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1.GIRIS

Akut bobrek hasar1 (ABH) bobrek fonksiyonlarinda ani azalma ile karakterize
komplike bir klinik durum olup yenidoganlarda morbidite ve mortalite agisindan ciddi

bir sorundur.

Yenidoganlarda ABH tanis1 koymak, yenidoganlarin kendilerine 06zgii
patofizyolojisi ve klinik gézlem sorunlari nedeni ile diger yas gruplarima gore daha
zordur (6). Serum kreatinin diizeyi ve idrar ¢ikimi ABH tanisinda en sik kullanilan tani
yontemleridir. Yenidogan doneminde serum kreatinin kullaniminda kisitlamalar
bulunmakla birlikte ilk 48-72 saatteki neonatal serum kreatinin diizeyi, annenin serum
kreatinin diizeyini yansitmaktadir. Diger taraftan yenidoganlarda ABH, idrar ¢ikimina
gore degerlendirildiginde daha ¢ok nonoligiirik formdadir. Yenidoganlarda immatiir
tiibiil gelisimi ve toplam viicut sivi igeriginin fazla olmasi, idrar ¢ikiminin diger
popiilasyonlara oranla daha yiiksek olmasina neden olmaktadir. Serum kreatinin ve idrar
cikimi degerlendirilmesindeki bu degiskenler nedeniyle ABH tanimlamasi icin degisik

kriterler kullanilmaktadir (1).

ABH goriilme sikligi, eriskin ve cocuklardaki orana gore yenidoganlarda daha
yiiksektir. Yenidoganlardaki ABH goriilme siklig1 gestasyon yasina, dogum agirligina,
komplikasyonlarin siddetine ve yenidogan yogun bakim iinitesi olanaklarina baghdir.
Perinatal tedavilerin gelismesi ile birlikte ii¢lincii basamak YD YBU’de izlenen
hastalarin sagkalim oranlar1 yiikselmistir. Ancak ABH, YD YBU’de morbidite ve
mortalite oran1 agisindan énemini korumaktadir (66). Glinimiizdeki ¢aligmalar da ABH

ile yenidoganlarin morbidite ve mortalite oranlar1 arasinda iligki oldugunu

belirtmektedir (3).

Yenidoganlarda bobrek yetmezligine neden olan birgok faktér bulunmaktadir.
ABH gelisimine yol agan etiyolojik faktorler ve mortalite oranlar1 yapilan ¢alismalarda
gosterilmistir. Bu ¢alismalarda ¢ok diisik dogum agirligr (<1500 gr), maternal ilag
kullanimi, asfiksi, dogumda entiibasyon, RDS, PDA, sepsis ve nefrotoksisite ABH nin

risk faktorleri olarak belirlenerek, bu risk faktorlerinin mortaliteye olan etkileri de



gosterilmistir (1). Ancak bu risk faktorlerinin ABH siddeti ile arasindaki iliskiyi

inceleyen c¢alisma sayis1 azdir.

Akut renal hasarli ¢ogu olguda renal fonksiyonlar normale donerken, bazi
olgularda kalic1 renal hasar gelisir. Baglangic hasarindan yillar sonra renal hasar gelisen
olgular da goriilmiistiir. Yakin zamana kadar hipoksik iskeminin ve nefrotoksisitenin
neden oldugu ABH’nin renal fonksiyonlarin normale donmesiyle sonuglanan geri
doniilebilir bir durum oldugu diistiniilmekteydi. Ancak son zamanlardaki caligmalar
hipoksik iskemik hasarin yol ac¢tig1 fizyolojik ve morfolojik degisimin ilerleyen yillarda
kronik bobrek hastaligina neden olabilecegini géstermistir. Bu yiizden akut bobrek
yetmezligi nedenleri, ilerleyen zamanda gelisebilecek bobrek hastaliklarinin risk
faktorleridir (2). Bu bilgiler ABH’li yenidoganlarda dikkatli ve uzun siireli izlemin
6nemini vurgulamaktadir (3). Buna karsin yenidoganlardaki akut bobrek hasarinin, uzun

dénem prognozunu gosteren az sayida calisma vardir.

Caligmamizin amaci, yenidoganlarda nRIFLE kriterlerini kullanarak saptanan
ABH’nin siddetini etkileyen risk faktorlerinin belirlenmesi ve bu risk faktorlerinin
mortalite oranlarma etkisinin saptanmasi ile en az bir yillik izlemdeki sonuglarini

belirlemektir.



2.GENEL BIiLGILER

2.1.Neonatal Renal Fizyoloji

Yenidoganin renal fizyolojisi, yenidoganlardaki ABH’nin olusmasinda onemli
rol oynamaktadir. Neonatal renal fizyoloji, nefrogenezis siiresinden, renal kan
akimindan, glomeriiler filtrasyon hizindan ve tiibiiler immatiiriteden etkilenir.
Nefrogenezis 5. gestasyon haftasinda baslar ve 34-36. gestasyon haftasina kadar devam
eder (8,29). Prematiiritenin, intrauterin biiylime geriliginin ve ABH’nin nefrogenezise
olan etkisi tam olarak kanitlanamamistir. Ancak bazi ¢alismalarda ekstrauterin ¢evrenin

ve ABH nin nefrogenezise zarar verdigi gosterilmektedir (8,30,31).

Dogum sonrasi renal kan akiminda degisiklikler meydana gelmektedir. Renal
kan akiminda degisiklik; renal perfiizyon basincinin artmasi, sistemik arterioler direng
artig1 ve renal vaskiiler direngte azalma sonucu meydana gelir. Bu degisiklikler iizerinde

anjiotensin Il ve prostoglandinler biiyiik rol oynarlar (8,34).

Renin-anjiotensin sistemi, yenidogan doneminde bobrek gelisimi ve kan akimi
tizerinde kritik 6neme sahiptir. Anjiotensin II, hem afferent hem de efferent arteriollerde
vazokonstriksiyon yapmaktadir. Etkisi efferent arteriolde daha belirgindir (8,35,36).
Prostoglandinler, yenidogan doéneminin en onemli diizenleyici molekiillerinden biri
olup, etkilerini afferent arteriolde dilatasyon yaparak gosterirler (8,37). Kritik
yenidoganlarda medikal tedaviler ile bu sistemler inhibe olabilir. Oligiiri ile ABH
gelisebilir (8).

En iyi tamimlanmis bobrek fonksiyonu gostergelerinden biri GFR’dir. Term
infantlarda GFR dogumda 10-20 ml/dk/1,73 m? iken postnatal 2. haftada 30-40
ml/dk/1,73 m*ye ulagir. Prematiir infantlarda GFR, term infantlara gore daha diisiik
olup, daha yavas artig gosterir (8,38,39,44). Yenidoganlarda GFR, ila¢ kullanimindan ve
ilag dozundan etkilenmektedir. Bu nedenle akut bobrek hasari gelisim riski Kritik

yenidoganlarda artis gostermektedir (8).

Term yenidoganlarda tiibiil fonksiyonlar1 daha gelismistir. Prematiirlerde ise

tiibiil fonksiyonlar1 immatiir olup elektrolit ve protein geri emilimi azalmistir. Yine



idrar1 konsantre etme yetene8i de disiiktiir. Bu durum ABH gelisen prematiir

yenidoganlarin tanisi ve tedavisinde 6nemlidir (8).

2.2.Epidemiyoloji ve Insidans

Yenidoganda bobrek yetmezligi prevalansi ve insidansi kesin olarak
bilinmemektedir ve literatiirde hastalik taniminda kullanilan farkli tani kriterleri
sebebiyle degiskenlik gdstermektedir. Fakat yapilan ¢alismalarda YD YBU’nde bobrek
yetmezliginin yaygm oldugu gosterilmistir. YD YBU’de yenidoganlarda bdbrek
yetmezligi insidanst %6’dan %24’e kadar degisen aralikta goriilmektedir. Ayrica bir
calismada kardiyak cerrahiye giden yenidoganlarda ABH’nin yaygin oldugu
belirtilmistir. Siddetli asfiktik yenidoganlarin orta diizeyde asfiktik kalan yenidoganlara
oranla ABH gelisimi insidansi daha yiiksektir. Akut bobrek hasari %60 oraninda
nonoligiirik, %25 oraninda oligiirik ve %15 oraninda aniirik seyretmektedir. Diger
calismalarda diisik APGAR skorunun ve maternal NSAII kullanimmin ABH gelisimi
ile iligkili oldugu gosterilmistir. Gelismis iilkelerde ABH insidans1 3,9/1000 (canl
dogumda) saptanmis olup yenidogan tinitesinde bu oran 34,5/1000 kabul edilmektedir

).

Diisiik dogum agirlikli (DDA), asfiktik ve ECMO 6ykiisii olan yenidoganlarda
ABH yaygin olup sonucglari kotidir. Krolkar ve arkadaslarmin 2011°de DDA’
yenidoganlarda modifiye KDIGO siniflamasimi kullanarak yaptigi ¢alismada ABH
insidanst %18 bulunmustur. ABH’nin mortalite ile iliskili oldugunu saptanmustir.
Benzer sekilde Viswanathan ve arkadaslari DDA’l1 yenidoganlarda ABH insidansini
%12,5 bulmuslardir (8,62).

2.3. Tanim

Akut bobrek hasari; sivi-elektrolit ve atik {riinlerinin dengesini saglamada

yetersizlik sonucu ortaya ¢ikan ani bobrek fonksiyon bozuklugudur (1).

2005 oncesi yenidoganlarda yapilan ¢aligmalarda ABH tanimlamasinda ampirik
tanimlamalar kullanilmistir. Siklikla serum kreatinin diizeyinin >1,5 mg/dl ve oligiiri
smirmin <0,5 cc/kg/st olmast kullanilmistir (8). Son 10 yildaki ¢alismalar sayesinde
onceden akut bobrek yetmezligi olarak bilinen, giinimiizde ABH olarak adlandirilan

klinik durum konusunda daha iyi tanimlamalar ve siiflamalar yapilmaya calisilmistir.

4



2005 yilinda erigkin ve pediatrik literatiirde GFR’de azalma ve/veya SCr’de artma esas
aliarak ABH’nin ciddiyetine gore evrelendirilmesi ¢alismalar1 baslatilmistir. SCr’deki
¢ok az da olsa artisin morbidite ve mortalite ile iliskisi oldugu bilindiginden bu
calismalarda SCr belirte¢ olarak kullanilmigtir. 2004 yilinda ADQI, ABH siniflamasini
RIFLE kriterleri [R=Risk, I=Injury (Hasar), F=Failure (Yetmezlik), L=Loss (Kayip),
E=End Stage Kidney Disease (Son donem bobrek yetmezligi)] ile agiklamay1
amaclamigtir (Tablo 1). RIFLE Kkriterleri, serum kreatinin diizeyi ile idrar ¢ikimina
dayali bir siniflamadir. Bu siniflamada yetmezlik, sadece RRT gerektiren durumlarda
kullanilan terimdir. 2007 yilinda AKIN grubu risk evresinde de mortalitede belirgin
artis saptandigi i¢in bazi diizeltmeler yaparak ABH tani ve siniflamasini degistirdi. Bu
tanimlamada serum kreatinini daha asagiya ¢ekildi ve GFR kriteri kaldirildi. Olaymn
gelisme siiresi 48 saate indirildi. ABH {i¢c evreye ayrildi. Idrar miktar1 degistirilmedi
(Tablo 2). 2007 yilinda RIFLE kriterleri ¢ocukluk yas grubuna uygulanmig ve kriterler
PRIFLE kriterleri olarak belirlenmistir. Tanimlamaya GFR eklenmis ve yetmezlik
kategorisinde diisiik serum kreatinin cut-off degerleri ana farklilik olarak goze
carpmustir (Tablo 1). Diger taraftan yenidoganlara 6zgii karakteristik 6zellikler mevcut
olup, bunlar yiiksek total viicut sivisi, immatiir tiibiil hiicreleri icermesi ve anneden
kaynaklanan serum kreatinin etkisidir. Bu yiizden pRIFLE kriterleri diizgiin olarak
yenidogan yas grubuna uygulanamamaktadir (1,5). Jetton ve Askenazy idrar ¢ikiminin
<0,5 cc/kg/st olmasint ABH’ ye 6zgii bulmamiglar ve dilirezin <lcc/kg/st olmasini
savunmuslardir. Ancak  hicbir  ¢alismada ~ ABH’nin  klinik sonuglari
degerlendirilmemistir (5). Daha sonraki calismalarda idrar ¢ikimi ve etkileri kritik
durumda olan yenidogan yas grubunda arastirilmis, idrar c¢ikimmna gore kriterler
olusturulmus ve nRIFLE kriterleri olarak diizenlenmistir (1,5). 2013 yilinda Dr. Torres
de Melo Bezerra ve arkadaslar1 ilk defa neonatal RIFLE kriterlerini 300’den fazla
yenidogan kohort calismasinda kullanmigtir. Orijinal RIFLE kriterleri yenidoganlarin
kendine ozgii fizyopatolojisi olmasi nedeniyle modifiye edilmistir. Oligiri < 1,5
cc/kg/st kabul edildigi takdirde, ABH i¢in risk faktorleri ve komplikasyonlarin artig
gosterecegi belirtilmistir. Bu sayede daha iyi smiflama yapilacagr ve diiirezin YD
YBU’deki hastalarda yiiksek riski tanimlamada uygun bir alternatif metod olarak
kullanilabilecegi bildirilmistir (5). 2013 yilinda KDIGO grubu, RIFLE ve AKIN

siniflamalarin1  birlestirerek klinik pratik ve arastirmalarda tek tanim kullanmay1



amaglamigtir. Serum Kreatininde kiigiik degisikliklerin ( >0,3 mg/dl artig) bile anlamli

oldugu belirtilmistir. Ancak neonatal fizyoloji nedeniyle serum kreatinin degerleri

hayatin ilk haftasindan itibaren diisme egilimi gostermesi ve degerlerdeki ¢ok az

degisiklikleri saptamak i¢in ¢ok duyarli laboratuvar incelemesi gerekmesi de bu

kriterleri zorlayict durumlardir. Bu tanimlamalarin genis kohort ¢alismalarinda klinik

sonugclari test edilmemistir.

Tablo 1. Eriskin, pediatrik ve neonatal RIFLE’ye genel bakis (6)

Serum Kreatinin idrar Cikim
RIFLE PRIFLE NnRIFLE RIFLE pRIFLE nRIFLE
Risk SCr X 1,5 kat | Kreatinin 2 U0=<0,5 U0<0,5 UO<1,5
artist veya klerensinde mi/kg/st x 6 | mi/kg/st x 8 | mi/kg/st  x
GFR>%25 %25 azalma st st 24t
azalma
Hasar SCr X 2 kat Kreatinin ? U0<0,5 U0<0,5 Uo<1
artig1 veya klerensinde ml/kg/st x| ml/kg/st x| ml/kg/st X
GFR>%50 %50 azalma 12 st 16 st 24 st
azalma
Yetmezlik | SCr X 3 kat Kreatinin 2 U0<0,3 U0<0,3 u0<0,7
artig1 veya klerensinde ml/kg/st x ml/kg/st x ml/kg/st x
GFR>%75 %75 azalma 24st veya | 24st veya | 24st veya
azalma veya 12 saattir 12 saattir 12 saattir
CCl<35 anliri aniiri antiri
ml/dk/1,73
m2
Kayip Persistant Yetmezlik > 4 hafta
Son déonem
bobrek Persistan Yetmezlik > 3 ay
yetmezligi




Tablo 2. AKIN Kiriterleri (67)

EVRE Serum Kreatinin Kriterleri idrar Cikimu Kriterleri

1 Serum kreatinin diizeyinde >0,3 mg/dl’lik artis ya | 6 saatten fazla siiredir < 0,5
da mi/kg/st
>%150-200’¢ artis (bazalin 1,5-2 kat1)

2 Serum kreatinin diizeyinde >%200-300’¢e artis 12 saatten fazla sitiredir <0,5
(bazalin 2-3 kat1) mi/kg/st

3 Serum kreatinin diizeyinde >%300’e artis 24 saattir <0,3 ml/kg/st ya da 12
(bazalin >3 katl) ya da Saattir anﬁrik Oll‘naSl

Serum kreatinin diizeyinin >4 mg/dl olmasiyla
birlikte SCr’de en az 0,5 mg/dI’lik akut artis olmasi
veya RRT baglanmasi

ABH tanisinda gelistirilen kriterlerde serum kreatinin diizeyinde ylikselme ve

idrar ¢ikiminda azalma kullanilmaktadir. Ancak serum kreatinin diizeyi suboptimal bir

belirteg olup eksiklikleri bulunmaktadir. Serum kreatinin kullaniminin eksiklikleri

asagida belirtilmistir.

2.3.1. Serum Kreatinin Kullaniminin Dezavantajlari

Serum kreatinini bdbregin fonksiyonunu gosterip hasar1 gostermez. Bobrek
hasarindaki artisi, hasar sonrasi 48-72 saatlik donemde olur. Bobrek
fonksiyonlart %25-50 oraninda kaybolsa da serum kreatinin konsantrasyonu
degisiklik gostermeyebilir. Serum kreatinini bobrek hasarinin olus nedenlerini
(prerenal, nefrotoksik ilag ve iskemik ATN) ve zamanini ayirt edemez (3, 9).
Diisiik GFR’de, kreatininin tiibiiler sekresyonundan dolayr serum kreatinin
diizeyi renal fonksiyonlari, oldugundan daha iyi gosterir (9).

