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ÖZET 

 

ACİL SERVİSTE KONTRAST İLİŞKİLİ AKUT BÖBREK 

HASARININ TANISINDA ÜRİNER TREHALAZ AKTİVİTESİNİN TANISAL 

DEĞERLİLİĞİ 

 

Amaç  

Acil servise başvuran, kontrast madde verilerek tomografi çekilen hastalarda 

noninvaziv ve ucuz bir test olan idrar trehalaz aktivitesinin kontrast ilişkili akut böbrek 

hasarını (Kİ-ABH) erken tanısında kullanılabilirliğinin değerlendirilmesi amaçlandı. 

 

Materyal ve Metod  

Prospektif gözlemsel kontrollü tanı testi performans çalışması olarak dizayn 

edilen çalışmaya, Bakırköy Dr. Sadi Konuk Eğitim ve Araştırma Hastanesi Acil Tıp 

Kliniği’ne 15.11.2019 ile 15.03.2020 tarihleri arasında başvuran, 18 yaş ve üstü, 

intravenöz kontrast madde verilerek tomografi çekilen 48 hasta vaka grubuna ve 

kontrast madde maruziyeti olmayan 25 hasta kontrol grubuna alındı. Hastaların 

intravenöz kontrast maruziyetinden önce ve sonrasında 12. saat, 24. saat, 48. saat idrar 

örneklerinde üriner trehalaz aktiviteleri ölçüldü. Kontrast sonrası 48. saat serum 

kreatinin değerinde kontrast öncesi bazal kreatinin değerinden %25 veya 0,5 mg/dl’lik 

artış olması akut böbrek hasarı (ABH) olarak tanımlandı. 

 

Bulgular  

Çalışmaya alınan iv kontrastlı tomografi çekilen vaka grubundaki kontrast 

sonrası ABH gelişen hasta grubunun yaş ortalaması 80,78±9,484 yıl, ABH gelişmeyen 

hasta grubunun yaş ortalaması 62,21±19,086 yıl idi. Kİ-ABH gelişen ve gelişmeyen 

hasta gruplarının yaş ortalamaları arasında istatistiksel anlamlı fark saptandı. Kİ-ABH 

gelişen hasta grubunun mortalitesi %55,6 olup Kİ-ABH gelişmeyen hasta grubuna 

göre anlamlı olarak yüksek bulundu. Kİ-ABH gelişen ve gelişmeyen hasta grupları 

arasında cinsiyet, vital bulgular, kronik hastalık öyküsü ve mehran skoru açısından 

anlamlı fark saptanmadı. Üriner trehalaz aktiviteleri açısından Kİ-ABH olan hastalar 

ve ABH olmayan tüm hastalar karşılaştırıldığında 12. saat üriner trehalaz aktiviteleri 
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arasında istatiksel anlamlı fark saptandı. ABH gelişen ve gelişmeyen gruplar arasında 

yapılan ROC analizinde 12. saat trehalaz aktivitesinin eğri altında kalan alanı 0,766 

(%95 CI 0,653-0,858) olup; eşik değeri 4,7 mg/dl olarak belirlendiğinde sensitivite 

%88,89, spesifite %60,94 bulundu. Üriner trehalaz aktivitesi ile serum üre, kreatinin, 

glukoz arasında anlamlı korelasyon saptanmadı. Ancak HbA1c ile üriner trehalaz 

aktivitesi arasında pozitif korelasyon saptandı (r=0,491, p=0,004). 

 

Sonuç  

Kİ-ABH ile 12. saat üriner trehalaz aktivitesi arasında anlamlı ilişki saptanmış 

olup kontrast maruziyeti sonrası akut böbrek hasarını öngörmede 12. saat üriner 

trehalaz aktivitesi kullanılabilir.  

 

Anahtar Kelimeler: Üriner Trehalaz, Kontrast İlişkili Akut Böbrek Hasarı, 

Acil Tıp 
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ABSTRACT 

 

DIAGNOSTIC VALUE OF URINARY TREHALASE ACTIVITY IN 

CONTRAST ASSOCIATED ACUTE KIDNEY INJURY IN EMERGENCY 

DEPARTMENT 

 

Objective  

The aim of this study to investigate the role of urinary trehalase activity, which 

is a noninvasive and cheap test, in the early diagnosis of contrast-associated acute 

kidney injury (CA-AKI) in patients who planned tomography with contrast agent in 

emergency department. 

 

Material and Method  

The study was designed as a prospective observational controlled diagnostic 

test performance study. 48 patients who applied to Sadi Konuk Training and Research 

Hospital Emergency Medicine Clinic between 15.11.2019 and 15.03.2020, aged 18 

and over, who received tomography with intravenous contrast agent, and 25 patients 

without contrast agent exposure were included in the control group. Urinary trehalase 

activities were measured in the urine samples which was collected before, and at 12 

hours, 24 hours and 48 hours after intravenous contrast exposure. An increase of 25% 

or 0,5 mg / dl in basal creatinine value was determined as acute kidney injury (AKI). 

 

Results  

The mean age of the patient group who developed AKI after contrast exposure 

was 80.78 ± 9.484 years, and the mean age of the patient group without AKI was 62.21 

± 19.086 years. A statistically significant difference was found between the mean ages 

of patients with and without CA-AKI. The mortality rate of the patient group who 

developed CA-AKI was 55.6% and was significantly higher than that of the patient 

who did not develop CA-AKI. There was no significant difference between the groups 

of patients who developed and did not develop CA-AKI in terms of gender, vital signs, 

chronic disease history, and mehran score. In terms of urinary trehalase activities, 

when compared with patients with CA-AKI and all patients without AKI, there was a 
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statistically significant difference between 12th hours urinary trehalase activities. In 

the ROC analysis between the groups that developed and did not develop AKI, the 

area under the curve of the 12th hour trehalase activity was 0.776 (95% CI 0.653-

0.885); When the threshold value was determined as 4.7 mg / dl, the sensitivity was 

88.89% and the specificity was 60.94%. There was no significant correlation between 

urinary trehalase activity and serum urea, creatinine and glucose. However, a positive 

correlation was found between HbA1c and urinary trehalase activity (r = 0.491, p = 

0.004). 

 

Conclusion  

There was a significant relationship between contrast-related acute kidney 

injury and 12-hour urinary trehalase activity, and 12th hour urinary trehalase activity 

can be used to predict acute kidney damage after contrast exposure. 

 

Key words: Urinary Trehalase, Contrast-Associated Acute Kidney Injury, 

Emergency Department 
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

 

Akut böbrek hasarı (ABH); üre ve diğer azot yıkım ürünlerinin kanda artışına 

yol açan böbrek fonksiyonlarının ani kaybını ifade etmektedir ve kritik hastalarda 

önemli bir morbidite ve mortalite nedenidir. Etyolojisinde akut interstisyel nefrit, akut 

glomerüler ve vaskülitik hastalıklar gibi böbreğe spesifik sebeplerle beraber prerenal 

azotemi, akut postrenal obstrüktif nefropati, iskemi, toksik yaralanma gibi ekstrarenal 

sebepler yer almaktadır [1]. 

Kontrast ilişkili akut böbrek hasarı (Kİ-ABH), kontrast madde (KM) 

maruziyeti sonrası oluşan akut böbrek hasarıdır ve hastanede kazanılmış ABH’nin 

%11 sıklıkla en sık üçüncü nedenini oluşturmaktadır [2]. Risk faktörü olan hastalarda 

KI-ABH görülme sıklığı artar ve %34 mortalite oranı ile ilişkilidir [3]. 

KI-ABH tanısı RIFLE (Risk, Injury, Failure, Loss, End stage), Acute Kidney 

Injury Network (AKIN) ve Böbrek Hastalığı Global Sonuçların İyileştirilmesi 

(KDIGO) rehberlerinin ortak görüşüne göre KM’ye maruz kaldıktan 48 saat sonra, 

bazal serum kreatinin (sKr) seviyesinde %25 veya 0,5 mg/dl’lik artış olarak 

tanımlanmaktadır [4]. 

Mevcut klinik uygulamada, ABH tipik olarak sKr ölçülerek teşhis 

edilmektedir. Ancak sKr değeri, birkaç gün sürebilen kararlı duruma ulaşılana kadar 

işlev bozukluğunun derecesini tam olarak yansıtmadığı için Kİ-ABH durumunda geç 

yükselen ve güvenilmez bir göstergedir. Bu durum Kİ-ABH tanısında yeni 

biyobelirteçlerin araştırılmasına zemin oluşturmaktadır [5]. 

Trehalaz böbrek proksimal tübüllerinin fırçamsı kenarlarından eksprese edilen 

trehalozu glukoza metabolize eden bir membran glikoproteindir ve böbrek tübül epitel 

hücresine spesifiktir [6]. Hartmann ve arkadaşlarının yaptıkları çalışmada abdominal 

aortografi ve renal arteriografi sonrası hastaların 24 saatlik idrarında beş farklı enzimin 

düzeyi çalışarak renal tubuler hasar tespitinde idrar enzim aktivitesinin hassasiyetini 

değerlendirmeyi amaçlamışlar ve trehalazın Kİ-ABH gelişen hastalarda erken 

dönemde yükseldiğini bildirmişlerdir [7].  

Çalışmamızda acil servise başvuran hastalarda noninvaziv bir test olan üriner 

trehalaz aktivitesinin Kİ-ABH’nin erken tanısında kullanılabilirliğinin 

değerlendirilmesi amaçlanmıştır. 
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2. GENEL BİLGİLER 

 

2.1.  AKUT BÖBREK HASARI 

Son birkaç yılda yapılan kontrast nefropatisi çalışmalarında hafif, geri 

dönüşümlü böbrek fonksiyon bozukluğunun bile kalıcı doku hasarı riski taşıdığı ve 

son aşama böbrek yetmezliğine ilerleyebileceği görülmüştür [8]. Bu sebeple ABH, 

böbrek fonksiyon belirteçlerindeki küçük değişikliklerden akut böbrek yetmezliğine 

kadar olan tüm klinik durumları kapsayan bir terim olarak kullanılmaya başlanmıştır 

[9]. 

 

2.1.1. Tanım ve Evreleme 

Literatürde ABH' yi tanımlamak için 35'ten fazla tanım kullanılmıştır [10]. 

Tanımlardaki bu geniş çeşitlilik, çalışmalar arasındaki bilgileri karşılaştırmayı 

güçleştirdiği için standart bir değerlendirme metodu ihtiyacı doğduğundan 2004 

yılında Akut Diyaliz Kalitesi Girişimi grubu tarafından akut böbrek hasarının 

tanımlanması ve sınıflandırılması için RIFLE isimli bir sistem geliştirilmiştir.  

RIFLE sınıflamasında sKr değeri ve idrar çıkışına göre ilk üç harfi ABH şiddet 

derecesini, son iki harfi böbrek fonksiyonlarının kayıp durumunu belirtir (Tablo 1) 

[11].  

 

Tablo 1- RIFLE sınıflaması 

Evre Serum Kreatinin Kriteri İdrar Çıkışı Kriteri 

R- Risk 
Bazal değerine göre sKr değerinde 1,5 kat 

artış veya GFH’de ≥ %25 azalma 

6 saatten uzun süreyle 

idrar miktarı <0,5 ml/kg/sa 

I- Injury (hasar) 
Bazal değerine göre sKr değerinde 2 kat 

artış veya GFH’de ≥ %50 azalma 

12 saatten uzun süreyle 

idrar miktarı <0,5 ml/kg/sa 

F- Failure (yetmezlik) 

Bazal değerine göre sKr değerinde ≥3 kat 

artış veya GFH’de ≥ %75 azalma veya sKr 

≥4 mg/dl iken 0,5 mg/dl ani artış 

24 saatten uzun süreyle 

idrar miktarı <0,3 ml/kg/sa 

veya 12 saatlik anüri 

L- Loss (kayıp) Dört haftadan uzun süren ABH  

E- End stage (son 

dönem) 
Üç aydan uzun süren organ fonksiyon kaybı  

RIFLE: Risk, Injury, Failure, Loss, End stage, sKr: serum Kreatinin GFH: Glomerül Filtrasyon Hızı 

ABH: akut böbrek hasarı 
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RIFLE kriterlerinin modifikasyonu niteliğinde olan bir diğer sınıflama sistemi 

de 2006’da AKIN tarafından tanımlanmıştır (Tablo 2) [9].  

