ARASTIRMA MAKALESI / Research Article

Akut Miyokardiyal Infarktiis Sonrasi Primer Anjiyoplasti
Uygulanan Hastalarda Kontrastla Iliskili Nefropatinin
Bir Prediktorii: Kontrast Madde Hacminin Glomeriiler

Filtrasyon Hizina Orani
A Predictor of Contrast Induced Nephropathy in Patients Undergoing Primary

Angioplasty for Acute Myocardial Infarction: The Ratio of Contrast Media Volume to
Glomerular Filtration Rate

Sedat Tas', Eren Ozan Bakar?, Ummii Tas®

! Department of Cardiology, Manisa City Hospital, Manisa, Turkey
? Department of Cardiology, Manisa Celal Bayar University, Manisa, Turkey
* Department of Cardiology, Manisa Akhisar State Hospital, Manisa, Turkey

Yazigsma Adresi / Correspondence:

Sedat Tas
Department of Cardiology, Manisa City Hospital Manisa, Turkey
T: +90 505 291 94 58 E-mail : sedattas2000@yahoo.com

Gelig Tarihi / Received : 26.08.2020  Kabul Tarihi / Accepted : 04.02.2021
Orcid :
Sedat Tas https://orcid.org/0000-0001-8086-1318,
Eren Ozan Bakir MD; https://orcid.org/0000-0001-7168-9157
Ummii Tag, MD; http://orcid.org/0000-0002-3725-2944

( Sakarya Tip Dergisi / Sakarya Med ] 2021, 11(1):183-192) DOI: 10.31832/smj.786134

0z

Amag¢  Akut miyokard infarktiisii nedeni ile perkiitan koroner girisim yapilan hastalarda, kontrast madde hacminin glomeriiler filtrasyon hizina oraninin (KV/GFH) kontrast
iliskili nefropatiyi (KIN) éngérdiirmedeki etkisini belirlemek ve KIN gelisiminden sakinmak amaci ile giivenli bir KV/GFH esik degeri tanimlanmasi amaglanmaktadir.

Geregve  Akut myokard infarktiisii nedeni ile perkiitan koroner girisim yapilan 108 hasta degerlendirildi. Hastalar perkiitan koroner girisimden 48 saat sonra bakilan serum

Yontem  kreatinin degerlerindeki degisime gore, KIN gelisen ve KIN gelismeyen olarak iki gruba ayrildi. Ardindan KiN ile iligkili olan risk faktorlerinin analizi yapildi. Receiver

operating characteristic (ROC) egrisi kullanilarak KIN gelisimini belirlemek amactyla KV/GFH igin optimal bir esik deger belirlendi ve lojistik regresyon kullanilarak KIN’i
ongordiiren bagimsiz degiskenler tanimlandi.

Bulgular  Hastalar iinde KIN gelisim oran1 %24 olarak saptandi. KV/GFH anlamli olarak KIN gelisen grupta daha yiiksek bulundu. ROC egrisi analizi ile elde edilen KV/GFH>2,68
degeri, KIN gelisimini dngdrmede %92 sensitivite ve %89 spesifisiteye sahipti. KV/GFH disinda, yas ve HDL-K da KIN i¢in bagimsiz risk faktorleri olarak saptandi.

Sonu¢  Akut myokard infarktiisii nedeni ile perkiitan koroner girisim yapilan hastalarda, KV/GFH>2.68 degeri KIN’i 6ngérdiirmede anlaml bagimsiz bir degiskendir. Bu deger
PKG yapilacak hastalarda kontrast madde kullanimini yonetmek agisindan kullanish olabilir.

Anahtar  Kontrast iligkili nefropati; kontrast madde hacmi; akut miyokardiyal infarktiis; perkiitan koroner girisim; yiiksek dansiteli lipoprotein
Kelimeler

Abstract

Objective  To evaluate contrast media volume to glomerular filtration rate (CV/GFR) ratio for predicting contrast-induced nephropathy (CIN) and to determine a safe CV/GFR cut off value to avoid CIN
in patients with acute myocardial infarction during percutaneous coronary intervention (PCI).

Materials A total of 108 patients with acute myocardial infarction undergoing percutaneous coronary intervention were enrolled. They were divided into the CIN and non-CIN groups according to the
and methods  changes in serum creatinine levels within 48 hours after coronary artery intervention. Then the relevant risk factors of CIN were analyzed.Receiver operating characteristic (ROC) curves were
used to identify the optimal cut off value of CV/GER for detecting CIN and logistic regression analyse was used to identify independent variables to predict CIN.

Results  Among them, CIN occurred in patients with an incidence of % 24. CV/GFRwas significantly higher in CIN patients group. In ROC curve analysis, at cut-off value of 2.68, CV/GFR had a
sensitivity of 92% and specificity of 89% for predicting CIN development. Age and HDL-C alsowere identified as independent risk factors for CIN.

Conclusion ~ CV/GFR>2.68 was a significant independent predictor of CIN in patients undergoing coronary artery intervention for acute myocardial infarction.It is possible that this score can be used in
patients whenmanaging the PCI and CV.

Keywords  contrast induced nephropathy; contrast medium volume; acute myocardial infarction; percutaneous coronary intervention; high-density lipoprotein
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GIRiS
Kontrast-iligkili nefropati (KIN), akut bébrek yetmezli-
ginin kontrast maruziyetine bagli olan biiyiik ¢ogunlukla
geri dondiiriilebilir bir sebebidir. KIN, islemden 48 saat
sonra degerlendirilen serum kreatinin seviyesinde bazal
degerlere kiyasla>%25 rolatif artis veya >0.5mg/dl artis
olarak tanimlanmaktadir. Serum kreatinin degerleri ge-
nellikle 3-5 giin igerisinde zirve yapmakta ve 2 hafta iceri-

sinde bazal degerlere donmektedir.!

