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OZET

Major Abdominal Cerrahi Gegiren Hastalarda Akut Bébrek Hasarmmin Prediktif
Biyobelirteci Olan Notrofil Gelatinaz iliskili Lipokalinin (Ngal) Rolii

Amag: Calismanin amaci major abdominal cerrahi gegiren 60 hastada plasma NGAL degerinin
kreatinin degerinden daha erken donemde akut bobrek hasarinin gelistigini belirlemesini

arastirmaktir.

Materyal ve Metod: Etik kurul onay1 alinan, 18-65 yas arasi, ASA I-III, major abdominal
cerrahi geciren 60 hasta secildi. Preoperatif, postoperatif 24. ve 48.saatte 16kosit, kreatinin;
Intraoperatif 0.saat, postoperatif 6. Ve 24. saatte plasma NGAL; Intraoperatif 0. saat,
postoperatif 24. ve 48.saatte laktat degerlerine bakildi, postoperatif 24. ve 48.saatlerde saatlik
idrar ¢ikislart degerlendirildi.

Bulgular: 60 hastadan 9’unda (%15) plasma NGAL seviyesi postoperatif 6.saatte yiikselmis
olsada, kreatinin degerleri postoperatif 48.saatte artmis oldu, postoperatif saatlik idrar ¢ikiglar
0,5 cc/kg altina diismiis oldu. Boylece, gelisen ABH erken donemde tespit edilmis oldu.

Lokosit ve laktat degerlerindeki degisim istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

Sonug: Major abdominal cerrahi gegiren hastalarda plasma NGAL’in, akut bobrek hasarinin
en erken prediktif biyobelirteci oldugu kanitlanmistir. Postoperatif 2 aylik takip siiresinde

hastalarda RRT veya 6liim insidans1 saptanmamugtir.

Anahtar kelimeler: Major abdominal cerrahi, akut bobrek hasari, plasma NGAL, kreatinin
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ABSTRACT

The Role of Neutrophil Gelatinase-Associated Lipocalin (NGAL) as a Predictive
Biomarker of Acute Kidney Injury in Patients Undergoing Major Abdominal

Surgery

Introduction: The aim of the study is to investigate the development of acute kidney
injury in 60 patients undergoing major abdominal surgery with the earlier

determination of plasma NGAL rise in comparison with the creatinine value.

Material and Method: After obtaining ethics committee approval, 60 patients aged
18-65 undergoing major abdominal surgery were selected for the investigation.
Preoperative, postoperative 24th and 48th hours leukocytes, creatinine levels;
Intraoperative 0.th, postoperative 24th and 48th hours plasma NGAL levels;
Intraoperative Oth, postoperative 24th and 48th hours lactate levels; Postoperative 24th

and 48th hours urine output level were evaluated.

Results: In nine patients out of sixty (15%) plasma NGAL levels increased at the 6th
hour postoperativly, however increased creatinine values and decreased urine output
level below 0,5 cc/kg were observed at the 48th hour postoperatively. Thus AKI
development was detected at an early stage. The change in leukocyte and lactate values

was not statistically significant.

Conclusion: Plasma NGAL was proven to be the earlier predictive biomarker of acute
kidney injury in patients undergoing major abdominal surgery. Postoperative two

months follow-up period revealed no incidence of RRT or death in patients.

Keyword: Major abdominal surgery, Acute kidney injury, plasma NGAL, Creatinine.



1 GIRIS VE AMAC

Major abdominal cerrahi genel anestezi altinda yapilan intraperitoneal yaklasim olarak tanimlanir!,
Major abdominal cerrahiden sonra gelisen postoperatif ABH (Akut Bobrek Hasar1)’nin patogenezi
karisiktir ve kardiyak veya vaskiiler cerrahiden sonra goriilen patogenezden farklidir; sivi kayba,
genel anesteziye noroendokrin yanit, cerrahinin kendisi, hasara bagli indiiklenen inflamasyon,

idrar yolu obstriiksiyonu, intraabdominal basing gibi durumlari igermektedir?.

Cerrahi, hastanede yatan hastalarda ABH’nin 6nde gelen nedenidir ve ABH vakalarinin
%40’ olusturabilir®. ABH en yiiksek oranda kardiyak cerrahi, ardindan genel ve gdgiis
cerrahilerinden sonra goriiliir*®. Major abdominal cerrahi geciren hastalarda ABH’nin goriilme

siklig1 %35 e varabilir>®,

ABH serum kreatininde artis veya idrar ¢ikisinda azalma ile olusan bobrek fonksiyonunda
hizl1 bir bozukluk ile tanimlanir’®, ABH, hastanede yatan hastalarda sik goriiliir ve hastane ici
mortalite, hastanede kalis siiresi, saglik hizmeti maliyetleri, kronik bobrek hastaliginin (KBH)
ilerlemesi ve kardiyovaskiiler hastaliklarin artmasi iizerinde 6nemli etkiye sahiptir® 3. Son yillarda
mortalite oranlarinda diisiis olsa da ABH’nin siddeti ile mortalitenin arttig1 ve kritik hastalarda

%60 a kadar ¢ikabildigi bilinmektedir'4-2°.

ABH’nm en yaygin nedeni sepsistir, oysa ikinci en sik nedeni cerrahi ameliyattir!’. KBH, DM,

KOAH gibi kronik hastaliklarin ABH nin gelisiminde iliskili oldugu bilinmektedir®19,

NGAL (Notrofil Gelatinaz iligkili Lipokalin) 25-kDa’lik bir protein olup kemik iliginde
graniilositlerin olgunlagmasi sirasinda sentezlenir!’. NGAL aymi zamanda tiibiiler hasarmn erken
gostergesidir?®. Bu ¢alismanin amaci; majdr abdominal cerrahi gegiren hastalarda ABH’nin erken
biyobelirteci olan NGAL seviyelerine bakilarak gelisebilecek ABH’n1 erken donemde

belirlemektir.



2 GENEL BILGILER

2.1 Bobrek Anatomisi

Bobrekler ¢ift organ olmakla, retroperitoneal alanda, sol bobrek T11-L2, sag bobrek T12-L3
seviyesinde yer almaktadir (Sekil 1). Sag iist kisimda karaciger yerlestiginden sag bobrek sola
gore daha asagidadir. Yetiskinde bobrek uzunlugu 10 cm, genisligi 5 cm, kalinlig1 2,5 cm’dir.
Sol bobrek, sag bobrege gore daha dar ve uzundur. Eriskin erkeklerde 125-170 gr, kadinlarda
115-155 gr agirhigindadir. Toplam bobrek agirlig: viicut agirliginin, 1/240°1 kadardir.

Bobreklerin; facies anterior ve facies posterior olmak tizere iki yiizii, margo medialis ve
margo lateralis olmak tizere iki kenar1, polus (extremitas) superior ve polus (extremitas) inferior

olmak tuzere iki ucu vardir.

Sag bobrek; lizerinde karaciger ve duodenum, altta ince bagirsaklar ve kolon ile
komsudur. Sol bobrek; pankreas, major damarlar, mide, dalak, kolon ve jejenumla komgudur
(Sekil 2).

Sekil 1. Bobreklerin anatomik yerlesimi (Netter 2015)
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Sekil 2. Bobregin 6n yiiz komsuluklar1 (Netter 2015)
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Sekil 3. Bobregin arka yiiz komsuluklar: (Netter 2015)
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2.1.1. Bobreklerin yapisi

Bobrek, medulla renalis ve korteks renalis olmak tizere iki kismdan olusur. Sinus renalis orta
kistmda hilum renale’ye agilir. Idrar korteks renalis’de olusur, toplayict kanallar ise medulla

renalis’de bulunur.

2.1.2 Medulla renalis

Idrarin iletilmesinde gorevli toplayici kanallardan olusur. Sayilar1 8-10 adet (bazen 18-20)
arasinda degisen, pyramis renalis (Malpighi piramitleri) denilen koni seklindeki yapilardan
olusur. Bu piramitlerin papilla renalis denilen tepe kisimlari ise sinus renalis’e, basis pyramidis

denilen taban kismi1 bobregin dis yiiziine bakar. Pyramis renalis’lerin ucuna papilla renalis denir.

2.1.3 Cortex renalis

Idrar yapimini saglayan olusumlar burada bulunur. Papilla renalis disinda pyramis renalis’lerin

etrafini sarar. Pyramis’ler arasinda kalan boliime columna renalis (Bertin Siitunlari) denir.

2.1.4 Sinus renalis

Hilum renale’den igeri devam eden bdbrek seklindeki bosluga denir. Iginde pelvis renalis, calix
renalis’ler, bobrek damarlari, sinirler ve yag dokusu bulunur. Calix mindr, 1-3 papilla renalis’den
olusur. Iki-iic adet calix minor birleserek calix major’u olusturur. Calix major’larda birleserek
pelvis renalis’t meydana getirirler (Sekil 4). Pelvis renalis bobregin hilum’undan ¢ikarken

daralarak ureteri olusturur.



Sekil 4. Vertikal kesitte sag bobregin i¢ yapist (Netter, 2015)

2.1.5 Nefron

Nefron; bobregin islevsel birimi olup, her bobrekte 1-4 milyon sayidadir. Nefronlar; renal
korpuskiil, PKT, Henle kulbu’nun ince ve kalin uzantilart ve DKT’den olusmaktadir (Sekil 5).

Uretilen idrar, toplayict tiibiiller ve kanallardan bobrek pelvisine dogru ilerler.

Yerlesimlerine gore iki tip nefron vardir. Kortikal nefronlar, bobrek korteksinde;
jukstamedullar nefronlar ise korteks ve medulla smirina yakin yerlesimli olarak bulunurlar.

Nefronlarin tamami idrar olusumuna katilmaktalar.



Sekil 5. Jukstamedullar nefronun béliimleri (Netter, 2015)

0N It

2.2 Bobreklerin Fizvolojisi

Bobrekler; filtrasyon, aktif emilim, pasif emilim ve salgilama islevlerini yapmaktalar.Viicutta her

24 saatte 1500 mL idrar olugmaktadir.