 

Tablo 2- AKIN sınıflaması 

Evre Serum Kreatinin Kriteri İdrar Çıkışı Kriteri 

1 
0,3 mg/dl ve üzerinde yükselme 

veya 1.5-2 kat yükselme 
6 saat için idrar çıkışı <0,5 ml/kg/saat 

2 2-3 kat yükselme 12 saat için idrar çıkışı <0,5 ml/kg/saat 

3 

3 kattan fazla yükselme veya 

sKr ≥4 mg/dl iken >0,5 mg/dl 

ani yükselme 

24 saat için idrar çıkışı <0,3 ml/kg/saat 

veya 12 saat boyunca anüri 

AKIN: Acute Kidney Injury Network, sKr: Serum kreatinin 

 

2012 yılında KDIGO grubu yeni bir tanı ve evreleme sistemi tanımlamıştır. 

KDIGO'nun avantajı, 48 saat içinde sKr düzeyindeki değişiklikleri veya 7 gün içinde 

glomerüler filtrasyon hızındaki (GFH) düşüşü göz önünde bulundurarak AKIN ve 

RIFLE'deki parametrelerin hepsini kapsamasıdır. ABH'yi diğer akut böbrek 

hastalıkları ve bozukluklarından ayrı olarak tanımlaması; klinik araştırmalar ve klinik 

uygulama kılavuzları için daha iyi bir temel sağlamaktadır [12].  

KDIGO’ya göre ABH tanımı; sKr  seviyesinde 48 saat içinde 0,3 mg/dL veya 

daha fazla artış, sKr  seviyesinde bazal değerin 1,5 katından fazla artış veya 7 gün 

içinde 6 saat boyunca idrar çıkışının 0,5 mL/kg/saatten az olması kriterlerinden en az 

birini karşılama durumudur (Tablo 3) [1].  

  



 

 

4 

Tablo 3- KDIGO sınıflaması  

Evre Serum Kreatinin Kriteri İdrar Çıkışı Kriteri 

1 
Bazal değerden 1.5–1,9 kat artış veya 

≥0,3 mg/dl artış 

6-12 saat için idrar çıkışı <0,5 

ml/kg/saat 

2 Bazal değerden 2-2,9 kat artış 
≥12 saat için idrar çıkışı <0,5 

ml/kg/saat 

3 

Bazal değerden 3 kat artış veya sKr ≥4 

mg/dl veya Renal replasman tedavisine 

başlanması veya 18 yaşından küçükler 

için GFH’nin <35 ml/dak/1,73 m2 

olması 

≥24 saat için idrar çıkışı <0,3 

ml/kg/saat veya ≥12 saat için anüri 

KDIGO: Kidney Disease Improving Global Outcomes, sKr: serum kreatinin, GFH: Glomeruler filtrasyon 

hızı 

 

2.1.2. Etyolojiye Göre Sınıflandırma 

ABH nedene göre sınıflandırıldığında; prerenal (böbrek kan akışında azalma), 

renal (böbrek parankiminde yaralanma) ve postrenal (idrar akışında tıkanıklık) olarak 

üç kategoriye ayrılır (Tablo 4). ABH kaynağının belirlenmesi önemlidir çünkü nedeni 

ve tedavisi duruma göre değişiklik gösterir [13]. 

 

Tablo 4- ABH etyolojisine göre sınıflandırma 

Prerenal Renal Postrenal 

İntravasküler volümde 

azalma 

(Kanama, ishal, kusma, 

osmotik diürez, yanık, 

pankreatit) 

Glomerüler 

Mesane çıkışında 

tıkanıklık 

(Prostat hipertrofisi, 

üriner retansiyon, 

malignite) 

Azalmış kardiyak debi 

(Miyokard hastalıkları, 

pulmoner emboli) 

Tübüler 

(iskemi, enfeksiyon, 

nefrotoksinler) 

Bilateral nefrolityazis 

Böbrek otoregülasyonunda 

bozulma 

(ACEİ’ler, ARB’ler, 

NSAİİ’ler) 

Vasküler 
Tek böbrekte 

obstruksiyon 

ACEi: Anjiotensin dönüştürücü enzim inhibitörü, ARB: Anjiotensin Reseptör Bloker, 

NSAİİ:Non-Steroid Anti İnflamatuar İlaç  
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Prerenal akut böbrek hasarı: Prerenal azotemi olarak tanımlanır. Temeldeki 

neden böbrek kan akımında, renal parankim hasarına sebep olmayacak düzeydeki 

bozulmadır. Böbrek kan akımındaki azalma damar içi volüm kaybı, efektif volümdeki 

azalma veya böbrek kan akımını bozan ajanlara bağlı olarak gelişebilmektedir. 

ABH’nin %55-60’lık bölümünü oluşturur. Böbrek perfüzyonunun düzelmesi ile renal 

fonksiyonlar geri kazanılır [14]. 

 

Postrenal akut böbrek hasarı: Postrenal ABH nedenleri idrar akımının akut 

obstrüksiyonu ile karakterizedir. Bu obstrüksiyon üretra, mesane veya üreter 

düzeyinde olabilir. En sık mesane boynunun fonksiyonel veya yapısal 

obstrüksiyonundan kaynaklanır. Herhangi bir düzeydeki tıkanıklığın belirgin renal 

yetmezlik yapması için ya tek olan böbreği etkilemesi ya da her iki böbreği etkileyecek 

düzeyde olması gerekir. İdrar akımının tıkanıklığa bağlı azalması ile tübül içi basınç 

artar, inflamatuvar süreç başlar ve GFH azalır. Tıkanıklık açıldıktan sonra GFH’nin 

normale dönmesi tıkanıklığın süresine bağlıdır [15].  

 

Renal akut böbrek hasarı: Renal ABH hastaneye yatan hastalarda daha sık 

görülür. Hastanede yatan hastalarda görülen ABH’nin %5-10 nedenidir. Hastanede 

yatan hastalarda sıklıkla iskemik veya toksik nedenlerle oluşur. Eğer renal ABH 

toplum kökenli geliştiyse daha çok ilaç kullanımı veya enfeksiyon ile ilişkilidir [15]. 

Renal ABH, böbreğin hangi kısmının dahil olduğuna bağlı olarak glomerüller, 

vasküler ve tübüler olmak üzere üç alt grupta incelenir. 

Glomerüler nedenler: Glomerülonefritler proteinüri, hematüri ve hipertansiyon 

ile seyretmektedir. Genellikle kronik böbrek hastalığı ile gelişmesine rağmen özellikle 

hızlı ilerleyen glomerülonefrit ve akut proliferatif glomerülonefrit ABH ile 

sonuçlanabilir [14].  

Vasküler nedenler: Renal arter trombozu ve abdominal aorta hastalıkları 

ABH’ye sebep olan makrovasküler hastalıklardır. Mikrovasküler nedenler genellikle 

mikroanjiopatik hemoliz ile seyreder ve glomerül kapillerlerinde oluşan tromboza 

bağlı oluşur [16]. 



 

 

6 

Tübüler nedenler: Renal akut böbrek hasarının en sık nedeni iskemi veya 

toksinlere bağlı oluşan akut tübüler nekrozdur. Tübüler tutulum olduğunda çoğunlukla 

proksimal tübülde nekroz, distal tübülde apoptozis gelişir. Özellikle iskemik akut 

tübüler nekrozda prerenal azotemiden farklı olarak böbrek kan akımı düzelse de hasar 

hemen düzelmeyebilir. Hasarın derecesine göre kalıcı böbrek hasarı gelişme olasılığı 

daha fazladır [14]. 

 

2.1.3. Nefrotoksik Akut Böbrek Hasarı 

Toksik madde ile ABH oluşumunda, böbrek kan akımı değişimine bağlı 

hasarlanma, doğrudan tübülüs epitel hücresine toksik etki, toksinlerin çökmesine bağlı 

tübüler obstruksiyon ile idrar akımının engellenmesi, intertisyel inflamasyon ve 

trombotik mikroanjiopati mekanizmaları etkili olabilir [17]. Nefrotoksisitenin 

şiddetini belirleyen faktörler, yaş, genetik, ek hastalık, toksik madde dozu olarak 

sıralanabilir. Neden olan toksinler genellikle dışarıdan alınan ilaçlar olmakla birlikte 

hemoglobin ve myoglobin gibi endojen maddeler veya yılan, örümcek ve arı sokması 

gibi hayvan kaynaklı toksinlere bağlı da olabilir [18]. İlaç kullanımına bağlı olarak 

oluşan ABH’nin morbidite ve mortalitesi gittikçe artmaktadır. Gelişen ABH nedeniyle 

hastaneye yatan hastalarda nedenin yaklaşık %20’sinin ilaçlara bağlı olduğu, bunun 

%3-11’inin antibiyotiklere, %0,5-7’sinin anjiotensin dönüştürücü enzim 

inhibitörlerine, %3-22’sinin non-steroid antiinflamatuvar ilaçlara ve %2-12’sinin 

KM’ye bağlı olduğu düşünülmektedir [17, 18].  

 

 

2.2.  KONTRAST İLİŞKİLİ AKUT BÖBREK HASARI 

 

2.2.1. Tanım 

Kontrast nefropatisi; intravenöz (iv) KM uygulamasından sonraki 48 saat 

içinde ortaya çıkan ve etyolojide diğer nefrotoksik faktörlerin eşlik etmediği ABH 

durumudur. Kontrast nefropatisi tanısı için bazal değerle karşılaştırıldığında kesin ya 

da rölatif olarak sKr seviyesinde yükselme, bu yükselme ile KM alımı arasında 

zamansal ilişki olması ve renal yetmezliği açıklayabilecek alternatif tanıların 

dışlanması gerekmektedir [19]. Bu tanım sorunludur çünkü çoğu durumda “diğer 
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nefrotoksik faktörlerin dışlanması” mümkün veya güvenilir olmamaktadır [20]. Bu 

nedenle, 2015 yılında Amerikan Radyoloji Derneği Uyuşturucu ve Kontrast Madde 

Komitesi, KM ve ABH arasındaki nedensel ilişkinin yol açtığı kavramsal problemi 

çözmeyi amaçlayan yeni terimler önermiştir [21].  

Kontrast ilişkili akut böbrek hasarı “Contrast-Associated AKI”: KM 

uygulanmasından sonraki 48 saat içinde meydana gelen herhangi bir akut böbrek 

hasarı olarak tanımlanmıştır. Kontrast sonrası akut böbrek hasarı “Post Contrast AKI” 

terimi Kİ-ABH ile eş anlamlıdır ve radyoloji kılavuzlarında yer almaktadır (15). Her 

iki terim de korelatif tanı gerektirir. Her iki terim de KM uygulaması ile ABH olayı 

arasında nedensel bir ilişki varlığı gerektirmez. Klinik olarak ortaya çıkan ABH 

durumları ve kontrol grubu olmayan kohort çalışma protokollerinde belgelenen 

durumlar en iyi Kİ-ABH veya kontrast sonrası ABH olarak adlandırılır. 

Kontrast kaynaklı akut böbrek hasarı (KK-ABH) “Contrast Induced-AKI”: 

KM uygulamasına nedensel olarak bağlanabilen Kİ-ABH'nin alt kümesidir. KK-ABH, 

iv KM ile ABH gelişimi arasında nedensel bir ilişki olduğunu ima eder. Klinik 

uygulamada KK-ABH (eski adıyla kontrast nefropatisi) teriminin kullanılması, yanlış 

pozitif olaylar (eşzamanlı nefrotoksik maruziyete bağlı ABH veya KM zamanına 

yakın zamanda gelişmiş böbrek harabiyeti gibi) nedeniyle yanıltıcı olabilir.  