Temel olarak kontrast maruziyeti sonrasi bobreklerde
uzun stireli vazokonstritksiyon meydana gelir, bunun so-
nucunda bébrek kan akimi bozulur ve iskemi meydana ge-
lir.Iskemi reaktif oksijen radikallerinin olusmasina sebep
olur ve tibtiler nekroz bunu takip eder. Sonug olarak affe-
rent arteriollerde de vazokonstriiksiyon olur ve glomeriiler
filtrasyon hizi (GFH) azalir.>* Bu da akut bobrek yetersizli-
¢i ile sonuglanir. Kontrast maddenin neden oldugu ytiksek
ozmotik yiik direkt tiibiiler toksisite ile tiibiiler nekroza ve

enzimiiriye neden olarak da nefropatiye yol agabilir.

Hastane igi mortalite KIN gelisen hastalarda, gelisme-
yenlere gore belirgin olarak fazla bulunmustur (%21,4 vs.
%0,9; P < 0,001).* KIN, %10-15 arast bir oranla hastane
kaynakli akut bobrek yetmezliginin sik gortilen bir sebe-
bi olup, renal hipoperfiizyon (%42) ve postoperatif renal
hasar(%18)dan sonra 3. en stk hastane i¢i akut bobrek
yetmezligi sebebidir ve nadiren geri doniisiimsiiz bobrek
hasarina yol agabilmektedir.” Perkiitan koroner girisimlere
bagl gelisen KIN orani % 0-24 arasinda degismektedir. Bu
degiskenligin nedeni hasta ve isleme bagli nedenlerin her
hastada farkli olmasidir. Ancak en yiitksek KIN oranlart
acil perkiitan koroner girisimler sonrasinda ortaya ¢ik-
maktadir.’ Kontrast maruziyeti sonrasiKiN gelismis has-
talarda bazen kisa siireli diyaliz ihtiyaci ve bazen de kalict
diyaliz ihtiyac1 olabilmektedir. KIN sadece bobrekleri et-
kileyen bir komplikasyon degildir. Uzun dénemde 6liim,
inme ve miyokard infarktiisii oranlarinin KIN gegiren has-
talarda daha yiiksek oldugunu gosteren verilerin sayisi gi-

derek artmaktadir.” Saglik hizmetinin maliyetini artirmasi

ve klinik seyir tizerine olumsuz etkisi gibi nedenlerle kli-
nisyenlerin bilmesi gereken 6nemli problemlerden biridir.
KINt ortaya ¢ikaran nedenler 2 grupta toplanabilir: i-)
hasta iligkili nedenler ve ii-) islem iligkili nedenler. Kronik
bobrek yetmezligi ve diyabetes mellitus, hasta iliskili ne-
denler i¢inde en énemlileridir. Bunun yaninda; kontrolsiiz
hipertansiyon, >75 yas, anemi, kalp yetmezligi ve siroz da
bu grupta degerlendirilir. Islem iligkili nedenler; kontrast
madde miktari, 72 saat icinde tekrar kontrast maddeye
maruz kalma, kullanilan ajanin viskozitesi ve hastanin es
zamanl kullandig1 ditiretik ve non-steroid antiinflamatu-
var ilaglar(nsaii) gibi nefrotoksik ilaglar olarak siralanabi-
1ir KIN gelisiminde yukarida sayilan risk faktérleri iginde
verilen kontrast madde miktar1 6nemli bir yer tutmakta-
dir.® Kontrast maddeler temel olarak bobreklerden atilir
ve 24 saat sonunda %98 kadar1 viicut digina atilmig olur,
ancak %1 kadar1 bobrek digi organlardan atilir. fyot bazli
kontrast maddeler, osmolaritelerine gore distik, ytiksek ve
izoosmolar olarak 3 gruba ayrilirken, iyonik 6zelligine gore
de iyonik ve non-iyonik olarak iki kisimda degerlendiri-
lir. Genel olarak intravaskiiler goriintiileme ve islemlerde
diisiik veya izoosmolar non-iyonik kontrast ajanlar tercih
edilir. Bunun en 6nemli nedeni bu gruptaki ajanlarin akut
yan etkilerinin (% 0,2-0,7) ve ciddi yan etkilerinin (% 0,04)
daha az olmasidir.*'° Kontrast ajanlarin birbirine tstiinlii-
g ile ilgili yapilan caligmalarda farkli sonuglar mevcuttur.
Diisiik osmolar ve izoosmolar non-iyonik kontrast ajanlar
ile ilgili yapilan ¢aligmalarda, KIN icin risk faktorleri tasi-
yan ya da 6ncesinde bobrek yetmezligi olan hastalarda izo-
osmolar kontrast ajanlarin kullaniminin daha diisiik KIN
oranlarina neden oldugunu savunan ¢alismalar oldugu
gibi,'"'? aralarinda hicbir astiinlitk olmadigini belirten ¢a-
ligmalar da vardir.*'* Amerikan Kalp Cemiyeti perkiitan
koroner girisim kilavuzu, diisiitk osmolar ve izoosmolar
non-iyonik kontrast ajanlarin her ikisinin de anjiyografi
yapilacak hastalarda kullanilabilecegini ve diger kontrast

ajanlara tistiin oldugunu belirtmistir."®

KIN gelisimini 6nlemek igin cesitli farmakolojik ve

non-farmakolojik yéntemler gelistirilmigtir. Ancak KIN
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i¢in tanimlanmis kesin bir tedavi yontemi bulunmamak-
tadir, bu nedenle KIN gelisimini engellemeye ydnelik én-
lemler almak daha fazla 6nem tagimaktadir. Bunlardan en
onemlileri kontrast madde miktarini miimkiin olan en az
miktarda kullanmak, sivi kaybini engellemek ve renal va-
zokonstriiksiyona neden olabilecek etkenlerden uzaklas-
maktir. Hastanin kullandig1 nefrotoksik ajanlarin kesilme-

si de yine 6nleyici yontemlerden biridir.

