalar tetkik ve tedavi amaciyla
yapilan iglemlerde kontrast maddeye maruz kalmaktadir. Literatiirde kontrast dncesi ABH ve total
ABH gelisimini ayr1 ayrn kiyaslayan caligmaya rastlanmamistir. Biz c¢aligmamizda total ABH
gelisimi ve kontrast oncesi ABH gelisimini belirleyen risk faktdrleri ve bunlarin mortalite ile

hastane yatis siiresi lizerine sonuglarini ortaya koymay1 amagladik.

Akut koroner sendrom tanisiyla koroner yogun bakima yatan, ortalama yaslar1 63.3 olan
(94 Kadin, 227 Erkek) 321 hasta retrospektif olarak ¢alismaya dahil edilmistir. Kardiyojenik sok
gelisimi ve hastanede furosemid kullanimi AKS'lilerde kontrast dncesi ABH gelisiminde anlamli
olan risk faktorleri olmustur. Kardiyojenik sok saptanan hastalarda kontrast 6ncesi ABH gelisme
riski 5.6 kat artmustir (OR=5.691, %95 GA=1.119-28.945, p=0.036), Hastanede furosemid
kullanilanlarda kontrast 6ncesi ABH gelisme riski 4.3 kat artmistir (OR=4.395, %95 GA=1.855-
10.412 p<0.001).

Total ABH gelisiminde en anlamli risk faktorleri kardiyojenik sok gelisimi, hastanede
furosemid kullanimi, yas artis1 ve LDL yiiksekligi olmustur. Kardiyojenik sok olan hastalarda ABH
gelisme riski 11.3 kat artmaktadir (OR=11.382, %95 GA=1.940-66.781, p=0.007). Hastanede
furosemid kullanilanlarda ABH gelisme riski 5.4 kat fazladir (OR=5.439, %95 GA=2.219-13.337,
p<0.001). Yasin her bir birim artist ABH gelisme riskini %4.4 arttirmaktadir (OR=1.044, %95
GA=1.003-1.087, p=0.036). Her 1 mg/dL serum LDL seviyesiartist ABH gelisme riskini %1,4
arttirmaktadir(OR=1.044, %95 GA=1.003-1.087, p=0.036).

Caligmamizda hastanede yatis siiresi, hem kontrast éncesi ABH olanlarda hem de total
ABH olan hastalarda olmayanlara gore anlamli olarak daha uzun bulunmustur (p=0.001).
Hastanede mortalite orani incelendiginde hem kontrast 6ncesi ABH olan hem de total ABH olan

hastalarda anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur (p<0.001).

Akut bobrek hasari AKS hastalarinda sik karsilasilan ve Onemli sonuglari olan bir
komplikasyondur. Bu komplikasyonun gelisiminde kontrast maddelerin etkisi dislandiginda
kardiyojenik sok gelisimi ve hastanede furosemid kullanimi en onemli risk faktdrleri olarak

saptanmigtir.

Anahtar kelimeler: Akut bobrek hasari, akut koroner sendrom, kontrast madde, mortalite,
AKIN



ABSTRACT

THE RISK FACTORS OF ACUTE KIDNEY INJURY IN ACUTE CORONARY

SYNDROMES

The risk factors and the development mechanisms of acute kidney injury (AKI) are still
under investigation in acute coronary syndrome (ACS) patients. Nearly all patients with acute
coronary syndrome (ACS) were exposed to the contrast medium for the diagnosis or the treatment
of ACS. No study is found comparing AKI risk factors before the administration of contrast
medium and the total AKI risk factors including the contrast medium effect. In our study we aimed
to determine the risk factors and outcomes (the hospital mortality and the length of hospital stay) of
total AKI and pre-contrast AKI seperately.

Totally 321 patients, who admitted to the hospital with acute coronary syndrome with a
mean age of 63.3 years (94 female, 227 male) were retrieved in the study. The most important risk
factors of pre-contrast AKI were cardiogenic shock and administration of furosemid at the hospital.
The patients with cardiogenic shock had a 5.6-fold increased risk of pre-contrast AKI (OR=5.691,
%95 Cl=1.119-28.945, p=0.036). Administration of furosemid at the hospital increased the risk of
pre-contrast AKlas 4.3-fold (OR=4.395, %95 CI=1.855-10.412 p<0.001).

The most important risk factors of total AKI were cardiogenic shock, administration
furosemid at the hospital, increasing age (OR=1.044, %95 CI=1.003-1.087, p=0.036) and high
serum LDL levels (OR=1.014, %95 CI=1.005-1.024, p<0.001). The patients with cardiogenic
shock had an 11.3-fold increased risk of total AKI (OR=11.382, %95 CI=1.940-66.781, p=0.007).
Furosemid administration at the hospital increased the risk of total AKlas 5.4-fold (OR=5.439,
%95 CI=2.219-13.337, p<0.001). Each unit increase in age increased the risk of total AKI as 4.4%
(OR=1.044, %95 CI=1.003-1.087, p=0.036). Each 1 mg / dL increase in serum LDL level
increased the risk of total AKI as 1.4% (OR=1.014, %95 CI=1.005-1.024, p<0.001).

In this study the length of the hospital stay was found significantly longer both in pre-
contrast AKI and total AKI than non-AKI patients (both p=0.001).

In this study the incidence of the hospital mortality was found significantly higher both in
pre-contrast AKI and total AKI than non-AKI patients (both p<0.001).

AKI is a common and an important complication of ACS. After exclusion of exposure to
contrast medium the most important risk factors for AKI were cardiogenic shock and the
administraton of furosemid at the hospital.

Key words: Acute kidney injury, acute coronary syndrome, contrastmedium, mortality,
AKI.
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KISALTMALAR

ABY . Akut bobrek yetmezligi

ABH . Akut bobrek hasari

ACEIi : Angiotensin converting enzyme inhibitor
ACS : Acute coronary syndrome

ADA . Amerikan diyabet dernegi

ADEi . Anjiotensin doniistiiriicli enzim inhibitori
ADH . Antiditiretik hormon

ADQI : Akut diyaliz Kkalite insiyatifi grubu
AF : Atriyal fibrilasyon

AKIN : Acute Kidney Injury network
AKS : Akut koroner sendrom

ARB : Anjiyotensin reseptor blokorii
ATN : Akut tiibiiler nekroz

ATIN : Akut tiibtilointertisiyel nefrit
AT-2 : Anjiyotensin 2

BUN : Kan iire azotu

COX : Siklooksijenaz

CVO/SVO : Serebrovaskiiler olaylar

DM : Diyabetes mellitus

FENa : Fraksiyonel sodyum ekskresyonu
GBM . Glomeriiler bazal membran

GFH . Glomeriiler filtrasyon hizi

HCO3 : Bikarbonat

HDL : High dencity lipoprotein

HL : Hiperlipidemi

HT : Hipertansiyon

LDL : Low dencity lipoprotein

K+ : Potasyum iyonu

KAH : Koroner arter hastaligi

KOAH : Kronik obstriiktif akciger hastaligi
KVH : Kardiyovaskiiler hastaliklar

KBY - Kronik bobrek yetmezligi
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MV
Na+

NO
NSAIil
NSTEMI
PTH
RAAS
RKN
STEMI
TLS
TPN

VF

VT

: Mekanik ventilator

: Sodyum iyonu

- Nitrik oksit

: Non-steroid antiinflamatuvar ilaglar

: Non ST eleve miyokardiyal infarktiis
: Parathormon

: Renin anjiyotensin aldosteron sistemi
: Radyokontrast nefropatisi

: ST eleve miyokardiyal infarktiis

: Timor lizis sendromu

: Total parenteral nutrisyon

. Ventrikiiler fibrilasyon

: Ventrikiiler tasikardi
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1. GIRIS ve AMAC

Akut bobrek hasar1 (ABH) genellikle asemptomatik seyreden ve hospitalize olan
hastalarda biyokimyasal monitdrizasyon sirasinda yeni fark edilen kan {ire azotu ve serum
kreatinin konsantrasyonunda artig, glomeruler filtrasyon hizinda (GFH) saatler veya giinler
igerisinde diisme ile karakterize bir yetmezlik tablosudur (1). Akut koroner sendromlu
(AKS) hastalardayapilan tiim ge¢mis c¢alismalarda ABH mortalitede onemli belirleyici
olarak tanimlanmuistir.

Kronik bobrek hastaligi (KBH) bobrek fonksiyon bozuklugu ile ortlisen, agirlikli
olarak yasli hasta grubunu etkileyen ve diger bilinen risk faktorleri kontrol edildikten sonra
bile kardiyovaskiiler mortalitede artis ile iligkili seyreden bir hastaliktir (2,3). Bazal GFH
degeri giinliik pratikte renal fonksiyon bozuklugunun en 6nemli yansimasidir (4,5). Akut
koroner sendromlu hastalarda ABH gelisiminde KBH'nin bagimsiz risk faktorlerinden biri
oldugu yoniinde ¢alismalar mevcuttur.

Biz bu g¢alismada retrospektif olarak akut koroner sendromla hospitalize edilen
hastalarda ABH’y1 belirleyen risk faktorlerini inceledik. Hem ABH gelisimini belirleyen
risk faktorlerini hem de kontrast almadan 6nce ABH gelisen hastalarda risk faktorlerinin
neler oldugunu arastirdik.

ABH tani ve smiflamasinda kullanilan Acute Kidney Injury Network (AKIN)
Klasifikasyonunu tercih ettik. AKIN klasifikasyonu 2004 yilindan beri bilinen RIFLE
klasifikasyonundan sonra 2007 yilinda tanimlanmistir. RIFLE ve AKIN klasifikasyonu
ABH tamisim1 yiiksek spesifite ve sensitivite ile koyar, ABH siddetini 3 evrede
derecelendirerek prognostik olarak yol gosterir (6).

LiteratiirdeAKS'li  hastalarda AKIN klasifikasyonunu kullanarak ABH'nin
saptandig1 az sayida ¢alisma vardir. Biz bu calismada retrospektif olarak akut koroner
sendromla hospitalize edilen hastalarda hem ABH’y1 hem de kontrast almadan énce ABH
gelisimine yol agan risk faktdrlerini bulmay1 amacladik. Ayrica hem toplam ABH’nin hem
de kontrast dncesi gelisen ABH'nin hastane yatis siiresi ve mortalite iizerine olan etkilerini

ayr1 ayr1 arastirmayi planladik.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Akut Bobrek Hasar1 Tanimi ve Epidemiyolojisi

Akut bobrek hasar1 (ABH), bobrek fonksiyonlarinda saatler veya giinler igerisinde
ani bozulma sonucu iire, kreatinin gibi metabolitlerin birikimi ile seyreden, ozellikle
hastanede yatan kritik hastalarda ortaya ¢ikan bir klinik sendromdur (7). Terminolojide
geri dondiiriilebilir hasar1 daha iyi vurguladigi ve ¢ogunlukla kalic1 yetmezlik tablosuyla
sonu¢lanmadigr i¢cin ABH terimi, akut bobrek yetmezligi (ABY) yerine daha ¢ok tercih
edilmektedir.

Akut bobrek hasari goriilme sikligi hastanede yatan hastalarda %7-18, yogun
bakimda yatan hastalarda % 36-67 olup hastanede yatan hastalarin %5’inde diyalize gerek
duyulmaktadir (8-13). Bu tablo sonucunda son donem bdbrek yetmezligi gelisimi ve uzak
organ hasar1 ile baglantili olarak hastane mortalitesinin arttig1 gosterilmistir. Bilhassa
kronik bobrek hasart zemininde gelisen ABH, son donem bobrek yetmezligi gelisimi
acisindan onemli bir risk faktorii olarak belirlenmistir (14-16).

Calismalarda ABH insidanst ve mortalite oranlarindaki degiskenlik ABH tani

kriterlerinin standart olmayisindan kaynaklanmaktadir.

2.2. Patogenez ve Etiyoloji
2.2.1. Patogenez

Bobregin fonksiyonel en kiiglik anatomik birimi nefrondur ve her bir bobrek
yaklasik 1 milyon-1 milyon 200 bin nefron igerir. Her bir nefron glomerul (endotelyal,
mezengiyal, epitelyal hiicreler) ve tiibiillerden (proksimal, henle, distal, toplayici)
olusmaktadir.

Akut bobrek hasar1 patogenezinde nefronun oksijenasyonu ve enerji ihtiyacinin
karsilanamamas1 6nemli rol oynamaktadir. iskemi ve reperfiizyonun pro-inflamatuar
sitokinlerin sentezi, kompleman sisteminin aktivasyonu, lokosit ve vaskiiler adhezyon
molekiillerinde artis, vazokonstriiktor maddelerde (endotelin I, anjiyotensin II (AT2),
tromboksan A2, 16kotrienler C4 ve D4, prostoglandin H2 ve adenozin) belirgin artis, ayni
zamanda vazodilatator molekiillere (bradikinin, asetilkolin ve nitrik oksit (NO)) azalmis
yanit gibi etkileri vardir (17-19). Erken donemde tiibiiler biitiinliik korunmakta ancak
iskemi devam ettikge uzamis vazokonstriiksiyona bagli medullanin dis kisminda yerlesmis
olan tiibiillerde, hipoksinin derinlestigi ve hiicre Oliimiliniin basladigr gozlenmektedir

(17,20).



Patogenezdeki bir diger unsur olan inflamasyon tiibiil hiicrelerinin iskeletinde ve
polaritesinde bozulmaya, dolayisiyla nekroza yol agmaktadir. Apoptozis aracigiyla 6len
hiicre artiklar1 herhangi bir inflamatuvar mekanizma tetiklenmeksizin inflamasyonu
onlemek igin fagositler tarafindan temizlenmektedir. KIM-1 gibi proteinlerin ABH
stirecinde artarak apoptozise ugrayan hiicrelerin fagositozunu artirdig: tespit edilmistir (18,

21, 22).

2.2.2. Prerenal ABH (Prerenal Azotemi)

Prerenal azotemi ABH’nin en sik nedenidir. Genellikle ekstraselliiler sivi kaybi
sonucunda olusur (kanama, kusma, ishal, diiiretik vs). Kisa siireli hipoperfiizyon sonucu
renal parankim hasar1 olusmadan prerenal ABH gelisirken, hipoperflizyon uzarsa
hasarlanma sonucu renal ABH gelisir (23). Renal su ve sodyum geri emilimi artar, bu
sebeple renal ABH'den farkli olarak fraksiyonel sodyum ekskresyonu (FENa) % 1’in
altindadir. Prerenal azotemide bobrek parankim dokusu saglamdir, renal hipoperfiizyon
ortadan kaldirilirsa renal fonksiyonlar 24-48 saatte hizla diizelmeye baslar (24).

Prerenal azotemi ABH'nin en sik sebebi (%75) olup siklikla iskemik akut tiibiiler
nekroz ile birliktedir (25) . Etiyolojiden renal perfiizyon bozukluguna yol a¢an durumlar
sorumludur (Tablo 2.1).

Tablo 2.1. Prerenal ABH Nedenleri

1. Hipovolemi
-Gastrointestinal kayip (kusma, diyare, nazogastrik drenaj)
-Kanama (gastrointestinal, obstetrik, travma, cerrahi)
-Renal kay1p (diiiretik, osmotik dilirez, adrenal yetmezlik, diyabetes insipitus)
-Cilt ve mukozal kayip (yanik, hipertermi, dehidratasyon)
-Ekstravaskiiler bosluga kayip (peritonit, Crush sendromu, pankreatit, derin
hipoalbiiminemi, yanik)
2. Kardiyak debi azalmasi
-Kalp yetmezligi miyokard, kapak ve perikard hastaliklari, aritmi, perikard tamponadi

-Pulmoner hipertansiyon, pulmoner emboli, pozitif basingli mekanik ventilasyon




3. Sistemik vazodilatasyon

-Sepsis

-Ilaglar (antihipertansifler, anestezikler)

-Anaflaksi

4. Renal vazokonstriiksiyon

-Hepatorenal sendrom

-Sepsis

-Hiperglisemi

-Adrenalin, Noradrenalin, ergotamin, amfoterisin B, takrolimus, siklosporin,
radyokontrast

5. Renal Otoregiilasyonu bozan ilaglar

-Agir renal hipoperfiizyon varliginda ACEi (Anjiyotensin doniistiiriicli enzim inhibitorii)
ve NSAII (nonsteroidal antiinflamatuar ilag) kullanimi

6. Abdominal kompartman sendromu

7. Viskozite artisi

Multiple myelom, polistemi

2.2.3. Renal (intrinsik) Akut Bobrek Hasar

Akut bobrek hasarinin yaklasik % 35-40°indan sorumludur (26). Renal ABH'de
renal parankimde (glomeriil, renal tiibiiller, interstisyum ve vaskiiler yapilar) hasar
mevcuttur. Ilaglar ve infeksiyon toplumda en sik gériilen sebepler iken; toksik ve iskemik
olaylar hastanelerde en sik goriilen sebeplerdir. Renal ABH'li olgularin % 80-90'inda
neden, iskemiye ve/veya nefrotoksik maddelere bagli olarak gelisen akut tiibiiler
nekroz’dur (ATN). Bunun disindaki diger nedenler Tablo 2.2.’de gdsterilmistir (26,27).