Serum kreatinin diizeyi, kas kitlesi, hidrasyon durumu, yas ve cinsiyetten

etkilenir (9). Yenidoganlar kas kitlelerinin az olmasi nedeniyle daha diisiik bazal
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serum kreatinin diizeylerine sahiptir. Serum kreatinin diizeyi 0,3 mg/dl artmadan
da serum Kreatinin diizeyi 2 katina ¢ikabilir (8).

e ilaglar serum Kreatinin 6l¢iimiinii etkileyebilir (9).

e Diyaliz uygulanan hastalarda serum Kkreatinin temizlenecegi i¢in diyaliz
hastalarinda serum kreatinini bobrek fonksiyonlarini degerlendirmede dogru
bilgi vermez (9).

e Hayatin ilk birka¢ giiniindeki serum kreatinin diizeyi, annenin serum Kreatinin
diizeyinin yansimasidir (9). Bununla birlikte gestasyon yasina bagli olarak
serum kreatininin azalmasi giinler, hatta haftalar siirmektedir. Ozellikle
prematiirler, annelerinden daha fazla serum kreatinin diizeylerine sahip
olabilirler. Bu bebeklerin kreatinin degerleri, dogum sonrasi renal tiibiillerdeki
kreatininin geri emilimi ve fizyolojik olarak dogum sonrasi total viicut sivisinin
azalmasi sonucu artmaktadir (3).

e Nefrogenezis 8. gestasyon haftasinda baglar ve 34. gestasyon haftasina kadar
devam eder. Prematiiritenin derecesine ve renal kan akimi degisikligine baglh
olarak dogumda 10-20 ml/dk/1.73 m? olan GFR , postnatal 2. haftada 30-40
ml/dk/1.73 m* ye ulasir (8,9).

e Prematiire infantlarda biliriibin diizeyi dogum sonrasi ilk birkag¢ giin i¢inde artis
gosterir ve birkag hafta sonra normale doner. Bu olay serum kreatinin

Ol¢limiinde eger Jaffe metodu kullaniliyorsa sonucu etkileyebilir (9).

Serum kreatinin artist YD YBU’lerde mortalite ile iliski gostermektedir.
Retrospektif kohort ¢alismalarinda serum kreatinin diizeyinin 2 kat artis1 mortalite
oranini ikiye katlamaktadir. Bruel ve arkadaslar1 gestasyon yasina bagli degisen serum
kreatinin diizeylerinin mortaliteyi arttirdigini, nérogelisimsel sonuglar kotiilestirdigini
belirtmistir. Omegin 24-27 haftalik prematiir infantlarda serum kreatininin >1,6 mg/dl,
28-29 haftalik prematiirlerde serum kreatininin >1,1 mg/dl ve 30-32 haftalik
prematiirlerde serum Kreatininin >1 mg/dl olmasi, 2 yasina ulasildiginda bile norolojik

gelisim ve mortaliteyi etkilemektedir (3).



2.3.2. idrar Cikiminin Degerlendirilmesi

Idrar ¢ikiminda azalma, ABH’nin en erken klinik bulgularindan biridir. Tam
koymada basit bir yontem olup, idrar toplama her zaman her yas grubuna yapilabilecek
bir parametredir. Oligiiri, ABHnin yiiksek duyarlilifa sahip spesifik belirteglerinden
birisidir (6). Yenidoganlarda ABH, idrar ¢ikimina gore g6z Oniine alinirsa Siklikla
nonoligiirik formdadir. Ayrica total viicut icerigi yenidoganlarda, eriskinlere oranla
daha fazladir. Ozellikle prematiirlerde viicut sivi igerigi, viicut agirliginin %80’
oranindadir. Sivi igerigindeki bu farkliliga ek olarak immatiir tiibiil gelisimi,
yenidoganlardaki idrar ¢ikiminin diger yas gruplarina oranla daha fazla oldugunu
aciklamaktadir. UO<0,5 cc/kg/st altinda olmasi yenidogan ABH’sini tanimlamakta
yeterli olmayip, UO<1,5 cc/kg/st tanisal olarak kabul edilmelidir (1,5). Neonatal
popiilasyondaki ¢ok diisiik dogum agirlikli prematiirler ile term bebekler arasinda idrar
¢ikist ve serum kreatinin degerleri agisindan farkliliklar gézlendigi yapilan ¢alismalarda
belirtilmistir. ABH etiyolojisine gore de idrar ¢ikiminda farkliliklar goriilebilir.
Yenidoganda prerenal yetmezlikte, hipoksik iskemik hasarda ve kortikal nekrozda daha
cok oligiiri ve aniiri goriilirken; aminoglikozid ve kontrast madde gibi ajanlarla

karsilagsma sonrasi nefrotoksik bobrek hasarinda daha ¢ok normal idrar ¢ikisi goriiliir

(2).
2.4.Risk Faktorleri

Yenidoganlarda ABH gelisimine neden olan birgok etiyolojik faktor bulunmaktadir.
Prematiirite, ¢ok diisiik dogum agirligi, diisik APGAR skoru, sepsis, nefrotoksik ilag
kullanimi1, RDS (Respiratuvar Distres Sendromu), PDA (Patent Duktus Arteriosus) ve
NEK (Nekrotizan Enterokolit) yenidogana ait risk faktorlerinin basinda gelir (7, 15, 20).
Maternal risk faktorleri ise annenin NSAII (Nonsteroid antiinflamatuvar ilag) kullanimu,
antenatal steroid kullanimi ve gebelikte indiiklenen hipertansiyondur (10). Ayrica
konjenital bobrek ve iiriner Sistem anomalileri olan yenidoganlar, ABH ve onun zemin

hazirladigi kronik bobrek hastaligi igin risk tasirlar.

2.4.1.Perinatal asfiksi:

Perinatal asfikside organ disfonksiyonuna neden olan sistemik inflamatuar cevap,

endotel ve tiibiil hiicre hasar1 yaparak ATN’ye yol agabilir (3). Ciddi solunum sikintisini



izleyen hipoksi de hipovolemi ve hipotansiyon yaparak ABH’ye neden olabilir (1).
Kaur ve arkadaslar asfiktik yenidoganlarda yapilan ¢alismalarda ABH insidansini %38-
41,7 oraninda géstermistir (8,11,12,40).

2.4.2.Perinatal olaylar:

Diisiik Apgar skoru, entiibasyon, diisiik kord ph’si, asistol ABH’ye neden olabilir
(8,12,14,16-18).

2.4.3.Sepsis:

2006 yilinda Mathur, sepsisli 200 term yenidoganin 52°sinde ABH gelistigini
bildirmigtir. Sepsis gelisenlerin ¢ogunlukla menenjit ve sok tablosunda oldugu
gozlenmigtir.  Sepsisli  yenidoganlarda sistemik inflamasyona baghi gelisen

hipotansiyona sekonder ya da direkt etkiyle ABH gelisebilir (8,13).
2.4.4. Kardiyak cerrahi:

Alabbas ve arkadaslari kardiyak cerrahi gegiren yenidoganlarda ABH oranini %62
olarak belirtmistir (8,19-21).

2.4.5.ECMO:

Zwiers ve arkadaslart ECMO uygulanan 242 yenidoganda 14 yilin {izerinde inceleme

yapmis ve ABH insidansin1 %64 saptamistir (8,22).

2.4.6.Nefrotoksisite:

Yenidoganlarda nefrotoksik ila¢ kullaniminin ABH gelistime riski %80°nin {izerindedir
(8,23-24).
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Tablo 3. Nefrotoksik Tlaglar ve Etkileri

Nefrotoksik Ilaclar Etkileri

e Asiklovir GFR’yi azaltir
Renal tiibiiler obstriiksiyon

Tubiler toksisite

e ACE inhibitori Azalmis anjiotensin 2, efferent

arterioldeki konstriksiyonu inhibe eder

e Aminoglikozid Proksimal tiibiil toksisitesi

Intrarenal vazokonstriksiyon

e Amfoterisin B Distal tiibiiler toksisite,
vazokonstriksiyon,
azalmis GFR

e NSAIQ Prostoglandin tiretimini inhibe eder ve

GFR’yi azaltir

¢ Radyokontrast madde Renal tiibiiler toksisite

Intrarenal vazokonstriksiyon

e Vankomisin Proksimal tibil hasari

2.4.7.Diger Risk Faktorleri:

Diisiik dogum agirligi, prematiirite, mekanik ventilasyon, inotrop destegi ve umblikal
kateterizasyon ABH acisindan risk faktorleri olarak gosterilmistir (8,14). Mekanik
ventilasyon, hiperkapni veya hipoksemi olusumuyla renal kan akimmi etkiler, vendz
donilisii azaltip kardiyak debiyi diislirir. Barotravmaya cevap olarak pulmoner
inflamatuar reaksiyon gelisir ve sonrasinda salinan NO, anjiotensin II gibi mediatorler
sistemik inflamatuar reaksiyona neden olur. PDA ile nazokomiyal enfeksiyonu da ABH
gelisiminde riskli bulan ¢alismalar vardir (8,26). PDA hem soldan saga sant ile renal

perfiizyonu azaltarak, hem de tedavisinde kullanilan NSAII ile ABH yapabilir.

2.4.8.Genetik Faktorler:

» Birkag ¢alismada bir grup yenidoganin akut bobrek yetmezligi agisindan genetik

risk faktorlerine sahip olabilecegi gosterilmis. ACE geni polimorfizmi ve
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anjiotensin reseptér geninde polimorfizm sonucu renin-anjiotensin sistemi
aktivitesinde olusan degisikligin ABH gelisiminde rol oynayabilecegini iddia
eden caligmalar vardir. Bunlara ek olarak TNF-a, IL-1B, IL-6 ve IL-10
genlerinde polimorfizm ve bu genlerin neden oldugu yogun inflamatuvar cevap

da ABH’ye zemin hazirlamasi bakimindan arastirilmistir (2).

2.4.9.Is1 sok proteini 72 GG genetik varyasyonu:

» Akut bobrek yetmezligi, daha ¢ok 1s1 sok proteini 72 GG genetik varyasyonunu
tastyan ¢ok diisiik dogum agirlikli (CDDA) yenidoganlarda yaygin goriiliir.
Iskemik renal hasarda 1s1 sok proteini énemli rol oynar. Bu bulgular bir grup
yenidoganin iskemik hasara daha duyarli oldugunu gosterir. Renal hasarda rol
oynayip 6zellikle CDDA’l1 6len yenidoganlarda daha etkilidir (2).

> Tiim infantlarn YD YBU’de kaldig: siire esnasinda risk grubu tanimlanmali,
bobrek fonksiyonlart yakin izlenmeli ve risk faktorlerine dikkat edilmelidir.
Gelecekteki caligmalarda yenidoganin genetik alt yapisinin; ilag maruziyeti,
toksin maruziyeti, iskemik hipoksik hasar veya diger hasarlar nedeniyle ABH

gelisiminde risk faktorii olabilecegi belirlenecektir (2).

2.5.Etiyoloji

ABH nedenlerinin anatomik siniflamasi prerenal, intrinsik ve postrenal
(obstriiksiyon) seklinde yapilmis olup genis c¢apli kullanimi halen gecerlidir. Hastanin
bu simniflamanin neresinde yer aldiginin belirlenmesi 6nemlidir. Patofizyolojik nedene
gore uygun tedavinin yapilmasi prognoz acisindan ¢ok onemlidir. Ozellikle YD
YBU’de ABH gelisen bebeklerin multifaktoriyel olarak etkilendiginin bilinmesi de

onemlidir (hipotansiyon, nefrotoksisite vb.) (3,41).

2.5.1.Prerenal Hasar:

Neonatal donemdeki en yaygin form prerenal ABH’dir. Vakalarin %85’ini
olusturur. Vazomotor nefropati olarak da bilinir. Arteriyel kan hacminin direk ya da

indirekt azalmasina baglh meydana gelir (1,42,43).
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Bobrek normal sartlarda otoregiilator mekanizmayla fizyolojik degisiklikler
yaparak arteriyel kan basincini ve renal kan akisini devam ettirir. Ani ve ciddi

hipovolemi aninda organizma néroendokrin cevap ile reaksiyon gosterir (1).

Sempatik adrenerjik sistem kan hacminin yeniden dagilimini aktive eder. Beyin,
kalp gibi hayati organlarin uygun sekilde perflizyonunu saglar. Bunu deri, kas, bobrek
gibi doku ve organlarin kan hacmini azaltarak yapar. Sempatik sistem kalp tepe atimini

ve miyokardin kasilmasini arttirir. Akcigerlerin hiperventilasyonuna neden olur (1).

Hipoperfiizyonun endokrin kompansasyonu, total kan hacminden ve metabolik
aktiviteden sorumlu bir dizi hormon sekresyonu ile olur. Sistemik etki yapan bu
hormonlar vasopressin, ACTH, somatotropin, kortizol, glukagon ve renin anjiotensindir.
Bobrege sinirli vazoaktif maddeler katekolaminler, prostoglandin, endotelin, NO,
adenozin, tromboksan A2 ve atrial natriiiretik peptit olup, bu faktorler renal kan
akimmin dengede olmasini glomeriiler vazodilatasyon ve vazokonstriksiyon yaparak
saglarlar (1). Prerenal bobrek yetmezliginde bobregin olgunlagsmamis otoregiilator
mekanizmasi, azalmig renal perfiizyona karsi renal kan akimi ile GFR’yi koruyamaz ve

ABH meydana gelir.

Azalan renal kan akimina cevap olarak serum BUN diizeyi artar. SCr diizeyi ise
ayni kalabilir ya da hafif artis gosterebilir. Normal sartlarda renal hipoperfiizyon aktif
BUN reabsorbsiyonunun yani sira sodyum ve su reabsorbsiyonuna yol acar. Ancak
yenidoganlar ve 6zellikle prematiirler, immatiir tiibiiler fonksiyona sahip olduklarindan,

su ve sodyum tutamadigi icin ABH’de beklenen oligiiri gézlenmeyebilir (3,44).
YD YBU’de renal hipoperfiizyonun yaygim nedenleri;

e [siticilara bagl hissedilmeyen kayiplar (radyant 1sitici, fototerapi ve ates)

e Diger kaynaklardan siv1 kayb1 (gogiis tiipii, ventrikiil drenleri, nazogastrik, batin
drenleri)

e Asir ditiretik kullanimi

e Konjestif kalp yetmezligi

e Siddetli akciger hastalifinda yiiksek basingli ventilator gereksinimi (vendz

dontisii ve kardiyak outputu azaltir)
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e Herhangi bir nedenden dolayr kan kaybi (perinatal olaylardan plasenta
dekolmani)

e ACE inhibitdrleri ve NSAII gibi ilaglarin kullanim1 ABH’ye neden olur. ACE
inhibitorleri anjiotensin II sentezini inhibe ederek, NSAII ise prostoglandin
bagimli renal perfiizyon inhibisyonu yoluyla renal kan akimini azaltarak bobrek
hasari olusturabilir.

o Septik sok, periferal vazodilatasyon ve sistemik hipotansiyon yaparak ABH’ye
neden olabilir. Ayrica sempatik sinir sistemi aktivasyonu yaparak renal
vazokonstriksiyon ve bir dizi vazoaktif mediatorlerin (NO,TxA2,ET vb.)
saliimina yol acarak periferal vazodilatasyon meydana getirir.

e (Ciddi solunum sikintisini izleyen hipoksi de hipotansiyon ve hipovolemiye yol
acar. Bu durum negatif etkiyle ABH’ye neden olabilir.

e Hiperkapni ve asidoz renal disfonksiyon gelisimine katkida bulunur (3).

Renal fonksiyonlari normale getirmek ve idrar ¢ikisini iyilestirmek i¢in yeterli kan
akimi saglanmasi altta yatan problemlerin diizeltilmesine baglidir. Fakat bu diizeltme
her zaman siv1 rehidratasyonu ile birlikte olmayabilir. Konjestif kalp yetmezligi olan
hastalarda kardiyak kontraktiliteyi iyilestirme gerekebilir. Bazi hipotansif hastalar
dopaminden yarar gorebilir. Eger renal hipoperfiizyon uzamissa bobrek parankim hasari

olabilir, iyilesme zamani1 gecikebilir (3).

2.5.1.1.Prerenal/Renal Hasar Ayrim

Idrar osmolaritesi, idrar sodyum konsantrasyonu, fraksiyone Na ekskresyonu ve
renal yetmezlik indeksi prerenal hasari, akut tiibliler nekrozdan ayirt edebilmeye
yardimct olmasi amaciyla kullanilir. Prerenal yetmezlikte tiibiiller su ile tuz tutarken,
akut tiibiiler nekrozda tiibiiller geri doniisiimsiiz hasara ilerler ve tuz tutamaz. Prerenal
yetmezlikte tiibiiller Na ve suyu koruyarak renal perfiizyondaki azalmaya cevap
verebilir. Biiyiik cocuklarda prerenal hasarda idrar osmolaritesi >400-500 mOsm/L,
idrar Na<10-20 mEq/L ve FENa<%]1 olur. Yenidogan ve prematiirlerdeki tiibiiller daha
immatir oldugundan renal hipoperfiizyon diisiindiiren degerler degisiklik gosterir.
Yenidoganlarda idrar osmolaritesinin >350 mOsm/L, idrar Na<20-30 mEg/L ve
FENa<%?2,5 olmasi prerenal hasar olarak kabul edilir. Renal tiibiiller hasar goriirse

ATN meydana gelir ve uygun sekilde su ve tuz tutulamaz. Idrar osmolaritesi <350
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mOsm/L, idrar Na>30-40 mEq/L ve FENa>%?2 saptanir. Prerenal bobrek yetmezligini

akut tiibiiler hasardan ayirirken bu degerleri kullanabilmek icin baslangicta tiibiiler

fonksiyonlarin normal oldugunu bilmek gerekir. Bazi yenidoganlarda ve ozellikle

tibiilleri immatiir olan prematiirlerde meydana gelen prerenal hasar, yanlis

degerlendirilerek ATN olarak diisiiniilebilir. Bu ytizden tiibiillerin 6nceki fonksiyonunu

bilmek ATN’ye gidis agisindan 6nemlidir (2).

