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CS-AKI: Cardiac surgery associated akut kidney injury

eGFR: Hesaplanmig glomeriiler filtrasyon hizi
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KPB: Kardiyopulmoner Bypass
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VSD: Ventrikiiler septal defekt
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OZET

Amag: Acik kalp cerrahisi sonrasi gergeklesebilen renal hasar, postoperatif mortalite ve
morbiditenin en Onemli sebeplerinden birisidir. Postoperatif donemde gelisebilen bu
hasarin erken donemde taninip, uygun miidahalelerin yapilmasi ve tedaviye verilen
cevabin takibi acisindan serum belirte¢leri kullanilmaktadir ve bunlardan en sik olani da
kreatinindir. Bu ¢alisgmamizda renal hasarin kreatininden daha erken taninmasina yardimc1
olacak yeni biyomarker ile renal hasarin dokuda gelisen desaturasyon ile iliskisini ortaya

koymaya calistik.

Metod: Calisma Haziran 2016 ile Nisan 2018 tarihlerinde Dr. Siyami Ersek Egitim ve
Arastirma Hastanesi’nde %78.8’1 (n=41) erkek, %21.2°si (n=11) kadin olmak iizere 52
olgu ile gerceklestirilmistir. Merkezimizde preoperatif donemde bobrek hastaligi olmayan,
acik kalp cerrahisi yapilan hastalarda peroperatif ve postoperatif donemde renal doku
saturasyon monitdrizasyonu yapildi. Elde edilen bu degerler, preoperatif ve postoperatif

donemde bakilan serum renal fonksiyon belirtegleri ile karsilagtirildi.

Bulgular: Kreatinin ve sistatin-c diieylerinde, postoperatif erken donemde hemodiliisyona
bagh diisiis goriildii. Devam eden takiplerde, kreatinini ylikselisi istatistiksel olarak anlamli
bulunmazken, bakilan sistatin-c diizeylerinin postoperatif 24. saatte preoperatif diizeylere
gore anlaml yiikseldigi gorildii (p=0.010). NIRS verileri ile karsilastirma yapildiginda,
renal desaturasyon ile kreatinin ve sistatin-c arasinda anlamli iliski goriilmezken ancak
ancak saturasyon degerlerinin bazal degerin altinda gecirdigi siire ile sistatin-c yiikselmesi

arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki goriildii(p=0.043).

Sonug¢: Calismamizda akut bobrek hasar1 gelisen hastamiz olmasa da, renal hasar belirteci
olan sistatin-c Ol¢limlerinin kreatininden daha erken yiikseldigini ve bu ylikselisin NIRS
Olciimlerindeki bazal seviye altinda gegen siire ile anlamli iligkili oldugunu gosterdik. Bu
yolla, ABH gelisme riski, serum kreatinin degerlerinin heniiz ylikselmedigi erken donemde

belirlenebilecek ve renal mortalite ve morbiditenin diisiiriilebilecektir.

Anahtar Kelimeler: Renal saturasyon, akut bobrek hasari, sistatin-c
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ABSTRACT

Objective: Renal damage after open heart surgery is one of the most important causes of
postoperative mortality and morbidity. Serum markers are used for the diagnosis of this
damage that may develop in the postoperative period and for the follow-up of the response
given the appropriate interventions and the treatment. The most commonly used marker is
creatinine. In this study, we tried to reveal the relationship between renal damage and
tissue desaturation with a new biomarker that will help identify renal damage earlier than

creatinine.

Method: The study was conducted between June 2016 and April 2018, in Siyami Ersek
Training and Research Hospital with 52 patients [41 (78.8%) male and 21.2% (n = 11)
female]. In our center, renal tissue saturation monitorisation was performed perioperatively
and postoperatively in patients who had no preoperative kidney disease and underwent
open heart surgery. These values were compared with serum renal function markers

preoperatively and postoperatively.

Results: Creatinine and cystatin-c levels decreased in the early postoperative period due to
hemodilution. While there was no statistically significant increase in creatinine levels,
cystatin-c levels were significantly elevated at 24th hour postoperatively compared to
preoperative levels. (p = 0.010) There was no significant correlation between renal
desaturation and creatinine and cystatin-c when compared with NIRS data, but there was a
statistically significant correlation between the duration of saturation values and baseline

cystatin-c elevation (p = 0.043).

Conclusion: Although our study did not show the presence of acute kidney injury, we
showed that cystatin-c measures of renal damage were elevated earlier than creatinine and
that this increase was significantly correlated with baseline levels in NIRS measurements.
In this way, the risk of acute kidney injury development may be determined early when
serum creatinine levels are not yet elevated, therefore renal mortality and morbidity may be

reduced.

Key words: Renal saturation, acute renal failure, cystatin-c
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1.GIRIS VE AMAC

Glinlimiizde yapilan acik kalp cerrahi operasyonlari ¢ogunlukla kardiyopulmoner
bypass makinesi (KPB) yardimiyla miimkiin olabilmektedir. Ancak bu durumun kendisi
bir¢cok yolak iizerinden, viicuttaki birgok organ ve sistemi etkilemekte, bunlar iizerinde
gecici veya kalici hasar birakabilmektedir. Bu organlardan en 6nemlisi bobrekler olmakta
ve acik kalp cerrahisi sonucunda ¢ogu hastada fonkisyon bozuklugu goriilmese bile, serum
belirteglerine yansiyan bir hasarlanma meydana gelmektedir. Bu durumun erken dénemde
tespiti, hasarin sinirlanmasimi ve organ fonskiyonlarinda bozulmanin 6niine gecilmesini
saglayacaktir (1).

Bu caligmada, preoperatif donemde renal fonksiyon bozukluguna sahip olmayan
elektif acik kalp cerrahisi hastalarinda, peroperatif baslayip, postoperatif 24 saat boyunca
devam ettigimiz renal NIRS monitorizasyonu sonucunda, elde ettigimiz saturasyon
seyirleri ile renal biyomarkerlar arasindaki iligkiyi degerlendirdik. Bu data ile hastalarin

operatif (bypass siiresi, kros klemp siiresi vb.) verilerini de karsilagtirdik.



2.GENEL BIiLGILER

2.1. Kardiyopulmoner Bypass

Kardiyopulmoner bypass (KPB), konsept olarak basit ve gerekli ekipman varliginda
acik kalp cerrahisinde kolaylikla kullanilabilen bir yontemdir. Kardiyopulmoner bypass;
normal olarak sag atriuma donmesi gereken hasta kaninin tamaminin veya tamamina
yakininin, karbondioksidin kandan uzaklastirilip oksijenlendirildigi makineye (oksijenator)
yonlendirilmesi, yeni oksijenlendirilmis arterilize edilmis kanin da, pompa yardimi ile
hastanin arteryel sistemine gonderilmesi temeline dayanmaktadir. KPB'nin kompleks ve
hasta fizyolojisinde 6nemli degisiklikler yaratmasinin en onemli sebepleri; non-endotelyel
hatta olan dolasim, gaz ve partikiiler emboli varlig1 ve non-fizyolojik “shear strese” sahip
olmasidir. Ayrica normal kosullarda viicut, pulmoner kan akiminin olmadigi ve minimal
pulsatil bir aortik basincin oldugu duruma alisik degildir. KPB' a bagli tiim bu etmenlerin
yani sira, hastada ek olarak uygulanan major cerrahiye karsi stres olugsmaktadir. Tiim bu
fizyolojik ve non-fizyolojik strese ragmen, hastalarin biiylik cogunlugu operasyon ve
sonrasindaki konvelesan evreyi normal sayilabilecek bir sekilde gecirir. Bu siirecte bazi
hastalar, KPB'a bagli morbidite yasayabilmekte, cok az hastada ise mortalite
goriilebilmektedir (2).

Yukarda bahsedildigi gibi, kalbe donmesi gereken tiim kanin pompa oksijenatore
donmesi total (komplet) kardiyopulmoner bypass, sistemik kanin bir miktarinin sag atrium
ve ventrikiile donmesi ve dolagima devam etmesi ise parsiyel bypass olarak adlandirilir.
Parsiyel bypass komplet bypasstan daha iyi tolere edilmektedir. Bu durumun nedeni tam
olarak bilinmese de, az miktarda da olsa devam eden pulmoner akimin etkili oldugu
diistintilmektedir (2).

Arteryel akimi, gecici bir siire pompa oksijenator tarafindan saglananan hastanin,
neredeyse tiim fizyolojik siirecleri etkilenir. Maturasyonu siiresinde, sadece endotel ile
kapli yiizeye sahip damardan gecen kan ve sekilli elemanlari, KPB sirasinda non-
endotelyal yabanci yiizey ile temas eder. Sonug¢ olarak, belki de diger faktorlerin de
etkisiyle, inflamatuvar sistemin tiim humoral ve hiicresel elemanlar1 akut olarak aktive
olur. Muhtemelen daha yavas reaktif hale gelen spesifik immiin yanitlar da
tetiklenmektedir. Ugiincii olarak ise, major cerrahi sonrasi goriilen genel inflamatuvar siireg
devreye girmektedir (3).

KPB, koroner arter bypass cerrahisi, asenden aort cerrahisi ve intrakardiyak



miidahaleler (kapak tamiri veya replasmani) sirasinda miyokardi stabilize etmek ve
hareketinin azaltmak i¢in kullanilmakta (4), KPB sirasinda normal viicut fizyolojisinin
aksine ¢esitli fizyolojik degiskenler ekstrenal olarak kontrol edilmektedir. Bunlarin iginde,
total sistemik kan akimi (kardiyak debi), basing dalgasi, sistemik vendz basing, pulmoner
vendz basing, perfiizatin hematokrit ve kimyasal igerigi, arteryel oksijen, karbondioksid,

nitrojen diizeyleri, perfiizat ve hasta sicaklig1 yer almaktadir (1).

2.2 Tarihsel Siirec

Kardiyopulmoner bypassin tarihsel siireci kolayca tarif edilememektedir. Bunun
nedeni, hastanin kanini viicut disina alip, oksijenlendirip tekrar hastaya verme fikrinin ilk
kim tarafindan bulundugu bilinmedigi icindir. Ekstrakorporeal gaz degisiminin referanslari
19. yiizyiln son yarisina dayanmaktadir. Frey ve Gruber 1885 yilinda oksijenator
gelistirmis, ardindan oksijenator ile ilgili laboratuvar ¢alismalar1 yaymlanmistir. Ancak bu
konudaki ciddi calismalar, modern anestezi, modern cerrahi ve bilimsel gelismelerin
(heparinin bulunmasi gibi) ardindan yapilmaya baglanmistir. Gibson'un 1930'larda KPB
gelismesinde ve klinik kullaniminda énemli gelismeler saglamistir. 1953 yilinda tamamen
KPB ile desteklenen ilk operasyonunu, atrial septal defekti (ASD) olan geng¢ bir kadinda
gerceklestirmistir (2).

Bu sirada diger cerrahlar tarafindan yapilan calismalar da 1940'larda baslamas,
Clarence Dennis ve ark. (5) pompa oksijenatdr ile ilk kardiyak cerrahi vakalarini
yapmislardir. ASD sebebiyle opere ettikleri hastanin 6lmesi ile yapilan otopsi sonucu
patolojinin atrioventrikiiler septal defek oldugu ortaya ¢ikmistir.

Walter Lillehei ve arkadaslari, kros-dolasim yaparak, pediatrik hastalarda
oksijenatdr olarak hastanin anne veya babasimi kullanmiglar, bu sekilde konjenital kalp
defekti olan 45 cocugu opere etmislerdir (Resim 1). Bu hastalardan hastane mortalitesi
yasanmayan 28 hastaya ait 53 yillik takip, 8 tane ge¢ donem mortalite géstermis, geri kalan
20 hasta ise kardiyak durumlarindan dolayr fonksiyonel kapasitelerinde herhangi bir

limitasyona ugramamislardir (6).
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Resim 1: Kros-dolasim semasi. Arteryel kan donérden (sag tarafta) gelerek Sigmamotor
pompadan ge¢ip, hastanin subklaviyen arterine (sol tarafta) iletilir. Venéz akim hastanin

vena kavasindan gelip pompadan gegerek donoriin safen venine iletilir.

Kirklin tarafindan yiiriitiilen deneysel pompa-oksijenatdrii ¢alismalart 1950'lerde
baslamis, oksijenatér KPB ile birlikte Mayo Clinic'de ilk defa kullanilmistir (7). Bu
yontemle ilk basarili ventrikiiler septal defekt (VSD) tamiri yapilmis, ardindan pompa-
oksijenator ile KPB birlikteliginde intrakardiak operasyon serisi yapilmistir. Bu yontem

hizla gelisip yayilarak modern kalp cerrahisindeki bugiinkii yerini almistir (8).