Eriskinde bobreklerden dakikada 1,2-1,3 L kan geger. Filtrasyon glomeriilde gerceklesir.
Absorbsiyon ve ekskresyon PKT’lerde baglar. PKT’ler; su ve tuzun %85’ini, glukoz ve
6



aminoasidlerin tamamini, fosfat ve kalsiyumu emerler. Henle Kulbunde hipertonik idrar olusur.
Inen ince kol suya gegirgen olsa da ¢ikan kol gecirgen degildir. Tuz tiibiilden disar1 atildiginda
idrar konsantre olur. Aldosteron seviyesi arttiginda tiibiillerde sodyum emilir, potasyum disari
¢ikar. Viicudun total su ve tuz kontrolu bu boliimde saglanir. Distal tiibiilden idrara hidrojen ve
amonyak iyonlar1 salinarak kanda asit-baz dengesi saglanir. Toplayict kanallar; antiditiretik
hormona kars1 (ADH) duyarhdirlar. Viicutta su alim1 azaldiginda ADH salinimi artar ve toplayici
kanallarda suya gegirgenlik artar, sonug olarak glomerular filtrat’tan kapillerlere gonderilir ve

viicutta kalmasi saglanir.

2.3 Bobregin Fonksivonlari

Bobrekler plazmayi filtre ederler, filtrattan olusan maddeleri ihtiyaca gore viicuttan atarlar.
Boylelikle bobrekler, bir yandan viicudumuza gerekli olan maddelerin kana geri donmesine
yardimci olurken bir yandan da istenmeyen maddelerin viicuttan idrar yoluyla atilmasini

saglarlar.

Bobreklerin gorevleri;

» Viicuttaki yabanci maddelerin uzaklastirilmasi
= Su ve elektrolit dengesinin saglanmasi

= Asit-baz dengesinin korunmasi

= Eritropoetin iiretimi

» Kan basincinin diizenlenmesi

= Aminoasitlerden glikoz sentezlenmesi

* Baz1 hormonlarin salgilanmasi, metabolizmasi ve viicuttan atilimi

Bobreklerden atilan iiriinler;
= Urik asit
» {lac ve besin maddeleri

= Hormonlar



= Kas kreatinleri
= Ure

= Bilurubin

2.4 Akut Bobrek Hasari

Akut bobrek hasar1 (ABH), bobrek fonksiyonunda hizli diistis ve kayiptan dolayi serum iire ve
kreatinin degerlerinin yiikselmesinden olusur. ABH insidans1 hastanede yatan tiim hastalarin %1
ile %7’si, yogun bakim hastalarmin %30-50’si arasinda degisir. Ozellikle yogun bakim
hastalarinda mortalite oran1 ¢ok yiiksek olup %50’dir. Dahasi, hayatta kalan ABH hastalarinin
%20 ila %50’sinde daha sonra kronik bobrek hastaligi (KBH), %5’inde son donem bdbrek
hastalig1 ve son olarak renal replasman tedavisi (RRT) ihtiyaci gelisebilir?'22,

Son yillarda ABH nin 35’ten fazla farkli tanimi kullanilmistir?®, Farkli tanimlari uyumlu hale
getirmek ve bu klinik sendromu sergilemek i¢in RIFLE; 2004 (Risk, Injury, Failure, Loss, End-
stage renal disease), AKIN; 2006 (Acute Kidney Injury Network), KDIGO; 2012 (Kidney Disease:
Improving Global Outcomes) kilavuzlar1 yaymlanmistir??°, Bu kilavuzlar arasinda dngérme ve
ABH insidansinin saptanma agisindan degerlendirirken, KDIGO evrelemesinin AKIN ve RIFLE
siiflamalarindan daha iistiin oldugu, hastane i¢i mortaliteyi 6ngdérme a¢isindan her li¢ evrelemenin

benzer oldugu goriilmiistiir?®?’,



Tablo 1. RIFLE simiflamasi

Smif GFH (Glomeriil Filtrasyon Hiz1) Idrar ¢ikist

Risk (Risk) Serum kreatinin x 1.5 veya GFH’da <0,5 ml/kg/saat x 6
%25 azalma saat

Injury (Hasar) Serum kreatinin x 2 veya GFH’da <0.5 ml/kg/saat x 12

>0050 azalma

saat

Failure (Yetmezlik)

Serum kreatinin x 3 veya GFH’da
>%75 azalma veya Serum Kreatinin

>4 mg/dl (akut artig>0,5 mg/dL)

<0.3 ml/kg/saat x 24

saat veya aniri x 12
saat

Loss of Kidney Function
(Kayip)

Kalic1 bobrek fonksiyon kaybi
(>4 hafta)

End-Stage Kidney Desease (Son
Doénem BobrekYetmezligi)

Son donem bobrek hastaligi (>3 ay)




Tablo 2. AKIN SINIFLAMASI

Siif Serum Kreatinin degeri bazale kiyasla Idrar ¢ikist
Evre 1 1 Serum Kreatinin 0,3 mg/dl ya da 1 Serum <0,5
ml/kg/saat x 6 saat
Kreatinin (1.5-2x)
Evre 2 1 Serum Kreatinin (>2 -3%) <0,5
ml/kg/saat x 12 saat
Evre 3 1 Serum Kreatinin (>3x) ya da >4mg/dl (akut <0,3

0,5mg/dl artis)

ml/kg/saat x 24 saat

yada aniiri X 12 saat
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Tablo 3. KDIGO simiflamasi

EVRE Serum Kreatinin Idrar Cikist
EVRE 1 Bazal degerden 1,5-1,9 kat ya da >0,3 mg/dl idrar ¢ikisinin =~ 6-12
artig saatte <0,5 ml/kg/saat

hizinda olmasi

EVRE 2 Bazal degerden 2,0-2,9 kat artis [drar cikisinin >12
saatte <0,5 ml/kg/saat

hizinda olmasi

EVRE 3 Bazal degerden 3 kat artis ya da Serum Idrar ¢ikisin >24 saatte
kreatinin>4,0 mg/dl ya da Renal replasman <0.3ml/kg/saat hizinda
tedavi baglanmasi ya da <18 yas hastalarda olmasi ya da >12 saatte

tahmini GFH’da <35 ml/dk/1,73 m2 azalma | aniirik seyretmesi

2.4.1. ABH’nin patofizyolojisi ve risk faktorleri

ABH’nin patofizyolojisi kompleks olmakta ve bir¢ok faktdrden bagimlidir. Dokulara oksijen
dagilimi ile oksijen ihtiyact arasindaki uyusmazlik bobrek fonksiyon bozukluguna yol agmaktadir
ki bunun temelinde de bozulmus bobrek kan akimi ve mikrosirkiilasyon olmaktadir. Boylece akut

bobrek disfonksiyonunun iki temel faktorii hipoperfiizyon ve inflamasyondur.

Normal sartlarda bobrekler intrensek (miyojenik ve jukstaglomeriiler geri bildirim
(feedback) mekanizmalari) ve ekstrensek (sempatik sinir sistemi, renin-anjiyotensin-aldosteron

sistemi) otoregiilasyon 6zelliklerine sahiptir. Perioperatif donemde bobreklerin hipoperfiizyonu
11



siklikla hipovolemiye bagli ortalama arter basincinin (OAB) azalmasi yoluyla meydana gelir. Tlk
basta bobrek perflizyon basinct ve Glomeriiler Filtrasyon Hizinin (GFR) saglanmasi,
otoregiilasyon sistemlerinin, 6zellikle sempatik sinir sisteminin aktivasyonu Ve renin sayesinde
anjiyotensin II ve antidiliretik hormonun salinimiyla siirdiiriiliir. Fakat kalici hipoperfiizyon
sonucu olarak afferent ve efferent arteriollerde vazokonstriksiyona bagli GFR’de sekonder azalma

olusur?®,

Bobrek otoregiilasyonu bozuk hastalarda intraoperatif ortalama arter basincinin 60 mmHg
olmas1 bobrek perfiizyonunun azalmasmna, ABH gelismesine neden olabilir?®*°, Intraoperatif
hipotansiyonun bir dakikadan fazla siirmesi postoperatif ABH riskini Onemli derecede

arttirmaktadir®®.

Siv1 yonetimi kompleks olup hastanin s1vi durumuna gore yapilmalidir®!. Sivi ydnetiminde
ozellikle fazla siv1 verilirken, hastada asidoz riskini dnlemek i¢in izotonik sivi yerine dengeli
kristaloid s1v1 verilmesi tercih edilmektedir®?. Hastalara albiimin verilmesi masum goriinse de,

kristaloid sivilarla kiyaslarken sagkalima olumlu etkisine dair tutarli kanit gériilmemistir3,

Abdominal cerrahi sonrasinda ABH’ nin gelisimile ilgili hasta iligkili ve cerrahi iligkili
birkag risk faktorii belirlenmistir: ileri yas, erkek cinsiyet, hipertansiyon (HT), metastatik kanser,
hipoalbuminemi, diabetes mellitus (DM), kronik bdbrek hastaligt (KBH), anjiyotensin
doniistiiriicii enzim inhibitorleri (ACE’i) veya anjiyotensin reseptor blokerleri (ARB), intravendz
kontrast madde, ditiretik ve vazopresor ilag kullanimi, bilyiik invaziv cerrahi iglemler, intraoperatif
hemodinamik instabilite durumlari, kan transfiizyonu gereksinimi, cerrahi sirasinda biiyiik

34

hacimde kolloid sivi inflizyonu™. Kacak, solunum yetmezligi, sepsis gibi postoperatif

komplikasyonlar ABH ile yiiksek oranda iliskilidir®*.
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Tablo 4. Major abdominal cerrahi sonrasi risk faktorleri

Hasta iliskili faktorler

Erkek cinsiyet

lleri yas

Yiiksek VKI (Viiciit Kitle indeksi)
Kronik bobrek hastaligi

Hipertansiyon

Kardiovaskiiler hastaliklar

Diabetes mellitus

KOAH (Kronik Obstriiktif Akciger
Hastalig1)

Metastatik kanser
Hipoalbuminemi
Anjiyotensin  dOniistiiriici ~ enzim
inhibitor kullanimi1 (ACE’i)

Anjiyotensin reseptor bloker kullanimi

(ARB)

Cerrabhi iliskili faktorler

Intravendz kontrast kullanimi

Diiiretik ve vazopresor ilag kullanimi1
Invaziv cerrahi islemler

KC (karaciger) rezeksiyonunda epidural

anestezi

Intraoperatif hemodinamik instabilite
durumlari

Kan transfiizyonu gereksinimi

Cerrahi sirasinda fazla kolloid sivi

inflizyonu

Cerrahi iliskili komplikasyon

Kagak
Solunum yetmezligi

Sepsis

13



2.4.2. ABH’nin siniflandirilmasi

Akut bobrek hasar1 prerenal, renal ve postrenal nedenler olarak ti¢ ana grup altinda siniflandirilir,

Prerenal nedenler ABH’ nin en sik sebebi olmakla tiim vakalarin %40- 55’ini olusturur.
Gergek etkin arteryel kan hacminin azalmasi renal perfiizyon bozukluguna yol agmaktadir.
Hipovolemiye sebep olan nedenler; kusma, diyare, yanik, kanamalar, pankreatit ve
hipoalbiiminemi, ditiretikler, ozmotik diiirez ile birlikte dolasimdaki efektif hacmin azalmasina
sebep olmaktadir; Azalmis kardiyak output (CO); kardiyojenik sok, konjestif kalp yetmezligi,
perikardiyal hastaliklar, kalp kapak hastaliklari, pulmoner emboli, sepsis gibi sistemik faktorler

bobrek iskemisine, boylece prerenal ABHye yol acar.

