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1. GIRIS VE AMAC

Kontrast madde nefropatisi (KMN), radyokontrast madde maruziyeti sonras1 gelisen
ve bagka bir nedenle agiklanamayan akut bobrek yetmezligi tablosudur. KMN igin
genel olarak kullanilan tami kriteri; kontrast madde verildikten 48-72 saat sonra
serum bazal kreatinin seviyesinde >%25 veya >0.5mg/dl artis olmasidir [1-3].
Kontrast maddeye maruziyet sonrasi 2. ve 3. giinlerde serum kreatinin diizeyi pik

yapmakta ve ortalama olarak 2 hafta sonra normal bazal diizeyine inmektedir [3].

KMN, yatan hastalardaki akut bobrek yetmezligi nedenleri icerisinde 3. sirada yer
almaktadir [2, 4]. Gergek insidansi net olarak bilinmemektedir. Bununla birlikte
bobrek yetmezligi, diabetes mellitus (DM) gibi tanilari olmayan disiik riskli
hastalarda insidans %1-2 iken, kronik diabetik azotemisi olan yiiksek risk grubundaki
hastalarda goriilme sikliginin %50’lere ¢iktig1 bildirilmistir. Oranlardaki bu genis
dagilimin, calismalarda kullanilan kontrast madde miktar1 ve tiirline, eslik eden risk
faktorlerinin sayisina, hasta sec¢imi kriterleri ve KMN tanimlamasindaki

farkliliklardan kaynaklandigi diistiniilmektedir [5, 6].

KMN, morbidite ve mortaliteyi arttirmaktadir. Yapilan biiyiikk bir retrospektif
calismada hastane mortalitesi; KMN gelisen hastalarda %34 iken, kontrast madde
maruziyetine ragmen KMN gelismeyen kontrol grubunda %7 olarak tespit edilmistir
[7]. Ayrica KMN, komplikasyonlar1 (bypass cerrahisi riski, vaskiiler

komplikasyonlar..vs), hastanede kalig siiresini ve maliyeti arttirmaktadir [2].

Kontrast madde nefropatisinin standart bir tedavisi yoktur. Bu nedenle en 6nemli
tedavi hastayr korumaktir. Nefropati gelismesi durumunda ise, yeterli sivi-elektrolit
tedavisi ile bobrek fonksiyonlarmin takibi gerekir. KMN i¢in riskli olan hastalar
tanmimlanir, Onleyici islemler uygulanirsa, hasta morbiditesi ve mortalitesinin
azaltilmas1 noktasinda 6nemli bir adim atilmis olacaktir. KMN'min 6nlenmesine
yonelik bir¢ok caligma yapilmistir. Tiim c¢alismalarda hidrasyonun 6nemi 6n plana
cikmaktadir. Yapilan bir caligmada ise oral asetilsisteinin serum fizyolojik ile

hidrasyona ilave edilmesinin kontrastla indiiklenen renal yetmezlik sikligini, renal



fonksiyonu bozuk hastalarda azalttigi bildirilmisticr [8]. Bunun disinda N-
asetilsisteinin  tek basina uygulanmasi, askorbik asit, aminofilin/teofilin,
prostaglandin E1, statinler, fenoldopam, dopamin, kalsiyum kanal blokerleri, atrial
natritiretik peptit, L-arjinin gibi bir¢ok ilag KMN 6nlenmesinde diisiiniilmiis ancak
etkinlikleri net olarak gosterilememistir. Furosemid, mannitol ve endotelin reseptor

antagonistleri ise potansiyel olarak zararli bulunmustur [9].

Onceden var olan bobrek yetmezligi KMN icin en 6nemli risk faktdriidiir. Diger risk
faktorleri; diabetes mellitus (DM), ileri yas, ileri konjestif kalp yetmezligi, diisiik sol
ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu, akut miyokard enfarktiisii, kardiyojenik sok, intra-
aortik balon pompast (IABP) kullanimi, renal transplant, dehidratasyon,
hipotansiyon, kullanilan kontrast madde miktari, anemi ve nefrotoksik ila¢ (Non-
steroid antiinflamatuar ilaglar (NSAIl), aminoglikozidler..vs) kullanimi seklinde
sayilabilir [10].

Metabolik Sendrom (MS); abdominal obezite, glukoz intoleransi veya DM,
dislipidemi, hipertansiyon gibi sistemik bozukluklarin bir arada bulundugu bir
endokrinopatidir [11]. MS’un ayr1 ayr1 komponentlerinin bobrek hasari yapabilecegi
bilinmektedir. Ancak MS tanisinin KMN yapip yapmayacagi konusunda literatiirde
yeterli veri yoktur. Daha once 219 hasta ile yapilan bir ¢alismada bobrek yetmezligi

olan yagli hastalarda metabolik sendromun KMN riskini arttirdig bildirilmistir [12].

Kontrast madde kullanilan islemler arasinda KMN riskinin en yliksek oldugu
islemler koroner anjiografi ve perkiitan koroner girisimlerdir [10, 13]. Tanisal ve
tedavi amach kalp kateterizasyonu islemlerinde kontrast madde kullaniminin artmig
olmasi, klinik kardiyoloji pratiginde kontrast madde nefropatisini sik rastlanan bir
sorun haline getirmistir. Biz de bu g¢alismamizda klinigimizde elektif perkiitan
koroner girisim uygulanmis hastalarda metabolik sendromun kontrast madde

nefropatisi gelisimine etkisini arastirmayi planladik.



2. GENEL BILGILER

Radyokontrast maddelerin nefrotoksik 6zelligi ilk olarak 1960'h yillarda
tanimlanmistir. Tanisal ve girisimsel islemlerde radyokontrast madde kullaniminin
her gecen giin artmasi, KMN insidansinda da artisa yol agmaktadir. Yatan
hastalardaki akut bobrek yetmezligi olgular icerisinde, KMN %11 siklikla 3. sirada
yer almaktadir [2].

KMN, intravaskiiler kontrast madde kullanimini takiben gelisen ve akut bobrek
yetmezligine yol agabilecek baska bir nedenin olmadig1 durumlar i¢in kullanilan bir
tanimdir. Serum kreatinin diizeyi KMN tanis1 i¢in en sik kullanilan parametredir.
KMN icin bugiline kadar farkli tani kriterleri ortaya atilmis olmakla birlikte, genel
olarak kullanilan kriter; kontrast madde kullanimini takiben 48-72 saat sonra serum
kreatinin seviyesinde 0.5 mg/dl ve daha fazla mutlak artis olmasi yada bazal serum

kreatinin seviyesine gore %25 ve daha ¢ok artis meydana gelmesidir [1-3].

KMN genellikle hafif, gegici ve non-oligiirik 6zelliktedir. Serum kreatinin diizeyi 5
mg/dl'yi gecen hastalarda gecici olarak diyaliz gerekebilir. Kalic1 bobrek yetmezligi
durumu nadir olup, altta yatan ileri bobrek yetmezligi olan diabetik hastalarda daha
stk goriilmektedir [14].

KMN'in insidansi; eslik eden risk faktorlerinin sayisi ve ciddiyeti, hasta se¢imi
kriterleri, KMN tanimlamasindaki farkliliklar, kullanilan kontrast madde tirii ve
miktarina bagli olarak degisik c¢alismalarda farkliliklar gostermektedir. Genel
populasyondaki insidanst %0.6-2.3 olarak bildirilmistir [10, 15]. Ozellikle
kardiyovaskiiler patolojisi olan hastalarda KMN prevalansi belirgin olarak daha
yiiksektir. Mayo Klinigin girisimsel kardiyoloji bdliimiinde 7586 hasta ile yapilan
calismada, KMN insidanst %3.3 bulunmustur [10, 16]. William Beaumont
Hastanesi'nde yapilan, 1826 hastanin alindig1 daha kiiciik bir ¢alismada PKG sonrasi
KMN insidans1 %14.5 saptanmustir [10, 17]. Her iki ¢alismada KMN gelisimi
sonras1 diyaliz ihtiyaci sirasiyla %0.7 ve %0.3 olarak bildirilmistir [10, 16, 17].
Primer PKG sonrast KMN gelisme riski ise %19'dur [18].



KMN morbidite ve mortaliteyi arttirmasinin yani sira; bypass cerrahisi riskini,
vaskiiler komplikasyonlari, hastanede kalis siiresini ve maliyeti de arttirmaktadir.
ABD'de KMN'nin tedavi asamasinda yillik yaklasik 180 milyon dolar harcama
yapilmaktadir [2].

Biiyiik bir retrospektif calismada, KMN gelisen grupta hastane mortalitesi %34 iken,
kontrol grubunda %7 tespit edilmistir [7]. Oncesinde bdbrek yetmezligi tanist olup
(bazal serum kreatinin >1.8 mg/dl) perkiitan koroner girisim yapilan 439 hastanin
bulundugu bir ¢alismada hastalarin %37'sinde KMN gelismistir. Bu grupta hastane
mortalitesi %14.9 bulunurken, KMN gelismeyen grupta %4.9 oldugu goriilmiistiir. 1
yillik mortalite oranlar1 da sirastyla %37.7 ve %19.4 olarak tespit edilmis olup, KMN
sonrast diyaliz ihtiyact olan hastalarda mortalite oranlarinin daha yiiksek oldugu

(%45.2) goriilmiistiir [19].

2.1. Kontrast Madde Nefropatisinin Patofizyolojisi

Radyokontrast madde nefropatisinin hizli diizelmesi nedeniyle tipik olarak hastalara
bobrek biyopsisi yapilmamaktadir. Ayrica altta yatan muhtemel bdbrek hastaliginin
varlig1 nedeniyle yeni gelisen patolojileri de tespit etmek kolay olmamaktadir. Bu
nedenle kontrast nefropati patogenezi ile iliskili veriler hayvan modellerinden elde

edilmektedir.