2.3 Kardiyopulmoner bypass Cihaz Bilesenleri

2.3.1 Venoz Rezervuar

Hastadan pompaya olan vendz akim, hasta ve makine arasindaki negatif basing
gradienti ile elde edilir. Kam1 hastadan pompa-oksijenatore ileten negatif basing,
pompadan hastaya iletmek icin gerekli olan basingtan daha diistiktlir. Vendz akim, vendz
rezervuarda kontrollii vakum olusturulmasi, yercekimi ile elde edilen negatif basincin

olusturdugu sifonaj ve kontrollii vortex pompa negatif basing yaratilmasiyla, yeterli ve



etkili birsekilde saglanabilmektedir (4). Pompaya olan vendz doniis i¢in negatif basing
olusturulmasinda ideal metod, monitdrize vakum sistemidir. Bu yontemde hasta ve pompa
vertikal olarak ayni seviyede kalabilir. En Onemlisi ise arteryel ve vendz basinglar
birbirinden bagimsiz olduklar1 i¢in hizlar1 ayr1 ayr1 ayarlanabilir. Sifon (yer¢ekimi) drenaj,
stk kullanilan vendz drenaj metodudur. Bu yaklagimin dezavantajlarindan biri, hasta ve
makine arasinda seviye farkina ihtiya¢ olmasidir. Ancak en 6nemli dezavantaj, rezervuar
ihtiyaci ve dolayisiyla primer volum ihtiyact dogurmasidir. Diger bir vendz drenaj yontemi
ise roller-pompadan daha giivenli olan, hasta vendz sisteminden kani direk olarak alan
vortex pompadir. Vendz kaniil basi ve sag atrium arasinda geligsebilecek olan basing farki
nedeniyle kaniil sonunda bulunan atrial duvarda “flutter” olabilecegi unutulmamalidir.
Bunu saglayabilmenin diger bir yolu da kiiclik vendz kaniil kullanilmasidir. Bu durum
ozellikle 18F ve 20F perkiitan vendz kaniillerin kullanildigi minimal invazif kalp
cerrahisini kolaylastirmaktadir. Yer¢ekimi drenaji ile yapilacak operasyonlarda 28F ve 32F
kateterler de kullanilabilmektedir (2).

Ek olarak, kardiotomi rezervuari ile arteryel hat arasina eklenecek ultrafiltrasyon
filtresi ile, KPB sirasinda, pompa oksijenatorde volum fazlaligi var ise, serumdaki bu

fazlalik alinabilir (1).

2.3.2 Gaz Degisimi (Oksijenator)

Oksijenatdr, sistemin belki de en onemli ve en degisken, ayn1 zamanda da kanin
sekilli elemanlarma en fazla hasar1 veren bilesendir. Bunun nedeni de, kan ile oksijenator
arasindaki temas ylizeyinin, pompanin diger elemanlarinda oldugundan c¢ok daha fazla
olmasidir (2). Gaz degisimi, bubble oksijenator, donen disk ve silindir oksijenator
varliginda, kan ile oksijenatdr arayliziiniin/gazin direkt etkilesimi ile, membran
oksijenatoriinde ise, kiigiik porlar araciligi ile olusur. Membran oksijenatérde de az
miktarda da olsa kan/gaz etkilesimi mevcuttur. Bu ylizden membran oksijenatorlerde
sekilli elemanlarin ugradigi hasar, bubble oksijenatorlere nazaran daha azdir (9). Sadece
gercek silikon ve uzamis ekstrakorporeal membran oksijenatdr cihazlarinda kullanilan siki
orgiilii mikroporoz polimetilpenten membran oksijenatorlerde gaz/kan direkt temasi
olmamaktadir. Bu durum KPB'nin, 24 saatten uzun siire giivenle kullanilabilmesini

saglamaktadir (1).



2.3.3 Is1 degistirici

Etkin bir 1s1 degistirici, oksijenatdre entegre olabildigi gibi, ayr1 bir sekilde de
bulunabilir. Entegre olanlar digerlerine gore daha az etkin olmalarma ragmen, prime
voliimiinii azaltirlar. Bu bilesenin eklenmesi ile perfiizatin ve hastanin sicakligi
perfiizyonist tarafindan ayarlanabilmektedir. Hasta sicakligi ile ilgili karar verilirken,
bir¢ok faktdr gbz Oniine alinmalidir. Orta diizeylerdeki hipoterminin de KPB'nin bir kisim
hasarlayici etkilerini onledigi goriilmiistiir. Daha diisiik pompa akimi ve dolayisiyla daha
az kan travmasi ile operasyonun yapilmasini saglar. Bunun yaninda hipotermi, ekipman
bozuklugu durumunda organ korunmasinda giivenli bir zaman dilimi saglamaktadir. Ancak
en onemli kullanim alani, total dolagim arrestinin (TCA) kullanilmasidir. Orta diizeyde
hipotermi ¢ogu hastada kullanilabilmekte ve en azindan hafif hipoterminin (31°C-34°C)
temelde tiim vakalarda kullanilmasi Onerilmektedir (2). Hasta kanmin girdigi yoniin
tersinden alian sicak/soguk suyun aktigi tlipler yardimiyla, kanin gectigi ve suyun gectigi
tiipler arasinda karsi-akim (counter-current) sistemi olusur ve etkin bir sekilde 1s1 aligverisi
gerceklesir. 37 derecenin altinda olan her bir Celsius derece sicaklik azalmasinda
metabolik ihityaglar %8 oraninda diiser. Ancak KPB sirasinda olmasi gereken optimal
sicaklik ile ilgili net bir konsensus olusmamustir (4). Ancak 37° C'de yapilan normotermik

bypassin, serebrovaskiiler olay hizini arttirdigi gosterilmistir (10).

2.3.4 Arteryel Pompa

Arteryel pompa, siklikla bir roller pompadir. Arteryel akim, bu pompa ile
olusturulan biiyiikk basin¢ gradienti ile elde edilir. Klinik kullanimda, her perfiizyondan
once roller-pompa hafif non-okluziv olacak sekilde kalibre edilmelidir. Tam okluzif olunca
kanmn sekilli elemanlarina olan travma artar, non-okliizyon miktar1 artinca da yeterli
arteryel akim saglanamaz. Roller-pompalar gorece olarak non-pulsatil akim yaratir, basit
ve daha ucuzdur. Roller-pompa basligindan gecen hatlar, Tygon denen non-toksik cerrahi
polivinilkloridden yapilmistir. Hipotermi sirasinda Tygon tiiplerin elastisite ve dolum
hacminde diisiis, dolayisiyla pompanin atim voliimiinde azalma goriiliir. Silikon tiiplerde
bu dezavantaj yoktur. Pompa oksijenatordeki arteryel hat basinci siirekli kontrol
edilmelidir. 250-300 mmHg'yi asarsa, arteryel hatta bozulma ve arteryel kaniil yerinde
kavitasyon olusma riski artar .

Sentrifugal (vortex) pompalar da siklikla kardiyak cerrahide kullanilmaktadir. Bu

pompalarda olusturulan akim, pompa giris ve ¢ikis hatlarinda olan rezistans ile yakindan



iligkilidir. Cikis hattindaki basing 500 mmHg veya giris hattindaki basing -500 mmHg
olunca hem giris hem de ¢ikis akimlar1 sifirlanir. Arteryel hatta tikaniklik gelisirse, arteryel
hattaki basing 500 mmHg'yi gegmeyecegi i¢in, hatta riiptiir gelismesi zordur. Sentrifugal
pompalar roller pompalardan iistiindiirler. Kan hiicrelerine daha az travmatik olmalarinin
yaninda, hava kabarciklari pompalama ihtimalleri de daha diisiik ve art-yiikk bagimh
olduklari i¢in arter hattindaki ani basing artislarinda hat riiptiirii riski daha azdir. Pompa
tarafindan olusturulan gerekli kardiak indeks, hasta sicakligi ve oksijen tiiketimi ile
belirlenir. Normotermi ve hafif hipotermi durumunda 2-4 L/dk/m2'lik kardiak indeks
yeterlidir ancak bu akimlarin yarisi da basarili bir sekilde kullanilmistir. Diisiik pompa
akimi, daha az kan travmasina ve daha az nonkoroner kollateral akima yol acar (2).

Arteryel hatta bulunan diisiik poroziteli filtrelerin gerekliligi, avantajlar1 ve
dezavantajlar1 tartismalidir. Ancak transkranial Doppler ultrason ¢alismalari, pompa
oksijenatoriin arteryel hattinda bulunan filtrenin, hava embolilerini azalttigin1 géstermistir
(11). Bu nedenle giinlimiizde, arteryel hatta bu filtrelerin rutin kullanimi faydali
goziikmektedir.

KPB devresi agik kalpteki kanin devreye geri kazandirilmasi i¢in, en az iki
kardiotomi hattina sahip olmalidir. Alinan bu kan partikiillere ve havaya sahiptir. Bu
nedenle diisiik porozite filtreden gecirilmeli ve hava ile temas edecegi ayr1 bir rezervuarda
kopitikler kaybolduktan sonra, hatta donmelidir. Perfiizyon sirasinda kan, perikarddan sik
sik, bu sekilde alinmalidir. Aspire edimeden perikart ile uzun siire temas etmis kan,

trombolizi tetikler (2).

2.4 Kardiyopulmoner Perfiizyonun Baslatilmasi

Kaniillerin konulmasindan ve KPB'ye gecilmesinden oOnce heparin ile
antikoagulasyon yapilmasi sarttir. Genellikle baslangic dozu 300-400 U/Kg (IV)'dir.
Antikoagulasyonun yeterli olup olmadig1 aktive koagulayon zamani1 (ACT) ile takip edilir.
Normal aralik ise 90-120 saniye aras1 iken, KPB sirasinda 450 saniyeden uzun tutulmalidir
(3). Tiim bu bilesenlerin kullanilmas ile olusturulan KPB makinesi sayesinde, hastaya ait
vendz kan, vena kavadan yercekimi ile sifon drenaj olan kan, vendz rezervuara alinir. Ve
ardindan sicaklik degistirici, oksijenatér ve filtreden gecip hastanin arteryel sistemine
sentrifugal veya roller pompa ile iletilir (Resim 2). Kompetan bir aort kapak varliginda, sag
atriyal apendiksten inferior vena kavaya ilerletilen iki asamali (two stage) tek vendz

kantille veya hem siiperior hem de inferior vena kavanin kaniile edilmesi ile kalp, hastanin



dolasimindan ayrilir. Eger aort kapak kompetan degilse, sol ventrikiiliin sag tist pulmoner
venden, asendan aortadan vent edilmesi gerekir. Aksi halde inkompetan kapaktan gegen
retrograd akim sol ventrikiiliin distansiyonuna ve ventrikiil fonksiyonunda hasara yol acar.
Aortik kros klemp, kardiyopleji kateteri ve arter kaniiliiniin arasina konulur. Boylece kalp
dolasimdan ayrilir ve kardiyopliejik arrest miimkiin olur. Ventrikiilde hicbir safhada
distansiyon gelismemelidir. Klemp konduktan sonra kardiyopulmoner bypassa gegirlir ve
oksijenizasyon pompa tarafindan yapildig: i¢in akcigerler ventilatdrden ayrilir. Yercekimi
ile olan vendz drenajin etkinligini arttirmak i¢in ameliyat masasi, seviye olarak pompa

cihazindan yukarda olmali veya kardiyotomi rezervuarina vakum sistemi eklenmelidir (4).

Arteryel akim

Pulmoner Arter
Antegrad pleji

Vendz dionls hatt

Balon Dedektdrii

Kardiyopleji
Sicakh degistirici

o i l

Pompa

Resim 2: Kardiyopulmoner bypass devresi semasi

Sag atrium ve inferior vena kavaya yerlestirilen kaniiller, yer¢ekimi ile kan
hastadan reservuara almir. Ardindan sentrifugal veya roller pompa ile kan, sicaklik
degistirici, oksijenatdr ve filtrelerden gecirilip asendan aortaya iletilir. Kardiyopleji
soliisyonu ile karigtirtlmis kan, proksima asendan aortaya veya koroner siniise gonderilir.
Venting, sag superior pulmoner venden gecilerek sol ventrikiilden, asendan aortada

bulunan antegrad kardiyopleji kaniiliinden veya pulmoner arterden yapilabilir.



2.5 Kardiyopulmoner Bypass ve Hasar Mekanizmalari

Gelisim siireci boyunca endotel ile kapli yiizeyler ile temas eden kanin sekilli
elemanlari, bypass baglangici ile non-endotelyal yiizeyle temas eder. Akut inflamasyon
kaskadini baglatan en Onemli etken budur. Bunun yaninda; “shear-stress”, heparin,

protamin gibi diger etkenler de bu hasara neden olmaktadir.

2.5.1 Yabana Yiizey

Daha 6nceden de deginildigi gibi, pompa-oksijenatdr yilizeyinin hiicreler tarafindan
yabanci olarak algilanmasi ve buna uygun yanit verilmesi, KPB'nin hasarlayici etkilerini
baslatan en 6nemli faktordiir. Kanin tim elemanlar1 (sekilli, ¢6zlinmiis) bu durumdan
etkilenir. Bu fenomen ilk defa Lee ve ark. (12) tarafindan “protein denaturasyonu” olarak
tamimlanmigtir.  Takip eden yillarda KPB'nin kompleman kaskadma, ldkositlere,
trombositlere, humoral ve endotelyal sistem {izerine olan etkileri gosterilmistir. Daha sonra
bunlara, selektin, kallikrein, 16kotrien, tiimor nekroz faktorii, proteazlar, sitokinler gibi
KPB sirasinda aktive olan, baskilanan veya salinan diger faktorler eklenmistir (2).

Kanin gegerken temas ettigi yabanci ylizey alani en fazla oksijenatérde oldugu i¢in
en biiyiik hasar burada gergeklesir. Bu durum bubble oksijenatérde daha da artar ¢iinkii
gazin kendisi de yabanci yiizey olarak algilanmaktadir. Kanda hasar olusturma miktari
acisindan oksijenatorii sicaklik degistiricisi, filtreler takip ederken; hatlar ve rezervuar,
hasarin en az oldugu yerlerdir. Temas yiizeyleri KPB'in ilk birka¢ dakikasindan sonra,
buralarda biriken denature albumin, platelet ve diger maddeler sayesinde daha pasif hale
gelirler. Ancak bu durumun oksijenatdrde gerceklesmesi gaz degisimi icin dezavantaj
yaratmaktadir. Su an kullanilan perfiizyon hatlarindaki yiizeyler, inflamatuvar yaniti
azaltmak i¢in heparin veya albumin ile giydirilmis sekilde kullanilmaktadir. Bu hatlarin

kullanimi ile temas yiizeylerinde daha az sekilli eleman birikimi goriilmektedir (2).