Renal ABH anatomik yapiya gore 4 sinifa ayrilir: Tubiiler, interstisyel, glomeriiler ve
vaskiiler. Postrenal ABH, tim ABH’nin yaklasik %35-10"nu olusturmaktadir. Postrenal ABH
bobregin idrar akiminin bozulmasiyla olusur. Alt liriner sistemde gelisen tikaniklik postrenal
ABH’nin en sik nedenidir. Retroperitoneal ve pelvik tiimorler, fibrozis, hematom, bobrek tast,
striktiir, malignite, prostat hipertrofisi, malignitesi, mesane kanseri, mesane boyun obstriiksiyonu
ve tas, norojenik mesane, posterior iretral valv gibi durumlar bobreklerden idrar akiminin

bozulmasina yol agan nedenlerdir.

2.4.3. Anestezivle iliskili faktorler

Genel anestezi indiiksiyonunda ve idamesinde kullanilan intravendz ve inhalasyon ajanlarinin

cogu sempatik sistemi baskilar, miyokardin depresyonuna neden olurlar. Bunun sonucunda
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vazomotor tonus azalir ve hipotansiyon gelisir. Hipotansiyon diizeltilmez ise, bobrek perfiizyonu

bozularak idrar ¢ikis1 azalir, viicudun sivi ve elektrolit dengesi degisir.

Anestezik ajanlarin sempatik sistemi baskilamasi sonucu, preoperatif donemde ciddi
intravaskiiler siv1 kaybi olan kanamali ve dehidrate hastalarin hemodinamik dengesi daha da
bozulur. Bu durum beyin, kalp gibi yasamsal organlarda doku perflizyonunu riske atar ve dokulara

oksijen sunumunu bozar®-,

Kristaloid inflizyonlari ile asir1 s1v1 yiiklenmesi ve vaskiiler endotelyal bariyerin iyatrojenik
bozulmasi gibi faktoérlere ikincil olarak intertisyel boslukta 6nemli miktarda siv1 birikir ve 6dem
olusur®’. Yiiksek miktarlarda izotonik s1vi kullanimi, hiperkloremik metabolik asidoza neden

olurken ringer laktat gibi dengeli stvilarin kullaniminda bu risk bulunmamaktadir®,

Mannitol, furosemid gibi ditiretiklerin perioperatif donemde uygunsuz olarak kullanimi da
idrarla artmis sivi kayiplarina bagli olarak hastalarda sivi ve elektrolit bozukluklarina neden

olabilmektedir.

Cerrahinin etkisi olarak katabolik hormonlar ve sitokinler artmasi sonucu antidiiiretik
hormonun (ADH) sahimmm artar ve viiclitta sivi retansiyonu geligir. Renin-Anjiyotensin
sisteminin aktivasyonu sonucu olarak aldosteron ve gliikokortikoid saliniminin artmasi sodiyum
Ve siv1 retansiyonuna, potasiyum kaybina neden olur®®. Abdominal cerrahide bagirsak iskemisi,
bozulmus viseral perfiizyon ve portal endotoksemi sonucunda salgilanan endotoksin yiikiinden
dolay1 proinflamatuar yanit gerceklesiyor®®. Ayrica, iskemi sonrasi ve reperfiizyon déneminde

olusan reaktif oksijen tiirleri ve doku enflamasyonun etkisile tiibiiler hasar daha da ilerler®.

2.4.4. Cerrahi iliskili faktorler

Cerrahi ameliyat geciren hastalarda sivi kayiplarinin birden ¢ok nedeni bilinmektedir.
Hemodinamik dengenin korumasi amagli sivi kayiplarii hesaplamak ve yerine koymak
gerekmektedir. Cerrahi ameliyatin biiyiikligiine bagli olarak ciddi kan kayiplar1 goriilebilir.

Kullanilan aspiratorler disinda, cerrahi ortiilerin altinda veya yara bolgesinde olan kayiplar, ger¢ek
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2.5

kan kaybinin hesaplanmasini zorlastirabilmektedir. Biiyiik kanamalar, s1vi kayiplar1 hizlica yerine
koyulmadigr durumda hemodinamik denge etkilenir, yasamsal organlarin perfiizyon bozuklugu

meydana gelir.

Cerrahi kesinin biiyiikliigline bagli olarak da buharlagma yoluyla, dahasi iiglincii bosluklara
ongdriilemeyen sivi kaymalari da olmaktadir®’. Cerrahi sirasinda kapiller protein gegirgenligi asirt
derecede artabilir*?. Perioperatif hipovolemi organlarm fonksiyon bozukluguna yol agabilir.
Hipovolemiye yanit olarak gelisen periferik vazokonstriksiyon, kalp ve beyin gibi hayati organlara
kan akimini siirdiiriilmesi igin diger organlara olan kan akimini azaltmaktadir ki, sonug olarak bu

durum dokularda iskemiye sebep olabilr353643,

BiYOBELIiRTECLER

251 NGAL

Notrofil jelatinaz iligkili lipokalin (NGAL), lipokalin-2, siderokalin, onkogenprotein 24p33,
uterokalin ve alfa-2 mikroglobulin iliskili protein olarak da adi bilinmekte olan, 178 amino asitli
25-kilo Dalton agirliginda bir proteindir. ilk olarak nétrofillerin jelatinazina kovalent bagl bir
protein olarak tanimlanmistir®*. NGAL, bir¢ok insan dokusunda ¢ok az miktarda eksprese
edilmekte, bobrekler dahil olmak tiizere ancak epitelyal hasar sonucu belirgin artis
gostermektedir®®. Viicutta NGAL mRNA's1 normalde kemik iligi, uterus, prostat, tiikiiriik bezi,

mide, kolon, trakea, akciger, karaciger ve bobrek gibi bircok dokuda goriilmiistiir*.

NGAL, ABH'l1 hastalarda ideal bir biyobelirte¢ olmakla beraber birgok 6zelligi vardir ki
bunlara; 1. non invazif bakilmasi; 2. pahali olmamasi; 3. idrar ve kanda galisilabilmesi; 4. erken
tan1 i¢in sensitif olmasi; 5. altta yatan klinik soruna yonlendirici olmasi; 6. prerenal azotemiyi

ABH'dan ayirt edebilmesi; 7. bobrek fonksiyon kayip derecesine gore korelasyon gdstermesi; 8.
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hastaligin Klinik seyrile korele olmasi; ve 9. uygulanacak tedavi yontemine yardimci olmasi

sayilabilirler?’.

NGAL idrarda serbestce glomeriillerden filtre edilebilse de totale yakin kismi proksimal
tiibiillerden geri emilir®®. Boylece, NGAL'in idrardan atilabilmesi igin proksimal tiibiil hasari
sonucu NGAL'in geri emilmesinin engellenmesi ve/veya NGAL sentezinin artmasi
gerekmektedir®®. Akut bobrek hasarinin gen ekspresyon calismalarinda, NGAL'in mRNA geni
Henle kulpunun c¢ikan kalin kulpunda ve toplama kanallarinda ¢ok hizli indiiklendigi
goriilmektedir*®*®, Idrardaki NGAL protein sentezi distal tiibiillerde gergeklesmekte olup, distal

tiibiillerden salinan bu proteinler idrar kaynakli NGAL'in ana fraksiyonunu olusturmaktadirlar>,

ABH'da artan plazma NGAL'in ana kaynagi tek bagina bobrek olmayabilir. ABH'da NGAL
gen ekpresyonu karaciger ve akciger dokularinda da ciddi oranda artabilir. Bu organlardan salinan
NGAL, sistemik dolagimda bulunan NGAL'in biiyiik kismin1 olusturmaktadir. ABH 'da artmakta
olan NGAL'in akut faz reaktan olmasi sebebiyle diger kaynagi da nétrofil, makrofaj gibi immiin

hiicreler de olabilir®®,

NGAL, ¢ogu kanser tiirlerinde de belirgin artabilmektedir*®. NGAL geni, Simian viriis 40,
polyoma viriis, forbol esterleri, Hepatosit biiylime faktorleri, retinoik asitler, gliikokortikoidler ve

NF-«B gibi birgok tiimdr promotdr ajanlari tarafindan indkiilenmektedir™.

NGAL bakteriostatik dzellige sahiptir. Bakteriyal enfeksiyonda immiinite temelinin 6nemli
icerenini olusturdugu diisiiniilmektedir. Sideroforlar, bakteri tarafindan demir elde etmek icin
sentezlenen demir baglayan molekiiller olup NGAL'in major ligandidirlar. NGAL, bakteriyostatik

etkisi sideroforlar tiiketerek gostermektedir®,
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252 KiM-1

KIM-1 1998 yilinda Ischimura ve ark. tarafindan tanimlanan tip 1 membran glikoproteinidir®.
KIM-1, T hiicre immunglobulin musin-1 (TIM-1) ve hepatositlerde de hepatit A virus hiicresel
reseptor-1 (HAVCR-1) olarak da adlandirilmaktadir®®. KIM-1, normal bbrekten ¢ok az miktarda
salgilanan, tiibiiler bobrek hasarinda ise proksimal tiibiil S-3 segmentinde belirgin olarak
indiiklenen bir belirtectir®®. KiM-1"den ayrilan ektodomaininin idrarda bulunmasi inflamasyon
ve bobrek hasari ile iliskili olmakla doku KIM-1"ini yansitmaktadir. Bu sebeple idrardaki KiM-
1, bobrek hasarinda non invazif biyomarker olarak bilinmektedir. KIM-1’in normal bobrekten
cok az miktarda salinmasi, proksimal tiibiil apikal membranda bulunmasi ve degisikliklere
duyarli olmasi, ektodomain kisminin hizli ve kuvvetli klevaj1 ve hiicre tamamen rejenere olana

kadar membranda persiste etmesinden dolayi bobrek hasarinda ideal bir biyobelirtectir.