Yapilan ¢alismalarda, kontrast nefropati patogenezinde akut tiibiiler nekroz (ATN)
kanitlar1 gosterilmekle birlikte, ATN'un hangi mekanizma ile olustugu konusu heniiz
netlik kazanmamugtir [20, 21]. Bununla ilgili iki teori 6ne siiriilmektedir. Bunlardan
birincisi meduller hipoksi ile sonuglanan renal vazokonstriksiyon (renal perfiizyon
azalmasi), ikincisi ise kontrast maddenin tiibiiler epitel hiicrelerine direkt sitotoksik
etkileridir [20-22].

Diger nedenlere bagli gelisen ATN olgularinda renal fonksiyonlarin diizelmesi 1-3

haftayr bulurken, kontrast nefropatili olgularda iyilesmenin birkag¢ giin iginde



olmasmin sebebi tam olarak aydmnlatilamamistir. Ancak kontrast nefropatili
hastalarda ATN'un kisa silirmesini agiklayabilecek iki olasilik s6z konusudur:
e Tiibiiler nekroz derecesinin daha az ciddi olmas1
e Glomeriiler filtrasyon hizindaki (GFR) azalmanin, tiibiiler epitelyal
hiicrelerdeki nekrozdan ziyade bu hiicrelerdeki fonksiyonel degisikliklerden
kaynaklanmasi. Bu fenomen, iskemi sonrasi myokard hiicrelerindeki

disfonksiyona (stunning) benzemektedir [23].

Ayrica, prerenal faktorler veya intratiibiiler obstriikksiyon da KMN patogenezine
katkida bulunuyor olabilir. Ciinkii, iskemik veya toksin-kaynakli ATN olgularinin
aksine kontrast nefropatisi olan bazi hastalarda fraksiyonel sodyum atilimi (FENa)
<%1 olabilmektedir [24].

2.1.1. Renal Perfiizyonun Azalmasi

Kontrast maddeler glomerillerden filtrelendigi zaman, renal tiibiiler viskoziteyi
arttirabilirler. Dolayisiyla bu durum tiibiiler obstriiksiyona ve interstisyel alanda
basing artisina neden olur. Ayrica yiiksek plazma viskozitesi vaza rektalardaki kan
rezistansini da arttirir, boylece meduller kan perfiizyonu azalir. Bu mekanizmalar
renal meduller hipoksi ve renal tiibiiler hasar ile sonu¢lanmasina ragmen, tek 6nemli
faktor sivi viskozitesi degildir. Kontrast maddenin yiiksek ozmolalitesi, eritrositlerin
sekil degistirebilme yetenegini azaltir, katiligini arttirir ve vaza rektalardan gegisini

zorlagtirir [3, 25].

Oksijen ihtiyact ile sunumu arasindaki dengesizlik de meduller hipoksi ile
sonuc¢lanmaktadir. Kontrast maddenin enjeksiyonundan sonra bobrek kan akiminda
gecici artig1 takiben uzamis azalma olmaktadir. Kardiyak girisimlerde kontrast
madde enjeksiyonundan sonra 4 saate kadar total renal kan akiminda %50 azalma
oldugu gorilmistir [26]. Kontrast maddeler, renal meduller pO2'yi azaltirlar.
Kontrast madde uygulandiktan sonra, pO2'deki azalmaya ragmen, GFR ve renal

meduller kan akiminda baslangigta bir artis gozlenmektedir [27]. Bu durum kontrasta

bagli dis medullada hipoksik hasar olusumunda, artmis oksijen ihtiyacinin rol



oynadigini desteklemektedir. Ayrica kontrast maddenin neden oldugu ozmotik
diiirez, distal segmentlerden fazla miktarda NaCl emilimini arttirmakta, boylece bu

bolgelerde oksijen ihtiyacinin da artmasina sebep olmaktadir.

Renal kan akimi ve tiibiiler fonksiyonlarin regiilasyonunda kompleks mekanizmalar
birlikte rol oynar. Normalde endotelin-A reseptorii, adenozin-Al reseptori,
anjiotensin I, vazopressin, prostaglandin E2 (PGE2) EP1, PGE2 EP3 gibi lokal
vazokonstriktorler, nitrik oksit, adenozin-A2 reseptorii, dopamin, {iirodilatin,
endotelin-B reseptorii, PGE2 EP2 ve PGE2 EP4 gibi lokal vazodilatorler ile denge
halindedir. Kontrast madde vaskiiler endotel hiicrelerinden degisik faktorlerin
salmimint indiikleyerek, renal medullada vazokonstriksiyonun artmasina ve
vazodilatasyonun azalmasina, boylece hipoksiye sebep olmaktadir [27]. Bazi ilaglar
(NSAII gibi) veya defektif endotelyal gevseme (diyabette oldugu gibi) ile
kompansatuvar vazodilatasyon engellenirse mediiller hipoksi ve hasar artar, KMN

gelisimi kolaylasr.

2.1.2. Renal Tiibiiler Hasar

Ozellikle iyonik kontrast maddeler, mezengial, tiibiiler ve epitel hiicreleri iizerine
toksik etki gostermektedir [28]. Diisiik osmolaliteli ve izo-o0zmolar kontrast maddeler

doz ve zaman bagimli olarak renal hiicrelerde apoptosise neden olabilmektedir [29].

Kontrast maddelerin renal tiibiiller tizerine direkt toksik etkilerinin olugmasinda en
onemli mediyatorlerden birisinin reaktif oksijen driinleri oldugu diigiiniilmektedir.
Kontrast madde uygulandiktan sonra viicutta reaktif oksijen driinleri iretilmeye
baglar. Reaktif oksijen iirtinlerinin toksik, iskemik ve immiin mekanizmalar ile renal
tiibliler hiicrelerde hasara neden olduklar1 gosterilmistir [30]. Oksijen miktarinda
kismen azalma meydana geldiginde siiperoksit anyonlari, hidrojen peroksit ve
hidroksil radikalleri gibi oldukga toksik tiriinler ortaya ¢ikar. Kalsiyum ve adenozin
reaktif oksijen iiriinlerinin serbestlesmesine aracilik eder [31].

Kontrast madde viicuda girdikten sonra bazal membran ve mezensim hiicrelerinde

hasar meydana gelir. Bu hasar reaktif oksijen iiriinlerinin {iretiminde 6nemli rolleri



olan polimorfoniikleer 16kositlerin kemotaksisine neden olur. Iyotlu kontrast madde
maruziyeti sonrasi reaktif oksijen trtinlerinin tiretiminde artisa neden olan intrarenal
ksantin oksidaz aktivitesi de artar. Kontrast madde verildikten sonra enzimiiri tespit
edilmesi ve hiicre zedelenmesini gosteren histolojik degisikliklerin meydana gelmesi,
kontrast maddelerin renal tiibiiliis hiicreleri lizerine toksik etkilerinin oldugunun bir

bagka gostergesidir [5].

2.2. KMN icin Risk Faktorleri

Kontrast madde kullanilacak olan tiim hastalar KMN riski ac¢isindan
degerlendirilmeli ve yiiksek riskli hastalara klinik olarak kanitlanmis farmakolojik
profilaktik yontemler uygulanmalidir [32]. KMN gelisimi igin risk faktorleri Tablo
2.1'de 6zetlenmektedir [10].

Daha énceden var olan renal yetersizlik: Daha dnceden var olan bobrek yetmezligi
KMN gelisimi i¢in en onemli risk faktoriidiir. KBY'li hastalarda KMN insidans1
rolatif olarak yiiksektir ve altta yatan duruma gore insidans %14.8 ile %55 arasinda
degismektedir. Aksine, GFR >60 ml/dk olan hastalarda KMN riski sadece %2'dir
[33].

Yapilan bir ¢aligmada, iglem Oncesi hidrasyon yapilmast ve iglemde non-iyonik
kontrast madde kullanilmasina ragmen, serum kreatinin degeri >1.8mg/dl olan ve
perkiitan koroner girisim uygulanan 439 hastanin li¢te birinde KMN gelistigi ortaya
cikmustir [34].

Bazal kreatinin degeri ne kadar yliksekse KMN gelisme riski o kadar artmaktadir.
Calismalarin birinde, bazal serum kreatinin degeri <1.2 mg/dl ise KMN riski %2
bulunmustur. Kreatinin degerleri 1.4-1.9 mg/dl arasinda olan hastalarda, KMN riski
biraz dnce sozll gecen grup ile karsilastirildiginda bes kat artmaktadir (%10.4). Bazal
kreatinin seviyesi >2mg/dl olan hastalarda ise KMN riski %62'ye ¢ikmaktadir [33].



Tablo 2.1: KMN ig¢in risk faktorleri [10]

Modifiye edilemeyen
Risk faktorleri

Modifiye edilebilen
Risk faktorleri

leri yas

Kontrast maddenin miktari

Diabetes mellitus

Hipotansiyon

Daha 6nceden var olan renal yetersizlik

Anemi ve kan kayb1

Ileri KKY

Dehidratasyon

Diisiik LVEF Diisiik serum albumin diizeyi (<3.5gr/dl)
Akut miyokard enfarktiisii ACE inhibitdrleri
Kardiyojenik sok Ditiretikler

Renal transplant Non-steroid antiinflamatuar ilaglar

Nefrotoksik antibiyotikler

IABP

Kisaltmalar: ACE, Anjiotensin doniistiiriicli enzim; KKY, konjestif kalp yetersizligi; KMN,
kontrast madde nefropatisi; IABP, intra-aortik balon pompasi; LVEF, sol ventrikiil

ejeksiyon fraksiyonu.

Bazal kreatinin degeri, KMN i¢in risk altinda olan hastalarin taninmasi igin yeterince
giivenilir degildir. Ciinkii serum kreatinin degerleri yas, kas kiitlesi ve cinsiyete gore
degismektedir. Renal fonksiyonu giivenilir sekilde degerlendirebilmek i¢in kreatinin
Klirensinin tespit edilmesi gerekmektedir. Kreatinin klirensini direkt olarak 6lgmek
pratik olmasa da, Cockcroft-Gault formiilii [(140-yas) x kilo (kg)/serum kreatinin
(mg/dl) x 72 (x0.85 kadinlar igin)] ile hesaplanmasi kolayca uygulanabilir. Birgok
calisma 60 ml/dk/1.73 m? olarak tespit edilmis tahmini glomertiler filtrasyon hizinin
(eGFR) KMN gelisiminde yiiksek riskli olan hastalarin taniabilmesi i¢in gilivenilir
bir cut-off deger oldugunu gostermistir. Buna gére KMN risk degerlendirilmesi igin
kontrast madde verilmeden once eGFR nin hesaplanmasi kuvvetle tavsiye
edilmektedir [10].