2.5.2 Shear Stress

Pompa, aspiratorler, akimdaki ani artis ve azaliglar ile arteryel kaniil ucunda olan
kavitasyon, shear stress olusumuna neden olan faktorlerdir. Bu faktorler en fazla Iokositleri
etkilemektedir. Martin ve ark (13) “shear-stress”in sadece lokosit bozulmasini degil ayni
zamanda bozulmamis lokositlerde degranulasyonu, adezyonunu artirdigini, agregasyon,

kemotaktik migrasyon ve fagositozun azaltifini gostermistir. Eritrositler de shear stress



nedeniyle hasarlanirlar. Hemoliz miktar1 ve serbest hemoglobin diizeylerii shear-stress ile
dogru orantilidir. Fizyolojik olmayan ylizey alaninin azaltilmasi ile shear stress ve eritrosit
hasar1 da azalmaktadir. Intrakardiyak aspirasyon sistemleri yiiksek shear-stress,
deselerasyon hasar1 ve negatif basing (pozitif basin¢tan daha fazla) nedeniyle eritrosit

hasarina yol agmaktadir (2).

2.5.3 Yabanci maddeler ile temas

Intakt insan fizyolojisinde yabanci cisimler nadiren arteryel dolasima katilmakta, bu
gerceklestigi zaman da, arteryel tromboembolizm denen patolojik siireci baslatmaktadirlar.
KPB sirasinda hava kabarciklari, pompa-oksijenatérden gelen partikiiller, trombosit
agregatlari, fibrin agregatlari, denatiire protein partikiilleri, aterom plaklar1 ve
silomikronlar arteryel hattan hastanin arteryel sistemine dagilabilir (2). Gelisen bu
mikroemboliler, KPB baslangicindan sonraki ilk 5-10 dakikada en fazla goriliirler (14). Bu
sebeple toplam mikroembolizasyon miktar1 ile KPB siiresinin iligkisi azdir. Bu miktarin,
kiigiik poroziteli filtrelerle azalmadig1 goriilmiistiir. Olusan bu mikroemboliler genellikle
akimda gecici tikanikliklar olusturur ve 5-10 giin sonrasinda varliklarina ait ¢ok az bulgu
vardir. Yine de, mikroemboli miktar1 ile postoperatif deprese ndropsikometrik test skorlari
arasinda iligki vardir (15).

KPB'ye bagli bircok mikroemboli kaynagi vardir. Bazi durumlarda pompa-
oksijenatdr yiizeyinde debri varligi, oksijenatdrden kaynaklanan hava kabarciklar
bunlardan bazilaridir. Ayrica 1sitict ile hasta kani arasinda sicaklik farkinin yiiksek olmasi
da gaz embolizasyonuna yol agmaktadir. Trombosit adezyonu ve agregasyonu,
heparinizasyona ragmen fibrin birikimi, mikroembolizayona sebep olmaktadir. Ayrica
kullanilan intrakardiyak aspiratorlerdenn kaynaklanan gaz, fibrin, platelet ve debrinin
kanla rezervuara gecisini saglar. Bunarin bir kismi filtrelenememekte ve hastaya
gecmektedir. Her ne kadar bu miktar az olsa da, ndropsikiyatrik, kardiyak, pulmoner, renal

ve diger subsistemlerde disfonksiyonlara yol agmaktadir (2).

2.5.4 Heparin

Heparin, KPB oOncesi ve sirasinda, koagulasyonu oOnlemek i¢in verilmektedir.
Pompa- oksijenatérde mikrotrombiise ve embolizasyona izin verebildigi ve bazi
durumlarda da ciddi trombositopeniye yol agabildigi i¢in ideal olmayan bir antikoagulan

ajandir. Bu nedenle heparin emdirilmis hatlar kullanilarak, klasik heparin kullanimini
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azaltilmaya calisilmaktadir (16).

Heparin-induced trombositopeni, heparin veya protamin alerjisi, heparin kullanimi
icin kontraendikasyonlardir. Alternatif ajanlar olarak, diisiik molekiiler agirlikli heparin,
ancrod (¢ingirakli yilan zehiri), hirudin, faktor [Xia, faktor IXa inhibitorii, argatroban ve

faktor Ila inhibitori kullanilmaktadir (17).

2.5.5 Protamin

Protamin, bypass sonlandirildiktan sonra, heparin etkisini antagonize i¢in
kullanilmaktadir. Ancak klasik kompleman yolagini aktive etmesi, gegici olarak (5-15
dakika) ciddi bronkospazma yol agmasi, pulmoner vaskiiler rezistans artis1 ve
hipotansiyona yol agmasi nedeniyle hasara yol acan bir ajandir. Bu etkilerin 6niine
gecOilmesi amaciyla ilacin yavas infiizyonu, sag atrium yerine sol atrium veya aortadan
verilmesi gibi 6nlemler alinsa da, bu yontemlerin etkinlikleri tartismalidir (2).

Kardiyopulmoner bypass sirasinda, tiim bu mekanizmalarin sonucunda gelisen
hasar, viicutta bir ¢ok organ ve sistemi etkilemektedir. Gelisen bu hasarlar gecici de olsa,
uygun takip ve gerekli miidahalelere gerek duyulmasina neden olmaktadir. KPB'ye baglh
hasara ugrayabilen en 6nemli sistemlerden birisi de renal sistemdir ve peroperatif ve
postoperatif donemde yakin monitorizasyon ve uygun miidahale, mortalite ve morbiditeyi

azaltabilmektedir.

2.6 Kardiyopulmoner bypass Sonrasi1 Renal Fonksiyonlarin Takibi

Renal sistemin yakin monitorizasyonu i¢in preoperatif yerlestirilen idrar sondasi, en
az 48 saat, saatlik idrar ¢ikimim takip etmek igin birakilmalidir. Ik 24 saat siiresince 4
saatte bir, hasta yogun bakimda kalmaya devam ederse sonraki 24 saatte de 8 saatte bir
bakilan arteryel kan gazlarinda potasyum diizeyleri takip edilmelidir. Cerrahi sonrasi erken
donem konvelesan evrede giinlilk idrar miktarinin 500 ml/m2 olmas1 yeterlidir. Cogu
postoperatif hastada KPB, erken postoperatif donemde ditlirezi indiikler. Sivi prime
(Laktatlt Ringer, %5 Dekstroz vb.) ve siklikla tiibiiler onkotik yiikii arttirmak icin eklenen
mannitol ve glikoz, bu diiirezin esas sebeplerindendir. Bu nedenle erken postoperatif
donemde, yeterli idrar ¢ikiginin goriildiigli evrelerde hastada diistik kardiak debi olabilir.
Solut yiik atiminin, serum potasyum diizeyini 5 mEq/L altinda, kan-iire azotu (BUN)
diizeyini 40 mg/dL altinda, kreatinini 1 mg/dL altinda tutacak kadar olamamasi, renal

fonksiyonlarin yetersiz oldugunu gosterir. Ayn1 zamanda, erken postoperatif dénemde,
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bakilan idrar tetkikinde eritrosit olmadig1 halde pembe renkli idrar goriilmesi, normal bir
konvelesan donemde olunmadigini gosterir. Pembe idrar, serbest plazma hemoglobininin
40 mg/dL'den yiiksek oldugunun gostergesidir (18).

Erigkinlerde diyaliz gerektirecek akut renal yetmezlik nadir goriilir (19).
Preoperatif donemde normal bobrek fonskiyonlarina sahip eriskinlerde ameliyat sonrasi
renal disfonksiyon (serum kreatinin degerinin 2 kat veya daha fazla artmasi) %1 oraninda
goriiliir. Ancak hastada, ameliyat 6ncesi herhangi bir diizeyde renal disfonksiyon mevcut
ise bu oran %16-20 arasinda seyreder ve bu hastalarin yaklasik %20'si diyalize ihtiyag
duyar (18).

2.6.1 Akut disfonksiyon I¢in Risk Faktorleri

Acik kalp cerrahisi sonrasi gelisebilecek renal fonksiyon bozuklugu, hastaya bagl
sebepler (preoperatif renal fonksiyon bozuklugu varligi, kronik kalp yetmezligi, geng yas),
prosediir ile ilgili sebepler (uzamig KPB siiresi, hemokonsantrasyon) ve postoperatif
sebeplerden (diisiik kardiyak debi sendromu, nefrotoksik ajanlar) kaynaklanabilmektedir
(18). Ozellikle kritik hastaliga sahip olanlarda; kardiyak cerrahi, sepsisten sonra ikinci en
sik akut bobrek hasar1 (Acute Kidney Injury-ABH) sebebi olarak goriilmekte, yaklasik %1-
5 arasinda cerrahiyi takiben diyaliz ihtiyaci dogmaktadir. Postkardiotomi gelisen ABH,
yuksek mortalite ve morbidite ile iligkili olup, uzamis hastane yatis1 ve artmig maliyetten
sorumludur (20).
Tim bunlarin yaninda obezite varligi da, agik kalp cerrahisi sonrasi gelisebilecek renal

disfonksiyon i¢in risk faktoriidiir (21).

2.6.2 Disfonksiyonun Klinik Seyri

Operasyonun hemen ardindan akut renal yetmezlik belirtileri nadir goriiliir. Bu
belirtiler ancak 12-18 saat sonra ortaya ¢ikmaya baslar. Ozellikle infant ve ¢cocuklardaki ilk
manifestasyonu, medikal miidahalelere (debi arttirmak i¢in inotrop baslanmasi, furosemid)
ragmen devam eden oligiiridir. Oligiiriyi, serum potasyum diizeylerindeki hizli artis ve
kan/iire azotu (BUN) ve kreatinin yiikselmesi takip eder (18). Bu siire¢ nadir olarak primer
oliim sebebidir. Ozellikle geng hastalarda, kardiyak debi arttik¢a, renal fonksiyon diizelir
ve nadiren 6nemli diizeyde rezidiiel renal disfonksiyon kalir.
Eriskin hastalarda daha az mortal seyreden renal disfonksiyon, postoperatif 3.-4. giinde

gelisir. Serum kreatinini ve BUN seviyelerinde progresif artis ile kendini gosterir. Serum
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kreatinin degerleri akut renal hasardan 48-72 saat sonra ylikselmektedir(22). Postoperatif
yaklagik 7-10. giinde kreatinin degerleri 5-8 mg/dL, BUN degerleri 80-120 mg/dL
diizeylerinde pik yapar. Oligiiri siklikla yoktur ve 5 mEq/L ve {izeri hiperkalemi nadiren
gelisir. %75 hastada spontan rezolusyon gozlenir (23). Disfonksiyondan farkli olarak,
kardiyak operasyonlar sonrast gelisen akut renal yetmezlik, %50'ye varan hastane igi
mortaliteye sahiptir. Diyaliz gerekliligi dogan akut renal yetmezlikli hastalarda, ek olarak
kardiyak ve pulmoner komorbidite varligi mortalite ihtimalini artirir. Tim bunlarin

yaninda, diyaliz baslandiktan sonra gelisen enfeksiyonlar da mortaliteyi artirmaktadir (18).

2.6.3 Tedavi

Acik kalp cerrahisi sonrasi erken donemde renal subsistemin takibi, uygun sivi
yonetimi ile olmalidir. Bu evrede, hafif bir renal disfonksiyonda bile kolayca volum
yiiklenmesi olabilcegi akildan ¢ikarilmamalidir. Ayrica, daha fazla miktarda sivi verilmesi,
akut bobrek hasar1 prevalansini azaltmamaktadir (18).

Erken postoperatif donemde gelisen oligiiri, kardiyak ©on ve art yiiklerin
ayarlanmasi ile dopamin infiizyonu (2,5 mcg/kg/dk) baglanmasini gerektirebilir. Baslanilan
bu diisik doz dopaminin diiiretic etkisi ve oliglirik renal yetmezlige olan katkisi
tartismalidir. Dopamin kardiyak debiyi ve tansiyonu artirir ve bu yolla idrar miktar: artar.
Ancak, dopamin infiizyonunun, glomertiler filtrasyon hizi1 (GFR), kreatinin klerensi, serum
kreatinin diizeyleri lizerine, 6zellikle yiiksek risk grubundaki hastalarda etkisi siiphelidir
(24).

Alinan bu Onlemler ise yaramazsa, intravenéz (IV) furosemid (Img/kg veya
eriskinlerde 40 mg'ye kadar ¢ikilabilir) baslanabilir. Iyi bir yamt almirsa, bu doz 3 giin
boyunca her 6-12 saatte bir tekrarlanir. Ancak 30-60 dakika i¢inde yanit alinamazsa doz
once ikiye sonra dorde katlanir, ardindan 8mg/kg dozuna ¢ikilir. Mannitol ile serum
osmolaritesini artirmaktansa, eriskinlerde 1-15 mg/kg/sa, infantlarda 0.1-0.5 mg/kg/sa
furosemid infiizyonu baglanabilir. Bu yontem, aralikli furosemide gore daha diisiik devaml
idrar cikis1 saglamaktadir. Serum potasyum seviyeleri 5.5 mEq/L'yi asinca, glukoz ve
insiilin verilir. Bunun yaninda sodyum polistiren siilfonat enemalar da baslanabilir. Bunlar,
diyaliz baslanana kadar yapilan gecici palyatif ¢oziimlerdir. Bunlarin yaninda, idrar ¢ikimi
ilk birka¢ doza yanitsiz ise “renal kokteyl” infiizyonu yapilabilir. 400 mg furosemid, 100
mL %20 Mannitol igerisinde 1-2 mg/kg/sa olacak sekilde inflize edilir. Bu infiizyon

sirasinda 2-4 saatte bir serum osmolaritesi kontrol edilmelidir. 310 mOsm/L {izerine
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cikilirsa infiizyon hemen kesilir. Aksi halde, bu inflizyon 4 saat verilip 4 saat kesilerek
tedaviye devam edilir. Biiylik miktar idrar ¢ikisindan 24 saat sonra veya toplamda 3000 mL
idrar atilimindan sonra inflizyon kesilir. Eger inflizyon baslangicindan 2 saat sonra biiyiik
miktarda idrar ¢ikimi olmazsa infiizyon kesilir. Furosemide yanit alinamamasi durumunda
etakrinik asit etkili olabilir (18).