Amerikan Radyoloji Derneği ve Amerika Ulusal Böbrek Vakfı tarafından 

2020’de yayınlanan bir derlemede Kİ-ABH ve KK-ABH'nin tanımlarındaki tarihsel 

birleşim nedeniyle, birçok yayınlanmış çalışmanın sonuç olarak Kİ-ABH'yi yanlış bir 

şekilde KK-ABH (yani kontrast nefropatisi) olarak etiketlediği görülmüştür. Bu 

nedenle, KK-ABH için kanıt veri tabanı yetersizliği göz önünde tutularak KK-

ABH’nin risk faktörleri, insidansı, morbiditesi gibi birçok bilginin literatürde 

abartıldığı düşünülmektedir [22].  

KDIGO çalışma grubu, Kİ-ABH'nin tanımında ve evrelendirilmesinde 

ABH'nin diğer formlarında kullanılan kriterlerin aynısını kullanmayı önermektedir 

[1]. Klinik çalışmalarda en sık kullanılan tanım ise Mehran ve arkadaşlarının 2004 

yılında yayınladıkları çalışmada tanımladıkları kontrastlı işlemden 48 saat sonra 

değerlendirilen sKr değerinde bazal değerden en az 0,5 mg/dl'lik veya %25 oranında 

artış olmasıdır [4, 23].  
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2.2.2. Kontrast Madde Özellikleri 

Vücuttaki pek çok yapı X ışınlarını birbirlerine yakın oranda soğurur bu 

nedenle grafi üzerinde ayırt edilmeleri güçtür. İncelenen yapının radyografik olarak 

görüntülenebilmesi için vücut boşluklarının ışın emilimini değiştiren bir madde ile 

doldurmak gerekir [24]. 

İlk olarak 1923 yılında sodyum iyot üriner sistem incelemelerinde KM olarak 

kullanılmaya başlanmıştır. Daha sonra yüksek osmolariteli ve iyonik bileşikler 

oluşturulmuş fakat bunların da nefrotoksik olduğunun anlaşılması üzerine 1980’li 

yıllardan sonra daha iyi görüntü kalitesi veren ve daha az nefrotoksik olan non-iyonik 

hipoosmolar KM’ler geliştirilmiştir. Günümüzde en çok anjiografik yöntemler için bu 

bileşikler kullanılmaktadır [25, 26].  

KM’ler iyonik ya da non-iyonik veya hiperosmolar, hipoosmolar ve 

izoosmolar olarak gruplandırılmaktadır (Tablo 5) [26]. 

 

Tablo 5- Kontrast maddeler ve özellikleri  

Osmolarite tipi Etken madde Piyasa adı mOsm/kgH2o İyonizasyon 

Hiperosmolar Diatrizoate Renografin-76 1940 
İyonik 

Hipoosmolar 

Ioxaglate Hexabrix 600 

Iomeprol Iomeron 618 

Non-iyonik 

Ioversol Opitray 702 

Iopromide Ultravist 774 

Iopamidol Isovue 796 

Iohexol Omnipaque 844 

Iobitridol Xenetix 915 

İzoosmolar Iodixanol Visipaque 290 

 

2.2.3. Epidemiyoloji 

Kİ-ABH dair ilk vakalar 1950’lerde bilinen böbrek hastalığı olan ve iv KM 

uygulanarak piyelografi çekilen hastalarda bildirilmiştir [27]. Son yirmi yılda 

bilgisayarlı tomografi (BT) kullanımı % 800 artmıştır [28]. Bu sebeple KM tıp 

tarihinde en sık reçete edilen ilaçlar arasındadır ve dünya çapında 2003 yılında 8 

milyon litreye karşılık gelen yaklaşık 80 milyon doz uygulandığı tahmin edilmektedir 

[29].  
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2.2.4. İnsidans 

Kİ-ABH insidansı, hasta popülasyonuna ve başlangıç risk faktörlerine bağlı 

olarak literatürde büyük farklılıklar göstermektedir. Ayrıca, herhangi bir klinik olayda 

olduğu gibi insidans da tanımlandığı kriterlere bağlı olarak değişir. Kİ-ABH, 

hastanede edinilmiş ABH vakalarının yaklaşık %11'ini oluşturur ve azalmış renal 

perfüzyon ve nefrotoksik ilaçlardan sonra üçüncü en yaygın nedenidir [2].  

Genel popülasyonda Kİ-ABH riski %2 gibi düşük bir oran olmasına rağmen, 

seçilmiş hasta alt gruplarında, özellikle kardiyak prosedürlerden sonra, çoklu risk 

faktörleri olan hastalarda % 50'ye kadar yükselmektedir [30, 31]. 

 

2.2.5. Patofizyoloji 

Kİ-ABH patofizyolojisi karmaşıktır ve iyi anlaşılmamıştır. Kİ-ABH’ye birden 

çok faktörün birlikte sebep olduğu düşünülmektedir.  

İntrarenal vazokonstriksiyon, reaktif oksijen radikallerinin oluşumu ve 

doğrudan tübüler hasar Kİ-ABH'ye neden olan baskın faktörlerdir [32]. Bununla 

birlikte, her bir mekanizmanın göreceli katkısı bilinmemektedir.  

Hayvan modellerinde yapılan çalışmalarda; iyonik KM’nin arteriyel 

infüzyonunun önce geçici vazodilatasyon ile renal kan akımında artışa ve ardından 

renal vaskülaritede konstrüksiyona neden olduğu gösterilmiştir. Bu 

vazokonstriksiyonun mekanizması tam olarak bilinmemekle birlikte, araştırmacılar 

kontrast maruziyetinden sonra vazokonstriktif fazda kalsiyum akışının olduğunu 

göstermişlerdir [33].  

KM'nin kan akımında azalmaya katkıda bulunabileceği ve bu nedenle böbrek 

parankiminde hipoksik koşullara yol açabilecek vazokonstriktör moleküller olan 

adenosin ve endotelin-1'in salınmasını indükleyebileceğine inanılmaktadır [34]. 

Dış medullanın oksijen basıncı normal koşullar altında düşük olduğundan 

kontrast kaynaklı vazokonstriksiyonun, anemi gibi renal iskemiye katkıda bulunacak 

diğer faktörlerle birlikteliği hipoksiyi derinleştirerek hasara neden olabileceği 

düşünülmektedir [35]. Yapılan son çalışmalarda da KM uygulamasını takiben dış 

medulla kan akımının %40 oranında azaldığını ve oksijen iletiminde %60'lık bir 

azalma olduğu gösterilmiştir. Bu değişikliklerin Kİ-ABH modellerinde görülen 
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histopatolojik bulgulara katkıda bulunan iskemik yaralanmaya neden olduğu 

düşünülmektedir [36, 37].  

Medüller iskeminin diğer bir intrensek nedeni olarak KM ile indüklenen 

ozmotik diüreze sekonder tübüler basınç artışı ve mikrovasküler rezistans artışına 

bağlı olarak artan kan viskozitesi ve tübüler obstrüksiyon nedeniyle oksijen 

tüketiminin artması gösterilebilir [38]. 

KM’ler endotelyal ve tübüler hücrelerde doğrudan hücresel hasara neden 

olabilir [39]. KM, proksimal tübüler hücreler üzerinde doğrudan toksik etkisini 

mitokondriyal enzim aktivitesinin ve mitokondriyal membran potansiyelinin 

bozulması ile gösterebilir [40, 41]. 

Distal tübülde KM, doğrudan veya hipoksik hasar yoluyla apoptozu 

indükleyebilir [40]. 

KM etkisinin bir sonucu olarak gözlenen fonksiyonel ve yapısal değişiklikler 

arasında fırça kenar enzimlerinin ve lizozomal enzim aktivitesinin artışı, hücresel 

DNA parçalanması; protein kinazların aktivasyonu, hücre ölümünde görev alan sinyal 

moleküllerinin upregülasyonu ve kaspaz aktivasyonu sayılabilir [42]. Hücre ölümünde 

görev alan sinyal moleküllerinin upregülasyonunda proenflamatuar sitokin interlökin-

8'in (IL-8) rol oynadığına inanılmaktadır [43].  

 

2.2.6. Prognoz 

Böbrek işlevleri normal olan hastalarda, iyotlu KM’lerin intravasküler 

enjeksiyonu sonrasında yarı ömrü yaklaşık 2 saattir. Verilen KM’nin %75’i ilk 4 saatte 

idrarla atılır, %98’i ise 24 saat sonra vücudu terk eder. Normal renal fonksiyonu olan 

kişilerde %1’den azı ekstrarenal yolla atılır. Ancak böbrek yetmezlikli ve GFH’si 

düşük olan hastalarda, KM’nin idrar yolu ile atılımı günler boyu sürebilmektedir [44]. 

İv KM verildikten sonra sKr düzeyleri hastaların %60’ında ilk 24 saatte, 

%90’ından fazlasında 72. saatte yükselir. Dört veya beşinci günde doruk düzeye ulaşır 

ve 7. veya 10. günde bazal düzeye gerilemektedir. Yapılan çalışmalarda KM 

uygulanması sonrası ilk 24 saat içinde sKr düzeyinde 0,5 mg/dL’nin üzerinde bir artış 

olmazsa bu hastalarda genelde belirgin bir nefropati gözlenmediği görülmüştür [45].  

Kİ-ABH sonrası diyaliz ihtiyacı, kontrast uygulaması sırasında hastaların altta 

yatan risklerine göre değişir, genellikle %1'den azdır. Diyaliz gerektiren Kİ-ABH 
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nispeten nadir olmakla birlikte, hastanede kalış süresinde uzama ve 1 yıllık mortalite 

oranları ile hasta prognozu üzerindeki etkisi oldukça fazladır [46]. 

Mortalite, hastaneye yatış sırasında Kİ-ABH gelişen hastalarda % 34 iken, KM 

alan ancak Kİ-ABH gelişmeyen kontrol hastalarında %7’dir [3]. Diyaliz gerektiren 

Kİ-ABH olan hastalarda 2 yıllık mortalite oranı % 81.2’dir [46]. 

 

2.2.7. Risk Faktörleri 

Kİ-ABH insidans oranları, belirli bir hasta popülasyonundaki spesifik risk 

faktörlerinden önemli ölçüde etkilenir. KM'ye maruz kaldıktan sonra böbrek 

fonksiyon değişikliklerini tanımlamak için benimsenen sKr eşik değerinin yanı sıra, 

Kİ-ABH epidemiyolojisi temel olarak hastaların özellikleri, akut/kronik 

komorbiditeleri ve prosedüre bağlı faktörlere (örneğin klinik belirleme, uygulama 

yolu, KM miktarı ve tipi) bağlıdır [47]. 

Kronik böbrek hastalığının Kİ-ABH'nin en önemli bağımsız risk faktörü 

olduğu konusunda genel bir fikir birliği vardır [19, 48].  

Gözlemsel çalışmalardan elde edilen veriler diyabeti Kİ-ABH için bağımsız bir 

risk faktörü olarak gösteriyor gibi görünmekle birlikte, böbrek fonksiyonu normal olan 

hastalarda gerçek etkisi tartışmalıdır [23, 49, 50]. Bunun yerine akut hiperglisemi 

varlığı, hem Kİ-ABH hem de hastane içi mortalite artış oranlarıyla ilişkilidir [51].  

Kİ-ABH için yaygın olarak karşılaşılan diğer risk faktörleri anemi, konjestif 

kalp yetmezliği, ileri yaş ve eş zamanlı nefrotoksik ilaç kullanımıdır [1, 52-56].  

Peri-prosedürel anjiyotensin dönüştürücü enzim inhibitörlerinin ve 

anjiyotensin reseptör blokerlerinin rolü tam olarak belirlenmemiştir. Halihazırda bu 

ilaçlarla tedavi gören kronik böbrek hastalığı olan hastalarda, KM prosedürlerinden 

önce ilaç alımının durdurulmasının Kİ-ABH insidansı üzerinde önemli bir etkisi 

yoktur [57]. Bu nedenle, KM uygulaması öncesinde bu ilaçların kesilmesi halen 

önerilmemektedir [1].  