FENa %1 in iizerinde ve idrar ozmolaritesi izotoniktir (28).

Tablo 2.2. Renal (intrinsik) ABH Nedenleri
1. Akut tiibiiler nekroz
-Iskemik
Hipovolemi, kardiyak debide azalma, NSAII, ACEl
-Toksik




Ekzojen: kemoterapi (sisplatin, ifosfamid), radyokontrast, antibiyotik (aminoglikozidler,
asiklovir, foskarnet, pentamidin, amfoterisin B), organik ¢oziiciiler (etilen glikol, toluen),
siklosporin, asetaminofen, yilan zehiri, bakteriyel toksinler

Endojen: miyoglobin, hemoglobin, iirat, oksalat, myelom hafif zincirleri

2. Renovaskiiler hastaliklar

-Renal arter (aterosklerotik plak, tromboz, emboli, anevrizma, disseksiyon, vaskiilit)
-Renal ven (tromboz, distan basi)

3. Glomeriilleri ve renal mikrovaskiiler yapiy1 tutan hastahklar

-Inflamatuvar ~ (akut  poststreptokokkal  glomeriilonefrit, membranoproliferatif
glomeriilonefritler, hizl ilerleyen glomerulonefrit, vaskiilit (sistemik lupus eritematozus,
poliarteritis nodosa, wegener granulomatozu), goodpasture, allogreft rejeksiyon,
radyasyon)

-Vazospastik (ilaglar, malign HT (hiper tansiyon), gebelik toksemisi, skleroderma,
radyokontrastlar, hiperkalsemi)

-Hematolojik (HUS/TTP, DIC)

4. intertisyel hastahklar

-Allerjik intertisiyel nefrit (NSAII, antibiyotikler, ACEi)

-Infeksiydz (viral, fungal, bakteriyel)

-Akut seliiler allogreft rejeksiyonu

-Infiltrasyon (16semi, lenfoma, sarkoidoz)

5. Tiibiiler ikamkhk

Asiklovir, sulfonamid, metotreksat, iirat, oksalat, multiple myelom

Toksik ATN'nin en sik sebebi olan kontrast nefropatisi genelde doz bagimlidir,
kreatinin kontrast madde maruziyetinden 24-48 saat sonra artar ve 4-5 giinde maksimum
etkiye ulagarak 7-10 giine kadar uzayip diismeye baslar (23). Patogenezinde iyota bagl
direk tiibiiler epitel hiicre hasar1 nedeniyle apoptozis, mediiller hipoksi, vazodilatasyonu
takiben intrarenal vazokonstrilksiyon rol oynar. Kontrast maddenin ozmotik dilirez
etkisiyle henle ¢ikan koluna daha ¢ok sodyum ulasir. Sodyum reabsorbsiyonu i¢in daha
cok oksijene ihtiya¢ duyulmasi mediiller hipoksiye yol agar. Viskoziteye bagli intratiibiiler
basing artisi ve GFR de diisme gozlenir. Iyodlu kontrast ajanlar iyonik monomerik,
noniyonik monomerik, iyonik dimerik, noniyonik dimerik olmak tizere 4 kategoriye ayrilir.

Iyot/total atom miktar1, ozmolarite ve viskozitesine gore toksik etkileri degiskenlik gdsterir



(29). Ozmotik etkinin az olmasi nedeniyle nedeniyle diisiik osmolaliteli ve noniyonik

kontrast maddelerde kontrast nefropatisi daha az siklikta gelisir (23,30).

Kontrast nefropatide genellikle oligoiirik olmayan ABH goriiliir ve gogunlukla geri
doniisiimliidiir. Ileri yas, kronik bébrek hasari, diyabetes mellitus (DM), kalp yetmezligi
(KY), multiple miyelom, hipotansiyon gibi komorbid durumlar, nonsteroid
antiinflamatuvar ajanlar kullanan hastalar yiiksek risk altindadir (31). Serum kreatinin
diizeyi 2.0 mg/dL’nin iizerinde olan hastalarda RKN (radyo kontrast nefropati) riski %
20’nin lzerindedir. Yiiksek riskli grupta hastalarda kalic1 bobrek yetmezligi gelisebilir
(32,33). Hastalarin % 1’inden fazlasinda diyaliz gereksinimi olur (34).

ACEi ve ARB’ler (anjiyotensin2 reseptor blokorii) efferent arteriyolerde
vazokonstriksiyonu azaltarak GFH'yi azaltir (23). Efektif kan voliimii azalmis (or:
dekompanse kalp yetmezligi) veya hipotansif ve renin-anjiyotensin sistemi aktif hastalarda
RAS (renin anjiyotensin aldosteron sistemi) blokeri kullannmi ABH gelisimini
kolaylastirir.

Nonsteroid anti inflamatuvar ilaglar COX (siklooksijenaz) inhibisyonu ile
vazodilatator prostoglandin sentezini bozarak renal hemodinamiyi olumsuz etkiler, GFH'yi
azaltir. Yasl hastalarda, KBH’s1 bulunan, diiiretik kullanan, aterosklerotik kalp hastalig
olan, hiponatremi, hipotansiyonu olan hastalarda toksisite riski artar (23,35). Selektif olan
ve olmayan COX-2 inhibitorlerinin selektif olmayanlara gore birbirlerine istiinliikleri
yoktur (27).

Kalsindrin inhibitorlerine (takrolimus, siklosporin) bagli ABH maruziyetten birkag
giin sonra baglar, doz azaltimi ile belirgin geriler. Patogenezinde afferent glomeruler
arterlerde vazokonstiksiyon, mezengial hiicrelerde kontraksiyon, tiibiiler sodyum
retansiyonu rol oynar. Sonucunda potasyum ve iirik asid atiliminin azalmasina,
magnezyumun tiibiiler sekresyonunun artmasina ve hiperkloremik metabolik asidoza neden
olabilirler (36).

Amfoterisin B, aminoglikozid, asiklovir, foskarnet gibi antibiyotikler ile sisplatin,
karboplatin, ifosfamid gibi kemoterapotik ilaclar tiibiil epitelyal hiicrelere direkt hasar

vererek ve/veya intratiibiiler alanda tikanikliga yol acarak ABY gelisimine neden olur.

Renal Akut Bobrek Hasarimin Diger Nedenleri:
Renal ABH nin akut tiibiiler nekroz disinda daha bir¢cok nedeni vardir. Baslica diger

sebepler arasinda primer glomerulonefritler, sistemik hastaliklara eslik eden sekonder



glomerulonefritler (sistemik lupus eritematozus, Good Pasture sendromu ve vaskiilitler
glomerulonefrite bagli ABY, malignite), tiibiilointerstisyel nefritler(penisilin, sefalosporin,
trimetoprim, siilfonamid, rifampisin gibi ilaglara bagli gelisen graniilosit, makrofaj ve/veya
lenfositlerin tiibiilointerstisyel infiltrasyonu) sayilabilir (23,37). Glomerulonefritler skarsiz
iyilestigi gibi hizli progresyon gosteren glomerulonefrit, glomerulonekroz ve yavas
progresyon gosteren glomerulosklerozis ve tubulointerstisyal fibrozisle seyreden kronik
bobrek hasarina ilerleyebilir (38).

Ateroembolik ABH gelisimi bir diger sebep olup ciddi aterosklerotik hastaligi
olanlarda, aort veya renal arterlere yonelik yapilan cerrahi ya da anjiografik girisimsel

islemler sirasinda ya da nadiren de olsa travma sonrasi spontan olarak gelisebilir.

2.2.4. Postrenal Akut Bobrek Hasari

Postrenal ABH nin bir diger ad1 obstriiktif iiropatidir, renal pelvisten baslayan ana
toplayict sistemden tiiretra distaline kadar herhangi yerde mekanik tikanikliga bagli olusur
(tablo 2.3.). ABH’nin %5’inden sorumludur ve genellikle prostat Oykiisii olan yash
erkeklerde, intraabdominal malignitesi olanlarda, soliter bobreklilerde akilda tutulmalidir
(39, 40). Siklikla sebep mesane boynu obstriiksiyonudur. Ureteral obstriiksiyonun
genellikle bilateral olmasi beklenir ancak soliter bobrek veya kronik bobrek yetmezlikli
hastalarda tek tarafli iireteral obstriiksiyon da yeterlidir. Erken miidahale gerektirdigi ve
tedaviyle prognozunun iyi seyrettigi, ge¢ kalinmasi durumunda kalic1 parankimal hasara

yol agabilecegi bilindigi i¢in baslangicta mutlaka ekarte edilmelidir (25,41).

Tablo 2.3. Postrenal ABH Nedenleri

1.Ureter obstriiksiyonu

Bilateral {ireteral obstriikksiyon, Timdral infiltrasyon, tas, pihti, eksternal basi
(retroperitoneal fibrozis, aort anevrizmast, tiimor, abse, operatif ligasyon)

2.Mesane

Prostat hipertrofisi, adenom, kanser, Norojen mesane, antikolinerjik tedavi, tas, pihti
3.Uretra

Uretral darlik, posterior iiretral valv, fimozis

Mesane boynundan eksternal {iretral meatusa kadar olan obstriiksiyon




2.3. ABH'ye Tanisal Yaklasim

Tani i¢in Oncelikle iyi bir anamnez ve detayli sistemik muayene gereklidir.
Anamnezinde aldig1 sivi miktar1 ve voliim kaybi olup olmadigi, hipotansiyon, hemoraji,
ates, yakinda gecirilmis hastalik veya zeminde renal, kardiyak veya karaciger hastaligi
bulunmasi, nefrotoksik ajan, yakin zamanda intravendz kontrast madde maruziyeti ve
tiriner semptomlar agisindan sorgulanmalidir (Tablo 2.4). Detayli sistemik muayene
yapilirken hastanin voliim durumu, dokiintli, suprapubik veya abdominal kitle yoniinden
dikkatli olunmalidir. Mesaneye sonda takilarak obstriiktif {iropati acgisindan rezidiiel idrar
degerlendirmesi gereklidir. Oncelikli tetkikler olarak tam kan sayimi, serum kreatinini, {ire
veya kan iire azotu, sodyum, potasyum, kalsiyum, fosfor, albiimin, tam idrar tetkiki, idrar
mikroskopisi ve kan gazi degerlendirilmeli, gerekirse etyolojiye yonelik ileri tetkikler

istenmelidir.

Tablo 2.4. ABH'yi Kolaylastiran Faktorler
1.Hasta iliskili faktorler

Ileri yas(>75), DM &ykiisii, KBH &ykiisii, hipertansiyon, sepsis, hepatik yetmezlik,
perioperatif kardiyak yetmezlik, renal arter stenozu, hiperkalsemi

2.11ag iliskili faktorler

NSAI, ACEI, ARB, COXi, kontrast madde, siklosporin, takrolimus vd.

3.Isleme bagh faktorler

Kardiyovaskiiler cerrahi, aterosklerotik hastada biiylik damarlara anjiografi,

intraabdominal basing artis1, peroperatif aortik klempleme, organ nakli

Klirens Kavrami ve Kreatinin Klirensi

Klirens, birim zamanda ilgili maddeden temizlenen kan plazma hacmini belirtir.

Maddenin idrardaki Konsantrasyonu (mg/ml) x idrar Hacmi (ml/dk)

Plazma Klirensi = Maddenin Plazmadaki Konsantrasyonu (mg/ml)

Cockcroft-Gault Formiilii:
Pratik olarak GFH’yi belirlemede kullanilan yontemdir. Kreatinin tiibiiler
sekresyonu nedeniyle elde edilen deger ger¢ek GFH’nin iizerindedir. Ayrica 24 saatlik

idrar toplanarak yapilan 6l¢limlerde idrarin hatali toplanmasi kreatinin klirensinin yanlis



hesaplanmasina yol agabilmektedir. Normal degeri 90-120 ml/dk’dir. GFH'de 40 yasindan
sonra saglikli insanlarda GFH’de yillik ortalama 1 ml/dk’lik azalma olur. Idrar
toplanmasina gerek olmadan, yasa, cinse ve kiloya gore hesaplanan kreatinin klirensi tek
basina kreatinin diizeyine gore GFH’yi tahmin etmede daha basarilidir. Yontemin avantaji

idrar toplanmasina ihtiya¢ gostermemesidir (42, 43).

GFH= (140-Yas) x Viicut Agirlig1 / Serum Kreatinin x 72 x [0.85(Kadinlarda)]

MDRD ve CKD-EPI Formiilleri:

Giincel olarak sik kabul goren The Chronic Kidney Disease Epidemiology
Collaboration (CKD-EPI) kreatinin denklemi ve The Modification of Diet in Renal
Disease (MDRD) denklemi dort degiskene dayali(serum kreatinin, yas, cinsiyet ve 1rk)

iliskiyi modelleyerek farkli egimler iizerinden GFH hesaplanmasinda yardimci olur.

Fraksiyonel Sodyum Ekskresyonu

ABH'nin ayiric1 tanisinda Ozellikle fraksiyonel sodyum ekskresyonu (FENa)
olduk¢a duyarhidir (44). Prerenal ABY‘de FENa <I, akut tiibiiler nekrozda % 3‘den
fazladir (Tablo 2.5.). Diiiretik kullanan, bikarbonatiirisi olan, tuz kaybi ile birlikte giden
kronik bobrek yetmezligi olan veya adrenal yetersizligi olan hastalarin prerenal FENa
degeri >% 1 olabilir. Idrar yolu obstriiksiyonu ve bdbregin damarsal hastaliklarinda da

FENa siklikla % 1°in altindadir (45, 46).

idrar sodyumu x serum Kreatinini

FENa=100x

serum sodyumu x idrar Kreatinini

Tablo 2.5. Prerenal ABH/Renal ABH Farklari

ABH Tipi BUN/Kreatinin idrar Fraksiyonel idrar sodyumu
Ozmolaritesi Sodyum (mmol/L)
Prerenal ABH >20:1 > 500 mOsm <1% <10
Renal ABH <20:1 250-300 mOsm > 3% >40




2.3.1. ABH Tam Kiriterleri

Akut bobrek hasarmmin 20'den fazla tanimi olup ve standart bir tanimlamaya
gereksinim duyulmaktadir. Ortak goriis birligi olmayis1 aragtirmalarin  sonuglarini,
bildirilen insidans ve mortalite oranlarim1 biiyiilk oranda etkilemektedir. Bu durum
calismalarin sonuglarini kiyaslarken giigliiklere neden olmaktadir.
Ortak karar i¢in 2004 yilinda 6nemli bir adim atilmis olup Acute Dialysis Quality Initiative
(ADQI) uzlas1 grubu tarafindan RIFLE kisaltmasiyla yeni bir tanimlama yapilmistir (47).
RIFLE, risk (Risk), hasar (Injury), yetmezlik (Failure),kayip (Loss of kidney function),
son dénem bobrek yetmezligi (End stage kidney disease) ag¢ilimiyla 5 kriterden olusur. Ilk
3 kriter ile ABH siddetini (risk, hasar, yetmezlik) tanimlar, son 2 kriter ile klinik sonucu
(kayip, son donem bobrek hastalig) tanimlar. RIFLE kriterleri belirlenirken ADQI ¢alisma
grubu tarafindan pratik ag¢idan uygulanir olmasi, degisik calismalar ve hasta gruplari icin
yiikksek Ozgiinlik ve duyarlilik gostermesi, bazal kreatinin diizeyinin degerlendirmeye
alinmasi, KBH zemininde ABH'yi tanimlamak i¢in elverisli olusu gibi 6zellikler dikkate
alimmustir (23). Daha duyarli bir skorlama amaclanarak 48 saat i¢indeki degisimler temel
alinarak RIFLE modifikasyonu ile 2007 yilinda Acute Kidney Injury Network (AKIN)
tarafindan AKIN kriterleri tanimlanmuistir (6).

