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OZET

Akut bobrek hasari (ABH) gunumuzde hala énemli bir morbidite ve
mortalite nedenidir. Sikligi, etiyolojisi, prognozu ve mortalitesinde birgok
faktorin etkili olmasi, bu konudaki arastirma sonuclarinin farkhlik
gOstermesine neden olabilmektedir.

Biz de calismamizda Uludag Universitesi Tip Fakiltesi Hastanesi
kayitlarindaki mevcut veriler ile ABH etiyolojisi ve prognostik faktorleri ortaya
koymay1 amacladik.

Calismaya Nefroloji servisine akut bobrek yetmezligi tanisi ile Ocak
2011- Aralik 2015 tarihleri arasinda interne edilmis 272 hasta dahil edildi.
Yatis suresi 2 glinden kisa olanlar, tedaviyi kabul etmeyenler, yogun bakim
ya da bagka servislere tedavisi tamamlanmadan devir edilen hastalar
calismaya alinmadi. Hastalarin demografik ozelliklerinin yani sira klinik ve
laboratuvar bulgulari elektronik ortamda hastane bilgi yonetim sistemi ile
retrospektif olarak incelendi.

272 hastanin 129'u (%47,4) kadin, 143’0 (%52,6) erkek idi. Tim
hastalarin yas ortalamasi 61,6, ortalama yatis suresi 13,3 gun, hemodiyaliz
sayisi 1,24 bulundu. 98 (%36) hastaya en az 1 kez hemodiyaliz uygulanmisti.
Genel mortalite orani %4,8 idi. Hastalarin %52’si yagli gruptaydi (65 yas ve
uzeri). Vakalarin %371’inde oligoanuri, %44,9 prerenal, %41,5 renal %13,6
postrenal etiyoloji saptandi. Hastalarin %52’si tani aninda herhangi bir ilag
kullanmaktaydi, %81’inin komorbiditesi mevcutken %42’sinde herhangi bir
odakta enfeksiyon mevcuttu.

Calismamizda hastalarin yas ve cinsiyet dagilimi, hemodiyaliz
ihtiyaci, yatig sureleri, diurez miktarlari ve etiyolojileri literatur ile benzerdi.
Renal etiyolojili ABH'nin, eslik eden enfeksiyon varhdinin, derin asidozun ve
yiksek CRP’nin mortaliteyi artirdigini  saptadik. ileri yas, oliglri,
hipoproteinemi, hipoalbuminemi, anemi ve tani aninda herhangi bir ilag

kullaniyor olmanin hemodiyaliz sayisini artirarak, anemi ve ileri yasin ise ayni



zamanda yatis suresini uzatarak kotl prognostik faktorler olabilecegini
gozlemledik.

Anahtar kelimeler: akut bobrek hasari, akut bobrek yetmezligi.



SUMMARY

RETROSPECTIVE EVALUATION OF THE ETIOLOGY AND PROGNOSTIC
FACTORS OF ACUTE RENAL FAILURE IN ADULT

Acute kidney injury (AKI) is currently an important cause for morbidity
and mortality. Many factors affect frequency, etiology, prognosis and
mortality of AKI, therefore the results of the studies on this issue may differ.

In our study, we aimed to reveal the etiology and prognostic factors of
AKI with current data of Uludag University Hospital.

The study included 272 patients admitted to the nephrology
department between January 2011 and December 2015 and diagnosed with
AKl.The patients who stayed shorter than two days, left with refusal of
treatment, and were transferred to the intensive care unit or other
departments before treatment was completed, were excluded from the
study.The patients' demographics as well as their clinical and laboratory
findings were scanned retrospectively from medicalelectronic files.

129 (47,4%) of the 272 patients were female and 143 (52,6%) were
male. The mean age of all patients was 61,6 years, the mean duration of
hospitalization was 13,3 days, and the mean hemodialysis number was 1,24.
98 patients (36%) underwent hemodialysis at least once. The overall
mortality rate was 4,8%. Fifty-two percent of the patients were in the older
group (65 years and over). Oligoanuri awas observed 31% of all cases.
Prerenal, renal and postrenal etiology was detected in 44,9%, 41,5% and
13,6% of the patients, respectively. At the time of diagnosis, 52% of the
patients had used any medications, 81% had comorbidities, and 42% had
infections.

In our study, the age and gender distribution of patients, need for
hemodialysis, duration of hospitalization, amount of diuresis and etiology
were consistent with the literature. We observed that AKI with renal etiology,
coexisting infection, severe acidosis and high CRP levels increased mortality.

In addition, we observed that advanced age, oliguria, hypoproteinemia,



hypoalbunemia, anemia and using any medication at the time of diagnosis
may be poor prognostic factors by increasing the number of hemodialysis;
and advanced age and anemia may be poor prognostic factors by prolonging
the duration of hospitalization.

Keywords: acute kidney injury, acute renal failure.



GIRIS

1. Tanim ve Genel Bilgiler

Akut bobrek yetmezligi (ABY), saatler-gunler iginde bobrek
fonksiyonlarinin kaybiyla gelisen nitrojenli atiklarin ve diger Gremik toksinlerin
birikimiyle sonuglanan, sivi-elektrolit ve asit-baz dengesinde bozukluguna
neden olabilen klinik bir sendromdur (1). GUnimuze kadar ABY igin 30’dan
fazla tanim yapilmis ve tani igin birgok farkh kriterler kullaniimistir. Fakat bu
gesitlilik bilim ddnyasinda ortak dilin konugsulmasini ve c¢alismalarin
kiyaslanabilirligini guclestirmigtir (2). Bu nedenle, ABY’nin tanimi ve
sinifamasina standart getirmek Uzere, cesitli gruplar tarafindan RIFLE ve
AKIN kriterleri olusturulmustur (3,4). Serum kreatinin artisi ve idrardaki
azalmayi temel alan bu kriterlerin gegerliligi ¢esitli galismalarda gosterilmigtir.
Son olarak ise, 2012 yilinda Kidney Disease Improving Global Outcomes
(KDIGO) tarafindan Acute Kidney Injury (AKI) kilavuzu yayinlanmig, tanim
ve evreleme konusunda tek bir ol¢it olusturulmustur (5). Bu nedenle son
yillarda ABY vyerine akut bobrek hasari (ABH) terimi kullaniimaya
baglanmistir  (6). ABH renal fonksiyon goOstergelerindeki  mindr
degisikliklerden, renal replasman tedavisi (RRT) gereksinimine kadar degisen
genig bir spektrumu kapsar ve tanisi; tum kisitlamalara ragmen, serum
kreatinin seviyesinde artis ve idrar miktarinda azalma kriterleri ile
konmaktadir (7).



2. Epidemiyoloji

Yakin bir tarihe kadar ortak tanimi yapilmamis olmasi, ABH'nin
epidemiyolojik verilerinde ¢ok degisik sonuglara yol agmistir (8). ABH’nin
genel toplumda goérulme sikhdr %1’in altinda iken, yatan hastalarda %2-5,
yogun bakim Unitelerinde ise %25-30’a kadar yukselmektedir (9). Liano ve
arkadaslar, 14 yas ustu 4,2 milyon kisilik toplulukta yaptiklari prospektif
calismada, ABY sikligini milyonda 209 olarak saptamiglardir (10). Hastanede
yatan 36611 hastayi kapsayan retrospektif bir calismada ABH insidansinin
%1-5,1 oldugu gordlmastir (11). Yogun bakimda yapilan bir ¢alismada ise
ABH sikligi %1-25 olarak bildirilmistir (12).

3. Akut Bobrek Hasari Tanisi ve Evreleme

Akut bobrek hasari; bobrek fonksiyonlarindaki hafif degisikliklerden,
RRT’ye kadar degisen derecedeki akut bozulmayi ifade etmektedir. Nefrolog
ve yogun bakim uzmanlarindan olusan Akut Diyaliz Kalite Girisim (Acute
Dialysis Quality Initiative: ADQI) grubu, ortak bir dil saglanmasi amaciyla,
ABH’nin tani ve siniflandirmasi igin 2004 yilinda; bazal dedere gbre serum
kreatinin artigi, glomeruler filtrasyon hizi (GFH) azalmasi ve idrar miktarina
dayal bir uzlagi gelistirmis ve bu sistemi RIFLE olarak tanimlamigtir (13).
RIFLE terimi; Risk, Injury (hasar), Failure (yetersizlik), Loss (kayip) ve End
stage renal disease (son donem bobrek hastaligi) terimlerinin ilk harflerinden
olusmustur. RIFLE ile bobrek hasari, agirlik derecesine gore ug (risk, hasar,
yetmezlik) ve klinik sonuca gore ise iki gruba (kayip ve SDBH) ayrilmaktadir.
RIFLE kriterleri tablo 1'de gorulmektedir.