2.5.3 Mikroalbiimin

Glomertiler filtrasyon sirasinda kiiglik molekiil agirlikli maddeler kapiller duvart serbestce
gecerken yiiksek molekiil agirlikli proteinler gecemez Ki, bu sebepten dolay1 glomeriiler filtratta
eser miktarda tespitedilebilirler. Plazma proteinleri igerisinde albiimin negatif yiiklii oldugu igin
filtrasyon bariyerinden gecisi kisithdir. Filtre edilen albiiminin %97‘si bobrekt proksimal

tiibiillerinde geri emilirler>.

Mikroalbiiminiiri, albiimin atilimimnin 24 saatte 30 mg ila 300 mg arasinda olmasidir®.
Mikroalbiiminiiri sinirinin asilmasi halinde klinik proteiniiri (albiimin atilim hizinin 24 saatte 300

mg’dan fazla olmas1) s6z konusudur.
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Idrarda albiimin artis1 erken donem bobrek hastaligi igin nemli bir gdsterge olup, kritik
hastalarda ABH'nin siddetini belirlemede ve c¢oklu organ yetmezliginin 6ngoriilmesinde

kullanilabilir®®®7,

25.4 NAG (N-asetil-B-glukozaminidaz)

Proksimal tiibiil lizozomal enzimi olan N-asetil-B-glukozaminidaz (NAG)’1n arastirilarak tiibiiler
hasarin hassas, kalic1 bir gostergesi oldugu kanitlanmistir. Nefrotoksik maddeye maruz kalma,
gecikmis renal allogreft fonksiyonu, kronik glomeriiler hastalik, diyabetik nefropati ve ayrica
kardiyopulmoner bypass cerrahilerinde NAG seviyelerinin arttig: bildirilmistir. Idrar NAG
seviyelerinin (diger tiibiiler enzimlere ek olarak) yetiskin, kritik derecede hasta popiilasyonunda
ABH tespitinde duyarli olmakla beraber, serum kreatininde 12 saat ile 4 giin arasindaki artiglardan

once NAG degisimlerinin olustugu tespit edilmistir°®,

255 pB2M (Beta 2-mikroglobulin)

Beta 2-mikroglobulin (B2M), tiim ¢ekirdekli hiicrelerin hiicre yiizeyinde eksprese edilen major
histo-uyumluluk smifi (MHC) I molekiiliiniin hafif zinciri olan 11,8 kDa proteinidir. f2M,
hiicresel doniisiim ortaminda agir zincirden ayrilir ve dolagima bir monomer olarak girer. B2M
tipik olarak glomeriiller tarafindan filtrelenir ve neredeyse tamamen proksimal tiibiiler hiicreler

tarafindan yeniden emilir ve katabolize edilir, bu da ABH' de engellenebilecek bir siirectir®.
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2.5.6 RBP (Retinol baglayici protein)

Retinol baglayici protein, karacigerde sentezlenerek, A vitamininin karacigerden baska dokulara
tasinmasindan sorumlu olan 21 kDa'lik bir proteindir. Glomeriillerden serbest filtrelenir ve
ardindan proksimal tiibiilden tekrar geri emilir ve katabolize olur. ABH's1 olan hastalarda idrar
RBP'in, idrar NAG yiikselmesinden once renal tiibiil disfonksiyonunun oldukg¢a hassas bir

gostergesi oldugu goriilmiistiir®.

2.5.7 Cys-C (Sistatin-C)

Sistatin C, sistein proteazlarinin en 6nemli hiicre dis1 inhibitérlerinden biri oldugu diisiiniilen 13-
kDa proteindir. Serum konsantrasyonlar1 cinsiyet, yas ve kas kiitlesinden bagimsiz olarak
goriinmektedir. Cys-C, glomeriiller tarafindan serbestge filtrelenir, tekrar geri emilir ve
katabolize edilir, ancak tiibiiller tarafindan salgilanmaz. Gegtigimiz on yil i¢inde, serum Cys-C
kapsamli bir sekilde incelenmis; GFR'nin duyarli bir serum belirteci oldugu ve yasli hastalarda
oliim riski ve kardiyovaskiiler problemlerde serum kreatinininden daha giiclii bir prediktor

oldugu goriilmiistiird!.

2.5.8 1L-18 (interlokin-18)

Interlokin-18, propionobacterium acnes ve lipopolisakkarid ile tedavi edilen farelerin

karacigerlerinde interferon-y (IFN-y) indiikleyici faktér olarak tanimlanan bir sitokindir.
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Inflamatuar artrit, multipl skleroz, inflamatuar bagirsak hastaligi, kronik hepatit, sistemik lupus
eritematoz ve sedef hastaliklarinda IL-18 aktivasyonu goriilmiistiir®®. Idrar I1L-18 seviyeleri,

ABH ve gecikmis greft fonksiyonu olan hastalarda daha yiiksek goriilmiistiir®.

2.5.9 Karaciger Tipi Yag Asidi Baglayici Protein (L-FABP)

Doku hasariin tespitinde kullanilabilen biyobelirteglerden biri olmakla, serbest yag asitlerini
baglamak ve hiicre i¢cinde transportunu saglamak gorevini yapan proteinlerdir. Serbest yag asitleri
albumine baglanip, glomeriillerden filtrelenir, proksimal tiibiillerden ise reabsorbe edilir.
Proksimal tiibiil hiicrelerinde sitoplazmik FABP’a baglanip mitokondri ya da peroksizoma
transfer edilir, burada da B-oksidasyon ile metabolize edilir®. Bobrekte 2 gesit yag asidi baglayict
protein mevcuttur. Karaciger tipi (L-FABP) proksimal tiibiillerde, kalp tipi (H-FABP) distal
tiibiillerde bulunmaktadir®. L-FABP’nin oksidatif stres ve iskemi durumlarinda arttig
goriilmiistiir®. L-FABP’nin bobrek hastaliklarinda prognostik degeri olan bir biyobelirteg oldugu
tespit edilmistir®”. Kardiyak cerrahi gegiren hastalarin idrar L-FABP diizeylerinin, ABY gelisimi

acisindan erken bir biyobelirte¢ oldugu yoniinde galismalar yapilmaktadir®®,
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3  GEREC VE YONTEM

3.1 Etik Kurul Onayi ve Yazili Onam Alinmasi

Calismamiz 08.01.2021 tarihinde Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’nun 09.2021.74
say1li raporu ile onaylanmistir ve Marmara Universitesi Pendik Egitim ve Arastirma Hastanesi’nde
gergeklestirilmistir. Calismamiz 6ncesinde hastalardan yazili olarak aydinlatilmis onam alinmis ve

yapilacak islem hakkinda sozel olarak da bilgi verilmistir.

3.2 Hasta Secimi

Calismamiza, genel anestezi altinda major abdominal cerrahi uygulanan, 18- 65 yas araligindaki
ASA |- 1I-111, 60 hasta dahil edilmistir.

Belirlenen yas araligi disinda kalan, karaciger ve bobrek yetmezligi, ciddi kardiyak ve
solunumsal sikintist olan, ACE’i (Anjiyotenzin doniistiiricii enzim inhibitorii) ve NSAII
(Nonsteroid antienflamatuar ilag) kullanan, postoperatif solunum yetmezligi, kardiyojenik ve

septik sok gelisen, ilk 24 saatte tekrar operasyona alinan hastalar ¢calisma dis1 birakilmistir.
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3.3 Anestezi Yonetimi

Calismamiza alinan tim hastalara ayni1 anestezi indiiksiyonu yapildi (2 mg/kg propofol/ 1-2
mcgr/kg remifentanil/ 0,6 mg/kg rocuronium bromide), idame anestezinin saglanmasi igin
intraoperatif inhaler Desflurane + intravendz Remifentanil infiizyonu kullanildi. Hastalara sivi

kisitlamasi yapilmadan 10-12 ml/kg/saat olarak intravendz idame sivi verildi.

3.4 Olciim Yontemi ve Verilerin Toplanmasi

Preoperatif, postoperatif 24. ve 48. saatte hastalarin kanlarinda kreatinin, laktat, 16kosit degerlerine
bakildi. NGAL i¢in ise preoperatif (0.saat), postoperatif 6. ve 24. saatlerde EDTA’l1 tiipe yaklasik
3 mL vendz kan 6rnegi alindi, santrifiij cihazinda 3000 devirde 15 dakika boyunca santrifiije tabi
tutuldu (Niive NF800, REF: Z10.NF 800). Santrifiij edilen kanin plazma kismi, eppenndorf tiipiine
konuldu ve plazma NGAL diizey analizi yapilincaya kadar -20 °C’lik dondurucuda muhafaza
edildi.

Postoperatif 24. ve 48. saatlerde saatlik idrar ¢ikisina bakildi, hastalarin GFR ve CrCl

(kreatinin klerans1) degerleri hesaplandi.

Hasta degerlendirme formuna hastalarin yasi, cinsiyeti, viicut agirligi, ASA, laktat, kreatinin,
1okosit, NGAL, KDIGO (Kidney Disease Improving Global Outcomes) evreleri, postoperatif
saatlik idrar ¢ikis miktar1 kaydedildi.
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3.5 istatistiksel Yontem

Istatistiksel analizler icin R vers. 2.15.3 programi (R Core Team, 2013) kullamildi. Calisma
verilerinin raporlanmasinda minimum, maksimum, ortalama, standart sapma, siklik ve yiizde
kullanildi. Nicel verilerin normal dagilima uygunluklari Shapiro-Wilk testi ve grafiksel
incelemeler ile degerlendirildi. Sonug degiskenleri tizerine zamanin etkisini incelemek amaciyla
Genellestirilmis Lineer Karma Modelleme kullanildi. Nitel verilerin karsilastirilmasinda Fisher’s

exact test kullanildi. Istatistiksel anlamlilik p<0,05 olarak kabul edildi.