2.3.1.1. RIFLE Kiriterleri

RIFLE siniflamasia gore risk sKr diizeyinin bazal kreatinin diizeyine gore >1,5
ve <2 kat artis1 ya da dilirez miktarinin 6 saat boyunca 0,5ml/kg/saat altinda seyretmesi ya
da GFH’de >%25 azalma olmasi; hasar sKr diizeyinin >2 ve <3 kat artis1 ya da idrar
cikisinin 12 saat siireyle 0,5ml/kg/saat altinda olmasi, ya da GFH’de > %50 azalma olmast;
yetmezlik sKr diizeyinin >3 kat artig1 ya da sKr diizeyinin >4mg/dl olmasi ve bununla
birlikte sKr diizeyinde >0,5 mg/dl ani artis ya da diirez miktarinin 24 saat boyunca 0,3
ml/kg/saat altinda seyretmesi ya da 12 saat siireyle aniiri olmas1 ya da GFH’de >%75
azalma olmasi; kayip 4 haftadan uzun siiren renal fonksiyonun tam kaybi; son dénem
bobrek yetmezligi 3 aydan fazla siiren renal fonksiyonun tam kaybi olarak
tanimlanmaktadir (Tablo 2.6) (47). Tanimlamadan anlasildig: iizere RIFLE siniflamasinda
bazale gore sKr artisinda zamanlama net degildir, ayrica klinik sonucun degerlendirilmesi

icin en az 3 ay takip gerekmektedir.
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Tablo 2.6. RIFLE Kriterleri

Evre Serum kreatinin kriteri G!:H_ Idrar Kriteri
Kriteri

Risk 1.5 kat yiikselme 2%25' ten 6 saatten daha uzun idrar

(Risk) fazla ¢ikist 0.5 ml/kg'dan diisiik

Hasar 2 kat yiikselme %50'den 12 saatten daha uzun idrar

(Injury) fazla ¢ikis1 0.5 ml/kg'dan diisiik

Yetmezlik 3 kat yiikselme veya serum  %75'ten fazla 24 saatten daha uzun idrar

(Failure) kreatinini 4 mg/dl'a esit ya ¢ikist 0.3 ml/kg'dan diisiik
da tizerindeyken en az 0.5 veya; 12 saat boyunca
mg/dl artig aniiri

Kayip 4 haftadan uzun stiren

(Loss) kalic1 bobrek islev
bozuklugu

Sondénem 3 aydan uzun siiren

bobrek hemodiyaliz bagimlilig

yetmezligi

(ESRD)

2.3.1.2. AKIN Kriterleri

RIFLE tanimlama sistemine gore daha duyarli bir yontem arayisiyla Acute Kidney

Injury Network (AKIN) tarafindan gelistirilen AKIN smiflamasinda ABH siddetini

tanimlayan 3 evre vardir. AKIN kriterlerine gore evre 1 48 saatte sKr diizeyinde

=0,3mg/dl artis olmas1 ya da sKr diizeyinin >1.5 ve <2 kat artis1 ya da idrar ¢ikiginin 6

saat slireyle 0,5ml/kg/saat altina diismesi; evre 2 sKr diizeyinin >2 ve <3 kat artis1 ya da

idrar c¢ikisinin 12 saat siireyle 0,5ml/kg/saat altina diismesi; evre 3 sKr diizeyinin >3 kat

artmasi ya da sKr diizeyinin >4mg/dl olmasiyla birlikte sKr diizeyinde >0,5 mg/dl ani

artis olmasi ya da renal replasman ihtiyaci olmasi, idrar miktarina gore ise idrar ¢ikisinin

24 saat boyunca 0,3ml/kg/saat altinda olmas1 ya da 12 saat siireyle aniiri olmasi olarak

smiflandirilmaktadir (Tablo 2.7) (27).
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Tablo 2.7. AKIN Kriterleri

Evre Serum kreatinin kriteri Idrar Kriteri

1 >0.3 mg/dl ve lizerinde veya; %150- 6 saatten uzun siire idrar ¢ikiginin
200(1.5-2 kat) oraninda yiikselme 0.5 ml/kg'dan diisiik olmas1

2 >9%6200-300(>2-3 kat) oraninda 12 saatten uzun siire idrar ¢ikisinin
yiikselme 0.5 ml/kg'dan diisiik olmast

3 >%300 (>3 kattan fazla) yiikselme 24 saatten uzun siire idrar ¢ikisinin
veya; serum kreatinini 4 mg/dl nin 0.3 ml/kg'dan diisiik olmasi veya;
tizerindeyken 0.5 mg/dl ani artis 12 saat boyunca aniiri

a :Diyaliz tedavisi diger kriterlerden bagimsiz olarak evre 3 olarak siiflamay gerektirir. ABH tanimlanirken

48 saat i¢indeki degisiklikler dikkate alinmalidir.

AKIN kriterlerinde ABH'ye girmeden hemen 6nceki kreatinin degeri bazal serum
kreatinin degeri olarak degerlendirilir. RIFLE kriterlerinden farkli olarak, bazal kreatinin
degerine olan ihtiyag s6z konusu degildir. Ayrica, yeterli hidrasyon sonrasi kreatinin
degerinin dikkate alinmasi tavsiye edilir. Yine RIFLE kriterlerinde gegici diyaliz ihtiyact
degil uzun siireli diyaliz ihtiyacindan bahsedilitken, AKIN evrelemesinde diger
kriterlerden bagimsiz olarak bir kez bile diyaliz tedavisi ihtiyact dogmasi hastayr dogrudan
evre 3 olarak siiflandirir.

RIFLE ve AKIN tam kriterleri, birtakim kisitliliklart barindirsa da mevcut tani
sistemleri i¢inde calismalarda en ¢ok tercih edilen ve en ¢ok goriis birliginin saglandigi
kriterlerdir. Her ikisinde de serum Kreatinin artis1 ve ditirez miktarinda azalma kullanilir,
etiyoloji dahil edilmemistir. Her iki evreleme sistemi de caligsmalar sonucunda ABH siddeti

ile mortalite artis1 arasinda korelasyon oldugunu gdstermistir.

Karsilastirmah ¢calismalar

RIFLE ve AKIN kriterleri arasindaki karsilastirmali ¢alismalarda ABH tanisini
koyarken AKIN kriterlerinin daha basarili oldugu ve daha fazla vaka yakaladigi (AKIN:
%50.4 ve RIFLE: %43.8, p=0.018) ancak mortaliteyi ongérme agisindan birbirlerine
iistiinliiklerinin olmadig1 sonucuna varilmistir (48,16).

AKIN ve RIFLE kriterlerini karsilagtiran Lopes ve arkadaslarina ait bir ¢alismada,
yogun bakima girisinin ilk 48 saatinde degerlendirilen hastalar arasinda AKIN kriterlerinin
tanisal agidan daha duyarli olabilecegi (AKIN:%50.4 ve RIFLE:% 43.8 ) ancak mortalite

ongormede aralarinda fark olmadig1 saptanmigtir (48).
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Kisithhiklar

Oldukga sistematik, duyarli ve genis ¢evrelerce kabul edilir bir tanimlama olmasina
ragmen RIFLE tanimlamasinin bazi kisitliliklar: vardir. RIFLE kriterlerinde yer alan bazal
kreatinin degerinin ¢ogunlukla bilinmesi miimkiin degildir. Bu sebeple RIFLE
tanimlamasinin kullanildig1 ¢alismalarin ¢ogunda hastalarin bazal degeri olarak MDRD
formiiline gore 75 ml/dk kreatinin klirensini saglayan serum kreatinin diizeyi kabul
edilmistir. Bazal degerin iizerinden ge¢mesi gereken siire net olarak bilinmemektedir,
Klinik takipteki en yiliksek kreatinin diizeyi ikinci kreatinin diizeyi olarak ele alinir.
Takipte hemodiyaliz ihtiyacinin dogmasi kriterler arasina dahil edilmez. Bu gibi birtakim
kisitliliklardan dolayr RIFLE modifiye edilerek AKIN kriterleri tanimlanmistir.

Her ikisinde de kriterler belirlenirken sebepten ¢ok sonu¢ odakli(serum kreatinin
diizeyi ve idrar miktarinda azalma) yaklasim vardir. Etiyoloji dikkate alinmadigi i¢in {iriner
obstrilksiyonu olan hastalarda klinik gidis iyi oldugu halde hastalar oligoaniirik
oldugundan yanliglikla ileri evre ABH olarak degerlendirilebilir. Oysa oligoaniiri ABH nin
siddetinden bagimsiz olarak ortaya ¢ikabilir.

2.4. AKS-ABH Tliskisi

Akut koroner sendromlu hastalarda ABH gelisme insidansi ¢aligmalarda %9-19
arasinda degigmektedir (49-52). Farkli sonuglar ABH tanimindaki farkliliklara, hasta takip
siirelerinin degisken olmasina, populasyonun etnik ve cografi olarak heterojenitesine
baghdir. ABH gelisimi akut koroner sendromun morbidite ve mortalitesinde artisa yol acan
bagimsiz bir risk faktoriidiir (49,50).

Birgok calismada AKS'li hastalarda ABH gelisiminde etkili risk faktorleri
degerlendirilmis olup yas, ejeksiyon fraksiyonu, DM, HT, KBH bagimsiz risk faktorleri
olarak kabul edilir (53-56).

2.4.1. AKS'de Kontrast Nefropatisi

Akut koroner sendromda koroner anjiografiye bagli kontrast nefropatisi geligebilir.
Kontrast nefropatisi yasli bireylerde, zeminde KBH, diabetes mellitus, hipertansiyon,
konjestif kalp yetmezligi, hipovolemi ya da multiple myelom gibi hastaliklar1 bulunan,
yiiksek dozda ve yliksek ozmolariteye sahip kontrast ajan alan, kardiyak cerrahi operasyon

geciren, NSAII kullanan, hipovolemi ya da anemisi olan hastalarda daha siktir (30). ABH
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gelisimini  kolaylastiran pek c¢ok risk faktdrii kontrast nefropati gelisimini de
kolaylagtirmaktadir.

Kontrast nefropatisi tanim1 kontrast maruziyetinden sonra 48-72 saat i¢inde serum
kreatininde bazal diizeye gore >%25 veya >0.5 mg/dL artis olarak kabul edilmektedir, baz1
tanimlarda siire 7 gline kadar uzamaktadir (57-61) . Degisken tanimlarin olmasi kontrast
nefropatisi insidansinda ve kisa-uzun donem morbidite ve mortaliteyi Ongdrmede
fakliliklara yol acar (62,63). Yakin zamanda ABH taniminda standardizasyon onerilerek
gelistirilen AKIN kriterleri kontrast nefropati taniminda da kullanilmaya baslanmustir.
Klasik kontrast nefropatisi tanimi ile AKIN kriterlerini prediktif agidan karsilagtiracak

yeterli sayida ¢alisma bulunmamaktadir.

2.4.2. Kontrast Nefropatisinin Onlenmesi

Kontrast nefropatisinin hastane yatislarinda uzama, artmis mortalite ve tedavi
masraflarinda artig ile iliskili oldugu bilinmektedir (60, 64,65, 9). Kontrast nefropatisi
insidansini azaltmaya yonelik farkl tiir ve dozda kontrast madde kullanimi, %0.9 sodyum
kloriir ile hidrasyon, N-asetilsistein kullanimi, izotonik icinde sodyum bikarbonat
kullanim1 gibi bir takim uygulamalar denenmistir (66-68, 33). Yakin zamanda N-
asetilsistein ve sodyum bikarbonat tedavilerinin serbest radikal inhibisyonu iizerinden renal
koruyucu etkileri preklinik ¢alismalar ile gosterilmis olup bazi kilavuzlarda izotonik salin
ile hidrasyona ek olarak verilmesi Onerilmektedir (69-71). N-asetilsistein ve sodyum
bikarbonat tedavilerinin kontrast nefropatisi insidansini azalttigi, 6zellikle bazalde renal
yetmezIligi olan hastalarda etkili oldugu yoniinde sonuglanmis bir¢ok c¢alisma ve meta
analiz bulunmaktadir (72-74). Yeni raporlanan bir meta analizde N-asetilsistein ve sodyum
bikarbonat tedavilerinin kombine ve tek baslarina ayri ayri uygulamalart karsilagtiriimig
olup diyabetik, KBH'li, perkiitan koroner anjiografi yapilmig yiiksek riskli hasta

gruplarinda bile birbine iistliin olmadig1 ortaya konulmustur (75).

2.5. Akut Bobrek Hasarinin Prognozu

Akut bobrek hasarinda en Onemli prognostik faktorler ABH siddeti, yas ve
komorbid durumlardir. ABH gelisen hastalarin % 5°inde irreversible doniisiim varken bu
oran yaslt hastalarda % 16°‘lara yiikselir (76).

Yogunbakim iinitesinde bobrek hastaligina bagli mortaliteyi etkileyen en onemli
faktorler mekanik ventilasyon gereksinimi, oligliri, inotrop destegi, multiorgan yetmezIligi

olarak belirtilmektedir (77). Bununla birlikte ileri yas, erkek cinsiyet, altta yatan kronik
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renal yetmezlik, sepsis, kalp yetersizligi ve diabetes mellitus gibi kronik hastaliklar,
aminoglikozid kullanimi, hipovolemi kotii prognostik faktorlerdir (26,68,78) .

ABH giiniimiizde hala yiiksek morbidite ve mortaliteye (% 20-70) sahiptir ve
mortalite oran1 sepsis ve RRT gerektiren hastalarda daha yiiksektir (26,39,40,78) .

Akut bobrek hasarinin uzun dénem etkileri ise ¢ok net olarak bilinmemektedir.
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3. GEREC ve YONTEMLER

Baskent Universitesi Adana Uygulama ve Arastirma Hastanesi'ne 1 Ocak 2012 ile 1
Haziran 2015 tarihleri arasinda acilden basvuran ve akut koroner sendrom tanisiyla
koroner yogun bakima yatan 18 yas ve lstlindeki toplam 924 hasta retrospektif olarak
tarand1. Hasta taramasi, hastalarin detayli anamnez ve epikriz bilgilerine yer veren nucleus
isimli elektronik dosya arsivleme sistemi iizerinden unstabil angina ve akut miyokardiyal
enfarktlis tanilar1 girilerek saglandi. Aymi hastanin ayni taniyla tekrarlayan yatiglarinda
sadece son basvurusu dahil edildi. Asagida belirtilecek olan diglama kriterlerine gore eleme
yapilarak 321 hasta tez ¢aligmasina dahil edildi. Hemen hemen tiim akut koroner sendrom
(AKS) tanili hastalara koroner anjiografi uygulandigi i¢in ¢alismamiza koroner anjiografi

yapilmayan hastalar1 dahil etmedik.

3.1. Calismadan Dislanma Kriterleri

1.Rutin hemodiyaliz veya periton diyalizi hastalari

2.Akut koroner sendrom klinigiyle dis merkezde takip edilip sonradan merkezimize
refere edilen hastalar

3.Hastanede yatis siiresi 72 saatten daha kisa olanlar

4.Hastaneye yatis sonrasi koroner anjiografi yapilmayan hasta grubu

5.Yatis1 siiresince agir enfeksiyon, sepsis, malignite tanisi alan hastalar

6.18 yas alt1 hastalar

Calismamizda hastalarin bagvuru an1 bazal kreatinin degeri ile ilk 48 saat i¢cinde pik
gosteren kreatinin diizeyleri; ek olarak koroner anjiografinin hemen 6ncesi ile sonrasindaki
72 saat iginde pik gosteren kreatinin diizeyleri karsilastirildi. Ik 48 saat kavrami ABH
tanist AKIN kriterlerine gore koyuldugu icin gerekliydi, AKIN kriterlerini kullanan
kontrast iligkili ABH ¢alismalarina dayanarak biz de bu yontemi kullandik (79).

Kontrast nefropati tanisinda bu siirenin kontrast sonrast 72. saate kadar geciken
kontrast nefropatilerini kapsamayacagi ongoriildi. AKIN kriterlerini siire acisindan
modifiye ederek kullanan bir ¢aligmay1 baz alarak siire ag¢isindan 72 saate modifiye ettik
(80).

Kontrast oncesi ABH'da normal AKIN kriterlerini kullanirken sadece kontrast
iliskili ABH hastalarinda modifiye halini kullandik.

Bu verilere gore AKIN kriterleri kullanilarak tiim akut bobrek hasar1 gelisen

hastalar total ABH olanlar ve olmayanlar diye 2 gruba ayrildi. Kontrast madde almadan
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once ABH gelisenler de kontrast dncesi ABH olanlar ve olmayanlar olarak 2 gruba ayrildi.
Bu gruplar yas, cinsiyet, evde ve hastanede kullandig1 ilaglar (asetil salisilik asit,
furosemid, ACEi ve ARB, spironalakton, statin), komorbiditeler (KBH, daha 6nceden
tekrarlayan akut koroner sendrom Oykiisii, gecirilmis SVO (serebrovaskiiler olay),
hastanede yeni gelisen SVO, sigara oykiisii, DM (diabetes mellitus), HT (hipertansiyon),
anemi), major kanamalar, eritrosit slispansiyonu transfiizyonu ihtiyaci, dliimciil aritmiler
(VF (vetrikiiler fibrilasyon), VT (ventrikiiler tasikardi), kronik ve yeni gelisen AF (atriyal
fibrilasyon)), kardiyojenik sok gibi risk faktorleri agisindan karsilastirilarak ABH’nin
prediktorleri belirlenmeye calisildi.

AKS'de total ABH gelisimi ve kontrast dncesi ABH gelisimininde rol oynayan risk
faktorleri ayr1 ayr1 analiz edilerek karsilastirildi. Total ABH ve kontrast oncesi ABH
olanlarda hastanede yatis siliresi ve hastane mortalitesi ile olan iliski ayr1 ayn
degerlendirildi.

Her hastanin bazal ve takip kan iire azotu (BUN), serum kreatinin, sodyum,
potasyum diizeyleri ve lipid profili (LDL, HDL, Total kolesterol), TSH ve bazal
hemoglobin diizeyi kaydedildi. Laboratuvar verileri standart laboratuvar yontemleri
kullanilarak sonuglanmistir (Roche Hitachi analyzer 902, Indianapolis, IN). Serum
kreatinin diizeyi yatis1 boyunca giinliik takip edildi.