Tablo-1: RIFLE kriterleri (7 glin igerisinde)

Sinif GFR Kriteri idrar Gikisi Kriteri

R-Risk Kreatinin artisi x 1,5 ya da <0,5 ml/kg/sa x 6 saat
GFR azalmasi >%25

I-Injury Kreatinin artis1 x 2 ya da <0,5 ml/kg/sa x 12 saat
GFR azalmasi >%50

F-Failure Kreatinin artisi x 3 ya da GFR <0,3 ml/kg/sa x 24 saat
azalmasi >%75 (oliguri) ya da (oligliri) ya da
kreatinin artisi >4 mg/dl (akut artis  anuri x 12 saat
>0,5 mg)

L-Loss Kalici bobrek fonksiyon kaybi (>4 hafta)

E-ESRD Son dénem bdbrek hastaligi (>3 ay)

GFR: Glomertiler filtrasyon hizi, ESRD: Son Dénem Bdébrek yetmezligi

ABH’nin agirlik derecesini belirleyen u¢ evre, serum kreatinin (SCr)
dizeyinde artis ve/veya idrar miktarinda azalma kriterlerine dayanmaktadir.
Olglitlerden en kotii sinifi yansitan deger dikkate alinmahdir. idrar miktari,
SCr’ye gore daha hizli bilgi verir.

Akut Bobrek Hasari Agi (Acute Kidney Injury Network: AKIN), 2007
yilinda Amsterdam’da bir araya gelerek RIFLE’yi modifiye etmig, ABH tani ve
siniflandirmasini  degistirmistir. Bunun temel nedeni ‘R-Risk’ evresinde
mortalitede belirgin artis olmasi ve RIFLE kriterlerine gore risk grubundaki
hastalarin ¢cogunun atlanmasi ve tani almamasidir. RIFLE kriterlerine gore
ABH tanisinin gecikmesi nedeniyle, olgularin 6nemli bir kisminda renal
hasarin ilerledigi saptanmigtir. Yapilan bir c¢alismada, yogun bakim
unitelerinde yatan 5383 hastanin %28’inde Evre 1 ABH tespit edilmistir.
Takipte, bu hastalarin yaridan fazlasinin (%56) daha siddetli evrelere
ilerledigi gozlenmistir. Risk altindaki hastalari daha erken belirleyebilmek
amaci ile AKIN kriterleri olusturulmustur (3,4,14).

AKIN kriterlerine gore; serum kreatinin artisi daha da asagi ¢ekilmis,
olay gelisme suresi 48 saate indirilmig, boylece ABH tanisinin duyarliligi
yukseltilmistir. ABH U¢ evreye ayrilmig, idrar miktari ise degistiriimemigtir.

Serum kreatinini veya idrar ¢ikisi olgutlerinden biri siniflama igin yeterlidir.



Tablo-2: AKIN kriterleri (48 saat icerisinde )

Evre Serum kreatinin idrar gikis kriteri
1 Kreatinin artis1 x 1,5-2 ya da <0,5 ml/kg/sa x 6 saat
>0,3 mg/dl (48 saat igerisinde)

2 Kreatinin artis1 x 2-3 <0,5 ml/kg/sa x 12 saat
3 Kreatinin artis1 x 3 ya da <0,3 ml/kg/sa x 24 saat
X 24 saat >4 mg/dl (akut artis >0,5 (oliguri) yada

mg/dl) ya da RRT anuri x 12 saat

AKIN siniflamasinda GFR’deki azalma kriteri kaldirilarak, sadece
serum kreatinindeki artis dikkate alinmistir. Diyaliz yapilan her hasta Evre 3
olarak kabul edilmistir. Tani kriterlerinin gecerli olabilmesi igin prerenal
azoteminin olmamasi sarti getirilmistir. Ayrica, tani kriteri olarak idrar miktari
kullanilacaksa, uriner obstruksiyon ekarte edilmelidir.

RIFLE ve AKIN kriterleri ortalama vicut olgtistne sahip erigkinler igin
gecerlidir. Bu nedenle ¢ocuklarda vicut kas kutlesi az oldugu icin gerek AKI
Evre 3’te, gerekse RIFLE’daki “F’de SCr >4 mg/dl olmasi beklenmemelidir.
Tahmini Glomertuler Filtrasyon hizi (Estimated Glomeriler Filtration Rate:
eGFR) <35 ml/dk/1,73 m? olmasi yeterlidir. Bazal kreatinin degeri
bilinmiyorsa 7 gunlik izlemdeki en dusuk deger “bazal” kabul edilebilir.

Cesitli hasta gruplarinda bir milyona yakin vaka Uzerinde bu
kriterlerin gecerliligi arastiriimistir ve bu kriterlerin; hastane mortalitesi, RRT
ihtiyaci ve hastanede kalma suresi ile anlaml olarak iligkili oldugu
saptanmistir (8,15,16).

2012 yilinda, RIFLE ve AKIN kriterlerinin gegerliligi temel alinarak,
KDIGO’nun ABH konusundaki klavuzu yayinlanmis ve standart bir tanimlama
getirilmigtir. KDIGO taniminda, serum kreatinin 0,3 mg/dl

lik mutlak artis1 icin 6n gorulen zaman dilimi AKIN'In yaptigi
tanimdan alinmistir (48 saat). Bununla birlikte serum kreatinindeki %50 artis
icin dngorulen slre ise RIFLE kriterleri tarafindan onerilen yedi gtndur (5).
KDIGO klavuzuna gore asagidakilerden herhangi birisinin varligi ABH olarak

tanimlanir:



1) Serum kreatinin dizeyinde 48 saat icerisinde 0,3 mg/dI’den fazla
artis olmasi veya,

2) Serum kreatinin duzeyinde, son 7 gun igerisinde ortaya c¢iktigi
bilinen veya tahmin edilen, bazal degere gore 1,5 kattan fazla artis olmasi
veya,

3) idrar miktarinin 6 saat siire ile 0,5 ml/kg/saat’ten az olmasi.

ABH'nin siddeti ise bu klavuza gore asagidaki kriterlere gore

evrelenmektedir (Tablo 3).

Tablo-3: KDIGO rehberine gore ABH evreleri

Evre Serum kreatinin idrar gikis kriteri

1 48 saat iginde 20,3 mg/dl artmasi veya <0,5 ml/kg/saat,
bazalin 1,5-1,9 katina ¢gikmasi, 6-12 saat

2 Bazalin 2,0-2,9 katina ¢ikmasi, <0,5 ml/kg/saat,

12-24 saat

3 Bazale gore =3 kat artis olmasi veya <0,3 ml/kg/saat,
serum kreatinin dizeyinin 24,0 mg/dl >24 saat veya
olmasi veya RRT baglanmasi veya Anuri, 212 saat
<18 yas olanlarda eGFR<35
ml/dk/1,73m?2

Yuksek risk grubundaki hastalarda ABH'yi tespit etmek i¢in serum
kreatinin dulzeyi ve idrar takibi yapiimalidir. Takip suresi ve sikligi hastanin
risk profili ve Klinik seyrine goére bireysellestiriimelidir. Fakat tim tani
kriterlerinde mevcut olan serum kreatinin artigi renal hasarin dedil,
disfonksiyonun gostergesidir. Bazal kreatinin duzeyi bazen bilinmiyor olabilir.
Serum kreatinin duzeyi GFR’deki kuguk degisikliklere hassas degildir, GFR
degdisimlerini ge¢ yansitir (GFR %50’den fazla azalana kadar kreatinin dizeyi
yukselmez). Ayrica; yas, cins, vucut agirhgi, kas kitlesi, volim durumu gibi
klinik 6zelliklerden etkilenir. Bu ylzden, klinik pratikte 6zellikle yogun bakim
hastalari ve yasl hastalarda ABH tanisi siklikla gecikmektedir. Bu durum,

tedavinin ve koruyucu 6nlemlerin alinmasini da geciktirmektedir (17,18).



4. Akut Bobrek Hasarinin Etiyolojisi ve Fizyopatolojisi

4.1. Etiyoloji

Akut bobrek hasari etiyolojisi; prerenal, intrarenal (intrensik) ve

postrenal sebepler seklinde U¢ ana grup altinda incelenebilir.

4.1.1. Prerenal Akut Bobrek Hasari

Prerenal azotemi ABH’nin en sik sebebi olup tim vakalarin %40-
55’ini olusturur. Efektif arteryel kan hacminin azalmasina bagli olarak bobrek
hipoperfizyonu sonucunda meydana gelir (1). Gergek efektif arteryel kan
hacminin azalmasi (hipovolemiye yol acan sebepler; kusma, vyanik,
kanamalar, diyare, pankreatit ve hipoalbuminemi, diGretikler, ozmotik ditrez)
ile birlikte dolagsimdaki efektif hacmin goéreceli azalmasi (azalmis kardiyak
output; kardiyojenik sok, konjestif kalp yetmezligi, perikardiyal hastaliklar,
valvuler hastaliklar, pulmoner emboli, sepsis) gibi sistemik faktorler yaninda
sadece selektif olarak bobrek iskemisine yol acan faktorler (renal
vazokonstriksiyona yol acan; erken sepsis, hepatorenal sendrom, akut
hiperkalsemi, bazi ilaglar) de prerenal ABH’ye yol acgar (1,3,19). Sistemik
vazodilatasyon (sepsis, siroz, anaflaksi, ilaglar) da hem gercek hem de
goreceli efektif arteryel kan hacminin azalmasina yol agan bir baska prerenal
ABH sebebidir (3,19).