24



4 BULGULAR

Calismamiza Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi’nde 09.2021.74 protokol kodlu Etik Kurul
onay1 alindiktan sonra 18-65 yas araliginda major abdominal cerrahi gegiren 60 hasta dahil

edilmistir.

Calismamiza dahil edilen hastalarin yaslar1 20 ile 65 y1l arasinda degismekte olup ortalama

50.77£12,44 yildir.

Olgularm viicut agirliklar1 43 ile 90 kilogram arasinda degismekte olup ortalama

68.25+9.70 kilogramdir.

Olgularin %40°’1 (n=24) kadin, %60’1 (n=36) erkekti.

Olgularin %11,6’sinin (n=7) ASA |, %70’sinin (n=42) ASA Il, %18,4’liniin (n=11) ASA
III oldugu saptanmustir.
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Tablo 5: Tanimlayici 6zelliklere iliskin bilgiler

(n=60) Min-Maks Orttss

Yas 20-65 50.77+12.44

Kilo 43-90 68.25+£9.70
N %

Cinsiyet

Kadin 24 40

Erkek 36 60

ASA (n=60)

I 7 11,6

1 42 70

" 11 18,4
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Tablo 6: Saatlik idrar ¢ikisimin degerlendirilmesi

Saatlik idrar
Postoperatif 24.saat 0.72+0.33
Postoperatif 48.saat 0.84+0.45
Fark (Postop48 — Postop24) 0.12+0.35

Test degeri, p

t=-2.626, p=0.010*

Genellestirilmis Lineer Karma Modelleme *p<0.05

Olgularin postoperatif 24.saat saatlik idrar degerlerine gore postoperatif 48.saat degerlerinde

gozlenen artisin istatistiksel anlamli oldugu saptanmaistir (p=0.010).

Tablo 7: Laboratuvar sonugclara iliskin veriler.

BK KRE GFR CrCl
Orttss Orttss Orttss Orttss
Preoperatif deger 7.5443.59 0.75+0.21 102.15420.77 | 112.47+35.88
Postoperatif 24.saat 10.5+4 0.68+0.23 107.32+£21.19 | 124.974+38.24
Postopoperatif 48.saat 9.68+3.58 0.75+0.32 | 101.8+25.62 117.98+40.08
Test degeri, p F=14.883, F=7.831, F=7.510, F=6.779,
p<0.001* p=0.001* | p=0.001* p=0.001*
Postop.24 — Preop Orttss | 2.96+4.51 -0.07+£0.15 | 5.17£10.97 12.5425.95
P <0.001* <0.001* <0.001* <0.001*
Postop.48 — Preop Orttss | 2.14+4.19 0+0.28 -0.35+21.89 5.51+£35.12
P <0.001* 0.947 0.897 0.203
Post48 — Post24 Orttss | -0.82+£2.98 0.08+0.26 -5.52+19.9 -6.98+31.74
P 0.057 0.033* 0.036* 0.099
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P <0.001* 0.947 0.897 0.203

Post48— Post24 Orttss -0.82+2.98 | 0.08+0.26 -5.52+19.9 -6.98+31.74

P 0.057 0.033* 0.036* 0.099

Genellestirilmis Lineer Karma Modelleme *p<0.05

Olgularim BK degerlerinde zaman igerisinde gdzlenen degisimi istatistiksel
anlamli oldugu saptanmistir (p<0.001). Yapilan degerlendirmeler sonucunda
preoperatif degerlerine gore postoperatif 24.saat ve 48.saat degerlerinde gozlenen
artig istatistiksel anlamli saptanmustir (sirasiyla, p<0.001, p<0.001). Postoperatif
24.saat degerlerine gore postoperatif 48.saat degerlerinde goézlenen degisim ise

anlamli bulunmamistir (p>0.05).

Olgularin Kreatinin degerlerindeki degisim istatistiksel anlamli saptanmistir
(p=0.001). Yapilan degerlendirmeler sonucunda preoperatif degerlere gore
postoperatif 24.saat degerlerinde gozlenen diisiis ve postoperatif 24.saat degerlerine
gore 48.saat degerlerinde gdzlenen artig istatistiksel anlamli saptanmistir (sirastyla,
p<0.001, p=0.033). Preoperatif degerlerine gore postop 48.saat degerlerinde gozlenen

degisim ise anlamli bulunmamaistir (p>0.05).

Olgularin GFR degerlerinde zamanla gozlenen degisim istatistiksel anlamli
saptanmigtir (p=0.001). Preoperatif degerlere gore postoperatif 24.saat degerlerinde
gozlenen artig ve postoperatif 24.saat degerlerine gore 48.saat degerlerindeki diisiis
istatistiksel anlamli saptanmistir (sirasiyla, p<0.001, p=0.036). Preoperatif degerlere
gore postoperatif 48.saat degerlerinde gozlenen degisim anlamli bulunmamigtir

(p>0.05).
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Olgularin  CrCl degerlerinde gozlenen degisim istatistiksel anlamli
bulunmustur  (p=0.001). Preoperatif degerlere gbre postoperatif 24.saat
degerlerindeki artis istatistiksel anlamli bulunmustur (sirasiyla, p<0.001, p<0.001).
Preoperatif degerlere gore postoperatif 48.saat degerlerinde gozlenen degisim ve
postoperatif 24.saat degerlerine gore postoperatif 48.saat degerlerindeki degisim

anlamli bulunmamustir (p>0.05).

Tablo 8: Laktat seviyelerinin degerlendirilmesi

Laktat
Orttss
Intraop 0.saat 1.29+0.57
Postop 24.saat 1.72+1.01
Postop 48.saat 1.54+0.72
Test degeri, p F=5.969, p=0.003*
Post24 — Intraop.0. Ort+ss 0.43+1.08
P 0.002*
Post48 — Intraop.0. Orttss 0.25+0.87
P 0.020*
Post48 — Post24 Orttss -0.18+1
P 0.232

Genellestirilmis Lineer Karma Modelleme *p<0.05

Olgularin Laktat degerlerinde gozlenen degisim istatistiksel anlamli
saptanmistir (p=0.003). Yapilan degerlendirmeler sonucunda intraperatif 0.saat
degerlerine gore postoperatif 24.saat ve 48.saat degerlerinde gozlenen artigin
istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir (sirasiyla, p=0.002, p=0.020).
Postoperatif 24.saat degerlerine gore postoperatif 48.saat degerlerinde gozlenen

degisim ise anlamli bulunmamaistir (p>0.05).
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Tablo 9: NGAL degerinin zaman icerisinde degisimi

NGAL

Orttss
Intraop 0.saat 53.37+19.99
Postop 6.saat 75.82+66.34
Postop 24.saat 79.57+£81.34

Test degeri, p F=0.379, p=0.685
Postop.6. — Intraop 0.saat | Orttss 22.45+54.75
P 0.958
Postop.24 — Intraop. 0.saat | Ort+ss 26.2+69.9
P 0.951
Postop.24 — Postop.6.saat Ort+ss 3.75+33.44
P 0.386

Genellestirilmis Lineer Karma Modelleme

Olgularin NGAL degerlerinde zamanla gézlenen degisim istatistiksel anlamli

bulunmamaistir (p>0.05).
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Tablo 10: Kreatinin, NGAL ve saatlik idrar degerlerine gore ABH sayilar

N %
Kreatinin
Normal 51 85
ABH | 6 10
ABH Il 3 5
ABH I &I 9 15
NGAL
<90 ng/ml 51 85
>90 ng/ml 9 15
Saatlik idrar
Normal 49 81.7
<0.5 cc/kg/saat 11 18.3

Kreatinin degerlerine gore olgularin %10’unda (n=6) 1.derece akut bobrek hasari,
%S5’inde (n=3) ise 2.derece akut bobrek hasari, toplamda ise %15’inde (n=9) akut

bobrek hasart gelistigi saptanmustir.

Olgulari %15’inin (n=9) NGAL degerinin 90 birimin iizerine ¢iktig1 saptanmistir.

Olgularin %18,3’liniin (n=11) saatlik idrar degerinin 0.5 cc/kg/saat diizeyinin altina

indigi saptanmugtir.
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Tablo 11: NGAL degerleri ile Kreatinin ve saatlik idrar ¢ikislar1 arasinda iliski

NGAL <90 ng/mi NGAL >90 ng/ml | Test degeri, p
n (%) n (%)
Kreatinin ¥?=52.941,
p<0.001*
Normal 51 (100) 0
ABH I & II 0 9 (100)
Saatlik idrar ¥?=47.166,
p<0.001*
Normal 49 (96.1) 0
<0.5 cc/kg/saat 2 (3.9 9 (100)

Fisher’s exact test *p<0.05

NGAL diizeyi <90 ng/ml olan olgularin kreatinin degerleri normal degerlendirildi,
NGAL diizeyi >90 ng/ml olan olgularin tamami kreatinin degerine gére ABH | & Il
smifinda yer almistir. NGAL >90 ng/ml olanlarda kreatinin degerine gore ABH | &
II siifinda yer alma yiizdesinin daha yiiksek oldugu saptanmistir (p<0.001).

NGAL diizeyi <90 ng/ml olan olgularin %3,9’unun saatlik idrar degerleri 0.5
cc/kg/saatin altina inerken, NGAL diizeyi >90 ng/ml olan olgularin tamaminin saatlik

idrar degerinin 0.5 cc/kg/saatin altina indigi saptanmistir. NGAL >90 ng/ml olanlarda
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saatlik idrar degerinin 0.5 cc/kg/saatin altina diisme ylizdesinin daha yiiksek oldugu

saptanmustir (p<0.001).