Böbrek nakilli hastalar, muhtemelen yüksek diyabet prevalansı, hipertansiyon, 

greft disfonksiyonu ve kalsinörin inhibitörleri gibi nefrotoksik ilaçların eş zamanlı 

kullanımı nedeniyle artmış Kİ-ABH riski altında kabul edilmelidir [58, 59].  

Prosedürle ilgili faktörler Kİ-ABH oluşumunda rol oynayabilir [60]. Kİ-ABH 

riskinin arteriyel uygulamasının iv uygulamaya kıyasla daha yüksek olduğu kabul 
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edilmektedir. Yapılan çalışmalarda göre koroner anjiyografi uygulanan hastalarda Kİ-

ABH insidansı, kontrastlı BT çekilen hastalara göre önemli ölçüde daha yüksek olduğu 

görülmüştür [61-64]. Bununla birlikte, koroner anjiografi uygulamasının gerekli 

olduğu klinik durum nedeniyle daha yüksek kardiyovasküler risk, kronik böbrek 

yetmezliği insidansında artış ve uygulanan KM hacminin daha fazla olması gibi 

faktörler sebebiyle uygulama yolunun spesifik rolünün klinik uygulamada tespit 

edilmesi genellikle zordur. Bu bağlamda, karşılaştırılabilir iki hasta alt grubu ele 

alındığında diyagnostik amaçlı olarak intra-arteriyel veya iv KM enjeksiyonundan 

sonra benzer oranda Kİ-ABH bildirilmiştir [63]. Bu nedenle, intra-arteriyel 

uygulamadan sonra daha yüksek Kİ-ABH riski, böbreğin KM'ye daha doğrudan maruz 

kalmasıyla ilişkili olabileceği öngörülse de, daha yüksek ABH insidansının, 

komorbidite varlığı ve prosedürle ilgili diğer faktörlere bağlı olduğu düşünülmektedir 

[65].  

KM hacmi, Kİ-ABH için temel değiştirilebilir risk faktörüdür [66]. Özellikle, 

KM dozunun prediktif değeri açıkça tanımlanmıştır, çünkü 100 ml'nin altındaki dozlar 

Kİ-ABH insidansını önemli ölçüde azaltmıştır [46].  

Kronik böbrek hastalığı olan hastalarda, vücut ağırlığı ve bazal sKr değeri için 

dozu ayarlayarak KM hacminin (maksimum KM dozu) üst sınırı hesaplamak için bir 

formül önerilmiştir ve maksimum KM dozu aşılmadığında böbrek fonksiyon 

bozukluğu insidansı %2 ve aşıldığı zaman %21 olduğu görülmüştür [67].  

Hiperosmolar KM'nin daha yüksek Kİ-ABH insidansı ile ilişkili olduğu 

gösterilmiştir [68]. İzoosmolar KM'nin hipoosmolar KM'den daha az nefrotoksik olup 

olmadığı ve viskozite gibi diğer KM özelliklerinin Kİ-ABH insidansını arttırmadaki 

rolü hala tartışmalıdır [36, 69].  

 

2.2.8. Tedavi 

Kİ-ABH patogenetik mekanizmaları kesin olarak bilinmediğinden, halihazırda 

Kİ-ABH için spesifik bir tedavi seçeneği mevcut değildir. Bunun yerine, hem ana risk 

faktörleri hem de renal hasarın kesin zamanı Kİ-ABH için iyi tanımlandığından, 

araştırmacılar öncelikle önleyici tedbirlerin tanımlanmasına odaklanmışlardır [47].  

Klinik olarak gerekli olduğunda hemodiyalizden yararlanılabilir. Kİ-ABH’nin 

akut tedavisi diğer nedenlere bağlı gelişen ABH’nin tedavisi ile benzerdir. 
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Hiperkalemi açısından serum elektrolit düzeylerinin takibi, hipovolemi ve hipervolemi 

açısından sıvı alımı ve sıvı çıkışı takibi, günlük sKr  takibi ve uygun beslenme ile 

günlük kilo takibi önerilir [44]. 

 

2.2.9. Böbrek Koruyucu Tedavi  

Kİ-ABH’ye bağlı komplikasyonların önlenmeye çalışılmasına yönelik çeşitli 

yöntemler mevcuttur, bunların arasından hidrasyon ve düşük ozmolar KM kullanımı 

en etkili bulunan yöntemlerdir [4].  

 

 Hidrasyon: Kİ-ABH oluşumunu önlemede yeterli hidrasyon en etkili yöntem 

olarak kabul edilmektedir. Acil olmayan koroner anjiografi uygulanan hastalarda 

yapılan prospektif bir çalışmada, İV salin hidrasyonunun oral hidrasyona kıyasla Kİ-

ABH oluşumunu anlamlı derecede azalttığı gösterilmiştir [70]. Volüm genişletilmesi 

KM uygulanmasından 4 saat önce ve kontrast uygulandıktan sonra 24 saat boyunca 

100 ml/saat hızında %0,9’luk salin ile sağlanır. Bu rejim KKY olmayan ve girişimsel 

veya cerrahi prosedür öncesi oral alımı istenmeyen hastalar için uygundur. Eğer oral 

alım için kontrendikasyon yoksa serbest sıvı alımı teşvik edilebilir. İşlem öncesi en az 

500 mL ve işlem sonrasındaki 24 saatte 2400 mL su veya sıvı içecek alımı önerilir. Bu 

sıvı alımı ile en az 1 mL/dk diürez sağlanmalıdır [71].  

 

 N-asetilsisten (NAC): Hidrasyondan sonra en yaygın kullanılan antioksidan 

ve renal vazodilatör etkileri de olan böbrek koruyucu tedavi ajanı NAC’dir. Yapılan 

bir çok çalışmada NAC, KM uygulanmasından bir gün önce ve uygulama gününde 

ikiye bölünmüş eşit dozda toplam 1200 mg oral dozla verilmiştir [72]. Literatürde 

birçok çalışma yapılmış olmasına rağmen NAC’ın etkinliği tutarlı bir biçimde 

gösterilememiştir fakat olumlu yan etki profili ve düşük maliyeti sebebiyle yeterli 

kanıt olmasa da klinik protokollerde sıkça yer almaktadır [73]. 

 

 Bikarbonat: Kİ-ABH gelişiminde reaktif oksijen türevlerinin rol oynadığı 

tahmin edildiğinden idrarı alkalinize edecek olan sodyum bikarbonat içerikli bir 

hidrasyon uygulanmasının daha çok fayda sağlayabileceği öngörülmüştür. Bu konuda 
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yapılan araştırmalar küçük çaplı olmakla beraber sodyum bikarbonat solüsyonunun 

görece daha etkin olduğunu öne sürmektedir [74-76].  

 

Hemodiyaliz: KM nefropatisi için yüksek risk taşıyan ileri seviyede kronik 

böbrek hastalığı olan hastalarda KM’nin vücuttan kolay atılımını sağlamak için 

hemodiyaliz ve hemofiltrasyon denenmiştir. Hemodiyaliz ve periton diyalizi iyot ve 

gadolinyum bazlı KM’nin vücuttan temizlenmesinde güvenle kullanılır [77]. 

Hemodiyaliz KM’yi etkin bir biçimde arındırabilmesine karşın Kİ-ABH oranlarında 

düşüş sağlanmamıştır [78].  

 

 Diğer yöntemler: Kİ-ABH önlenmesinde teofilin ve kalsiyum antagonistleri 

gibi renal vasodilatatörlerin profilaktik uygulanması tartışmalıdır. Ancak son 

yayınlanan bir çalışmada 200 mg teofilin uygulanmasının koruyucu etkisi olduğu 

gösterilmiştir [79]. Dopamin-1 reseptör agonisti, olan Fenoldopam’ın kullanılmasının, 

perkütan koroner girişim uygulanan ve böbrek fonksiyon bozukluğu olan hastalarda 

Kİ-ABH sıklığını azalttığı gösterilmiştir [80]. Bu ilaçların koruyucu etkileri daha fazla 

çalışma ile kanıtlanmalıdır. Volüm genişletilmesi ve non-iyonik hipoozmolar KM 

kullanımına ek olarak mannitol uygulanması artık önerilmemektedir [81].  

 

 

2.2.10. Akut Böbrek Hasarında Biyobelirteçler 

Böbrek hasarının KM uygulamasından hemen sonra başladığından dolayı 

hassas biyobelirteçlerin böbrek hasarını çok erken tespit edebilmesi muhtemeldir [82]. 

Bu amaçla, ABH'nin erken teşhisine izin vermek ve hastaların sonuçlarını iyileştirmek 

için erken tanı koyabilen spesifik biyobelirteçleri belirlemek için son yıllarda çok çaba 

sarf edilmektedir [83]. 

Biyobelirteç terimi, vücut salgılarında ölçülebilen, sonuç veya hastalık 

insidansını tahmin edebilen herhangi bir madde, yapı veya süreç olarak tanımlanmıştır 

[84]. Herhangi bir biyobelirteçte istenen özellikler; duyarlı ve ölçülebilir olması ve 

klinik kararların zamanında alınabilmesi için hızlı bir şekilde analiz edilmesi, 

prognozu verebilmesi ve tedavinin etkinliğini kontrol edebilmesidir. Bu bağlamda, 

hastalık durumunun mekanizması veya patofizyolojisini bilmek hastalıkla ilişkili 
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biyobelirteçleri tanımlamak için önemlidir. Kİ-ABH'nin klinik özellikleri ve yönetimi, 

diğer nedenlerden kaynaklanan ABH ile aynı olduğundan, diğer ABH tiplerinin erken 

teşhisini öngörmek için incelenen biyobelirteçler de Kİ-ABH'yi tahmin etmek için 

kullanılabilir [85, 86]. 

sKr düzeyi ilk kez 1917 civarında böbrek fonksiyonunun belirlenmesi için 

kullanıldı [87]. Neredeyse 100 yıl sonra hala böbrek fonksiyonunun ana belirleyicisi 

olarak sKr düzeyi kullanılmaktadır ancak çeşitli nedenlerle yetersiz bir altın standart 

olarak kabul edilmektedir. İlk olarak, normal sKr değeri yaş, cinsiyet, kas kütlesi, kas 

metabolizması, ilaçlar, hidrasyon durumu, beslenme durumu ve tübüler sekresyon gibi 

böbrek dışı faktörlerden etkilenmektedir. İkinci olarak, sabit durumdaki kreatinin 

üretimi ile azalmış kreatinin atılımı arasında yeni bir denge kurulmadan önce birkaç 

saat ila gün geçmesi gerektiğinden akut durumda sKr konsantrasyonları GFH’deki 

gerçek düşüşü yansıtmamaktadır [5].  

Literatürdeki ABH tanımları, sınırlamalarının yaygın olarak kabul edilmesine 

rağmen alternatif bir belirteç olmaması sebebiyle tanı standardı olarak sKr düzeyini 

kullanmaya devam etmektedirler [88]. Böbrek hasarındaki yeni hassas 

biyobelirteçlerin ihtiyacı, sKr’deki ölçülebilir bir değişiklik için nefronların %50'sinin 

zaten hasarlanmış olması gerektiğini düşündüğümüzde önem kazanmaktadır [89]. 

Yeni biyobelirteçler arasında böbrekteki fonksiyonel bozulmayı veya 

glomerüler filtrasyondaki değişikliği gösteren (sistatin C ve mikroalbümin), tübüler 

fonksiyon bozukluğunu gösteren (N-asetil-glukozaminidaz, proksimal tubul fırça sınır 

enzimleri), böbrek hasarını gösteren upregülasyon proteinleri (böbrek hasarı 

molekülü-1, nötrofil jelatinaza bağlı lipokalin ve interlökin 18) sayılabilir.  