Her hastaya yatistan hemen sonra Vivid 7 EKO(General Electric, 2.5-5MHz,
Milwaukee, WI) ile degerlendirme yapilarak hastalarin PAB (pulmoner arteryel basing) ve
EF (ejeksiyon fraksiyonu) diizeyleri kaydedildi.

Bazal kreatinin, cinsiyet, yas ve irktan olusan dort degisken faktor iceren CKD-EPI
formiiliine gére bazal GFR diizeyi hesaplandi. Hesaplanan bazal GFR diizeyi <60 mL/dk
olan ve takip boyunca da benzer sekilde seyreden hastalar, kronik bobrek hastasi olarak
kabul edildi (81).

3.2. Tanimlar

DM ig¢in; daha 6nceden Gykiisii olan ve antidiyabetik ila¢ kullananlar veya yogun
bakimda ADA’ya gore tan1 koyulan hastalar secildi (82).

HT i¢in; antihipertansif ila¢ kullaniyor olmasi ve Avrupa Kardiyoloji ve
Hipertansiyon Derneklerinin (ESC/ESH) 2013 yilindaki kilavuzuna gore kan basinci
>140/90 mmHg olan degerler kabul edildi (83).

Anemi i¢in; hemoglobin konsantrasyonunun kadinlarda < 12 g/dL, erkeklerde < 14
g/dL olmasi kabul edildi.
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SVO i¢in; yogun bakimda yattig1 esnada iskemik veya hemorajik infarkt geciren
ve/veya daha Once Oykiisii olan hastalar degerlendirmeye alindi.

HL i¢in; LDL>140 mg/dL, TG>150 mg/dL, veya antihiperlipidemik ila¢ kullaniyor
olmasi

Tekrarlayan akut koroner sendrom icin; Omrii boyunca bir defadan fazla akut
koroner sendrom gelisen hastalar degerlendirmeye alindi.

Hipotansiyon i¢in; koroner yogun bakimda kan basinci takip sirasinda <90/60
mmHg olan hastalar degerlendirmeye alindi.

Kardiyojenik sok i¢in 30 dakikadan uzun siire sistolik arteryel kan basincinin <90
mmHg olmasi1 veya parenteral pozitif inotrop, vazopressor ajan gibi medikal, intraaortik
balon pompasi gibi mekanik destege ihtiya¢ duyulmasi degerlendirmeye alindi.

Elektrolit bozukluklari: Hipopotasemi serum potasyum degerinin < 3,5 mEq/L
olmasi, hiperpotasemi serum potasyum degerinin > 5,5 mEq/L olmasi, hiponatremi serum
sodyum degerinin < 135 mEq/L olmast

AKIN kriterlerine gére ABH, evre 1 48 saat i¢inde sKr diizeyinde >0,3mg/dL artis
olmasi ya da sKr diizeyinin >1,5 ve <2 kat artis1 ya da idrar ¢ikisinin 6 saat siireyle
0,5ml/kg/saat altina diismesi; evre 2 sKr diizeyinin >2 ve <3 kat artis1 ya da idrar ¢ikisinin
12 saat stireyle 0,5ml/kg/saat altina diismesi; evre 3 sKr diizeyinin >3 kat artmasi ya da
sKr diizeyinin >4mg/dL olmasiyla birlikte sKr diizeyinde >0,5 mg/dL ani artis olmasi ya
da renal replasman ihtiyaci olmasi, idrar miktarina gore ise idrar ¢ikisinin 24 saat boyunca
0,3ml/kg/saat altinda olmas1 ya da 12 saat siireyle aniiri olmasi olarak siniflandirilmaktadir
(6).

AKIN kriterlerinin ABH insidans1 saptanirken RIFLE kriterine gore daha basarili
oldugu ve daha fazla vaka yakaladigin1 destekleyen bir¢ok calisma mevcuttur. Bu
karsilastirmali ¢alismalar ¢ogunlukla kritik hasta gruplarinda yapilmistir, akut koroner
sendromlu hastalarda RIFLE ve AKIN kriterlerini karsilagtiran net bir veriye
rastlanmamuistir.

Tayland'da 300 vakalik bir caligmada AKIN kriterlerinin hem ABH insidansini
saptamada hem de mortaliteyi 6ngormede RIFLE kriterlerine gore daha iyi oldugu
saptanmistir (84).

Portekiz'de 662 vakalik, Cin'de 1036 vakalik calismada ise AKIN kriterlerinin ABH
insidansin1 saptamada RIFLE kriterlerine gére daha duyarli oldugu ancak mortaliteyi

ongormede RIFLE 'a gore anlamli farklilik gostermedigi tespit edilmistir (48,85).
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AKIN ve RIFLE kriterlerini kritik hasta gruplarinda karsilastiran 19 ¢aligmay1 dahil
eden bir meta-analizde de ayni sekilde AKIN kriterlerinin ABH insidansini saptamada
RIFLE kriterlerine gore daha duyarli oldugu ancak mortaliteyi 6ngérmede anlamli farklilik
gostermedigi tespit edilmistir (86).

GFR hesaplamasinda giincel yontemler genel popiilasyonda yapilan ¢aligmalarda
karsilastirilmistir. The Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration (CKD-EPI)
kreatinin denklemi, The Modification of Diet in Renal Disease (MDRD) ¢alisma denklemi
gibi aynm1 dort degiskene dayali olup serum kreatinin, yas, cinsiyet ve 1k arasindaki iliskiyi
modellemek igin farkli egimler kullanir. CKD-EPI denklemi 6zellikle yiiksek glomeruler
filtrasyon hiz1 olan, daha yasli grup hastalarda, MDRD 'ye gore daha az yanilma pay1 ve
gelistirilmis hassaslikla sonug verir. Kasim 2009 itibariyle bazi klinik laboratuvarlar CKD-
EPI kreatinin denklemi kullanilarak tahmini GFR hesaplamaktadir. Gelecekte yeni GFH
tahmin denklemleri CKD-EPI'den daha iyi performans verebilir (7).

3.3. Istatistiksel Veri Analizi

[statistiksel analiz Windows SPSS programi 17.0 versiyonu (SPSS Inc. Chicago,
Ilinois, USA) kullanilarak Baskent Universitesi Adana Uygulama Hastanesi biyoistatistik
boliimi tarafindan yapildi. Toplamda 321 akut koroner sendromlu hasta grubu iginden
kontrast 6ncesi ABH gelisenler, total ABH (kontrast dncesi ve/veya kontrast sonrast ABH)
gelisenler olarak iki grup belirlendi. Degiskenler kategorik olgiimlere gore yapildiysa
dagilim yiizdesi, siirekli dlgiimler ile yapildiysa ortalama ve gerekli yerlerde standart
sapma (ortanca ve minimum-maksimum) degeri kaydedildi. Gruplar arasindaki siirekli
Olclimlerin karsilagtirllmasinda dagilimlar kontrol edildi. Parametrik dagilim 6n sarti
saglandig1 durumlarda Student T testi; parametrik dagilim 6n sart1 saglanmadigindan Mann
Whitney U testi kullanildi. Kategorik degiskenlerin karsilagtirilmasinda Ki Kare test ya da
Fisher test istatistigi kullanildi. Istatistiksel olarak anlamli bulunan degiskenler Lojistik
Regresyon Analizi ile her iki grupta da ayri ayri analiz edildi. Tiim testlerde 0.05’in

altindaki olasilik (p) degerleri istatistiksel olarak anlaml1 kabul edildi.
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4. BULGULAR

Toplamda 321 adet akut koroner sendrom tanili hasta olup %17.4 (56)'iinde ABH
gelismistir. Hastalarin %13.7 (44)'sinde kontrast oncesi ABH, %15.2 (49)'sinde kontrast

iligkili ABH gelismis olup bunlarin %11.5(37)'inde hem kontrast dncesi hem de kontrast

aldiktan sonra ABH geligmistir.

Tablo 4.1. Toplam 321 Hastada Bakilan Bazal Parametreler

Degiskenler (birim)

Toplam Hasta

n=321
o Kadin %29.3 (94)
Cinsiyet
Erkek %70.7 (227)
Yas“ 63.3
Sigara %32.4 (104)
DM %38.6 (124)
HT %72 (231)
KBH %19.6 (63)
HL %42.7 (137)
Tekrarlayan AKS %40.8 (131)
Gegirilmis Koroner By-pass %21.8 (70)
Gegirilmis SVO %5.3 (17)
Periferik Arter hastalig %3.1 (10)
Anemi %22.1 (71)
Hipotansiyon %5.3 (17)
AV blok %5.3 (17)
Kardiyojenik Sok %3.1 (10)
VT %1.6 (5)
VF %3.7 (12)
Daha once kronik AF %3.4 (11)
Hastanede AF %8.1 (26)
Hastanede ES transfiizyonu %1.9 (6)
Major kanama %0.6 (2)
Hastanede SVO %0.6 (2)
Evde ACEIi-ARB 33.3 (107)
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Hastanede ACEiI-ARB

Evde Spironalakton
Hastanede Spironalakton
Evde Furosemid

Hastanede Furosemid

Evde Statin

Hastanede Statin

Evde Asetilsalisilik Asit
Hastanede Asetilsalisilik Asit
Evde Klopidogrel

Hastanede Klopidogrel
PAB(mmHg)?

EF(%)

Total kolesterol(mg/dL) ?
LDL(mg/dL) "
HDL(mg/dL)"?
TSHuIU/mL)?
Hemoglobin(g/dL) *
Hastanede yatis siiresi(giin) "

Hastanede mortalite

60.7 (195)
2.8 (9)

%4 (13)
%9.3 (30)
%18.1 (58)
%27.4 (88)
%92.5 (297)
%48.3 (155)
%99.4 (319)
%15 (48)
%71.3 (229)
25 (15-80)
50 (10-70)
176 (49-337)
108 (24-263)
36 (12-84)
%1.14 (0-19)
135

4 (3-25)
%5.9 (19)

B_

*=ortalama degeri belirtir, " =ortanca degeri belirtir

Tiim hastalarin %29.3 (94)'i kadin, %70.7 (227)'si erkek olup yas ortalamasi
63.3'tiir. Sigara igenlerin orant %32.4(104), diyabetik olanlarin orant %38.6 (124),
hipertansiflerin oran1 %72 (231), KBH's1 olanlarin orant %19.6 (63), hiperlipidemisi
olanlarin oram1 %42.7 (137), tekrarlayan akut koroner sendrom Oykiisii olanlarin orani
%40.8 (131), daha 6nce koroner by-pass olanlarin orant %21.8 (70), gecirilmis SVO'su
olanlarin oranmi %5.3 (17), periferik arter hastaligi Oykiisii olanlarin orani %3.1(10),
anemisi olanlarin orani1 %22.1(71), hipotansif olanlarin oran1 %5.3 (17) olarak 6l¢iilmistiir.
Hastalarin %35.3 (17)'tinde AV blok, %3.1(10)'inde kardiyojenik sok, %1.6 (5)'sinda
ventrikiiler tasikardi, %3.7 (12)'sinde ventrikiiler fibrilasyon, %3.4 (11)'inde kronik AF,
%8.1 (26)'inde hastanede gelisen AF go6zlenmistir. Major kanama %0.6 (2)'sinda
gortliirken eritrosit siispansiyonu destegi gereksinimi %1.9 (6)'sinda olmustur. Hastanede

SVO gegirenler %0.6 (2) oraninda saptanmistir. Hastalarin %33.3 (107)1 rutin olarak
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evde, %60.7 (195)'si hastanede ACEi ve ARB kullanmigtir. Hastalarin %2.8 (9)'i rutin
olarak evde, %4 (13)'i hastanede spironalakton kullanmistir. Hastalarin %9.3 (30)'u rutin
olarak evde, %18.1 (58)'1 hastanede furosemid kullanmistir. Hastalarin %27.4 (88)'i rutin
olarak evde, %92.5 (297)'1 hastanede statin kullanmistir. Hastalarin %48.3 (155)'li rutin
olarak evde asetilsalisilik asit, %99.4 (319)'u hastanede asetilsalisilik asit, %15 (48)'i rutin
olarak evde, %71.3 (229)'u hastanede klopidogrel kullanmistir. Hastalarin %48.3 (155)'i
rutin olarak evde kullanmistir. EKO ve laboratuvar degerlerine bakildiginda hastalarin
ortanca PAB degeri 25 (15-80) mmHg, ortanca EF degeri %50 (10-70), ortanca total
kolesterol degeri 176 (49-337) mg/dL, ortanca LDL degeri 108 (24-263) mg/dL, ortanca
HDL degeri 36 (12-84) mg/dL, ortanca TSH degeri 1.14 (0-19) ulU/mL, ortalama
hemoglobin diizeyi 13.5 g/dL olarak hesaplanmistir. Hastanede yatis siiresi ortanca degeri

4 (3-25) giin olarak saptanmistir. Hastanede 6liim %5.9 (19) oraninda saptanmustir.

Tablo 4.2. Kontrast Oncesi ABH Gelisenler ve Gelismeyenlerin Karsilastirilmasi

Kontrast oncesi Kontrast oncesi ABH
Parametreler(birim) ABH olmayanlar P degeri
%13.7 (44) %86.3 (277)
Cinsiyet Kadin % 36.4 (16) % 28.2 (78) 0.287
Erkek % 63.6 (28) % 71.8 (199)
Yas “ 69.59 62.3 <0.001*
Sigara % 20.5 (9) % 34.3 (95) 0.083
DM % 43.2 (19) % 37.9 (105) 0.510
HT % 86.4 (38) % 69.7 (193) 0.029*
KBH % 29.5 (13) % 18.1 (50) 0.100
HL % 50 (22) % 41.5 (115) 0.326
Tekrarlayan AKS % 43.2 (19) % 40.4 (112) 0.744
Gegirilmis Koroner % 25 (11) % 21.3 (59) 0.560
By-pass
Gegirilmis SVO % 4.5 (2) % 5.4 (15) 1.000
Anemi % 29.5 (13) % 21.7 (60) 0.250
Hipotansiyon % 11.4 (5) % 4.3 (12) 0.067
AV blok % 15.9 (7) % 3.6 (10) 0.004*
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Kardiyojenik Sok

VT

VF

Daha once kronik AF
Hastanede AF
Hastanede ES
transflizyonu

Major kanama
Hastanede SVO

Evde ACEI-ARB
Hastanede ACEi-ARB
Evde Spironalakton
Hastanede Spironalakton
Evde Furosemid
Hastanede Furosemid
Evde Statin

Hastanede Statin

Evde Asetilsalisilik Asit
Hastanede Asetilsalisilik
Asit

Evde Klopidogrel
Hastanede Klopidogrel
PAB(mmHg)?

EF(%)?