Tablo 4. Prerenal-Renal Hasar Ayrim (9)

Prerenal Azotemi

intrinsik Akut Bobrek

Hasan
Idrar osmolaritesi >400 <400
(mOsm/L)
Idrar Na 10-50 30-90
(mEg/L)
FENa (%) <0.3(0.9£0.6) >3(4.3£2.2)
Bobrek yetersizlik indeksi | <3(1.3+0.8) >3(11.6%9.5)

(RFI)

FENa= (idrar Na X Plazma Cr / idrar Cr X Plazma Na ) X 100

RFI=idrar Na X Serum Cr / idrar Cr

15




Tablo 5. Yenidoganda Akut Bobrek Yetmezliginin Etiyolojisi (2)

Prerenal nedenler

Azalmis intravaskiiler voliim

Dehidratasyon

Gastrointestinal kayiplar

Tuz kaybettiren renal veya adrenal hastaliklar
Santral veya nefrojenik diabetes insipitus

Uciincii bosluga kayiplar (sepsis, travmatize doku)
Azalmis efektif intravaskiiler kan voliimii
Konjestif kalp yetmezligi

Perikardit, kardiyak tamponad

intrinsik nedenler

Akut tiibiiler nekroz

Hipoksik-iskemik hasar

[laca bagl (Aminoglikozid, intravaskiiler kontrast madde, NSAIl)
Toksine bagli (endojen toksinler; rabdomiyoliz, hemoglobiniiri)
Interstisyel Nefrit

[laca bagli- antibiyotik, antikonviilsan

Idiyopatik

Vaskiiler lezyonlar

Kortikal nekroz

Renal arter trombozu

Renal ven trombozu

Enfeksiyoz nedenler

Sepsis, piyelonefrit

Obstriiktif iiropati

Uretral obstriiksiyon (PUV)
Renal tas
Norojenik mesane

Fungus topu



2.5.2.Akut Iskemik Nedenler ve Nefrotoksik Bobrek Yetmezligi:

Iskemik ABH, hasar yeteri kadar vazokonstriksiyon ve akut tiibiiler nekroz yapacak
kadar siddetli ise prerenal nedenlerden gelisir. Iskemik-hipoksik akut tiibiiler nekroz
patofizyolojisinin erken vazokonstriksiyonla iligkili oldugu disiiniilir. Tibiler
fonksiyonlar su ve tuz tutmada yetersizse idrar tetkiki normal olabilir veya diisiik

derecede proteiniiri ve graniiler silendirler goriilebilir (2).

Geg¢miste iskemik akut renal yetmezlik prognozunun kortikal nekroz, mikrotrombiis
ve vaskiiler hasara neden olacak kadar siddetli olmadigi siirece iyi oldugu
disiiniilmekteydi. Yakin zamandaki ¢aligmalarda kronik degisikliklerin meydana
gelebildigi ve bazi hastalarin sonraki komplikasyonlar agisindan risk altinda olabilecegi
belirtilmistir. Nefrogenezis tamamlanmadan 6nce akut bobrek yetmezligi gelisimi,

nefrogenezisin durmasi ya da nefron sayisinin azalmasi ile sonuglanabilir (2).

Yenidoganin ve renal fonksiyonlarmin iyilesmesi, iskemik hipoksik hasara yol acan
nedenlere baghdir. ABH gelisen yenidoganlarin morbidite ve mortalitesi multiorgan
yetmezligi durumunda daha kotidir. Akut tiibiiler nekrozdan sonra diizelen
yenidoganlarda renal fonksiyonlar normale donebilir, fakat iyilesmeden onceki siirenin
uzunlugu degiskendir. Bazi yenidoganlarda renal fonksiyonlarda iyilesme renal hasarin
basinda giinler icinde baslarken, diger yenidoganlarda birka¢ hafta iginde iyilesme
goriilmez. Bobrek fonksiyonlarinin geri donmesi, tlibiiler hasar sonrasi su ve
elektrolitleri uygun sekilde rezorbe edebilecek kadar iyilesmedigi donem olan diiiretik
fazda olabilir. Ditiretik faz iyilesme esnasinda meydana gelir ve bu donemde yakin sivi
elektrolit takibi ¢ok 6nemlidir. ATN’de yeterli siv1 tedavisi iyilesmeyi destekler ve ek
hasar1 6nler. ABY gelisen yenidoganlarin uzun donem izlemi, ge¢ komplikasyonlarin

gelisimi agisindan 6nemlidir (2).
2.5.3.Nefrotoksik Ila¢ Kullanim:

Birgok farkli ilag ve ajan, nefrotoksik ABH’ye neden olabilir. Nefrotoksik ABH
farkli ilag uygulamalart sonucu olabilirken, hemoglobiniiri veya miyoglobiniiri gibi

endojen maddelerden de olusabilir. Yenidoganlarda nefrotoksik akut bobrek yetmezligi
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daha ¢ok aminoglikozid, NSAII, intravaskiiler kontrast madde ve amfoterisin B ile

iliskilidir.

Aminoglikozid toksisitesi genellikle direkt tiibiiler hasar yaparak nonoligiirik akut
bobrek yetmezligine neden olur (3). Aminoglikozid toksisite insidansi, antibiyotik dozu,
tedavi siiresi ve tedaviye baslamadan onceki renal fonksiyonlarin durumuna baglhdir ve
proksimal tiibiillerin lizozomal disfonksiyonu ile iligkilidir. Aminoglikozid kesildiginde
bu etki geri dondiiriilebilir. Bununla birlikte aminoglikozid kesilmesi sonrasi serum
kreatinin diizeyi tiibiiler hasar ve yiiksek aminoglikozid seviyeleri nedeniyle birka¢ giin
daha artabilir (2,46). Prematiir bebeklerde nefrotoksik ilaglar, devam etmekte olan

nefrogenezisi engeller ve diisiik nefron miktarina ve uzun siirede KBH’ye neden olur

(3).

Amfoterisin B ise renal tiibiiler asidoza neden olur, idrar potasyum atilimini arttirir
(3,47,48).

ACE inhibitorii kullanimi sonrasi renal perflizyonun azalmasi sonucunda da ABH

meydana gelebilir (3,8,25).

NSAII intrarenal hemodinamik etkileri nedeniyle akut bébrek yetmezligine zemin
hazirlayabilir. Indometazin tedavisi prematiir yenidoganlarda PDA kapamay1
desteklemekle birlikte renal disfonksiyona yol agarak idrar akim hizinda %56, GFR’de
%27 ve serbest su klirensinde %66 oraninda azalma yapar. Indometazin ve ibuprofen
kullanim1 sonrast diger fizyolojik degisiklikler olarak iiriner endotelin-1 ve arginin
vazopressinde azalma ile birlikte idrar Na atilimi ve FENa’da artis goriilebilir.
Indometazin alan prematiir yenidoganlarda yaklasik %40 oraninda renal fonksiyonlarda
degisiklik meydana gelir. Bu degisiklikler serum Kreatinin konsantrasyonu artisi, idrar

cikiminda azalma ve hiponatremidir. Etkileri genelde geri doniistimlidiir (3,45,49).

2.5.4.Vaskiiler Hasar:

Renal arter trombozu ve renal ven trombozu, bobreklerin her ikisinde oldugunda
veya tek bobrek varliginda bobrek hasari ile sonuglanir. Renal arter trombozu daha ¢ok
umblikal arter kateteri ve PDA ile iliskilidir. Renal ven trombozu sik goriilmeyip
insidansi 2,2/100000’dir. Yenidogan doneminde renal ven trombozuna yatkinlik yaratan

durumlar dehidratasyon, perinatal asfiksi, polisitemi, sepsis ve protein C eksikligidir
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(1). Akut bobrek yetmezligine ek olarak hipertansiyon, gross veya mikroskopik
hematiiri, trombositopeni ve oligiiri goriilebilir. Renal arter trombozunda baglangi¢
USG’si normal goriilebilir veya minér anomaliler saptanabilir. Doppler USG’de kan
akiminda hafif azalma goriilebilir. Renal ven trombozunda ise renal USG’de genislemis,

siskin bobrek saptanabilir ve renal fonksiyonlarda azalma izlenebilir (2).

Kortikal nekroz; perinatal anoksi, plasenta ablasyonu ve ikizden ikize ya da
bebekten anneye transfiizyonla birlikte koagiilasyon kaskadinin aktivasyonu sonucu

olusur (2).

Kortikal nekroz gelisen yenidoganlarda makroskopik ve mikroskopik hematiiri,
oligiiri ve hipertansiyon olabilir. Buna ek olarak mikrovaskiiler hasar nedeniyle
laboratuvarda artmis BUN ve kreatinin ile trombositopeni goriilebilir. Radyografide
erken fazda renal USG normal iken, ge¢ fazda bobrek atrofiye gider ve boyutlari
kiigtilir. ATN’deki gecikmis radyoizotop madde tutulumundan farkli olarak
radyoniikleer goriintiilemede, azalmig perfiizyon ve fonksiyon gosterilebilir. Kortikal
nekrozun prognozu, ATN’ye gore daha kotiidiir. Kortikal nekrozlu ¢ocuklarda parsiyel
tyilesme gortilebilir ya da hi¢ diizelme olmayabilir. Tipik olarak kortikal nekrozlu
cocuklarin kisa veya uzun donemde diyaliz ihtiyaci olabilir. Fakat renal fonksiyonlar
yeteri kadar diizelmeyen hastalar kronik bobrek yetmezligi gelisimi agisindan risk

altindadir (2).

2.6.ABH’nin Tamsal Degerlendirilmesi

Dogru tantya ulagabilmek ve uygun tedavi plan1 yapabilmek i¢in anneye ve doguma
ait risk faktorleri hizlica gdzden gegirilmelidir. Prerenal USG ile idrar yolu anomalileri
incelenmeli, oligohidroamniyoz ve maternal ila¢ kullanimi (ACE inhibitorii, NSAII...)
sorgulanmalidir. Renal hipoperfiizyon, resiisitasyon esnasinda meydana gelebilir.
Onemli olan gdgiis kompresyonu ihtiyacini veya vazoaktif ilag kullanimini gdzden

kagirmamaktir. Ayrica nefrotoksik ilag kullanimi 6grenilmelidir (3).

2.6.1.Fizik Muayene:

Fizik muayenenin ilk basamagi voliim durumunun belirlenmesidir. Tasikardi,
hipotansiyon, fontanel ¢okiikligli, goz kiirelerinin ¢okiikligi ve kuru mukozalar

dehidratasyon bulgularidir. Siv1 yiiklenme bulgular1 takipne, oksijenlenme durumunun
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kotiilesmesi, ventilator destegini arttirma ihtiyact ve klinik 6demdir. Kiimiilatif sivi
dengesi hesaplanmali ve giinliik agirlik karsilastirilmast yapilmalidir. Aldig (aralikli
aldig1 ilaglar) ve ¢ikardigi (gogiis tiipii ve drenler) not edilmelidir. Bazen infantlarin
hissedilmeyen kayiplar1 ¢ok fazla olabilir (6rn. ates, 1sitict kullanimi, fototerapi alan

hastalar vb.). Bu nedenle total aldig1 ve ¢ikardigi sivilar yakindan izlenmelidir (3).

2.6.2.Laboratuvar ve Goriintiileme:

ABH’li hastalarin izleminde serum elektrolitleri, BUN, kreatinin, kan gazi, tam kan
sayimi, idrar tetkiki ve kiiltliri kullanilir. ABH saptanir saptanmaz bu degerler elde

edilmelidir.

Spot idrar Na ve idrar kreatinin diizeyi kullanilarak hesaplanan FENa, prerenal
durum olup olmadigin1 degerlendirmeye yardimci olur. Renal perflizyonun diisiik ve
tiibiiler fonksiyonlarin saglam olmasi durumunda Na reabsorbsiyonu artis gosterir. Bu
durum FENa’y1 azaltir. FENa term yenidoganda <%?2 ise prerenal durumu, >%3 ise
ATN ile intrinsik bobrek disfonksiyonunu gosterir. Gestasyon haftas1 32 haftadan az
olan prematiir infantlarda normal FENa genelde %3’lin {izerindedir. Ayrica tiibiiler
immatiiritenin derecesi FENa nin yorumlanmasini zorlastirabilir. Infant diiiretik tedavisi

alirken FENa’nin tanisal degeri yoktur (3,50).

Bobrek ve mesane USG’si altta yatan konjenital bobrek anomalilerini
degerlendirmek icin yapilmalidir. Eger renal vaskiiler hasar diisiliniiliiyorsa Doppler
USG yapilmalidir. Akciger grafisi, konjestif kalp yetmezligi bulunan hastalarin sivi
yiklenme bulgularmi veya pulmoner Odemi saptamaya yardimci olmak igin

kullanilabilir (3).

Radyografik c¢alismalar bdbreklerin  normal  boyutlarini,  kortikomediiller
farklilasmanin kaybini gosterirken, %Tc-MAG-3 veya %Tc DTPA renal kan akimimin
normal ya da azalmis oldugunu, fonksiyonu ve renal parankimde radyoizotop birikimini

gosterir.

2.7.Yenidoganda akut bobrek hasarimin medikal tedavisi

Akut bobrek hasarindan korunma veya ABH’ye 6zgii tedavi yontemi yoktur. Bu

nedenle yenidoganda ABH, destekleyici tedavi gerektirir. ABH’li infantlarin
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izlemindeki anahtar nokta risk faktorlerini Onleme, varsa diizeltme ve ek bobrek
hasarin1 en aza indirmektir. ABH nedeninin tanimi klinik Oykiiye, fizik muayeneye,

laboratuvar ile radyolojik bulgulara dayanilarak yapilir (3).

Renal hipoperflizyon oldugu diisiiniilen hastalarda 10 cc/kg bolus seklinde izotonik
sivt yiikklenmelidir. Genis goglis tlipii ve gastrointestinal sistemden kaybedilen
elektrolitler uygun sivilar kullanilarak replase edilmelidir. KKY’li infantlar veya
oncesinde dis iiriner sistem obstriikksiyonu olan hastalar ¢oklu siv1 yiiklemelerini tolere
edemeyebilir. Her girisimde intravaskiiler voliim yeniden saglanmali, fakat sivi
yiiklenmesine neden olabilecek asir1 sivi uygulamalarindan kaginilmahdir. ABH’li
yenidoganlarda s1v1 tedavisi zordur. Infantlarin genis voliimde intravendz beslenme, kan
tirinleri ve ilag gereksinimleri olabilir. Eger bebek oligiirik veya aniirik ise bu durum
voliim ytliklenmesine neden olabilir. Siv1 yliklenmesi mortalite igin risk faktoriidiir. Bu

noktada renal replasman tedavisi 6nerilir (3).

2.7.1.Elektrolit ve Mineral Dengesi:

Elektrolit anormallikleri ABH’nin nedenine bagl degisiklik gosterir. Ornegin
siddetli oligiirik/antirik ABH, hiponatremi, hiperkalemi ve hiperfosfatemi yapabilir.
Oysa nonoligiirik ABH ve proksimal tiibiiler disfonksiyon (aminoglikozid toksisitesinde
oldugu gibi) hipokalemi ve hipomagnezemiye neden olabilir. Hastalar enteral ve

parenteral sivilardaki elektrolit igerigiyle dikkatli sekilde degerlendirme gerektirir (3).

Hiponatremi ABH’nin seyri esnasinda olabilir ve tipik olarak total viicut Na
kaybinin yani sira total viicut hacminin artis1 sonucu meydana gelebilir. Hiponatremi
nedenini tanimlamada ve hiponatremi tedavisinde sivi durumuna dikkat edilmelidir.
Hipervolemik hiponatremi (Na 120-130 mEq/L) siklikla sivi kisitlamasi gerektirir.
Semptomatik (letarji/ndbet) veya siddetli hiponatremi (serum Na<120 mEg/L) serum
fizyolojik ve %3 NaCl kullanim1 gerektirebilir (3).

Siddetli hiperkalemi hayati tehdit eden medikal acildir. Kan 6rneginin alinmasi
travmatik olmussa kanin hemolizine neden olabileceginden serum potasyum diizeyi
hatali olarak yiiksek ¢ikabilir. Hiperkalemi kardiyak ileti yollarinda depolarizasyon
yaparak ritm bozukluguna neden olabilir. Asit baz dengesizligi ve diger serum

elektrolitlerinde bozukluk serum potasyum konsantrasyonunda artisga neden olarak
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aritmi  yapabilir. Hiperkalemi bobrek yetmezliginde sik goriliip, kardiyak ileti
yollarinda serum potasyumunun yan etkilerini agirlastirir. Sivri T dalgalari, hiperkalemi
kardiyotoksisitesinin ilk bulgusudur. PR intervalinde uzama, P dalgasinda diizlesme ve
QRS kompleksinde genisleme daha sonra ortaya ¢ikan EKG degisiklikleridir. Siddetli
hiperkalemi, en sonunda ventrikiiler tasikardi ve fibrilasyona neden olabilir (2).
Sivilarin igindeki elektrolitlerin sik incelenmesi ABH’den korunmada kritik 6nem tasir.
Eger infant aniirik ise ve serum potasyumu hizlica artis gosterirse, potasyum tiim
intravendz sivilardan c¢ikarilmalidir. Anne siitii ve diisiik potasyum iceren enteral
rtinler kullanilabilir. Eger miimkiinse anne siitii potasyum igerigi bakimindan en
miikemmel secenektir ve bu formiilalar fosfor bakimindan birbirlerine benzerdir. Eger
hasta aniirik degilse loop diliretikleri iiriner potasyum salinimini artirmak igin
kullanilabilir. Hiperpotaseminin acil tedavi secenekleri potasyumu hiicre dist sividan
hiicre i¢i siviya sokmaktir (6rn. albuterol inhalasyonu, NaHCO3 ve insiilint+glukoz).

Eger medikal tedaviler basarisiz olursa RRT gerekebilir (3).