4.1.2. intrarenal Akut Bobrek Hasari

intrenal ABH anatomik yapiya gére 4 sinifa ayrilir: Tubller
hastaliklar, interstisyel hastaliklar, glomeriler hastaliklar ve vaskuler
hastaliklar (1). Prerenal ve postrenal azotemi nedenleri ekarte edildikten

sonra intrarenal ABH tanisi dusunalmelidir (3).

4.1.21. Tubller Hastaliklar
Akut tubuler nekroz (ATN) en sik karsilagilan internal ABH seklidir ve
tum vakalar icinde ikinci en sik nedendir (20). ATN iskemik ve nefrotoksik
nedenlere bagl olmak uUzere iki farkh siniflamada degerlendirilir. ATN’ye yol

agan en 6nemli Ug sebep: iskemi, toksinler ve sepsis’tir (21).



4.1.2.2. interstisyel Hastaliklar

interstisyel hastaliklar, akut bobrek yetmezligi nedeniyle hastaneye
yatan hastalarda en sik uguncu nedendir. Basta non-steroid antiinflamatuar
(NSAI) ilaglar ve antibiyotikler olmak (izere, idiyosenkratik immiin aracili
mekanizmalarla interstisyel nefrite yol acabilir. En énemli tanisal yaklagim,
Ozellikle son 7 gun igindeki ilaglarin sorgulanmasindan olusur. Hastalarin
yaklasik %30’'unda ayni anda ates ve makulopapuler lezyonlar gorulebilir.
Steril piyuri, eozinofillri ve eozinofili interstisyel hastalik icin ipucu olabilir
(22).

4.1.2.3. Glomeriiler Hastaliklar

Eritrosit silendirleri ve proteinurinin veya her ikisinin de olmasi
glomeruler hastaligin varligini dasundurur. Hipertansiyon genellikle eslik
eder. Akut glomerllonefrit disunuldaginde primer, enfeksiydz, romatolojik
veya vaskulitik durumlar akla gelmelidir. Anti-Glomeruler Bazal Membran
Hastahdi, Antinotrofilik Sitoplazmik Otoantikor Hastahgi, enfeksiyon,
Kriyoglobulinemi, Membranoproliferatif Glomerulonefrit, IgA nefropatisi,
Sistemik Lupus Eritematozus, Poliarteritis Nodosa, Hemolitik Uremik
Sendrom, Trombotik Trombositopenik Purpura baslica dugunulmesi gereken

etiyolojik sebeplerdir (1,23).

4.1.2.4. Vaskiiler Hastaliklar
Vaskuler hastaliklar mikrovaskuler hastaliklar ve buyuk damar
hastaliklari olmak Uzere ikiye ayrilir. Mikrovaskuler hastaliklar: Kiguk ve orta
¢apli damarlar tutan vaskdulitler, malign hipertansiyon, gebeligin toksemisi,
hiperkalsemi, radyokontrast maddeler, skleroderma, ilaclar. Buyuk damar
hastaliklari:  Arteryel (tromboz, vaskulit, diseksiyon, tromboemboli,
ateroemboli, travma) vendéz (tromboz, kompresyon, travma) olarak

siniflanabilir (1).



4.1.3. Postrenal Akut Bobrek Hasari

ABH'nin  yaklasik  %5-10'luk  kismini  postrenal ABH
olusturmaktadir. Postrenal ABH her iki bobregin veya tek bobregi olan
bireylerde bu bobregin idrar akiminin bozulmasiyla olugur. Alt Griner sistemde
gelisen tikaniklik postrenal ABH'nin en sik nedenidir. Siddetli oliglri veya
anuri postrenal ABH'nin onemli bir bulgusu olmasina ragmen bunlarin
olmamasi postrenal ABH’yi ekarte ettirmez. Sebepleri iki grupta
degerlendirilebilir: 1. Ust Uriner yol obstriiksiyonu ekstrinsik (retroperitoneal
ve pelvik timorler, fibrozis, hematom) ve intrensik (tas, strikttir, 6dem, kan
pihtisi, malignite) 2. Alt driner yol obstriksiyonu (prostat hipertrofisi,
malignitesi, mesane kanseri, mesane boyun obstruksiyonu ve tag, norojenik

mesane, posterior Uretral valv) (24).

4.2. Patogenez

Deneysel modeller ABH’nin patogenezinin anlasiimasina yardimci
olmasina ragmen bodbregin fonksiyonlarini etkileyen fizyolojik faktorlerin
(sicaklik, kan basinci, sivi durumu vb.) kontrol edilememesi, ko-morbiditelerin
genellikle olmamasi (ileri yas, diyabet, bozulmugs bobrek fonksiyonu, multi
organ yetmezlik ve var olan vaskuler hastalik vb.) en 6nemli kisitlayici
faktorlerdir (25).

Kullanilan modeller  insandaki  ABH gelisimiyle birebir
ortusmemektedir. En sik kullanilan iskemi-reperfizyon metodu renal
arterlerin belli bir sire klemplenmesiyle olusturulan bir model olup basittir ve
tekrarlanabilir. Bunun yaninda, fare ve siganlar arasindaki inflamatuar yanit
blylk olgtde birbirinden farklidir. Ayrica tubller hasari, tamiri ve meduller
konjesyonu, insandaki iskemik ATN ile kiyaslamak oldukga zordur. insandaki
ABH’de, saf iskemi vakalarin ¢ok az bir kisminda goérulur ve bdbrek kan
akiminin tamamen ortadan kalkmasi genellikle s6z konusu degildir (1).

iskemik bobrekte endotelin |, anjiyotensin Il, tromboksan A2,
|Okotrienler (C4 ve D4), prostoglandin H2 ve adenozin gibi vazokontstriktor
maddelerde artis oldugu, ayni zamanda bradikinin, asetilkolin ve nitrik oksit

gibi vazodilatatér molekullere yanitin azaldigi gozlenmistir. Sepsiste yaygin



vazodilatasyona eslik eden bobrek i¢i vazokonstriksiyonun, beyin ve kalp gibi
hayati organlarda dolasimin devam ettiriimesine yoénelik fizyolojik bir yanit
oldugu hipotezi 6ne surulmustir. Bu vazokonstruksiyonun erken doneminde
tubuler batunligin devam ettigi, ancak kan akimindaki azalmanin sebat
etmesi halinde, 6zellikle medullanin dig kisminda yerlesmis olan tubdllerde,
hipoksinin derinlestigi ve hiicre 6luminin basladigi gdézlemlenmistir (26).

Patogenezindeki bir diger unsur inflamasyondur. iskemi ve
reperflUzyonun, bobrekte proinflamatuar sitokinlerin  sentezi, I6kosit
toplanmasi, kompleman sisteminin aktivasyonu ve vaskller adhezyon
molekullerinde artis gibi etkileri vardir. ABH’ye vyol acan inflamatuar
mekanizmalar tam olarak anlasilamamakla birlikte, tubll hudcrelerinin
inflamasyon surecinde rol aldigina dair bulgular mevcuttur. S6z konusu
inflamatuar slre¢ tubul hicrelerinin iskeletinde ve polaritesinde bozulmaya
yol acar. Doku harabiyeti nekroz araciligi ile oldugu kadar, apoptoz araciligi
ile de gerceklesebilir. Nekroz dokunun inflamasyona verdigi yanitin sonucu
olarak ortaya cikarken, apoptoz herhangi bir inflamatuar mekanizmanin
tetiklenmeksizin meydana gelen hicre 6limudur. Apoptoz aracigiyla dlen
hicre artiklarinin fagositler tarafindan temizlenerek inflamatuar yanit
engellenir. ABH surecinde Kidney injury molecule 1 (KIM-1: Bobrek hasar
molekull 1) gibi, apoptotik artiklarin fagositozunu artiran proteinlerin
dizeyinde artis oldugu tespit edilmistir (27).

Bobrek hasar sonrasi belirgin bicimde yenilenme ve iyilesme
kapasitesine sahiptir. Bunun birtakim sitokinlerin yanisira gen igleyisindeki
yeniden duzenlenmeden kaynaklanabilecegi de dne surilmektedir. Genomik
dizeydeki calismalar sonucu belirlenen KIM-1, Neutrophil gelatinase-
associated lipocalin (NGAL), interlékin 18 (IL-18) gibi bazi belirteclerin ABH
surecine erken mudahale agisindan 6nemli olabilecegi ongorulmektedir (28).