Renal transplant hastasi olanlar, bu populasyonda yiiksek oranda diyabet, renal

yetersizlik ve nefrotoksik ila¢ kullanimi (6r.siklosporin ve nefrotoksik antibiyotikler)




prevalansina bagli olarak yiiksek KMN riski tasimaktadirlar. Bir ¢alismada, renal
transplant hastalarinda KMN insidans1 %21.2, 6zellikle de islemden 6nce hidrasyon

yapilmayanlarda daha da yiiksek (%42.8) bulunmustur [35].

Diabetes Mellitus: Diabetik hastalarda KMN insidanst %5.7 ile 24.9 arasinda
degismektedir [15, 36]. Onemli olarak, bobrek fonksiyonlar1 korunmus ve diger risk
faktorleri de olmayan diyabetik hastalarda KMN orani siklikla diyabetik olmayan
popiilasyonunki ile benzer olabilmektedir [15]. Klinik olarak 6nemli olan KMN
siklikla altta yatan bobrek yetersizligi olan diabetiklerde ortaya ¢ikmaktadir. Diabetik
hastalar ile yapilan bir ¢alismada, PKG sonrasinda KMN, kronik bobrek yetmezligi
olmayanlarin %15.1'inde ve kronik bobrek yetmezligi olanlarin %27.4'linde ortaya
cikmistir ve sirasiyla %0.1 ve %3.1'inde diyalize baglanmistir (her ikisinde de
P<0.0001) [36].

Ileri yas: Birgok ¢alismaya gore ileri yas KMN i¢in bagimsiz bir risk faktoriidiir [37-
39]. Yash hastalarda daha yiiksek KMN riskinden sorumlu sebepler muhtemelen
multifaktoriyeldir, bu faktorlerin icerisinde yas ile iliskili degisiklikler (azalmis
glomeriiler filtrasyon hizi, tiibiiler sekresyon ve konsantrasyon yetenegi) yer
almaktadir. Cok damar koroner arter hastaliginin varligi, kompleks PKG gerekliligi,
damarlardaki tortiidzite ve kalsifikasyondan kaynaklanan daha zor girisim siklikla
daha fazla kontrast madde kullanimini gerektirmekte ve yaslhilarda KMN riskini

arttirmaktadir.

Diger risk faktorleri: Anemi, renal iskemiye katkida bulunan faktorlerden birisi
olabilir. Girisimsel kardiyoloji veri tabanmi analizlerine dayanilarak yapilan bir
calismada, islem Oncesi hematokrit degerleri diisiik olan hastalarda KMN oranlarinin
daha yiiksek oldugu belirlenmistir [40].

lleri konjestif kalp yetmezligi, dehidratasyon, hipotansiyon, IABP ve birgok ilag
kullanim1 (diiiretikler ve nonsteroid antiinflamatuar ilaglar) da KMN i¢in prognostik

faktorler olarak belirlenmistir [10].



Metabolik sendrom, prediabet ve hiperiirisemi ise KMN igin yeni risk faktorleri
olarak tanimlanmaktadir. 219 hasta ile yapilan bir ¢alismada diabetik olmayan, renal
bozuklugu olan yash hastalarda metabolik sendromun KMN riskini arttirdigi
gosterilmistir (OR=4.26, C1=1.19-15.25, p<0.026) [12]. Diger bir ¢alismada serum
glukozu >124 mg/dl olan prediabetik hastalarda, normal aclik glukoz degerleri olan
hastalara gére KMN riskinin 2.1 kat arttig1 bildirilmistir [41]. Yakin zamanda yapilan
bir ¢alismada hiperiiriseminin KMN i¢in risk faktérii oldugu gosterilse de bu
durumun hiperiirisemi de ¢ok damar koroner tutulum ile iliskili olabilecegi

diistiniilmektedir [42].

ACEI veya ARB kullanim, renal transplantasyon, normal renal fonksiyon ile birlikte
diabetes mellitus, yiiksek riskli hastalarda diisiik ozmolar kontrast madde kullanima,
multiple myelom, kadin cinsiyet ve siroz KMN i¢in ¢eligkili risk faktorleri olarak

smiflandirilmaktadir [42].

Daha 6nce de bahsettigimiz gibi; DM ve bobrek yetmezligi kombinasyonunun KMN
gelisiminde additif etki gosterdikleri bilinmektedir. Bu kombinasyonun disinda iki
veya daha fazla KMN risk faktoriiniin bir arada bulunmasi da kiimiilatif bir risk
olusturmaktadir. Bu amagla; PKG yapilacak hastalarda KMN riskini 6ngdrmek igin
Mehran tarafindan, islem Oncesi ve islem sirasindaki risk faktorlerini igeren bir
skorlama sistemi gelistirilmistir [10]. KMN igin risk skorlamasi Tablo 2.2'de
gosterilmistir. Bu risk skorlamasi; KKY, hipotansiyon, IABP kullanimi, >75 yas,
anemi, diabetes mellitus, kontrast madde miktar1 ve GFR gibi risk faktorlerini

icermektedir. Yiiksek skor artmis KMN riski ile iligskilendirilmistir [10].
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Tablo 2.2: KMN ig¢in risk skorlamasi [10]

Risk faktorleri

Skor sayisi

Hipotansiyon

IABP

KKY

>75 yas

Anemi

Diyabet

5
5)
5
4
3
3

Kontrast madde miktari

Her bir 100 cm? igin 1

Serum Kreatinin >1.5 mg/dl

veya

4

eGFR (ml/dk/1.732 m2) =186 x (SCr) 114 x (yas) 2%
x (0.742 kadinlarda) x (1.210 Afrikali ve Amerikali)

40-60 aras1 i¢in 2
20-40 aras1 i¢in 4
<20 i¢in 6

Risk skoru | KMN riski Diyaliz riski
0-5 %7.5 %0.04
6-10 %14 %0.12
11-16 %26.1 %1.09
>16 %57.3 %12.6

(KKY, NYHA siniflamasina gore sinif III-1V konjestif kalp yetmezligini ve/veya

pulmoner 6dem hikayesini ifade etmektedir. eGFR, renal hastaliklarda diyet

modifikasyonuna gore hesaplanmis glomeriiler filtrasyon oranini ifade etmektedir.

Anemi: bazal hematokrit degeri erkekler icin <%39 ve kadinlar i¢in <%36'd1r.

Hipotansiyon: Islem sirasinda 24 saat icinde, en az 1 saat devam eden ilagla veya

IABP ile inotropik destek gerektiren sistolik kan basincinin <80 mmHg olmasi. SCr,

serum kreatinin degeridir.)
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2.3. Radyokontrast Maddeler ve Ozellikleri

Kontrast maddelerin yap1 tasmmi benzen halkasina baglhh {i¢ iyot atomu
olusturmaktadir. ilk olarak monomer yapisinda, suda ¢oziinebilen iyonik yapidaki
kontrast maddeler kullanima girmistir. Iyonizasyonu saglayan benzen halkasina baglh
karboksil grubudur. Zaman igerisinde bu maddelerin yiiksek ozmolariteye ve iyonik
etkilerine bagli toksik etkilerini azaltmak amaciyla ikinci jenerasyon noniyonik
monomer yapisindaki kontrast maddeler gelistirilmistir. Iyot atomlar1 suda
¢oziinmeyen partikiillerle bir arada bulunmaktadir. Iyot atom sayismin partikiil
sayisina oranit kontrast maddelerin siniflandirilmasinda 6nem tagir. Yiiksek oran iyi
goriintli ve daha diisiik ozmotik toksisite anlamina gelir. 1990’ yillara gelindiginde
iyot/partikiil oraninin daha yiiksek oldugu dimer yapisindaki izo-ozmolar {igiincii

jenerasyon kontrast maddeler kullanima sunulmustur.

Kontrast maddeler, ozmolalitelerine gore 3 sinifa ayrilirlar [3]:

1) Yiksek ozmolar kontrast maddeler (YOKM): Ozmolarite degerleri >1500
mOsm/kg (plazmaya gére 5-8 kat fazla), iyot/partikiil oranmi: 1.5'dir. Or:
Diatrizoate, metrizoate, iothalamate (iyonik monomer yapidalar)

2) Diisiik ozmolar kontrast maddeler (DOKM): Ozmolarite degerleri 550-850
mOsm/kg (plazmaya gore 2-3 kat fazla), iyot/partikiil orani: 3'tiir. Non-
iyonik monomerler ve iyonik dimerler olarak 2 grupta toplamirlar. Or:
loxaglate iyonik dimer yapida olup, iohexol ve iopamidol noniyonik
monomer yapidadir.

3) Izo-ozmalar kontrast madde (IOKM): Ozmolarite degerleri 290 mOsm/kg,

iyot/partikiil oran1: 6'dir. Or: iodixanol (noniyonik dimer).
Kontrast maddeler, tiibiillerden salinim1 veya emilimi olmadan glomeriilden serbest
olarak filtre olmaktadir. Normal popiilasyonda kontrast maddenin bobrek klirensi,

kreatinin klirensi ile benzerdir. Yarilanma 6mri 30-60 dakikadir.

YOKM ile karsilastirildiginda, DOKM ile, hem bdbrek yetmezligi olan hastalarda
hem de bobrek fonksiyonlart normal olanlarda KMN gelisme riski daha diisiik
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bulunmustur [43]. Yapilan birgok ¢alismada, DOKM'lerden iohexol ve ioxaglate'in
diger DOKM'lere gore ve IOKM olan iodixanole gore daha yiiksek KMN riski
tasidign gosterilmistir [44, 45]. Ozellikle intra-arteriyel uygulamalarda veya KBY ya
da KBY+DM tanis1 olan hastalarda iodixanol daha diisik KMN riski ile iliskili
bulunmustur [46].