Oligiiri ve hiperkalemi ilk birka¢ saat icinde tedaviye yanit vermezse, 6zellikle
yenidogan ve infantlarda artmis mortalite s6z konusudur. Bunun yaninda KPB sirasinda
gelisen s1v1 yliklenmesi nedeniyle peritoneal veya devamli arteriovenéz hemodiyaliz acil
olarak baslanmalidir. Biiylik ¢ocuklar ve yetiskinlerde ise daha siklikla non-oligiirik renal

yetmezlik gelismektedir ve konvansiyonel hemodiyaliz endikasyonu dogabilmektedir (25).

2.7 Renal Fonksiyon Gostergeleri

2.7.1 Glomeriiler Filtrasyon Hizi

Glomeruler filtrasyon hizi (GFR), bobrek tarafindan, plazmanin filtrasyonu ile atik
iirlinlerin atilmasi ve idrar olusumunun saglanmasini tanimlar. Ancak spesifik durumlar
hari¢ GFR direkt olarak oOl¢iilmez. Giinliik klinik pratikte, hesaplamalar ile eGFR
(estimated GFR) bulunur ve kullanilir. Bobrekler giinde yaklasik 180 Lt plazma filtrasyonu
yaparlar. Bobregin fonksiyonu bobrek boyuyla dolayisiyla hasta viicut ylizey alaniyla
yakindan iligkilidir. Normal GFR 90ml/dk/1,73m? den fazladir (26).

2.7.2 Kan Ure Azotu

Kan/iire azotu (BUN), GFR disinda da bir¢ok etmenden etkilenebilmesi nedeniyle
hassas bir filtrasyon markeri degildir. Sindirilen proteine ait azotun, karacigerde iireye
cevrilmesi ile olusur. Bu yiizden serum BUN seviyeleri, yiliksek protein alimu,
gastrointestinal kanama, yiiksek katabolik durumlar gibi renal fonksiyondan bagimsiz
durumlarda da yiikselmektedir. Azalmig protein alimi ve kronik karaciger hastaliginda ise

iire seviyeleri diiger (26).

2.7.3 Serum Kreatinin

Kreatinin kas metabolizmasmin bir iirliniidiir. Kreatin ve fosfokreatin neredeyse
sabit bir hizda (giinliik total kreatinin %?2' si) non-enzimatik bir sekilde kreatinine ¢evrilir.
Serumda proteine baglanmadan dolasir ve tamamen bdbreklerden filtre edilir. Ancak ayni

zamanda tiibiillerden sekrete edilmesi, onu kusurlu bir filtrasyon belirte¢i yapar. Tim
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bunlara ragmen, renal fonksiyon takibinde diinyada en fazla kullanilan markerdir. Direk
olarak GFR 6lgmese de, GFR ile yakin iligkisi vardir ve indirek GFR 6l¢iimiinde kullanilir.
Idrar kreatinin ile birlikte eGFR hesaplanmasinda kullanilir. Kas kitlesi ve/veya hasari, et
ya da kreatin tiiketimi, renal fonksiyonlarin yani sira, serum kreatinin seviyelerini etkileyen
diger faktorlerdir. Yas, cinsiyet, 1k, fiziksel aktivite gibi kas kitlesi miktarin1 etkileyen
faktorler, serum kreatinin seviyelerini de etkilerler. Ornegin rabdomiyoliz, diger akut
bobrek hasari nedenlerinden daha fazla kreatinin yiikselmesine neden olur. Renal
fonksiyon gostergesi olarak yaygin kullanimina ragmen, kreatinin-GFR arasindaki non-
lineer iliskiden dolayi, GFR'de gerceklesen anlamli azalmalara bile yanit goriilmeyebilir.
Bu durum, kreatinin ekstrarenal eliminasyonuna ve kalan nefronlardaki kompanzatuvar
hiperfiltrasyona bagl olarak geligir. Kreatinin esasen erken donemde, bobrek hastaligi
takibi i¢in ideal bir belirte¢ degildir. Bu nedenle serum kreatinin seviyeleri, klinik ile
birlikte ele alinmali; ayni kreatinin degerlerinin farkli viicut kompozisyonlarinda farkli

GFR degerlerini yansitabilecegi unutulmamalidir (26).

2.8 Yeni Renal Biyomarkerlar

Acik kalp cerrahisi sonrasinda gelisebilecek akut renal hasarin, mortalite ve
morbidite lizerinde biiyiik bir etkiye sahip oldugu i¢in, peroperatif ve postoperatif donemde
bobrek fonksiyonlarinin daha yakindan izlenmesi ihtiyaci duyulmustur. Akut renal hasar
tanisinda serum kreatinin ve BUN rutin olarak kullanilmaktadir. Ancak serum kreatinin
diizeyleri renal olmayan bir¢ok faktore bagimlhidir. Yas, cinsiyet, irk, kas kitlesi, beslenme
ve kullanilan ilaglar (salisilat, simetidin vb.) GFR'den bagimsiz bir sekilde serum kreatinin
diizeylerini degistirebilmektedir. BUN de akut renal hasar tamisi i¢in suboptimaldir. Ust
gastrointestinal kanama, katabolik durum, protein alimi gibi bir¢ok non-renal faktore
bagimlidir (27).

Akut miyokard enfarktiisii sonrasinda hemen dolasima yayilan troponin gibi,
hasarlanmis bobrekten kana veya idrara gececek olan bir biyomarker, akut renal hasari
gostermede, kreatinin ve BUN'dan daha sensitif ve spesifik olacaktir. Buna ek olarak da,
hasarin daha erken donemde fark edilmesi, daha erken nefroloji konsultasyonuna,
antibiyotik dozlarinin ayarlanmasina, nefrotoksik ilaglarin kesilmesine ve hasara yonelik
spesifik tedavilerin daha erken baglanmasini saglayacaktir. Akut renal hasar1 gosteren ideal
biyomarker, serum kreatinin ve/veya BUN'dan Once tespit edilebilir olmalidir. Bu

biyomarkerlarin basinda sistatin-c, Neutrophil gelatinase-associated lipocalin (NGAL),
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Kidney Injury Molecule-1 (KIM-1), interlokin 18 (IL-18) gelmektedir (27).

Kreatinin ve BUN'dan 06nce serumda belirlenip, akut bobrek hasar1 tanisi
koyduracak biyomarkerlar, kotii klinik seyre sahip olacak hastalarin erken donemde
yakalanmasi ve klinik yonetimleri agisindan ¢ok dnemlidir. Ancak Vanmassenhove ve ark.
(28) yaptiklar1 ¢alismada, akut bobrek hasarmin tim yonlerini kapsayacak tek bir
biomarkerin olmadigi gibi, elde olanlarin kombine kullanimlarinin sonuglarinin da yeterli
olmadigini savunmuslardir. Bu biomarkerlarin, hasta klinigine gore karar vermenin yerini

tutmamasi gerektigini sdylemislerdir.

2.8.1 Sistatin-c

Butler ve Flynn (29) 1961 yilinda idrar proteinlerinde yaptiklari jel elektroforezi
sonras1 post-gama-globulin fraksiyonunda yeni bir protein buldular. Tiim ¢ekirdekli
hiicreler tarafindan tiretilebilen ve 13-kilodalton (kd) boyunda olan bu proteine sistatin-c
ad1 verilmistir. Bu protein glomeriillerden serbest sekilde gecerken, proksimal tiibiillerden
tamamen reabsorbe edilir ve renal tiibiillerden sekrete edilmez. Bu sebeple sistatin-c,
kreatininin sahip oldugu bazi dezavantajlara (kas kitlesi, diyet, cinsiyet ve tiibiiler
sekresyon) sahip degildir. Sistatin-c, serum kreatinine gére GFR'nin daha iyi bir
gostergesidir  (30). Yapilan bir¢cok c¢alisma, sistatin-c'nin  GFR 06l¢limiinde serum
kreatininden daha iyi oldugunu, bunun yaninda bobrek yetmezlikli hastalarda GFR
belirteci olarak kullanilabilecegini gostermistir. 1.3 mg/L iizeindeki sistatin-c degerlerinin
bobrek yetmezligi tanisinda % 88 duyarliliga, % 96 6zgiilliige sahip oldugu bulunmustur
(27).

2002 yilinda Almanya'da yapilan (31) uluslarasi toplanti sonucu, GFR belirteci
olarak sistatin-c'nin serum kreatinine {istiin olmasa da esit oldugu; boy, kilo, cinsiyet, yas
ve kas kitlesinden bagimsizligin avantaj oldugu; c¢ocuklar, yasilar, kas kitlesi azalmisg
hastalar gibi secilmis hasta gruplarinda GFR belirteci olarak kullaniminin rahat olacagi
kararlastirilmustir.

Bobrek fonksiyonlarinda olan bozulma sonrasi serum sistatin-c diizeylerindeki
degisiklik, serum kreatinin diizeylerindeki degisiklikten 6nce gergeklesir. Herget-Rosenthal
(32) yaptig1 calismada, uninefrektomi sonrasi 1. giinde serum sistatin-c diizeyleri artarken,
serum kreatinin diizeyleri 2. giinde artmistir.

Bunun disinda, RIFLE (Risk, Injury, Failure, Loss, End-Stage) kriterlerine gore,
gelisen akut bobrek hasarinda (ABH) da, sistatin-c, kreatininden once yiikselir. 85 hasta
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arasinda yapilan bir ¢alismada, ABH gelisiminden sonra serumda sistatin-c'nin %50'den
fazla yiikselmesi, kreatinin yiikselmesinden 0,6 giin daha erken olmustur. Ayrica serum
kreatinin degerleri “bobrek disfonksiyonu riski” kriterini saglayamadan 2 giin Once
sistatin-c degerleri saglayabilmistir. Sonug olarak bu ¢alisma, serum sistatin-c diizeylerinin
ABH'yi kreatininden 1-2 giin dnce saptayabilecegini gostermistir (33).

Sistatin-c'nin serum kreatininlerinden once ylikselmesinin nedeni bilinmemektedir.
Bununla birlikte ideal bir GFR belirteci olmasinin sebebi; tim c¢ekirdekli hiicreler
tarafindan sabit bir hizda {retilmesi, viicut kitlesi, beslenme veya cinsiyetten
etkilenmemesi ve renal glomeriillerden serbestce filtre edildikten sonra proksimal
tiibiillerden tamamen reabsorbe edilip tiibiillerde degrade veya sektrete edilmemesine
baglanmaktadir. Buna karsin sistatin-c'nin  GFR belierteci olarak kullanilmasinda
kisithiliklar da mevcuttur. Tiroid fonksiyonlarinda anormallikler, glukokortikoid tedavisi,
bobrek fonksiyonlarindan bagimsiz olarak sistatin-c seviyelerini etkiler. C-reaktif protein
yukselmesi sistatin-c seviyelerini de artirir. Bu durum sistatin-c'nin bir inflamasyon
belirteci oldugunu gosterir (27, 34).

Serum kreatinin ile ABH tanist1 konulamayan hastalardaki goriilen sistatin-c
artisinin, serum kreatinin seviyesi ile tespit edilemeyen bobrek hasarmin gostergesi oldugu
bulunmustur. Ayrica plazma sistatin-c diizeylerinin KPB ile indiiklenen inflamasyondan
etkilendigi de gosterilmistir (35). CS-AKI renal tiibiiler bir hasardir ancak sistatin-c ise
tibliler hasardan ziyade glomeriiler filtrasyon belirtecidir. Tiibiiler hasar varliginda
glomeriiler filtrasyon bozulur. Bunun nedeni tiibiiler obstruksiyon ve tiibiilointersitisyal
geri akimdir ve bu durum sistatin-c'nin ABH'nin erken belirteci olmasindaki performansini
aciklayabilmektedir (36).

Sistatin-c, bobrek yetmezlikli hastalardaki sonuclar1 da iyi bir sekilde tahmin eder.
Yaglh hastalarda, oliim riski ve kardiyovaskiiler olaylari gdstermede kreatininden daha
giliclii bir prediktordiir. Akut non-ST elevayonlu miyokard enfarktiisii olan hastalarda,

sistatin-c mortalite ile iligkili bulunmustur (37).