Yukarida belirttigimiz gibi kontrast maddelerin bobrek
iizerine etkileri verilen kontrast madde miktarina ve os-
molaliteye baglidir. Kontrast madde miktar1 ve KIN ge-
lisimi arasindaki iliskiyi arastiran ¢alismalarda, kontrast
madde volimii (KV)/ Glomeril Filtrasyon Hizi1 (GFH)
orani ve kontrast madde miktar1 icin ¢esitli esik deger-
ler 6ne striilmistir.'**® Bu ¢alismalarda kontrast madde
miktart i¢in esik degerler 70 cc ve 240 cc araliginda de-
gismektedir. Bu caligmalarda genel olarak kontrast madde
miktarinin miimkiin oldugunca az kullanilmas1 ve tanim-
lanan egik degerlere gelindiginde komplikasyon gelisimi

acisindan dikkatli olunmasi 6nerilmektedir.

KIN, perkutan koroner girisimin morbiditeyi, hastanede
yatis siiresini ve hatta mortaliteyi arttiran ciddi bir komp-
likasyonudur.” Perkutan koroner girisim sirasinda kulla-
nilan kontrast madde miktar: tanisal anjiyografilere gore
belirgin miktarda fazla olup, kontrast madde miktarinin
miimkiin oldugunca minimalize edilmesi ve KV/ GFH
oraninin belirli bir oranin altinda tutulmasi Avrupa Kar-
diyoloji Dernegi 2018 miyokardiyal revaskiilarizasyon
klavuzunda da klas 1 endikasyon ile 6nerilmektedir. Ca-
lismamizin verilerinin bu baglamda degerli olacagini dii-

stinmekteyiz.

Aragtirmamizin amaci, perkutan koroner girisim esna-
sinda kullanilacak kontrast madde miktarinin hastanin
GFH’si ve klinik durumu dikkate alinarak hesaplanmasi
ve miktarinin sinirlandirilmasi ile 6nemli bir morbidite ve

mortalite nedeni olan kontrast nefropatisinin azaltilmasi-

na katki sunmaktir.

GEREC ve YONTEMLER
Calismamiz prospektif ve tanimlayici bir ¢alismadir. Calig-
mada 10 Ocak 2019 ve 1 Nisan 2019 tarihleri arasinda has-
tanemiz acil servisine basvuran akut miyokard infarktis
tanili hastalar incelenmistir. Caligmanin dislama kriterleri:
Kreatinin klirensi <60 ml/dak,<18 yas, kalp yetmezligi,
bobrek transplantasyonu 6ykiisii, malign tiimor, hemato-
lojik astalik, gebelik, immunsupresif ila¢ kullanimu, karaci-
ger yetmezligi, kardiyojenik sok, nefrotoksik ila¢ kullanim
oykiisti, kontrast madde alerjisi, son 10 giin i¢inde kont-
rast madde maruziyeti olarak belirlendi. Calismaya 120
hasta dahil edildi. 6 hasta kendi istegi ile 24. saat sonunda
taburcu oldugundan 48. Saat kreatinin degerlerine baki-
lamadigy i¢in, 2 hasta islem 6ncesi kreatinin degeri bakil-
madig icin, 4 hasta ise ek romatolojik hastaliklar1 nedeni
ile yogun non-steroid antiinflamatuvar ila¢ kullanimlari
olmasi nedeni ile galigma dis1 birakildilar. Bazal kreatinin
degerleri normal olan, 18 yas {istli akut myokard enfark-
tusti tanist ile acil servise bagvuran hastalardan, koroner
anjiyografi (KAG) yapilmadan once bagta bobrek fonksi-
yon testleri olmak tizere kan 6rnekleri alindi. Hastalarin
demografik verileri ve vital bulgular1 bagvuru aninda kayit
altina alindi. Her hastaya basvuru aninda 12-derivasyon-
lu elektrokardiyografi ¢ekildi. Hastalarin bagvuru tanisi,
yast ve kontrast iligkili nefropatiye zemin olusturabilecek
diger risk faktorleri not edildi. Her hastanin hastane yatis
stiresince giinliik olarak vital bulgular: dl¢tildii. Hastanin
kreatinin degerleri islem giini, islem yapilmadan 6nce 6l-
¢lildii ve islem sonrasi 24. ve 48. saatlerde tekrar kreatinin
dl¢iimii yapildi. KIN agisindan degerlendirilmek iizere 48.

saatteki kreatinin 6l¢timii baz alind.

GFH ol¢iimiinde Cockroft-Gault formiilii [Kreatinin kli-
rensi (CrCI): 140(yas)x kilo(kg)/ 72xSCr(mg/dl)] kulla-
nild. Islem giinii hastanin GFH 6l¢iimii mevcut formiil
ile hesapland: ve kontrast miktari (ml cinsinden) ile GFH
degeri oranlanarak KV/GFH elde edildi. Kateter labora-

tuvarina alinan hastanin KAG islemi tecriibeli bir invaziv
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kardiyolog tarafindan yapildi.islem sirasinda non-iyonik
izoosmolar kontrast madde kullanildi. Islemden &nce
standart olarak her hastaya 1cc/kg/saat hizinda serum fiz-

yolojik infiizyonu agild1.

KIN tanist bazal kreatinin degerinde (islem giinii, islem
oncesi alinan kreatinin) gelisecek >%25 rolatif artis veya
>0.5mg/dl absolii artis olarak kabul edildi. Her hastadan
yazili ve sozlii olarak aydinlatilmis onam alind1.Aydinla-
tilmig onam formlar1 hastalara imzalatildi.Calismamiz
10.01.2019 tarih ve 1921 protokol numaras: ile Manisa
Celal Bayar Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Aragtirmalar

Etik Kurulu tarafindan onaylanmustir.