[IOKM'lerin daha iyi gériintii ve daha diisiik ozmotoksik etkileri vardir. Bu olumlu
yonlerine ragmen yiiksek vizkozitede olmalar1 uygulamada giigliik yaratmaktadir.
KMN agisindan bakildiginda bobrek fonksiyonu normal olan hastalarda DOKM’ye
gore daha iyi oldugu gosterilememistir. GFR <60 mL/dakika olan hastalarda %3-21

arasinda degisen oranlarda kontrast nefropatisi bildirilmektedir [47].

Kontrast madde miktari, KMN gelisiminde modifiye edilebilen temel risk
faktorlerinden birisidir. Kontrast madde miktari ile KMN riski arasindaki korelasyon
gosterilmistir [48]. Cogu ¢alismaya gore kontrast madde miktar1 arttik¢a Ozellikle
diger risk faktorleri varliginda KMN riski daha da artmaktadir. Hatta rolatif olarak
diisiik dozlardaki kontrast (100 ml'nin altinda) bile kalici renal yetersizligi
indiikleyebilir ve kronik bobrek hastaligi olanlarda diyaliz ihtiyacini tetikleyebilir
[49].

Diyabetik hasta popiilasyonu ile yapilmis bir ¢aligmada, 200-400, 400-600 ve >600
ml kontrast madde alan hastalarin sirasiyla beste biri, dortte biri ve iki hastadan
birisinde KMN gelismistir. Ayn1 ¢alismada, kullanilan kontrast hacminde her 100 ml
artts KMN i¢in odds degerinde %30 artis ile sonuglanmaktadir [36].

Cigarroa ve arkadaslari KBY'li (Scr >1.8 mg/dl) hastalarda kullanilabilecek
maximum kontrast madde hacmi i¢in 6zel bir formiil 6nermektedir: [(5 X viicut
agirlhigr (kg))/serum kreatinini (mg/dL)]. Hesaplanan doz ne olursa olsun 300 ml'yi

geememelidir [50].
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2.4. Kontrast Madde Nefropatisinin Onlenmesi ve Tedavisi

Kontrast madde nefropatisinin spesifik bir tedavisi yoktur. Bu nedenle en 6nemli
tedavi hastayr korumaktir. Nefropati gelismesi durumunda ise, yeterli sivi-elektrolit

tedavisi ile bobrek fonksiyonlariin takibi gerekmektedir.

KMN oOnlenebilir bir durum oldugundan, ozellikle yiiksek riskli hastalarin
belirlenerek, miimkiinse kontrastsiz alternatif goriintiileme yoOntemlerinin tercih
edilmesi ve uygun koruyucu yontemlerin uygulanmasi gerekmektedir. KMN riski

i¢in koruyucu yaklagimlar Tablo 2.3'te 6zetlenmektedir [3].

Tablo 2.3: Yiiksek riskli hastalarda KMN riskini azaltict yaklagimlar

Tiim hastalarda yapilan tetkikin yararinin ve KMN riskinin degerlendirilmesi

- KMN riski yiiksek hastalarda alternatif goriintiilleme yontemlerini diisiin

Kullanilan ilaclarin gézden gegirilmesi

Farmakolojik olmayan koruma yontemleri
- Miimkiin olan en diisiik doz kontrast madde kullanilmasi
- IOKM veya DOKM kullanilmasi (ioxaglate ve iohexol haric)

- 72 saat iginde tekrar kontrast madde kullanimindan kaginilmasi

Farmakolojik koruma yontemleri
- izotonik NaCl veya NaHCO3 ile iv voliim replasmani yapilmasi

- iv voliim replasmanu ile birlikte oral N-asetilsistein verilmesi

Evre 4/5 KBY'li hastalarda hemodiyaliz veya hemofiltrasyon

iv=intravendz, IOKM=izo-ozmolar kontrast madde; DOKM=diisiik ozmolar kontrast

madde
Kontrast madde uygulanmadan 6nce hastanin kullanmakta oldugu ilaglar gézden

gecirilmeli ve nefrotoksik ilaglari (NSAII, COX2 inhibitorleri, aminoglikozid ve

siklosporin A) en az 2 giin oncesinden kesilmelidir [3].
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Kontrast madde verilmeden dnce 37° C'a kadar 1stilmali ve kabul edilebilir en diisiik
dozda uygulanmalidir. Tiim hastalarda ioxaglate ve iohexol haricinde IOKM veya
DOKM kulanilmas1 onerilmektedir. Yiiksek riskli hastalarda ise (KBY veya
KBY+DM tanis1 olanlarda) iodixanol DOKM'e gore daha iyi bir segenek olabilir
[46]. Ayrica ilk kontrast madde uygulamasindan sonra 72 saat i¢inde tekrar kontrast

madde enjeksiyonundan kaginilmalidir.

Kontrast nefropatisinin 6nlenmesinde hidrasyon 6nemli bir rol oynamaktadir. Voliim
replasmant; renin-anjiotensin-aldosteron sistem aktivitesini azaltir, endotelin gibi
vazokonstriktif hormonlarin salinimini azaltir, sodyum diiirezini arttirir, tiibiilo-
glomeriiler feedback'i azaltir, tlibliler obstruksiyonu ve reaktif oksijen {iriinlerinin
tiretimini engeller, tiibiiler hiicrelerde kontrast maddeyi diliie eder ve tiibiiler hiicreler
tizerindeki nefrotoksik etkisini azaltir [3]. Kalp yetmezligi olmayan hastalara,
islemden 12 saat 6nce 1 ml/kg/saat iv izotonik NaCl infiizyonu baglanmasi (ditiretik
vermeden) ve islemden sonra 12 saat devam edilmesi onerilmektedir. Tek basina oral

stvi aliminin arttirtlmast KMN'nin 6nlenmesi i¢in yeterli degildir.

Son zamanlarda idrar alkalinizasyonunun, serbest oksijen radikali iiretimini azaltici
ve tiibiiler toksisiteyi onleyici etkisi diisliniilerek sodyum bikarbonat (NaHCO3) ile
iv hidrasyonun etkileri randomize kontrollii ¢alismalar ve meta-analizlerle
degerlendirilmistir. Bazi c¢alismalar izotonik saline gore daha {istiin oldugunu
gosterirken, bazi sonuglara gore fark bulunamamistir. Bu amagla; 150 mEgq/L
sodyum bikarbonatin, islemden bir saat dnce 3 ml/kg iv bolus yapilip ardindan iglem

sonrasi alt1 saat kadar 1 ml/kg/saat infiizyona devam edilmesi 6nerilmektedir [51,
52].

N-asetilsistein, antioksidan ve vazodilator 6zellikleri nedeniyle kontrast nefropatide
tizerinde ¢ok calisilmis bir ajandir. Mevcut ¢alismalarda sonuclar ¢ok c¢eliskili olsa
da, diistik yan etki olasiligi, diisiik maliyet ve olast koruma potansiyeli nedeniyle iv
hidrasyona ek olarak islemden bir giin 6nce 2x600 mg/giin oral baglanmasi1 ve islem

giinli devam edilmesi 6nerilmektedir [3].
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Kontrast nefropatisinin O6nlenmesinde, parenteral hidrasyonu tolere edemeyen
hastalar i¢in uygun olabilecek birtakim farmakolojik ajanlar denenmistir.
Vazokonstriksiyonu azaltip, vazodilatasyonu arttirip ve reaktif oksijen iirlinlerini
azaltarak etki eden bu ilaglar; endotelin antagonistleri, adenozin antagonistleri
(teofilin), atrial natriiiretik peptit, selektif dopamin reseptor Al agonisti
(fenoldopam) ve kalsiyum kanal blokerleridir. Kanit yetersizligi ve fayda/zarar
oranlarinin  belirsiz olmasi nedeniyle bu tedaviler su an rutin tedavide
onerilmemektedir. Askorbik asit ve statin gibi bazi antioksidan ilaglar da kontrast
nefropatisinin onlenmesinde istikrarli bir fayda gosterememistir [53]. Furosemid
veya mannitol ile diilirezi arttirmaya g¢aligmak, elektif koroner anjiografi yapilan

KBY'li (CrCI<60 ml/dk/1.73m?) hastalarda KMN riskinde artisa yol agmustir [54].

Yapilan bir meta-analizde profilaktik hemodiyaliz standart tedavi ile
karsilastirildiginda KMN insidansini azaltmadigi, hatta diyaliz ile KMN riskinin
daha fazla oldugu goriilmistiir. Subgrup analizlerde; kontrast nefropatinin dnlenmesi
amaciyla uygulanan hemodiyaliz, evre 3 KBY'li hastalarda zararli bulunurken, evre 4
veya evre 5 KBY'li hastalarda standart tedaviye gore belirgin olarak daha iistiin

bulunmustur [55].

2.5. Metabolik Sendrom

Kardiyovaskiiler hastaliklarin gelisiminde rol alan ve ortak etyopatogenezi
paylastiklart diistintilen ¢esitli risk faktorlerinin bir arada bulunmasi metabolik
sendrom olarak adlandirilmaktadir. Metabolik sendrom, aterosklerotik hastaliklar ve

tip 2 diyabetin en 6nemli ve en sik goriilen nedenleri arasinda yer almaktadir.

Ilk kez 1988’de Reaven, gesitli risk faktorlerinin siklikla bir arada bulunduguna
dikkat ¢ekmis ve bu beraberligin kardiyovaskiiler hastaliklarin gelisme riskini
arttirdigin1 belirtmistir. Bu risk faktorleri topluluguna "Sendrom X" adi verilmistir
[56]. Metabolik sendrom ayrica insiilin direnci sendromu, polimetabolik sendrom,

Oliimciil dortlii ve uygarlik sendromu gibi farkli terimlerle de tanimlanmaktadir.
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Metabolik sendromun tiim bilesenlerinin etyopatogenezini agiklayabilecek tek bir
genetik, infeksiyoz yada cevresel faktdr heniiz tanimlanamamistir. Metabolik
sendrom, insiilin direnci zemininde gelisen heterojen bir hastaliktir. Poligenik
yatkinlik s6z konusu olsa da, modern kent hayatinin getirdigi sedanter yasam ve

yiiksek kalorili beslenme sendromun seyrini alevlendirmektedir.