Tablo 12: NGAL degerlerine gore saatlik idrar cikisinin zaman icerisinde

degisiminin karsilastirilmasi

NGAL <90 ng/mi NGAL >90 ng/mi Test
degeri, p
Ortxss Ortxss
Postop 24.saat 0.74+0.35 0.62+0.06 t=1.011,
p=0.314
Postop 48.saat 0.9+0.46 0.48+0.01 1=2.713,
p=0.008*
Postop.48.saat — | 0.17+0.37 -0.14+0.06 1=2.458,
Postop.24.saat p=0.017*

Test degeri, p

T =-3.475, p=0.001*

T=-1.207, p=0.230

Genellestirilmis Lineer Karma Modelleme *p<0.05

NGAL < 90 ng/ml olanlarda;

Olgularin postoperatif 24.saat saatlik idrar degerlerine gore postoperatif

48.saat degerlerinde gozlenen artis istatistiksel anlamli saptanmistir (p=0.010).
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NGAL > 90 ng/ml olanlarda;

Olgularin postoperatif 24.saat saatlik idrar degerlerine gore postoperatif

48.saat degerlerinde gozlenen degisim istatistiksel anlamli bulunmamustir (p>0.05).

NGAL <90 ng/ml ve NGAL >90 ng/ml olan olgular arasinda postoperatif 24.saat
saatlik idrar degerleri bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir
(p>0.05). NGAL <90 ng/ml ve NGAL >90 ng/ml olan olgular arasinda postoperatif
48.saat saatlik idrar degerleri bakimindan fark oldugu saptanmistir (p=0.008). NGAL

> 90 ng/ml olan olgularin degerleri daha diisiiktiir.

NGAL <90 ng/ml ve NGAL >90 ng/ml olan olgular arasinda postoperatif
24.saat saatlik idrar degerlerine gore postoperatif 48.saat degerlerinde gbzlenen

degisim bakimindan fark oldugu saptanmistir (p=0.017).
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Tablo 13: NGAL degerleri ve BK (beyaz kiire) arasinda iliski

BK NGAL <90 ng/ml NGAL >90 ng/ml | Test degeri,
Orttss Ortsss p
Preoperatif 7.594+3.75 7.26+2.67 t=-0.210,
p=0.834
Postop. 24.saat 10.5+4.18 10.49+2.99 t=-0.008,
p=0.994
Postop. 48.saat 9.79+3.7 9.07+2.96 t=-0.578,
p=0.564
Test degeri, p F=12.196, F=2.605, p=0.077
p<0.001*
Postop.24 | Orttss | 2.91+4.73 3.23+£3.22 t=-0.196,
— Preop p=0.846
P <0.001* 0.054
Postop.48 | Orttss | 2.2+4.33 1.81+£3.5 t=0.256,
— Preop p=0.799
P <0.001* 0.175
Post48 — | Orttss | -0.71£3.05 -1.4242.62 1=0.657,
Post24 p=0.514
P 0.128 0.200

Genellestirilmis Lineer Karma Modelleme *p<0.05

NGAL <90 ng/ml olanlarda;

Olgularim BK degerlerinde gozlenen degisim istatistiksel anlamli oldugu
saptanmustir (p<0.001). Preoperatif degerlere gore postoperatif 24.saat ve 48.saat
degerlerindeki artis istatistiksel anlamli bulunmustur (sirasiyla, p<0.001, p<0.001).
Postoperatif 24.saat degerlerine gore postoperatif 48.saat degerlerinde gozlenen

degisim istatistiksel anlamli bulunmamistir (p>0.05).
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NGAL >90 ng/ml olanlarda;

Olgularin  BK degerlerindeki gozlenen degisim istatistiksel anlamli
bulunmamaistir (p>0.05).

NGAL <90 ng/ml ve NGAL >90 ng/ml olan olgular arasinda preoperatif,
postoperatif 24.saat ve 48.saat degerleri bakimindan istatistiksel anlamli fark

saptanmamustir (p>0.05).

NGAL < 90 ng/ml ve NGAL > 90 ng/ml olan olgular arasinda preoperatif
degerlerine gore postoperatif 24.saat ve 48.saat degerlerinde gozlenen degisim ve
postoperatif 24.saat degerlerine gore postoperatif 48.saat degerlerinde gozlenen

degisim bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamaistir (p>0.05).
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Tablo 14: NGAL degerleri ile Kreatinin degisimi arasinda iliski

KRE NGAL <90 ng/ml | NGAL >90 ng/ml | Test degeri, p
Orttss Orttss
Preop 0.75+0.22 0.75+0.13 t=-0.073,
p=0.942
Postop 24.saat 0.68+0.24 0.7£0.16 1=0.265,
p=0.791
Postop 48.saat 0.65+0.22 1.32+0.24 1=8.406,
p<0.001*
Test degeri, p F=11.550, F=152.943,
p<0.001* p<0.001*
Post24- Ort+ss | -0.08+0.16 -0.05+0.1 t=-0.500,
Preop p=0.619
P <0.001* 0.319
Post48 — | Orttss | -0.1+£0.14 0.57+0.21 t=-9.120,
Preop p<0.001*
P <0.001* <0.001*
Post48 — | Orttss | -0.02+0.1 0.62+0.15 t=-16.109,
Post24 p<0.001*
P 0.196 <0.001*

Genellestirilmis Lineer Karma Modelleme *p<0.05

NGAL <90 ng/ml olanlarda;

Olgularin Kkreatinin degerlerinde zamanla goézlenen degisim istatistiksel

anlamli saptanmustir (p<0.001). Preoperatif degerlere gore postoperatif 24.saat ve

48.saat degerlerinde gozlenen diisiis istatistiksel anlamli saptanmistir (sirasiyla,
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p<0.001, p<0.001). Postoperatif 24.saat degerlerine gore postoperatif 48.saat

degerlerinde gozlenen degisim istatistiksel olarak anlamli bulunmamaistir (p>0.05).

NGAL >90 ng/ml olanlarda;

Olgularin kreatinin degerlerinde gozlenen degisim istatistiksel anlamli
saptanmistir (p<0.001). Preoperatif ve postoperatif 24.saat degerlerine gore
postoperatif 48.saat degerlerinde gozlenen artig istatistiksel anlamli saptanmistir
(sirasiyla, p<0.001, p<0.001). Preoperatif degerlere goére postoperatif 24.saat

degerlerinde gbzlenen degisim istatistiksel anlamli bulunmamuistir (p>0.05).

NGAL <90 ng/ml ve NGAL >90 ng/ml olan olgular arasinda preoperatif ve
postoperatif 24.saat degerleri bakimindan istatistiksel anlamli fark saptanmamigtir
(p>0.05). NGAL <90 ng/ml ve NGAL >90 ng/ml olan olgular arasinda postoperatif
48.saat degerleri bakimindan fark oldugu saptanmistir (p=0.001). NGAL >90 ng/ml
olan olgularin degerleri daha yiiksektir.

NGAL <90 ng/ml ve NGAL >90 ng/ml olan olgular arasinda preoperatif
degerlerine gore postoperatif 24.saat degerlerinde gozlenen degisim bakimindan
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamustir (p>0.05). NGAL <90 ng/ml ve NGAL
>90 ng/ml olan olgular arasinda preoperatif ve postoperatif 24.saat degerlerine gore
postoperatif 48.saat degerlerinde gézlenen degisim bakimindan istatistiksel olarak
anlamli fark oldugu saptanmistir (sirasiyla, p<0.001, p<0.001). NGAL >90 ng/ml
olan olgularda gbzlenen degisim daha biiytiktiir.
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Tablo 15: NGAL ve GFR degerlerinin karsilastirilmasi

GFR NGAL <90 ng/ml NGAL >90 ng/ml Test degeri,
Orttss Orttss p
Preoperatif 101.06+£21.74 108.33+13.32 t=0.919,
p=0.359
Postop 24.saat 106.41+21.59 112.44+19.09 1=0.816,
p=0.416
Postop 48.saat 108.61+20.19 63.22+18.03 1=-6.216,
p<0.001*
Test degeri, p F=12.820, F=225.425,
p<0.001* p<0.001*
Post24- Orttss | 5.35+11.64 4.11+6.35 t=0.311,
Preop p=0.757
P 0.001* 0.274
Post48- Orttss | 7.55+11.35 -45.11+8.68 t=13.215,
Preop p<0.001*
P <0.001* <0.001*
Post48 — | Orttss | 2.2+£7.27 -49.22+7.79 1=19.367,
Post24 p<0.001*
P 0.036* <0.001*

Genellestirilmis Lineer Karma Modelleme *p<0.05

NGAL <90 ng/ml olanlarda;

Olgularin GFR degerlerinde zamanla gozlenen degisim istatistiksel anlamli

bulunmustur (p<0.001). Preoperatif degerlerine gore postoperatif 24.saat ve

postoperatif 48.saat degerlerinde gozlenen artisin istatistiksel olarak anlamli oldugu

saptanmustir (sirastyla, p=0.001, p<0.001). Postoperatif 24.saat degerlerine gore

39




postoperatif 48.saat degerlerinde gozlenen degisim istatistiksel olarak anlamli
bulunmamustir (p>0.05).

NGAL >90 ng/ml olanlarda;

Olgularin GFR degerlerinde gozlenen degisim istatistiksel anlaml
saptanmistir (p<0.001). Preoperatif ve postoperatif 24.saat degerlerine gore
postoperatif 48.saat degerlerindeki diisiis istatistiksel anlamli saptanmuistir (sirasiyla,
p<0.001, p<0.001). Preoperatif degerlerine gore postoperatif 24.saat degerlerinde

gbzlenen degisim istatistiksel anlamli bulunmamistir (p>0.05).

NGAL <90 ng/ml ve NGAL >90 ng/ml olan olgular arasinda preoperatif ve
postoperatif 24.saat degerleri bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmamistir (p>0.05). NGAL <90 ng/ml ve NGAL >90 ng/ml olan olgular
arasinda postoperatif 48.saat degerleri bakimindan fark oldugu saptanmistir

(p<0.001). NGAL >90 ng/ml olan olgularin degerleri daha diistiktiir.