ABH’de hiperfosfatemiye sik rastlanir. GFR disiikliigii sonucu fosforun
retansiyonu ortaya c¢ikar. Potasyum ve fosfor igerigi diisiik olan enteral beslenme
soliisyonlart tercih edilmelidir. Kalsiyum karbonat, enteral fosfor baglayici ajan olarak
kullanilabilir. Formiila veya anne siitiine sevalamer hidroklorid gibi fosfor baglayici
ajan da katilabilir. Bu hastalarin bakiminda diyetisyen ve YD YBU calisanlar: ile
isbirligine gidilmelidir (3,51).

2.7.2.Asit-Baz Dengesi:

Anyon acig1 olmayan metabolik asidoz ABH’li infantlarda yaygindir. Ciinki
normal asit baz dengesi bobregin asit salgilama yetenegine ve bikarbonati geri
emebilme yetenegine baglidir. Prematiireler immatiir tiibiillere sahip olup uygun sekilde
bikarbonat1 geri ememezler. ABH ve metabolik asidoz birlikteligi baz destegi agisindan
sodyum bikarbonat veya asetat gerektirir. Siddetli solunum yetmezligindeki infantlara,
CO2 retansiyonu nedeniyle biiyilkk dozda bikarbonat uygulamaktan kaginilmalidir
(3,44).

Asidoz tedavisinde, serum iyonize Ca diizeyi biiyilk 6nem tasir. Normal sartlarda
total kalsiyumun yaklasik yaris1 proteine bagli iken yaris1 iyonize formdadir.
Hipokalsemi akut bobrek yetmezliginde yaygin olup asidoz tablosunda kalsiyumun
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Iyonize formu artar. Asidoz tedavisi iyonize kalsiyumun normal diizeylere diigmesine
katkida bulunur. Bu sirada iyonize kalsiyum diiser ve bu durum ndobet ile tetaniye neden
olabilir (2).

2.7.3.Diger Tedaviler:

Glinimiizde ABH’li yenidoganlarin sonuglarini iyilestirmeye yonelik spesifik
tedavilerin tanimlanmasinda veriler yeterli degildir. Birkac ¢alismada dopamin, diiiretik,
teofilin ve fenoldopam kullanilmis olup genis capli kullanimi konusunda yeterli kanit

bulunamamustir (3).

Ditiretik tedavi akut bobrek yetmezligi tedavisinde idrar atilimini kolaylastirir.
Fakat akut bobrek yetmezliginin oligiirik formdan nonoligiirik forma doniistiiriilmesi
akut bobrek yetmezligi seyrini degistirmemektedir. YD YBU’de yapilan galigmalarda
diiiretiklerin faydali etkileri ispat edilememis olup zararli etkileri de bildirilmektedir.
Idrar ¢ikimimi artirirken SCr arttirici etkileri gosterilmistir. Oligiirik yenidoganlarda
diiiretik veya RRT arasinda tercih yapilmasi ig¢in kontrollii ¢aligmalara gereksinim

vardir (2).

Bobrek yetmezliginde yiiksek doz furosemid kullanimi ototoksisite ile iliskilidir.
Interstisyel nefrit, osteopeni, nefrokalsinozis ve hipotansiyon uzun dénemdeki yan
etkileridir (3). Akut bobrek yetmezligi olan yenidoganlarda diiiretik kullaniminin
potansiyel riskleri ve yararlar diisiiniilmelidir. Yenidogan tedaviye cevap vermediginde
yiiksek doz diiiretik uygulamasi devam etmemeli ve yenidoganin yarari diistiniilmelidir.
Tedaviye cevap veren yenidoganlarda, siirekli infiizyon uygulamasi bolus

uygulamasindan daha efektif olup daha az toksisiteye sahiptir (2).

Dopamin (0,5-3-5mcg/kg/dk) renal kan akimini arttirarak vazodilatasyonu
destekler ve natritiretik etkiyle idrar atilimini arttirabilir. Prematiir ve term doganlarda
YD YBU’lerinde yaygin olarak kullanilmakla birlikte diisiik doz dopamin kullanimimnin,
diyaliz ihtiyacinda azalma ya da ABH’daki morbiditeye olumlu etkisi herhangi bir
caligmada gosterilmemistir. Randomize kontrollii ¢alismalarda eriskinde diisiik doz
dopamin kullaniminin yararli olmadigi ve renal disfonksiyonda anlamli koruma

saglamadigi gosterilmistir (2,52-54).
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Dogum sonrast 1. saatte asfiktik yenidoganlara verilen iv teofilin (adenozin
reseptOr antagonisti) infiizyonu norolojik ve respiratuvar komplikasyon yapmaksizin
stvi dengesini gelistirmeye, serum kreatinin diizeyinde ise azalmaya neden olur. Diger
calismalarda da asfiktik yenidoganlarda dogumun 1. saatinde verilen teofilinin, renal
fonksiyonlart gelistirdigi ve B2 mikroglobulin atilimimi azalttigi gosterilmistir (2,55).
Teofilin adenozin reseptérlerini  antagonize ederek ABH esnasinda renal
vazokonstriksiyonu onler. Bununla birlikte renal fonksiyonlari gelistirmede Klinik etkisi
acik degildir (1). Persistan pulmoner hipertansiyon, teofilin alan yenidoganlarda
fazladir. Gelecekteki ¢alismalarda bu bulgularin bobrege ve norogelisimsel siirece olan

etkileri ve teofilinin potansiyel yan etkileri tanimlanmalidir (2).

Fenoldopam, selektif dopamin 1 reseptor agonistidir. Renal vazodilatasyon ve
splanknik vaskiilaritede vazodilatasyona neden olarak GFR ve renal kan akimini arttirir.
ABH tedavisinde kullanilmasi klinik olarak onaylanmamistir. ABH’li yenidoganlarin
idrar ¢ikimimi arttirmada kullanilmasi birkag tek merkezli c¢alismada arastirilmistir.
Kardiyopulmoner bypassa giden infantlarda yapilan iki prospektif calismada yiiksek doz
fenoldopam (1 mcg/kg/dk) uygulamasi kismen yararli bulunmustur (3,27,56-59).

Farmakolog ve nefrologlar, tiim ila¢ uygulamalarinda ilag etkilesimlerinden
oldugu kadar, ilaglarin nefrotoksisite etkisinden de kagmilmas: gerektigini
onermektedir. Ilag listeleri siklikla gdzden gecirilmeli ve renal yetmezlik diizeyine gore

doz ayarlamasindan emin olunmalidir.

Akut bobrek hasar1 ¢ogunlukla katabolizma ile iliskili olup malnutrisyon hizlica
gelisebilir. Hizli ve uygun beslenme yenidoganda akut ve kronik bobrek hasari
tedavisinde esastir. Eger gastrointestinal sistem saglam ve fonksiyonel ise enteral
beslenme olabildigince hizli baglanmalidir. Eger yenidogan oligo/aniirikse ve uygun sivi

dengesi siirdiiriiliirken yeterli kalori saglanamamissa, erkenden diyalize baslanilmalidir.

2.7.4. Akut ve Kronik Renal Destek Tedavisi:

Renal replasman tedavisi (RRT), diyaliz veya transplantasyon ile bdbregin
yetersiz olan fonksiyonlarini yerine koymak anlaminda kullanilmaktadir. Yenidogan
doneminde renal transplantasyon séz konusu olmadigr icin RRT sadece diyaliz ile

saglanabilir. Renal replasman tedavisi endojen ve eksojen toksinlerin atilimini saglar,
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stvi elektrolit ile asit baz dengesini renal fonksiyonlar geri donene kadar veya renal
transplantasyon miimkiin olana kadar devam ettirir. RRT; peritoneal diyaliz,
hemodiyaliz veya hemofiltrasyon ile saglanabilir. Peritoneal diyaliz, renal fonksiyonu
gelismeyen infantlarda uzun donem RRT olarak onerilirken, hemofiltrasyon akut
bobrek yetmezligi tedavisinde kullanilir. RRT’nin her bir tiirii spesifik avantaj ve
dezavantaj igerir (Tablo 6) (2)

Tablo 6. Renal Replasman Tedavilerinin Karsilastirilmasi (2)

Periton diyalizi CRRT
Soliit temizleme +++ +(+++)
Sivi temizleme ++ +++(+++)
Toksin Klirensi + [+
Potasyum Klirensi ++ +(++)
Amonyak klirensi + +(++4)
Hemodinamik - -()
stabilizasyon ihtiyaci
Antikoagiilasyon ihtiyaci - -I+(-1+)
Erisim kolayhg: +++ -
Devamhihk +++ +++(+++)
Solunum kotiilesmesi ++ -/-
Peritonit FH++ 3
Hipotansiyon + o+ ++
Disequilibrium - /-
Ters osmoz - -/-

Pediatrik nefrologlar tarafindan akut bobrek yetmezIligi i¢in 6nerilen hemofiltrasyon
kullanimi artmakta ve periton diyaliz kullanim1 yenidogan ve kiigiik infantlar haricinde

azalmaktadir (2).

Literatiirde yenidogan doneminde akut ve kronik bobrek hasarinda farkli RRT’lerin

sonuclarini  karsilastiran br c¢alisma bulunmamaktadir. Giinlimiizdeki ¢alismalarda
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pediatrik nefrologlar tarafindan ABY’de RRT secimi sirasiyla %30 periton diyalizi,
%20 hemodiyaliz ve %40 hemofiltrasyondur (2).

Renal replasman tedavisine baslamak ve tedavi seklini belirlemek igin; yas,
cocugun biiyiikliigii, bobrek yetmezligi nedeni, sivi elektrolit anormalliginin siddeti,
metabolik bozuklugun derecesi, kan basincit ve beslenme ihtiyaci gibi Ozellikler goz
Oniine alinmalidir. Yenidogan ve infantlar biiyiik ¢ocuklarla karsilagtirildiginda daha az
kas kitlesine sahiptir. Bu yiizden RRT’ye baslamak i¢in yenidogan ve infant yas
grubunda daha diisiik serum kreatinin ve BUN degerleri gerekir. RRT ye baslamak i¢in
ditiretik tedavisine yanit vermeyen sivi yiiklenmesi, enteral beslenme ihtiyact ya da

beslenme ihtiyacini desteklemek i¢in hiperalimentasyon 6nemli faktorlerdir (2).

RRT baglanmasi i¢in siddetli renal disfonksiyonun ge¢ donem belirteglerinin
bozulmasinin beklenmesi, ABH’li infantlara uygun yaklasim degildir. RRT, kronik
bobrek yetmezligi baslangicindaki son donem bobrek hastaligindan daha ¢ok, ABH’ nin
erken evresinde yapilmalidir. Pediatrik ve erigkin hastalarda, diyaliz baglangicinda siv1
yiiklenmesi bulgularinin olmasmin kétii prognozla birlikteligini gosteren caligmalar

vardir (2).
2.7.4.1.Periton Diyalizi:

Vaskiiler yolun kullaniminin zor oldugu yenidoganlarda, akut ve kronik bobrek
yetmezliginin tedavi sekli periton diyalizidir. Periton diyalizinin avantajlar1 goreceli
olarak kolay olmasi, heparinizasyon ve hemodinamik stabilizasyon gerektirmemesidir.
Dezavantajlar1 ise metabolik parametreleri diizeltmede yavas olmasi ve potansiyel

peritonit riskidir.

Peritoneal kaviteye ulasim genellikle Tenckhoff kateteri araciligiyla olur. Ticari
olarak periton diyalizi kullaniminda %1.5, %2.5 ve %4.25 lik glukoz soliisyonlar1
mevcuttur. Daha biiyiik ¢ocuklarda periton diyalizine genellikle 15-20 cc/kg voliimde
baslanir iken yenidoganda daha az voliimde (5-10 cc/kg) baslanir. Diisiik voliimlii
periton diyalizi yenidogana daha 1limli hemodinamik etki yapar ve yenidogan ile biiyiik
cocukta tremiyi kontrol etmede etkisi gosterilmis olup ultrafiltrasyonu
desteklemektedir. Diyaliz voliimii, ek soliisyon ihtiyacina, sivi atilimina, solunum ve

kardiyovaskiiler duruma bagli olarak artabilir. Eger yenidoganda laktik asidoz
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mevcutsa, standart soliisyonlu diyaliz laktat yiikiinii arttirarak asidoz gelismesine neden
olabilir. Bikarbonatli periton diyaliz soliisyonlar1 laktik asidozu olan yenidoganlarda

kullanilmalidir.

Biiylik miktarda sivi elektrolit dengesizligi periton diyalizi esnasinda, 6zellikle
diyaliz soliisyonunda sik degisiklik yapildigt zaman meydana gelebilir. Uzamis
hipertonik glukoz soliisyonu hiperglisemi, hipernatremi ve hipovolemiye neden olabilir.
Peritonit ise akut periton diyalizinin bir diger komplikasyonudur (diyaliz sivisinda
genellikle WBC >100/mm3) ve intraperitoneal antibiyotik ile tedavi edilebilir (63). Eger
yenidoganda hipokalemi veya hipofosfatemi diyaliz sirasinda gelisirse 3-5 mEq/L’den
KCL veya 2-3 mEqg/L’den KPO4 diyaliz soliisyonuna eklenebilir. Yenidoganda
hipotermiden kaginmak i¢in diyaliz soliisyonunun peritoneal kaviteye inflizyonu oncesi,

stv1 viicut sicakliginda olacak sekilde 1sitilmalidir.

Teknik degisikliklere ragmen, uzun ddénem periton diyalizi ¢ok diisiik dogum
agirlikli infantlarda <930 gram kullanilirken, kisa dénem periton diyalizi daha kiiciik
prematiir yenidoganlarda kullanilabilir. Periton diyalizinin kardiyopulmoner bypass
sonrast akut bobrek yetmezligi gelisen yenidoganlarda yeterli klirens sagladigi

gosterilmistir (2).

Periton diyalizinin abdominal duvar defektleri, cilt enfeksiyonlari, plevra ile

baglanti durumu ve yiiksek ultrafiltrasyon ihtiyaci varliginda uygulanmasi zordur (8).

Uzun donem periton diyalizi alan infantlarin normal gelisim gdsterebildigini, okula
diizenli gidebildigini gosteren literatiir verileri vardir. Ekstrarenal anomalileri olan ve
oliglirisi olan yenidogan ve infantlar, nonoligiirik ve izole hastaligi olanlarla

karsilastirildiginda yiiksek mortalite hizina sahiptir (2).
2.7.4.2.Hemofiltrasyon:

Gegen birkag yilda hemofiltrasyonlu RRT’nin (CRRT veya hemofiltre edilen
diyaliz sivis1) ¢ocukluk ¢agindaki akut renal yetmezlik tedavisinde kullanimi popiiler
hale gelmistir. Diyaliz olmaksizin hemofiltrasyon ilkesi izoosmotik elektrolit soliisyonu
replase edilmis plazmadan genis miktarda ultrafiltrat ¢ikarmaya dayanirken, diyalizli

hemofiltrasyon ek diyaliz donglisi yoluyla soliit ¢ikarma ile sonuglanir.
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Hemofiltrasyonun avantajlari hizli sivi atiliminin olabilmesi ve hemodinamik stabilite
gerektirmemesidir. Dezavantajlar1 ise heparinizasyon gerektirmesi ve genis voliimde

s1v1 ¢ekimi nedeniyle siddetli s1v1 elektrolit anormalliklerine yol agmasidir.

Hemodiyalizde oldugu gibi yenidoganlarda vaskiiler yol umblikal venle
saglanirken daha biiylik infant ve cocuklarda hemofiltrasyonda yeterli kan akisi
saglamak icin genis damar kateterizasyonu gerekir. Kateterler internal, eksternal juguler

ven ile femoral vene yerlestirilebilir (2).

Viicut disinda kalan sivi voliimii (ekstrakorporeal) yenidogan igin kritik 6nem
tasir ve yenidogan kan hacminin %10’unu agsmamalidir (2). Yenidoganlarda CRRT
dolasim voliimiiniin, total kan hacminin %10’undan %]15’ine arttigi durumda CRRT
makinesinin kanla hazirlanmasi gerekir. Amerika’da giincel CRRT makineleri 20 kg
tizerindeki hastalarda kullanilmaktadir. Ancak bu makinelerin endikasyon dig1 olarak 5
kg altindaki hastalarda da uygulandigi gosterilmistir. Uzman gereksinimi olmasi ve
makine hata oranlar1 CRRT degerlendirmesinde goz oOniline alinmasi gereken
faktorlerdir. CRRT cihazlan viicut disinda kalan voliimiin daha kiigiik olmasina olanak
saglamakta ve yiliksek oranda dogruluk payiyla umut vermektedir. Bu avantajlara

ragmen yenidoganlarda CRRT nin pratikte kullanim1 tek merkezli ¢aligmalarla smirlidir

(8).
2.7.4.3.Hemodiyaliz:

YD doneminde HD, gerek ekstrakorporeal dolasan voliimiin ¢ok az olmasi,
gerekse vaskiiler giris yolu gerekliligi nedeniyle zorluklar gostermektedir. Yeterli
donanim ve kalifiye saglik personeli gereksinimi ile heparinizasyon ihtiyaci da
karsilasilan diger problemlerdir. Yogun kanama ve hemodinamik instabilite goreceli
olarak hemodiyalizin kontrendikasyonlaridir. HD her ne kadar hipervolemiyi hizlica
diizeltebilir olsa da hizli ultrafiltrasyon, hipotansiyona yol acgarak renal iskemiye neden
olabilir. Ancak tiim bunlara ragmen bazi merkezler ¢cok sinirli da olsa YD’lara HD

uygulayabilmektedir (2).

2.8.Yeni Belirtecler

Yenidoganlarda serum kreatinin bazli ABH tamimlamalarinin  birgok eksigi

bulunmaktadir. Serum kreatinin diizeyi GFR’den etkilenir, hasar1 géstermez ve hasar
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sonrasi1 giinler i¢inde artig gosterir. Bununla birlikte bu belirtecler elde edilmeden 6nce
mortalite ve kronik bobrek yetmezligi gibi klinik sonuclari gosterebilen genis c¢aplh
calismalara ihtiya¢ vardir. Glinlimiizde serum ve idrar NGAL (Neutrophil gelatinase-
associated lipocalin) ile KIM-1(Kidney Injury Molecule-1) den Avrupa’da

yararlanilmaktadir.