2.5.1. Metabolik Sendrom Epidemiyolojisi

Metabolik sendrom siklig1, ilerleyen yas ve viicut agirligi artisiyla artmakta, ayni
zamanda incelenen toplumlara gore de degiskenlik gostermektedir. Amerika Birlesik
Devletleri’nde 20 yas ve iizeri kisilerde metabolik sendrom siklig1 %27 bulunmus,
metabolik sendrom sikliginin kadinlarda daha hizli olmak iizere artmakta oldugu

saptanmistir [57].

Tiirkiye'de TEKHARF (Tiirk Erigkinlerinde Kalp Hastaliklar1 ve Risk Faktorleri)
caligmasina gore, 2000 yili itibariyle 30 yas ve tizerindeki 9.2 milyon kiside
metabolik sendrom mevcuttur ve KAH gelistiren bireylerin %53'i ayn1 zamanda

metabolik sendrom hastasidir [11].

2004 yilinda yapilan METSAR (Tiirkiye Metabolik Sendrom Aragtirmasi)
sonuclarina gére 20 yas ve lizerindeki eriskinlerde metabolik sendrom prevalansi
%33.9 olarak saptanmistir. Bu arastirmada kadinlarda metabolik sendrom sikligi
erkeklere gore daha yiiksek bulunmustur (kadinlarda %39.6, erkeklerde %28). 70 yas
iistli erkeklerde bu oranin %49'a, kadinlarda %68.6'ya ¢iktig1 gozlenmistir. Bu
sonuclar, bel ¢evresi sinirlart erkeklerde 102 cm, kadinlarda 88 cm olarak yapilan

degerlendirmede elde edilen verilere dayanmaktadir [58].

2010 yilinda yapilan Metabolik Sendrom Dernegi Tiirkiye Saglik Calismas: (PURE
TURKIYE; Prospective Urban Epidemiological Study)'nda 4057 kisi ¢alismaya
alinmis, bel cevresi erkeklerde >94 cm, kadinlarda ise >80 cm kriter olarak
alinmistir; kadinlarda metabolik sendrom siklig1 %43.5, erkeklerde ise %41.4 olarak

saptanmistir. Ayni ¢aligmada, yasla birlikte metabolik sendrom sikliginda artig
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izlenmis olup, 60-64 yaslarindaki bireylerde prevalansin %57.7 oldugu tespit
edilmistir. Bu ¢alismada ayn1 zamanda kadinlarin %63.6'sinin, erkeklerin %34.5'inin

obez oldugu bildirilmistir [59].

2.5.2. Metabolik Sendrom Tam Kriterleri

MS tanisi i¢in gesitli kuruluslar basit kriterler gelistirme girisiminde bulunmuslardir.
Ik éneriyi 1998'de Diinya Saglik Orgiitii (DSO) yapmustir. DSO, insiilin direncinin
altta yatan baslica risk faktorii oldugunu vurgulamis ve tani i¢in insiilin direnci

bulgusunu gerekli gérmiistiir.

MS tanisi icin DSO kriterleri soyledir [56] :

» Asagidakilerden en az biri
- Bozulmus aglik glukozu
- Bozulmus glukoz toleransi
-Tip2 DM
» Asagidakilerden en az ikisi
-Hipertansiyon (kan basmct >140/90 mmHg veya antihipertansif ilag
kullantyor olmak)
-Dislipidemi (trigliserid diizeyi >150 mg/dl veya HDL diizeyi erkekte <35
mg/dl, kadinda <39 mg/dl)
-Abdominal obezite (VKI >30 kg/m? veya bel/kal¢a orani erkekte >0.90,
kadinda >0.85)
-Mikroalbuminiiri ~ (idrar albumin attmi  >20 mcg/dakika veya

albumin/kreatinin oran1 >30 mg/Q)

2001'de Ulusal Kolesterol Egitimi Programi- Erigkin Tedavi Paneli (NCEP/ATP 111,
National Cholesterol Education Program/Adult Treatment Panel I11) metabolik
sendromun tanimlanmasi i¢in alternatif tan1 kriterleri sunmustur. ATP 111 kriterleri,
insiilin direncinin gdsterilmesini gerektirmemistir. Insiilin direncinin dogrudan

Olctimleri zahmetlidir ve 1yi standardize edilmemistir.
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NCEP/ATP 11 tan1 kriterleri (2004 giincellenmis sekli ile) sunlardir [60]:
e Abdominal obezite (bel ¢evresi: erkeklerde >102 cm, kadinlarda >88 cm)
e Serum trigliserid diizeyi >150 mg/dl veya hipertrigliseridemi nedeniyle ilag
kullanimi1
e Serum HDL-C erkeklerde <40 mg/dl, kadinlarda <50 mg/dl veya disiik
HDL-C nedeniyle ila¢ kullanimi
e Kan basinc1 >130/85 mmHg veya hipertansiyon nedeniyle ila¢ kullanimi
e Aclik kan glukozu >100 mg/dl veya hiperglisemi nedeniyle ilag kullanimi
Bu kriterlerden herhangi ii¢iiniin bir kiside bulunmasit metabolik sendrom olarak

kabul edilmektedir.

2005 yilinda Uluslararas1 Diyabet Federasyonu (IDF) ise farkli etnik gruplara goére
farkli esik degerlerin tariflendigi global bir kilavuz yayinlamistir. Bu kilavuza gore

santral obezite insiilin direnci ile korelasyon gostermektedir. Dolayisiyla metabolik
sendrom tanis1t koyabilmek igin santral obezite mutlaka bulunmali, ona ek olarak
ATP III taniminda daha 6nce siralanmis olan kriterlerden iki tanesi olmalidir. Bu
kilavuzda DSO ve NCEP-ATP III kilavuzlarindan farkli olarak santral obezite igin
farkli irklar igin farkl esik degerler kabul edilmistir (Bel g¢evresi Avrupali erkekler
icin >94 cm, kadmlar i¢in >80 cm; Asyali erkekler i¢in >90 cm, kadinlar i¢cin >80

cm; Japon erkekler i¢in >85 c¢cm, kadinlar igin >90 ¢cm ) [60].

Ulkemizde ise Tiirkiye Endokrinoloji Metabolizma Dernegi (TEMD) 2005 yilinda
hazirladig1 metabolik sendrom tani kriterleri arasinda insiilin direncinin yer almasi
gerektigini savunmaktadir. Bu gerekgeyle; insiilin direncini de igeren 1998-DSO MS
tan1 kriterleriyle, insiilin direncini icermeyen fakat daha siki metabolik esik degerler
hedefleyen 2001 NCEP/ATP Il tani kriterlerinden olusturulan yeni bir tani
kilavuzunu 6nermektedir. TEMD'nin MS tani kriterleri [11]:
» Asagidakilerden en az biri

- Diabetes mellitus veya

- Bozulmus glukoz toleransi veya

- Insiilin direnci ve

» Asagidakilerden en az ikisi
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- Hipertansiyon (TA >130/85mmHg veya antihipertansif kullaniyor olmak)

- Dislipidemi (trigliserid diizeyi >150 mg/dl veya HDL diizeyi erkekte <40
mg/dl, kadinda <50 mg/dl)

- Abdominal obezite (VKI >30 kg/m? veya bel gevresi: erkeklerde >94 cm,
kadinlarda >80 cm)

Son olarak 2009'da ATP III ve IDF ortak bir tanimlama yaymlamistir. Bu
tamimlamanin ATP IlI'ten tek farki; bel ¢evresi igin degisik etnik gruplarda farkli esik
degerlerin kabul edilmis olmasidir [61].

Metabolik sendrom artmis oksidatif stres, subklinik inflamasyon, protrombotik ve
bozulmus fibrinolitik durum ile de yakindan iliskilidir. Ancak tani kriterleri arasinda

bu parametreler gliniimiizde yer almamaktadir.

ATP III kriterlerine gore yapilan MS tanimu ile oksidatif stres arasinda giiclii bir
iliski bulunmustur. Yapilan deneysel ve klinik ¢alismalarda; MS komponentlerinden
DM, hipertansiyon, obezite, dislipidemi ve inflamasyonun reaktif oksijen {iriinlerinde

artiga yol acarak oksidatif stresi arttirdig1 gosterilmistir [62].

2.5.3 Metabolik Sendrom Komponentleri ve Renal Etkileri

Metabolik sendromun genel populasyonda kardiyovaskiiler hastalik (KVH) riskini
arttirdi1 bilinmektedir. Ayrica DM tanis1 olmayan metabolik sendromlu bireylerde
artmig Tip 2 DM riski s6z konusudur. Son yillarda yapilan ¢alismalarda MS'un
kronik bobrek hastaligr ile de iligkisi gosterilmistir. Proteiniiri/mikroalbuminiiri,
renal tiibiiler atrofi, intersitisyel fibrosis ve arteriyel sklerozis MS'un renal etkileridir
[63]

Insiilin direnci, endojen veya ekzojen insiiline kars1 biyolojik yanitsizliktir. Genetik
faktorler, fetal malniitrisyon, fiziksel inaktivite, obezite ve yasin ilerlemesi insiilin
direncine neden olur. Saglikli popiilasyonda %25, bozulmus glukoz toleransinda

%60 ve tip 2 DM’si olanlarda %60-75 oraninda insiilin direnci goriiliir. Bu direng,
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Oglisemiyi saglayabilmek i¢in hiperinsiilinemiyle karsilanmaya calisilir. Ancak her
zaman hiperglisemiyle birlikte seyretmez. Hiperglisemi, insiilin direncinin ileri
evresidir [11].

Insiilin direnci, kronik bdbrek hastalig1 icin en dnemli MS iliskili etyolojik faktordiir.
Insiilin anti-inflamatuar bir hormondur. Insiilin direnci; inflamasyon, oksidatif stres
ve renal yetmezlige neden olur. Artmis insiilin seviyeleri, insiilin-benzeri biiyiime
faktori 1 (IGF-1)1 stimiile ederek konnektif doku biiylime faktoriinii arttirir ve

fibrozise neden olur [63].