5. Akut Bobrek Hasarinda Klinik ve Laboratuvar Degerlendirme

ABH’li hastalarin degerlendiriimesi dikkatli bir anamnez, fizik
muayene ve laboratuvar bulgulariyla olmahdir. Klinik bulgular etiyolojiye,
hastanin klinik durumuna ve komplikasyonlara bagll olarak degisir. Hastanin
klinik olarak etiyolojisini degerlendirirken prerenal, renal ve postrenal
sebeplerden en sik gorulenleri (sivi kaybi, nefrotoksisite ve tas nedenli
obstruksiyon vb.) dusinmek gerekir. Hastanin klinik seyrinde Uremik
semptomlar (istahsizlik, halsizlik, ¢abuk yorulma, kasinti, bulanti, kusma,
uykuya egilim) olabilir. Bobrek yetmezligi ciddi boyutlarda ise Uremik
komplikasyonlar gérilebilir. Uremik koma, metabolik asidoz gibi Gremik
komplikasyonlarda agrili uyaranlara cevap vermeyen suur kaybi, nefesin
idrar kokmasi, Kussmaul solunumu gibi klinik bulgular tespit edilebilir. ABH'li
hastalarda BUN ve serum kreatinin yUksekligi, etiyolojiye ait idrar, kan,
goéruntileme ve biyopsi tetkik sonuglari ile komplikasyonlara (metabolik

asidoz, hiperpotasemi vb.) ait laboratuvar bulgulari tespit edilir (29).

5.1. Anamnez ve Fizik Muayene
Eslik eden hastalik sorgusunda ABH icin yuksek risk olusturan
hastaliklar (hipertansiyon, kalp yetmezligi, diabetes mellitus, multipl
miyeloma, kronik enfeksiyon, miyeloproliferatif hastalik, konnektif doku

hastaliklari) 6zellikle irdelenmelidir.
idrar cikis hikayesi ABH'nin etiyolojisini belirlemede yararli olabilir.
Ani baglayan anuri akut Uriner obstruksiyon, akut ve ciddi glomerulonefrit
veya embolik renal arter tikanikhgini disunduarar. Tedrici olarak azalan idrar
cikigl, Uretral darlik veya prostat blyumesinden dolayr mesane ¢ikis
obstriksiyonunu gdsterebilir (1). Hastanin kullanmakta oldugu ve yakin
zamanda kullandigi tim ilaglar belirlenmelidir. Ozellikle NSAI, Angiotensin
Converting Enzim Inhibitérleri (ACE-I), Angiotensin Il Reseptdr Blokerleri
(ARB), diuretikler, tenofovir, aminoglikozid tlrevi antibiyotikler, zolendronat,
kalsinorin inhibitorleri kullanimina, kontrast madde maruziyetine, basta
sisplatinli rejimler olmak Uzere kemoterapi hikayesine dikkat edilmelidir.
Travma, konvilziyon kan transfuzonu hikayesi rabdomyoliz ve hemoliz

etiyolojisi icin yol gdsterici olabilir. Postrenal nedenli ABH'de bdbrek tagslari,
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prostat hastaligi, obstrUkte olmus mesane kateteri, retroperitoneal veya
pelvik neoplazm anamnezi olabilir (30).

Cilt turgorunda azalma, mukozalarda kuruluk ve aksiller terlemede
azalma olmasi, ortostatik hipotansiyon, tasikardi, juguler vendz basingta
dusus, prerenal azotemi durumlarinda tespit edilebilen dehidratasyona ait
fizik muayene bulgularidir. Artmis juguler vendz basing, raller ve patolojik S3
kalp sesi ABH etiyolojisinde kalp yetmezligini dusundurmelidir. Perikardiyal
strtinme sesi tGremik perikardit acisindan anlamli olabilir. Uremik hastanin
nefesinde idrar kokusu olabilir. Metabolik asidoz varsa Kussmaul solunumu
tespit edilebilir. Nefes darligi ve hemopitizi 6zellikle oliglri ve hemattriye
eslik ediyorsa kuguk damar vaskuliti, Good - Pasture Sendromu, Wegener
Granulomatozu’na isaret ediyor olabilir. Batin muayenesi ile pulsatil kitle veya
pulsasyonlarin etrafa yayillmasi saptanirsa ateroemboli, abdominal veya
kostovertebral aci hassasiyeti varsa nefrolitiyazis, papiller nekroz, renal arter
trombozu veya renal ven trombozu, pelvik veya rektal kitleler, prostatik
hipertrofi, glob vezikale bulgularinda ise uriner obstriksiyon dusunulmelidir.
Cilt muayenesinde livedo retikularis, dijital iskemi, kelebek ras, palpabl
purpura saptanmasi sistemik vaskulite, makulopapuler ras varsa allerjik
interstisyel nefrite isaret edebilir. Petesi, purpura, ekimoz ve livedo retikularis
ABH'nin inflamatuar ve vaskuler sebeplerinin bulgularidir. Enfeksiyoz
hastaliklar, Trombotik Trombositopenik Purpura (TTP), Yaygin Damar igi
Pihtilasma (DIC) ve embolik fenomen tipik cilt degisiklikleri meydana
getirebilir (1).

5.2.Laboratuvar Bulgulari

ABH'nin erken tanisinda serum kreatinin duzeyi kotu sensitivite ve
spesifitede olmasina ragmen, halen klinik pratikte renal fonksiyonun takibi
serum kreatinin duUzeyleriyle yapilmaktadir. ABH’de serum kreatinin
yukselmesi genellikle gunlik olarak 0,3-0,5 mg/dl'den buayuktar (31).

Bazi ABH formlarinda serum kreatinin artigi tipik 6zellik gosterir.
Ornegin kontrast iligkili nefropatide ylikselis 24-48 saatte baglayip 3-5 giinde
zirve yapip 5-7.gunlerde dusmeye baslar. Renovaskuler oklizyonlarda ise

serum kreatininde hizl artigla birlikte ileri evre ABH gelisebilir. Aminoglikozid
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grubu antibiyotikler ve cisplatin gibi epiteliyal hicre toksinleri ile olusan
ABHde serum kreatinindeki yukselme 4-5 glinden 2 haftaya kadar
gecikebilir.

ABH’de anemi siktir ve genellikle multifaktoriyel nedenlere baglidir.
Kanama olmaksizin derin anemi hemoliz, multipl miyeloma veya trombotik
mikroanjiyopatiyi  (hemolitik  dremik sendrom: HUS veya TTP)
dusundurmelidir. Periferik eozinofili interstisyel nefrit, ateroembolik hastalik,
Poliarteritis Nodosa ve Churge-Strauss vaskdulitinde saptanabilir. Hipokalsemi
ile birlikte belirgin hiperfosfatemi rabdomiyoliz veya timor lizis sendromunu
dusundurur. Rabdomiyolizde serum kreatinin fosfokinaz (CPK) ve Urik asit
seviyeleri yukselir. ABH'de Ureminin yanisira fosfat, hippurat, sulfat ve urat
gibi anyonlarin birikmesinden dolayi anyon gap yukselebilir (30).

ABH'nin erken safhasinda mutlak anuri nadirdir, ancak tam Griner
sistem obstruksiyonu, renal arter tikanmasi, septik sok, siddetli iskemi
(genellikle kortikal nekroz), ciddi proliferatif glomerulonefrit veya vaskulit gibi
durumlarda mutlak anuri olabilir. Anuri ve oliguri (<400ml/gun ) ABH’de kétu
prognoz isaretidir. Zeminde kronik bobrek yetmezligi yoksa, iskemi veya
nefrotoksisite nedenli ABH’de proteinuri genellikle ginlik 1 gramdan azdir.
Agir proteinuri (>3,5 g/gun) glomerulonefrit, vaskulit veya interstisyel nefritte
(6zellikle NSAID etiyolojili) gérilebilir. Idrar mikroskopisi ABH’nin ayirici
tanisinda yol gosterici olabilir. inceleme taze santrifiij edilmis idrar
sedimentlerinde yapilmali; hucreler, silendirler ve kristallerin  varligi
degerlendiriimelidir. Prerenal azotemide hyalin silendirler saptanabilir veya
higbir 6zellik belirlenemez. Postrenal ABH'de 6zelliksiz bir sediment vardir
fakat obstriksiyonun nedenine bagl olarak eritrosit veya l6kosit gorulebilir.

iskemik ABH, sepsis veya bazi nefrotoksinlerden dolayi ise Kkirli
kahverengi renkli granuler silendirler ve tubuler epiteliyum hucrelerini iceren
silendirler gorulur. Glomerulonefritte dismorfik eritrositler veya eritrosit
silendirleri gorilebilir. interstisyel nefritte 16kosit silendirleri tesbit edilebilir.
interstisyel  nefrit,  pyelonefrit, sistit, ateroembolik hastallk veya

glomerulonefritte eozinofiltri tespit edilir (30,31).
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Prerenal ve renal ABH arasinda ayirici tanida kullanilan onemli

laboratuvar bulgulari tablo 4’te 6zetlenmigtir.