2011°’de Askenazy ve arkadaslarmin ¢ok diisiik dogum agirlikli infantlarda yaptig:
calismada ABH’yi tanimlamak i¢in alt1 belirte¢ kullanilmistir. Bu belirtegler NGAL, IL-
18, KIM-1, osteopontin, 2 mikroglobulin ve sistatin C’dir. Arastirmanin sonuglarinda
NGAL ile osteopontin ABH’yi gostermekte duyarli iken, osteopontin ve KIM-1’in
mortaliteyi gostermekte duyarli oldugu saptanmistir (60,64).

2.9.Prognoz

Yenidoganda akut bobrek yetmezliginden kurtulmak ve ABH prognozu, yiiksek
oranda altta yatan ABH etiyolojisine baghdir. Mortalite ile iliskili faktoérler multiorgan
yetmezligi, hipotansiyon, basing ihtiyaci, hemodinamik instabilite, diyaliz ve mekanik
ventilasyon ihtiyacidir. Ortalama yenidogan mortalite oran1 %10-61 aralifindadir ve
multiorgan yetmezligi olanlarda en fazladir. ABH’de periton diyalizi uygulanan
infantlarda mortalite orani oligiirik/aniirik infantlarda %64 iken idrar ¢ikimi yeterli

olanlarda %20’dir.

ABH etkilerinin uzun dénemdeki sonuglar1 bilinmemektedir. Eskiden ABH’den
gecip hayatta kalanlarin, uzun donemde sekel kalmadan bdbrek fonksiyonlarinin
iyilestigi zannedilirdi. Bununla birlikte yakinlardaki ¢alismalarda ABH varliginin KBY
gelisimi agisindan risk tasidig goriilmiistiir. ABH’li ¢cocuklarin uzun dénem izleminde
Olim ve renal sekelin yaygin oldugu, ABH nin zararl etkilerinin kalict oldugu ileri
stirilmektedir. Bu yilizden herhangi bir nedenle olusan ABH, sonradan gelisecek kronik
bobrek hastaligi igin risk faktortidiir (2,3).

Yenidoganda ABH’nin uzun dénem etkisi, intrauterin donemde nefronlar tam
gelismeden evvel hasar meydana gelmisse potansiyel olarak daha siddetlidir.
Nefrogenezis 34. gestasyon haftasina kadar devam ederken, bu zamandan evvel olusan
renal hasar nefron sayisinda azalma ile sonlanabilir. Azalan nefron kitlesini kompanse

etmek i¢in nefronlarda hipertrofi olur. Bu durum tamamen zararli olup sodyum

29



retansiyonu, sistemik hipertansiyon, proteiniiri ile giden glomeriiloskleroz ve progresif
KBH’ye neden olmaktadir (Brenner hipotezi) (2,3). Rodriguez ve arkadaslar1 ABH’li
prematiir infantlarda term yenidoganlara oranla daha az nefron bulundugunu

aciklamistir.

2.10.Gelecekteki Calismalar

Neonatal ABH artis gostermekte olup ABH’nin hastalardaki potansiyel etkileri
tanimlanmalidir. Morbidite ve mortaliteyi azaltmak ve bu hastalarda iyi sonuglar elde
etmek i¢in nefrolog ve neonatologlar birlikte daha iyi ABH tanimlamalar1 yapmak i¢in
calismalidir. Serum kreatinin ve idrar ¢ikimi ile birlikte daha yeni ve kesin belirtecler
tanimlanmalidir. ABH siddetini ve insidansimi azaltici tedaviler, bu belirtecler ve klinik

sonuglar kullanilarak degerlendirilmelidir (3).
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3.GEREC ve YONTEM

Calismamizda GUTF YD YBU’deki yenidoganlarda, ABH’yi etkileyen risk
faktorlerini belirleme, ABH’de nRIFLE kriterlerinin duyarliligini  degerlendirme
amaclandi. Hastalarin taburculuk sonrasi en az bir yillik sonuglarinin izlenmesi

planland.

Hastalarin dogum haftasi, ABH tani tarihi, tan1 anindaki postnatal yasi, cinsiyeti
ve YD YBU’deki kalis siiresi kaydedildi. >42 hafta ise postterm, 37-42 hafta aras1 term,
32-37 hafta ge¢ preterm, <32 hafta erken preterm olarak kabul edildi. Hastalarin gebelik
haftalarindan bagimsiz olarak >4000 gram iizeri yiiksek dogum agirligi, 2500-3999
gram normal dogum agirligi, 1500-2499 gram arasi digik dogum agirligi, 1000-1499
gram arast ¢ok diisiik dogum agirlig1 ve <1000 gram asir1 diisiik dogum agirligt olarak

kabul edildi.

Calisma kapsamindaki hastalar, ABH siddetini etkileyen risk faktorleri (asfiksi,
mekanik ventilasyon ve siiresi, sepsis, KKH varlig1 ve tipi, prematiirite, ¢ok diisiik
dogum agirligi, diisik APGAR skoru, nefrotoksik ajanlara maruziyet, RDS, gecirilen
operasyon Oykiisii ve tipi) acisindan degerlendirildi. Tan1 anindaki 6dem varligi,

umblikal arter ven kateterizasyonu ile konjenital anomaliler belirtildi.

Laboratuvar parametreleri, biyokimya laboratuvarindaki Beckman Coulter
AU2700, Roche Cobas 8000 ve Beckman Coulter AUS5800 cihazlarinda ¢alisildi.
Laboratuvar tetkiklerinden; BUN, kreatinin, tirik asit, Na, K, P, Ca, idrar tetkiki ve
kiltiirii, kan gaz1 ve kan kiiltiirii kaydedildi. Elektrolit degisiklikleri ve asidoz varligi
belirtildi. Kan gazinda ph<7,35 ve HCO3<21 olmasi, asidoz lehine yorumlandi.
Biyokimya parametrelerinden sodyum degeri 135-145 mmol/L, potasyum degeri 3,5-5,5
mmol/L ve kalsiyum degeri 8,5-10,5 mg/dl normal olarak kabul edildi. Fosfor degerinin
>6,6 olmas1 hiperfosfatemi olarak tanimlandi. Sepsis gelisen hastalarin kan ve idrar

kiiltirlerinde tireyen mikroorganizmalar ve kullanilan antibiyotikler kaydedildi.

Calismaya dahil edilen hastalarin abdomen USG sonuglar1 degerlendirildi.
Saptanan anomaliler kaydedildi.
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ABH tanisinda yenidoganin dogum sirasindaki gestasyon haftast ve postnatal
yast goz Oniinde bulundurularak idrar ¢ikiminin azalmasi esas alindi. Giinliik idrar
citkimmin <1,5 cc/kg/st olmasi oligiiri, idrar ¢ikiminin olmamasi aniiri olarak

tanimlanda.

2013’te Dr. Torres de Melo Bezerra ve arkadaslariin ¢alismalarinda kullandig:

nRIFLE kriterlerine gore hastaligin siddet siniflamasi yapildi (5,6).

Risk: Idrar ¢ikimi <1,5 cc/kg/st x 24 st
Hasar: idrar ¢ikimi <1 cc/kg/st x 24 st
Yetmezlik: idrar ¢ikimi <0,7 cc/kg/st x 24 st

Kayip: Yetmezlik tablosunun 4 haftadan uzun siirmesi

YV V V VYV V

Son donem bobrek yetmezligi: Yetmezlik tablosunun 3 aydan uzun slirmesi

Yenidogan donemi mortalitesi ile mortaliteyi etkileyen mekanik ventilasyon,
metabolik asidoz, sepsis, asfiksi, cerrahi girisim ve nefrotoksisite gibi faktorler

acisindan hastalar degerlendirildi.

Diyaliz tedavisi endikasyonu olarak 24 saat boyunca devam eden oligiiri veya 12
saatten uzun siiren aniiri, hiperiirisemi, hiperkalemi, hipervolemi ve metabolik asidoz

durumlarina gore belirlendi.

Kayitlarina ulagilabilen hastalarin uzun siireli izlemleri ile morbidite ve
mortaliteleri incelendi. ABH gelistigi sirada postnatal 28 gilinden biiyiik term
yenidoganlar, kayitlarda yeterli veriye ulasilamayanlar ve ilk 24 saat i¢inde Olen

hastalar ¢alisma disinda birakildi.

Gazi Universitesi Etik Kurul Komisyonundan onay alinarak ¢alisma baslatild. (6

Subat 2017 tarihinde 19026 nolu etik kurul izniyle)

3.1.istatistiksel Degerlendirme

Bu aragtirmada katilimcilarda elde edilen verilerin analizleri IBM Statistical
Packages for the Social Sciences (SPSS) 21.0 paket programi kullanilarak yapilmustir.
Orneklem grubunun bagimsiz degiskenlerin etkisini incelemek igin 30 kisinin altinda
olan gruplar i¢in nonparametrik, 30 kisinin iistiinde olan gruplar i¢im ise parametrik

analiz yontemleri kullanilmistir. Orneklem grubuna ait sosyodemografik veriler igin
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betimsel analiz yontemleri kullanilmistir. Orneklem grubunu olusturan ii¢lii gruplar
arasinda bagimsiz degiskenler agisindan fark olup olmadigini anlamak igin ise Ki-Kare,
Kruskall Wallis analiz, Mann Whitney U ve Student T-Testi analiz yontemleri
kullanilmistir. Bagimsiz degiskenler arasindaki iligkiyi incelemek i¢in Sperman

Korelasyon yontemi kullanilmistir.
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4 BULGULAR

2006-2016 yillar1 arasinda GUTF Hastanesi YD YBU’ne yatirilan 532 hasta
retrospektif tarandi. nRIFLE kriterlerine gore 85 yenidoganin idrar ¢ikimlart digiik
saptandi ve 85 hasta ABH tamsi aldi. Orneklemden elde edilen veriler nRIFLE
kriterlerine gore smiflandirildi. 33 yenidogan risk (%39.9), 18 yenidogan hasar (%21.1)
ve 34 yenidogan (%40) yetmezlik grubuna dahil edildi.

Orneklemin ABH’nin siddetine gére cinsiyet ve dogum zamani dagilimi1 Tablo
7’de gosterilmistir. nRIFLE kriterlerine gore cinsiyet ile ABH siddeti iligkisi
karsilagtiritlmis, gruplar arasinda anlamli bir fark bulunmamistir (p=0.496). Dogum

zamani ile ABH siddeti arasinda anlamli iliski saptanmamistir ( p=0.073).

Tablo 7. nRIFLE Kriterlerine Gore Cinsiyet ve Dogum Zamani Dagilimi

Degiskenler Risk Hasar Yetmezlik Toplam
(N=33) (N=18) (N=34) (N=85) p
Cinsiyet N % N % N % N %
Kiz| 11 | 314 | 8 |[229| 16 45,7 | 35 | 100
0.496
Erkek | 22 | 44 10 | 20 18 36 50 | 100
Dogum
Zamani

Term | 11 | 282 | 12 | 308 | 16 41 39 | 100 | 0.073

Preterm | 22 | 47.8 6 13 18 39.1 46 100

Hastalar nRIFLE kriterlerine gore dagilimi incelendi (Tablo 8, Grafik 1).
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Tablo 8. nRIFLE simflamasina gore hastalarin dagilim

nRIFLE simiflamasi N %
Risk 33 38,8
Hasar 18 21,2
Yetmezlik 34 40
Toplam 85 100

Grafik 1. nRIFLE Simflamasina Gore Hastalarin Dagilhim
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NRIFLE kriterlerine gére dogum agirligi, gebelik siiresi, hastaneye yatis siiresi
ve ABH tami alma yas1 degerlerinin ortalama ve standart sapmalari Tablo 9’da
gosterilmistir. ABH tanisi ortalama olarak yasamin 6. giinlinde konuldu (5,96+ 6,14).
ABH’li yenidoganlarin dogum agirliklar ortalama 2162,4+1069,07 gram ve gestasyon
yaslar1 33,95+5,52 haftaydi. ABH’nin siddetine gore, gruplar arasinda dogum agirlig
(p=0.177), hastane yatis siiresi (p=0.646), gebelik siiresi (p=0.389) ve ABH tanis1 aldig1

yas (p=0.779) agisindan anlamli bir fark olmadig1 bulunmustur.
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Tablo 9. NRIFLE Kriterlerine Gére Bazi Demografik Ozelliklerin Dagilimi

Risk

Hasar

Yetmezlik

Toplam

Ort.

Sd

Ort.

Sd

Ort.

Sd

Ort.

Sd

Dogum
Agirhg
(gr)

33

1923.42

1061,81

18

2473.17

920.44

34

2230

1124.72

85

2162.47

1069.07

0.177

Gebelik
Siiresi
(Hafta)

33

32.81

5.6

18

35.44

5.49

34

34.26

5.39

85

33.95

5.52

0.646

Yatis
Siiresi

(giin)

33

29.24

27.75

18

26.89

30.02

34

37.26

42.46

85

31.95

34.7

0.389

ABH
Tanis1
Aldig:
Yas
(giin)

33

6.3

6.37

18

5.94

6.57

34

5.65

5.86

85

5.96

6.14

0.779

Orneklem grubuna ait dogum agirligi, gebelik siiresi ve hastanede yatis siiresi ile

idrar ¢ikimi arasindaki iliskiyi incelemek icin Pearson Korelasyon analizi yapilmis ve

sonuglar Tablo 10’da gdsterilmistir. Tablo incelendiginde, degiskenler arasinda anlamli

bir iliski olmadig1 goriilmiistiir (p>0.05).

Tablo 10. Demografik Degiskenler ile idrar Cikim1 Arasindaki iliskiye Ait

Sonuclar
Degiskenler Idrar Cikinm
R P
Dogum Agirhg: -0.125 0.267
Gebelik Siiresi -0.091 0.419
Hastanede Yatis Siiresi -0.088 0.433

Tablo 11°de ABH tanis1 alan 85 yenidogan, dogum agirligi agisindan 2500 gr.

alt1 ile 2500 gr. ve tistii olarak iki gruba ayrilmis ve ABH evrelemesine gore dagilimi

istatistiksel olarak incelenmistir. Ancak anlamli bir dagilim bulunmamistir ( p=0.319).
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Tablo 11. nRIFLE siniflamasi ve dogum agirhg:

Risk Hasar Yetmezlik Toplam

(N=33) (N=18) (N=34) (N=84) D
Dogum N % N % N % N %
Agirhgi
<2500 gr. 23 451 | 9 | 176 19 373 | 51 | 100
2500 gr. 10 | 294 | 9 | 265 | 15 | 441 | 34 | 100 | 9%

4.1.ABH Tam Aninda Belirti ve Bulgular

nRIFLE kriterlerine gore asidoz, 6dem ve konviilsiyon dagilimi Tablo 12°de

belirtilmistir. ABH geciren yenidoganlarda metabolik asidoz goriilme sikligi %71 ve

o0dem gorilme sikhigi %50,5 saptanmigtir. Metabolik asidoz (p<0.05) ve o6dem

(p<0.001) ile nRIFLE simiflamasi arasinda istatiksel olarak anlamli iliski oldugu

belirlenmistir. Hem asidoz hem de 6dem olanlarin biiyiik ¢ogunlugunun yetmezlik

grubunda oldugu goriilmiistiir. ABH’li yenidoganlarda konviilsiyon goriilme siklig1

%21,1 idi. Konviilsiyon ile nRIFLE siniflamasi arasinda istatiksel olarak anlamli iligki

olmadig1 saptanmistir (p=0.522).
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Tablo 12. nRIFLE Kriterlerine Gore Asidoz Dagilim

Risk Hasar Yetmezlik Toplam P
(N=33) (N=18) (N=33) (N=84)
Asidoz N % N % N % N %
Asidozyok | 14 | 583 | 5 | 20.8 5 208 | 24 | 100
0.049
Asidozvar | 19 | 317 | 13 | 21.7 | 28 46.7 | 60 | 100
Odem
Yok | 29 | 69 8 19 5 119 | 42 | 100
0.000
Var| 4 93 | 10 | 233 | 29 67.4 | 43 | 100
Konviilsiyon
Yok | 28 (418 | 14 | 209 | 25 37.3 | 67 | 100
0.522
Var| 5 | 278 | 4 | 222 9 50 18 | 100
*p<0.05,**p<0.001

4.2.ABH Gelisen Olgularda Etiyoloji

ABH tanis1 alan yenidoganlarin, ABH olusumunda neden olarak belirlenen olas1
risk faktorleri ve nRIFLE smiflamasina gore dagilimlari tablo 13°te gosterilmistir.
NRIFLE smiflamasma gére mekanik ventilasyonun (p=0.259), iYE’nin (p=0.157),
fototerapinin (p=0.301), IKK’nin (p=0.152), umblikal kateterizasyonun (p=0.750),
maternal hastalik 6ykiisiiniin (preeklampsi, oligohidroamniosis vb.) (p=0.826), maternal
ilag kullanimmin (NSAID, antenatal steroid vb.) (p=0.880) ve asfiksinin (p=0.385)

ABH’nin siddetini anlamli olarak arttirmadig1 gozlenmistir.