Abdominal obezite, insiilin direncinin en 6nemli gostergesidir. Ancak insiilin direngli
metabolik sendrom olgularinin bir kisminda obezite bulunmayabilir. Adipoz doku
leptin, rezistin, adiponektin gibi birgok hormon ve pro-inflamatuar sitokin salgilayan
(TNF-a, IL-6, IL-8) aktif bir endokrin organdir [11]. Leptin, intra-renal transforming
growth factor-B (TGF-8) ekspresyonunu arttirarak glomerulosklerozisi tetikleyebilir.
TNF-a reaktif oksijen iriinlerini arttirarak renal endotel hiicre disfonksiyonuna ve
fibrosise yol acabilmektedir. Ayrica obezite artmis glomeruler hacim, podosit

hipertrofisi ve mezengial matrix genislemesi ile de iligkili bulunmustur [63].

Metabolik sendrom’da trigliserid ve VLDL yiiksek, HDL-kolesterol disiik iken,
LDL-kolesterol genellikle artmamustir. Insiilin direnci ilerledikge, trigliserid
diizeyleri ylikselmekte, HDL diismektedir. Trigliseridler ve serbest yag asitlerinin
pro-inflamatuar sitokin T{retimini tesvik ederek nefrotoksik etki gosterdikleri

diistiniilmektedir.

Hipertansiyon genellikle insiilin direnci ile birliktelik gdstermektedir. Insiilinin
santral sempatik aktiviteyi arttirip, bobrekten su ve tuz tutulumunu uyarmasiyla
beklenen hipertansif etkisi, normal fizyolojik kosullar altinda olusturdugu periferik
vazodilatasyona bagli hipotansif etkisiyle dengelenmistir. Insiilin direnci varhiginda,
periferik vazodilator etkisine de direng gelistigi i¢in dengelenememis vazopressor

etkisiyle hipertansiyon olusturdugu diistiniilmektedir.
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Hipertansiyonda artmis anjiotensin II diizeyleri, reaktif oksijen {iriinlerinin {iretimini
uyarip nitrik oksit sentaz {iretimini azaltarak renal mikrovaskiiler hasar, iskemi ve

tiibiilointerstisyel hasara sebep olmaktadir [63].
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Arastirma Orneklemi

Bu arastirma, retrospektif bir ¢alisma olup, Ocak 2012- Aralik 2013 tarihleri arasinda
Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Ibni-i Sina Hastanesi Kardiyoloji Servisi'nde
yatmis ve elektif perkiitan koroner girisim uygulanmis hastalar1 kapsamaktadir. Bu
hastalarin dosyalar1 incelenerek metabolik sendrom tanis1 olup olmamasina gore 2
gruba ayrilmistir. Metabolik sendrom olan ve olmayan hastalar klinik demografik
ozellikler, islem oOzellikleri ve kontrast nefropatisi gelisip gelismemesine gore

karsilastirilmastir.

Gruplar su sekilde tanimlanmaistir:
1. grup: Diabetes mellitus tanis1 olmayan metabolik sendromlu hastalar
2. grup (kontrol grubu): Diabetes mellitus ve metabolik sendrom tanisi olmayan

hastalar
Aragtirmanin etik kurallara uygun oldugu, Ankara Universitesi Girisimsel Olmayan
Klinik Arastirmalar Degerlendirme Komisyonu Bagskanligi'nca 8.09.2014 tarihinde
(Karar No: 14-604-14) onaylanmustir.
3.1.1. Cahismaya Dahil Edilme Kriterleri
e Ocak 2012-Aralik 2013 tarihleri arasinda Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi
Ibni-Sina Hastanesi Kardiyoloji kliniginde elektif perkiitan koroner girisim
uygulanmis olmast
e Islem oncesi ve sonrasinda 48-72 saat igerisinde kreatinin degerlerine
bakilmis olmasi

3.1.2. Caliymaya Dahil Edilmeme Kriterleri

e Akut koroner sendrom tanisi ile basvurmus olmak
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Bilinen orta ve ileri derecede bobrek yetmezligi tanis1 olmasi (GFR<60
ml/dk/1.73 m? olan hastalar)

Konjestif kalp yetmezligi tanisinin olmasi

Diabetes mellitus tanisinin olmasi

Baska bir nedenden dolayi islem 6ncesi son 1 hafta igerisinde kontrast madde
veya nefrotoksik ilag kullanmis olmasi

Kardiyojenik soktaki hastalar

Intra-aortik balon pompas altindaki hastalar,

Renal transplant hastalar1

Sepsis tanisi olmast

3.2. Klinik Tanimlamalar

Kontrast madde nefropatisi; koroner anjiografiden 48-72 saat sonra serum bazal

kreatinin degerinde >%25 veya >0.5mg/dl artis olmasi seklinde tanimlanmistir.

Metabolik Sendrom tanimi NCEP-ATP III kriterlerine (2004 gilincellenmis sekli ile)

gore yapilmustir. Asagidakilerden en az 3 kriterin varlii ile MS tanis1 konulmustur:

Abdominal obezite (bel ¢evresi: erkeklerde >102 cm, kadinlarda >88 cm)
Serum trigliserid diizeyi >150 mg/dl veya hipertrigliseridemi nedeniyle ilag
kullanimi

Serum HDL-C erkeklerde <40 mg/dl, kadinlarda <50 mg/dl veya diisiik
HDL-C nedeniyle ila¢ kullanimi

Kan basinc1 >130/85 mmHg veya hipertansiyon nedeniyle ila¢ kullanimi

Aglik kan glukozu >100 mg/dl veya hiperglisemi nedeniyle ilag kullanimi

(Biz ¢alismamizda diabetik hastalari almadigimiz i¢in sadece aglik kan sekeri 100-

126 mg/dl arasinda olan hastalarda bu kriterin varligi kabul edilmistir)

Glomeriiler filtrasyon hiz1 (GFR) Cockroft-Gault formiilii ile hesaplanmistir:
(140-yas) x kilo (kg)/ serum kreatinin (mg/dl) x 72 (x0.85 kadinlar i¢in)
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3.3. istatistiksel Analiz

Verilerin analizi SPSS for Windows 16 paket programinda yapilmistir. Tanimlayici
istatistikler dagilimi normal olan degiskenler i¢in ortalama + standart sapma,
dagilimi normal olmayan degiskenler i¢in median (minimum — maksimum), nominal

degiskenler ise vaka sayis1 ve (%) olarak gosterilmistir.

Hastalarin islem oncesi ve sonrasi kreatinin ve GFR degerleri arasindaki farkin
anlamliligt Wilcoxon testi ile arastinlmigtir. Buradaki zamanlar arasi fark
degerlendirilirken Bonferroni diizeltmesi yapilmistir (p<0.025 ise istatistiksel olarak

anlaml kabul edilmistir).

Metabolik sendrom varligi ve kontrast nefropati varligi agisindan ortalamalar
yoniinden farkin onemliligi t testi ile, ortanca degerler yoniinden farkin 6nemliligi
Mann-Whitney U testi ile arastirilmistir. Nominal degiskenler Pearson Ki-Kare veya

Fisher Exact testi ile degerlendirilmistir.
Metabolik sendrom ve komponentlerinin KMN igin risk indikatorii olup olmadigini
belirlemek i¢in lojistik regresyon analizi kullanildi. Bu univariate analizlerde p <0.25

olan degiskenler ile multivariate analiz yapildi.

p<0,05 i¢in sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Calismaya 67 kadin ve 299 erkek olmak iizere toplam 366 hasta alinmustir.

Calismadaki hastalarin bazal klinik, biyokimyasal, prosediirel 6zellikleri ve aldiklar

tedaviler Tablo 4.1 ve Tablo 4.2'de gosterilmistir.

Tablo 4.1. Her iki gruptaki hastalarin klinik ve biyokimyasal 6zellikleri

Metabolik Metabolik
sendrom tanis1 | sendrom tanisi
Ozellikler olan hastalar olmayan p
(n=153) hastalar
(n=213)
Yas * 61 (36-85) 62 (37-84) 0.24
Kadin cinsiyet, n (%) 39 (25.4) 28 (13.1) 0.003
Sigara, n (%) 70 (45.8) 87 (40.8) 0.35
Viicut kitle indeksi, kg / m?* | 28.1 (20-43.2) 26 (18-38) 0.01
Hemoglobin, g/dl * 14.4 (9.1-17.6) | 14.2 (9.4-17.3) 0.21
Total kolesterol, mg/dl ** 183.5+46.5 179.5+43.9 0.11
LDL, mg/dl ** 112.2+429 107.5+£40.9 0.25
Urik Asit, mg/dl ** 6.5+1.5 5.8+ 1.7 0.02
MI hikayesi, n (%) 50 (%33.1) 69 (32.4) 0.88
CABG hikayesi, n(%) 19 (12.4) 16 (7.5) 0.10
Bel cevresi, cm * 108 (75-140) 94 (70-139) <0.01
Aclik kan sekeri, mg/dl * 102 (64-125) 88 (68-125) <0.01
Hipertansiyon, n (%) 125 (81.7) 109 (51.2) <0.01
HDL, mg/dl ** 41.2+29.5 45+ 11.6 <0.01
Trigliserid, mg/dl ** 1944 +£95.2 130.5 £ 72.6 <0.01

* ortanca deger (minimum-maksimum), ** ortalama =+ standart sapma
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MS tanisi olan hasta sayis1 153, MS tanisi olmayan hasta sayis1 213'tiir.

Caligsma populasyonundaki hastalarin ortalama yas1 61.3'tiir.

Calisma populasyonundaki hastalarda MS insidans1 %41.8'dir.

Kadin cinsiyet oran1 metabolik sendromlu hasta grubunda daha fazladir ( p=0,03).
Viicut kitle indeksi metabolik sendromlu hastalarda daha yiiksektir (p=0,01).

Serum iirik asit seviyeleri metabolik sendromlu hasta grubunda belirgin olarak daha
yiiksektir (p=0,02).