Tablo-4: Prerenal ve renal ABH arasinda ayirici tanida kullanilan onemli
laboratuvar bulgulari

Prerenal Renal
BUN/SCr >20 <20
idrar Osmolaritesi (mOsm/L) >500 <350
idrar/plazma osmolaritesi >1,5 <1,1
idrar Na(mmol/L) <20 >40
FeNa (%)2 <1 >1
Renal Yetmezlik indeksiP <1 >1
idrar/serum kreatinin >40 <20
idrar/plazma Ure >8 <3

Kaynak: (29)
aFraksiyonel sodyum eksresyonu: idrar sodyumu x serum kreatinin x 100/idrar kreatinin x serum sodyumu.
bRenal Yetmezlik indeksi: idrar sodyumu x serum kreatinin/idrar kreatinin.

6. Akut Bobrek Hasarinda Tedavi

ABH o6nlenmesinde, kan basinci ve kardiyak debi ideal diuzeylere
getirilerek hemodinamik stabilizasyonu saglamak o6nemlidir. Hemodinamik
dengeyi saglamak igin sivi ve vazoaktif ilaglarin dikkatlice kullanimi
gerekmektedir. Vazoaktif ilaglarin kullanimi yetersiz intravaskiler hacim
varliginda doku perfuzyonunu daha da koétulestirebilir. Bunun yaninda ABH
olan hastalarda surekli sivi destegi intravaskuler hacim artigsina neden olarak
hastaya zarar verebilir.

ABH gelismis veya bu acgidan riskli (sepsis, hipovolemi, yanik,
travma, major (0zellikle kardiyak) cerrahi, nefrotoksik ilaglar, radyokontrast
ajan maruziyeti gibi) hastalarda hemorajik sok haricinde kolloid sivilar yerine
izotonik kristaloidler baglangi¢ tedavisi olarak segilebilir (5).

Yogun bakim Unitelerindeki hastalarla yapilan bir gcalismada izotonik
salinle birlikte %4 human albumin verilen grup, sadece izotonik salin verilen

gruba gore sivi resusitasyonu yonunden daha etkili bulunmamistir. Ayrica iki
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grup arasinda renal fonksiyon parametreleri, renal replasman tedavi (RRT)
ihtiyaci ve suresi arasinda herhangi bir fark saptanmamistir (32) .

Hipovolemide human albiminin igin uygun bir alternatif olan
Hydroxyethyls- tarch (HES) yaygin kullaniimaktadir. Fakat koagulasyon
bozukluklarina ve bodbrek fonksiyonlarini bozabileceginden yodun bakim
unitelerinde ve perioperatif donemde kullaniimamasi tavsiye edilmektedir
(33). ABH'de fazla olabilen sivi yukunu azaltmak veya oligurik ABH'yi
nonoliglrik ABH’ye c¢evirmek icin diuretikler tercih edilebilmektedir. Fakat
ditiretikler dolasan sivi hacmini azaltarak ABH'yi kétiilestirebilirler. Ozellikle
kardiyak cerrahiden sonra ABH'yi dnlemek icin kullanilan diuretikler etkisiz,
hatta bazi c¢alismalarda zararli bulunmustur (34,35). Dopamin bdbregi
korumak icin gecmis yillarda yaygin olarak kullaniimaktaydi. Fakat birgcok
calismada negatif sonug¢ verince terk edildi. Bunun yaninda disuk doz
dopaminin ABH koruyuculugu oldugunu iddia eden caligmalarin yaninda
higbir etkisinin olmadigini ifade eden calismalar da bulunmaktadir (36,37).
KDIGO klavuzu ABH'de ve 6nlenmesinde dusluk doz dopamin kullanimini
tavsiye etmemektedir (5). Atrial natritretik peptit (ANP) vazodilatator,
natridretik ve dilretik aktiviteye sahip bir peptitdir. KDIGO kilavuzu ABH’nin
onlenmesinde ve tedavisinde duguk doz ANP’nin (0,1 mg/kg/dakika) yeni
calismalarla desteklenmesi 6nerilmekle birlikte ANP tedavisini tavsiye
etmemektedir (5).

Neonatal asfikside yasamin ilk saatlerinde uygulanan teofilin ile
yapilan ¢alismalarda yuksek idrar ¢ikisi ve yuksek GFR ile bobrek fonksiyon
bozuklugu riskini dnemli derecede azalttigi, fakat mortalite Uzerine herhangi
bir etkisi gdsterilememistir (38).

Kontrast nefropatisini énlemek icin hicre disi hacim genisletiimesi,
kontrast maddenin hem tubulo-toksik etkisini hem de intrarenal hemodinamik
degisiklikleri azaltarak bobrek fonksiyonlarinin korunmasini saglayabilir.
Yapilan cgesitli ¢alismalarda izotonik sodyum klortrin hipotonik %0,45
dekstroz igeren salin solisyonundan kontrast nefropatisinden korumada daha
etkili oldugu rapor edilmigtir (39). Sivi segiminde izotonik sodyum klorur ya da

sodyum bikarbonat ¢ozeltiler tavsiye edilmektedir (5).
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Tablo-5: ABH tedavisinde ilaglarin kullanimi

ilaglar Kanit diizeyi Sonuglar Uygulama

ANP RKC ve Meta-analiz  Boébrek fonksiyonlar Gzerine  Uygulanamaz
etkisiz

Dusuk doz . Bobrek fonksiyonlari tizerine  ileri calismalara

Meta-analiz . o

ANP yararli etki ihtiyag var

Dopamin RKC Bopr_ek fonksiyonlari Gzerine  Uygulanamaz
etkisiz _

Fenoldopam Kiigiik RKC Bot_)r_ek fonksiyonlari Gzerine !Ie_rl calismalara
etkisiz ihtiyac var
Perinatal asfikside bobrek

Teofilin RKC fonksiyonlar Gzerine yararl Uygulanabilir
etki

Lgpp . RKC ve Meta-analiz Bot_)r_ek fonksiyonlari Gzerine  Uygulanamaz

diuretikler etkisiz .

IGF-1 RKC Bobrek fonksiyonlari Gzerine  lleri galismalara

Eritropoetin

PRC ve hayvan

etkisiz

Bdbrek fonksiyonlari Gzerine

ihtiyag var

ileri calismalara

calismalari yararl etki ihtiyag var

RKC (Peritransplant ~ Bdbrek fonksiyonlari (izerine  ileri galismalara
KKB N ¥ o

doénemde) etkisiz ihtiyac var

. . . ., insan
Multipotent Bobrek fonksiyonlari tGizerine
.y Hayvan galismalari . calismalarina
kok hicre yararl etki "
ihtiyag var

RKC: Randomize kontrollii calisma; ANP: Atrial natriuretic peptit; IGF-1: insilin benzeri biyiime faktorii-1;

KKB: Kalsiyum kanal blokérleri; PRC: Prospektif randomize ¢alisma

Kaynak : (40)

Sonug olarak, ABH'nin 6zel bir tedavisi yoktur. Multidisipliner bir
yaklasim ile ABH’yi dnleyici ve iyilesmeyi hizlandirici destekleyici tedaviler
uygulanmaktadir. ABH’nin tedavisindeki tum bu yeni gelismelere ragmen yeni
ve daha etkili tedavi arayiglari devam etmektedir (40).

Biz bu ¢alismamizda halen 6nemli bir mortalite ve morbidite nedeni
olan, ayni zamanda etiyolojisi ve prognozu degiskenlik gosterebilen ABH’nin
glncel analizini Gliney Marmara Bolgesinin 6nemli merkezlerinden olan
Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi verileri ile ortaya koymayi

amacladik.
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GEREG VE YONTEM

Bu calismaya Uludag Universitesi Tip Fakiltesi Nefroloji Bilim Dalina
ait servise, akut bdbrek yetmezligi tanisi ile Ocak 2011 - Aralk 2015 tarihleri
arasinda interne edilmis 272 hasta dahil edildi. Yatig suresi 2 gunden kisa
olanlar, tedaviyi kabul etmeyenler, yogun bakim ya da baska servislere
tedavisi tamamlanmadan devir edilen hastalar ¢galismaya alinmadi.

Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu 12
Temmuz 2016 tarihli ve 2016-13/5 numarali izni ile geriye yonelik gdézlemsel
calisma planlandi.

Hasta bilgilerine elektronik ortamda hastane bilgi yonetim sistemi
kullanilarak erisildi. Hastalarin yas, cinsiyet, yatis sureleri, gunlik idrar
miktarlari, kullandiklari ilaglar, kontrast madde maruziyetleri, eslik eden
hastaliklari, hemodiyaliz uygulanma durumlari, yatis sirasindaki serum
kreatinin, dre, elektrolit, total protein, albumin, c reaktif protein (CRP),
hemoglobin degerleri, arterial kan pH’si ve bikarbonat duzeyleri, yatis
sirasinda yada slrecinde enfeksiyon durumlari ve mortalite kaydedildi.