Istatistik

Caligmanin istatiksel analizi SPSS 21 (Statistical Packa-
ge for Social Sciences) istatistik programi kullanilarak
yapildi. Temel istatistikler ile hastalarin ozellikleri ozet-
lendi, sayisal parametrelerin 6zetlenmesinde aritmetik
ortalama ve standart sapma; kategorik degiskenlerde ise
say1 ve yiizde degerleri kullanildi. Karsilastirmalarda tiim
degisken gruplarinin dagilimini tespit etmek igin Kolmo-
gorov-Smirnow testi uygulandi. Normal dagilim gésteren
degiskenlerde parametrik; ¢carpik dagilim gosteren degis-
kenlerde non-parametrik istatistiksel yontemler kullanil-
di. Parametrik test olarak Student T Testi (Independent
Sample T Testi) ve non-parametrik test olarak Mann-W-
hitney U Testi kullanildi. Kategorik degiskenlerin karsilag-
tirilmasinda ise ¢apraz tablo istatistikleri kullanildi (Ki-ka-
re). KIN iizerinde anlamli etkisi olan uygun degiskenleri
saptamak igin lojistik regresyon analiziyapildi. Bunlara ek
olarak KV/GFH degeri i¢in bir sinir deger belirlemek ama-
ci ile receiver operator characteristic (ROC) egrisi anali-
zi yapildi. Tim analizlerde istatistiksel anlamlilik sinir1
pX0,05 olarak kabul edildi.

BULGULAR
Caligma grubumuz 108 hastadan olugsmakta ve hastalarin
cogunlugunu erkekler olusturmakta idi (77 [%71,2] erkek,
31 [%28,8] kadin) ve 108 hastanin yaglarinin ortalamasi

63,9 + 10,9 idi.Hastalar 48. saat sonunda alinan kreatinin
degerlerine gore 2 gruba ayrildi. Birinci gruba KIN gelis-
meyen 82 hasta (%76) alind1 (KIN-, 57 erkek/25 kadin;
ortalama yas: 62,2+10,0). Ikinci gruba ise KIN gelisen 26
hasta (%24) alindi (KIN+, 20 erkek/6 kadin; ortalama yas:
69,2+12,0). KIN+ hasta grubu diger gruba gore anlaml
derecede daha yash hastalardan olusmakta idi (p=0,004).
Sigara igme oranlar1 KIN+ hasta grubunda anlamli olarak
daha ytiksek bulunurken (p<0,001),serum HDL-kolesterol
degerleri anlamli olarak daha disiik bulundu (p=0,006).
KIN+ hasta grubunda anlamli olarak daha yiiksek oranda
acei/arb kullanildig1 gorildii (p=0,049) ancak diyabetes
mellitus tanili hasta oraninda iki grup arasinda anlam-
I fark goriilmedi. Bazal GFH degerleri KIN+ hastalarda
normal sinirlarda olmasina ragmen KIN- hastalara gore
anlamli olarak daha disik bulundu. Hastalarin klinik,
laboratuvar ve demografik 6zellikleri Tablo 1de Gzetlen-
mistir. Hastalarin KAG iglemi sirasinda kullanilan kont-
rast miktar1 (p<0,001), 48. Saat sonunda bakilan kreatinin
(p<0,001) ve KV/GFH (p<0,001) degerleri anlaml olarak
KIN+ hasta grubunda daha yiiksek bulundu (Tablo 2).

KV/GFH oranu ile yas (r=0,291, p=0,002), beden kitle in-
deksi (BKI) (r=0,246, p=0,001), trombosit- lenfosit orani
(PLR) (r=0,250, p=0,008), ortalama trombosit volimii-
lenfosit oran1 (MPVLR) (r=0,238, p=0,013) ve nétrofil-
lenfosit oran1 (NLR) (r=0,270, p=0,005) arasinda pozitif
yonde korelasyon saptandi. Diger parametrelerle KV/GFH
arasinda anlamli korelasyon saptanmadi (Tablo 3). Yas de-
giskenine gore diizeltilmis korelasyon analizi sonucunda
ise PLR ve MPVLR degiskenlerinin istatiksel anlamliliga
ulagmadig1 saptandi.Yitksek dansiteli lipoprotein-koles-
terol (HDL-K) ile diger degiskenler arasinda yapilan ko-
relasyon analizinde; HDL-K ile kadin cinsiyet (r=0,206,
p=0,033), PLR (r=0,221, p=0,022), MPVLR(r=0,269,
p=0,005) ve NLR (r=0,300, p=0,002) arasinda pozitif yon-
de korelasyon, BKI (r= -0,215, p=0,026) ve sigara kulla-
nimi (r= -0,218, p=0,023) ile negatif yonde korelasyon
saptandi (Tablo 4).
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Tablo 1: AMI Sonrast KAG Yapilan Hastalarin Bazal Klinik ve Demografik
Ozelliklerine Gére 2 Grup Arasinda Kargilagtirilmast

Tablo 2: AMI Sonrasi KAG Yapilan Hastalarin KAG Prosediirii ile Iligkili
Degiskenlerinin 2 Grup Arasinda Karsilagtirilmasi