Total kolesterol(mg/dL)?
LDL(mg/dL) "
HDL(mg/dL) "
TSH(uIU/mL)
Hemoglobin(g/dL) *
Hastanede yatig
stiresi(giin) P

Hastanede mortalite

% 13.6 (6)
% 4.5 (2)
% 6.8 (3)
% 4.5 (2)
% 25 (11)
% 4.5 (2)

% 2.3 (1)
% 2.3 (1)
% 34.1 (15)
% 40.9 (18)
% 6.8 (3)
% 6.8 (3)
% 25 (11)
% 50 (22)
% 25 (11)
% 88.6 (39)
% 54.5 (24)
% 97.7 (43)

% 18.2 (8)

% 70.5 (31)

25 (15-60)

46.5 (22-63)
196.5 (110-319)
127.5 (58-253)
34.5 (24-66)
1.64 (0-7.47)

13

5 (3-10)

% 25 (11)

% 1.8 (5)
% 1.1 (3)
% 3.2 (9)
% 3.2 (9)
% 5.4 (15)
% 1.4 (4)

% 0.4 (1)

% 0.4 (1)

% 33.2 (92)
% 63.9 (177)
% 2.2 (6)

% 3.6 (10)
% 6.9 (19)
% 13 (36)

% 27.8 (77)
% 91.3 (258)
% 47.3 (131)
% 99.6 (276)

% 14.4 (40)
% 71.5 (195)
25 (15-80)
50 (10-70)
174 (49-337)
106 (24-263)
36 (12-84)
1.12 (0-19)
13.6

4(3-25)

% 2.9 (8)

0.001*
0.140
0.218
0.652
<0.001*
0.192

0.256
0.256
1.000
0.005*
0.112
0.399
0.001*
<0.001*
0.856
0.349
0.418
0.256

0.499
0.860
0.081
0.108
0.039*
0.002*
0.918
0.041*
0.099
0.001*

<0.001*

% =ortalama degeri belirtir, P
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Kontrast oncesi ABH olanlarin %63.6 (28)'s1 erkek ve %36.4 (16)'i kadindir.
Kontrast 6ncesi ABH grubunda kontrast dncesi ABH olmayan gruba kiyasla kadinlarin
orani daha fazla olmasina ragmen cinsiyet anlamli bir risk faktorii olarak saptanmamuistir
(p=0.287). Toplam 321 hastanin yas ortalamasi 63.3, kontrast oncesi ABH olan 44
hastanin yas ortalamasi 69.59 olup kontrast Oncesi ABH olanlarin yas ortalamasi
olmayanlara gore anlamli olarak yiiksektir (p <0.001). Sigara i¢me orani kontrast 6ncesi
ABH olanlarda %20.5 (9) olup kontrast dncesi ABH olmayan gruba kiyasla diisiiktiir,
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamistir (p=0.083). Kontrast 6éncesi ABH'de
diyabetiklerin orani %43.2 (19) olup kontrast dncesi ABH olmayan gruba gore yliksektir
ancak anlamli farklilik saptanmamistir (p=0.510). Kontrast oncesi ABH olanlarda
hipertansif hasta oran1 %86.4 (38) olup kontrast dncesi ABH olmayan gruba gore anlamli
olarak yiiksektir (p=0.029). KBH oran1 kontrast dncesi ABH'da %29.5 (13) olup kontrast
oncesi ABH olmayan gruba kiyasla yiiksektir ancak istatistiksel olarak anlamli
bulunmamistir (p=0.100). Hiperlipidemi orani kontrast 6ncesi ABH'da %50.0 (22) olup
kontrast 6ncesi ABH olmayan gruba kiyasla yiiksektir ancak istatistiksel olarak anlamli
bulunmamaistir (p=0.326). Tekrarlayan akut koroner sendrom orani kontrast éncesi ABH'da
%43.2 (19) olup kontrast oncesi ABH olmayan gruba kiyasla yiiksektir ancak istatistiksel
olarak anlamli bulunmamistir (p=0.744). Daha Once koroner by-pass olanlarin orani
kontrast oncesi ABH'da %25 (11) olup kontrast oncesi ABH olmayan gruba kiyasla
yiiksektir ancak istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0.560). Geg¢irilmis SVO
oran1 kontrast dncesi ABH'da %4.5 (2) olup kontrast 6ncesi ABH olmayan gruptan hafif
diisiiktiir, istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=1.000). Kontrast éncesi ABH'de
anemisi olanlarin orant %29.5 (13) olup kontrast 6ncesi ABH olmayan gruba kiyasla
yiiksektir ancak istatistiksel olarak anlamli degildir (p=0.250). Hipotansif hasta oram
kontrast oncesi ABH'de %11.4 (5) olup kontrast dncesi ABH olmayan gruba kiyasla
yiiksektir ancak istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamistir (p=0.067). AV blok
gelisen hastalarin orani kontrast oncesi ABH'de %15.9 (7) olup kontrast dncesi ABH
olmayan gruba kiyasla istatistiksel anlamli olarak yiiksektir (p=0.004). Kardiyojenik sok
gelisen hasta oran1 kontrast 6ncesi ABH'de %13.6 (6) olup, kontrast dncesi ABH olmayan
gruba kiyasla istatistiksel anlamli olarak yiiksektir (p=0.001). Ventrikiiler tasikardi ve
ventrikiiler fibrilasyon gelisen hastalarin orani kontrast 6ncesi ABH'de sirayla %4.5(2) ve
%6.8(3) olup kontrast oncesi ABH olmayan gruba kiyasla yiiksektir ancak istatistiksel
olarak anlamli bulunmamustir (sirayla p=0.140, p=0.218). Daha 6nce kronik AF &ykiisii

olan hastalarin orani kontrast 6ncesi ABH'de %4.5 (2) olup kontrast 6ncesi ABH olmayan
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gruba kiyasla hafif yiiksektir, istatistiksel olarak anlamli degildir (p=0.652).
Hastanedeyken AF gelisen hastalarin orani kontrast 6ncesi ABH'de %25 (11) olup kontrast
oncesi ABH olmayan gruba kiyasla istatistiksel anlamli olarak yiiksektir (p<0.001).
Hastanede eritrosit siispansiyonu destegi verilen hastalarin oran1 kontrast éncesi ABH'de
%4.5 (2) olup kontrast 6ncesi ABH olmayan gruba kiyasla yiiksektir, ancak istatistiksel
olarak anlamli bulunmamistir (p=0.192). Major kanamali hasta orani kontrast Oncesi
ABH'de %2.3 (1) olup kontrast oncesi ABH olmayan gruba gore hafif yiiksektir,
istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir(p=0.256). Hastanede SVO geciren hastalarin
orani kontrast 6ncesi ABH'de %2.3 (1) olup kontrast éncesi ABH olmayan gruba kiyasla
hafif yiiksektir, istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0.256). Hospitalizasyon
sirasinda ACEi-ARB kullanim 6ykiisii olan hastalarin orani kontrast dncesi ABH'de %34.1
(15) olup kontrast dncesi ABH olmayan gruba kiyasla hafif yiiksektir ancak istatistiksel
anlamli degildir (p=1.000). Hastanede ACEi-ARB kullananlarin oran1 %40.9 (18) olup
kontrast Oncesi ABH olmayan gruba kiyasla istatistiksel anlamli olarak diisiiktiir
(p=0.005). Hospitalizasyon sirasinda spironalakton kullanim 6ykiisii olan hastalarin oran
kontrast oncesi ABH'de %6.8 (3) olup kontrast 6ncesi ABH olmayan gruba kiyasla
yiiksektir, istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0.112). Hastanedeyken
spironalakton kullanan hastalarin orani kontrast 6ncesi ABH'de %6.8 (3) olup kontrast
oncesi ABH olmayan gruba kiyasla yiiksektir ancak istatistiksel olarak anlamli degildir
(p=0.399). Hospitalizasyon sirasinda furosemid kullanim Oykiisii olan hastalarin orani
kontrast oncesi ABH'de %25 (11) olup kontrast oncesi ABH olmayan gruba kiyasla
yiiksektir, istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0.001). Hastanedeyken furosemid
kullanan hastalarin orani kontrast oncesi ABH'de %50 (22) olup kontrast 6ncesi ABH
olmayan gruba kiyasla yiiksektir, istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.001).
Hospitalizasyon sirasinda statin kullanim Oykiisii olan hastalarin orani kontrast 6ncesi
ABH'de %25(11) olup kontrast dncesi ABH olmayan gruba kiyasla diisiiktiir, istatistiksel
olarak anlamli bulunmamistir (p=0.856). Hastanedeyken statin kullanan hastalarin oram
kontrast oncesi ABH'de %88.6(39) olup kontrast oncesi ABH olmayan gruba kiyasla
diistiktiir ancak istatistiksel olarak anlamli degildir (p=0.349). Hospitalizasyon sirasinda
asetilsalisilik asit kullanim Oykiisii olan hastalarin oram1 kontrast dncesi ABH'de %54.5
(24) olup total hasta grubuna kiyasla yiiksektir, istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir
(p=0.418). Hastanedeyken asetilsalisilik asit kullanan hastalarin orani1 kontrast oncesi
ABH'de %97.7 (43) olup kontrast dncesi ABH olmayan gruba kiyasla hafif yiiksektir
ancak istatistiksel olarak anlamli degildir (p=0.256). Hospitalizasyon sirasinda klopidogrel
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kullanim Gykiisii olan hastalarin orani kontrast 6ncesi ABH'de %18.2 (8) olup kontrast
oncesi ABH olmayan gruba kiyasla yiiksektir, istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir
(p=0.499). Hastanedeyken klopidogrel kullanan hastalarin orani kontrast 6ncesi ABH'de
%70.5 (31) olup kontrast 6ncesi ABH olmayan gruba kiyasla hafif diisiiktiir, istatistiksel
olarak anlamli degildir (p=0.860). Kontrast 6ncesi ABH olanlarla olmayanlarin PAB
ortanca diizeyi 25 mmHg olup ayni saptanmistir, anlamli fark yoktur (p=0.081). Kontrast
oncesi ABH olanlarin EF ortanca diizeyi 46.5 (22-63) olup kontrast 6ncesi ABH olmayan
grupla kiyaslandiginda anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0.108). Kontrast 6ncesi ABH
olanlarda total kolesterol diizeyi ortanca degeri 196.5 (110-319) olup kontrast éncesi ABH
olmayan gruba kiyasla anlamli olarak yiiksektir (p=0.039). Kontrast 6ncesi ABH olanlarda
LDL diizeyi ortanca degeri 127.5 (58-253) olup kontrast oncesi ABH olmayanlarla
karsilastirildiginda anlamli olarak yiiksektir (p=0.002). Kontrast dncesi ABH olanlarin
HDL ortanca diizeyi 34.5 (24-66) olup kontrast oOncesi ABH olmayan grupla
kiyaslandiginda hafif distiktiir, istatistiksel olarak anlamli farklilik gozlenmemistir
(p=0.918). Kontrast oncesi ABH olanlarda TSH diizeyi ortanca degeri 1.64 (0-7.47)
ulU/mL olup kontrast 6ncesi ABH olmayanlara gére TSH diizeyleri anlamli olarak daha
yiiksektir(p=0.041).Kontrast 6ncesi ABH olanlardaki ortalama hemoglobin diizeyi 13 g/dl
olup kontrast 6ncesi ABH olmayan grupla kiyaslandiginda hafif disiiktiir, istatistiksel
olarak anlamli farklilik saptanmamistir (p=0.099). Yatis siiresine bakildiginda kontrast
oncesi ABH olanlarda ortanca yatis siiresi 5 giin (3-10) olup kontrast 6ncesi ABH
olmayanlara kiyasla kontrast 6ncesi ABH olanlarda yatis siiresi anlamli olarak uzundur
(p=0.001). Mortal seyreden hasta orani kontrast 6ncesi ABH'de %25(11) olup kontrast
oncesi ABH olmayan gruba kiyasla istatistiksel anlamli olarak yiiksektir (p<0.001).
Kontrast oncesi ABH gelisen hastalarda ek olarak sonrasinda kontrast iligkili ABH
insidansi da yliksek olup %84.1(37)'dir, istatistiksel olarak anlamlidir (p<0.001).
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Tablo 4.3. Total ABH Gelisenler ve Gelismeyenlerin Karsilastirilmasi

Parametreler(birim) Total ABH olanlar  Total ABH olmayanlar P degeri
% 17.4 (56) % 82.6 (265)
Cinsiyet Kadin %37.5 (21) %27.5 (73) 0.148
Erkek %62.5 (35) %72.5 (192)
Yas * 69.3 62 <0.001*
Sigara %19.6 (11) % 35.1 (93) 0.028*
DM % 48.2 (27) % 36.6 (97) 0.131
HT % 85.7 (48) % 69.1 (183) 0.013*
KBH % 32.1 (18) % 17 (45) 0.015*
HL % 53.6 (30) % 40.4 (107) 0.076
Tekrarlayan AKS % 42.9 (24) % 40.4 (107) 0.766
Gegirilmis Koroner By- % 25 (14) % 21.1 (56) 0.593
pass
Gegirilmis SVO %5.4 (3) % 5.3 (14) 1.000
Anemi % 32.1 (18) % 20.8 (55) 0.079
Hipotansiyon % 12.5(7) % 3.8 (10) 0.016*
AV blok % 12.5 (7) % 3.8 (10) 0.016*
Kardiyojenik Sok % 14.3 (8) % 1.1 (3) <0.001*
VT % 3.6 (2) % 1.1 (3) 0.210
VF % 8.9 (5) % 2.6 (7) 0.040*
Daha once kronik AF % 7.1 (4) % 2.7 (6) 0.106
Hastanede AF % 23.2 (13) % 4.9 (13) <0.001*
Hastanede ES % 3.6 (2) % 1.5 (4) 0.282
transflizyonu
Major kanama % 1.8(1) % 0.4 (1) 0.319
Hastanede SVO % 3.6 (2) % 0 (0) 0.030*
Evde ACEi-ARB % 33.9(19) % 33.2 (88) 1.000
Hastanede ACEi-ARB % 42.9(24) % 64.5(171) 0.004*
Evde Spironalakton % 5.4 (3) % 2.3 (6) 0.195
Hastanede Spironalakton % 5.4 (3) % 3.8 (10) 0.707
Evde Furosemid % 21.4 (12) % 6.8 (18) 0.002*
Hastanede Furosemid % 48.2 (27) % 11.7 (31) <0.001*
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Evde Statin % 26.8 (15) %27.5 (73) 1.000
Hastanede Statin % 91.1 (51) %92.8 (246) 0.585
Evde Asetilsalisilik Asit % 51.8 (29) %47.5 (126) 0.659
Hastanede Asetilsalisilik % 98.2(55) %99.6 (264) 0.319
Asit

Evde Klopidogrel % 19.6 (11) % 14 (37) 0.303
Hastanede Klopidogrel % 69.6 (39) % 71.7 (190) 0.747
PAB(mmHg) 30 (15-80) 25 (15-75) 0.002*
EF(%)? 45 (10-63) 50 (10-70) 0.038*
Total kolesterol(mg/dL) * 185 (110-319) 175 (49-337) 0.114
LDL(mg/dL) P 118 (58-253) 107 (24-263) 0.014*
HDL(mg/dL) 35 (22-66) 36 (12-84) 0.711
TSH@uIU/mL) P 1.52 (0-7.47) 1.09 (0-19) 0.070
Hemoglobin(g/dL) * 12.9 13.6 0.019*
Hastanede yatis 5 (3-25) 4 (3-16) 0.001*
stiresi(glin) p

Hastanede 6lim % 28.6 (16) % 1.1 (3) <0.001*

% =ortalama degeri belirtir, P ~ortanca degeri belirtir, *=anlaml1 olanlar1 belirtir

Total ABH hastalarinin %62.5 (35)'i erkek ve %37.5 (21)'i kadindir.Total ABH'da
kadin hasta orani ABH olmayanlara kiyasla yiliksek olmasina ragmen cinsiyet istatistiksel
olarak anlamli bir risk faktorii olarak saptanmamistir (p=0.148). Total ABH grubu kontrast
oncesi ABH gelisen ve/veya kontrast aldiktan sonra ABH gelisen toplam tim ABH'li
hastalar1 icermektedir. Total ABH hastalarinin yas ortalamasi 69.3 olup ABH olmayanlarla
kiyaslandiginda anlamli olarak daha yiiksektir (p <0.001). Total ABH grubunda sigara
igenlerin orani1 %19.6 (11) olup ABH olmayanlara gore anlamli olarak diisiiktiir (p=0.028).
Total ABH'lilerde diyabetiklerin oran1 %48.2 (27) olup ABH olmayanlara gore yiiksektir
ancak istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamistir(p=0.131). Total ABH grubunda
hipertansif hasta oran1 %85.7 (48) olup ABH olmayanlara gore yiiksektir, hipertansiyon
anlamli bir risk faktorii olarak saptanmistir (p=0.013). Total ABH'lilerde KBH oram
%32.1(18) olup ABH olmayanlarla karsilastirildiginda anlamli olarak daha yiiksektir
(p=0.015). Hiperlipidemi orani total ABH'lilerde %53.6 (30) olup ABH olmayanlara
kiyasla yiiksektir ancak istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0.076). Tekrarlayan

akut koroner sendrom orani total ABH'lilerde %42.9 (24) olup ABH olmayanlara kiyasla
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yiiksektir ancak istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0.766). Daha 6nce koroner
by-pass olanlarin orani total ABH'lilerde %25 (14) olup ABH olmayanlara kiyasla
yiiksektir ancak istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0.593). Gegirilmis SVO
orani total ABH'lilerde %5.4(3) olup ABH olmayanlardan hafif yiiksektir, istatistiksel
olarak anlamli bulunmamistir (p=1). Total ABH'lilerde anemisi olanlarin oran1 %32.1 (18)
olup ABH olmayanlara kiyasla yiiksektir ancak istatistiksel olarak anlamli degildir
(p=0.079). Hipotansif hasta orani total ABH'lilerde %12.5 (7) olup ABH olmayanlara
kiyasla anlamli olarak yiiksektir (p=0.016). AV blok gelisen hastalarin orani total
ABH'lilerde %12.5 (7) olup ABH olmayanlara istatistiksel anlamli olarak yiiksektir
(p=0.016). Kardiyojenik sok gelisen hasta orani total ABH'lilerde %14.3 (8) olup ABH
olmayanlara kiyasla anlamli olarak yiiksektir (p<0.001). Ventrikiiler tasikardi gelisen
hastalarin oran1 total ABH'lilerde %3.6 (2) olup ABH olmayanlara kiyasla yiiksektir ancak
anlamli bulunmamistir (p=0.210). Ventrikiiler fibrilasyon gelisen hastalarin orani total
ABH'lilerde %8.9 (5) olup ABH olmayanlara kiyasla istatistiksel anlaml1 olarak yiiksektir
(p=0.040). Daha 6nce kronik AF ykiisii olan hastalarin orani total ABH'lilerde %7.1(4)
olup ABH olmayanlara kiyasla yliksektir, istatistiksel olarak anlamli degildir (p=0.106).
Hastanedeyken AF gelisen hastalarin orani total ABH'lilerde %23.2 (13) olup ABH
olmayanlara kiyasla istatistiksel anlamli olarak yiiksektir (p<0.001). Hastanede eritrosit
slispansiyonu destegi verilen hastalarin orani1 kontrast 6ncesi ABH'de %3.6 (2) olup ABH
olmayanlara kiyasla yiiksektir ancak istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0.282).
Major kanamali hasta oran1 total ABH'lilerde %1.8 (1) olup ABH olmayanlara gore hafif
yiiksektir, istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0.319). Hastanede SVO geciren
hastalarin orani total ABH'lilerde %3.6 (2) olup ABH olmayanlara kiyasla istatistiksel
anlamli olarak yiiksektir (p=0.030).