Metabolik sendrom komponentleri olan bel ¢evresi, aglik kan sekeri, HDL, trigliserid

seviyeleri ve hipertansiyon sikligi metabolik sendromlu hasta grubunda belirgin
olarak daha fazladir (p<0,01).

Tablo 4.2. Her iki gruptaki hastalarin aldiklar1 tedaviler ve prosediirel 6zellikleri

Metabolik Metabolik
sendrom tanis1 | sendrom tanisi
olan hastalar olmayan p
(n=153) hastalar
(n=213)

Medikasyonlar
Beta bloker, n (%) 104 (68) 150 (70.4) 0.75
Statin, n (%) 131 (85.6) 171 (80.2) 0.10
ACE inhibitorii, n (%) 100 (65.3) 140 (65.7) 0.94
ARB, n (%) 5(3.2) 8 (3.7) 0.82
KKB, n (%) 7 (4.6) 5(2.3) 0.22
Prosediirel Ozellikler
Cok damar girisim, n (%) 46 (30) 62 (29.1) 0.77
Hasta basina stent sayis1 * 1 (0-5) 1 (0-6) 0.96
Kontrast madde miktart, ml * | 125 (60-350) 135 (50-500) 0.12

ARB= Anjiotensin reseptor blokeri, KKB= Kalsiyum kanal blokeri,

* ortanca deger (minimum-maksimum), ** ortalama + standart sapma
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Her iki gruptaki hastalarin medikal tedavileri ve islemle ilgili 6zellikleri bakimindan

istatistiksel olarak anlamli farkliliklar1 yoktur.

Her iki gruptaki hastalarin perkiitan koroner girisim oncesi ve sonrasi kreatinin ve

GFR degerleri karsilagtirilmistir (Tablo 4.3).

Tablo 4.3. Her iki grup hastalardaki PKG oOncesi ve sonrasindaki renal
parametrelerdeki degisiklikler
Metabolik Metabolik
sendrom sendrom
tanisi olan tanisi
Parametreler p
hastalar olmayan
(n=153) hastalar
(n=213)
Kreatinin, mg/dl
Islem &ncesi 0.97+£0.18*% | 097=+0.17 0.70
Islem sonras1 1.18£0.53*% | 1.03 +0.24¢ 0.05
Mutlak degisiklik 0.20 £ 0.55 0.05+0.29 0.07
GFR, ml/dk/1.73m?
Islem 6ncesi 82.8+19.3*%* | 81.8+ 19.5# 0.60
Islem sonras1 74.6 £27.4%*% | 788 +£23.2# 0.06
Mutlak degisiklik -82+7.0 -29+33 0.10
Kontrast madde nefropatisi, n (%) 10 (6.5) 6 (2.8) 0.08

*p<0.01, **p<0.01 +p=0.03 #p=0.07

Calisma populasyonundaki biitiin  hastalarin  ortalama GFR degeri 82.2

ml/dk/1.73m?'dir.

Her iki gruptaki hastalarin islem Oncesi kreatinin ve GFR degerleri arasinda

istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktur (sirastyla p=0.70 ve p=0.60).
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Metabolik sendrom tanisi olan hasta grubunda islem sonrasi kreatinin degerleri daha
fazla artmistir, ancak istatistiksel olarak anlamlilik sinirda bulunmustur (p =0.05)
Her iki gruptaki hastalarin islem sonrasi GFR degerleri arasinda istatistiksel olarak

anlaml farklilik yoktur (p=0.06).

Her iki grup arasinda serum kreatinin ve GFR degerlerindeki mutlak degisiklikler
acisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik izlenmemistir (sirasiyla p=0.07 ve

p=0.10)

Her iki grupta islem sonrasi kreatinin degerlerinde artis GFR'de azalma izlenmistir.
Ancak metabolik sendrom tanis1 olan hasta grubunda islem sonras1 kreatinin artis1 ve
GFR'deki azalma istatistiksel olarak anlamli (p<0.01) iken, diger grupta bu
degisiklikler istatistiksel olarak anlamli degildir (p=0.03 ve p=0.07).

Tim c¢alisma populasyonunda kontrast madde nefropatisi insidanst %4.3'tiir.
Metabolik sendromlu hasta grubunda KMN goriilme sikligi %6.5, metabolik
sendrom tanist olmayan hasta grubunda %2.8 olup, bu fark istatistiksel olarak
anlamli degildir (p=0.08).

KMN gelisen hastalarin hig birisinde diyaliz ihtiyact olmamuistir.

Metabolik sendrom ve komponentlerinin KMN gelisimi i¢in risk faktorii olup
olmadigint belirlemek i¢in yapilan multivariate analiz sonuglar1 tablo 4.4'te
gosterilmistir.

Yapilan multivariate analizlerde de MS ve komponentlerinin ( hipertansiyon,

bozulmus AKS, yiiksek TG diizeyi, diisik HDL diizeyi, artmis bel ¢evresi) KMN

icin risk faktorii olmadig1 goriilmiistiir (p degerleri >0.05).

Tablo 4.4. MS ve komponentlerinin multivariate analizi
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Univariate Multivariate
Odds %95 Odds %95
Ratio confidence p | Ratio | confidence p
(OR) interval (OR) interval
Hipertansiyon 0.93 (0.33-2.64) |0.90
AKS >100 mg/dl | 2.18 (0.79-6.02) | 0.13 1.65 | (0.50-5.44) | 0.40
Bel ¢cevresi* 0.87 (0.31-2.46) | 0.80
HDL** 0.88 (0.32-2.43) |0.81
Trigliserit 0.72 (0.24-2.14) | 0.56
> 150 mg/dl
Metabolik 2.41 (0.85-6.78) | 0.09 2.44 | (0.87-6.88) | 0.90
sendrom

*Bel ¢evresi, erkeklerde >102 cm ve kadinlarda >88 cm

**HDL kolesterol seviyesi, erkeklerde <40 mg/dl ve kadinlarda <50 mg/dl

30




5. TARTISMA

KMN yatan hastalardaki akut bobrek yetmezliginin en sik 3. sebebidir. Morbidite ve
mortalite artisinin yani sira artmis maliyet ile de iligkili olmasi kontrast madde

nefropatisini 6nemli bir sorun haline getirmektedir.

Kontrast maddenin kullanildigi islemler arasinda KMN riskinin en yiiksek oldugu

islemler koroner anjiografi ve perkiitan koroner girisimlerdir [10, 13].

KMN i¢in daha 6nce tanimlanmis olan risk faktorleri; var olan bobrek yetmezligi,
DM, ileri yas, nefrotoksik ila¢ kullanimi, hipovolemi, fazla miktarda kontrast madde
kullanimi, non-iyonik hiperozmolar kontrast madde kullanimi ve konjestif kalp
yetmezligidir [10]. Bununla birlikte, literatiirde metabolik sendromun kontrast madde

nefropatisi iizerine etkisi ile ilgili yeterli veri bulunmamaktadir.

Abdominal obezite, bozulmus aclik kan glukozu veya hiperglisemi, dislipidemi ve
hipertansiyon gibi risk faktorlerini bir arada barindiran MS prediabetik bir klinik
durumdur. Tip 2 DM, progresif renal hastalik, hipertansiyon, inme ve
kardiyovaskiiler hastalik gelisme riski metabolik sendromlu hastalarda belirgin
olarak artis gostermektedir [64]. Tirkiye'de de koroner arter hastaligi olanlarin

yaridan fazlasini etkilemektedir [65].

KMN i¢in 6ne siiriilmiis etyolojik faktorlerin bir gogu MS ile de yakindan iligkilidir.
Kontrast nefropatinin etyolojisinde; renal arter vazokonstriksiyonuna bagli renal kan
akiminin azalmasi sonucu meduller hipoksi gelismesi ve kontrast maddenin direk
tiibiiler toksisitesi yer almaktadir [20-22]. MS etyolojisinde ise artmis reaktif oksijen
tirlinleri, oksidatif stres, artmig renin-anjiotensin-aldosteron sistem (RAS) aktivitesi
ve artmis endotelin-1 seviyeleri rol oynamaktadir [66, 67]. ATP III kriterlerine gére
yapilan MS tanimi ile oksidatif stres arasinda giiclii bir iliski bulundugu ve MS
komponentlerinin de tek tek reaktif oksijen iiriinlerinde artisa yol agarak oksidatif
stresi arttirdigi gosterilmistir [62]. Kontrast maddelerin de renal tiibiiller {izerine

direk toksik etkilerinin reaktif oksijen lriinleri araciliiyla oldugu diisiiniilmektedir
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[30]. KMN ile ilgili deneysel galismalarda renin ve anjiotensin II'nin intrarenal
vazokonstrikiyondan sorumlu baslica mediatorlerden oldugu gosterilmistir [68].
KMN'de endotelin-1 seviyesinin artmast ve NO diizeyinin azalmasi
vazokonstriksiyona sebep olarak renal meduller kan akimini azaltmaktadir [27].
Azalmis NO ve artmis endotelin-1 aktivitesi, aynt zamanda MS'da da bozulmus
endotel fonksiyonu nedeniyle ortaya ¢ikan bir durumdur [69]. Biz de, MS ve KMN
etyopatogenezindeki bu yakin iligskiyi gz oniinde bulundurarak, MS'un KMN i¢in
potansiyel bir risk faktorii olabilecegini diisiindiik ve elektif PKG yapilan, diabetik

olmayan hastalarda metabolik sendromun KMN {izerine etkisini aragtirdik.

Yaptigimiz ¢aligmada; her ne kadar MS'lu hasta grubunda kontrol grubuna gore
KMN insidanst daha yiiksek olsa da (%6.5'e %2.8), bu fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmamistir. Ancak metabolik sendrom tanisi olan hasta grubunda iglem
sonrast kreatinin artis1 ve GFR'deki azalma istatistiksel olarak anlamli bulunmustur
(p<0.01).Kontrol grubunda ise islem sonrasi bu degisiklikler anlaml1 degildir (p=0.03
ve p=0.07).