ABH etiyolojisinde yer alan risk faktorlerinden biri de nefrotoksik ajanla
karsilasmadir. Bizim hastalarrmizda da YD YBU sartlarinda aminoglikozid,
vankomisin, amfoterisin B ve meropenem antibiyotikleri, PDA kapatilmasinda
kullanilan ibuprofen ile idrar ¢ikimini arttirmada kullanilan furosemid zorunlu olarak
kullanilmistir. ABH tanis1 alan 85 hastanin 78’inin (%91,7) nefrotoksik ajanlarin en az
biriyle karsilastigi gozlenmistir. Nefrotoksik ila¢ kullanimi ile nRIFLE siniflamasi

arasinda istatiksel olarak anlamli iliski olmadig1 belirlenmistir (p=0.347).
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ABH etiyolojisindeki nedenlerden biri de cerrahi girisimlerdir. ABH tanisi alan
85 yenidoganin 37’sine (%43,5) cerrahi islem uygulandigi goriildi. 9 hasta KKH
nedeniyle (duktus ligasyonu, balon atrial septostomi vs.), 21 hasta GIS patolojileri
nedeniyle (intestinal perforasyon, 6zofagus atrezisi, anal atrezi, gastrosizis, omfalosel),
6 hasta solunum sistemi patolojileri nedeniyle (diafragma hernisi, trakeostomi,
pnoémotoraks), 7 hasta iirogenital sistem patolojisi nedeniyle (diyaliz kateteri, ekstrofia
vezika, PUV), 1 hasta goz patolojisi nedeni ile (vitrektomi) opere edilmistir. Bir hastaya
hem go6giis tiipii, hem de periton diyaliz kateteri takilmigtir. Buna ek olarak bir hastaya
hem duktus ligasyonu, hem de ileogekal rezeksiyon yapilmis olup bir hastaya da hem
gastrostomi, hem de trakeostomi agilmistir. PDA operasyonu yapilan bir hastaya da
gogis tipt takilmistir. nRIFLE smiflamasma goére bu cerrahi islemlerin, ABH’nin

siddetini arttirmadigi bulunmustur (p=0.144).

ABH tanis1 alan 85 yenidoganin 52°sinde (%61,1) solunum yolu ile ilgili
problemler saptandi. RDS, yenidoganin gegici takipnesi, pnomotoraks, pulmoner
hemoraji ve pnomoni solunum yolu problemlerinin bashcalariydi. nRIFLE
siniflamasina gore solunum yolu problemlerinin, ABH’nin siddetini arttirmadigi

gortilmistiir (p=0.691).

ABH tanis1 alan 85 yenidoganin 67 ‘sinde (%78,8) konjenital kalp hastaligi
goriildii. PDA, sekundum ASD, VSD, pulmoner stenoz, hipoplastik sol kalp, Fallot
tetralojisi, pulmoner arteriyel hipertansiyon 6nde gelen konjenital kalp hastaliklariydi.
ABH tanisi alan 9 hastaya KKH nedeniyle kardiyak cerrahi yapilmistir. 9 hastada
siyanotik KKH, 58 hastada asiyanotik KKH saptanmustir. 2 hastada aritmi (atrial flutter,
ventilasyon tagikardi) gozlenmistir. KKH’nin ABH’nin siddetini anlamli sekilde
arttirmadigi belirlendi (p=0.522).

ABH’li yenidoganlarin 26’sinda (%30) konjenital iiriner anomali saptanmustir.
Radyolojik goriintiileme ile 4 yenidoganda multikistik displastik bobrek, 7 yenidoganda
bobrek parankim ekojenitesinde artis, 6 yenidoganda hidronefroz saptanmistir. Geriye
kalan 7 yenidoganda mediiller nefrokalsinozis, tiretral darlik, hipospadias, bdbrek
agenezisi ve ekstrofia vezika gézlenmistir. nRIFLE siniflamasina gére, konjenital tiriner

anomalilerin ABH’nin siddetini anlaml1 sekilde arttirmadig saptand: (p=0.123).
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ABH tanis1 alan 85 yenidoganin 32’sinde (%37,6) GIS problemi saptanmustir.
GIS problemlerinin ABH siddetine gore dagilimi Tablo 13’te gdsterilmistir. Gastrosizis,
ileal atrezi, 6zafagus atrezisi, nekrotizan enterokolit radyolojik goriintiileme ile saptanan
GIS patolojilerinin baslicalartydi. nRIFLE siniflamasma gore GIS problemlerinin
ABH’nin siddetini anlamli sekilde arttirmadigi gézlendi (p=0.691).

ABH tanist alan hastalarin 78’inde (%91) sepsis saptandi. Kan kiiltiirlerinde
tireyen mikroorganizmalardan one cikanlar koagiilaz negatif stafilokok, Klebsiella
pneumonia, Stafilococcus epidermidis, Enterokok idi. Sepsis tanisinda kan kiiltiiriinde
tireme esas kriter olarak kabul edildi. Sepsisi destekleyici kriter olarak, hastanin klinik
durumu ile antibiyotik ve inotrop (dopamin, dobutamin, adrenalin, hidrokortizon)
gereksinimi goz Oniine alindi. nRIFLE kriterlerine gore, sepsisin ABH’nin siddetini
anlaml sekilde arttirmadigi belirlendi (p=0.067).
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Tablo 13. nRIFLE siniflamasi ve ABH gelisen hastalarda olasi risk faktorleri

Risk Faktorleri Risk Hasar Yetmezlik Toplam

N % N % N % N % p
Mekanik 24 | 348 | 15 | 217 30 435 | 69 | 100 0.259
ventilasyon
Nefrotoksik ajan 29 | 372 | 16 | 205 33 423 | 78 | 100 0.347
kullanimi1
Cerrahi girigim 10 | 27 9 | 243 18 48.6 | 37 | 100 0.144
Sepsis 29 | 372 | 15 | 19.2 34 436 | 78 | 100 0.067
Solunum yolu 19 | 358 | 13 | 245 21 39.6 | 53 | 100 0.691
problemleri
Konjenital kalp 28 | 418 | 14 | 20.9 25 373 | 67 | 100 0.522
hastaliklari
Asfiksi/hipoksi 7 [333] 3 |143 11 52.4 | 21 | 100 0.385
Konjenital iiriner | 10 | 40 2 8 13 52 | 25 | 100 0.123
anomaliler
GIS problemleri 14 | 438 | 7 | 219 11 344 | 32 | 100 0.691
Inotrop alimi 19 | 317 | 15 | 25 26 433 | 60 | 100 0.097
Antibiyotik 30 [ 385 15 | 19.2 33 423 | 78 | 100 0.225
kullanimi
Idrar yolu 2 |286| O 0 5 714 7 | 100 0.157
enfeksiyonu
Fototerapi 17 | 486 | 6 17.1 12 343 | 35 | 100 0.301
IKK 11 | 579 | 3 | 158 5 26.3 | 19 | 100 0.152
Kateterizasyon 24 | 38.7| 12 | 194 26 419 | 62 | 100 0.750
Annede Hastalik 18 | 383 | 9 19.1 20 42.6 | 47 | 100 0.826
Annenin Tlag 12 | 414 | 5 17.2 12 414 | 29 | 100 0.880
Kullanimi

Orneklem grubuna ait mekanik ventilasyon siiresi ile idrar ¢ikimi arasindaki

iliski incelenmis ve sonuglar Tablo 14’te gosterilmistir. Buna gore, mekanik ventilasyon

siiresi ile idrar ¢ikimi arasinda anlamli bir iliski olmadigr goriilmiistiir (r=-0.196,

p=0.080).
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Tablo 14. Ventilasyon Siiresi ile Idrar Cikimi Arasindaki iliskiye Ait Sonuclar

Degiskenler

Idrar Cikim

Ventilasyon Siiresi

-0.

196

0.080

NRIFLE kriterlerine gore, mekanik ventilasyon siiresi agisindan gruplar arasinda

anlaml1 bir fark olmadigi bulunmustur (p=0.164) (Tablo 15).

Tablo 15. nRIFLE Kriterlerine gore Mekanik Ventilasyonda kals siiresi

Risk Hasar Yetmezlik Toplam
N|[Ort. | sd |N|Ort. | sd | N |Ort. Sd [N | Ort. | Sd
Ventilator | 33 | 14.12 | 21.72 | 18 | 16.33 | 22.63 | 34 | 25.68 | 33.66 | 85 | 19.21 | 27.52
siiresi

4.3.Akut Bobrek Hasarina Gore Laboratuvar Bulgular:

ABH’ye gore laboratuvar bulgular1 Tablo 16°da gosterilmistir.

ABH gruplarima gore; serum pH degerleri agisindan anlamli fark saptandi

(p<0.05). Bu farkin kaynagini belirlemek i¢in yapilan analiz sonucunda, risk

grubundakilerin (Sira Ort.=39.03), yetmezlik grubundakilerden (Sira Ort.=27.15)

anlamli olarak daha yiiksek serum pH degerine sahip oldugu goriildii (U=335, p<0.05).

Gruplar arasinda GFR degerleri agisindan anlamli fark bulundu (p<0.05). Ortaya

cikan farkin kaynagini belirlemek i¢in yapilan analiz sonucunda risk grubundakilerin
(Sira Ort.=21.43), yetmezlik grubundakilerden (Sira Ort.=12.95) anlaml olarak daha
yiiksek GFR degerine sahip oldugu saptandi (U=32, p<0.05).

ABH gruplar1 arasinda serum BUN degerleri agisindan anlamli bir fark oldugu

saptand1 (p<0.05). Risk grubundakilerin (Sira Ort.=28.29), yetmezlik grubundakilerden
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(Sira Ort.=39.54) anlaml1 olarak daha diisiik serum BUN degerine sahip oldugu goriildii
(U=372.5, p<0.05).

Gruplar arasinda kreatinin degerleri agisindan anlamli bir fark oldugu gozlendi
(p<0.001). Buna gore, risk grubundakilerin (Sira Ort= 20.39) yetmezlik
grubundakilerden (Sira Ort= 47.21) anlamli olarak daha diisiik serum Kreatinin
degerine sahip oldugu (U=112, p<0.001) ve hasar grubundakilerin de (Sira Ort.= 17.83)
yetmezlik grubundakilerden (Sira Ort.= 31.09) anlamli olarak daha diisik serum
kreatinin degerine sahip oldugu (U=150, p<0.01) bulundu.

ABH gruplarina gore; serum iirik asit degerleri acisindan da anlaml bir fark
oldugu belirlenmistir (p<0.001). Ortaya ¢ikan farkin kaynagini belirlemek i¢in yapilan
analiz sonucunda risk grubundakiler (Sira Ort.=22.73), yetmezlik grubundakilerden
(Sira Ort.=44.94) anlamli olarak daha diisiik iirik asit degerine sahiptir (U=189,
p<0.001). Benzer sekilde, ABH’ye gore; serum sodyum degerleri acisindan anlamli bir
fark oldugu goézlenmistir (p<0.01). Buna gore, risk grubundakiler (Sira Ort.=42.35),
yetmezlik grubundakilerden (Sira Ort.=25.90) anlamli olarak daha yiliksek serum
sodyum degerine sahiptir (U=285.5, p<0.01).

Gruplar arasinda serum potasyum degerleri acisindan anlamhi fark oldugu
goriildii (p<0.01). Ortaya ¢ikan farkin kaynagimi belirlemek i¢in yapilan analize gore,
risk grubundakiler (Sira Ort.=26.27), yetmezlik grubundakilerden (Sira Ort.=41.50)
anlamli olarak daha diisilk serum potasyum degerine sahiptir (U=306, p<0.01). Son
olarak, ABH gruplarina gore; serum fosfor degerleri acisindan anlamli fark oldugu
bulundu (p<0.05). Buna gore, risk grubundakiler (Sira Ort.=28.15), yetmezlik
grubundakilerden (Sira Ort.=39.68) anlamli olarak daha diisiik serum fosfor degerine
sahiptir (p<0.05). ABH gruplarina gére; HCO3 (p=0.085), PCO2 (p=0.602), kalsiyum
(p=0.063) ve albiimin (p=0.79) degerleri agisindan ise anlamli bir fark yoktur.
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Tablo 16. Akut Bobrek Hasari Siddet Simiflamasina Gore Laboratuvar Bulgular:

Risk P Yetmezlik Toplam

Laboratuvar b
Bulgulari N Ort. sd N Ort. sd N Ort. Sd N Ort. sd

pH 32 7.32 0.1 18 7.29 0.14 33 7.24 0.13 83 7.28 0.13 0.033
HCO3 (mmol/l) 32 19.7 3.8 18 18.74 4.68 33 175 5.13 83 18.62 461 0.085
PCO2 (mm Hg) 32 38.78 10.54 18 38.88 10.71 33 4151 12.37 83 39.89 11.28 0.602
GFR (ml/dk) 7 15.35 6.70 7 15.13 8.31 22 9.72 4.63 36 11.86 6.32 0.047
BUN (mg/dl) 33 21.02 13.82 18 33.56 271.78 34 32.72 22.47 85 28.36 21.49 0.037
Kreatinin (mg/dl) 33 0.89 0.47 18 1.13 0.75 34 2.01 1.28 85 1.39 1.05 0.000
Urik Asit (mg/dl) 33 4.92 3.65 18 6.68 421 34 8.65 3.98 85 6.79 4.2 0.000
Sodyum (mmol/l) 33 140.45 6.66 18 135.78 7.94 34 134.18 8.17 85 136.95 8 0.003
Potasyum (mmol/l) | 33 4.28 0.85 18 5.13 1.67 34 5.27 151 85 4.86 14 0.006
Kalsiyum (mg/dl) 33 8.89 0.82 18 8.36 1.36 34 8.34 114 85 8.56 11 0.063
Fosfor (mg/dl) 33 4.63 1.69 16 5.48 1.89 34 5.63 1.94 85 5.2 1.87 0.038
Albumin (g/dl) 32 2.74 .0.54 18 271 0.76 31 2.66 0.65 81 2.7 0.63 0.794

*p<0.05,

**n<0.01,

**%0<0.001
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Orneklem grubuna ait laboratuvar degerleri ile idrar ¢ikimi arasindaki iliskiye ait
bulgular Tablo 17°de gosterilmistir. Tablo incelendiginde, idrar ¢ikimi ile pH (r=0.308,
p<0.01), HCO3 (r=0.227, p<0.05), GFR (r=0.372, p<0.05) ve serum sodyum (r=0.357,
p<0.01) degerleri arasinda pozitif yonde; BUN (r=-0.253, p<0.05), kreatinin (r=-0.493,
p<0.01), trik asit (r=-0.440, p<0.01), serum potasyum (r=-0.330, p<0.01) ve serum
fosfor (r=-0.248, p<0.05) degerleri arasinda ise negatif yonde anlamli bir iliski oldugu

bulunmustur. Diger degerler arasinda anlamli bir iligki goriilmemistir (p>0.05).

Tablo 17. Ornek Grubuna Ait Laboratuvar Degerleri ile Idrar Cikimi Arasindaki
Mliski

Laboratuvar Degerleri Idrar Cikim
R P
pH 0.308 0.006**
HCO3 (mmol/l) 0.227 0.044*
PCO2 (mm Hg) -0.116 0.310
GFR (ml/dk) 0.372 0.036*
BUN (mg/dl) -0.253 0.023*
Kreatinin (mg/dl) -0.493 0.000**
Urik Asit (mg/dl) -0.440 0.000**
Sodyum (mmol/I) 0.357 0.001**
Potasyum (mmol/Il) -0.330 0.003**
Kalsiyum (mg/dl) 0.180 0.107
Fosfor (mg/dl) -0.248 0.027*
Albumin (g/dl) 0.081 0.483

*p<0.05, **p<0.01

Ornekleme ait serum albumin degeri ile serum sodyum degeri karsilastirild ve

aralarinda anlamli bir iliski olmadig: goriildii (r=-0.103, p=0.359).

Odemi olan ve olmayan hastalarin albumin degerleri agisindan fark olup

olmadig1 incelenmis, sonugta gruplar arasi albumin degerleri agisindan anlaml bir fark
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oldugu gozlenmistir (p<0.05). Odemi olan hastalar (Ort.=2.56+0.63), 6demi olmayan
hastalara (Ort.=2.85+0.60) gore anlaml1 olarak daha diisiik albumin degerine sahiptir.

nRIFLE kriterlerine gore ABH siddeti degerlendirildiginde hiponatremi
(p<0.05), hipernatremi (p<0.05) ve hiperpotasemi (p<0.05) dagilimlarinin istatiksel
olarak anlamli oldugu gozlenmistir. Hiponatremi ve hiperpotasemi olanlarin biiyiik
cogunlugunun yetmezlik grubunda oldugu goriildi. Hiperkalsemi (p=0.440),
hipokalsemi (p=0.153) ve hiperfosfatemi (p=0.105) gruplarinin ABH siddetine gore

dagilimlarinin ise istatiksel olarak anlamli olmadig1 bulundu.
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Tablo 18. nNRIFLE Kriterlerine Gore Elektrolit Degerlerinin Dagilimm

Risk Hasar Yetmezlik Toplam
(N=33) (N=18) (N=34) (N=85) P
Hiponatremi N % N % N % N %
Yok | 28 | 483 | 12 | 20.7 | 18 31 58 | 100
0.019*
Var| 5 |185| 6 |222| 16 | 59.3 | 27 | 100
Hipernatremi
Yok | 25 | 338 | 17 | 23 32 | 432 | 74 | 100
0.047*
Var| 8 | 727 | 1 | 9.1 2 18.2 | 11 | 100
Hiperpotasemi
Yok | 31 |46.3| 12 | 179 | 24 | 358 | 67 | 100
0.024*
Var| 2 |111] 6 |[333] 10 | 55.6 | 18 | 100
Hiperkalsemi
Yok | 31 | 383 | 17 | 21 33 | 40.7 | 81 | 100
0.440
Var | 1 50 1 50 0 0 2 | 100
Hipokalsemi
Yok | 21 |47.7| 7 |159| 16 | 36.4 | 44 | 100
0.153
Var| 11 | 282 | 11 | 28.2| 17 | 436 | 39 | 100
Hiperfosfatemi
Yok | 30 | 455 | 11 |16.7| 25 | 379 | 66 | 100
0.105
Var| 3 |176| 5 |294| 9 529 | 17 | 100

*p<0.05
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4.4, Mortalite Orani

ABH’li yenidoganlarin 46’smin (%54) yenidogan doneminde kaybedildigi

gorildii. nRIFLE kriterlerine goére mortalite dagilimi Tablo 19°da ve Grafik 2’de

gosterilmistir. nRIFLE kriterlerine gore, ABH siddeti arttikca mortalite oraninin

istatiksel olarak anlamli artmadig1 belirlenmistir (p=0.437).