Grup 1 Grup 2 Grup 1 Grup 2
(KIN-) (KIN+) L (KIN-) (KIN+)
(n=82) (n=26) (% | D degert (n=82) (n=26) deiri
(%76.0) 24.0) (%76) (% 24) s
Ort+SS Ort+SS
Kadn cinsiyet, n (%) 25 (%304) | 6(%23) 0,467 r r
Yas (y1l) (Ort+SS) 62,2+10 69,2+12 0,004 Kreatinin (48. saat) 0,84+0,26 1,49+0,23 0 ;01
)
BKI (kg/m2) (OrtSS) 25,643,5 28,6£3,9 | <0,001 B
- Kontrast hacmi (ml) 177,2+76,2 248,4+67,5
Sigara, n (%) 29 (%30,5) 18 (%69,2) < 0,001 0,001
Diyabetes mellitus, n (%) 27(%32,9) 7(%26,9) 0,566 KV/GFH 1,95+0,75 3,35£0,58 0 ;01
ADEI/ARB, n (%) 16 (%19,5) 10(%38,5) 0,049 ’
T KAG: Koroner anjiyografi; KV/GFH: Kontrast voliimii-Glomeriiler filtra-
AKS Tipi, n (%) syon hizi orang; Ort+S$S:Ortalama ve standart sapma; AMI:Akut myokard
STEMI 32 (%29,6) 8 (%7,4) infaktiisii; KAG: Koroner anjiyografi
NSTEMI 50 (%46,2) 18 (%16,6)
Bazal kreatinin (mg/dl) (Ort+SS) 0,88+0,24 1,03+0,16 0,003 Tablo 3: AMI Sonrasit KAG Yapilan Hastalarin KV/GFH Degerleri ile Lab-
GEH (ml/min/1.73 m2 (Ort£SS) 92,1423 4 7464206 0.001 oratuvar ve Demografik Parametreleri Arasinda Spearman Iki Degiskenli
. — — — 2 ve Parsiyel Korelasyon Analizi
Lenfosit (x109/L) (Ort+SS) 2,48+1,24 2,38+1,14 0,715 KV/GFH
Notrofil (x109/L) (Ort£SS) 7,24%3,25 7,43+3,26 0,797 Diizeltilmenis Diizeltilmis*
Lokosit (x109/L) (Ort£SS) 10,6£3,6 10,743,3 0,822 -
Bagimsiz r coeflicient value r coeflicient value
KK (x109/L) (OrtSS) 4,58+0,59 | 4,6240,44 | 0765 degiskenler P P
Trombosit (x109/L) (Ort£SS) 247,2+74,3 253,2+44,9 0,616 Yas 0,291 0,002 - -
Hct (%) 39,8+4,6 41,0+5,0 0,232 C;:ﬁé;dm) 0,114 0239 0,123 0,238
Hb (g/dl) (Ort+SS) 13,0+1,8 13,2+1,7 0,483 Y -
BKI 0,246 0,010 0,213 0,039
RDW (%) 14,4+1,8 14,6+1,4 0,578
Bazal NLR 0,270 0,005 0,215 0,037
PCT (Ort£SS) 0,24+0,06 0,24+0,04 0,824
Bazal PLR 0,250 0,008 0,186 0,073
MPV (fl) (Ort+SS) 9,75+1,10 9,82+0,82 0,737
Bazal
Bazal NLR (Ort+SS) 3,6£2,9 4,0£3,4 0,540 MPVLR 0,238 0,013 0,129 0,215
Bazal MHR (Ort+SS) 0,016+0,011 | 0,019+0,010 0,251 Bazal MHR 0,026 0,798 -0,031 0,766
Bazal MVPLR (Ort+SS) 4,78+2,21 5,13+2,58 0,504 HDL-K -0,022 0,821 20,024 0,817
Bazal PLR (Ort+SS) 120,5+65,7 128,5+57,0 0,579 MPV 0,109 0,263 0,045 0,667
Ure (mg/dl) (Ort+SS) 42.7%22.9 41.2+16.0 0,758 RDW 0,075 0,445 0,092 0,376
Glukoz (mg/dl) (Ort=SS) 160,4£93,3 | 184,8+106,2 | 0,264 PCT 0.089 0368 0163 0116
Potasyum (mmol/l) (Ort+SS) 4.2+0,4 4,5£0,6 0,109 BKI: Beden kitle indeksi; HDL- K: Yiiksek dansiteli lipoprotein-kolesterol;KV/GFH:
Kontrast voliimii-Glomeriiler filtrasyon hizi orani; MHR: Monosit- HDL-K oran;
AST (U/L) (Ort£SS) 66,9976 56,2479,5 0,613 MPV: Ortalama trombosit voliimii; MPVLR: MPV-lenfosit orani; NLR: Nétrofil-lenfosit
ALT (U/L) (Ort+SS) 25,3+17,3 23,0+14,0 0,540 orans; PCT: Trombosit platekriti; PLR: Trombosit-lenfosit orani; RDW: Eritrosit dagilim
genisligi; AMI:Akut myokard infaktiisii; KAG: Koroner anjiyografi
Kalsiyum (mg/dl) (Ort+SS) 8,9+0,4 9,1+0,4 0,092
Total kolesterol (mg/dl) (Ort+SS) 190,7+38,4 188,9+52,1 0,848 .
LDL- K (mg/dl) (OrtzS) 11312351 | 11293454 | 0980 KIN gelisiminde bir 6ngordiiriicii olarak tanimladigimiz
HDL- K (mg/dl) (Ort=SS) 4554123 39.149,3 0,006 KV/GFH i¢in sinir deger saptamak amaci ile Receiver ope-
Trigliserid (mg/dl) (OrtSS) 172,8490,8 | 197,6+124,9 | 0,272 rating characteristic (ROC) analizi yapild1 (Sekil 1).KV/

Ort8S:Ortalama ve standart sapma; ADEI: Anjiyotensin déniistiiriicii enzim inhibitérii; AKS: Akut
koroner sendrom; ARB: Anjiyotensin reseptor blokeri; BKI: Beden kitle indeksi; GFH: Glomeriiler
filtrasyon hizi; Hb: Hemoglobin; Het: Hemotokrit; HDL- K: Yiiksek dansiteli lipoprotein-kolesterol; KK:
Kirmizi kiire;LDL- K: Diisiik dansiteli lipoprotein-kolesterol; MHR: Monosit- HDL-K orani; MPV: Or-
talama trombosit voliimii; MPVLR: MPV-lenfosit orani; NLR: Nétrofil-lenfosit orani; NSTEMI: ST eleve
olmayan myokard infarktiisii; PCT: Trombosit platekriti; PLR: Trombosit-lenfosit orani; RDW: Eritrosit
dagilim genisligi; STEMI: ST eleve myokard infarktiisii; KIN-: Kontrast iligkili nefropati gelismeyenler;
KIN+: Kontrast iliskili nefropati gelisenler; AMI:Akut myokard infaktiisii; KAG: Koroner anjiyografi

