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Radyokontrast Nefropati ve Onlenmesi

Koroner anjiyografi (KAG) isleminin iyi bilinen
komplikasyonlarindan biri kullanilan kontrast ajan ile
iliskili olarak ortaya ¢ikan akut bobrek yetersizligidir
(kontrast nefropati). Bir cok tanimlamalari olmasina
karsin, cogunlukla radyolojik inceleme sonrasi 1 ile 7
glin icinde serum kreatinin dlizeylerinde %50 veya
88mmol/L artis olmasi ve bir baska neden tespit edi-
lememesi kontrast nefropatisi olarak kabul edilmek-
tedir (1). Kontrast nefropati normal bébrek fonksiyo-
nu olan hastalarda nadiren gelismesine karsin, hafif
kronik bébrek yetersizlikli hastalarda %5’e, ciddi kro-
nik bdbrek vyetersizlikli hastalarda %50'ye varan
oranlarda gorulebilmektedir (2-4).

Kontrast nefropati gelisimi icin altta yatan kronik
bébrek yetersizligi ve diyabetes mellitusun varlg
(6zellikle instilin bagimli diyabet) en dnemli, bagimsiz
risk faktérleri olarak tanimlanmistir (1). Bu risk faktor-
lerinin yani sira konjestif kalp yetersizligi, dehidratas-
yon, hipotansiyon ve hipoksi gibi bobrek kan akiminin
azaldigi durumlar kontrast nefropati gelisimine zemin
hazirlayan diger etkenler olarak bildirilmistir (2).

Kontrast nefropatisinin etyolojisine yénelik calis-
malarda kontrast maddenin turu ve miktarinin kont-
rast nefropati gelisimi ile iliskili oldugu g&zlenmistir
(5). Kontrast maddenin osmolaritesi, icerdigi iyot
konsantrasyonuna bagldir. Bu anlamda, dtsuk os-
molariteli (isoozmolar), non-iyonik kontrast maddele-
rin, 6zellikle dimerik sekillilerinin daha az nefrotoksik
oldugu dustntlmektedir. Literattirde celiskili sonug-
lar bildirilmesine karsin, randomize 31 calismanin in-
celendigi buytk bir metaanalizde dustik osmolariteli
kontrastin ylksek osmolariteli kontrast madde kulla-
nimina gore istatistiki olarak anlamli derecede koru-
yucu oldugu bildirilmistir. Bu risk azalmasi 6zellikle
bébrek yetersizlikli olan hastalarda daha belirgin bu-
lunmustur (6).
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Kontrast madde uygulamasinin hangi mekaniz-
ma ile b&brek hasarina neden oldugu hentiz tam bi-
linmemektedir. Kontrast maddenin direkt nefrotoksi-
sitesi yani sira medulla iskemisine yol acan renal va-
zokonstriksiyon da patogenezde suglanmaktadir.
Her iki durumda da serbest oksijen radikalleri art-
makta ve buna bagl olarak ortaya cikan oksidatif
“stress” nedeni ile iskemik ve nefrotoksik hasar mey-
dana gelmektedir (7). Yakin zamanda uygulanan ba-
zI anti-oksidan tedavilerin basarili sonuclari bu hipo-
tezi desteklemektedir (asagiya bakiniz).