2.9 Doku Oksimetre Takibi

[k olarak yaklasik 40 y1l dnce tanimlanan near-infrared spektrometri (NIRS), 730-
910 nm dalga boyundaki 1sinlarin yogunlugunun 6l¢iilmesi iizerinedir. Diot veya lazer
tarafindan yayilan 151in yansima, sapma, dagilma ve emilmeye ugrar. Isinlarin emilimi ve

maddenin konsantrasyonu arasindaki iliski Lambert-Beer yasasi ile tanimlanir. Yayilan
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1s1n1n bir kismi kromoforlar tarafindan emilir ve boylece konsantrasyonlar1 6l¢iilebilir. Bu
kromoforlarin ¢ogu oksihemoglobin ve deoksihemoglobin iken kalani miyoglobin,
sitokrom ¢ oksidaz gibi molekiillerden olusur. Ancak bu teknik arteryel ve vendz ayrimi
yapamaz. Alman Ol¢iimler ortalamadir (38). Yapilan Olglimlerle oksihemoglobin ve
deoksihemoglobin konsantrasyonlari ve bdlgesel doku oksijen saturasyonu (rSO»,)
degisimleri takip edilebilir. Olgiimiin yapildig1 anatomik saha ne olursa olsun rSO,,
bolgesel olan oksijen dagilimi ve tiiketimi arasindaki denge bulunur. rSO, degerleri ve bu
degerlerdeki degisimler doku oksijenizasyonu, cilt sicakligi, perflizyon ve metabolizmaya
baglidir (39).

Kardiyovaskiiler cerrahide ilk yaygin kullanimi torasik aorta cerrahilerinde, beyin
oksijen saturasyonu 6lgiimiinde olan NIRS monitorizasyonu, giiniimiizde daha yaygin bir
vaka spektrumunda (bobrek ve viseral (barsak ve karaciger) perflizyonun takibinde, karotis
endarterektomi sirasinda serebral takipte) kullanilmaktadir. Yapilan renal monitorizasyon
sirasinda goriilen diisiik saturasyon degerleri, cerrahi sonrast artmig kreatinin
konsantrasyonu ve artmig akut bobrek hasar riskiyle iligkili bulunmustur (38).

Serebral NIRS monitorizasyonunda goriilen desaturasyonlar, postoperatif donemde
CSA-AKI (cardiac surgery associated akut renal injury) gelismesi arasinda iliski oldugunu
gosteren calisma olsa da (40) Choi ve ark. (41) erigkin hastalarda yaptiklar1 renal ve
serebral NIRS kayitlar1 karsilastirilmisti. ABH gelisen ve gelismeyen 2 grupta, renal ve
serebral saturasyonlar paralel ilerlemis ancak ABH gelisen grupta renal desaturasyon
serebral desaturasyondan anlamli bir sekilde daha diisiik bulunmustur (p<0.001). Renal
saturasyon takibi postoperatif donemde bobrek fonksiyonlarini gostermede daha duyarl

oldugu i¢in, calismamizda renal saturasyon monitorizasyonunu tercih ettik.
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3. MATERYAL METOD

Merkezimizin tipta uzmanlik egitim kurulu onaymi ve bilimsel aragtirma kurul
onayimi aldiktan sonra, 2016 yili Haziran ay1 ile 2018 yil1 Haziran ay1 arasindaki siirede,
elektif eriskin acgik kalp cerrahisi yapilan 52 hasta calismaya dahil edildi. Calisma dist
tutulma kriterleri, off-pump koroner arter bypass cerrahisi (OPCAB), aort cerrahisi
(asendan, aortik ark replasmani), orta/derin hipotermi uygulanmasi, total sirkulatuvar
arrest, acil cerrahi, sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu (LVEF) %30> olmasi, Viicut kitle
indeksinin 30 ve {izeri olmasi, serum kreatinin degerlerinin 1.5 mg/dL {izeirnde olmasi
olarak planlandi. Ayrica diyaliz varligi, son donem bobrek yetmerzligi ve bobrek nakil
Oykiisii olmasi da, ¢aligma dis1 edilme kriteri olarak degerlendirildi.

Calismaya dahil edilen hastalarin yas, cinsiyet, boy, kilo, viicut kitle indeksi (VKI), viicut
yiizey alan1 (VYA), diyabet ve sigara dykiileri, preoperatif donemde kullanilan ilaglar (beta
bloker, kalsiyum kanal blokeri, ACE inhibitorti, statin) gibi demografik verileri toplandi.

Preoperatif donemde bakilan rutin hemogram (hemoglobin, hematokrit) ve
biyokimya (sodyum, potasyum, kalsiyum, magnrezyum, fosfor, iire, kreatinin, iirik asit,
albumin, total protein, sistatin-c), idrarda mikroalbumin degerleri kaydedildi. Cockcroft -

Gault hesaplamasi kullanilarak tahmini glomeriiler filtrasyon (eGFR) hiz1 hesaplanda.

3.1 Anestezi Yonetimi

Biitiin hastalara anksiyetenin ortadan kaldirilmasi i¢in ameliyattan 6nceki gece ve
ameliyattan 30 dakika Once midazolam 0.03-0.05 mg-kg' im olarak premedikasyon
uygulandi. Hastalara ameliyat odasina alindiktan sonra EKG, nabiz oksimetre ve radyal
arter kaniilasyonu yapilarak invaziv arter monitorizasyonu saglandi ve NIRS (Somanetics
InvosOximeter, Covidien Iic, 15 Hampshire Street Mansfeld, MA 02048 USA) problari
hastanin sirtina renal bolgeye denk gelecek sekilde, T11-L3 seviyeleri arasina cilde

yapistirildi (Resim 3).
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Resim 3: T11-L3 vertebralar arasina denk gelecek sekilde yapistirtlan NIRS problart

Anestezi yontemi tliim hastalarda standart uygulandi. Anestezi indiiksiyonunda

propofol 2-2.5 mg-kg"' IV, fentanil 2.5-5 pg-kg" IV, rokuronyum bromide 0.6 mg-kg"' IV
olarak uygulandi. Anestezinin idamesinde propofol 6-10 mg-kg"'-sa”, fentanil 2 pg-kg™'-sa"
' ve rokuronyum bromide 0.03 mg-kg'-sa’ infiizyonlar1 kullanildi. Hastalara cerrahi
boyunca %50-%50 hava-oksijen karisim1 uygulandi. Hastalar voliim kontrol modu
kullanilarak ventile edildi, solunum hiz1 ve tidal voliim normokapni saglanacak sekilde
ayarlandi. Anestezi indiiksiyonundan sonra hastalarin santral vendz takipleri i¢in sag ya da
sol internel juguler ven kaniilasyonu yapildi. Cerrahi sirasinda hastalarin EKG, nabiz
oksimetre, end-tidal CQO,, invaziv arter basinci, santral venoz basinglar1 ve idrar ¢ikisi
izlendi.

Kardiyopulmoner bypass oncesi kaniiller yerlestirilmeden once, heparin 300-400
IU kg IV olarak uygulandi. Heparin enjeksiyonun takiben 3 dakika sonra aktive edilmis
pihtilasma zamani (ACT) bakildi. ACT degerinin 450 sn iizerinde olmasi normal kabiil

edildi. Bu enjeksiyondan sonra 1 saat araliklarla ACT takibi yapildi, 450 sn olacak sekilde
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ek heparin dozlar1 uygulandi. Kardiyopulmoner bypass ¢ikisinda heparin etkisini notralize
etmek amagli kontrol ACT degeri normal sinirlarda olacak sekilde protamin 3 mg-kg' IV
infiizyonu 100 ml SF i¢inde verildi.

Kardiyopulmoner bypass uygulamasi gilivenli bir sekilde bagladiktan sonra
ventilasyon durduruldu. Kardiyopulmoner bypass sirasinda kan akiminin yeterliligini
degerlendirmek icin saatlik kan gazi takibi yapildi. Arteriyal pH, laktat, glukoz,
hemoglobin, hematokrit, sodyum, potasyum, O, satiirasyonu gibi parametreler takip edildi.
Idrar takibi yapilarak gerektiginde diiiretik uygulandi.

Cerrahi iglemin bitiminden sonra hasta normotermik, kalp atim hizi normal ve
ritmik, arteriyal kan gazi degerleri ve elektrolitler normal sinirlarda oldugu goriilerek ve
mekanik ventilasyon baglatilarak kademeli olarak kardiyopulmoner bypass sonlandirildi.
Bu siirecte hemodinamik monitorizasyon yakin takip edilerek hastanin voliim ve vazoaktif
ilag tedavisi yonetildi.

Cerrahi islemin bitiminde anestezik ilaclarin infiizyonlar1 durduruldu ve hastalar
entiibe sekilde yogun bakim {initesine transferleri yapildi. Yogun bakim iinitesinde

hemodinamik olarak stabil olan hastalar ekstiibe edildiler.
3.2 Operatif Teknik

Tim hastalarda, median sternotomi ve heparinizasyonu takiben asendan aort
arteryel ve sag atriyal apendix vendz kaniilasyonu ile kardiyopulmoner bypassa girildi.
Operasyonlarin tiimii KPB ve aortik kros klemp altinda, kan kardiyoplejisi ile kardiyak
arrest saglandiktan sonra yapildi. Hastalarin tamami hafif hipotermide (34-36°C) opere
edildi. Operasyonlarin higbirinde topikal soguk uygulanmadi. Her 20 dakikada bir tekrar
kan kardiyoplejisi verildi. Koroner bypass yapilan vakalarda proksimal anastomozlar da
kross klemp altinda yapildi.

Ameliyat sonras1 yogun bakima alinan hastalar, SIMV modda %60 FiO,, 12/dk solunum
hizi, tidal voliim 6-8 ml/kg, PEEP (Positive End Expiratory Pressure) 5 cm/H,O olarak
solunum cihazina baglandi. Hasta uyanikligi ve hemodinamisi takip edilerek kan gazi

solunum parametreleri ile birlikte uygun zamanda ekstiibe edildi.

3.3 Peroperatuar ve Postoperatuar Parametreler

Yaptigimiz calismada, anestezi indiiksiyonu Oncesinde goriilen renal saturasyon
degerleri, her hasta i¢in, bazal degerler olarak kaydedilmistir. Ardindan sirasi ile anestezi

induksiyonu, sternotomi, kanulasyon, kardiyopulmoner bypass baslangici, kros klemp
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konmasi, verilen her kardiyopleji, kros-klemp alinmasi ve cilt kapanmasi1 NIRS cihazi
iizerinde isaretlenmistir (Grafik 1). Yogun bakima alinan hastada, servis takibine alinana
kadar NIRS monitorizasyonu yapilmaya devam edilmis (Grafik 2), her hasta i¢in ayri
olarak belierlenen bazal degerlerin altinda gecen toplam desaturasyon siiresi (bazal deger
alt1 siire) ve NIRS monitorizasyonu boyunca kaydedilen saturasyon degerlerinin ortalamast
alimmustir. Yapilan ol¢iimlerin sonunda bazal deger ile 6lgiilen minimum saturasyon degeri
arasindaki fark desaturasyon olarak bulunmustur. Bu veriler ile kreatinin ve sistatin-c
degerleri arasinda karsilastirmalar yapilmistir. Takipleri sirasinda gelisen rSO, degerleri

diisiislerine herhangi bir miidahalede bulunulmamastir.
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Bu verilere ek olarak cerrahi sirasinda, kros-klemp ve kardiyopulmoner bypass
siireleri (KK', KPB'), operasyonun yapildig1r viicut 1sis1, ameliyat sirasinda kullanilan
volum miktar1 ve c¢esidi (laktatlh Ringer, % 0.09 NaCl solusyonu, diger volum
genisleticiler, mannitol, sodyum bikarbonat), kan ve kan {iriinii ¢esit ve miktar1 kaydedildi.

Ameliyat sonrast yogun bakim takiplerinde, operasyon sonrasi 6. ve 24. saatte
laktat, {ire, kreatinin, {irik asit, sistatin-c, sodyum, potasyum ve kalsiyum bakildi. Ek olarak
postoperatif 24. saatte total protein ve albumin degerleri incelendi. Yogun bakimda kaldig1
stirede toplam drenaj ve idrar miktarlar1 kaydedildi.

Calismaya alman tiim hastalarin, postoperatif 48. saatte alian rutin biyokimya
degerleri incelenip, kreatinin ve BUN seviyeleri ile taburculuk sirasinda (postoperatif 6-8.
giinler arasi) alan rutin hemoglobin ve hematokrit degerleri kaydedildi. Tiim bu verilere,
taburculuk sonrasi 1. haftadaki rutin kontrollerde alinan hemogram ve biyokimya degerleri
de eklendi.

Calismaya alinan hastalarda elde etmek istedigimiz primer sonug, peroperatif ve
postoperatif yogun bakim stiresinde yapilan renal NIRS monitorizasyonu ile elde edilen
verilerin seyri ile hastanin sistatin-c, lire ve kreatinin degerleri seyri arasinda iliskiyi
gostermekdir. NIRS monitorizasyonu ile elde edilen saturasyon degerlerinin, hastanin
bazal degerlerine gore ne oranda diistiikleri ve bu diislisiin renal hasar1 gosteren serum

markerlarina ne kadar yansidigi da arastirma konumuzun igindedir.
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4.BULGULAR

Calisma Haziran 2016 ile Nisan 2018 tarihlerinde Dr. Siyami Ersek Egitim ve
Arastirma Hastanesi’'nde %78.8’1 (n=41) erkek, %21.2°si (n=11) kadin olmak iizere 52

olgu ile gergeklestirilmistir. Olgularin yaslar1 42 ile 81 arasinda degigmekte olup, ortalama

61.42+9.69 yildir. Calismaya almman vakalarin diger demografik ozellikleri yaninda

preoperatif ve postoperatif yogun bakim takiplerine ait veriler Tablo 1'de verilmistir.