Tablo 19. nRIFLE Kriterlerine Gore Mortalite Dagilinm

Risk Hasar Yetmezlik | Toplam
(N=33) (N=18) (N=34) (N=85) P
Mortalite N | % | N | % N % | N | %
Yasayan | 18 [46.2| 7 |179| 14 |359| 39 | 100
0.437
Kaybedilen | 15 | 326 | 11 | 23.9| 20 |43.5]| 46 | 100

Grafik 2. nRIFLE Simiflamasina Gore Mortalite Oram Dagilimi
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4.5.Prognoz

Mortalite oranin1 etkileyen faktorler incelendiginde mekanik ventilasyon
(p<0.001), asidoz (p<0.01), sepsis (p<0.05) ve nefrotoksisite (p<0.05) ile mortalite
oran1 arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski oldugu go6zlenmistir. Mekanik
ventilasyon, asidoz, sepsis ve nefrotoksik ajan kullanimi olanlarin biiyiik ¢ogunlugunun
kaybedilen hasta grubunda oldugu goriilmiistiir. Diyaliz gereksinimi (p=0.184), asfiksi
(p=0.067) ve cerrahi girisimlerin (p=0.081) mortalite oranimi1 anlamli sekilde
etkilemedigi belirlenmistir. Anlamli fark olan degiskenlerin Phi degeri hesaplanmstir.
Buna gore mekanik ventilasyonun (©=0.46), metabolik asidoz (©=0.32), sepsis
(©=0.32) ve nefrotoksisiteye (@=0.24) gore mortalite lizerinde daha fazla etkiye sahip
oldugu goriilmiistiir. Kreatinin degerleri ile mortalite karsilastirilmis ve sonucta anlaml

bir iliski olmadigi bulunmustur (U=710, p=0.099).

49



Tablo 20. Akut Bobrek Hasar1 Gelisen Yenidoganlarda Mortalite Oranini
Etkileyen Faktorler

Kaybedilen Yasayan Toplam
Parametreler Hasta Hasta 3]
N % N % N %

Mekanik Ventilasyon 45 65.2 | 24 | 348 | 69 100 0.000***
Metabolik Asidoz 39 65 21 35 60 100 0.004**
Sepsis 45 577 | 33 | 423 | 78 100 0.044*
Diyaliz 14 66.7 7 333 | 21 100 0.184
Asfiksi/Hipoksi 15 71.4 6 286 | 21 100 0.067
Cerrahi girisim 24 64.9 13 | 35.1 37 100 0.081
Nefrotoksisite 45 57.7 33 | 423 78 100 0.044*

*p<0.05,**p<0.01,***p<0.001

Diyaliz alan 23 hastanin 15’1 (%65,2) kaybedildi, 8’1 (%34,7) ise kurtarildi.
Diyaliz yapilan hastalarda mortaliteye etki eden faktdrler incelendiginde higbirisinin

mortalite tizerine istatistiksel olarak anlamli etkisi olmadigi saptandi (p>0.05).

Calismamizdaki  hastalarin ~ bobrek  fonksiyonlar1  agisindan  izlemi
sosyoekonomik diizeyin diisiik olmasi ve ailelerin kontrole gelmemesi nedeniyle
diizenli sekilde yapilamadi. Hayatta kalan 36 hastanin yalnizca 15°i pediatrik nefroloji
boliimiinde izlenebildi. Izlemdeki hastalara yapilan goriintiileme ydntemlerinde (USG,
DMSA, MAG-3) 5 hastanin bobreklerinde fonksiyon kaybi saptandi ve 3’iiniin bobrek
parankim ekojenitesinde artis goriildii. U¢ hastanin da hidronefroz tamisiyla takip
edildigi gozlendi. izlemdeki hastalarin 7’sinin hipertansiyon nedeni ile tedavi aldig

ogrenildi. Bu hastalarm 2’sinin doppler USG’lerinde renal arterlerde stenoz izlenmis
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olup, renovaskiiler nedenli hipertansiyon gelistigi saptandi. Takip edilen hastalarimiz
ortalama 20,13+18,68 ay izlenmis olup bu siirede kronik bobrek yetmezligi gelisen
hasta olmadi. Ancak ileriki donem geg sekelleri agisindan hastalarimiz risk altinda olup,
ozellikle sintigrafi ile bobrek fonksiyon kaybi olan hastalarin yakin araliklarla izlemi

gereklidir.

Tablo 21. izlemdeki hastalarin prognozu

[zlemde prognoz Hasta sayis1 (15/36)
Tekrarlayan IYE 3
Hipertansiyon 7

(5 yenidogan renal HT

2’si renovaskiiler HT)

Bobrekler fonksiyon kaybi 5
Parankim ekojenitesi artist 3
Bobreklerde AP cap artist 3

(hidronefroz)

Bobreklerde stenoz 2

51



5. TARTISMA

Yenidoganlarda ABH orani kesin olarak bilinmemektedir. Ancak c¢alismalarda
YD YBU’de ABH sikliginin %6-24 arasi degistigi goriilmektedir (2,14). Bizim
calismamizda ise YD YBU’de son on yilda ABH gérilme oram1 %16 olarak

saptanmistir.

Yenidoganlarda ABH tanisinda genellikle serum kreatinin diizeyi ve/veya idrar
cikimi kullanilmaktadir. Ancak literatiirde bu kriterler ile ilgili uzlasma saglanmamis
olup farkli tanimlamalar bulunmaktadir. 2013 yilinda Dr. Torres de Melo Bezerra ve
arkadaglari, yenidoganin kendine 06zgii fizyopatolojisi olmasi nedeniyle nRIFLE
kriterlerini olusturmustur. nRIFLE kriterlerine gore oligiiri <1,5 cc/kg/st kabul edilirse
ABH i¢in risk faktorleri ve komplikasyonlarinin artis gosterecegi belirtilmistir. Bu
sayede daha iyi bir smiflama yapilacagi ve diiirezin YD YBU’deki hastalarda yiiksek
riski tanimlamada uygun bir alternatif metod olarak kullanilabilecegi bildirilmistir.
Bunun nedenlerinin basinda ABH taniminda kullanilan serum kreatinin degerinin
kisitlayict olmasi gelmektedir. Dogum sonrasi serum kreatinin diizeyi, annenin kreatinin
diizeyini yansitmaktadir. Buna ek olarak gestasyon yasina bagli olarak serum kreatinin
diizeyinin azalmasi gilinler ile haftalar siirmektedir. Ayrica Ozellikle prematiirler,
annelerinden daha fazla serum kreatinin diizeyine sahip olabilirler. Serum kreatinini
renal fonksiyonlar %25-50 oraninda azalana kadar degisiklik gostermeyip, hasar
baglangicindan 24-48 saat sonra artis gostermeye baslar. Renal fizyoloji ve serum
kreatinin degerlendirilmesindeki zorluklar ABH nin evrelendirmesini zorlastirmaktadir.
Son yillarda serum kreatinin diizeyinin dezavantajlart nedeniyle yeni belirtegler
lizerinde c¢alismalar yogunlagmistir. Calismamiz retrospektif nitelikte olup ABH
tanisinda yer alan yeni belirteglerin (NGAL, KIM-1, osteopontin, idrar sistatin C vb.)

kullanilmast s6z konusu olmadigindan ABH tanis1 i¢in nRIFLE kriterleri kullanildi.

Caligmamizda  nRIFLE kriterlerine gore ABH’li yenidoganlar
degerlendirildiginde en yiiksek dagilimin %38,8 oraninda risk grubu ile %40 oraninda
yetmezlik grubunda oldugu saptandi. Benzer sekilde 2014 yilinda prematiirlerde ABH
sikligint arastiran bir ¢alismada %51 risk, %18 hasar ve %31 oraninda yetmezlik

gorilmiistiir (7).
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ABH’den gegen yenidoganlarin demografik verilerinin (cinsiyet, hastanede yatis
siiresi ve dogum agirligl) dagilimi ile nRIFLE kriterlerine gore ABH siddet skoru
arasinda anlamli iliski bulunmadi. Literatiirde genellikle neonatal siire¢te ABH’nin
prematiirelerde, diisiik gestasyon haftas1 ve diisik dogum agirligr ile iligkili oldugu
belirtilmektedir. Ancak Cataldi ve arkadaslarinin ¢alismasinda da bizim ¢alismamizda
oldugu gibi diisiik dogum agirligi ve gestasyon yasi ile ABH arasinda iliski
saptanmamistir. Bu durum popiilasyon farkliligt ve renal fonksiyonlarin
hesaplanmasinda kullanilan kriterlerin farkliligi nedeniyle karsilastirilma yapilmasinin

zor olmasi ile agiklanmustir (24).

Calismamizda ABH hastalarinda en sik karsilasilan bulgu metabolik asidozdu
(%71). nRIFLE kriterlerine gére ABH siddet skoru arttikga metabolik asidoz goriilme
sikliginin arttig1 tespit edildi. Benzer sekilde 2013 yilinda Tiirkiye’de yapilan bir
calismada ABH siddeti arttikca metabolik asidozun goriilme sikliginin da arttig
goriilmektedir (33).

Calismamizda sik karsilasilan bir diger bulgu 6demdi (%50). Odem; sivi
yiiklenmesi, oligiiri veya hipoalbuminemiye sekonder gelisen renal hipoperfiizyon ve
renal fonksiyon bozuklugu sonucu olusabilir. nRIFLE siddet skorunun artmasiyla 6dem
goriilme sikligr arasinda anlamli iliski saptandi. 2013 yilinda Askenazy ve
arkadaglarinin  terme yakin ve term yenidoganlarda yaptifi bir c¢alismada,
hipervoleminin ABH iizerinde risk faktorii oldugu ve 0Ozellikle mortalite oranini

arttirdig1 gosterilmistir (32).

Hastalarimizin 81’inin serum albumin degerine ulasilabildi. nRIFLE kriterlerine
gdre ABH siddeti ile Salb degerleri arasinda anlamli iliski saptanmadi (p=0.794). Odem
gelismesi lizerine albuminin etkisi incelendigi zaman, hipoalbumineminin 6dem

gelismesinde anlamli oldugu bulundu (p<0.05).

2014’te yayinlanan bir ¢alismada, yenidoganlarda ABH gelisiminde rol oynayan
faktorlerin basinda asfiksi, mekanik ventilasyon gereksinimi, metabolik asidoz,

nefrotoksisite, KKH ve sepsisin oldugu belirtilmistir (7).

Literatiirdeki calismalarda mekanik ventilasyon ile ABH arasinda iligki

bulunmustur. Mekanik ventilasyon esnasinda olusan hipoksemi ya da hiperkapni; NO,
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anjiotensin II, endotelin ve bradikinin araciligiryla vaskiiler dinamigi etkileyebilir.
Ayrica vendz doniisli azaltarak kardiyak outputun azalmasina neden olabilir. Bu iki
mekanizma sayesinde renal kan akimi bozulabilir ve ABH gelisebilir. Bolat ve
arkadaslarinin ¢alismasinda mekanik ventilasyon orant %53,6 saptanmis ve mekanik
ventilasyonun ABH gelisme riskini anlamli sekilde arttirdigi bulunmustur (10).
Calismamizda yer alan ABH’li yenidoganlarda mekanik ventilasyon ihtiyacit %81’di.
Ancak nRIFLE kriterlerine gore ABH’nin siddetinin artmasiyla mekanik ventilasyon

gereksinimi arasinda anlamli iligki bulunmadi (p=0.259).

Cataldi ve arkadaslar1 nefrotoksik ilag kullanim oranini, prematiir olup ABY
gelisen olgularda %50 oraninda bulmustur. Calismalarinda NSAII’lerin PDA kapamak
igin, ditiretiklerin ise siv1 elektrolit tedavisinde siklikla kullanildigina deginilmistir. Bu
iki ilag direkt bobrege etkilidir. Ayrica YD YBU’lerinin ¢ogunda erken veya geg
neonatal sepsis agisindan antibiyotik kullanildigi belirtilmistir (24). Rhone ve
arkadaglarmin 107 CDDA’l1 infant ile yaptiklar retrospektif ¢alismada %87 oraninda
nefrotoksik ila¢ kullaniminin oldugu belirtilmistir (8). Bizim ¢alismamizda en az bir
nefrotoksik ilag ile karsilagsma oran1 %91 saptanmistir. Ancak nRIFLE kriterlerine gére
ABH siddetinin artmasiyla nefrotoksik ila¢ kullanimi arasinda anlamli iliski goriilmedi
(p=0.347). Bu sonucu her YBU’de olmas1 gerektigi gibi nefrotoksik ila¢ dozlarinin
bobrek fonksiyonlarmma gore ayarlanarak, fonksiyonlar {izerine olumsuz etkisinin

Onlenmesi ile agiklayabiliriz.

Mathur ve arkadaslar1 sepsisin sok, DIC, hemoraji ve kardiyak yetmezlik
yaparak bobrek yetmezligine neden olabilecegini belirtmistir (13). Stojanovi¢ ve
arkadaglarinin yaptig1 calismada, yenidoganlarda sepsisin ABH’ye siklikla eslik eden
bir durum oldugu belirtilmis ve ABH’li olgularda sepsis orani %64 saptanmistir (7).
Calismamizda ABH’li yenidoganlarda sepsis goriilme orami %91 saptandi. Ancak
NRIFLE kriterlerine gore, sepsisin ABH nin siddetini istatistiksel olarak anlamli sekilde
arttirmadig belirlenmesine ragmen onemli bir etkisi saptanmustir (p=0.067). Inotrop
ajan kullanimi sepsisin destekleyici bulgusudur ve ¢alismamizda yetmezlik grubunda
(%43,3) daha fazla kullanildig1 goriilmesine ragmen ABH siddetinin artisiyla inotrop

kullanimi arasinda anlamli iligki goriilmemistir (p=0.097).
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Gebelikte maternal hastalik ve ila¢ kullanimi bazi c¢aligmalarda ABH’yi
etkileyen risk faktorleri olarak belirtilmektedir. Kotii intrauterin g¢evre, neonatal
periyotta bobrek hasarmma neden olabilir. Gebelikte antibiyotik kullaniminin
yenidoganin bobrek fonksiyonlarini etkiledigi, antenatal steroidlerin diisiik dogum
agirligima neden oldugu ve organogenezisi kotiilestirdigi bilinmekle birlikte
nefrogenezis tizerindeki etkisi tam anlamiyla anlasilmamistir. Maternal hastaliklardan
EMR hem direkt etkiyle, hem de antibiyotik gereksinimine yol agmasi nedeniyle ABH
yapabilmektedir (10). Bizim calismamizda ise ABH’li yenidoganlarin annelerinin
gebelikte maternal hastalik oran1 %55, gebelikte ila¢ kullanim orani %34 oldugu
goriildii. Ancak nRIFLE kriterlerine gore ABH siddeti artmasiyla maternal hastalik
(p=0.826) ve ilag kullanim1 (p=0.880) arasinda anlamli iliski goriilmedi.

Perinatal asfiksi ABH i¢in risk faktoriidiir. Vachvanichsanong ve arkadaslarinin
yaptig1 calismada asfiksi oran1 %15 (66), Selewski ve arkadaslarinin yaptiklari
calismada asfiksi %38 olarak bulunmustur (8). Calismamizda ABH’li yenidoganlarda
asfiksi goriilme oran1 %24 idi. Fakat ABH siddetinin artmasiyla asfiksi arasinda anlamli

iliski saptanmadi (p=0.385).

Konjenital kalp hastaliklar1 ABH’ye neden olabilir. KKH’lerden 6zellikle PDA
hem soldan saga sant ile renal perfiizyonu azaltarak, hem de tedavisinde kullanilan
NSAIl ile ABH yapabilir. Stojanovi¢ ve arkadaslarmin yaptig1 calismada, PDA goriilme
olasiligr %41 saptanmustir (7). Bruel ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada PDA’nin,
ABH ig¢in risk faktorii oldugu belirtilmistir (8). Calismamizda da benzer olarak ABH’li
yenidoganlarda KKH goriilme sikligi %78 ve PDA goriilme sikligi %50 idi. Ancak
NRIFLE kriterlerine gére ABH siddetinin artmasiyla KKH goriilmesi arasinda anlamlt
iligki saptanmadi (p=0.522). PDA tanis1 saptanan 43 hastanin 20’sinin (%46) ibuprofen
ile PDA’lar1 kapatilmistir.

Calismamizda ABH gelisen hastalarda laboratuvar parametreleri olarak idrar
¢ikimi ile ph, HCO3, GFR ve Na degerleri arasinda pozitif yonde; BUN, Cr, K, P ve
UA arasinda negatif yonde iliski bulundu. nRIFLE kriterlerine gore ABH siddet skoru
arttikca hiponatremi ve hiperpotasemi goériilme sikliginin arttigi goriildii. Hipokalsemi
ya da hiperkalsemi agisindan anlamli iligki goriilmedi. Serum kreatinin diizeyinin ABH

siddeti ile korele oldugu daha once yapilan ve degisik tani kriterlerinin kullanildig:
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caligmalarda gosterilmistir. nRIFLE kriterlerinde serum kreatinin degeri yer almamakla

birlikte, bizim ¢alismamizda da serum kreatinin diizeyi ABH siddeti ile koreledir.

Calismamizda ABH gelisen yenidoganlarin mortalite orani %54 saptandi.
Mortalite oranim1 %69 olarak saptayan calisma yanisira oligo-aniirik hastalarda
mortalite oraninin %25-78 arasinda degiskenlik gosterdigini belirten ¢alismalar da
vardir. Bu oranlara gére mortalite oraninin merkezlere gore degistigi gortilmektedir.
Calismamizda kaydedilen yiliksek mortalite orani, klinigimizin tgilincii basamak YD
YBU olmasi, bu nedenle komplike, yiiksek riskli hasta yatiglarinin sik olmasiyla

aciklanabilir.