 

Renal proksimal tübül fırça kenar enzimleri: Renal proksimal tübül fırça 

kenarında bulunan alanin aminopeptidaz, gama glutamil transferaz, alkalin fosfataz, 

alfa glukozidaz, trehalaz, dipeptidil peptidaz gibi enzimler de böbrek hasarı tanısında 

çalışılan enzimlerdendir. Böbrek kaynaklı enzimlerin idrarla atıldığı mekanizmalar 

açıkça anlaşılmasa da aynı hücre içi lokasyondan gelen enzimlerin birlikte atıldığına 

dair kanıtlar vardır. Özellikle hem lizozomal hidrozların hem de fırça sınır 

enzimlerinin çeşitli fizyolojik ve patolojik koşullar altında bir ilişki sergilediği 

gösterilmiştir, mesela KM’nin uygulanmasını takiben dört lizozomal hidrolaz enzimi 
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ve gama glutamil transferaz, aIfa-glukosidaz ve trehalaz birlikte idrara salınırlar [7]. 

Önceki yazarlar ayrıca, idrardaki lizozomal enzim aktivitelerinin hem gün boyunca 

hem de günden güne hatırı sayılır bir değişim göstermesine rağmen, fırça sınır enzim 

aktivitelerinin oranının nispeten sabit kaldığını ileri sürmüşlerdir [90]. Farklı hücre içi 

konumlardan enzim atılım oranları arasındaki ilişki konusunda hala net bir fikir birliği 

yoktur. Bazı çalışmalar fırça sınırı enzimleri ile lizozomal ve sitozolik enzimler 

arasındaki koordinasyonu gösterirken, diğerlerinde hiçbir ilişki görülmemektedir. 

Enzimlerin idrarla atılmasının çok faktörlü bir süreç olduğu açıktır ve sonuçta ortaya 

çıkan enzim hasarı, hasarın şiddetine ve nefrotoksik maruziyetin çeşidine veya böbrek 

hasarının olduğu bölgeye bağlıdır [91]. 
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2.3.  TREHALAZ 

Trehalaz, renal proksimal tübüllerde ve ince bağırsaklarda bulunan 75 kDa 

molekül ağırlığına sahip glikoprotein yapıda bir enzimdir. Trehalaz esas olarak 

böceklerde, mantarlarda ve bitkilerde bulunan bir disakkarit olan trehalozu iki molekül 

glikoza hidrolize eder [92-95].  

Şimdiye kadar trehalazın fonksiyonu tam olarak açıklanabilmiş değildir. 

Literatürde yapılan çalışmalara bakıldığında; Sactor ve arkadaşları, trehalazın insanda 

hem böbrek hem de bağırsakta fırçamsı kenarlı epitel hücrelerinin membranlarında 

bulunması sebebiyle glikoz taşınmasında rol oynayabileceği hipotezini ileri sürmekte 

iken; Handel ve arkadaşları ise sıçanlar, ev kedileri, kuşlar, yılanlar, balıklar gibi bir 

çok omurgalıda trehalazın bulunmaması sebebiyle bu hipoteze itiraz etmektedirler [96, 

97]. 

Bergoz tarafından yayınlanan makalede trehaloz içeren mantarların yutulması 

üzerine klinik olarak diyare ile prezente olan bağırsak trehalaz eksikliğine bağlı izole 

trehaloz intoleransının görüldüğü bildirilmiş bu sebeple bağırsaktaki trehalazın 

muhtemelen yutulan trehalozun hidrolizinde rol oynadığı düşünülmüştür [98]. 

Trehaloz dolaşımda mevcut olmadığından ve böbrek tübüllerinin trehaloza maruz 

kaldığı görülmediğinden, trehalazın böbrek üzerindeki etkisi, böbrekte henüz 

tanımlanmamış başka eylemlere sahip olduğunu düşündürmektedir. 

Ouyang ve arkadaşları, 2009 da yayınladıkları bir çalışmada tomurcuklanan 

mayalarda genetik ve biyokimyasal yaklaşımlar kullanılarak insan trehalaz geninin 

maya büyümesi üzerindeki fenotipik etkilerini incelemişler ve maya trehalaz geninde 

trehalaz gen ekspresyonunun ısı şoku, oksidatif stres ve ozmotik stres gibi çeşitli stres 

faktörlerine karşı hassasiyeti arttırdığını bildirmişler. Isı, oksidatif ve ozmotik strese 

maruz kaldıklarında trehalaz geni taşıyan maya mutantlarının yaşayabilirliğinin 

azalması, yüksek nötr trehalaz aktivitesi ve düşük hücre içi trehaloz konsantrasyonu 

ile korelasyon göstermiştir. Bu sonuçlar, insan trehalazının böbrekte ekzojen 

trehalozun kullanımına dahil olmaktan ziyade bir stres-tepki proteini olduğunu 

göstermektedir [99]. 

Trehalaz, substrat olarak trehaloza özgüdür ve böbrekte sadece proksimal tubul 

fırçamsı kenar hücrelerinin membranından izole edilmiştir; proksimal tübüle özgü 
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olması ve dar substrat spesifitesi sebebiyle tübüler hasarı tespit etmek için üriner 

trehalazın kullanışlı bir biyobelirteç olabileceği düşünülmüştür [100-102].  

Liteatürde trehalazın bazı çevresel toksinlere ve ilaçlara bağlı böbrek hasarını 

erken gösterebildiğini bildiren çalışmalar bulunmaktadır. Kurşun eriten işçilerde 

trehalaz aktivitesin kontrollere göre arttığı, kandaki kurşun düzeyi ile idrar trehalaz 

aktivitesi arasında pozitif bir doğrusal ilişki bulunduğu; çevresel kadmiyum 

maruziyeti durumunda da benzer şekilde aktivite yüksekliği gösterilmiştir [103-105]. 

Nakano ve arkadaşlarının çalışmalarında civa klorür ilişkili böbrek hasarını 

biyokimyasal ve immunohistokimyasal yöntemlerle göstermede üriner trehalazın 

indikatör olarak kullanılabilirliği araştırılmış ve sonuçlarda maruziyet sonrası 16 saatte 

pik değerine ulaştığı ve 48 saat sonra bazal değerine döndüğü görülmüştür [102].  

Ampisilin ve tobramisin antibiyotiklerinin kullanımının infantlarda idrar 

trehalaz aktivitesini artırdığı bildirilmiştir [106]. 

Hartman ve arkadaşlarının abdominal aortografi ve renal arteriografi çekilen 

hastalarda kontrast sonrası renal hasarın tespitinde üriner enzimleri karşılaştırdıkları 

çalışmalarında işlem öncesi ve sonrası 3 gün boyunca alınan 24 saatlik idrar 

analizlerinde alkalin fosfataz, lösin aminopeptidaz, trehalaz, gamma glutamil 

transferaz, alfa glukozidaz bakılmış ve üriner kreatinin ile karşılaştırmışlardır. Bu 

çalışmada trehalaz ve gama glutamil transferaz seviyelerinin diğer enzimlere göre 

daha erken yükseldiği, bazı hastalarda kontrast verilen günde pik yaptığı görülmüş ve 

trehalaz 48 saat sonrasında bazal değerine geri döndüğü bildirilmiştir [7]. 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

 

3.1.  ÇALIŞMANIN YERİ, ZAMANI VE TİPİ 

Bakırköy Dr. Sadi Konuk Eğitim Araştırma Hastanesi Erişkin Acil Servisine 

15 Kasım 2019 ile 15 Mart 2020 tarihleri arasında başvuran iv KM uygulanan hastalar 

ile kontrast maruziyeti olmayan kontrol grubu hastalarda yürütülecek olan çalışma; 

prospektif gözlemsel kontrollü tanı testi performans çalışması olarak planlandı. 

 

3.2.  ARAŞTIRMANIN YAPILACAĞI YER VE ÖZELLİKLERİ 

Yıllık yaklaşık 300.000 hastanın başvurduğu 3. basamak bir eğitim ve 

araştırma hastanesi olan Bakırköy Dr. Sadi Konuk Eğitim ve Araştırma Hastanesi 

erişkin acil servisinde yapıldı. 

Bakırköy Dr. Sadi Konuk EAH erişkin acil tıp kliniğinde; 112 ambulans kabulü 

yapan biri travma hastalarına yönelik olmak üzere toplam 2 adet kırmızı alan odası 

bulunmaktadır. Her iki odada da 6 adet sedye ve monitör bulunmakta, bu kritik bakı 

odaları dışında sadece kardiyak arrest hastalarının yönetimin yapıldığı resüsitasyon 

odası bulunmaktadır. Ayrıca ayaktan başvuran tüm hastaların değerlendirildiği sarı ve 

yeşil alan bulunmaktadır. Kırmızı alanda hasta kabulü 112 ambulans aracılığı ile 

yapılabildiği gibi, ayaktan başvuran hastaların triyaj değerlendirilmesi ve doktor 

muayenesi sonrasında gerek görülmesi halinde tanı ve tedavi sürecinin yönetiminin 

kırmızı alana devredilmesi ile de olabilmektedir.  

 

3.3.  ARAŞTIRMA EVREN VE ÖRNEKLEMİ 

Araştırmamıza Bakırköy Dr. Sadi Konuk Eğitim ve Araştırma Hastanesi 

Erişkin Acil Tıp Kliniği’ne başvuran, 18 yaş ve üstü, iv KM verilerek BT çekilen 48 

hasta vaka grubuna ve KM maruziyeti olmayan 25 hasta kontrol grubuna alındı.  

Çalışmaya alınan tüm hastaların aydınlatılmış onamı alınmış olup hasta onam 

vermeye yetkin değil ise onam 1. derece yakınından alındı. Çalışmaya katılmak için 

onam vermeyen hastalar çalışmamıza dâhil edilmedi. 
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3.4.  ÇALIŞMA PLANI 

Verilerin standart bir şekilde toplanabilmesi için hazırlanan veri toplama formu 

kullanıldı. Öncelikle seçilen hastalardan aydınlatılmış onam alınan hastalar çalışmaya 

dâhil edildi. Sonrasında çalışma formlarına düzenli olarak hastaların sosyodemografik 

verileri ve vital bulguları, hastaların geliş anındaki başvuru yakınması, bilinen 

komorbiditeleri, alınan biyokimya ve hemogram değerleri, son tanıları, mortaliteleri, 

hastane kalış süreleri belirlenerek olgu formuna kayıt edildi. Hastaların iv kontrast 

maruziyetinden önce (0. saat) ve sonrasında 12. saat, 24. saat, 48. saat idrar 

örneklerinde üriner trehalaz aktiviteleri ölçüldü. Sonuçlar veri toplama formuna 

kaydedildi. Kontrast sonrası 48. saat sKr değerinde kontrast öncesi bazal sKr’den %25 

veya 0,5 mg/dl’lik artış olması son tanı olarak Kİ-ABH olarak tanımlandı. Hastaların 

sonlanımında hastane kalış süreleri gün olarak kaydedildi ve başvuru tarihindeki 

yatışında taburculuğu ya da exitus olma durumları kayıt altına alındı. 

Çalışma tamamlandıktan sonra çalışma formlarındaki veriler istatistik 

analizlerinin yapılabilmesi için elektronik formatta kayıt edildi. 

 

3.5.  HASTALARIN DEĞERLENDİRİLMESİ 

 

3.5.1. Çalışmamızdaki Kabul Kriterleri: 

Acil serviste iv kontrastlı BT çekilen hastalar 

18 yaş ve üzeri hastalar 

Çalışmaya dâhil olmak üzere imzalı onam vermiş olan hastalar 

İdrar çıkışı olan hastalar 

 

3.5.2. Çalışmamızdaki Dışlama Kriterleri: 

Otomasyon sistemi üzerinden verilerine ulaşılamayan hastalar 

Çalışmadan kendi isteğiyle ayrılan hastalar 

Teknik nedenlerle idrarda trehalaz düzeyi ölçülemeyen hastalar 

Son 1 hafta içinde KM maruziyeti olan hastalar 

Son 1 hafta içinde nefrotoksik ilaç alım öyküsü olan hastalar 

Renal transplantı olan hastalar 

Diyalize giren hastalar 
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3.5.3. Kontrol Grubu Kabul Kriterleri: 

İv kontrast maruziyeti olmayan hastalar 

18 yaş ve üzeri hastalar 

Çalışmaya katılmayı kabul edenler 

3.5.4. Kontrol Grubu Dışlama Kriterleri: 

Çalışma esnasında KM maruziyeti olanlar 

Çalışma esnasında çalışmadan ayrılan gönüllüler 

 

3.6.  TEKNİK 

 

3.6.1. İdrar Örneklerinin Toplanması 

Foley sondası olmayan hastalardan spot orta akım idrarı, sonda ile takip edilen 

hastalardan doğrudan bir iğne ya da enjektör ile sondaya girilerek örnek alındı. İdrar 

örneklerinin bulanık olmamasına dikkat edilmiş, alınan idrar örnekleri temiz ve kuru 

tüplere konuldu; hemen çalışılmayacak örnekler toplu olarak çalışılmak üzere +4°C 

de saklandı. 