NGAL <90 ng/ml ve NGAL >90 ng/ml olan olgular arasinda preoperatif
degerlerine gore postoperatif 24.saat degerlerinde gozlenen degisim bakimindan
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamustir (p>0.05). NGAL <90 ng/ml ve NGAL
>90 ng/ml olan olgular arasinda preoperatif ve postoperatif 24.saat degerlerine gore
postoperatif 48.saat degerlerinde gézlenen degisim bakimindan istatistiksel olarak
anlamli fark oldugu saptanmistir (sirasiyla, p<0.001, p<0.001). NGAL >90 ng/ml
olan olgularda gbzlenen degisim (diisiis) daha biiyiiktiir.
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Tablo 16: NGAL ve CrCl arasinda karsilastirma

CrClI NGAL <90 ng/ml | NGAL >90 ng/ml | Test degeri, p
Orttss Orttss
Preoperatif 110.69+36.57 122.56+£31.67 t=0.837,
p=0.404
Postop 24.saat 122.82435.68 137.11+£51.28 t=1.090,
p=0.277
Postop 48.saat 126.53+36.28 69.56+22.67 1=-4.518,
p<0.001*
Test degeri, p F=10.776, F=61.923,
p<0.001* p<0.001*
Post24 — | Orttss | 12.13+£26.78 14.56+£21.92 t=-0.256,
Preop p=0.799
P 0.001* 0.099
Post48 — | Orttss | 15.844+26.21 -53+16.46 t=7.589,
Preop p<0.001*
P <0.001* <0.001*
Post48 — | Orttss | 3.71£15.98 -67.56+31.29 t=6.680,
Post24 p<0.001*
P 0.171 <0.001*

Genellestirilmis Lineer Karma Modelleme *p<0.05

NGAL <90 ng/ml olanlarda;

Olgularn  CrCl degerlerinde gozlenen degisim istatistiksel anlamli
saptanmistir  (p<0.001). Preoperatif degerlere gore postoperatif 24.saat ve
postoperatif 48.saat degerlerinde gozlenen artig istatistiksel anlamli bulunmustur
(swrastyla, p=0.001, p<0.001). Postoperatif 24.saat degerlerine gore postoperatif

48.saat degerlerindeki degisim istatistiksel anlamli bulunmamistir (p>0.05).
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NGAL >90 ng/ml olanlarda;

Olgularin CrCl degerlerindeki degisim istatistiksel anlamli Saptanmigtir
(p<0.001). Preoperatif ve postoperatif 24.saat degerlerine gore postoperatif 48.saat
degerlerinde gozlenen diislis istatistiksel anlamli saptanmistir (sirasiyla, p<0.001,
p<0.001). Preoperatif degerlere gore postoperatif 24.saat degerlerinde gozlenen

degisim istatistiksel anlamli bulunmamistir (p>0.05).

NGAL <90 ng/ml ve NGAL >90 ng/ml olan olgular arasinda preoperatif ve
postoperatif 24.saat degerleri bakimindan istatistiksel anlamli fark saptanmamigtir
(p>0.05). NGAL <90 ng/ml ve NGAL >90 ng/ml olan olgular arasinda postoperatif
48.saat degerleri bakimindan fark oldugu saptanmistir (p<<0.001). NGAL >90 ng/ml

olan olgularin degerleri daha dugiiktiir.

NGAL <90 ng/ml ve NGAL >90 ng/ml olan olgular arasinda preoperatif
degerlerine gore postoperatif 24.saat degerlerinde gozlenen degisim bakimindan
istatistiksel anlamli fark saptanmamistir (p>0.05). NGAL <90 ng/ml ve NGAL >90
ng/ml olan olgular arasinda preoperatif ve postoperatif 24.saat degerlerine gore
postoperatif 48.saat degerlerindeki degisimde istatistiksel anlamli fark saptanmistir
(sirastyla, p<0.001, p<0.001). NGAL >90 ng/ml olan olgularda gozlenen degisim
(diistis) daha biiyiiktiir.
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Tablo 17: NGAL ve Laktat degerleri arasinda karsilastirma

Laktat NGAL <90 ng/ml | NGAL >90 ng/ml Test
Orttss Ortsss degeri, p
Intraop 0.saat 1.32+0.55 1.14+0.69 1=-0.825,
p=0.411
Postop 24.saat 1.74+£1.06 1.62+0.65 t=-0.321,
p=0.748
Postop 48.saat 1.54+0.74 1.56+0.64 1=0.055,
p=0.956
Test degeri, p F=4.543, F=1.554, p=0.214
p=0.012*
Post24 —| Orttss | 0.42+1.15 0.48+0.56 t=-0.153,
Intraop O. p=0.879
P 0.006* 0.182
Postop.48. — | Ortxss | 0.22+0.9 0.41+0.68 1=-0.600,
Intraop.0. p=0.551
P 0.059 0.140
Postop.48. — | Orttss | -0.2+1.06 -0.07+0.6 1=-0.356,
Postop.24. p=0.723
P 0.226 0.862

Genellestirilmis Lineer Karma Modelleme *p<0.05

NGAL <90 ng/ml olanlarda;

Olgularin Laktat degerlerindeki degisim istatistiksel anlamli saptanmistir

(p=0.012). intraoperatif 0.saat degerlerine gore postoperatif 24.saat degerlerindeki
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artig istatistiksel anlamli saptanmistir (p=0.006). Intraoperatif 0.saat ve postoperatif
24.saat degerlerine gore postoperatif 48.saat degerlerinde goézlenen degisim

istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0.05).

NGAL >90 ng/ml olanlarda;

Olgularin Laktat degerlerinde zamanla gozlenen degisim istatistiksel olarak

anlamli bulunmamistir (p>0.05).

NGAL <90 ng/ml ve NGAL >90 ng/ml olan olgular arasinda intraoperatif
O.saat, postoperatif 24.saat ve 48.saat degerleri bakimindan istatistiksel olarak

anlamli fark saptanmamustir (p>0.05).

NGAL <90 ng/ml ve NGAL >90 ng/ml olan olgular arasinda intraoperatif 0.saat
degerlerine gore postoperatif 24.saat ve 48.saat degerlerinde gozlenen degisim ve
postoperatif 24.saat degerlerine gore postoperatif 48.saat degerlerinde gozlenen

degisim bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamstir (p>0.05).

Grafik 1. Plasma NGAL degerlerinin zaman i¢cinde degisimi
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Calismaya aldigimiz hastalarin plasma NGAL degerlerinin zaman igerisinde degisim

grafiginde postoperatif 6 ve 24. saatlerde degerlerin, 0.saate gore artma egiliminde

oldugu goriilmektedir.

Grafik 2. Kanda Kreatinin degerinin zaman i¢cinde degisimi
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Calismaya aldigimiz hastalarin kreatinin degerlerinin zaman igerisinde degisimine

baktigimizda, 60 hastada genel olarak postoperatif 24. saatte kreatinin degerleri

azalmis olsa da postoperatif 48. saatte yiikselme egiliminde olmustur.
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Grafik 3. Plasma NGAL ve Kreatinin degerlerinin zaman icerisinde degisiminin

karsilastirilmasi
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Olgularin tamamimin NGAL ve Kreatinin degerleri karsilastirildiginda NGAL
degerlerinin postoperatif 6.saatte, kreatinin degerlerinin ise postopeatif 48.saatte

yiikseldigi goriilmiistiir.
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istatistiksel incelemeler

Istatistiksel analizler i¢in R vers. 2.15.3 programi (R Core Team, 2013)
kullanildi. Calisma verilerinin raporlanmasinda minimum, maksimum, ortalama,
standart sapma, siklik ve yiizde kullanildi. Nicel verilerin normal dagilima
uygunluklar1 Shapiro-Wilk testi ve grafiksel incelemeler ile degerlendirilmistir.
Sonug degiskenleri {izerine zamanin etkisini incelemek amaciyla Genellestirilmis
Lineer Karma Modelleme kullanildi. Nitel verilerin karsilastirilmasinda Fisher’s

exact test kullanilds. Istatistiksel anlamlilik p<0,05 olarak kabul edildi.

Calisma sonucunda elde edilecek ROC egrisi altinda kalan alan degeri igin
minimum 6rneklem bilytikliigli hesaplanmistir. Bir degiskene ait ROC egrisi altinda
kalan alanin 0.500 diizeyinde olmasi bu degiskenin hicbir ayirt edici giicii olmadigini
gosterirken, 0.800 ve iizerinde olmasi ise mitkemmel ayirt ediciligin gostergesidir.
Bu baglamda istatistiksel olarak anlamli gosterilmek istenen minimum alan degerinin
0.800 oldugu varsayilmistir. lgili hesaplamada olay gelisen kisi / olay gelismeyen
kisi oran1 da 6nem arz etmektedir. Bu oran Shavit ve arkadaslarinin gergeklestirdigi
calisma goz Oniine alinarak 10/64 olarak kabul edilmistir. Bu degerlerden yola
cikarak a=0,05 diizeyinde, %80 glice ulagabilmek i¢in gerekli minimum o6rneklem

biiyiikliigiiniin 45 olmas1 gerektigi hesaplanmistir®®.
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5 TARTISMA

Bu ¢alismada, major abdominal cerrahi gegiren hastalarda, plazma NGAL’in akut
bobrek hasari, hemodiyaliz ve mortaliteyi 6ngérmedeki etkinligi incelenmistir.
Postoperatif 6. ve 24. saatte alinan NGAL degerlerinin, intraoperatif 0.saatte alinan
degerden daha yiiksek oldugu, postoperatif kreatinin degerlerinin ise daha geg
yiikseldigi saptanmistir. Dolayisiyla, majér abdominal laparatomik cerrahi gegiren
hastalarda akut bobrek hasarinin gelisiminin tanisinda NGAL’in daha prediktif oldugu,

postoperatif 6.saatte kreatinin degerlerinden daha erken yanit verdigi kanitlanmistir.

Major nonvaskiiler abdominal cerrahi geciren 450 hasta lizerinde yapilan
calismada ameliyattan sonraki ilk 48 saatte gelisen postoperatif ABH insidans1 %22,4
oldugu ve ABH’m hastanede mortalite insidans1 ile iliskili oldugu goriilmiistiir’.
Bizim calismamizda 60 hastanin %15 inde ABH goriilmiis olup ancak bu hastalarda

renal replasman tedavisi yapilmamustir.
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Postoperatif ABH ile uzun siireli diyaliz ihtiyaci ve/veya bdbrek
fonksiyonlarinda azalma arasinda iliski daha 6nce sadece hepato-biliyer-pankreas ve

kalp cerrahisi gecirmis hastalarda arastirilmis olmasi’*"?

major abdominal cerrahi
geciren hastalar grubunda arastirilmamasi, bizim ¢alismamizda tercih etme

sebebimizdi.