Hospitalizasyon sirasinda ACEi-ARB kullanim &ykiisii olan hastalarin orani total
ABH'lilerde %33.9 (19) olup ABH olmayanlara kiyasla hafif yiiksektir ancak istatistiksel
anlamli degildir (p=1.000). Hastanedeyken ACEi-ARB kullanan hastalarin orani total
ABH'lilerde %42.9 (24) olup ABH olmayanlara kiyasla istatistiksel anlamli olarak
diistiktiir (p=0.004). Hospitalizasyon sirasinda spironalakton kullanim &ykiisii olan
hastalarin orani total ABH'lilerde %5.4 (3) olup ABH olmayanlara kiyasla yiiksektir,
istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0.195). Hastanedeyken spironalakton
kullanan hastalarin orani1 total ABH'lilerde 9%5.4(3) olup ABH olmayanlara kiyasla
yiiksektir ancak istatistiksel olarak anlamli degildir (p=0.707). Hospitalizasyon sirasinda
furosemid kullanim Gykiisii olan hastalarin orani total ABH'lilerde %21.4 (12) olup ABH
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olmayanlara kiyasla yiiksektir, istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0.002).
Hastanedeyken furosemid kullanan hastalarin orani total ABH'lilerde %48.2 (27) olup
ABH olmayanlara kiyasla istatistiksel anlaml1 olarak yiiksektir (p<0.001). Hospitalizasyon
sirasinda statin kullanim Oykiisii olan hastalarin orani total ABH'lilerde %26.8 (15) olup
ABH olmayanlara kiyasla hafif disiiktiir, istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir
(p=1.000). Hastanedeyken statin kullanan hastalarin orani1 total ABH'lilerde %91.1 (51)
olup ABH olmayanlara kiyasla diisliktiir ancak istatistiksel olarak anlamli degildir
(p=0.585). Hospitalizasyon sirasinda asetilsalisilik asit kullanim Gykiisii olan hastalarin
orani total ABH'lilerde %51.8 (29) olup ABH olmayanlara kiyasla yiiksektir, istatistiksel
olarak anlamli bulunmamistir (p=0.659). Hastanedeyken asetilsalisilik asit kullanan
hastalarin orani total ABH'lilerde %98.2 (55) olup ABH olmayanlara grubuna kiyasla hafif
diisiiktiir ancak istatistiksel olarak anlamli degildir (p=0.319). Hospitalizasyon sirasinda
klopidogrel kullanim dykiisii olan hastalarin oran1 total ABH'lilerde %19.6 (11) olup ABH
olmayanlara kiyasla yiiksektir, istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0.303).
Hastanedeyken klopidogrel kullanan hastalarin orani total ABH'lilerde %69.6 (39) olup
ABH olmayanlara kiyasla hafif diistiktiir, istatistiksel olarak anlamli degildir (p=0.747).
Total ABH grubunun PAB ortanca degeri 30 (15-80) mmHg olup total ABH'li hasta
grubunda ABH olmayanlara kiyasla PAB ortalamasi istatistiksel anlamli olarak daha
yiiksektir (p=0.002). Total ABH grubunun EF ortanca degeri %45 (15-63) olup ABH
olmayanlarla kiyaslandiginda total ABH grubunda ortlama EF anlamli olarak diisiiktiir
(p=0.038). Total ABH grubunda total kolesterol diizeyi ortanca degeri 185 (110-319) olup
ABH olmayanlara kiyasla yiiksektir ancak istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmamugtir (p=0.114). Total ABH grubunda LDL diizeyi ortanca degeri 118 (58-253)
olup ABH olmayanlara kiyaslandiginda total ABH grubunda anlamli olarak yiiksektir
(p=0.014). Total ABH grubunda HDL ortanca degeri 35(22-66) olup ABH olmayanlarla
karsilagtirildiginda hafif disiiktiir, istatistiksel olarak anlamli degildir (p=0.711). Total
ABH grubunda TSH diizeyi ortanca degeri 1.52 (0-7.47) ulU/mL olup total ABH grubunda
ortalama TSH diizeyi ABH olmayanlara kiyasla daha yliksektir, istatistiksel olarak anlaml
degildir (p=0.070). Total ABH grubundaki ortalama hemoglobin diizeyi 12.9 g/dL olup
ABH olmayanlarla kiyaslandiginda total ABH'de diisiiktiir, istatistiksel anlamli farklilik
saptanmamustir (p=0.19). Yatis siiresine bakildiginda toplam hastada ortanca yatis siiresi 4
giin(3-25), total ABH grubunda ABH olmayanlara kiyasla ortanca yatis siiresi 5 giin (3-25)
olup total ABH grubunda yatis siiresi anlaml1 olarak uzundur (p=0.001). Hastanede mortal
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seyreden hasta orani total ABH'lilerde %28.6 (16) olup ABH olmayanlara kiyasla anlaml
olarak yiiksektir (p<0.001).

Ozetle kontrast éncesi ABH grubunda risk faktérleri incelendiginde hipertansiyon
varligl, hastanede gozlenen AF, hastanede gozlenen AV blok, evde furosemid kullanimu,
hastanede furosemid kullanimi, kardiyojenik sok gelisimi istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur. Ayrica yas ortalamasi, ortalama total kolesterol diizeyi, ortalama LDL
diizeyi, ortalama TSH diizeyi kontrast 6ncesi ABH olanlarda olmayanlara gore anlamli
olarak ytiksek bulunmustur. Total ABH grubunda % 87.5 hastada kontrast iligkili ABH
gelismistir. Kontrast, ABH'ye yol agan O6nemli ve bilinen bir risk faktorii olup bunun
haricindeki diger risk faktorleri arastirildiginda total ABH gelisiminde KBH varligi,
hipertansiyon varligi, hipotansiyon varligi, hastanede gozlenen AF, hastanede gozlenen
SVO, hastanede gozlenen AV blok, ventrikiiler fibrilasyon gelisimi, hospitalizasyon
sirasinda Ogrenilen evde rutin furosemid kullanimi, hastanede kullanilan furosemid,
kardiyojenik sok gelisimi istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Ayrica yas ortalamasi,
ortalama LDL diizeyi, EKO da ortalama PAB diizeyi total ABH olanlarda olmayanlara
gore daha ytiksek, ortalama hemoglobin diizeyi ve EKO da ortalama EF yiizdesi anlaml
olarak daha diisiiktiir.

Hastanede mortalite

35%

30% 28,60%

25%

25%

20%

m(+)

15%

10%

5%

£,9U%
1,10%

0%

Pre. ABH Total ABH

Sekil 4.1. Hastane mortalitesi karsilastirilmasi
*Pre ABH:Kontrast 6ncesi ABH

31



Tablo 4.4. Kontrast Oncesi ABH Bagimsiz Risk Faktorleri

Kontrast Oncesi ABH Bagimsiz Risk Faktorleri OR % 95 GA P
Kardiyojenik Sok 5.691  1.119-28.945  0.036*
Hastanede Furosemid Kullanimi 4,395 1.855-10.412  <0,001*

Lojistik regresyon analizi ile degiskenler total ABH ve kontrast oncesi ABH
olanlarda ayr1 ayr1 analiz edilmistir. Kardiyojenik soku olan hastalarda olmayanlara goére
kontrast oncesi ABH gelisme riski 5.6 kat fazladir (OR=5.691, %95 GA=1.119-28.945,
p=0.036), Hastanede furosemid kullanilanlarda kullanilmayanlara gore kontrast oncesi

ABH gelisme riski 4.3 kat fazladir (OR=4.395, %95 GA=1.855-10.412 p<0.001) .

Tablo 4.5. Total ABH hastalarinda Bagimsiz Risk Faktorleri

Total ABH hastalarinda Bagimsiz Risk Faktorleri OR % 95 GA P
Yas 1.044 1.003-1.087  0.036
Kardiyojenik Sok 11.382 1.940-66.781 0.007
LDL 1.014 1.005-1.024  0.002
Hastanede Furosemid Kullanimi 5.439 2.219-13.337 <0.001

Kardiyojenik sok olan hastalarda olmayanlara gore ABH gelisme riski 11.3 kat
artmaktadir (OR=11.382, %95 GA=1.940-66.781, p=0.007). Hastanede furosemid
kullanilanlarda kullanilmayanlara gore ABH gelisme riski 5.4 kat fazladir (OR=5.439,
%95 GA=2.219-13.337, p<0.001). Yasin her bir birim artist ABH gelisme riskini %4.4
arttirmaktadir (OR=1.044, %95 GA=1.003-1.087, p=0.036). LDL' nin her 1 mg/dL artis1
ABH gelisme riskini %1,4 arttirir (OR=1.014, %95 GA=1.005-1.024, p<0.001).

Tersine bir durum olarak hastanede ACEi-ARB kullanmayan hastalarda
kullananlara gore kontrast dncesi ABH gelisme riski 2.7 kat (OR=2.755, %95 GA=1.236-
6.141, p=0.013) ve ABH gelisme riski 2.6 kat (OR=2.681, % 95 GA=1.244-5.777,
p=0.012) artmistir.
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5. TARTISMA

Calismamizda AKS'de total ABH olanlarin insidansi %17.4 (56) olarak tespit
edilmistir. Onceki calismalara bakildiginda AKS hastalarinda ABH gelisme insidansinin
%5-55 aras1 genis bir aralikta degiskenlik gosterdigi dikkati ¢gekmektedir (54,87-94). ABH
insidansindaki degiskenlik Oncelikle ABH tanimlamasindaki farkliliklara ve hasta
gruplarindaki degiskenliklere bagli olmaktadir. Bu c¢aligmalarda hasta populasyonu AKS
olanlar, akutMI olanlar, sadece ST eleve AMI(STEMI) olanlar, sadece ST eleve olmayan
AMI(NSTEMI) olanlar seklinde farklilik gostermektedir. Bizim sonucumuza yakin olarak
ACTION (Acute Coronary Treatment and Intervention Outcomes) verilerinden segilen
59.970 adet akut MI hastasinda ABH insidans1 %16 olarak bulunmustur (66).

AKS hastalarinda ABH patofizyolojisinde rol oynayabilecegi diisliniilen pek ¢ok
faktor mevcuttur. leri yas, KBH, DM, dehidratasyon ve anemi gibi predispozan faktorler,
hemodinaminin bozulmasi, kanama, nérohumoral aktivasyon, asidoz, hipoksi, hiperglisemi
gibi metabolik renal iskemi yapan faktorler, koroner anjiografiye bagli radyokontrast
madde veya ateroembolizm, ilaclar (diiiretik, ACEi-ARB, NSAII, antibiyotikler) bunlarin
baslicalaridir (95-99). AKS ve akut dekompanse KY hastalarini igeren ¢alismalarda yas,
EF, DM, HT, KBH bagimsiz risk faktorii olarak rapor edilmistir (53-56).

Calismamizda kontrast oncesi ABH grubunda risk faktorleri arastirildiginda
hipertansiyon varligi, hastanede go6zlenen AF, hastanede gozlenen AV blok, evde
furosemid kullanimi, hastanede furosemid kullanimi, kardiyojenik sok gelisimi
univariate(tek degiskenli) analizde anlamli bulunmustur. Ayrica yas ortalamasi, ortalama
total kolesterol diizeyi, ortalama LDL diizeyi, ortalama TSH diizeyi kontrast dncesi ABH
olanlarda olmayanlara gore anlamli olarak yiliksek bulunmustur. Multivariant(¢ok
degiskenli) lojistik regresyon analizine gore AKS'lilerde kontrast oncesi ABH'de en
anlaml olan risk faktorleri kardiyojenik sok gelisimi ve hastanede furosemid kullanimi
olmustur.

Calismamizda total ABH grubunda kontrast madde zaten iyi bilinen bir risk faktorii
olup bunun haricindeki diger risk faktorleri arastirilmistir. Total ABH gelisiminde KBH,
HT varligi, hipotansiyon varligi, hastanede gbzlenen AF, hastanede gozlenen SVO, AV
blok, ventrikiiler fibrilasyon gelisimi, hospitalizasyon sirasinda Ogrenilen evde rutin
furosemid kullanimi, hastanede kullanilan furosemid, kardiyojenik sok gelisimi univariate
(tek degiskenli) analizde anlamli bulunmustur. Ayrica yas ortalamasi, ortalama LDL

diizeyi, ortalama PAB diizeyi total ABH olanlarda olmayanlara gore daha yiiksek, ortalama
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hemoglobin diizeyi ve ortalama EF yiizdesi anlamli olarak daha diisiiktiir. Multivariant(¢ok
degiskenli) lojistik regresyon analizine gore AKS'lilerde ABH gelisiminde en anlamli risk
faktorleri kardiyojenik sok gelisimi, hastanede furosemid kullanimi, yas artisi, LDL
yiikselmesi olmustur.

Beklenenin aksine hastanede ACEi-ARB kullanimi hem kontrast dncesi ABH
gelisiminde hem de total ABH gelisiminde anlamli olarak diisiik ¢ikmistir. Bu durum
ilging olarak goriinse de koroner yogunbakim iinitesinde ABH acgisindan dikkatli olunup,
0.3 mg/dL gibi minimal kreatinin yliksekliklerinde bile ACEi-ARB baslanmasindan
kaginilmasina bagli olabilir, benzer sonugta biiyiikk ¢alismalar mevcuttur (66,100). Sigara
Oykiisii de total ABH olanlarda olmayanlara kiyasla anlamli olarak diisiik ¢cikmistir. Bu
durum ABH olmayanlarda erkek hasta sayisinin daha fazla olmasina bagli olabilir, benzer
sonugta ¢aligmalar mevcuttur (66, 101).

Tan1 an1 TSH ortalamasinin kontrast dncesi ABH olanlarda olmayanlara gore
yiiksek olmasinin sebebi yasa bagli TSH yiiksekligi olabilir. TSH'nin dahil edildigi
herhangi calismaya rastlanmamustir.

Italya'da yapilan 3.210 hasta sayili bir ¢alismada AKS hastalarinda ABH (AKIN
kriterine gore)'ye yol acan risk faktorleri cok degiskenli regresyon analizine gore yas artisi,
DM, STEMI, EF disiikliigii anlamli risk faktorii olarak degerlendirilmistir. Biz STEMI ve
NSTEMI ayrimi yapmadigimiz i¢in bunun etkisini bilemiyoruz. Calisgmamizda yas, tek
degiskenli analizde anlamli iken regresyon analizinde bagimsiz risk faktorii olarak anlamli
bulunmamistir. Calismamizda agir enfeksiyon, sepsis ve malignite hastalarini diglamis
oldugumuz i¢cin ve bu durumlar hiperglisemi ve kardiyak yetmezlik ile iliskili
olabileceginden DM ve EF diizeyi bizde anlamli ¢ikmamig olabilir. Ayrica EKO'yu
degerlendirmede kisisel farkliliklar da EF diizeyinin anlamli ¢itkmamasinda etkili olabilir.
(101)

ACTION verilerinden olusturulan 59.970 hastalik akut koroner sendrom grubunda
ABH gelisiminde hastanede koroner by-pass yapilmasi (OR=3.8), hastanede kardiyak
kateterizasyon girisimi (OR=4.0), kabul an1 konjestif kalp yetmezligi (OR=2.4), baslangi¢
serum kreatinini (her 1 mg/dl artista 1.5 kat risk artig1) multivariant analize gore en anlamli
risk faktorleridir (66). Opere olan hastalarin dahil edilmesi ve AKIN kriterlerinin
kullanilmamas1 ¢caligsmamizla farkli sonuglarin ¢ikmasinin temel sebepleri olabilir.

Sun YB. ve arkadaglarinin Cin'de yaptigi 1371 kisilik bir ¢alismada ABH'nin
multivariate analize gore belirlenen risk faktorleri konservatif tedavi alan AKS'lilerde

KBH, aclik plazma glukozunda artis, ditiretik kullanimi, killip IV miyokard enfarktiisti;
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koroner anjiografi yapilan grupta KBH, aclik plazma glukozunda artis, ditiretik kullanima,
hipotansiyon, akut enfeksiyon; koroner by-pass yapilan grupta KBH, ag¢lik plazma
glukozunda artig, diiiretik kullanimi, operasyon sonrasi diisiik kardiyak output sendromu
varligi olarak kabul edilmistir (102). Calismamizda diiiretik kullanimi olarak sadece
furosemid degerlendirilmis olup bizde de hem kontrast 6ncesi ABH gelisen hastalarda hem
de toplam ABH grubunda anlamli risk faktorii olarak bulunmustur. Ayrica bizde
kardiyojenik sok gelisimi de hem kontrast oncesi ABH’de hem de total ABH’de 6nemli
risk faktorii olarak bulunmustur.