 

3.6.2. İdrar Trehalaz Aktivitesi Ölçümü 

İdrar trehalaz aktivitesi ölçümü Bakırköy Dr. Sadi Konuk eğitim araştırma 

hastanesi biyokimya laboratuvarında yapıldı. 

 

 Trehaloz stok solüsyonu hazırlanması: Deiyonize su ile %40 (w/v) (40 

g/dL) trehaloz solüsyonu hazırlandı. 

 

 İdrar glukoz ölçümü: Ölçüm prensibi idrara katılan trehalozun idrarda 

bulunan trehalaz enzimi tarafından glukoza yıkımı sonrası glukoz ölçümüne 

dayanmaktadır. İdrar glukozu kinetik kolorimetrik yöntemle Beckman Coulter AU480 

(USA) cihazında Beckman marka glukoz kiti ile ölçülmüştür. Aynı hastanın trehaloz 

katılmamış ve katılmış idrarlarında glukoz ölçülerek aradaki fark trehalaz aktivitesi 

olarak kabul edildi. Hastadan alınan 975 microL idrara 25 microL %40 trehaloz 

solüsyonu veya 25 microL deiyonize su katılıp 30 dakika süreyle 37°C’de inkübe 

ettikten sonra glukoz ölçümü yapıldı.  
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Deneyin prensibi: Glukoz, adenozin trifosfat ve magnezyum iyonlarının 

varlığında hekzokinaz ile fosforile olur; glukoz-6-fosfat ve adenozin difosfat oluşur. 

Glukoz-6-fosfat-dehidrogenaz glukoz-6-fosfatı fosfoglukonata oksitlerken, 

nikotinamid adenin dinükleotid indirgenmiş nikotinamid adenin dinükleotide dönüşür. 

Tüketilen her bir glukoz molekülüne karşılık bir indirgenmiş nikotinamid adenin 

dinükleotid üretilir. Üretilen indirgenmiş nikotinamid adenin dinükleotid, ışığı 340 

nm’de absorbe eder ve spektrofotometrik olarak yükselmiş absorbans olarak tespit 

edilir. Yöntem <800 mg/dL (44 mmol/L)’e kadar lineerdir. 

 

3.7.  İSTATİSTİK 

Sürekli değişkenler, normal veya normal olmayan dağılımlara göre ortalama ± 

standart sapma veya medyan (minimum-maximum) olarak ifade edildi. Kategorik 

değişkenler mutlak değerler ve yüzdeler şeklinde sunuldu. Dağılımların 

değerlendirilmesi için Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-Wilk testleri kullanıldı. 

Korelasyon analizlerinde parametrik veriler için Pearson ve parametrik olmayan 

veriler için Spearman’s rho testi kullanıldı. Gruplar arasındaki ilişki sürekli 

değişkenler için Mann-Whitney U testi ve kategorik değişkenler için Pearson χ2 testi 

ve Fisher’s Exact test kullanıldı. Tanısal yeterlilik, sensitivite ve spesifite belirlemesi 

ROC analizi ile belirlendi. İstatiksel alfa anlamlılık seviyesi p<0,05 olarak kabul 

edildi. Verilerin istatiksel analizi IBM SPSS sürüm 25 programı ile yapıldı. 
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4. BULGULAR 

 

SBÜ Bakırköy Dr. Sadi Konuk EAH Acil Tıp Kliniği’ne 15 Kasım 2019 ile 15 

Mart 2020 tarihleri arasında 108.912 hasta başvurmuştur. Acil tıp kliniğinde bu süre 

içerisinde 10.890 hastaya BT çekilmiş, 2420 hastanın görüntülemesi iv kontrast 

verilerek yapılmıştır. Çalışmaya 73 hasta dâhil edildi. Çalışmaya alınan 73 olgudan; 

48 iv KM uygulanarak BT çekilen hasta vaka grubuna ve 25 kontrast maruziyeti 

olmayan hasta kontrol grubuna dahil edildi. 

 

4.1.  VAKAKONTROL GRUPLARININ KARŞILAŞTIRMASI 

 

4.1.1. Demografik Özellikler 

Çalışmaya alınan vaka grubundaki 48 hastanın yaş ortancası 71 (18-96) yıl, 

17’si (%35,4) kadın idi. Kontrol grubunun yaş ortancası 75 (23-89) yıl, 13’ü (%52) 

kadın idi (Şekil 1, Şekil 2). 

Vaka grubunun sistolik kan basıncı ortalaması 146,21±32,082 mmHg, 

diyastolik kan basıncı ortalaması 85,94±16,486 mmHg, nabız sayısı ortancası 91 (62-

136) atım/dk idi. Kontrol grubunun sistolik kan basıncı ortancası 145 (110-250) 

mmHg, diyastolik kan basıncı ortalaması 88,32±18,179 mmHg, nabız sayısı 

ortalaması 99,08±22,398 atım/dk idi (Tablo 6). 

Çalışmaya dahil edilen vaka grubundaki 48 hastanın 5’inin (%10,4) konjestif 

kalp yetmezliği, 17’sinin (%35,4) diyabetes mellitusu, 7’sinin (%14,6) 

serebrovasküler hastalığı, 11’inin (%22,9) koroner arter hastalığı, 3’ünün (%6,3) 

kronik obstruktif akciğer hastalığı, 21’inin (%43,8) hipertansiyonu, 6’sının (%12,5) 

kronik böbrek hastalığı öyküsü mevcuttu. Kontrol grubundaki 25 hastanın 5’inin 

(%20) konjestif kalp yetmezliği, 9’unun (%36) diyabetes mellitusu, 3’ünün (%12) 

serebrovasküler hastalığı, 8’inin (%32) koroner arter hastalığı, 5’inin (%20) kronik 

obstruktif akciğer hastalığı, 7’sinin (%28) hipertansiyonu, 6’sının (%24) kronik 

böbrek hastalığı öyküsü mevcuttu (Şekil 1). Vaka grubunda 39 hasta (%81,3) taburcu 

olurken, 9’u (%18,8) mortal seyretti, kontrol grubundaki hastaların 18’i (%72) 

taburcu, 7’si (%28) exitus oldu (Şekil 3) (Tablo 6). 
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İki grup arasında yaş, cinsiyet, vital bulgular, kronik hastalıklar ve sonlanım 

açısından anlamlı fark saptanmadı. 

 

Tablo 6- Vaka ve kontrol gruplarının vital bulguları ve demografik özellikleri 

 
Vaka grubu 

N:48 

Ortalama±SS 

Kontrol grubu 

N:25 

Ortalama±SS 

P 

Yaş (yıl) 
71 (18-96) * 75 (23-89) * 0,396 

Sistolik kan basıncı (mmHg) 
146,2±32,08 145 (110-250) * 0,736 

Diyastolik kan basıncı (mmHg) 
85,9±16,4 88,32±18,18 0,573 

Nabız (atım/dk) 
91 (62-136) * 99,08±22,4 0,340 

 

Vaka grubu 

n (%) 

Kontrol grubu 

n (%) 
 

Cinsiyet 

Erkek 31 (64,6) 12 (48) 
0,172 

Kadın 17 (35,4) 13 (52) 

Konjestif kalp yetmezliği 
5 (10,4) 5 (20) 0,258 

Diyabetes mellitus 
17 (35,4) 9 (36) 0,682 

Koroner arter hastalığı 
11 (22,9) 8 (32) 0,401 

Hipertansiyon 
21 (43,8) 7 (28) 0,189 

Kronik böbrek hastalığı 
6 (12,5) 6 (24) 0,208 

Serebrovasküler hastalık 
7 (14,6) 3 (12) 0,533 

Kronik obstruktif akciğer 

hastalığı 
3 (6,3) 5 (20) 0,113 

Mortalite 
9 (18,8) 7 (28) 0,365 

*Ortanca (min-max) SS: Standart sapma 
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Şekil 1- Vaka ve kontrol gruplarının cinsiyet dağılımları  

 

 

Şekil 2- Vaka ve kontrol gruplarının yaş dağılımları  

 

 

Şekil 3- Vaka ve kontrol gruplarının kronik hastalık dağılımları 
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4.1.2. Laboratuvar Değerleri 

Laboratuvar değerlerinin analizinde iki grup arasında üre değerinde istatiksel 

anlamlı fark saptanmış olup diğer parametrelerde anlamlı fark saptanmadı (Tablo 7). 

 

Tablo 7- Vaka ve kontrol gruplarının laboratuvar bulguları 

Laboratuvar testleri 

Vaka grubu 

N:48 

Ortanca (min-max) 

Kontrol grubu 

N:25 

Ortanca (min-max) 

P 

Hemoglobin (g/dl) 13,3 (4,9-17,5) 13,18±2,52 0,843 

Hematokrit (%) 39,71±6,67* 41,58±7,87* 0,418 

Platelet (103/µl) 267,7±96,40* 252 (164-524) 0,986 

Lökosit (103/µl) 10,8 (4,98-31,89) 12,76±3,72* 0,099 

RDW (%) 14 (11,8-24,3) 14,3 (12,4-21) 0,269 

Glukoz (mg/dl) 135,5 (78-405) 153 (86-337) 0,340 

HbA1c (%) 6,2 (5,1-14,9) 6,22±0,58* 0,698 

Üre (mg/dl) 41 (21-141) 58,5 (19-238) 0,008 

Kreatinin (mg/dl) 0,85 (0,48-2,36) 0,92 (0,39-2,33) 0,530 

Sodyum (mmol/l) 137,4±3,02* 139 (116-166) 0,329 

Potasyum (mmol/l) 4,3±0,67* 4,36 (3,2-6,53) 0,255 

Klor (mmol/l) 102 (10-111) 102 (81-126) 0,927 

LDH (U/l) 303 (166-1034) 325 (182-1376) 0,574 

Total protein (g/l) 69±7,09* 70,02±7,47* 0,570 

Albumin (g/l) 37,5 (22,6-47,6) 35,75 (24,7-42,8) 0,456 

LDH:laktat dehidrogenaz CK:kreatin kinaz RDW: red cell distribution width (eritrosit dağılım genişliği), 

*Ortalama±standart sapma 
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4.2.  KONTRAST İLİŞKİLİ AKUT BÖBREK HASARI GELİŞEN 

HASTALAR 

 

Vaka grubundaki 48 hastadan 9’nda (%18) Kİ-ABH gelişti, 39’nda (%82) 

gelişmedi (Şekil 4). 

 

 

Şekil 4- Kontrast ilişkili akut böbrek hasarı gelişen ve gelişmeyen hastaların dağılımı 

 

4.2.1. Demografik Özellikler 

Kİ-ABH gelişmesi ile yaş arasında anlamlı ilişki saptandı. Cinsiyet, kan 

basınçları, nabız değerleri ve kronik hastalıklar ve mehran skoru ile Kİ-ABH arasında 

anlamlı fark saptanmadı. Kİ-ABH ile mortalite arasında anlamlı ilişki saptanmış olup, 

hastanede kalış süresi arasında anlamlı ilişki bulunmadı (Şekil 5) (Tablo 8). 