Hastalar yasa gore; 65 yas alti ve Ustu, idrar miktarlarina gore;
oligurik (<400ml/gtn) non oligurik (>400 ml/gun ), etiyolojiye gore prerenal
renal ve postrenal, derin asidozu (arterial kan pH siI <7,2 ) olan ve olmayan,
total protein dusukligu (<6,6) olan ve olmayan, hipoalbiminemisi (<3,5) olan
ve olmayan, hemoglobin (<9,9-12,>12), CRP duzeylerine gore (<0,5, 0,5-5,
>5 ) seklinde gruplandirildi.

Prognostik kriter olarak mortalite, hemodiyaliz ihtiyaci ve sayisi, yatis
suresi dikkate alindi.

Veriler ~ Uludag Universitesi Tip  Faklltesi Biyoistatistik
Anabilimdal’'nda Statistical Package for the Social Sciences (SPSS)
programi 21.strUm kullanillarak analiz edildi. Tanimlayici istatistiksel
metodlar (ortalama, medyan, frekans, standart sapma, oran) ile kategorik

degiskenlerin karsilagtirlmasinda Pearson Ki-kare ve Fisher'in Kesin Testi,
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normal dagilim gostermeyen degdiskenlerin iki grup karsilastirimsainda Mann
Whitney U testi kullanildi. P<0,05 ise farkliliklar anlamli kabul edildi.
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BULGULAR

Caligmaya alinan 272 hastanin 129'u (%47,4) kadin, 143’0 (%52,6)
erkek idi. 259 hasta tam ya da kismi bdbrek fonksiyon dizelmesi ile taburcu
olurken, 13 (%4,8) hastanin 6ldugu saptandi. TUm hastalarin yas ortalamasi
61,6 (min.18 max.93), ortalama yatis slresi 13,3 (min.2 max.90) gun,
hemodiyaliz sayisi 1,24 (min. 0 max 12) bulundu. 98 (%36) hastaya en az 1
kez hemodiyaliz uygulanmisti.

Cinsiyete go6re Kkarsilastirmada kadinlarin yas ortalamasi 63,4
erkeklerin 60,1 idi. Kadin hastalardan 6’si erkeklerden 7’si olmustu.
Kadinlarda ortalama yatis suresi 13,7 gun, hemodiyaliz sayisi 1,22 iken
erkeklerde ortalama yatig suresi 13 gun, hemodiyaliz sayisi 1,25 idi.
Cinsiyetler arasinda mortalite, yatis suresi ve hemodiyaliz sayilari arasinda
anlaml fark yoktu (sirasiyla p=0,92, p=0,66, p=0,98).

Hastalar yasa gore <65 (n=130), 265 (n=142) seklinde siniflandi.
Yasli grupta 6lum orani yuksek olmasina ragmen (%7 ye karsin %2,3)
anlamh  fark yoktu (p=0,068). Yatis sureleri arasinda anlamli fark
saptanmazken (p=0,21), hemodiyaliz ihtiyaci ve sayisi yash grupta anlamli
sekilde yuksek idi (sirasiyla p=0,02, p= 0,005).

Etiyolojik gruplamada hastalarin 122’si (%44,9) prerenal, 113’0
(%41,5) renal, 37’si (%13,6 ) postrenal grupta idi. Prerenal gruptan 3, renal
gruptan 10 hasta Olmustl. Postrenal grupta ise o6len hasta yoktu. Renal
grupta mortalite anlamli sekilde yuksekti (p=0,025). Prerenal, renal ve
postrenal gruplarda sirasiyla yatis sureleri; 10,4 gun, 16,4 gun ve 134
gundu. Bu sonug¢ renal grup lehine anlamh yuksekti (p=0,01). Hemodiyaliz
ihtiyaci; %24,6, %48,7, %35,1 idi ve renal grup lehine anlamli yukseklik vardi
(p=0,01). Ortalama hemodiyaliz sayilari 0,7, 1,9, 1,2 kez idi ve renal gruptaki
yukseklik istatistiksel olarak anlamliydi (p=0,01).

272 hastanin 85 (%31) oligurik 187’'si (%69 ) non-oligurik idi.
Mortalitede iki grup arasinda anlamh fark yoktu (p=0,5). Yatis slresi oligurik

grupta anlamlilik sinirina yakin yuksek idi (p=0,055 ). Hemodiyaliz ihtiyaci ve
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sayisi ile oligurik grupta anlamli derecede ylksek idi (sirasiyla p=0,02 ve
p=0,005).

158 (%58) hastada enfeksiyon yokken, 114 (%42) hastada ise
enfeksiyon vardi. 46 hastada enfeksiyon odag Uriner sistem idi. Herhangi bir
enfeksiyon varliginda mortalite, yatis siresi, hemodiyaliz sayisi anlamli
sekilde yuksek iken (sirasiyla p=0,01, p<0,01, p<0,01 ), sadece Uriner sistem
enfeksiyonu olan hasta grubunda bu parametrelerin farki anlaml degildi
(sirasiyla p=0,46, p=0,17, p =0,09 ).

Herhangi bir ila¢g kullanan veya kontrast madde maruziyeti olan 142
(%52) hastada mortalite, tani aninda higbir ila¢ kullanmayan 130 (%48)
hastaya gore anlamlilik sinirina yakin olarak yuksek idi (p=0,059). Herhangi
bir ila¢ kullanan grupta hemodiyaliz sayisi anlamli sekilde fazla iken (p=0,01)
yatis surelerinde anlamli fark yoktu (p=0,1).

Kontrast madde maruziyeti olan 33 hasta higbir ila¢ kullanmayan 130
hasta ile kargilastirildiginda mortalite orani yuksek olmasina ragmen
(sirasiyla %9,1,%2,3 ) anlamh degildi (p=0,09). Yine bu gruplar arasinda
yatis slUresi ve hemodiyaliz sayilari arasinda anlamh fark yoktu (sirasiyla
p=0,5, p=0,17).

Renin anjiyotensin-aldesteron sistemi (RAS) blokerleri kullanan 29
hasta ile hicbir ilag kullanmayan 130 hasta karsilastiriimasinda mortalite,
yatis suUresi ve hemodiyaliz sayilari arasinda anlamh fark yoktu (sirasiyla
p=0,56, p=0,9, p=0,12).

NSAID kullanan 36 hasta ile higbir ilag kullanmayan 130 hasta
karsilagtirimasinda mortalite ve hemodiyaliz sayilari arasinda anlamli fark
yokken (sirasiyla p =1 p=0,095 ) yatis siiresi NSAID kullanan grupta anlamli
yuksekti (p=0,01).

Calismaya alinan 272 hastanin ABH disinda ek hastaligi olan 220
hasta ile tani aninda ek hastaligi olmayan 52 hastanin karsilastiriimasinda ek
hastaligi olan grupta mortalite orani yuksek iken (sirasiyla %5,5 ,%1,9) bu
istatistiksel olarak anlamli degildi. Yatig sureleri ve hemodiyaliz sayilarinda

anlaml fark yoktu (sirasiyla p=0,85, p=0,83).
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Hipertansiyon tanili 146, diyabet mellitus tanili 74 ve malignitesi olan
38 hasta ile ek hastaligi olmayan 52 hastanin karsilagtirimasinda mortalite
yatis sureleri ve hemodiyaliz sayilarinda anlamli fark saptanmadi (sirasiyla
p=0,16, p=0,8, p=0,43, p=0,31, p=0,6, p=0,7, p=0,09, p=0,9, p=0,6).

Arter kan pH’sine gore derin asidozu olan (pH<7,2 ) olan 26 hastalik
grup ile derin asidozu olmayan 194 hastanin karsilastirlmasinda, derin
asidozu olan grupta mortalite anlamli sekilde yuksek idi (p=0,04),
hemodiyaliz sayisi beklendigi Uzere daha fazlaydi (p<0,013) fakat yatis
sureleri farki anlamsizdi (p=0,28).

Arter kaninda bikarbonat (HCO3 )<15 olan 86 hastalik grup ile >15
olan 134 hasta karsilastirimasinda mortalite orani bikarbonati duguk olan
grupta anlamhlik sinirina yakin olarak yuksekti (p=0,07). Hemodiyaliz sayisi
anlamli yuksekti (p<0,001) yatis sureleri farki anlamsizdi (p=0,7).

Urik asit degeri >8,5 olan 78 hasta ile <8,5 194 hastanin mortalite
yatis sureleri ve hemodiyaliz sayilari farki anlamh degildi (sirasiyla p=0,2,
p=0,37 p=0,61).