NRIFLE kriterlerine gore, ¢alismamizdaki mortalite oran1 ile ABH siddet skoru
arasinda anlamli iligki saptanmamustir. Literatiirde yer alan bazi ¢alismalarda mortalite
oran1 ile ABH siddeti arasinda anlamli iliski saptandigi halde, Koralkar ve
arkadaglarinin yaptigi ¢alismada bizim sonuglarimizi destekler sekilde ABH siddeti ile
mortalite oran1 arasinda iliski goriilmemistir. Ancak bu ¢aligmada tanisal olarak serum
kreatinin degerleri kullanildig1 i¢in bazi yanlis degerlendirmeler olabilecegi yazarlar
tarafindan tartisitlmistir. Diger bir olasilik da bizim ¢alismamiz i¢in de gegerli olan

ABH’nin erken evresinde kaybedilen hastalar ile agiklanabilir(14).

Mortalite oranmi etkileyen faktorler incelendiginde metabolik asidoz, sepsis,
mekanik ventilasyon ile nefrotoksisitenin anlamli derecede mortaliteyi arttirdigi

gortldii.

ABH olan hastalarimiz arasindan mekanik ventilasyon gereksinimi olan 69
hastanin 45’1 kaybedildi. Diger taraftan toplam hastalarimizdan kaybedilen 46 hastanin
45’ inde (%97) mekanik ventilasyon gereksinimi oldugu goriildii. Bu verilerin de
destekledigi gibi mekanik ventilasyon ile mortalite arasinda istatistiksel olarak anlamli
iliski bulundu (p=0.000). Ayrica c¢alismamizda mekanik ventilasyon ihtiyacinin
(©=0.46) , metabolik asidoz (©=0.32), sepsis (¥=0.32) ve nefrotoksisiteye (0=0.24)
gore mortalite lizerinde daha fazla etkiye sahip oldugu goriilmiistiir. Koralkar ve
arkadaglarinin yaptig1 calismada mekanik ventilasyon gereksiniminin ABH’de mortalite

oranini 9 kat arttirdigi goriilmektedir (14).
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Metaboliz asidozu olan 60 hastanin 39’u (%65) kaybedildi. Toplam
hastalarimizdan kaybedilen 46 hastanin 39’unda (%84) asidoz saptandi. Metabolik
asidoz ile mortalite arasinda anlamli iligski goriildi (p=0.004). Literatiirde metabolik
asidozun yenidoganlardaki ABH’de mortaliteyi 7,5 kat arttirdig1 gosteren bir ¢alisma
vardir (65).

Toplam hastalarimizdan kaybedilen 46 hastanin 45’inde (%97) sepsis saptandi.
Sepsis ile mortalite orani arasinda anlamli iliski saptanmis olup sepsis olanlarin
cogunlukla kaybedilen hasta grubunda (45/78; %57.7) yer aldig1 goriilmistiir. Mathur
ve arkadaslarinin sepsisli term yenidoganlarda yaptigi ¢alismada, ABH gelisen sepsisli
yenidoganlarin daha mortal seyrettigi goriilmiistiir (13). Baska bir ¢alismada da Bezerra

ve arkadaslar1 sepsisin, mortalite ile anlamli sekilde iliskili oldugunu gostermislerdir

).

ABH’li yenidoganlarda asfiksi Oykiisii bulunan 21 hastanin 15’1 (%71)
kaybedildi. Toplam hasta grubundan ise kaybedilen 46 hastanin 15’inde (%32) asfiksi
bulunmaktaydi. Asfiksi ile mortalite oram1 arasindaki iligki istatiksel olarak anlamli
olmamakla birlikte dnemli bulunmustur (p=0.067). Toplam 21 asfiktik hastanin 11°i
yetmezlik, 7’si risk ve 3’1 de hasar grubunda yer almaktadir. Asfiksi dykiisii bulunan
ABH’1i hastalarin yaklagik yarisinin yetmezlik grubunda oldugu ve %71 gibi yliksek bir
oranda kaybedildigi halde mortalite ile iliskisinde istatistiksel olarak anlamli sonug
bulamamamizin nedeninin 6rneklem sayisinin az olmasindan kaynaklanabildigi
diistintilebilir. Bezerra ve arkadaslarinin ¢alismasinda da perinatal asfiksinin mortaliteyi

etkileyen faktorlerin basinda geldigi belirtilmektedir (5).

Nefrotoksisite 0ykiisii olan 78 hastanin 45’1 (%57,7) kaybedildi. Toplam hasta
grubundan kaybedilen 46 hastanin 45’1 (%97) nefrotoksik ajanla karsilastigi goriildii.
Nefrotoksisite ile mortalite oram1 arasinda anlamli iligki saptandi (p<0.05).
Vachvaningsanong ve arkadaslarinin yaptig1 c¢alismada nefrotoksisiteye baglh

gerceklesen mortalite orani %25 saptanmistir (66).

Calisma grubumuzda yer alan 23 yenidoganin (%27) diyaliz gereksinimi
olmustur. nRIFLE kriterlerine gore yetmezlik grubunda saptadigimiz 34 yenidoganin

22’sine diyaliz agilmis ve yetmezlik grubunda geri kalan 12 hastamiza ise genel
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durumlarinin stabil olmamasi, hipotansiyonlar1 ve gegirdikleri batin i¢i operasyonlar
nedeniyle diyaliz tedavisi uygulanamamistir. Bu hastalardan birisine PUV rezeksiyonu
yapilarak, bes yenidogana diliretik tedavisi uygulanarak idrar ¢ikimi saglanmis ve
yetmezlik tablosu diizelmistir. Geri kalan 6 hasta kaybedilmistir. Moghal ve
arkadaglarinin yaptigi ¢alismada RRT sikligi %20 oraninda belirtilmistir (61). Bizim
caligmamizdaki diyaliz orani1 ile diger caligmalardaki oranlarin benzer oldugu
goriilmiistiir. Ayn1 zamanda diyaliz tedavisi alanlarda mortalite oranlar1 incelendi ve
diyaliz gereksinimi ile mortalite orani arasinda anlamli iliski goriilmedi (p=0.184).
Diyaliz alan 23 hastanin 15’1 (%65,2) kaybedilmis, 8’1 (%34,7) ise kurtarilmistir.

Yenidogan doneminde ABH tanisi ivedilikle konulmali ve etiyolojik nedenler
arastirilarak tedavi planlanmali, yeterli sivi alimi, asit baz dengesi ile sivi-elektrolit
dengesi dikkatli bir sekilde izlenmelidir. Kan basmci da yakindan izlenmeli ve
nefrotoksik ajan kullanimi minimale indirilmelidir. Eger riskli ilaglarin kullanimi
zorunlu ise uygun doz ve araliklarla verilmelidir. Tedaviye direngli olgularda diyaliz

uygulamasi geciktirilmeden baslanilmalidir.

Yenidogan akut bobrek hasarinin uzun donem prognozunu gosteren birkag
calisgma vardir. Bu c¢alismalarda uzun donem hasar olasiligi anlatilmakta ve
hipertansiyon, KBY, renal konsantrasyon defektinin gelisebilecegine dikkat ¢ekilmekte
ve ABH’li yenidoganlarda dikkatli ve uzun siireli izlemin 6nemi vurgulanmaktadir.
Moghal ve arkadaslarinin yaptig1 ¢aligmada, ABH gelisen hastalarin izleminde serum
kreatinin, kan basinci, tam idrar tetkiki, albumin/kreatinin oranina bakilmas: gerektigi
ve yillar sonra bu parametrelerde anormallikler gelisebilecegi belirtilmektedir (61).
Abitbol ve arkadaglart uzun dénemde 20 CDDA’l1 infanti incelemis ve proteiniiriyi,
yiikselmis serum kreatinin diizeyini ve obeziteye egilimi risk faktorii olarak saptamistir
(62). Bizim ¢alismamizda ortalama 20,13+18,68 ay siireyle izlemde olan 15 hastanin
5’inin goriintiilemesinde bobrek fonksiyonlarimin azalmis oldugu saptandi ve bu

hastalarin yakin araliklarla kontrole gelmesi onerildi.

ABH’nin etiyolojisinde yer alan risk faktorlerinin, ABH’ nin siddetine etkilerinin
NRIFLE kriterlerine gore calisilmasi ve uzun dénem prognozun vurgulanmasi

calismamizin 6nemli yanlariydi. Calismamizin kisitlayici kriterleri tek merkezli olmasi
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nedeniyle hasta popiilasyonundaki azlik ve retrospektif olmasinin tani kriterlerinde

yarattigi zorluktu.

Sonug olarak yenidoganlarda ABH’nin morbidite ve mortalitesini azaltmak ve
bu hastalarda daha iyi sonuglar elde etmek igin neonatologlar ile nefrologlar birlikte
hareket etmelidirler. nRIFLE kriterleri klinisyenlere tani konusunda yol gosterici
olmakla birlikte {izerinde calisilmasi gereklidir. Ayn1 zamanda g¢aligmalarda ABH’yi
gostermede genellikle kullanilan serum kreatininin ile idrar ¢ikimimin yani sira yeni
belirtecler tanimlanmalidir. ileriki calismalarda ABH’nin uzun dénem sonuclarinm ve
duyarli popiilasyonlarda kronik bdbrek hastaliginin gelisiminin tanimlanmasina

gereksinim bulunmaktadir.
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6.SONUCLAR

1) Calismamizda YD YBU’de yatan 532 yenidogan arasinda nRIFLE kriterlerine gore
ABH tanis1 alan 85 yenidogan olup, ABH goriilme siklig1 %16 bulunmustur.

2) nRIFLE smiflamast ile ABH tanisi alan yenidoganlarin demografik ozellikleri
(dogum zamani, dogum agirlig1, hastanede yatis siiresi, cinsiyet) arasinda iliski
bulunmamustir.

3) ABH tanis1 alan yenidoganlarda en sik karsilagilan bulgu metabolik asidozdu. ABH
siddeti arttik¢a metabolik asidoz goriilme sikliginin arttig1 gorildii.

4) ABH tanisi alan yenidoganlarda sik karsilasilan bir diger bulgu 6demdi. ABH siddeti
arttikga 6dem goriilme sikliginda artis gézlendi.

5) nRIFLE kriterlerine gére ABH siddetinin artmasiyla ABH etiyolojisinde yer alan
mekanik ventilasyon gereksinimi, sepsis, nefrotoksisite, cerrahi girisim, asfiksi,
KKH, solunum yolu problemleri ve GIS problemleri arasinda anlamli iliski
goriilmedi.

6) ABH’li yenidoganlarda asfiksi Oykiisii bulunan 21 hastanin 15’1 (%71) kaybedildi.
Asfiksi ile mortalite orani1 arasindaki iligki istatistiksel olarak anlamli olmamakla
birlikte dnemli bulunmustur (p=0.067).

7) Idrar ¢ikimi ile ABH’li yenidoganlarm laboratuvar parametreleri karsilastirildi. Idrar
¢ikimi ile pH (r=0.308, p<0.01), HCO3 (r=0.227, p<0.05), GFR (r=0.372, p<0.05) ve
serum sodyum (r=0.357, p<0.01) degerleri arasinda pozitif yonde; BUN (r=-0.253,
p<0.05), kreatinin (r=-0.493, p<0.01), trik asit (r=-0.440, p<0.01), serum potasyum
(r=-0.330, p<0.01) ve serum fosfor (r=-0.248, p<0.05) degerleri arasinda ise negatif
yonde anlamli bir iligki oldugu bulunmustur. nRIFLE kriterlerine gére, ABH siddeti
arttikca, hiponatremi ve hiperpotasemi goriilme sikligimin anlamh sekilde arttig
goriildii. .

8) Caligmamizdaki ABH’li yenidoganlarda mortalite oram1 %54 saptandi. nRIFLE
kriterlerine gore, ABH siddetinin artmasi ile mortalite oran1 arasinda anlamli iligki
gorilmedi.

9) Mekanik ventilasyon gereksinimi, nefrotoksisite, sepsis ve metabolik asidozun
mortalite oranini anlaml sekilde etkileyen risk faktorleri oldugu goriildi. Mekanik

ventilasyon ihtiyacinin (=0.46), metabolik asidoz (©=0.32), sepsis (0=0.32) ve
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nefrotoksisiteye (@=0.24) gére mortalite iizerinde daha fazla etkiye sahip oldugu
gorilmistiir. Kaybedilen hastalarda, sagkalanlara gore serum kreatinin diizeyinde

anlaml sekilde artis saptanmadi.
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7.0ZET

Yenidogan Yogun Bakim Unitesinde Akut Bobrek Hasar1 ve nRIFLE

Kriterlerinin Tam ve Prognozdaki 6nemi

Giris ve Amac

Klinik calismalarda yenidoganlarda akut bobrek hasar1 (ABH) icin farkli
tanimlamalarin kullanilmasi ve standart bir tanimin olmamasi nedeniyle ABH siklig1 ve
mortalite oran1 ¢ok genis aralikta dagilim gostermektedir. ABH tanimlamasinda bu
karmasay1 ortadan kaldirmak ig¢in idrar ¢ikimini dikkate alarak gelistirilen nRIFLE
kriterleri gelistirilmistir. Calismamizin amaci, yenidoganlarda nRIFLE Kkriterlerinin
kullanilarak ABH nin siddetini etkileyen faktorlerin belirlenmesi ve mortalite oranlarina
etkisinin saptanmasi ve mortaliteye etki eden faktorlerin irdelenmesi ile ortalama bir

yillik izlemdeki sonuglarini belirlemektir.

Hastalar ve Metod

Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi (GUTF) YD YBU’deki 2006-2016 tarihleri
arasinda yatan 532 hastanin kayitlar1 incelendi ve ABH tanisi alan 85 hasta ¢aligmaya
dahil edildi. ABH tanisinda giinliik idrar ¢ikiminin azalmasi esas alindi ve hastalar

NRIFLE kriterlerine gore siniflandirildi.

Bulgular

Calismaya alinan 85 hastada (%16) hayatin ilk 1 ayinda ABH gelisti. Olgularin
%45,9’u term, %54,1°1 preterm idi. YD YBU’de ortalama yatis siireleri 31,95+34,7
giindii. 33’1 (%38,8) risk, 18’1 (%21) hasar ve 34’1 (%40) yetmezlik grubuna dahil
edildi. Metabolik asidoz ile 6dem, ABH gelistigi sirada en sik karsilasilan bulgulardi.
NRIFLE kriterlerine gore ABH siddeti ile metabolik asidoz (%71) ve édem (%50,5)
arasinda anlaml iliski saptandi (p<0.05). Calismamizda ABH gelisen hastalarda
laboratuvar parametreleri olarak idrar ¢ikimi ile ph, HCO3, GFR ve Na degerleri
arasinda pozitif yonde; BUN, Cr, K, P ve UA arasinda negatif yonde iliski bulundu.
nRIFLE kriterlerine gére ABH siddet skoru arttik¢a hiponatremi ve hiperpotasemi

goriilme sikliginin arttign  goriildi (p<0,05). Hastalarimizda mortalite oran1 %54
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saptand1i. Mortalite oranini anlamli olarak etkileyen faktorler mekanik ventilasyon

gereksinimi, sepsis, nefrotoksisite ve asidozdu (p<0,05).

Sonu¢

Idrar ¢ikimini esas alan nRIFLE kriterleri klinisyenlere tam1 konusunda yol
gosterici olmakla birlikte ABH tanisin1 koymak igin bugiine kadar kullanilan serum
kreatininin ile idrar ¢ikiminin yani sira yeni belirtecler lizerinde ¢aligmalara gereksinim

vardir.
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8.SUMMARY

Acute Kidney Injury and the Importance of nRIFLE Criteria in Diagnosis
and Prognosis in the Neonatal Intensive Care Unit

Introduction and purpose

Due to the use of different definitions for acute kidney injury (AKI) in newborns
in clinical trials and the absence of a standard definition, AKI frequency and mortality
rates are widely distributed. In order to remove this complexity from the definition of
AKI, the nRIFLE criterion developed by considering urine output has been developed.
The aim of our study is to determine the factors affecting the severity of AKI using the
NnRIFLE criteria in newborns and to determine the effect on mortality rates and to
examine the factors affecting the mortality and determine the mean annual follow-up

results.
Methods

At Gazi University Faculty of Medicine (GUTF) NICU the records of 532
patients between 2006-2016 were reviewed and 85 patients with AKI were included in
the study. Decrease in daily urine output was taken as the basis for the diagnosis of

AKI, and patients were classified according to the criteria of nRIFLE.
Results

AKI developed in the first month of life in 85 patients included in the study
(16%). 45.9% of the cases were term and 54.1% were preterm. The mean hospital stay
was 31.95 £+ 34.7 days.

33 (38.8%) were at risk, 18 (21%) were injuries and 34 (40%) were insufficient.
Metabolic acidosis and edema were the most common findings during the development
of AKI.

There was a significant relationship between AKI severity and metabolic acidosis (71%)
and edema (50.5%) according to nRIFLE criteria (p <0.05). In our study, AKI patients
developed positive between urine output and pH, HCO3, GFR and Na values; There
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was a negative correlation between BUN, Cr, K, P and UA. The frequency of
hyponatremia and hyperpotasemia was found to increase as AKI severity score
increased according to nRIFLE criteria (p <0.05). The mortality rate was 54% in our
patients. Significant factors affecting the mortality rate were mechanical ventilation
requirement, sepsis, nephrotoxicity and acidosis (p <0,05).

Conclusion

nRIFLE criteria based on urinary output are a guide for clinicians to diagnose,
and there is a need to work on new markers as well as serum creatinine and urine output

used to date for the diagnosis of AKI.
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