 

  

Şekil 5- Kİ-ABH ile yaş ve sonlanım ilişkisi 

Kİ-ABH: Kontrast ilişkili akut böbrek hasarı 
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Tablo 8- Kİ-ABH’lı hastaların vital bulguları ve demografik özellikler 

 
Kİ-ABH Var 

N:9 

Ortalama±SS 

Kİ-ABH Yok 

N:39 

Ortalama±SS 

p 

Sistolik kan basıncı (mmHg) 147,89±37,29 145,82±31,29 0,864 

Diyastolik kan basıncı (mmHg) 86±18,50 85,92±16,25 0,990 

Nabız (atım/dk) 97,33±24,79 93,15±15,01 0,512 

Yaş (yıl) 80,78±9,48 62,21±19,08 0,007 

Mehran skoru 5,89±2,93 4 (0-16) * 0,152 

Hastanede kaldığı gün sayısı 9,6±4,63 9 (2-21) * 0,947 

 
Kİ-ABH Var 

n (%) 

Kİ-ABH Yok 

n (%) 
p 

Cinsiyet  
Kadın  4 (44) 13 (33,3) 

0,701 
Erkek 5 (56) 26 (66,7) 

Diyabetes mellitus  3 (33,3) 14 (35,8) 1,0 

Hiperglisemi  2 (18,2) 9 (23) 1,0 

Konjestif kalp yetmezliği 2 (22,2) 3 (7,7) 0,231 

Hipertansiyon 4 (44,4) 17 (43,6) 1,0 

Kronik böbrek hastalığı 1 (11,1) 5 (12,8) 1,0 

Koroner arter hastalığı 3 (33,3) 8 (20,5) 0,409 

Serebrovasküler hastalık 2 (22,2) 5 (12,8) 0,601 

Mortalite  5 (55,6) 4 (10,3) 0,007 

Kİ-ABH: Kontrast ilişkili akut böbrek hasarı, SS: Standart sapma, *ortanca (minimum-maksimum)  
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4.2.2. Üre, Kreatinin ve Trehalaz Aktivitelerinin Karşılaştırılması 

Kİ-ABH’lı hastalarda 48. saat üre ve kreatinin değerlerinde bazal değerlere 

göre anlamlı artış görülmüş olup 12. saat, 24. saat ve 48. saat üriner trehalaz 

aktivitelerinde anlamlı fark saptanmadı (Tablo 9) (Şekil 6). 

 

Tablo 9- Kİ-ABH’lı hastaların üre, kreatinin ve trehalaz aktivitesi ilişkisi 

 

Kİ-ABH Var 

N:9 

Ortanca (min-max) 

Kİ-ABH Yok 

N:39 

Ortanca (min-max) 

P 

Üre 0. saat 54 (33-138) 37 (21-141) 0,068 

Üre 48. saat 68 (34-145) 41 (11-131) 0,030 

Kreatinin 0. saat 0,87 (0,56-1,71) 0,8 (0,48-2,36) 0,579 

Kreatinin 48. saat 1,26 (0,77-2,46) 0,67 (0,42-2,64) <0,001 

Trehalaz 0. saat 4,7 (1,60-10,8) 4,9 (0,70-117,2) 0,398 

Trehalaz 12. saat 7,9 (2,6-74,8) 5 (0-327) 0,066 

Trehalaz 24. saat 5,8 (0,1-24,2) 5,8 (0-215) 0,625 

Trehalaz 48. saat 3,6 (0,5-24,2) 6,2 (0,3-301) 0,597 

Kİ-ABH: Kontrast ilişkili akut böbrek hasarı 

 

 

Şekil 6- Kİ-ABH’lı hastalarda üre, kreatinin ve trehalaz aktivitesi ilişkisi 
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Üriner trehalaz aktiviteleri açısından Kİ-ABH olan hastalar ve ABH olmayan 

tüm hastalar karşılaştırıldığında 12. saat üriner trehalaz aktiviteleri arasında istatiksel 

anlamlı fark saptandı (Tablo 10) (Şekil 7).  

 

Tablo 10- Kİ-ABH’lı hastalar ile ABH olmayan hastaların trehalaz aktivitesi 

karşılaştırması 

 Kİ-ABH Var 

N:9 

Ortanca (min-max) 

Kİ-ABH Yok 

N:64 

Ortanca (min-max) 

p 

Trehalaz 0. saat 4,7 (1,60-10,8) 4 (0,2-117) 0,663 

Trehalaz 12. saat 7,9 (2,6-74,8) 3,6 (0-327) 0,010 

Trehalaz 24. saat 5,8 (0,1-24,2) 4,5 (0-215) 0,675 

Trehalaz 48. saat 3,6 (0,5-24,2) 4,05 (0,2-301) 0,585 

Kİ-ABH: Kontrast ilişki akut böbrek hasarı 

 

 

Şekil 7. Trehalaz aktivitesinin akut böbrek hasarı olan ve olmayan hastalardaki 

dağılımı 
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4.2.3. ROC Analizi 

ABH gelişen ve gelişmeyen gruplar arasında yapılan ROC analizinde 12. saat 

trehalaz aktivitesinin eğri altında kalan alanı 0,766 (%95 CI 0,653-0,858) olup; eşik 

değeri Youden index noktasına göre 4,7 olarak belirlendiğinde sensitivite %88,89 ve 

spesifite %60,94 bulundu (Şekil 8). 

 

 

Şekil 8. 12.saat trehalaz ROC analizi  
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4.3.  TREHALAZ 

Bazal trehalaz aktivitesi ile kronik hastalıkların varlığı ve mortalite arasında 

anlamlı ilişki saptanmadı (Tablo 11). 

 

Tablo 11- 0. saat trehalaz değerinin kronik hastalıklara göre değerlendirmesi 

  0.saat trehalaz değeri 

Ortanca (min-max) 
P 

Diyabetes mellitus 
Var 4,8 (0,4-117,2) 

0,096 
Yok 3,5 (0,2-35,2) 

Hiperglisemi 
Var 4,9 (0,6-91) 

0,1 
Yok 3,85 (0,2-117,2) 

Konjestif kalp yetmezliği 
Var 3,85 (0,4-35) 

0,804 
Yok 4,1 (0,2-117,2) 

Koroner arter hastalığı 
Var 3 (0,3-91) 

0,628 
Yok 4,3 (0,2-117,2) 

Kronik böbrek hastalığı 
Var 3,35 (0,2-75) 

0,552 
Yok 4,4 (0,3-117,2) 

Serebrovasküler hastalık 
Var 4,05 (0,4-75) 

0,841 
Yok 4 (0,2-117,2) 

Hipertansiyon 
Var 4,65 (0,4-91) 

0,158 
Yok 3,5 (0,2-117,2) 

Sonlanım 
Taburcu 4 (0,2-117,2) 

0,412 
Exitus 4,05 (0,4-10,8) 

Hiperglisemi: Kan şekeri> 200mg/dL 

 

Trehalaz aktivitelerinin diğer laboratuvar değerleriyle korelasyonuna 

bakıldığında HbA1c ile arasında pozitif korelasyon olduğu (Şekil 9), AST ve ALT 

değeri ile negatif korelasyona sahip olduğu görüldü (Tablo 12). 
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Tablo 12- Trehalaz aktivitesi ile laboratuvar değerlerinin korelasyonu 

KORELASYON Trehalaz 

12.saat 

Trehalaz 

24.saat 

Trehalaz 

48.saat 

Trehalaz 

0.saat 

 r p r p r p r p 

HbA1c 0,555 0,004 0,551 0,004 0,477 0,016 0,491 0,004 

Glukoz  0,236 0,106 0,128 0,387 0,118 0,425 0,169 0.154 

Üre 48.saat 0,138 0,35 -0,067 0,653 0,103 0,485 -0,173 0,143 

Kreatinin 48.saat 0,091 0,537 -0,004 0,979 -0,007 0,962 0,087 0,463 

AST -0,425 0,003 -0,299 0,039 -0,265 0,069 -0,257 0,028 

ALT -0,129 0,383 -0,159 0,281 -0,165 0,263 -0,284 0,015 

Bilirubin 0,161 0,279 -0,045 0,766 0,172 0,247 -0,048 0,690 

Albumin -0,022 0,884 -0,102 0,495 -0,143 0,338 0,088 0,463 

GGT 0,137 0,358 -0234 0,113 -0,007 0,964 -0,044 0,716 

LDH -0,215 0,147 -0,140 0,346 -0,167 0,262 -0,228 0,054 

Hastane kalış 

süresi 
-0,074 0,616 0,061 0,681 0,093 0,529 0,170 0,150 

HbA1c: Hemoglobin A1c AST: Aspartat transaminaz ALT: Alanin transaminaz GGT: Gama glutamil 

transferaz LDH: Laktat dehidrogenaz  r: spearman rho korelasyon katsayısı 

 

 

 

Şekil 9- HbA1c ve trehalaz aktivitesi korelasyon saçılım grafiği 



 

 

34 

HbA1c değeri %6,5 ve üzeri (kronik hiperglisemisi olan hastalar) %6,5 altı 

(kronik hiperglisemisi olmayan hastalar) olarak gruplandırılıp analiz edildiğinde 

trehalaz aktiviteleri ile kronik hiperglisemi arasında anlamlı ilişki saptandı (Tablo 13) 

(Şekil 10).   

 

Tablo 13- Kronik hiperglisemili hastalarda trehalaz aktiviteleri 

 
Kronik hiperglisemi   

 
Var 

N:11 

Ortanca (min-max) 

Yok 

N:14 

Ortanca (min-

max) 

P 

Trehalaz 0. saat 6,95 (0,7-91) 3,6 (1,6-14,5) 0,003 

Trehalaz 12. saat 11,3 (0,7-327) 4,95 (0,4-12,1) 0,059 

Trehalaz 24. saat 24 (0,1-215) 5,35 (2,1-25,2) 0,040 

Trehalaz 48. saat 14,5 (3,5-301) 3,6 (1,6-14,5) 0,004 

HbA1c: hemoglobin A1c, Kronik hiperglisemi: HbA1c≥6,5 mg/dl  

 

 

 

Şekil 10- Kronik hiperglisemili hastalarda trehalaz aktivitelerinin dağılım grafiği 
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5. TARTIŞMA 

 

Son yıllarda acil tıp kliniklerinde acil tanılar için kontrastlı görüntülemelerin 

sıklığının artmasıyla beraber kontrast sonrası akut böbrek hasarı gelişimi acil tıp klinik 

pratiği için de önemli bir husus haline gelmiştir [28].  

Kontrast sonrası akut böbrek hasarı 1970’lerden beri bilinen bir antite olmasına 

rağmen çalışmalara bakıldığında tanımı, risk faktörleri, korunma yöntemleri ve tanısal 

biyobelirteçleri gibi birçok açıdan halen literatürde tam olarak ortak bir kararın 

olmadığı görülmektedir [27]. Araştırmacılar son yıllarda özellikle “tanım” konusunda 

ortak bir dil oluşturulamamasının klinik çalışmaların analizinde sorunlara yol açtığını 

farkettiklerinden “kontrast ilişkili akut böbrek hasarı” ve “kontrast kaynaklı akut 

böbrek hasarı” olmak üzere birbirini kapsayan fakat klinik durumu ve klinik çalışmayı 

daha net tanımlayan tanımlar önermişlerdir [21]. Çalışmamızın dizaynı sebebiyle 

“Kontrast ilişkili akut böbrek hasarı” teriminin kullanılması tercih edildi.  

Son yıllarda akut böbrek hasarının erken tanısında yeni biyobelirteç çalışmaları 

önem kazanmıştır [83]. Literatürde iv kontrast maruziyeti sonrası gelişen Kİ-ABH’da 

proksimal tubul fırça kenar enzimlerinden biri olan trehalaz ile ilgili çalışma 

olmadığından acil tıp kliniğinde İV kontrastlı BT çekilen hastalarda Kİ-ABH tanısında 

üriner trehalaz aktivitesinin tanısal değerliliğinin çalışılması amaçlandı.  