Tablo 1: Tammlayic1 Ozelliklere iliskin Dagilimlar

Min-Mak (Medyan) | 42-81 (62)
Yas (yil)
Ort£Ss 61.42+9.69
Kadmn 11 (21.2)
Cinsiyet; n (%)
° Erkek 41 (78.8)
) Min-Mak (Medyan) | 19.5-30.9 (27.4)
VKI (kg/m2)
Ort+Ss 27.00+3.14
Min-Mak (Medyan) | 30-65 (60)
EF
Ort+£Ss 52,7949,36
Min-Mak (Medyan) | 0.9-7.5 (1.5)
EuroScore 2
Ort+Ss 1.90+1.18
Yok 26 (50.0)
Diabetes Mellitus; n(%)
Var 26 (50.0)
Yok 12 (23.1)
Hipertansiyon; n(%)
Var 40 (76.9)
Min-Mak (Medyan) | 5-11.7 (5.9)
Ort+£Ss 6.63+1.70
HbAlc
HbA1c<6 27 (51.9)
HbAlc>6 25(48.1)
Yok 23 (44.2)
Preoperatif Statin Kullanimi; n(%)
Var 29 (55.8)
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) Yok 23 (44.2)
Preoperatif ACE Inhibitor/ARB kullanimi; n(%) Var 29 (55.8)
) Yok 27 (51.9)
Preoperatif Beta Blokor kullanimi; n(%) Var 25 (48.1)
Min-Mak (Medyan) | 52.9-127.7
(91.7)
e-GFR Ort+Ss 92.05+17.21
<80 15 (28.8)
>80 37 (71.2)
Min-Mak (Medyan) | 6-17 (9)
Ekstiibasyon zaman (saat)
Ort+£Ss 8.94+2.54

Kardiyopulmoner bypass Zamani

Min-Mak (Medyan)

40-248 (150)

Ort+Ss

152.87+40.25

Kros-Klemp Siiresi

Min-Mak (Medyan)

24-200 (115)

Ort£Ss

114.52+34.81

Drenaj miktari (ml)

Min-Mak (Medyan)

300-2000 (625)

Ort£Ss

746.154+396.78

Idrar miktar1 (ml)

Min-Mak (Medyan)

2600-6350
(4650)

Ort£Ss 4619.23+821.3
5
Yok 30 (57.7)
) 1 12 (23.1)
Toplam Kan Uriinii Sayisi; n(%)
2 5(9.6)
>3 5(9.6)
) Almayan 30 (57.7)
Kan Uriinii Alma Durumu; n(%)
Alan 22 (42.3)
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Tablo 2: Hemoglobin Ol¢iimlerinin Degerlendirilmesi

Hemoglobin

Min-Mak (Medyan) 11.1-16.7 (13.7)

Preoperatif Hemoglobin
Ort+Ss 13.83+1.26

Min-Mak (Medyan) 7.2-13.7 (10.6)

Peroperatif Hemoglobin
Ort+Ss 10.56x1.61

Min-Mak (Medyan) 6.8-12.9 (9.2)

Taburculuk (Postoperatif 7. giin) Hemoglobin
Ort+Ss 9.42+1.31

Min-Mak (Medyan) 8.1-13.3 (10.7)

Kontrol (Postoperatif 14.giin) Hemoglobin
Ort+Ss 10.61£1.20

p 0,001%*

-52/-3.3 (-24.4)

Preoperatif - Peroperatif Hemoglobin % Degisim
-23.53+10.79

p 0,001%*

-54.8/-9.1 (-33.3)

Preoperatif - Taburculuk Hemoglobin % degisim
-31.51£10.14

p 0,001 **

-48.7-42.3 (-13.7)

Peroperatif - Taburculuk Hemoglobin % degisim

-8.66:18.94
p 0.001%**
aFriedman Test bWilcoxon Signed Ranks test **p<0.01

Hemoglobin o6l¢iimlerindeki degisimler istatistiksel olarak anlamli bulunmustur
(p=0.001; p<0.01). Anlamliligin hangi takipten kaynaklandigini saptamak icin yapilan ikili
karsilagtirmalar sonucu; preoperatif degerlere gore peroperatif Ol¢limlerdeki ortalama
23.53 oranindaki diisiis (p=0.001) ve preoperatif 6l¢iimlere gore taburculuk dl¢timlerindeki
ortalama 31.51 oranindaki diisiis (p=0.001) istatistiksel olarak anlamli bulunmustur
(p<0.01). Peroperatif dlglimlere gore taburculuk dlgiimlerindeki ortalama 8.66 oranindaki

diisiis de, yine istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0.001; p<0.01).
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Grafik 3: e-GFR Diizeylerinin dagilimi

e-GFR Dizeyi

e-GFR280;
n:37; %71,2

Olgularin e-GFR olgiimleri 52.9 ile 127.7 arasinda degismekte olup, ortalama
92.05+17.25°dir. e-GFR <80 olma oram1 %28.8 (n=15); 80 ve iizerinde olma oram ise
%71.2 (n=37) saptanmustir.

Tablo 3: Kreatinin Ol¢iimlerinin Degerlendirilmesi

Kreatinin
Ort+Ss
Preoperatif Degeri 0.6-1.2 (0.8)
Postoperatif 6.saat Degeri 0.6-1.5 (0.8)
Postoperatif 24.saat Degeri 0.5-1.7 (0.8)
Postoperatif 48.saat Degeri 0.5-2.7 (0.8)
Kontrol 0.6-1.7 (0.8)
‘v 0.007**
Preop - 6 saat % degisim -31.1-36 (0.6)
p 0,851
Preop - 24 saat % degisim -29.5-68.6 (-3)
'p 0,824
Preop - 48 saat % degisim -29.2-164.7 (-3.9)
'p 0.026*
‘Friedman test "Wilcoxon Signed Ranks test *p<0.05 **p<0.01
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Kreatinin oOlgiimlerindeki degisimler istatistiksel olarak anlamli bulunmustur
(p=0.007; p<0.01). Anlamliligin hangi takipten kaynaklandigini1 saptamak i¢in yapilan ikili
karsilagtirmalar sonucu; preoperatif Ol¢liimlere gore postoperatif 48.saat Slgiimlerdeki
ortalama 2.40 oranindaki diisiis istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0.026; p<0.05).
Bu diislisiin nedeni, kardiyopulmoner bypassa bagli gelisen hemodilusyona sekonder
oldugu diisiiniildii. Diger ikili karsilastirmalarda istatistiksel olarak anlamli farklilik

saptanmamustir (p>0.05).

Tablo 4: Sistatin-c Olgiimlerinin Degerlendirilmesi

Sistain C
Ort£Ss Min-Mak (Medyan)

Preoperatif 0.1-1.6 (0.7) 0,77+0,30
Postoperatif 6.saat 0.1-2.2 (0.7) 0,74+0,41
Postoperatif 24.saat 0.3-2.6 (0.8) 0,90+0,43

‘p 0.001%%*
Preoperatif - 6 saat % degisim -83.6-122.2 (-9.5) -2,924+39,62

p 0,19
Preoperatif - 24 saat % degigim -40.2-391.7 (7.9) 29,51+74,02

p 0,010%
“Friedman test "Wilcoxon Signed Ranks test *p<0.05 *p<0.01

Sistatin-c  Ol¢iimlerindeki degisimler istatistiksel olarak anlamli bulunmustur
(p=0.001; p<0.01). Anlamliligin hangi takipten kaynaklandigini saptamak icin yapilan ikili
karsilagtirmalar sonucu; preoperatif Ol¢liimlere gore postoperatif 24.saat Olgiimlerdeki
ortalama 29.51 oranindaki artis istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0.010; p<0.05).
Preoperatif dlgiimlere gore postoperatif 6.saat dlgiimlerindeki degisim istatistiksel olarak
anlamli bulunmamstir (p>0.05). Istatistiksel olarak anlamli olmasa da, postoperatif 6.

saatte olan bu diisiis, hemodilusyona baglanmistir.

Hemoglobin ve Hematokrit degerleri ile Kreatinin ve Sistatin-c Degisimlerinin
Degerlendirilmesi :

Ardisik hemoglobin ve hematokrit Ol¢timleri ile preoperatif kreatinin ol¢iimleri,
postoperatif 6.saat, 24.saat ve 48.saatlerdeki kreatinin degisimleri ve preoperatif sistatin-c

Olciimleri, postoperatif 6.saat ve 24.saat Sistatin-c degisimleri arasinda istatistiksel olarak
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anlamli iligki saptanmamistir (p>0.05). Bunun yaninda ameliyat boyunca bakilan arteryel
kan gazlarindaki hemoglobin ve hematokrit degerleri ile serum kreatinin ve sistatin-c
degisimleriarasinda yapilan karsilastirma sonucu istatistiksel olarak anlamli fark

bulunmamastir (p>0.05).

Tablo 5: Kreatinin ve Sistatin-c Olciimlerindeki Degisimler ile NIRS Bazal Deger
(BD) Altinda Gegen Siirelerin, NIRS Saturasyon Degisim Yiizdelerinin (RSO2 %),
Tekrarlayan Hematokrit (Hct) ve Hemoglobin (Hb) Olgiimlerinin Iliskisi

[P}

o

7 g E — g e
= ® o = g > El
< 2 g £ = s 2
a ) 2 2 S 2 2
2 | £ s | = 5 s | s
72 © - s = o
=2 e = = ==
Z

Preoperatif Kreatinin | r| 0,06 0,184 |0,101 |-0,071 |-0,041 | 0,127 | -0,33

p| 0,652 (0,191 [0,450 |0,616 | 0,770 | 0,369 | 0,814

Kreatinin 6.saat % | r| 0,022 | -0,174 | 0,065 | 0,251 | 0,058 | 0,087 | 0,245

degisimi pl 0,874 0,218 | 0,647 {0,073 |0,681 |0,542 |0,080

Kreatinin 24.saat % | r| 0,186 | -0,093 | -0,040 | 0,0793 | -0,157 | -0,012 | 0,073

degisimi p| 0,187 |0,514 | 0,778 | 0,512 | 0,265 | 0,933 | 0,605

Kreatinin 48.saat % | r| 0,120 | -0,134 | -0,109 | -0,043 | -0,220 | -0,078 | -0,079

degisimi p| 0,398 |0,342 | 0442 |0,760 |0,117 | 0,581 | 0,577

Preoperatif Sistatin-c | r| 0,066 |-0,008 | -0,064 | 0,019 |-0,136 | -0,081 | -0,007

p| 0,640 [ 0,953 | 0,652 |0,895 | 0,337 |0,570 | 0,960

Sistatin-c  6.saat % | r|-0,152 | -0,080 | 0,032 | 0,112 | 0,067 | 0,069 | 0,139

degisimi p| 0,283 | 0,571 |0,819 | 0,431 |0,637 |0,627 |0,326

Sistatin-c 24.saat % | r| 0,057 | 0,028 |-0,022 | 0,008 |-0,040 | 0,047 | 0,002

degisimi

p| 0,687 (0,844 | 0,879 [0,954 |0,776 | 0,743 | 0,99

r: Spearman Correlation
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NIRS Bazal Deger Altinda Gecen Siirenin Degerlendirmesi:

NIRS bazal deger altinda gecen siirenin ile preoperatif kreatinin Olglimleri,
postoperatif 6.saat, 24.saat ve 48.saatlerdeki kreatinin degisimleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli iliski saptanmamistir (p>0.05). Ancak 24. saatteki kreatinin artisi
anlamliliga yakindir. Yine bu siire ile preoperatif sistatin-c dl¢limleri ile postoperatif 6.saat
ve 24.saat sistatin-c degisimleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmamuistir

(p>0.05).

Tablo 6: NIRS Bazal Deger Alti Gecen Siire ile Sistatin-c Degerlerinin Postoperatif 6.
Saat ve 24. Saat Arasindaki degisimi ile iliskisi

NIRS Bazal Alt1 Siire
Sistatin-c 6.saat-24 saat degisimi (%) r 0.282
P 0.043*

r:Spearman Correlation *p<0.05
Sistatin-c'nin postoperatif 6.saatteki degerine gore 24.saatteki degisimler ile NIRS
bazal deger altinda gecen siire arasinda pozitif yonde istatistiksel olarak anlamli iligki

saptanmistir (=0.282; p=0.043; p<0.05).

NIRS ile Olgiilen Saturasyondaki Degisim Yiizdelerinin Degerlendirilmesi :

Saturasyonlardaki degisimin ortalamas1 ile preoperatif kreatinin o6lgiimleri,
postoperatif 6.saat, 24.saat ve 48.saat kreatinin degisimleri ve preoperatif sistatin-c
Olclimleri, postoperatif 6.saat ve 24.saat sistatin-c degerleri arasinda yapilan karsilastirma
sonucunda saturasyon degisimindeki artis ile sistatin-c ve kreatinin degisimleri arasinda
negatif iligki izlenmistir. Operasyon basinda 6l¢iilen bazal degerlere gore olusan diisiislerin
yiizdesi ile sistatin-c ve kreatinin degerlerinde yiikselme gozlenmis olsa da ,istatistiksel
olarak anlaml iligski saptanmamaistir (p>0.05).

Sistatin-c'nin postoperatif 6.saatteki degerine goére 24.saatteki degisimler ile
saturasyonlarin ortalamasi arasinda yapilan karsilastirmada istatistiksel olarak anlamli bir
iligki saptanmamustir (r= -0.103; p=0.468; p>0.05).

Bu verilerin yaninda, peroperatif donemde exitus olan ve ¢alisma dis1 biraktigimiz
3 hastanin NIRS kayitlar1 incelendiginde (veriler burda gdsterilmemistir), ortalama arter

basincinda onemli diisiis goriilmediginde bile %75 iizerinde desaturasyon gerceklestigi ve
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renal saturasyon bu degerlerde seyrederken ortalama arteryel basincin anlamli diigsmeye

basladig1 goriilmiistiir. Bu siire¢ boyunca yapilan miidahalelere cevap vermeyen hastalar ex

olmuslardir.