GFH i¢in bu sinr deger 2,68 olarak hesaplandi. Bu dege-
rin KIN gelisimini éngérdiirmede % 92 sensitivite ve %
89 spesifisiteye sahip oldugunu goriildii. Hastalarin KV/
GFH, yas, sigara, MPVLR ve HDL-K degiskenleri kulla-
nilarak lojistik regresyon analizi yapildi.Modelin KIN
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gelisimini tahminleme basaris1 %90,7 olarak saptandi. Bu
degiskenler icinde KV/GFH, yas ve HDL-K,KIN gelisimi-
ni 6ngordiirmede anlamli iligki gosterdi. Diger degisken-
ler ile KIN arasinda anlamli iliski saptanmadi. KV/GFH
oraninin bagimsiz olarak KIN gelisme riskini arttirdig1
gosterildi. Bir birim KV/GFH artiginin KIN geligim riskini
16,7 kat arttirdig1 saptandi. Yas degiskeni i¢in bu risk artist
1,09 kat olarak saptandi. KIN gelisimini éngérdiiren diger
degisken olan HDL-K'daki her bir birimlik artis ise KIN
gelisim riskinde 1,1 kat azalma ile iligkili bulundu. MPVLR
ve sigara kullanim1 degiskenleri ile KIN arasinda anlaml

bir iligki saptanmadi (Tablo 5).

Tablo 4: AMI Sonras1 KAG Yapilan Hastalarin HDL-Kolesterol
Degerleri ile Laboratuvar ve Demografik Parametreleri Arasinda
Spearman ki Degiskenli Korelasyon Analizi

Bagimsiz degiskenler HDL-K
r coefficient p value

Yas 0,062 0,525
Cinsiyet (Kadn) 0,206 0,033
BKI (kg/m2) -0,215 0,026
Sigara -0,218 0,023
Bazal NLR 0,300 0,002
Bazal PLR 0,221 0,022
Bazal MPVLR 0,269 0,005
RDW 0,059 0,552
PCT -0,038 0,698

BKI: Beden kitle indeksi; HDL- K: Yiiksek dansiteli lipoprotein-kolesterol;
MPV: Ortalama trombosit voliimii; MPVLR: MPV-lenfosit oran;;NLR:
Nétrofil-lenfosit oran;;PCT: Trombosit platekriti; PLR: Trombosit-lenfosit
orani; RDW: Eritrosit dagilim genisligi; AMI:Akut myokard infaktiisi;

KAG: Koroner anjiyografi

Tablo 5: KIN ile KV/GFH, yas, sigara, MPVLR ve HDL-K arasinda lojistik
regresyon analizi

Independent Regression Wald | Pvalue | Odds 95% CI
variables coefficient (B) (X2) ratio

CV/GFR 2,821 18,696 | < 0,001 | 16,792 | 4,675-60,315
Yas 0,088 4,734 0,030 1,092 1,009-1,181
Sigara 1,065 2,049 0,152 2,901 | 0,675-12,475
MPVLR -0,118 0,527 0,468 0,889 0,646-1,223
HDL-K -0,107 6,011 0,014 0,898 0,821-0,984
Constant -10,156 11,097 | <0,001 | 0,000

KV/GFH: Kontrast voliimii-Glomeriiler filtrasyon hizi; HDL- K: Yiiksek
dansiteli lipoprotein-kolesterol; MPVLR: Ortalama trombosit voliimii-len-
fosit orany; KIN: Kontrast iliskili nefropati
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Sekil 1: Receiver operator characteristic (ROC) egri analizi
ile KIN gelisimini % 92 sensitivite ve % 89 spesifite ile tah-
minleyecek CV/GFR sinir degeri 2.68 olarak hesaplandh.

TARTISMA
Caligmamizin temel sonuglari sunlardir: (a) Bobrek fonk-
siyonlar1 normal olup akut myokard infarktiisti (AMI) ile
basvuran hastalarda KIN gelisiminden sakinmak igin gii-
venli kontrast madde sinirini belirlemeyi amagladigimiz
calismamizda; KV/GFH oraninin KIN ile anlamli olarak
iliskili oldugunu goérdiik. Ayrica KIN gelisiminde KV/
GFH> 2,68 sinirinin en iyi 6ngordiiriicii diizey oldugunu
saptadik. (b) KV/GFH disinda, yasl hastalarda ve HDL-K
degeri diisiik olanlarda KIN gelisiminin daha fazla oldu-
gunu gordiik ve bu degiskenlerin KIN gelisimini éngér-
diirmede anlaml etkileri oldugunu saptadik.(c) HDL-K
ile NLR, PLR, MVPLR, sigara,BKI ve kadin cinsiyet degis-

kenleri arasinda anlamli korelasyon saptadik.

Girisimsel kardiyolojinin gelisip yayginlasmasi ile birlikte
KIN koroner anjiyografi ve girisimsel iglemlerin baslica
komplikasyonu durumuna gelmistir. Calismamizin giris
kisminda belirttigimiz gibi perkiitan koroner girisimler-
den sonra %10-15 oraninda KIN geligsimi goriilmektedir

ve onemli bir morbidite ve mortalite nedenidir. Bununla
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birlikte biz ¢alismamizda bu orant %24 olarak saptadik.
Genel ortalamadan yiiksek olan bu oran hastalarimizin
yas ortalamasinin yiiksek olmasi ile aciklanabilir. Akut
koroner sendrom nedeni ile perkiitan koroner girisim ya-
pilan hastalarda bu komplikasyon elektif olarak islem ya-
pilan hastalara gore daha ytiksektir. Yang ve arkadaglarinin
yaptig1 bir metaanalizde akut koroner sendrom nedeni ile
perkiitan koroner girisim yapilan ve KIN gelisen hastalar-
da tiim nedenlere bagli 6liim, major kardiyovaskiiler ve se-
rebrovaskiiler olaylar ve stent restenozunun anlamli olarak

yiiksek oldugu goriilmistiir.’