Kontrast nefropatinin mortaliteye ve morbiditeye
olan negatif etkilerinden dolayr énleyici tedbirlerin
alinmasi buiytik nem gdéstermektedir (8). Oncelikle,
yUksek riskli hastalarda serum kreatinin dtizeylerinin
anjiyografi islemi éncesi ve sonrasi izlenmesi muhak-
kak tatbik edilmesi gereken bir klinik uygulamadir.
Bu yuksek riskli hastalarda yapilan calismalarda islem
oncesi furosemid gibi ditiretiklerin veya renal vaso-
konstriksiyonu &nleyecek kalsiyum kanal blokerleri,
adenosin reseptdr antagonistleri, dopamin, endote-
lin antagonistleri veya atriyal natritiretik peptid gibi
cesitli tedavilerin uygulanmasi denenmis, ancak kesin
olarak yararli bir etki saptanamamistir (9). GUndmdu-
ze kadar etkinligi en iyi g0sterilen, guvenli yéntem
intravendz % 0.45 veya % 0.9 NaCL ile plazma hac-
minin genisletilmesidir (10). Yakin zamanda yapilan
buyuk bir randomize ¢alismada izotonik uygulamasi
yarim izotonik uygulamasina gore daha Ustun bulun-
mustur (11). Sivi tedavisinin yani sira, asetil sistein bi-
linen antioksidan ¢zelli§i nedeniyle bazi randomize
kontrolllii calismalarda kontrast nefropatinin dnlen-
mesi amaci ile kullaniimistir. Bu tedavinin kullaniima-
s ile kronik bobrek yetersizlikli hastalarda anjiyografi
sonrasl kontrast nefropati gelisme riskinde %40’dan
fazla azalma gdsterilmistir (12-14). Ancak diger calis-
malarda bu yararli etki saptanamamistir (15,16). Ca-
lisma sonuclarindaki bu uyumsuzluk ilacin uygulan-
ma zamanl, dozu, uygulanan kontrast miktari ve tu-
rd, hasta secimi kriterleri gibi calisma dtizenindeki
farkliliklardan ve kontrast nefropati tanimlamasinin
ayriliklardan kaynaklanmaktadir.
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Derginin bu sayisinda yayinlanan Toprak ve
ark.nin (17) calismasinda, anjiyotensin dénustdrucu
enzim (ACE) inhibitérlerinin, 6&zellikle kaptoprilin
kontrast nefropatisini engelleyici etkisi kontrollt bir
calisma ile arastinlmistir. Anjiyotensin dénustuirtict
enzim inhibitérleri 6zellikle orta-ileri derece kronik
bébrek yetersizlikli veya bilateral renal arter stenozu
olan hastalarda akut bobrek yetersizligine neden ola-
bilmektedir. S6z konusu durumlarda baslica efferent
arteryel dilatasyonu yolu ile glomerul ici filtrasyon ba-
sincini dustirerek bobrek fonksiyonlarinda akut bozul-
maya neden olabilmektedir. Bu durum ilacin hemodi-
namik etkisine bagl olup ¢ogunlukla geri dontstim-
ltddr ve bu etki 6zellikle hipovolemi varhiginda belir-
gindir (18). Buna karsin, ACE inhibitérleri renal arter
dtizeyinde kuvvetli bir vazokonstriktér olan anjiyoten-
sin II'nin sentezinin azalmasi ve vazodilatatér nitrik
oksit sentezinin artmasi yolu ile renal kan akimini ar-
tirabilir (19). Anjiyotensin Il nikotinamid adenin di-
nukleotid fosfat oksidaz sistemini aktive ederek ser-
best oksijen radikal sentezinin artmasina neden oldu-
gu icin, ACE inhibitérlerinin ayrica serbest oksijen ra-
dikalleri tizerine antioksidan etkilerinin oldugu bildiril-
mistir (20,21). Yukarida bahsedildigi gibi serbest ok-
sijen radikalleri kontrast nefropati patogenezinde
suclanmaktadir. Ozellikle kaptopril'in icerigindeki
sulfhidril grubu nedeni ile serbest radikalleri temizle-
yici 6zelligi daha belirgindir ve diger ACE inhibitérle-
rine gére bu konuda Ustuinltk gdésterir (22, 23).

Kontrast nefropatinin énlenmesinde ACE inhibi-
torlerinin potansiyel rolu iyi incelenmemistir. Gupta
ve ark (24) 71 diyabetik hastada gerceklestirdikleri
randomize calismada, kaptopril tedavisi ile kontrast
nefropati gelisiminde kontrol gruba gére % 79 risk
azalmasi bildirmistir. Kontrol grubunda glomeruler
filtrasyon oraninda yaklasik 10ml/dakika azalma ol
masina karsin, kaptopril grubunda filtrasyon oranin-
da ortalama 13ml/dakika artis saptanmistir. Bu bul-
gularla kaptoprilin kontrast nefropatinin gelisimine
kars koruyucu oldugu sonucuna variimistir. Derginin
simdiki sayisinda yayinlanan Toprak ve ark.nin (17)
calismasinda ise genel olarak kaptoprilin, kontrol
grubuna gdére kontrast nefropatisini engelleyici bir
dstdnligu gosterilmemistir. Ayrica, kaptopril verilen
hastalarin ortalama kreatinin klirensi iyi korunmakla
beraber, 5 hastada (% 10) akut bobrek yetersizligi ile
uyumlu kreatinin dtizeyinde artis gdézlenmistir. Bu
bulgu ACE inhibitérlerinin erken geri déntstimlu he-
modinamik etkileri ile iliskili olabilir. Ayrica bu hasta-
larin bireysel 6zellikleri de serum kreatinin dtizeylerin-

deki artis acisindan etkili olabilir. Ozellikle plazma ha-
cim durumu ACE inhibitéru verilmesi sonrasi bobrek
yetersizligi gelisimi acisindan ¢cok énemlidir. Bu hasta-
larin hipovolemi, ditiretik kullanim &ykusu, renal arter
darligi ve kolesterol embolisi agisindan degerlendiril-
mesi gerekir. Koroner anjiyografi sirasinda tesadtifen
saptanan anlamli renal arter darligi olgulari bildiril-
mistir. Calismalarin sonuclari arasindaki uyumsuzluk-
lar, farkli hasta popdlasyonlari, kullanilan kontrast
maddenin turd ve miktarindaki farkliliklardan da kay-
naklanabilir.

Sonug olarak, kontrast nefropati 6nlenmesinde
plazma hacminin artirilmasina yoénelik sivi tedavisi
(izotonik veya yarim izotonik NaCl) etkinligi ve gtive-
nilirligi gésterilmis bir uygulamadir. Bu tedavi disinda-
ki uygulamalardan (kaptopril kullanimi da dahil ol-
mak Uzere) prospektif-randomize uyum hasta sayili
calismalarin sonuclari (pozitif veya negatif) yayinla-
nincaya dek kaginiimalidir. Bu arada KAG uygulanil-
masl oncesi ve sonrasinda serum kreatinin degerleri,
Ozellikle kronik bébrek yetersizlikli ve/veya diyabetes
mellitus'lu hastalar da yakinen takip edilmelidir.
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