Tablo 7: Kan Uriinii Alma Durumuna Gére Degerlendirmeler

Kan alma durumu
Kan almayan | Kan alan 0
(n=30) (n=22)

Ortalama rSo2 Min-Mak (Medyan) 58.5-82.5 (71.8) 54.5-80.5 (68.5)

Ort£Ss 71.00+5.44 68.05+6.64 0,097
Saturasyon Min-Mak (Medyan) 10.6-40.3 (25.9) 5.3-49 (28.6)
degisimi Ort+Ss 25.70+8.46 29.40+11.09 0,208
Preoperatif Min-Mak (Medyan) | 0.7-1.2 (0.9) 0.6-1.2 (0.8)
Kreatinin OrtSs 0.89:£0.14 0.80:£0.14 0,030%
Kreatinin  6.saat | Min-Mak (Medyan) | -31.1-28.4 (-5.5) -14.6-36 (9.1)
7o degisimi OrtSs -4.63+15.40 6.78+14.62 0,013*
Kreatinin 24.saat | Min-Mak (Medyan) | -29.5-68.6 (-4.3) -20-54.8 (1.8)
o degisimi OrtSs 0.77:£20.00 9.14+22.97 0,211
Kreatinin 48.saat | Min-Mak (Medyan) | -29.1-164.7 (-5.6) | -29.2-33.3 (-3.9)
o degigimi OrtSs -1.60+34.19 -3.49+16.67 0,617
Preoperatif Min-Mak (Medyan) 0.1-1.5(0.7) 0.2-1.6 (0.8)
Sistatin-c OrtSs 0.73+0.27 0.83+0.33 0,326
Sistatin-c  6.saat | Min-Mak (Medyan) | -83.6-122.2 (-11.3) | -80-48.1 (-7)
o degigimi OrtSs -2.99:+46.30 -2.81429.18 0,535
Sistatin-¢ 24.saat | Min-Mak (Medyan) | -34.6-391.7 (15.8) | -40.2-113.3 (6.7)
7o degisimi Ort+Ss 41.14+90.48 13.67+39.31 0,326
NIRS Bazal | Min-Mak (Medyan) | 120-171 (147) 121-170 (143)
Deger Al Siire | ;1. 145.97+15.55 144.86£14.93 | 0,798
cStudent t Test dMann Whitney U Test *p<0.05
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Kan alma durumuna gore rSO, ortalamalar ile saturasyon degisimlerinin yiizdeleri
ve ortalamalar istatistiksel olarak anlamli farklilik géstermemistir. (p>0.05). Kan alma
durumuna gore preoperatif kreatinin Ol¢limleri ile yapilan karsilastirmada istatistiksel
olarak anlamli farklilik saptanmis olup; kan almayan grup Ol¢limleri kan alan gruptan
anlamli diizeyde yiiksek bulunmustur (p=0.030; p<0.05). Ancak bu bulgunun herhangi
klinik yansimasi goriillmemistir. Kan alma durumuna gore 6.saat kreatinin yiizde olarak
degisimleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmis olup; kan almayan grup
degisimleri kanalanlardan anlamli diizeyde diisiik bulunmustur (p=0.013; p<0.05).

Kan alma durumuna gore 24.saat ve 48.saat Kreatinin % degisimleri istatistiksel
olarak anlamli farklilik gdstermemistir. (p>0.05). Kan alma durumuna goére preoperatif
sistatin-c Olc¢limleri, 6.saat ve 24.saat Sistatin-c % degisimleri istatistiksel olarak anlaml
farklilhik gostermemistir.  (p>0.05). Kan alma durumuna gore NIRS bazal alt1 siireler

arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamustir (p>0.05).
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Tablo 8: ACE Inhibitér/ARB Varhgina Gore Degerlendirmeler

ACE Inhibitor/ARB durumu

ACE inhb./ARB ACE inhb./ARB i
(-) n=23) (+) (n=29)

Ortalama rSo2 Min-Mak (Medyan) | 55.5-78.5 (70) 54.5-82.5 (71)

Ort+Ss 69.46+6.25 69.98+6.07 0,712
Saturasyon degisimi | Min-Mak (Medyan) | 13.1-47.4 (29.1) 5.3-49 (27.5)

Ort+Ss 29.36+9.08 25.61£10.06 0,220
Preoperatif Min-Mak (Medyan) | 0.6-1.2 (0.9) 0.6-1.2 (0.8)
Kreatinin Ort=Ss 0.86+0.12 0.84+0.16 0,428
Kreatinin 6.saat % | Min-Mak (Medyan) | -21.7-33.7 (1.4) -31.1-36 (0)
degisimi Ort=Ss 1.34+15.56 -0.71+16.52 0,719
Kreatinin 24.saat % | Min-Mak (Medyan) | -23.9-68.6 (1.1) -29.5-54.8 (-3.6)
degisimi Ort+Ss 8.46+25.53 1.02+17.45 0,574
Kreatinin 48.saat % | Min-Mak (Medyan) | -23.2-164.7 (-:3.4) | -29.2-33.3 (-10)
degisimi OrtSs 2.57+37.95 -6.34+15.90 0,519
Preoperatif Min-Mak (Medyan) | 0.1-1.5 (0.8) 0.2-1,6 (0.7)
Sistatin-c Ort=Ss 0.83+0.32 0.72+0.27 0,121
Sistatin-c 6.saat % | Min-Mak (Medyan) | -69.7-65.7 (-12.3) -83.6-122.2 (0)
degisimi Ort=Ss -8.79431.72 1.74+44.92 0,289
Sistatin-c 24.saat % | Min-Mak (Medyan) | -34.6-391.7 (3.7) -40.2-255.6 (17.9)
degisimi Ort=Ss 25.56+86.86 32.65+63.47 0,298
NIRS Bazal Deger | Min-Mak (Medyan) | 121-170 (143) 120-171 (148)
Alt1 Gegen Siire Ort=Ss 143.48+15.73 147.10+14.76 0,397

cStudent t Test

ACE inhibitdr / ARB kullanimina gére NIRS 6lctimleri ile kreatinin ve sistatin-c

dMann Whitney U Test

seyirleri arsinda bakilan iliski, anlamli bir fark gostermemistir (p>0.05).




Tablo 9: Hemoglobin ve Hematokrit Olgiimleri ile NIRS Bazal Deger Alti Siirelerin ve

Saturasyon Degisimi ile Iliskisi

NIRS Bazal Deger Alt1 Siire | Saturasyon Degisimi
Preoperatif Hemoglobin |r | -0,23 0,024
p | 0,107 0,865
Peroperatif Hemoglobin | r | -0,137 -0,215
p | 0,334 0,125
Taburculuk Hemoglobin | r | -0,080 -0,033
p | 0,572 0,816
Kontrol Hemoglobin r | 0,010 -0,011
p | 0,942 0,937
Preoperatif Hematokrit |r | -0,196 0,138
p | 0,164 0,328
Peroperatif Hematokrit | r | -0,205 -0,236
p | 0,145 0,093
Taburculuk Hematokrit |r | -0,123 -0,051
p | 0,385 0,720
Kontrol Hematokrit r | -0,089 0,055
p | 0,530 0,697

r:Spearman’s Korelasyon Katsayis1

NIRS bazal alti siireler ile preop, perop, taburculuk ve kontrol hemoglobin ve
hematokrit 6l¢timleri arasinda istatistiksel olarak anlaml iligki saptanmamustir (p>0.05).
CH degisim ortalamalar1 ile preop, perop, taburculuk ve kontrol hemoglobin ve

hematokrit 6l¢iimleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmamustir (p>0.05).
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Istatistiksel Incelemeler

Istatistiksel analizler icin NCSS (Number Cruncher Statistical System) 2007
(Kaysville, Utah, USA) programi kullanildi. Calisma verileri degerlendirilirken tanimlayici
istatistiksel metotlarin (Ortalama, Standart Sapma, Medyan, Frekans, Oran, Minimum,
Maksimum) yani sira niceliksel verilerin karsilastirilmasinda normal dagilim gdsteren
degiskenlerin iki grup karsilagtirmalarinda Student t Test, normal dagilim gostermeyen
degiskenlerin iki grup karsilagtirmalarinda ise Mann Whitney U testi kullanildi. Normal
dagilim gostermeyen degiskenlerinin takiplerinin degerlendirmesinde Friedman Test ve
ikili karsilagtirmalarinda Wilcoxon Signed Ranks Test kullanildi. Parametreler arasi
iligkilerin degerlendirilmesinde de Spearman’s Korelasyon Analizi kullanildi. Niteliksel
verilerin karsilastirilmasinda ise Pearson Ki-Kare testi ve Fisher’s Exact test kullanildi.

Anlamlilik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.

37



5.TARTISMA

Yillar i¢inde agik kalp cerrahisine ait mortalite ve morbidite miktarlarinda azalma
olsa da, uzamis yogun bakim siiresi, inme, renal yetmezlik, atriyal fibrilasyon,
reoperasyon, sternal enfeksiyon gibi komplikasyonlar hala sik olarak goriilebilmektedir
(18). Bu komplikasyonalr arasinda en 6nemlilerinden birisi, mortalite ve morbiditeye sebep
olabilen renal hasardir. Bu ¢alismada preoperatif renal fonksiyon bozuklugu olmayan ve
acik kalp cerrahisi yapilacak hastalarda, perioperatif ve postoperatif donemde uygulanan
renal saturasyon seyirleriyle, postoperatif donemde renal disfonksiyon gostergeleri
arasinda klinik iliskiyi goOstermeyi amacgladik. Bunun yaninda KPB'n, postoperatif
donemde akut bobrek hasari gelismeyen hastalarda, serum sistatin-c ve kreatinin

degerlerindeki gecici degisiklikler iizerine olan etkisini de inceledik.

5.1 Kreatinin

Calismaya alinan hastalarimizin tamami, preopereatif donemde normal sinirlarda
kreatinin degerlerine sahipti. Glomeriiler filtrasyon hizi (GFR) hesaplamasinda ve
dolayisiyla renal fonksiyon ol¢iimlerinde en 1yi belirteg¢lerden birisidir. Ancak uzun siireli
idrar toplanmasi gerektigi i¢in klinik uygulamada pratik degildir. Bu nedenle serum
kreatinin ve kreatinin klerensi en yaygin olarak kullanilan GFR belirleme yontemidir.
Serum kreatinin konsantrasyonu yas, cins, kas kitlesi, tibbi tedavi ve hidrasyon
durumundan etkilenmektedir (42). GFR 6l¢iimii i¢in kreatinin spesifik olsa da, GFR'da
%50 ve iizerinde bir diisiis ger¢eklesmeden, kreatinin diizeylerinde anlamli bir artig
goriilmemekte ve bu nedenle sensitivitesi diisiik bulunmaktadir (1).

Svensson ve ark. (43) ile Svenmarker ve ark. (44) yaptiklar1 ¢alismalarda KPB
sonrast erken donemde kreatinin degerlerinde diisme oldugu goriilmiis ve bu diisiisiin
sebebi olarak, KPB'a bagli gelisen hemodilusyon sorumlu tutulmustur. Peroperatif
donemde baslayan ve temelde pompaya alinan prime solusyonuna bagli olan bu durum,
yogun bakim siirecinde de etkisini gdstermektedir. Kreatinindeki bu diisiis nedeniyle erken
donemde goriilen GFR artisinin sanal bir artis oldugu sdylenmektedir. Bizim ¢alismamizda
kreatinin degerlerinde goriilen seyir incelendiginde, Olclimler arasinda yapilan
karsilastirmalarda anlamli fark bulunmustur. Preoperatif déonemde bakilan kreatinin ve
postoperatif 6., 24. ve 48. saatlerde bakilan kreatinin degerleri arasinda yapilan

karsilagtirmada, yukarida bahsedilen calismalara benzer sekilde kreatinin degerlerinde
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diisme oldugu goriilmiis, bu diisiisiin en fazla oldugu zamanin postoperatif 48. saatte
oldugu bulunmustur. Kreatinin degerlerindeki bu diisiis, diger calismalarda oldugu gibi
hemodilusyona baglanmustur.

Kreatinin degerlerindeki seyir ile ameliyat sirasinda bakilan seri hematokrit
degerleri arasinda yapilan karsilagtirmada istatistiksel olarak anlamli bir iligki
saptanmamustir. Ancak Karkouti ve ark. (45) yaptiklar1 calismada, peroperatif donemde,
%21-25 arasinda tutulan hematokrit degerlerinin renal fonksiyonlar iizerine koruyucu
etkisinin oldugunu gostermislerdir. Buna ek olarak %21 alt1 ve %25 {istii hematokrit
degerlerinin, renal disfonksiyon riskinde artisa yol actig1 da bulunmustur. Freeland ve ark.
(46) 241 hastada yaptiklar1 ¢alismada, postoperatif donemde CS-AKI goriilen hastalarin
%60'mma kan ve kan lirlinlii transfiizyonu yapildig1 goriilmiistiir. Yaptigimiz caligmada,
postoperatif 6. saatte goriilen kreatinin diisiisiiniin, kan almayan gruba gore kan alan grupta
daha az oldugu goriilmiis (p: 0.03; p<0.05) , ancak yapilan diger Ol¢iimlerde bu farkin
ortadan kalktig1 goriilmiistiir.

Alassar ve ark. (47) yaptig1 derlemede, preoperatif donemde anjiotensin
doniistiiriicii enzim inhibitdrleri (ACEI) kullaniminin, renal ve kardiyovaskiiler sistem
iizerine koruyucu etkisi oldugunu gostermistir. Yaptigimiz ¢alismada, preoperatif donemde
ACEI ve anjiyotensin reseptor blokeri (ARB) kullanimu ile kreatininin preoperatif degerleri
ve postoperatif seyirleri arasinda, herhangi bir yonde, anlamli bir iliski saptanmamustir.
Buna kargm literatiirde ACEl ve ARB kullaniminin, postoperatif dSnemde renal morbidite
yarattigini gosteren caligmalar da mevcuttur (48-50).