ABH’da baslatict mekanizma ve ardindan hasara karsi olusan yanit sonucu
bobreklerin bazal yap1 ve islevinin geri kazanilmasinin azalmasma yol agtigi
bilinmektedir®"*. Benzer sekilde bizim calismamizda ABH’nin major abdominal

cerrahi sonrasinda da gelisebildigi kanitlanmstir.

ABH, yiiksek morbidite ve kotii prognoza sahip en yaygin kritik hastaliklardan
biridir. ABH’nin nedenleri son derece komplike olup, hipovolemi, azalmis kalp debisi,
nefrotoksik ilaglar ve idrar yolu obstriiksiyonu gibi durumlara baghdir’. Bizim
calismaya aldigimiz hastalari, hipovolemiden koruma amacli PVI cihazi kullanilmis,

PVIdegeri 5 ila 13 arasinda tutulmus, 10-12 cc/kg/saat intravendz sivi verilmistir.

Farkli nedenlerden hipoksi, enflamasyon, oksidatif stress, immun sistem
aktivasyonu ve hiicre dliimiine yol agabilir’>. ABH, abdominal cerrahi sonrasi sik
goriilen bir komplikasyondur. Abdominal cerrahi sonrasi gelisen ABH nin hastalarda
mortaliteyi 3.5 kat arttirdig1 goriilmiistiir’®. Bizim yapmis oldugumuz ¢alismanizda
60 hastadan dokuzunda akut bobrek hasari gelismis olsa da postoperatif 2 aylik

takiplerimizde hastalarda 6liim insidans1 goriilmemistir.

Literatiirdeki ¢ok sayida ¢alismalarda, abdominal cerrahi sonrasi gelisen ABH
icin en Onemli risk faktoriiniin, preoperatif bobrek yetmezligi oldugu gosterilmistir.
Diger risk faktorleri olarak dehidratasyon, intraabdominal hipertansiyon, kan
transfiizyonu ve nefrotoksik ilaglarm kullanimindan bahsedilmektedir’’. Calismamiza
dahil ettigimiz hastalarda 6zellilke bobrek yetmezliginin olmamasi ve hasta tarafindan

herhangi bir nefrotoksik ilaglarin kullanilmadigina dikkat edilmistir.
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Kanda yiiksek laktat seviyeleri, doku mikrosirkiilasyon yetmezligini
yansitmaktadir. Daha 6nce yapilan ¢calismalarda, yliksek laktik asid diizeylerinin kritik
hastalar igin bir risk faktorii oldugu gosterilmistir’®’®. Kandaki laktat diizeyleri
intraoperatif doku iskemisi, postoperatif pihtilagma, akut inflammatuvar yanit ve
sepsis gibi durumlardan etkilenebilir®®8!, Bizim ¢alismamizda, hastalarin intraoperatif
laktat diizeyleri yiiksek olmasa da zaman igerisinde gbzlenen degisimin istatistiksel
olarak anlamli oldugu saptanmistir. Yapilan degerlendirmeler sonucunda intraoperatif
0.saat degerlerine gore postoperatif 24.saat ve 48.saat degerlerinde gozlenen artisin
istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir (sirasiyla, p=0.002, p=0.020).
Postoperatif 24.saat degerlerine gore 48.saat degerlerinde gozlenen degisim ise

anlamli bulunmamistir (p>0.05).

Abdominal cerrahi sirasinda olusan bagirsak iskemisi, viseral perfiizyon
bozuklugu ve portal endotoksinemi sonucu salinan endotoksin ytikiinden dolay1 pro-
inflammatuvar  yanit aktive olur, dolayisiyla endotel hasar, ardindan
vazokonstriksiyon, mikrovaskiiler tikaniklik ve lokosit konjesyonu gelisir. Akut
bobrek hasart sonucu gelisen immiin aktivasyon, sistemik inflammatuar
degisikliklere neden olur®®8283 Bizim calismamizda, akut bobrek hasari gelisen
hastalarin beyaz kiire degerlerinde zaman igerisinde gozlenen degisimin istatistiksel

olarak anlamli bulunmamistir (p>0.05).

Gocze ve ark. yaptigi randomize ¢alismada, major non-kardiyak cerrahi
gegiren kritik hastalarin kaninda biyobelirte¢ bakilmakla ikinci derece ve siddetli akut
bobrek hasari insidansii  &nemli dlgiide azalttigini  bildirmisler®. Bizim
caligmamizda, kreatinin degerlerine gore olgularin %10’unda (n=6) 1.derece akut
bobrek hasari, %5’ inde (n=3) ise 2.derece akut bobrek hasari, toplamda ise %15’inde
(n=10) akut bobrek hasar1 gelistigi saptanmistir. Hastalarin %15’inin (n=9) NGAL

degerinin cut-off degerinin (90 birimin iizerine) ¢iktig1 goriilmiistiir.
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Siddetli akut bobrek hasarinda kan voliimii, elektrolit ve asit-baz dengesini
korumak i¢in renal replasman tedavisi gerekli olabilir. Kritik hastalarda renal
replasman tedavisinin kullanim1 zamanla artmaktadir. Kritik hastalarin %10-15’inde
renal replasman tedavi gerektigi, bunun da mortalite insidans1 ve hastanede kalig
siiresinin artmasina yol a¢tig1 goriilmiistiir®®®, Bizim ¢aligmamizda, postoperatif iki
ay siirede yaptigimiz takiplerde hastalarda renal replasman tedavisi yapilmadigi ve

6liim insidans1 saptanmadig: tespit edilmistir.

NGAL bagirsak, karaciger ve akciger dokusu tarafindan sentezlenir,
plazmada tespit edilebilir. Saglikli yetiskin bireylerde normal plazma seviyesi 50 ila
90 ng/ml olarak degerlendirilmektedir?®®, Literatirde NGAL’in farkli cut-off
degerlerinde arastirilmis calismalar mevcut olsada, bizim g¢alismamizda bakilan
NGAL degerleri igin cut-off seviyesi 90 ng/ml’in iizeri olarak kabul edildi, 60
hastadan 9’unda (%15) akut bobrek hasarinin gelistigi goriilmiistiir.

Mishra ve ark.nin yaptig1 calismada agik kalp ameliyati ve kardiyopulmoner
bypass geciren 71 pediatrik hastada postoperatif 2 saat i¢inde plazma ve idrar NGAL
degerlerinin ylikseldigini, postoperatif 24-72 saatte hastalarda akut bobrek hasari
gelistigini gormiisler®. Bizim calismamizda 60 hastada NGAL degerleri intraoperatif
O.saatte normal Ol¢iildli, 9 hastada postoperatif 6. ve 24. saatte 90 ng/ml {izerine
yiikseldi. Postoperatif 48.saat kreatinin ve saatlik idrar cikis1 degerleri KDIGO
siiflamasina gore degerlendirilerek 1. ve 2. derece akut bobrek hasari olarak kabul
edildi. Boylece, NGAL degerlerinin postoperatif 6.saatte kreatinin degerlerinden

daha erken yanit verdigi kanitlanmistir.

Kisithhiklar

Calismamiza alinan hastalarin sagkalimi postoperatif 48 saat, hasta takipi ise

ameliyattan sonra 2 ayda degerlendirilmistir ki bunlar daha uzun siirede de
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yapilabilirdi. Calisgmamizda NGAL degerlerine intraoperatif 0. saat, postoperatif 6.ve
24 .saatlerde bakilmistir ancak literatiirde daha farkli araliklarda bakilan ¢alismalar da
mevcuttur. Calismamizin tek merkezde yapilmis olmasi laparatomik major cerrahinin
akut bobrek hasarina ne kadar etkili oldugunu toplumsal olarak degerlendirmesini
kisitlamigtir. Literatiirde yapilan calismalarda NGAL degeri i¢in kesin cut off
seviyesinin olmamasi baska bir kisithiliga 6rnek olabilir. Bir diger kisithilik,
calismamizin major abdominal cerrahi gegiren hastalar lizerinde yapilmasidir, ancak
daha ayrintili cerrahilerde de yapilabilirdi. Cerrahi sirasinda intraabdominal basincin

Olciilmemesi diger bir kisitlilik olarak degerlendirilebilir.

Avantajlar

Calismamizin en 6nemli avantaji plasma NGAL’in, akut bobrek hasarini erken
donemde tespit edebilmis olmasidir. Plasma NGAL degerine sifirinci saatte bakilmasi
ve bazal deger olarak alinmasi bir diger avantajidir. Calismamizin iiglincli avantaj

olarak tek ekip tarafindan yapilmis olmasidir.

52



6 SONUC

Major abdominal cerrahi gegiren hastalar {izerinde yapmis oldugumuz aragtirmanin

sonucunda;

e (Calismamiza dahil edilen 60 hastadan 9’unda (%15) akut bobrek hasari
gelismistir.

e Plasma NGAL seviyesinin, Kreatinin degerinden ¢ok daha erken yiikselmesi,
boylece akut bobrek hasarini daha erken, postoperatif 6. saatte tespit ettigi

gorilmiistiir.

e Kreatinin degerlerine gore 60 hastadan 9’unda (%15) postoperatif 48. saatte
akut bobrek hasar1 gelismistir.

e NGAL degeri 90’nin iizerinde olan hastalarda beyaz kiire sayinda zaman
icerisinde gozlenen degisim anlamli bulunmamistir. Bdylece NGAL

degerlerinin artig1, artan beyaz kiire sayisina bagli olmamustir.
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NGAL degeri 90°nin iizerinde olan hastalarda postoperatif 24. ve 48. saatlerde

saatlik idrar ¢ikiginda azalma goriilmiistiir.

NGAL degeri 90’n1in iizerinde olan hastalarda laktat degisim degerleri anlamli

bulunmamustir.
Plasma NGAL ile KDIGO evrelemesi arasinda iliski mevcuttur.

Cerrahi ameliyat sonrasi 2 ay takip sirasinda ABH gelisen hastalarin hi¢birinde

RRT (renal replasman tedavisi) ihtiyact goriillmemistir.

Cerrahi ameliyattan sonra 2 ay takip sirasinda hastalar arasinda 6liim insidansi

goriilmemistir.
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