Yiiksek mortalite ve morbidite oranlari nedeni ile, KIN ge-
lisimini 6ngordiirecek belirtegler ve dnleyecek yaklagimlar
ile ilgili caligmalara ilgi artmistir. Human nétrofil lipocalin
(NGAL), plazma sistatin-c (CysC), galectin-1, lipocalin-2,
urinary interlokin-18 (IL-18), urinary kidney injury mole-
kiil-1 (KIM-1) baslica tizerinde arastirma yapilan 6ngor-
diiriicii belirteclerdir.? > KIN’i 6nlemek amaciyla cesitli
yaklasimlar 6ne stirilmistir. Bu yontemler i¢inde en et-
kili olan1 siv1 tedavisi ile intravaskiiler hacmi arttirmaktr.
Sivi tedavisinin temel olarak 2 yol ile kontrast nefropati-
sini onledigi diistiniilmektedir. Bunlardan biri, artmis da-
mar i¢i hacmin kontrast maddenin seyrelmesine neden
olmasi ve etkisini azaltmasidir. Diger olast mekanizma ise,
intravaskiiler hacim artigininrenin-anjiyotensin-aldoste-
ron sistemini (RAAS) inhibe ederek vazokonstriiksiyonu
azaltmasidir.”® Siv1 tedavisi disinda askorbik asit, sodium
bikarbonat, N-asetil sistein, statinler, kalsiyum kanal blo-
kerleri, allopurinol ve profilaktik hemodiyaliz/hemofilt-
rasyon gibi onleyici yontemler denenmis ama higbirinin
faydali oldugu kanitlanamamustir. Kesin dnleyici bir yon-
temin olmadig1 ve tedavi stratejilerinin sinirli oldugu bu
komplikasyonu yonetmenin en akilci ve pratik yolu kont-
rast madde miktarini azaltmak olarak gériinmektedir. Bu
nedenle KIN gelisimine neden olabilecek kontrast madde
miktar1 ve orant ile ilgili esik degerler tanimlamak i¢in ¢ok
sayida caligma yapilmistir. Cigek ve arkadaslar: tarafindan
yapilan, 645 ST eleve myokard infarktiisit (STEMI) hasta-
sin1 ieren bir ¢calismada, KV/GFH oraninin KIN gelisimi

ve uzun donem mortalite ile iligkisi incelenmis,KV/GFH
orani 3,3 ve lzerinde olanlarda mortalite anlamli olarak
yiiksek bulunmustur.”® Benzer sekilde Mager ve arkadas-
larinin yaptig1 ¢alismada, primer perkiitan koroner giri-
sim yapilan 871 STEMI hastasi incelenmis ve KV/GFH
oran1>3,7 olanlarda KIN riskinin belirgin olarak arttigi
gozlenmistir.”” Zahler ve arkadaslariin yaptig1 benzer ¢a-
lismada ise KV/GFH orani>2,13 olanlarda KIN gelisimi-
nin anlamli olarak daha fazla oldugu goériilmiistiir.?® Biz de
caligmamizda KIN geligsimini dngdrdiiren KV/GFH orani
i¢in bir esik deger tanimladik. Caliymamizda bu esik de-
geri 2,68 olarak saptadik. Bu esik degerin iizerinde KIN
gelisiminin belirgin olarak arttigini gérdiik.KV/GFH i¢in
tanimladigimiz esik deger literatiirde tanimlanan esik de-
gerlere nispeten daha diisiik bir degerdir. Bizim ¢aligma-
mizdaki hasta grubunun yas ortalamasinin yiiksek olmasi
bu durumun nedeni olabilir. Marenzi ve arkadaslar: ise
KIN gelisimini dngdrdiiriicii belirteg olarak kontrast mad-
de miktarini kullanmislardir. Caligmalarinda koroner gi-
rigim yapilan 561 STEMI hastasini incelemisler, her hasta
i¢in islemde kullanilan kontrast dozu, maximum kontrast
dozuna bolinerek kontrast orani elde edilmis ve kontrast
oran>1 olanlarda KIN gelisiminin 3 kat arttig1 gériilmiis-
tir.? Bizim ¢aligmamizda da Marenzi ve arkadaslarinin
calismalarina benzer olarak KiN gelisen grupta kullanilan
kontrast miktar1 anlamli olarak daha fazla idi. Calismami-
zin aksine Yuan ve arkadaglar1 yaptiklar: calismada ytiksek
GFH oranlarinin KIN gelisim riskini arttirdiginiéne siir-
miislerdir.** Rodriguez ve arkadaslar1 yaptiklari ¢alismada
KAG sirasinda kullanilan kontrast madde miktarini en aza
indirmek igin rotasyonel KAG yapmislar ve konvensiyo-
nel KAG yapilan hastalar ile karsilagtirmislardir. Sonugta
rotasyonel KAG yapilan hasta grubunda daha az kontrast
madde kullanimi ve daha az KIN gelisimi oldugunu tespit
etmislerdir.* Bunlar diginda akut koroner sendromlu has-
talarda KIN gelisimini éngérdiirmede bir¢ok degisken ¢a-
listlmistir. Bunlardan literatiirde sik¢a kargimiza ¢ikanlar
hemogram verilerinden formiile edilmis degerlerdir. Giil-
ci'niin STEMI olan hastalarda KIN gelisimini aragtirdigt