Neves D. ve arkadaslarinin Portekiz'de yiiriittiigii 7.808 adet akut koroner
sendromlu hastanin incelendigi ¢ok merkezli bir ¢alismada yas artisi, KBH, SVO/geg¢ici
iskemik atak, killip sinif II-IV miyokard enfarktiisii, EF< %50 olmas1 ABH gelisiminde
anlamli olan risk faktorleri olarak bulunmustur. Furosemid kullanimi bizde ABH'nin
anlamli bir risk faktorii iken bu c¢alismada diiiretik kullanimi1 sadece sinif 1 miyokard
enfarktiisii hastasinda anlamli bulunmustur (100).

Kiiciik hasta grubunda yine AKIN kriterleri kullanilarak yapilan bir diger ¢calismada
yas, akut dekompanse kalp yetmezligi varligi anlamli saptanmistir, hemoglobin diizeyi,
DM, HT, STEMI'nin herhangi anlamli bir etkisinin olmadigi rapor edilmistir. (103).
Calismamiza gore yas artis1 bizde de total ABH gelisiminde anlamli bir risk faktoriidiir.
DM, HT gibi sistemik hastaliklar bizde de anlamli risk faktorii olarak bulunmamustir.

Ulkemizde AKIN kriterleri kullanilarak yapilan 289 hastalik tek merkezli bir
calismada c¢ok degiskenli analizde ileri yas, KBH varligi, hemoglobin diistikliigii bagimsiz
risk faktorii olarak anlamli bulunmustur (104). Calismamizda yas artis1 ile total ABH
arasinda yakin iligki vardir. Ancak KBH varligi ve hemoglobin diisiikliigii univariate
analizde anlamli iken multivariate analizde anlamli bulunmamustir.

(Calismamizda hastanede yatis siiresi, hem kontrast dncesi ABH olanlarda hem de
total ABH olan hastalarda olmayanlara gore anlamli olarak daha uzun bulunmustur.
AKS'de ABH gelisiminin hastanede yatis siiresini uzattig1 yoniinde destekleyici ¢ok sayida
¢alisma mevcuttur (100,102,105,106).

Calismamizda hastanede mortalite orani incelendiginde hem kontrast 6ncesi ABH
olan hastalarda hem de total ABH olan hastalarda olmayanlara gére anlamli olarak daha
yiiksek bulunmustur. AKS hastalarinda ABH gelisenlerde hastane mortalitesi artisini
destekleyen ¢ok sayida ¢alisma mevcuttur (89,100, 107, 108).

ACTION calismasinda ABH varlig1r ve siddetiyle hastane mortalitesinin anlamli
olarak yakin iligkisi oldugu tespit edilmistir (66). Bizim ¢alismamizda da ABH varlig1 ve
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hastane mortalitesi yakin iligkilidir. Ancak bizim ¢alismamizda hasta sayisinin az olmasi
nedeniyleABH siddetine gore gruplanamamistir. Bu nedenle ABH siddeti ve hastane
mortalitesi arasindaki iliski gosterilememistir. (66).

Marenzi ve arkadaglarinin 18 ¢alismay1 inceledigi bir ¢alismada AKS'li hastalarda
ABH varlig: ile kisa ve uzun dénem mortalite arasinda yakin iliski bulunmustur. Bizim
calismamiz retrospektif oldugundan sadece hastane mortalitesine yer verilmektedir (109).

Eksik yonler acisindan incelendiginde ¢alismamizin retrospektif ve tek merkezli bir
calisma olmasi, ¢aligmamizda hastane mortalitesine yer verilirken uzun dénem mortaliteye
yer verilmemesi en basta sayilabilir. AKIN kriterleri i¢inde olmasina ragmen oligiiri ve
aniiri acisindan hastalar degerlendirilmemistir. Ayrica hastaneye yatmadan once ABH
gelisen hastalar kabul aninda kreatininleri yiiksek olmasina ragmen takipte anlamli artis
gostermediyse ABH olarak kabul edilmemistir. Bu sebeple hastaneye yatmadan 6nce ABH
olanlar gozden kagcmis olabilir. Temelde kontrast nefropatiye odaklanmadigimiz igin
kontrast madde miktar1 ve tiiriine ¢alismamizda yer verilmemistir.

(Calismamizin art1 yonleri olarak kontrast dncesi ABH'ye giren hastalarin ayrica not
edilmesi, ¢ogu calismada dikkat edilmemesine ragmen dis merkezden kabul olan hastalarin
dahil edilmemesi, boylece risk faktorleri agisindan daha giivenilir bir sonug elde edilmesi,
malignite ve sepsis gibi mortalite ve ABH gelisimini etkileyebilecek ancak akut koroner
sendromla dogrudan baglantisi olmayan durumlarin diglanmasi sayilabilir.

Akut bobrek hasar1 AKS hastalarinda sik karsilasilan ve énemli sonuglart olan bir
komplikasyondur. Bu komplikasyonun gelisiminde kontrast maddelerin etkisi
dislandiginda en 6nemli risk faktorii olarak hemodinamiyi bozan kardiyojenik sok tablosu
saptanmistir. Akciger 6demi tablosunu ve hipervolemiyi diizeltmek i¢in kullanilan
furosemid ise renal perfiizyon bozuldugunda ya da yiiksek doz kullanildiginda nefrotoksik
olabilmekte ve ABH gelisimini kolaylastirabilmekte bu sebeple diiiretik kullaniminda

dikkatli olunmas1 gerekmektedir.
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6. SONUCLAR
1. Tez ¢alismamizda toplam 321 AKS hastasinda total ABH olanlarin, kontrast

oncesi ABH olanlarin, kontrast iligskili ABH olanlarin, hem kontrat 6ncesi hem de kontrast
iliskili ABH olanlarin insidanslari sirasiyla %17.4 (56) olarak, %13.7 (44), %15.2 (49),
%11.5 (37) olarak tespit edilmistir.

2. Multivariant (¢ok degiskenli) lojistik regresyon analizine gore AKS'lilerde
kontrast 6ncesi ABH'de en anlamli olan risk faktorleri kardiyojenik sok gelisimi ve
hastanede furosemid kullanimi1 olmustur.

Yine multivariant (¢ok degiskenli) lojistik regresyon analizine gére AKS'lilerde
ABH gelisiminde en anlamli risk faktorleri kardiyojenik sok gelisimi, hastanede furosemid
kullanimi, yas artis1, LDL yiikselmesi olmustur.

3. Calismamizda hastanede mortalite orani incelendiginde hem kontrast dncesi
ABH olan hastalarda hem de total ABH olan hastalarda olmayanlara gére anlamli olarak
daha yiiksek bulunmustur. Hastanede mortalite orani1 toplam hasta grubunda, kontrast
oncesi ABH'lilerde, total ABH'lilerde sirasiyla %5.9 (19), %25 (11), %28.6 (16) olarak
tespit edilmistir.

4. Calismamizda hastanede yatis siiresi , hem kontrast oncesi ABH olanlarda hem
de total ABH olan hastalarda olmayanlara gore anlamli olarak daha uzun bulunmustur.
Yatis siiresine bakildiginda ortanca yatis siireleri toplam hasta grubunda, kontrast dncesi
ABH olanlarda, total ABH grubunda sirasiyla 4 giin (3-25), 5 giin (3-10), 5 giin (3-25)

olarak saptanmistir.

37



7. KAYNAKLAR

10.

11.

Ginés P, Quintero E, Arroyo V, Terés J, Bruguera M, Rimola A, Caballeria J, Rodés
J, Rozman C. Compensated cirrhosis: natural history and prognostic factors.
Hepatology. 7:122-8,1987.

Go AS, Chertow GM, Fan D, McCulloch CE, Hsu CY: Chronic kidney disease and
the risks of death, cardiovascular events, and hospitalization. N Engl J Med. 351(13):
1296-1305, 2004.

Tonelli M, Wiebe N, Culleton B, House A, Rabbat C, Fok M, et al. Chronic kidney
disease and mortality risk: a systematic review. J Am Soc Nephrol. 17(7): 2034-2047,
2006.

Cockcroft DW, Gault MH: Prediction of creatinine clearance from serum creatinine.
Nephron.16(1):31-41, 1976.

Levey AS, Coresh J, Greene T, Stevens LA, Zhang YL, Hendriksen S. Using
standardized serum creatinine values in the modification of diet in renal disease study
equation for estimating glomerular filtration rate. Ann Intern Med. 145(4): 247-254,
2006.

Mehta RL, Kellum JA, Shah SV, Molitoris BA, Ronco C, Warnock DG, et al. Acute
Kidney Injury Network: report of an initiative to improve outcomes in acute kidney
injury. Crit Care.11(2): 31, 2007.

Chertow GM, Burdick E, Honour M,Bonventre JV, Bates DW: Acute kidney injury,
mortality, length of stay and costs in hospitalized patients. J Am Soc Nephrol.
16:3365-3370, 2005.

Uchino S, Bellomo R, Goldsmith D, Bates S, Ronco C. An assessment of the RIFLE
criteria for acute renal failure in hospitalized patients. Crit Care Med. 34(7): 1913-
1917, 2006.

Nash K, Hafeez A, Hou S. Hospital-acquired renal insufficiency. Am J Kidney Dis.
39(5): 930-936, 2002.

Bagshaw SM, George C, Dinu I, Bellomo R. A multi-centre evaluation of the RIFLE
criteria for early acute kidney injury in critically ill patients. Nephrol Dial Transplant.
23(4): 1203-1210, 2008.

Ostermann M, Chang RW. Acute kidney injury in the intensive care unit according to
RIFLE. Crit Care Med. 35(8): 1837-1843, 2007.

38


http://www.biomedcentral.com/sfx_links?ui=1471-2318-13-113&bibl=B1

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24,

25.

Hoste EA, Clermont G, Kersten A, Venkataraman R, Angus DC, De Bacquer D, et al.
RIFLE criteria for acute kidney injury are associated with hospital mortality in
critically ill patients: a cohort analysis. Crit Care. 10(3): 73, 2006.

Uchino S, Kellum JA, Bellomo R, Doig GS, Morimatsu, Morgera S, et al.Acute
Renal Failure in Critically Il Patients. JAMA. 294(17): 813818, 2005.

Cartin-Ceba R, Haugen EN, Iscimen R, Trillo-Alvarez C, Juncos L, Gajic O.
Evaluation of "Loss" and "End stage renal disease"” after acute kidney injury defined
by the Risk, Injury, Failure, Loss and ESRD classification in critically ill patients.
Intensive Care Med. 35: 2087-2095, 2009.

Feltes CM, Van Eyk J, Rabb H. Distant-organ changes after acute kidney injury.
Nephron Physiol. 109(4): 80-84, 2008.

Bagshaw SM, George C, Bellomo R. ANZICS Database Management Committe. A
comparison of the RIFLE and AKIN criteria for acute kidney injury in critically ill
patients. Nephrol Dial Transplant. 23(5): 1569-1574, 2008.

Devarajan, P. Update on mechanisms of ischemic acute kidney injury. J Am Soc
Nephrol. 17: 1503-1520, 2006.

Thurman, J.M. Triggers of inflammation after renal ischemia/reperfusion. Clin
Immunol. 123: 7-13, 2007.

Badr KF, Kelley VE, Rennke HG, Brenner BM. Roles for thromboxane A2 and
leukotrienes in endotoxin-induced acute renal failure. Kidney Int. 30: 474-480, 1986.
Venkataraman R, Kellum JA, Defining acute renal failure: the RIFLE criteria. J
Intensive Care Med 22: 187-193, 2007.

Bonventre JV, Zuk A. Ischemic acute renal failure: an inflammatory disease? Kidney
Int. 66: 480-485, 2004.

Bonegio R, and W. Lieberthal, Role of apoptosis in the pathogenesis of acute renal
failure. Curr Opin Nephrol Hypertens. 11: 301-308, 2002.

Jefferson JA, Schrier RW. Pathophysiology and Etiology of Acute Renal Failure. In:
Feehally J, Floege J, Johnson RJ, editors. Comprenensive Clinical Nephrology 3rd
edition. Philadelphia: Elsevier :755-770, 2007.

Feest TG, Round A, Hamad S. Incidence of severe acute renal failure in adults:
results of a community based study. BMJ. 306:481-83, 1993.

Tonelli M, Gill J, Pandeya S, Bohm C, Levin A, Kiberd BA. Barriers to blood
pressure control and angiotensin enzyme inhibitor use in Canadian patients with
chronic renal insufficiency. Nephrol Dial Transplant. 17(8):1426-33, 2002.

39



26.

217.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

Huerta C, Castellsague J, Varas-Lorenzo C, Garcia Rodriguez LA. Nonsteroidal
antiinflammatory drugs and risk of ARF in the general population. Am J Kidney Dis.
45(3):531-539, 2005.

Szalat A, Krasilnikov I, Bloch A, Meir K, Rubinger D, Mevo- rach D. Acute Renal
Failure and Interstitial Nephritis in a Patient Treated With Rofecoxib: Case Report
and Review of the Literature. Arthritis Rheum. 51:670-673, 2004.

Bagshaw SM, George C, Bellomo R. ANZICS Database Management Committee.
Early acute kidney injury and sepsis: a multicentre evaluation. Crit Care. 12(2): 47,
2008.

Thomsen HS, Morcos SK. Radiographic contrast media. BJU Int. 86(Suppl 1):1-10,
2000.

Kagan A, Sheikh-Hamad D. Contrast-induced kidney injury: focus on modifiable risk
factors and prophylactic strategies. Clin Cardiol. 33(2): 62-66, 2010.

Apselin P, Aubry P, Fransson SG, Strasser R, Willenbrock R, Berg KJ, et al. for the
NEPHRIC Study Investigators. Nephrotoxic effects in high risk patients undergoing
angiography. N Engl J Med. 348(6):491-499, 2003.

Asif A, Epstein M. Prevention of radiocontrast-induced neph- ropathy. Am J Kidney
Dis. 44: 12-24, 2004.

Merten GJ, Burgess WP, Gray LV, Holleman JH, Roush TS, Kowalchuk GJ, et al.
Prevention of contrast-induced nephropathy with sodium bicarbonate: a randomized
controlled trial. JAMA. 291: 2328-2334, 2004.

Gruberg L, Mehran R, Dangas G, Mintz GS, Waksman R, Kent KM, et al. Acute
renal failure requiring dialysis after percutaneous coronary interventions. Catheter
Cardiovasc Interv .52:409-416, 2001.

Lameire N, Vanholder R. Pathophysiologic features and prevention of human and
experimental acute tubular necrosis. J Am Soc Nephrol.12: 20-32, 2001.

Hesselink DA, Bouamar R, van Gelder T. The pharmacogenetics of calcineurin
inhibitor-related nephrotoxicity. Ther Drug Monit. 32(4): 387-393, 2001.

Brady HR, Brenner BM. Acute renal failure. In: Hauser K, Longo B, Jameson F,
editors. Harrison’s Principles of Internal Medicine. 16th ed. New York: Mv Graw

Hill.1644-53, 2005.

40



38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

Johnson RJ, Floege J, Rennke HG, Feehally J. Introduction to Glomerular Disease:
Pathogenesis and Classification. In: Feehally J, Floege J, Johnson RJ, editors.
Comprenensive Clinical Nephrology 3rd edition. Philadelphia: Elsevier. 181-191,
2007.

Ympa YP, Sakr Y, Reinhart K, Vincent JL. Has mortality from acute renal failure
decreased? Asystematic review of the literature. Am J Med. 118:827-32, 2005.

Liu KD, Chertow GM. Acute Renal Failure In: Fauci AS, Braunwald E, Kasper DL,
Hauser SL, Longo DL, Jameson JL, Loscalzo J (eds). Harrison’s Principles of
Internal Medicine..USA. Mc Graw Hill Medical. 1752-61, 2008.

Jafferson JA, Thurman JM, Schrier RW. Pathophysiology and etiology of acute
kidney injury. In: Floege J, Jonhson RJ, Feehally J (eds). Comprehensive Clinical
Nephrology.. St. Louis, Misouri, USA. Elsevier. 797-813, 2010.

Anderson S. Proteinuria. In: Greenberg A, Coffman T, ed. Primer on Kidney
Diseases. 3rd ed. San Diego, CA: Academic Press. 42-46, 2001.

Kasiske BL, Keane WF. Laboratory assessment of renal disease. In Brenner BM, ed.
The Kidney 6th ed. Philadelphia, WB Saunders Co. 1129-1170, 2000.

Horoz M, Ozgiir O. Akut Bobrek Yetmezligi. Harran Unv Tip Fak Dergisi. 1(3): 48-
63, 2004.