Total proteini <6,6 olan 58 hasta ile >6,6 olan 214 hastanin
kargilastirimasinda mortalite ve yatis surelerinde anlamh  fark
bulunmazken(sirasiyla p=0,74, p=0,9) hipoproteinemisi olan grupta
hemodiyaliz sayisi anlamh sekilde yuksekti (p=0,04).

Hipoalblminemisi olan 198 hasta ile albumin degeri normal olan 74
hasta ile karsilastirimasinda mortalite orani hipoalbuminemik olan grupta
yuksek(%6,1 > %1,4) olmasina ragmen anlamli degildi (p=0,19). Yatis
surelerinde anlamli fark yokken (p=0,3) hemodiyaliz sayisi hipoalbuminemisi
olan hastalarda anlaml sekilde yuksek idi (p=0,001).

Hastalar CRP degerlerine gore negatif (<0,5, n=24), (0,5-5 n=110),
(>5 n=138) olarak gruplandi. CRP >5 olan grupta mortalite anlamli yuksek
(p=0,04) iken hemodiyaliz sayisi anlamllik sinirina yakin yuksek (p=0,053)
saptandi. Yatis surelerinde ise anlaml fark yoktu (p=0,2).

Hemoglobin degerine gore (hgb<9g/dl, n=44 ), (hgb 9-12, n=148) ve
anemisi olmayan (hgb> 12, n=80)olarak siniflandi. Mortalitede anlaml fark

saptanmaz iken (p=0,74). Hgb <9 olan grup tUm hastalar iginde yatis suresi
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ve hemodiyaliz sayisi en yuksek olandi (sirasiyla p=0,001, p<0,001), hgb9-
12 arasi olan grup ile hgb >12 olanlarin kargilastiriimasinda ise yatis suresi

ve hemodiyaliz sayisi arasinda anlaml fark yoktu (p=0,7, p=0,14 ).
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Tablo-6: Demografik 6zellikler

n=272 %
Cinsivet
Kadin 129 47,4
Erkek 143 52,6
Yas (ortalama yil) 61,6 Min-max(18-93)
Kadin 63,4 Min-max(21-93)
Erkek 60,1 Min-max(18-90)
>65 142 52
<65 130 48
Mortalite 13 4,8
Kadin 6 4,6
Erkek 7 4,9
>65 10 7
<65 3 2,3
Yatig siiresi (ortalama giin) 13,3 Min-max(2-90)
Hemodiyaliz ihtiyaci 98 36
Hemodiyaliz sayisi (ortalama) 1,24
Etiyolojik siniflama
Prerenal ABH 122 44.9
Renal ABH 113 41,5
Postrenal ABH 37 13,6
Diurez miktari
Oliglirik 85 31
Nonoliglirik 187 69
Enfeksiyon varhgi 114 42
Uriner sistem enfeksiyonu 46 17
_ Diger enfeksiyonlar 68 25
llag kullanimi 142 52
Kontrast madde 33 12
RAS blokeri 29 10,6
NSAID 36 13,2
Ditiretik 21 7
Antibiyotikler 41 156
Diaer 79 29
Komorbidite 220 81
Hipertansiyon 146 54
Diabetes mellitus 74 27
Malignite 38 14
Kronik renal yetmezlik 24 9
Kalp yetmezligi 16 6
Diger hastaliklar 126 46
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Tablo-7: Degiskenlerin istatistiksel analizi

Mortalite Yatis Hemodiyaliz
suresi sayisi

Cinsiyet p=0,92 p=0,66 p=0,98
>65 yas p=0,068 p=0,02 p= 0,005
Etiyoloji (renal ABH) p=0,025 p=0,01 p=0,01
Oligdiri p=0,5 p=0,055 p=0,005
Enfeksiyon varligi p=0,01 p<0,01 p<0,01
Herhangi bir ilag veya madde kullanimi p=0,059 p=0,1 p=0,01
Kontrast maruziyeti p=0,09 p =0,5 p=0,17
RAS blokeri kullanimi p =0,56, p=0,9 p=0,12
NSAID kullanimi p =1 p=0,01 p=0,095
Komorbidite varligi p=0,25 p=0,85 p=0,83
Hipertansiyon p= 0,16 p=0,8 p=0,43
Diyabet Mellitus p=0,31 p= 0,6 p=0,7
Malignite p=0,09 p=0,9 p=0,6
Derin asidoz (pH<7,2 ) p=0,04 p=0,28 p<0,013
Bikarbonat(HCOz3)<15 p=0,07 p=0,7 p<0,001
Hipertirisemi(iirat>8.5) p=0,2 p=0,37 p=0,61
Hipoproteinemi p=0,74 p=0,9 p=0,04
Hipoalbiminemi p=0,19 p=0,3 p=0,001
Yiiksek CRP(>5) p=0,04 p=0,2 p=0,053
Anemi (hgb<9) p=0,74 p=0,001 p<0,001

23



TARTISMA VE SONUG

Akut bobrek hasari guniumuzde onemli bir morbidite ve mortalite
nedenidir. Sikhidi, etiyolojisi, prognozu ve mortalitesi; hastalarin yas, cinsiyet,
Irk, eslik eden hastalik ve diger organlarin hasari gibi bircok 6zelliklerine, tani
anindaki evreye, ayrica c¢alismalarin yapildigi zaman dilimine gore
degiskenlik goOstermektedir (41,42). Biz g¢alismamizda renal etiyolojili
ABH'nin, eslik eden enfeksiyon varliginin, derin asidozun ve yuksek CRP’nin
mortaliteyi artirdigini, bunlardan renal ABH'de ve enfeksiyon varliginda ayni
zamanda yatis suresinin uzadigini, hemodiyaliz sayisinin da yuksek
oldugunu saptadik. ileri yas, oligiiri, hipoproteinemi, hipoalbiiminemi, anemi,
tani aninda herhangi bir ila¢ kullaniyor olmanin hemodiyaliz sayisini
artirdigini, bu parametrelerden anemi ve ileri yasin ayni zamanda yatis
suresini de uzatarak kotlu prognostik faktorler olabilecedini gozlemledik.
NSAID kullanan hastalarin ise ila¢ kullanmayanlara gdre yatis siiresinin uzun
oldugunu tespit ettik.

Calismamizdaki hastalarin cinsiyet dagilimi ve yas ortalamasi 2010
yilinda Erzurum Atatiirk Universitesi'nde yapilan calismadaki (43) sonuglar
olan %55,5 erkek ve %44,5 kadin, yas ortalamasi 60,75 ile benzerdi. Yine
ulkemizde yapilan 1983-1990 yillari arasinda ABH etiyolojisi incelenen bir
calismada (44) yas ortalamasi 49,8 olarak bildirilmistir. Yaklagsik 20 yilda
yasli nufusun artmasi buna bagli komorbiditenin ve ila¢ kullaniminin artmasi
ile ABH’li hastalarin yas ortalamasi yukselmis olabilir.

Uyanik A.’nin (43) calismasinda ortalama yatig suresi 12,88 gun,
2011 yihnda hastanede ABH insidansini inceleyen bir galismada (45) 12 gin
olarak bildirilmistir. Bizim ¢alismamizda bu degerlere yakin olarak 13,3 gun
olarak saptandi.

ABH'de hemodiyaliz ihtiyaci 1996 yilindaki Liano ve ark.
c¢alismasinda (10) %36, 2005 yilinda Salim O.'’nun (46) calismasinda %32,5
idi. Calismamizda ise bu degerlere benzer sekilde %36 olarak saptadik.

ABH’de mortalite oranlari olduk¢a degiskendir. Wang ve arkadaslari

(ark.) nin Pekin universitesi hastanesinde yaptigi 2005 yilinda yayinlanan
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calismalarinda (47) ABH genel mortalitesi %37,9 iken bu oran nefroloji
kliniginde %6,25 yogun bakim Unitesi(YBU)nde ise %65,5 idi. Ulkemizde
yapilan gcaligmalarda ise mortalite oranlari %7 ile %32 arasi bidiriimektedir
(48,49). Calismamizda mortalite bu degerlerden dusuktl (%4,8). Bunun
nedeni inotrop ihtiyaci olan, sepsis tablosundaki hastalar ya da birden ¢ok
organ hasari olan hastalarin nefroloji klinigi yerine YBU’ye interne edilmesi,
klinik takibinde YBU ihtiyaci olan mortalitesi yiiksek seyreden kritik hastalarin
genelde YBU sevki ile calismadan ¢ikarilmasi olabilir.

Hemodiyaliz ihtiyacinin kéti prognoz gostergesi oldugu El-Reshaid
ve ark. (50) yaptigi calismada, Madrid Akut Bobrek Yetmezligi Calisma
Grubunun verilerinde (10) ve 2002 yilinda ulkemizde yapilan bir ¢alismada
(41) gosterilmigtir. Bu calismalarin son ikisinde ileri yas ile hemodiyaliz
ihtiyaci artigi saptanmazken bizim calismamizda >65 yas olan hasta
grubunun hemodiyaliz sayisi 65 yasin altindaki gruba gore anlamli olarak
yuksekti. Bu veri de ileri yasin ABH'de kotu prognoz kriteri olabilecegini
gOsterebilir.