Literatiirde bugiline kadar MS'lu hastalarda KMN riskini arastiran tek bir ¢aligma
bulunmaktadir. 219 hastanin alindigi bu prospektif ¢calismada MS'un KMN i¢in bir
risk gostergesi oldugu bildirilmistir (p=0.026). KMN insidansi, metabolik sendromlu
hasta grubunda %14, kontrol grubunda %3.6 bulunmustur (RR 3.93, p=0.07) [12].
Ancak bu calismaya 60 yas lstl ve hafif-orta derecede bobrek yetmezligi olan ( CrCl
>30 ve <90 ml/dk olanlar) hastalar alinmistir. Bizim ¢alismamizda ise yas sinirlamasi
yoktur, ortalama yas 61.3'tlir. Ayrica GFR <60 ml/dk/1.73m? olan hastalar ¢aligmaya
almmamistir. Bu farkli 6zelliklerdeki calisma hastalar1 nedeniyle sonuglar farkli

¢ikmis olabilir.

Caligmamizdaki biitiin hasta populasyonuna baktigimizda KMN insidanst %#4.3
bulunmustur. Daha 6nce yapilan bir¢cok c¢alismada, ¢ok farkli KMN insidanslari
bildirilse de, genel olarak risk faktorleri olmayan bireylerde insidans %1-2 olarak
bildirilmistir [5, 6]. 1826 hasta ile yapilan bir ¢alismada ise PKG sonrast KMN
insidans1 diabetik olmayan hastalarda %12.8 bulunmustur [17]. Ancak bu ¢alismada
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bizim caligmamizdan farkli olarak GFR<60 ml/dk/1.73m? olan hastalar da yer

almaktadir. Bu nedenle ¢alismamizda genel insidans daha diisiik ¢ikmis olabilir.

PKG sonrast KMN gelisen hastalarin ¢ok az bir kisminda diyaliz ihtiyaci olmaktadir
(%0.3, %0.7) [16, 17]. Bu ¢alismada ise KMN gelisen hi¢bir hastada diyaliz ihtiyaci
olmamistir. Bu durum ise muhtemelen ¢alismadaki hasta sayisinin az olmasindan

kaynaklanmaktadir.

DM, KMN gelisiminde 6nemli bir rol oynar. Lautin ve arkadaglarinin yaptig1 bir
calismada; DM ve azotemisi olmayan hastalarda KMN insidanst %2 iken, DM olan
azotemisi olmayan hastalarda %16, hem DM hem de azotemisi olan hastalarda %38
oldugu bildirilmistir [70]. Toprak ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada ise, diyabeti
olmayip sadece bozulmus aglik kan glukozu olan (AKS >110 mg/dl) hastalarda da
KMN riskinin arttigi gosterilmistir (OR: 4.72, p=0.007) [12]. Toprak ve
arkadaglarimin diger bir ¢alismasinda ise; serum kan glukozu >124 mg/dl olan
prediabetik hastalarda, normal aclik glukoz degerleri olan hastalara gore KMN
riskinin 2.1 kat arttigi bildirilmistir [41]. Bizim g¢alismamiza diabetik hastalar
alimmamaistir, bozulmus AKS'nin de KMN riskini arttirmadigi goriilmiistiir (OR 1.65;
%95 CI1 0.50-5.44; p=0.40)

MS komponentlerinden birisi olan HT da bazi kaynaklarda KMN i¢in mindr bir risk
faktorii olarak siniflandirilmaktadir [2, 71]. PKG yapilan 8628 hastanin alindig bir
calismada hipertansiyonun KMN i¢in bagimsiz bir risk faktorii oldugu bildirilmistir
(p=0.0035; OR 1.2; %95 CI 1.06-1.36) [72]. Biz ise ¢alismamizda HT ile KMN
arasinda bir iligki bulmadik ( OR 0.93; %95 CI 0.33-2.64; p=0.90).

Bugiine kadar literatiirde hiperkolesterolemi ve KMN iliskisini arastiran sinirlt sayida
veri bulunmaktadir. Bu c¢aligmalarda da, hiperkolesteroleminin NO {iretimini
azaltarak KMN gelisimini kolaylastirdigi gosterilmistir [73, 74]. Yapmis oldugumuz
calismada ise, yiiksek trigliserit ve diisiik HDL kolesterol degerleri ile KMN gelisimi
arasinda bir iligki bulmadik (p>0.05).
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Calismamizda birtakim kisithiliklar mevcuttur. Birincisi, retrospektif bir ¢alisma
olmasidir. Elektif PKG sonrasi hastalarin bir ¢ogu kontrol kreatinin degerleri
goriilmeden erken donmede taburcu olmaktadir. Bu durum KMN insidansinin
oldugundan daha diisiik bulunmasina sebep olmus olabilir. ikincisi, hasta sayisinin az
olmasidir. Ucgiinciisii, renal fonksiyonlar1 degerlendirmek icin kreatinin ve GFR
degerleri kullanilmis olmasidir. Oysa sistatin C, N-asetil-glukozaminidaz veya iniilin

klirensi renal fonksiyonlarin degerlendirilmesinde daha sensitiftir.
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6. SONUCLAR

Elektif PKG yapilan, GFR > 60 ml/dk/1.73m? olan ve DM tanisi olmayan hastalarda
MS kontrast madde nefropatisi i¢in bir risk faktorii degildir. Ayni1 hasta grubunda MS
komponentleri olan hipertansiyon, bozulmus AKS, artmis bel c¢evresi, yiiksek
trigliserid ve diisiik HDL diizeyleri de tek tek KMN i¢in risk faktorii degildir. Ancak
bu konu ile ilgili daha genis c¢apli, ¢ok merkezli prospektif ¢alismalar yapilmasi

gerekmektedir.
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OZET

Metabolik Sendromun Elektif Perkiitan Koroner Girisim Sonrasi1 Kontrast
Madde Nefropatisi Gelisimine Etkisi

Giris; Kontrast madde nefropatisi (KMN) hastanede yatan hastalarda gelisen akut
bobrek yetmezliginin en sik 3. sebebidir. Ayrica artmig morbidite ve mortalite hizi,
hastanede kalis siiresinin uzamasi ve potansiyel diyaliz riski ile iligkilidir. Bu
komplikasyonlart 6nlemek i¢cin KMN gelisimine yatkin hastalarin tespit edilmesi ve

profilaktik yontemlerin uygulanmasi gerekmektedir.

Amac; Elektif perkiitan koroner girisim (PKG) yapilan, diabetes mellitus (DM)
tanist olmayan hastalarda metabolik sendromun (MS) KMN gelisimine etkisinin

arastirilmasi planlanmistir.

Gere¢ ve Yontem; Bu calisma retrospektif bir calismadir. DM tanist olmayan
toplam 366 hasta iki gruba ayrilmistir. 153 hasta MS tanist olan grupta, 213 hasta
MS tanist olmayan grupta incelenmistir. MS, NCEP-ATP III kriterlerine gore
tamimlanmistir. KMN; koroner anjiografiden 48-72 saat sonra serum bazal kreatinin

degerinde >%25 veya >0.5mg/dl artis olmasi seklinde tanimlanmustir.

Bulgular; Hastalarin ortalama yas1 61.3'tlir. Her iki grubun klinik, biyokimyasal ve
prosediirel 6zellikleri incelendiginde, kadin cinsiyet, iirik asit seviyeleri, viicut kitle
indeksi ve MS parametreleri MS grubunda daha fazladir (p< 0.05). islem sonras1 her
iki grupta da kreatinin seviyelerinde artis izlenmistir (MS grubunda 0.97+0.18'den
1.18+0.53'¢e, p<0.01 ve kontrol grubunda 0.97+0.17'den 1.03+0.24'e, p=0.03). KMN
MS grubunda %6.5 (10/153), kontrol grubunda %2.8 (6/213) siklikta goriilmiistiir
(p=0.08).

Tartisma; Elektif PKG yapilan, DM tanis1 olmayan MS'lu hastalarda KMN oram
daha yiiksek olmasina ragmen, bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir
(p=0.08). Bu konu ile ilgili daha genis capli, cok merkezli, prospektif ¢aligmalar

yapilmasi1 gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler; Kontrast madde nefropatisi, metabolik sendrom, perkiitan

koroner girisim
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ABSTRACT

The Effect of Metabolic Syndrome on Development of Contrast Induced
Nephropathy After Elective Percutaneous Coronary Intervention

Introduction; Contrast Induced Nephropathy (CIN) is the third most common cause
of acute kidney injury that develops in hospitalized patients. Moreover, it is related to
increased morbidity and mortality, long hospital stays and potential risk of dialysis.
In order to prevent these complications, patients that are prone to develop CIN need

to be identified and prophylactic methods need to be applied.

Aim; It is aimed to investigate the effects of metabolic syndrome (MetS) on
development of CIN in patients undergoing an elective percutaneous coronary

intervention (PCI) who are not diagnosed as having diabetes mellitus (DM).

Material and Method; This is a retrospective study. A total of 366 patients who are
not diagnosed with DM are divided into two groups. 153 patients are studied in the
group of patients with MetS, 213 patients are studied in the group of patients without
MetS. MetS is defined with respect to the NCEP-ATP Il criteria. CIN is defined as
having an increase of >25% or >0.5 mg/dl in the basal serum creatinine level within

48-72 hours after coronary angiography.

Results; The average age of the patients is 61.3. It is found by examining the
clinical, biochemical and procedural characteristics of both groups that, female
gender, iiric acid levels, body mass index and MetS parameters are higher (p<0.05)
in MetS group. After the procedure, an increase in creatinine levels is observed in
both groups (from 0.97+0.18 to 1.18+0.53, p<0.01 in MetS group and from
0.97£0.17 to 1.03+0.24, p=0.03 in control group). CIN is observed at a rate of 6.5%
(10 of 153) in MetS group and at a rate of 2.8% (6 of 213) in control group (p=0.08).

Discussion: Even though the observed rate of CIN in patients undergoing elective

PCI who are not diagnosed as having DM is higher in patients with MetS compared
to those without MetS, this difference was not found to be statistically significant
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(p=0.08). Larger, multicenter, prospective trials need to be launched addressing this
issue.

Keywords: Contrast induced nephropathy, metabolic syndrome, percutaneous
coronary intervention
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