caligmasinda, NLR'nin KIN gelisimini dngérmede bagim-
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s1z bir degisken olarak kullanilabilecegi 6ne siiriilmistiir.*?
Zorlu ve arkadaglarr’nin yaptig1 benzer ¢aliymada NLR,
MVPLR ve PLR degerleri KIN gelisen grupta anlamli de-
recede yiiksek bulunmus ve bunlar i¢inde sadece MVPLR
ongordiiriicti olarak anlamli bulunmustur.®® Biz ¢alisma-
mizda NLR, MPVLR, Monosit-HDL-K orani (MHR) ve
PLR degiskenlerini KIN gelisen grupta daha yiiksek bul-
duk ancak bu yiikseklik istatistiksel olarak anlamli degildi.
Yas ile birlikte KIN riskinin arttigini gésteren literatiirde
¢ok sayida calisma bulunmaktadir. Kaya ve arkadaslar:
KIN gelisim risk faktdrleri iginde yas etkeninin de énemli
bir yere sahip oldugunu belirtmisler ve yas degiskeninin
KIN gelisimi igin bagimsiz bir éngérdiiriicii oldugunu
one siirmislerdir.** Literatiire benzer sekilde bizim ¢alis-
mamizda da KIN gelisim oranlari anlamli derecede yaslt
hastalarda daha ytiksek saptanmustir. Ayrica ¢alismamizda
yas degiskeninin, KIN gelisimini éngérdiirmede anlamlt
bir etkiye sahip oldugu saptanmis ve her bir yas artiginin-
KIN gelisim riskini 1,1 kat arttirdig1 gériilmiistiir. Sigara
kullanimi ile KIN arasindaki iligkiye yonelik literatiirde
birbirine zit sonuglar iceren ¢aligmalar vardir.** Biz ¢a-
lisgmamizda KIN gelisen olgularda sigara igme oraninin
anlamli olarak daha yiiksek oldugunu gérdiik ancak KIN
gelisimini 6ngordiirmede anlamli bir etkisi oldugunu sap-
tamadik. KIN riskini arttirdig1 literatiirdeki bircok caligma
ile desteklenmis olan diyabetes mellitus (DM) hastaliginin
KIN ile iliskisini inceledigimizde, literatiiriin aksine KIN
riskini anlamli derecede arttirdigina dair bir sonug elde
etmedik. Bu durum bizim ¢alismamizdaki hasta sayisinin
az olmasina ve sadece oral antidiyabetik alan DM hasta-
larini almamiza bagli olabilir. KIN gelisimi ile iligkisini
aragtirdigimiz bir diger degisken olan HDL-K, anti-infla-
matuvar, anti-oksidan ve anti-trombotik 6zellikleri olan
bir molekiildir. Bu 6zelliklere dayanarak bir inflamatuvar
siire¢ olan KIN gelisiminde HDL-K’nin rolii olabilecegi
{izerine ¢aligmalar yapilmistir. Ulus ve arkadaglart STEMI
hastalarinda yaptiklari calismada MHR’nin KIN gelisimini
ongordiirdiigiini 6ne siirmiislerdir, Kirisci ise karotis ar-
ter hastaligini1 6ngérdiirmede MHR'nin bir gosterge olarak

kullanabilecegini 6ne siirmistiir. Turan ve arkadaslar: ise

yaptiklari caligmada HDL-K diizeylerinin KIN grubunda
daha yiiksek oldugunu ve ayrica digiik dansiteli lipopro-
tein- kolesteroliin (LDL-K) KIN gelisimini éngérdiirdii-
glinii 6ne stirmiiglerdir.””* Biz ¢alijmamizda HDL-K’nin
KIN gelisen grupta anlamli derecede daha diisiik oldugu-
nu gordiik ve KIN gelisiminde éngérdiiriicii bir prametre
olarak saptadik. Her bir birimlik HDL-K artisinin KIN ge-
lisme riskinin 1,1 kat azalmast ile iliskili oldugu sonucunu
elde ettik. Ayrica beklendigi iizere BKI ile HDL-K arasinda
anlamli negatif yonde korelasyon saptadik. Benzer sekil-
de sigara kullanimi ve HDL-K arasinda da anlamli negatif
korelasyon saptadik. Bu verimiz literatiirdeki veriler ile
uyumludur. Zaid ve arkadaslart HDL-K ile BKI, sigara kul-
lanimi ve alkol titketimi arasindaki iliskiyi inceledikleri ¢a-
lismalarinda, HDL-K ileBKI ve sigara kullanim1 arasinda
negatif yénde giiclii korelasyon saptadilar.* MHR ve KIN
arasinda ise anlaml bir iliski saptamadik. Benzer sekilde
trigliserid, LDL-Kolesterol ve total kolesterol i¢in de boyle
bir iligki saptamadik.

Caligmamizin bazi sinirlamalar1 mevcuttur. Ilk olarak
caligma grubumuzun sayismin az olmasi, tek merkezli
olmasi ve prospektif gozlemsel bir ¢aligma olmasi nedeni
ile elde ettigimiz sonuglar randomize kontriillii, ok mer-
kezli ¢aligmalardan elde edilen sonuglar ile desteklenmesi
gerekir. Tkincisi, ¢aligma grubumuzu STEMI ve NSTEMI
tanili hastalar olusturmaktadir. Stabil olmayan anjina pe-
ctoris ve stabil anjina pektoris hastalarini icermemektedir.
Ugtlinciisii, calisma grubumuzun yas ortalamast yiiksek
oldugu icin ol¢tugimiiz GFH degerleri gergek degerlerin
altinda hesaplanmus olabilir, ayrica ayni nedenle KV/GFH
i¢in buldugumuz esik degeri tiim popiilasyona uyarlamak
uygun olmayabilir. Dérdiinciisii, HDL-K ve diger labo-
ratuvar degerleri (kreatinin harig) i¢in tek seferlik 6l¢iim
yaptik. Halbuki bu dl¢timler zamanla degisiklik gosterebi-
lir. Bu nedenle bu degiskenlerin dinamik degisiklikleri ile

KIN iliskisine dair bir verimiz bulunmamaktadur.

Sonug olarak, 6nemli bir mortalite ve morbidite nedeni

olan KIN gelisimini 6nlemek igin kullanilacak kontrast
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madde miktar: hakkindafarkindaliga sahip olmak en iyi
strateji gibi gortinmektedir. Perkiitan koroner islemler 6n-
cesinde hasta bazli yapilacak basit bir hesaplama ile kulla-
nabilecegimiz azami kontrast madde miktarini bilmenin
bu komplikasyonu énlemeye biiyiik katki saglayacini dii-
siinmekteyiz. Biz bu calismada KIN gelisimini éngordiiren
KV/GFH igin optimal bir sinir deger tanimladik ve ayrica
yas ve HDL-K’nin bu komplikasyonu 6ngormede etkili bir
yere sahip oldugunu gérdiik.

Calismamiz 10.01.2019 tarih ve 1921 protokol numarasi
ile Manisa Celal Bayar Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik

Aragtirmalar Etik Kurulu tarafindan onaylanmistir.
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