ABH’nin zaman igindeki degisimini inceleyen bir ¢alismada (51),
yaklasik 40 yil dncesine kadar etiyolojide cerrahi komplikasyonlar, obstetrik
nedenler (6zellikle septik abortus ) ve travmanin 6n planda oldugu
gorulurken, son 30 yilda medikal problemlerin dnce ¢iktigi gorulmustar (41).
Alexopoulos E. ve ark. galismasinda (52) hipotansiyona bagl vakalarda
belirgin bir digts gorulurken (%43'e kars1 %17, p <0,01) nefrotoksik ajanlara
bagli vakalarda artis (%5'e karsi %17, p <0,005) vardi. 2005 yilinda
Cerrahpasa Tip Faklltesi'nde yapilan bir galismada (46) ABH etiyolojik
sinifamada  %41,1 prerenal, %48,6 renal, %6,3 postreanal neden
saptanmistir. Guncel kaynaklarda ABH'nin %40-55 prerenal, %40-50 renal,
%5-10 postrenal nedenlerin olusturdugu bildiriimektedir (1). Bizim
calismamizda etiyoloji literatlire benzer olarak %44,9 prerenal, %41,5 renal,
%13,6 postrenal idi. ABH’de prognoz etiyolojiye gore degismektedir. Prerenal
ABH’de 6zellikle erken tani ve tedavi ile bobrek fonksiyonlari siklikla bazal
seviyeye doner. Mortalite %10’dan kuguktur. Benzer sekilde erken tedavi ile

postrenal ABH'de de prognoz iyidir. Renal ABH'de ise sag kalim daha az
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kestirilebilir ve hasar derecesine goére mortalite %80’e ¢ikabilir (53). Uyanik
A’nin (43) calismasinda renal ABH’nin mortalite oranin ylksek oldugu
gosterilmigtir. Bizim c¢alismamizda da renal ABH grubunun mortalite, yatis
suresi ve hemodiyaliz sayisi anlamli sekilde yUksekti.

Oliguri, ABH'de hasarin daha fazla oldugunun gdstergesi kabul
edilebilir (41,45). Cesitli calismalarda oligurinin kot prognoz kriteri oldugu
bulunmustur (46,54,55). Calismamizda oligurik gruptaki mortalite yuksekligi
istatistiksel anlamh degildi fakat hemodiyaliz sayisi anlamli sekilde yuksekti.
Bu da oliglrik hastalarda iyilesmenin geciktigine ve oligurinin kotl prognostik
faktor olmasina isaret edebilir.

Enfeksiyonun (6zellikle sepsis) ABH gelisiminde hem risk faktoru
hem de mortaliteyi artirdigi birgok c¢alismada gosterilmigtir (45,56-59).
Benzer sekilde galismamizda enfeksiyonun mortaliteyi artridigini saptadik.
Ayrica enfeksiyonu olan grupta yatis stresi uzunken hemodiyaliz sayisi da
anlamli sekilde fazla idi. Enfeksiyonun birden ¢ok mekanizma ile hem
prerenal hem renal ABH etiyolojisinde yer almasi (60) onun en dnemli kotl
prognostik faktdrlerden biri olarak kabul edilmesine neden olmustur.

Bircok ilag ve madde (NSAID, RAS blokerleri, diiiretikler,
aminoglikozidler, radyokontrast maddeler, siklosporin, sisplatin, mannitol,
civa kokain, etilen glikol vb.) ¢esitli mekanizlarla prerenal ve renal ABH’ye yol
acabilmektedir (60,61). Ulkemizde yapilan bir calismada aminglikozid ve
ditretiklerin ABH gelisiminde risk faktérid oldugu gosterilmistir (46).
Calismamizda tani aninda herhangi bir ilag kullanan ya da kontrast madde
maruziyeti olan grubun hemodiyaliz ihtiyacinin fazla oldugunu saptadik.
Ayrica NSAID kulanan hastalarin yatis siiresi anlamli sekilde uzundu.
NSAID’lerin renal perflizyonu bozmalari, direkt tubiiler hasara yol
acabilmeleri hem de interstisyel nefrit yapabilmeleri bdobrek hasarinin
ciddiyetini artirmig ve iyilesmeyi geciktirmis olabilir.

Gunnerson ve arkadasglarinin klinik ve yogun bakim hastalarini iceren
calismalarinda (62) metabolik asidozun (hem laktik asidoz hem de laktik
olmayan) mortaliteyi artirdigini ve hastane vyatis sdresini uzattigini

g6sterilmistir. Ulkemizde Nar A.’nin (63) ve Er E.R.’nin (64) ¢alismalarinda da

26



asidozun ABH’de mortaliteyi artirdigi saptanmigtir. Benzer sekilde bizim
calismamizda da derin asidozu olan grubun mortalitesi anlamli gekilde
yuksekti.

Hipoalbuminemi efektif ateryel kan hacmini azalmasina neden olarak
prerenal ABH’ye neden olabilir (1,65). Bunun yaninda hipoalblmineminin
kronik bobrek yetmezligi ve ABH'de kotu prognoz kriteri olup mortaliteyi
artirdigi  gesitli  calismalarda gosterilmigtir  (63,66-68). Er E.R.nin
calismasinda ise (64) total protein ve albumin dusukligunin mortaliteyi
artirdigr saptanmistir. Bizim c¢alismamizda hem hipoproteinemisi hem de
hipoalbuminemisi olan grupta kotu prognoz kriteri olan hemodiyaliz sayisi
anlaml sekilde yuksekti. Hipoalbumineminin efektif ateryel kan hacmini
azaltmasinin yaninda uzun dénemde hipoperfuzyona baglh intrarenal ABH’ye
de yol acgabilmesi (53) ABH’de iyilesmeyi geciktirip hemodiyaliz ihtiyacini
artirmig olabilir.

Lobo SM ve ark. prospektif ¢alismasinda (69) CRP yuksekliginin
yogun bakim hastalarinda ylksek mortalite ile ilisklili oldugu godsterilmistir.
Salim O.nun calismasinda (46) da yuksek CRP’nin ABH'de mortaliteyi
artirdi§i tespit edilmistir. Benzer sekilde bizim calismamizda CRP degeri
>5mg/dl olan grubun mortalitesi anlamli sekilde yuksek, hemodiyaliz sayisi
anlamlihk sinirina yakin fazla idi. Perez Valdivieso JR. ve ark. ABH gelismis
onkoloji hastalarinda yaptigi ¢alismada (70) CRP >8mg/dl olan hastalarda
mortalitenin anlaml sekilde arttigini gostermiglerdir.

CRP’nin ABH'de en oOnemli kotu prognostik faktor olan
enfeksiyonlarda arttigi bilinmektedir. Bununla birlikte yliksek CRP’nin renal
iskemi-perfizyon hasarini artirdigini (71), kontrast iligkili ABH riskini
yukselttigini (72) go6steren calismalarin olmasi CRP’nin enfeksiyon ve
enflamasyon gostergesi olmasinin yaninda, ABH icin risk faktoru ve kotu
prognoz belirteci olabilecegini gosterebilir.

Anemi ABH gelisimini kolaylastiran bir faktérdir (40,73). Anemi
yogun bakim hastalarinda kotu prognoz kriteri oldugu gibi (74) postoperatif
ABH riskini de artirmaktadir (75). Er E.R.’nin 2011 yilindaki ¢alismasinda

(64) aneminin ABH’de mortaliteyi artirdigi gosterilmigstir. Bizim ¢alismamizda
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ise mortalite artigi istatistiksel anlamli degil iken, hgb<9 olan grupta yatis
suresi ve hemodiyaliz sayisi anlamh sekilde yuksekti. Bu derin aneminin
iskemiyi artirarak renal hasarin iyilesmesini geciktirebilecegini gosterebilir.

Calismamizda cinsiyet, kontrast madde maruziyeti, hipertansiyon,
malignite ve diyabet varligi, RAS blokeri kullanimi, hipertrisemi mortalite ile
iligkisizdi.

Calismamizin  basglica kisithliklari: hastalarin  bir kisminin  dis
merkezlerden sevk ile kabul edildiginden ya da diger Kkliniklerden devir
alindigindan tani ani degerlerine ve uygulanan tedavi bilgilerine kismen
ulasiimasi, klinigimizden YBU’ye sevk edilen hastalarin akibeti bilinmedigiden
calismadan c¢ikarilmasi, nefroloji klinigi diginda (6zellikle etiyolojisi, prognozu
ve komorbiditeleri oldukca degiskenlik gdsteren cerrahi bélimler ve YBU)

konsultasyonla takip edilen hastalarin ¢alismaya dahil ediimemesi idi.
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