Çalışmamızda referans test olarak sKr düzeyi kullanılmış olup Kİ-ABH 

tanısında literatürdeki ilgili çalışmalarda en sık kullanılan Mehran ve arkadaşlarının 

çalışmalarında kullandığı tanım (kontrast maruziyeti sonrası 48. saat sKr değerinde 

bazal sKr değerine göre en az 0,5 mg/dl’lik ya da %25’den fazla artış olması) kullanıldı 

[4, 23].  

Çalışmamıza alınan 73 hastanın 9’unda Kİ-ABH gelişti ve bu hastaların 12. 

saat trehalaz aktivitesi ABH olmayan hasta grubuna göre anlamlı olarak yüksek 

bulundu. Kİ-ABH gelişen hastalarda 12. saat üriner trehalaz aktivitesinin ROC 

analizine bakıldığında eğri altında kalan alan değeri 0,766 olup, 4,7 mg/dl’nin 

üzerindeki aktivite değerlerinde %88,89 sensitivite, %60,4 spesifite ile tanı 

koyabildiği görüldü.   

Skoczynska ve arkadaşları ile Iwata ve arkadaşları tarafından yapılan 

çalışmalarda kurşun ve kadmiyum maruziyeti sonrasında üriner trehalaz aktivitesinde 
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anlamlı artış olduğu gösterilmiş ve üriner trehalaz aktivitesinin böbrek fırçamsı kenar 

epitel hasarını gösterdiği bildirilmiştir [103, 105]. Chavan ve arkadaşları, nefrotik 

sendromlu hastalarda yaptıkları çalışmada üriner trehalazın tübüler hasarın bir 

göstergesi olduğunu ve tedavi öncesi hasta grubunda anlamlı yüksek olan üriner 

trehalazın tedavi sonrası gerilediğini bildirmişlerdir [6]. KM maruziyeti sonrasında da 

kurşun, kadminyum gibi çevresel toksinlere benzer olarak proksimal tübül fırçamsı 

kenar hasarı olmaktadır [39-41]. Bizim çalışmamızda da KM maruziyeti sonrası 

12.saatte üriner trehalaz aktivitesinde anlamlı yükseklik saptandığından tübüler hasarı 

erken tespit etmede üriner trehalazın kullanılabilir olduğunu düşünüyoruz. 

Hartman ve arkadaşları tarafından yapılan arteriyel kontrast sonrası nefropati 

tespitinde üriner enzimleri karşılaştırdıkları çalışmada üriner trehalaz seviyesinin 

erken yükseldiği, bazı hastalarda kontrast verilen günde pik yaptığı görülmüş ve 

trehalazın 48 saat sonrasında bazal değerine geri döndüğü bildirilmiştir [7]. Nakano 

ve arkadaşlarının çalışmasında civa klorür ilişkili böbrek hasarında üriner trehalazın, 

maruziyet sonrası 16. saatinde pik değerine ulaştığı ve 48 saat sonra bazal değerine 

döndüğü görülmüştür [102]. Bizim çalışmamızda da benzer şekilde Kİ-ABH gelişen 

grupta en yüksek trehalaz değerleri kontrast sonrası 12. saatte tespit edilip 48. saatte 

gerilediği görüldü. Referans test olarak kullandığımız sKr değerinin geç yükselip geç 

gerilemesinin getirdiği genel kısıtlılık sebebiyle geç tanı alan hastalarda 12. saat üriner 

trehalaz aktivitesinin Kİ-ABH tanısında kullanılabilir bir biyobelirteç olabileceği 

kanaatindeyiz. 

Nakano ve arkadaşlarının çalışmasında, tip II diyabetli hastalarda idrar trehalaz 

aktivitesinde artış saptanmış ve diyabetin erken dönmelerinden itibaren, proteinüri ve 

glukozüri negatifken bile kontrol grubuna göre trehalaz aktivitesinin yüksek olduğu; 

diyabetin ileri dönemlerinde ise proksimal tübüllerdeki fırça kenarların kaybolmasına 

bağlı aktivitenin azaldığı bildirilmiştir [107]. Bizim çalışmamızda ise üriner trehalaz 

aktivitesi ile diyabet tanısı ve kan glukoz seviyeleri arasında anlamlı ilişki bulunmasa 

da HbA1c ile pozitif korelasyon olduğu görüldü. Ayrıca HbA1c değeri %6,5 ve üzeri 

olan hastalarda üriner trehalaz aktivitesinin anlamlı olarak yüksek olduğu saptandı. 

Üriner trehalaz aktivitesinin diyabet tanısı ya da anlık kan şekeri yüksekliğinden 

ziyade HbA1c ile ilişkili olmasının sebebinin kontrolsüz kan şekeri yüksekliğinin 

yarattığı renal hasar olduğunu düşünüyoruz. Bu sebeple diyabetik hastalarda nefropati 



 

 

37 

takibinde üriner trehalaz aktivitesi kullanışlı olabilir. Bu konuda seçili hasta grubunda 

yapılacak kontrollü çalışmalara ihtiyaç vardır.   

Stork ve arkadaşlarının yaptıkları çalışmada kronik karaciğer hastalarında 

serum trehalaz aktivitesi kontrol grubuna göre anlamlı yüksek tespit edilmiştir [108]. 

Bizim çalışmamızda ise üriner trehalaz aktivitesi ile AST ve ALT arasında zayıf 

negatif korelasyonu olduğu görüldü. Literatürde benzer çalışma bulunmaması ve zayıf 

bir ilişki tespit edilmesi nedeniyle bu sonucu açıklayacak bir yorum yapılamadı. Bu 

nedenle seçili hasta grubunda yapılacak kontrollü çalışmalara ihtiyaç olduğunu 

düşünmekteyiz. 

Kİ-ABH için önemli risk faktörleri arasında ileri yaş (>75yaş), hipotansiyon, 

kadın cinsiyet, diyabet, kalp yetmezliği, kronik böbrek hastalığı, anemi varlığı gibi 

etkenler olduğu bilinmektedir [19]. Çalışmamızda cinsiyet, kan basıncı, diyabet, kalp 

yetmezliği, kronik böbrek hastalığı, koroner arter hastalığı, serebrovasküler hastalık, 

hiperglisemi gibi risk faktörleri açısından iki grup arasında anlamlı fark saptanmadı 

fakat Kİ-ABH gelişen hasta grubunun yaş ortalaması anlamlı derecede yüksek 

bulundu. Yaşla birlikte total böbrek kütlesinde azalma, tübül sayısında ve işlevinde 

azalma ve renal kan akımında azalma olduğu bilinmektedir [109]. Bu sebepten ileri 

yaşın Kİ-ABH açısından bağımsız bir risk faktörü olduğu söylenebilir.  

Avrupa Ürogenital Radyoloji Derneği'nin Kontrast Madde Güvenliği 

Komitesinin yayınladığı rehberde Kİ-ABH insidansı % 5-6,4 olarak bildirilirken Nash 

ve arkadaşlarının yatan hastalarda yapmış oldukları çalışmada Kİ-ABH insidansı %11 

olarak bildirilmiştir [110]. Bizim çalışmamızda ise Kİ-ABH insidansı %18 olarak 

tespit edildi. Nash ve arkadaşlarının çalışmasına benzer olarak bizim çalışma 

grubumuzu da yatan hastalar oluşturmaktadır. Bu durumda hastanede yatan hastalarda 

Kİ-ABH gelişme riskinin daha yüksek olduğu söylenebilir.   

Levy ve arkadaşları çalışmasında mortalite oranı, hastaneye yatış sırasında Kİ-

ABH gelişen hastalarda % 34, KM alan ancak Kİ-ABH gelişmeyen kontrol 

hastalarında %7 olarak bildirilmiştir [3]. Bizim çalışmamızda Kİ-ABH gelişen hasta 

grubunda mortalite oranı %55,6 KM alan fakat Kİ-ABH gelişmeyen grupta %10,3 

olarak tespit edildi. Çalışmamızda Levy ve arkadaşlarının çalışmasıyla benzer olarak 

Kİ-ABH gelişen grubun mortalitesi anlamlı olarak daha yüksek bulundu. ABH 
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gelişmesinin kritik hasta prognozunda mortaliteyi gösteren bir bulgu olduğu 

söylenebilir. 

 

5.1.  KISITLILIKLAR 

Çalışmamız acil tıp kliniğinde yapılan tek merkezli prospektif bir çalışmadır. 

Acil servis koşullarından dolayı hasta takibinin yapılamaması sebebiyle hasta sayısı 

kısıtlıdır. Bu durum çalışmamızın gücünü etkilemiş olabilir. 

Acil tıp kliniğinde iv kontrastlı görüntüleme yapılan hastalarının 48 saat 

takibinin ayaktan hasta grubunda yapılamamasından dolayı sadece hastaneye yatışı 

olan hastalar çalışmamıza dahil edilmiştir. Bu durum, çalışma grubumuzun ileri yaş 

ve eşlik eden kronik hastalıkları fazla olan hastalardan oluşmasına sebep olmuştur. Bu 

durum mortalite oranlarını etkilemiş olabilir. 

Çalışmamızın alt grup analizlerinde ABH varlığından bağımsız olarak HbA1c 

ile üriner trehalaz aktivitesi arasında anlamlı ilişki saptandı. Bu sebeple kronik 

hiperglisemili hastalarda üriner trehalaz aktivitesi etkilenmiş olabilir. 
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6. SONUÇLAR 

  

Kİ-ABH tanısında, 12. saat trehalaz aktivitesi 4,7 mg/dl ve üzeri değerler için 

%88,9 sensitivite ve %60,4 spesifite ile kullanılabilir bir biyobelirteçtir. 

Trehalaz aktivitesi ile HbA1c arasında pozitif bir korelasyon vardır. Kronik 

düzensiz hiperglisemili hastalarda üriner trehalaz aktivitesi anlamlı olarak yüksektir. 

Bu konuda seçili hasta grubunda yapılacak geniş kapsamlı kontrollü çalışmalara 

ihtiyaç vardır. 

Kİ-ABH’de yaş bağımsız bir risk faktör iken; cinsiyet, kan basıncı, nabız 

değeri, kronik hastalıklar ve Mehran skoru ile ilgili anlamlı bir sonuç bulunmamıştır. 

Hastanede yatarken Kİ-ABH gelişen hastalarda mortalite anlamlı olarak 

yüksektir.  
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9. EKLER 
 

EK 1. OLGU RAPOR FORMU 

 

Ad Soyad: 

Yaş:      

Cinsiyet: Kadın □   Erkek □ 

Geliş Tarihi: 

Prt. No: 

Tel no: 

Sigara: 

Alkol: 

Madde kullanımı: 

*En son ne zaman kullandığı: 

Allerji: 

Operasyon Öyküsü: 

Şikayet: Öykü: 

 

 

Fizik muayene bulguları: 

 

 

 

Vital bulgular: 

TA:                   NB:                SS:                ATEŞ:                SpO2;  O2’li:              O2’siz: 

Özgeçmiş: KKY □   DM □   SVH □   KAH □   KOAH  □  HT □   KBY □    •süre:        •dializ: 

Diğer: 

Rutin kullanılan ilaçlar: 

 

 

 

Son 1 hafta içerisinde kullanılan ilaçlar: 

 

 

 

Çekilmesi planlanan görüntüleme tetkiki (iv/iv+oral): 

Foley Sonda:   var □       yok □ 
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Laboratuvar Bulguları: 

Kontrast öncesi;  

0.saati: 

•Üre:         mg/dL         

•Kreatinin:            mg/dL           

•GFR değeri:      ml/dk/1.73 m2 

Kontrast sonrası: 

Varsa 24.saati: 

•Üre:          mg/dL         

•Kreatinin:             mg/dL           

•GFR değeri:       ml/dk/1.73 m2 

Kontrast sonrası: 

Varsa 48.saati: 

•Üre:           mg/dL         

•Kreatinin:            mg/dL           

•GFR değeri:       ml/dk/1.73 m2 

•0. Saat Trehalaz : •6. Saat Trehalaz : •12. Saat Trehalaz : 

 24. Saat Trehalaz : 

Mehran Risk Skoru:   

Sonuç:    taburcu □    sevk □   yatış □ :                                   

Son Tanı: 
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