Tanriverdi MH, Karadag F. Acute Kidney Failure. Konuralp Tip Dergisi. 2(1):4652,
2010.

Polat M. Cocuk Yogun Bakim Unitesinde Izlenen Olgularda Akut Bobrek Yetmezligi
Gelisme Sikligi, Nedenleri ve Oliim Oranlar1 (tez). Ankara: Gazi Universitesi Tip
Fakiltesi; 2009.

Bellomo R, Ronco C, Kellum JA, Mehta RL, Palevsky P. Acute Dialysis Quality
Initiative workgroup. Acute renal failure - definition, outcome measures, animal
models, fluid therapy and information technology needs: the Second International
Consensus Conference of the Acute Dialysis Quality Initiative (ADQI) Group. Crit
Care. 8(4): 204-212, 2004.

Lopes JA, Fernandes P, Jorge S, Gongalves S, Alvarez A, Costa e Silva Z, et al.
Acute kidney injury in intensive care unit patients: a comparison between the RIFLE
and the Acute Kidney Injury Network classifications. Crit Care. 12(4): R110, 2008.

41



49.

50.

51.

52.

53.

54,

55.

56.

57.

58.

59.

Goldberg A, Hammerman H, Petcherski S, Zdorovyak A, Yalonetsky S, Kapeliovich
M, et al. Inhospital and 1-year mortality of patients who develop worsening renal
function following acute ST-elevation myocardial infarction. Am Heart J.150: 330—
337, 2005.

Marenzi G, Moltrasio M, Assanelli E, Lauri G, Marana |, Grazi M, et al. Impact of
cardiac and renal dysfunction on inhospital morbidity and mortality of patients with
acute myocardial infarction undergoing primary angioplasty. Am Heart J .153: 755—
762, 2007.

Nohria A, Hasselblad V, Stebbins A, Pauly DF, Fonarow GC, Shah M, et al.
Cardiorenal interactions: insights from the ESCAPE trial. J Am Coll Cardiol. 51:
1268-1274, 2008.

Cowie MR, Komajda M, Murray-Thomas T, Underwood J, Ticho B. POSH
Investigators: Prevalence and impact of worsening renal function in patients
hospitalized with decompensated heart failure: results of the prospective
outcomesstudy in heart failure (POSH). Eur Heart J 27: 1216-1222, 2006.

Logeart D, Tabet JY, Hittinger L, Thabut G, Jourdain P, Maison P, et al. Transient
worsening of renal function during hospitalization for acute heart failure alters
outcome. Int J Cardiol. 127: 228-232, 2008.

Amin AP, Spertus JA, Reid KJ, Lan X, Buchanan DM, Decker C, et al. The
prognostic importance of worsening renal function during an acute myocardial
infarction on long-term mortality. Am Heart J. 16: 1065-1071, 2010.

Mielniczuk LM, Pfeffer MA, Lewis EF, Blazing MA, de Lemos JA, Mohanavelu S,
et al. Acute decline in renal function, inflammation, and cardiovascular risk after an
acute coronary syndrome. Clin J Am Soc Nephrol. 4: 1811-1817, 2009.

Metra M, Nodari S, Parrinello G, Bordonali T, Bugatti S, Danesi R, et al. Worsening
renal function in patients hospitalised for acute heart failure: clinical implications and
prognostic significance. Eur J Heart Fail.10: 188-195, 2008.

Thomsen HS, European Society of Urogenital Radiology guidelines on contrast
media application, Curr. Opin. Urol. 17: 70-76, 2007.

Barrett BJ, Parfrey PS, Prevention of nephrotoxicity induced by radiocontrast agents,
N. Engl. J. Med. 33: 1449-1450, 1994.

Barrett BJ, Contrast nephrotoxicity, J. Am. Soc. Nephrol. 5: 125-137, 1994.

42



60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

McCullough PA, Wolyn R, Rocher LL, Levin RN, O'Neill WW. Acute renal failure
after coronary intervention: incidence, risk factors, and relationship to mortality, Am.
J. Med. 103: 368-375, 1997.

Tepel M, Aspelin P, Lameire N, Contrast-induced nephropathy: a clinical and
evidence-based approach, Circulation. 113: 1799-1806, 2006.

Amin AP, Salisbury AC, McCullough PA, Gosch K, Spertus JA, Venkitachalam L, et
al. Trends in the incidence of acute kidney injury in patients hospitalized with acute
myocardial infarction, Arch. Intern. Med. 172 (3): 246-253, 2012.

Fox CS, Muntner P, Chen AY, Alexander KP, Roe MT, W.iviott SD. Short-term
outcomes of acute myocardial infarction in patients with acute kidney injury: a report
from the national cardiovascular data registry, Circulation 125 (3): 497-504, 2012.
Katzberg RW. Urography into the 21st century: new contrast media, renal handling,
imaging characteristics, and nephrotoxicity, Radiology 204: 297-312, 1997.

Rihal CS, Textor SC, Grill DE, Berger PB, Ting HH, Best PJ, et al. Incidence and
prognostic importance of acute renal failure after percutaneous coronary intervention,
Circulation 105: 2259-2264, 2002.

Solomon R, Werner C, Mann D, D'Elia J, Silva P. Effects of saline, mannitol, and
furosemide to prevent acute decreases in renal function induced by radiocontrast
agents, N. Engl. J. Med. 331: 1416-1420, 1994.

DiMari J, Megyesi J, Udvarhelyi N, Price P, Davis R, Safirstein R. N-acetyl cysteine
ameliorates ischemic renal failure, Am. J. Phys. 272: F292-F298, 1997.

Barrett BJ, Parfrey PS. Clinical practice. Preventing nephropathy induced by contrast
medium, N. Engl. J. Med. 354:379-386, 2006.

Caulfield JL, Singh SP, Wishnok JS, Deen WM, Tannenbaum SR. Bicarbonate
inhibits N-nitrosation in oxygenated nitric oxide solutions, J. Biol. Chem. 271:
25859-25863, 1996.

Fishbane S, N-acetylcysteine in the prevention of contrast-induced nephropathy, Clin.
J. Am. Soc. Nephrol. 3: 281-287, 2008.

Lindinger MI, Franklin TW, Lands LC, Pedersen PK, Welsh DG, Heigenhauser GJ.
NaHCO(3) and KHCO(3) ingestion rapidly increases renal electrolyte excretion in
humans, J. Appl. Physiol. 88: 540-550, 2000.

43



72.

73.

74.

75.

76.

77.

78.

79.

80.

81.

82.

Ali-Hassan-Sayegh S, Mirhosseini SJ, Rahimizadeh E, Ghodratipour Z, Sarrafan-
Chaharsoughi Z, Dehghan AM, et al. Current status of sodium bicarbonate in
coronary angiography: an updated comprehensive meta-analysis and systematic
review, Cardiol. Res. Pract., 2015.

Zhang B, Liang L, Chen W, Liang C, Zhang S. The efficacy of sodium bicarbonate in
preventing contrast-induced nephropathy in patients with pre-existing renal
insufficiency: a meta-analysis, BMJ Open 5 e6989, 2015.

McCullough PA, Adam A, Becker CR, Davidson C, Lameire N, Stacul F, et al. Risk
prediction of contrast-induced nephropathy, Am. J. Cardiol. 98: 27K-36K, 2006.
Zhao SJ, Zhong ZS, Qi GX, Tian W. The efficacy of N-acetylcysteine plus sodium
bicarbonate in the prevention of contrast-induced nephropathy after cardiac
catheterization and percutaneous coronary intervention: A meta-analysis of
randomized controlled trials, Int. J. Cardiol. 221: 251-259, 2016.

Bhandari S, Turney JH. Survivors of acute renal failure who do not recover renal
function. QJM. 489:415-21, 1996.

Bernieh B, Hakim MA, Boobes Y, Siemkovics E, Jack HE. Outcome and predictive
factors of acute renal failure in the intensive care unit. Transplant Prc. 36:1784-7,
2004.

Obialo CI, Okonofua EC, Tayade AS, Riley LJ. epidemiology of de novo acute renal
failure in hospitalized African Americans: comparing community-Acquired Vs
hospital-acquired disease. Arch Int Med.160:1309-13, 2000.

James MT, Tonelli M, Ghali WA, Knudtson ML, Faris P, Manns BJ, et al. Renal
outcomes associated with invasive versus conservative management of acute coronary
syndrome: propensity matched cohort study. BMJ.347:4151, 2013.

James MT, Ghali WA, Knudtson ML, Ravani P, Tonelli M, Faris P, et al.
Associations between acute kidney injury and cardiovascular and renal outcomes
after coronary angiography. Circulation. 123: 409-416, 2011.

Clinical Practice Guidelines For Chronic Kidney Disease: Evaluation, Classification
and Stratification: national kidney foundation, 2002.

American Diabetes Association. Diagnosis and classification of diabetes mellitus.
Diabetes Care.:34(Suppl 1):S62-S69, 2011.

44



83.

84.

85.

86.

87.

88.

89.

90.

91.

Chobanian AV, Bakris GL, Black HR, Cushman WC, Green LA, Izzo JL Jr, et al.
The Seventh Report of the Joint National Committee on Prevention, Detection,
Evaluation, and Treatment of High Blood Pressure: theJNC 7 report. JAMA.
289(19):2560-72, 2003.

Ratanarat, R, Skulratanasak, P, Tangkawattanakul N, Hantaweepant, C. Clinical
accuracy of RIFLE and Acute Kidney Injury Network (AKIN) criteria for predicting
hospital mortality in critically ill patients with multi-organ dysfunction syndrome. J
Med Assoc Thai. 96: 224-231, 2013.

Jiang F, Chen YH, Liang XL, Xu LX, Ma GP, Hu PH, et al. The sensitivity and
accuracy of RIFLE and AKIN criteria for acute kidney injury diagnosis in intensive
care unit patients. Chin Crit Care Med. 23: 759-62 , 2011.

Xiong J, Tang X, Hu Z, Nie L, Wang Y, Zhao J. The RIFLE versus AKIN
classification for incidence and mortality of acute kidney injury in critical ill patients:
A meta-analysis. 7;5:17917, 2015.

Parikh CR, Coca SG, Wang Y, Masoudi FA, Krumholz HM. Long-term prognosis of
acute kidney injury after acute myocardial infarction. Arch Intern Med.168:987-95,
2008.

Goldberg A, Hammerman H, Petcherski S, Zdorovyak A, Yalonetsky S, Kapeliovich
M et al. Inhospital and 1-year mortality of patients who develop worsening renal
function following acute ST-elevation myocardial infarction. Am Heart J. 150: 3307,
2005.

Marenzi G, Assanelli E, Campodonico J, De Metrio M, Lauri G, Marana |, et al.
Acute kidney injury in ST-segment elevation acute myocardial infarction complicated
by cardiogenic shock at admission. Crit Care Med. 38:438-44, 2010.

Newsome BB1, Warnock DG, McClellan WM, Herzog CA, Kiefe CI, Eggers PW, et
al. Long-term risk of mortality and end-stage renal disease among the elderly after
small increases in serum creatinine level during hospitalization for acute myocardial
infarction. Arch Intern Med. 168:609-16, 2008.

Kume K, Yasuoka Y, Adachi H, Noda Y, Hattori S, Araki R et al. Impact of contrast-
induced acute kidney injury on outcomes in patients with ST-segment elevation
myocardial infarction undergoing primary percutaneous coronary intervention.
Cardiovasc Revasc Med. 14:253-7, 2013.

45


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Xiong%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26639440
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Tang%20X%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26639440
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hu%20Z%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26639440
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Nie%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26639440
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Wang%20Y%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26639440
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Zhao%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26639440
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Parikh%20CR%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18474763
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Coca%20SG%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18474763
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Wang%20Y%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18474763
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Masoudi%20FA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18474763
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Krumholz%20HM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18474763
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Goldberg%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16086939
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hammerman%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16086939
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Petcherski%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16086939
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Zdorovyak%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16086939
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Yalonetsky%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16086939
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kapeliovich%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16086939
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kapeliovich%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16086939
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Marenzi%20G%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19789449
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Assanelli%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19789449
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Campodonico%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19789449
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=De%20Metrio%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19789449
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Lauri%20G%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19789449
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Marana%20I%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19789449
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Newsome%20BB%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18362253
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Warnock%20DG%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18362253
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=McClellan%20WM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18362253
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Herzog%20CA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18362253
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kiefe%20CI%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18362253
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Eggers%20PW%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18362253
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kume%20K%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23993293
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Yasuoka%20Y%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23993293
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Adachi%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23993293
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Noda%20Y%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23993293
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hattori%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23993293
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Araki%20R%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23993293

92.

93.

94.

95.

96.

97.

98.

99.

100.

101.

102.

103.

Shacham Y, Leshem-Rubinow E, Steinvil A, Assa EB, Keren G, Roth A, et al. Renal
impairment according to acute kidney injury network criteria among ST-elevation
myocardial infarction patients undergoing primary percutaneous intervention: a
retrospective observational study. Clin Res Cardiol.103: 525-32, 2014.

Senoo T, Motohiro M, Kamihata H, Yamamoto S, Isono T, Manabe K, et al.
Contrast-induced nephropathy in patients undergoing emergency percutaneous
coronary intervention for acute coronary syndrome. Am J Cardiol. 105: 624-8, 2010.
Bruetto RG, Rodrigues FB, Torres US, Otaviano AP, Zanetta DM, Burdmann EA.
Renal function at hospital admission and mortality due to acute kidney injury after
myocardial infarction. PLoS ONE:7:e35496, 2012.

Ronco C, Haapio M, House AA, Anavekar N, Bellomo R. Cardiorenal syndrome. J
Am Coll Cardiol. 52: 1527-39, 2008.

Marenzi G, Assanelli E, Campodonico J, Lauri G, Marana |, De Metrio M, et al.
Contrast volume during primary percutaneous coronary intervention and subsequent
contrast-induced nephropathy and mortality. Ann Intern Med. 150: 170-7, 2009.

Fujii T, Kurata H, Takaoka M, Muraoka T, Fujisawa Y, Shokoji T,et al. The role of
renal sympathetic nervous system in the pathogenesis of ischemic acute renal failure.
Eur J Pharmacol. 481: 241-8, 2003.

Brewster UC, Perazella MA. The renin-angiotensin-aldosterone system and the
kidney: effects on kidney disease. Am J Med. 116:263-72, 2004.

Marenzi G, De Metrio M, Rubino M, Lauri G, Cavallero A, Assanelli E, et al. Acute
hyperglycemia and contrast-induced nephropathy in primary percutaneous coronary
intervention. Am Heart J. 160: 1170-7, 2010.

Neves D, Belo A, Damasio AF, Carvalho J, Santos R, Pigarra B, et al. Acute kidney
injury in acute coronary syndromes-an important multifactorial consequence. Rev
Port Cardiol. 35(7-8):415-421, 2016.

Marenzi G, Cabiati A, Bertoli SV, Assanelli E, Marana I, Metrio MD, et al. Incidence
and relevance of acute Kidney injury in patients hospitalized with acute coronary
syndromes. Am J Cardiol. 111: 816-822, 2013.

Sun YB, Liu BC, Zou Y, Pan JR, Tao Y, Yang M. Risk factors of acute kidney injury
after acute miyocardial infarction, Ren Fail. 14: 1-6, 2016.

Buargub M, EImokhtar ZO. Incidence and mortality of acute kidney injury in patiants
with acute coronary syndrome: A retrospective study from a single coronary care unit.
Saudi J Kidney Dis Transpl. 27(4):752-757, 2016.

46


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Marenzi%20G%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21146674
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=De%20Metrio%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21146674
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Rubino%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21146674

104.

105.

106.

107.

108.

109.

Eren Z, Ozveren O, Buyukoner E, Kaspar E, Degertekin M, Kantarci G. A single-
centre study of acute cardiorenal syndrome. Incidence, risk factors and consequences.
Cardiorenal Med. 2:168-176, 2012,

Cowie MR, Komajda M, Murray-Thomas T, Underwood J, Ticho B. POSH
Investigators: Prevalence and impact of worsening renal function in patients
hospitalized with decompensated heart failure: results of the prospective outcomes
study in heart failure (POSH) Eur Heart J. 27: 1216-1222, 2006.

Gottlieb SS, Abraham W, Butler J, Forman DE, Loh E, Massie BM, et al. The
prognostic importance of different definitions of worsening renal function in
congestive heart failure. J Card Fail. 8: 136-141, 2002.

Chertow GM, Burdick E, Honour M, Bonventre JV, Bates DW. Acute kidney injury,
mortality, length of stay, and costs in hospitalized patients. ] Am Soc Nephrol.
16:3365-3370, 2005.

Goldberg A, Hammerman H, Petcherski S, Zdorovyak A, Yalonetsky S, Kapeliovich
M, et al. Inhospital and 1-year mortality of patients who develop worsening renal
function following acute ST-elevation myocardial infarction. Am Heart J.150: 330-
337, 2005.

Marenzi G, Cosentino N, Bartorelli A. Acute kidney injury in patients with acute
coronary syndromes. Heart. 101: 1778-1785, 2015.

47