5.2 Sistatin-c

Kreatinine alternatif olarak diisiiniilen sistatin-c, koroner arter bypass hastalarinda,
GFR diislisiniin erken donemde yansitan bir belirteg olarak kullanilabilecegi
diisiiniilmiistiir (51). Serum kreatinine gore yas ve kas kitlesinden daha az etkilendigi icin,
kreatininle karsilastirildiginda bobrek fonksiyonlarindaki erken donemde ortaya ¢ikan hafif
degisiklikleri saptamada daha hassas olabilecegi saptanmistir (52-54). Calismamizda,
postoperatif erken donemde sistatin-c seyri, kreatinin seyrine benzer bir sekilde ilerlemistir.
KPB'a bagli goriilen hemodilusyon nedeniyle postoperatif 6. saatteki sistatin-c degerleri,
preoperatif donemde bakilan bazal degerlere gore diiserken, 24. saatteki degerler artig
gostermistir. Bunun yaninda, postoperatif 24. saatteki artis, preoperatif bazal degerlere gore
% 29.51 oraninda artis gostermis ve bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur

(p=0.01). Kreatinin seyrinden farkli olarak sistatin-c'de goriilen artig, Svensson ve ark.'nin
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(43) yaptig1 caligmaya benzer bulunmustur. Ancak bu calismada, sistatin-c degerleri
postoperatif 24-48. saatte preoperatif bazal seviyeye ulagmis, 72. saatte de bazal
degerlerden anlamli bir sekilde yiiksek bulunmustur. Bizim ¢alismamizda, bazal seviyeden
anlamli yiikselis postoperatif 24. saatte bulunmus, bunun sebebi de vakalarimizin KPB ve
kros-klemp siirelerinin uzunlugu olarak dugiiniilmiistiir (KPB Siireleri: 152.87+40.25 /
89.53439.07) (KK Siireleri: 114.52+34.81 / 57.13+18.30). Bununla birlikte literatiire
bakildiginda, KPB ve kros-klemp siirelerinin uzun oldugu iki ¢alismaya (55, 56) ait ABH
gelismemis hasta gruplar1 ile bizim vakalarimiz arasinda yapilan karsilastirmalarda,
sistatin-c 24. saat artiglar1 ile pompa siiresi arasindaki iliskinin kuvvetli olmadigi
goriilmiistiir. Ancak ABH gelisen vakalarinda bulundugu daha genis hasta sayisina sahip
vaka serilerinde KPB ve sistatin-c seviyeleri arasindaki iligkinin rahat bir sekilde
gosterilebilecegi diisiiniilmektedir. Koyner ve ark. (56) calismasinda akut bobrek hasari
gelismeyen gruptaki hastalarda sistatin-c yiikselmesi yavas gerceklesmis, preoperatif
donemdeki degerine postoperatif 3. giinde ulasmistir. Fakat akut bobrek hasar1 gelisen
hastalarda, postoperatif 3. giinde sistatin-c degerleri %50 ye yakin artis gostermistir. ABH
gelismeyen hasta grubuyla bizim hastalarimiz  arasinda yapilan karsilastirmada,
vakalarimizda sistatin-c'nin postoperatif 24.saatteki anlamli yiikselmesinin sebebini
gormek i¢in her iki grubun demografik 6zelikleri incelendiginde, calismamiza dahil edilen
vakalarda diyabetik hasta sayimizin daha fazla oldugu goriilmiis, farkin buradan
kaynaklandig1 diistintilmustiir.

Kan ve kan {rinl transflizyonuna gore sistatin-c diizeylerinde kreatinin
diizeylerinin aksine, anlamli bir degisiklik goriilmemistir. Aym1 sekilde, preoperatif
donemdeki diliisyon ve kanamaya bagli degiskenlik gosteren hematokrit seyri ile sistatin-c
arasinda, anlamli bir iligki goriilmemistir. Bu konu ile ilgili literatiire bakildiginda,
Karkouti ve ark. (45) yaptig1 calismada, hemodiliisyon ile kreatinin arasindaki iliskinin
daha belirgin sekli sistatin-c diizeylerinde goriilmiistiir.

Sistatin-c ve preoperatif donemde ACEI ve ARB kullanimi arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir iliski goriilmemistir. Alassar ve ark. (47) yaptig1 derlemede ise ACEI ve
ARB  kullaniminin, kardiyak cerrahi sonrasinda renoprotektif 6zelliklerinden
bahsedilmistir. Bizim ¢alismamizda ise, istatistiksel olarak anlamli olmasa da, peroperatif
donemde ACElI / ARB kullanan hastalarda, postoperatif donemde  sistatin-c'deki
yiikselmenin, kullanmayan hastalardan daha fazla oldugu goriilmiistiir. Bu sonuglar,

preoperatif donemde renin-anjiotensin sistem blokajinin akut bobrek hasarit gelisiminde
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artmig riske neden oldugunun gosterildigi Yacuob ve ark. (48) yaptig1 ¢alisma ile benzer

bulunmustur.

5.3 Near-Infrared Spektroskopi (NIRS) Ve Renal Doku Oksimetre
Ol¢iimleri

Cerrahi ve sonrasinda yogun bakim takiplerinde yapilan konvansiyonel
monitorizasyon, vital organlarin perfiizyonlarinda goriilebilen akut degisimleri gostermede
yeterli duyarliliga sahip degildirler. Bu nedenle beyin, bobrekler, gastrointestinal sistem
organlarma ait perfiizyondaki bozulmalar ve bu durum sonunda dogan sekeller
(norokognitif bozukluklar, akut bobrek hasari, multipl organ disfonksiyonlari) arasinda
korelasyonu erken donemde gosterecek yeni monitorizasyon teknikleri ile erken terapdtik
Onlemlerin alinmasi miimkiin olabilecektir. Pratik sebeplerden dolayr en sik
monitorizasyon, sistemik arteryel basincin takibi olmustur ancak son calismalarda,
dokulara giden hemoglobindeki oksijen saturasyonun takibinin daha onemli oldugunu
gostermistir (38).

Literatiire bakildiginda NIRS ile yapilan renal saturasyon ol¢iimlerinin genellikle
pediatrik populasyon iizerinde yapildigi goriilmiistiir (57-60). Gist ve ark. (60) yaptiklari
caligmada, postoperatif siirecte goriilen ABH sayist beklenenin altinda oldugu i¢in, renal
saturasyon Olclimlerindeki degerlendirme smirli olabilmis, NIRS monitorizasyonu
sirasinda desaturasyon goriilen hastalarin %75'inde ABH gelismemistir. Diger ¢calismalarda
ise ABH sayis1 yeterli oldugu icin, NIRS desaturasyonu ile renal disfonksiyon arasinda
iligki gosterilebilmistir.

Calismamizda bazal deger altinda gecen siire ve saturasyon degisim yiizdeleri
(desaturasyon ylizdesi) ile kreatinin seyirleri arasinda yapilan karsilastirma sonucunda
istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmamistir. Ancak degerler incelendiginde, bazal
deger alt1 siirenin uzamasi ile postoperatif 24. saatteki kreatinin artiginin korele oldugu
gorilmiistiir (p=0.187). Bazal deger alt1 gecen siire ve saturasyon degisim yiizdeleri ile
sistatin-c seyirleri incelendiginde anlamli bir iligki goriilmemistir. Ancak, postoperatif 24.
saatte artisin beklenenden az olmasi, postoperatif erken donemde gelisen hemodilusyona
baglanmis, sistatin-c'deki artis i¢in postoperatif 6. saatten 24. saate olan seyir temel
almmustir. Bu stiregte goriilen artis ile, NIRS oOl¢timlerinde bazal degerin altinda gecen
toplam siirenin iliskili oldugu gorilmiistir (p<0.05). Bu durum, serum kreatinin

seviyelerinde anlamli bir sekilde yansimayan bdbrek hasarinin, serum sistatin-c ile erken
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donemde yakalanabildigini gosteren diger c¢alismalarla (27, 32, 33, 36, 54) benzer
bulunmus, ayn1 zamanda yapilan NIRS monitorizasyonunun da renal hasar1 gostermede
etkin oldugunu kanitlamistir.

NIRS monitorizasyonu ile elde edilen veriler (ortalama saturasyon, bazal ve
desaturasyon yiizdesi) toplanmis, kan ve kan drlinii transfiizyonu ile yapilan
karsilagtirmada istatistiksel olarak anlamli sonug¢ goriilmemistir. Slaster ve ark. (61)
yaptiklar1 calismada, serebral desaturasyon goriildiigiinde miidahalelerde bulunulmus,
bunlardan biri de transflizyon olmustur. Ancak bu ve literatiirde incelenen diger
caligmalarda, transflizyon varligi ile NIRS'ta goriilen desaturasyonlar arasinda iligki
incelenmemistir.

Preoperatif dénemde ACEI / ARB kullanimi ile yukarida bahsedilen 2 parametre
arasinda yapilan karsilastirmada, iki grup arasinda anlamli bir fark gériilmemistir. Mimura
ve ark. (62) yaptiklari ¢alismada renin-anjiyotensin sisteminin (RAS) inhibisyonunun renal
dokulardaki hipoksiyi azaltan bir mekanizma oldugunu gostermistir. Bahsedilen bu
caligmalarda, renal hipoksi kimyasal bilesikler, polarografik ve radyografik metotlar, kan
oksijenizasyon seviyesi bagimli MRG (BOLD-MRI) gibi ileri tetkiklerle gosterilmistir. Bu
karsilagtirmada anlamli bir iliski bulamamamizin sebebi, NIRS monitorizasyonunun yeterli
hassasiyete sahip olmamasi olarak diigiiniilmistiir. Pruijm ve ark.min (63) tip 2 DM olan
hastalarda yaptiklar1 calismada ise RAS blokaji ile renal hipoksi arasinda iliski
goriilmemigtir.

Bazal deger altinda gegen siire ve desaturasyon ylizdeleri ile hemoglobin ve
hematokrit degerleri arasinda yapilan karsilastirmada, preoperatif hemoglobin degerleri ile
zit yonde bir iligki goriilmiis ama istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. Choi ve ark.
(41) yaptiklar1 ¢aligmada, ABH gelisen grupta preoperatif hemoglobin degerleri daha
diisik (p=0.072), desaturasyon ylizdeleri de anlamli olarak daha fazla bulunmustur
(p=0.001). Ancak ABH gelismeyen gruba bakildiginda, desaturasyon yiizdelerinin daha az,
hemoglobin diizeylerinin daha yiiksek oldugu goriilmiistir. Bu calismada peroperatif
arteryel kan gazlarinda bakilan hemoglobin ve hematokrit degerleri ile renal saturasyon
degerleri arasinda iliski goriilmemistir. Calismamizda ABH goriilmemesi, Olciilen renal
saturasyon ve hemoglobin / hematokrit degerleri arasindaki iliskinin gosterilememesini

aciklamaktadir.
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6. CALISMANIN KISITLILIKLARI

Eriskin kalp cerrahisinde renal saturasyon monitorizasyonu ve postoperatif siiregte
renal fonksiyonlar ile iliskisini gostermeyi amagladigimiz bu calisma, toplam 52 hasta
iizerinde yapilmistir. Renal hasar1 gosteren biomarkerler ve renal saturasyon Olc¢limleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligski bulunamamigtir. Hasta sayisinin artirilip, akut
renal hasar hatta ABY ve diyaliz gerekliligi duyulan hastalarda uzun siire yapilacak NIRS
monitorizasyonunun, postoperatif morbidite ve mortaliteyi belirleyecek anlamli bir

parametre olacagini diisiinmekteyiz.
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7. SONUC

Akut bobrek hasari, kardiyak cerrahi ve kardiyopulmoner bypass sonrasi sik
karsilasilan onemli bir morbidite ve mortalite nedenidir. Akut bobrek hasarinin erken
taninmas1 alinacak Onlem ve yapilacak uygulamalarla renal hasarin ve diger
komplikasyonlarin daha az ve kalict olmadan iyilesmesine neden olacaktir. Bundan dolay1
renal hasarin erken tespit edilmesini saglayan renal biyomarkerlarin (NGAL, KIM-1,
sistatin-c) yaninda, kullanim1 kolay ve dogruluk orani yliksek metodlara da ihtiya¢ vardir.
(Calismamizda her ne kadar ABH gelisen hastamiz olmasa da, acik kalp cerrahisi sirasinda
kardiyopulmoner bypassa bagli olarak gelisen renal hasarin belirteci olan sistatin-c
Ol¢timlerinin kreatininden daha erken yiikseldigini ve bu yiikselisin NIRS o6l¢timlerindeki
bazal seviye altinda gegen siire ile anlamli iliskili oldugunu gosterdik. Renal parankimde
gerceklesen hipoksinin erken donemde serum biyomarkerlarina yansimasi, acik kalp
cerrahisinde goriilebilen renal morbiditenin daha erken sathada tespit edilebilip, uygun
miidahalelerle azaltilabilecegi on goriilebilir. Bundan sonraki ¢aligmalarda hasta sayisinin
artmasi ve daha uzun monitorizasyon siireleri ile ABH gelisme riskininin, serum kreatinin
degerlerinin  heniiz  ylikselmedigi peroperatif ve postoperatif erken donemde
belirlenebilecegini diisiinmekteyiz. Bu yolla ileride sadece renal doku saturasyonu takibi
ile gerekli oOnlemlerin alinarak renal mortalite ve morbiditenin diisiiriilebilecegine

inanmaktay1z.
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