
Radyokontrast Nefropati ve Önlenmesi

Koroner anjiyografi (KAG) iflleminin iyi bilinen
komplikasyonlar›ndan biri kullan›lan kontrast ajan ile
iliflkili olarak ortaya ç›kan akut böbrek yetersizli¤idir
(kontrast nefropati). Bir çok tan›mlamalar› olmas›na
karfl›n, ço¤unlukla radyolojik inceleme sonras› 1 ile 7
gün içinde serum kreatinin düzeylerinde %50 veya
88mmol/L art›fl olmas› ve bir baflka neden tespit edi-
lememesi kontrast nefropatisi olarak kabul edilmek-
tedir (1). Kontrast nefropati normal böbrek fonksiyo-
nu olan hastalarda nadiren geliflmesine karfl›n, hafif
kronik böbrek yetersizlikli hastalarda %5’e, ciddi kro-
nik böbrek yetersizlikli hastalarda %50’ye varan
oranlarda görülebilmektedir (2-4).

Kontrast nefropati geliflimi için altta yatan kronik
böbrek yetersizli¤i ve diyabetes mellitusun varl›¤›
(özellikle insülin ba¤›ml› diyabet) en önemli, ba¤›ms›z
risk faktörleri olarak tan›mlanm›flt›r (1). Bu risk faktör-
lerinin yan› s›ra konjestif kalp yetersizli¤i, dehidratas-
yon, hipotansiyon ve hipoksi gibi böbrek kan ak›m›n›n
azald›¤› durumlar kontrast nefropati geliflimine zemin
haz›rlayan di¤er etkenler olarak bildirilmifltir (2). 

Kontrast nefropatisinin etyolojisine yönelik çal›fl-
malarda kontrast maddenin türü ve miktar›n›n kont-
rast nefropati geliflimi ile iliflkili oldu¤u gözlenmifltir
(5). Kontrast maddenin osmolaritesi, içerdi¤i iyot
konsantrasyonuna ba¤l›d›r. Bu anlamda, düflük os-
molariteli (isoozmolar), non-iyonik kontrast maddele-
rin, özellikle dimerik flekillilerinin daha az nefrotoksik
oldu¤u düflünülmektedir. Literatürde çeliflkili sonuç-
lar bildirilmesine karfl›n, randomize 31 çal›flman›n in-
celendi¤i büyük bir metaanalizde düflük osmolariteli
kontrast›n yüksek osmolariteli kontrast madde kulla-
n›m›na göre istatistiki olarak anlaml› derecede koru-
yucu oldu¤u bildirilmifltir. Bu risk azalmas› özellikle
böbrek yetersizlikli olan hastalarda daha belirgin bu-
lunmufltur (6). 

Kontrast madde uygulamas›n›n hangi mekaniz-
ma ile böbrek hasar›na neden oldu¤u henüz tam bi-
linmemektedir. Kontrast maddenin direkt nefrotoksi-
sitesi yan› s›ra medulla iskemisine yol açan renal va-
zokonstriksiyon da patogenezde suçlanmaktad›r.
Her iki durumda da serbest oksijen radikalleri art-
makta ve buna ba¤l› olarak ortaya ç›kan oksidatif
“stress” nedeni ile iskemik ve nefrotoksik hasar mey-
dana gelmektedir (7). Yak›n zamanda uygulanan ba-
z› anti-oksidan tedavilerin baflar›l› sonuçlar› bu hipo-
tezi desteklemektedir (afla¤›ya bak›n›z). 

Kontrast nefropatinin mortaliteye ve morbiditeye
olan negatif etkilerinden dolay› önleyici tedbirlerin
al›nmas› büyük önem göstermektedir (8). Öncelikle,
yüksek riskli hastalarda serum kreatinin düzeylerinin
anjiyografi ifllemi öncesi ve sonras› izlenmesi muhak-
kak tatbik edilmesi gereken bir klinik uygulamad›r.
Bu yüksek riskli hastalarda yap›lan çal›flmalarda ifllem
öncesi furosemid gibi diüretiklerin veya renal vaso-
konstriksiyonu önleyecek kalsiyum kanal blokerleri,
adenosin reseptör antagonistleri, dopamin, endote-
lin antagonistleri veya atriyal natriüretik peptid gibi
çeflitli tedavilerin uygulanmas› denenmifl, ancak kesin
olarak yararl› bir etki saptanamam›flt›r (9). Günümü-
ze kadar etkinli¤i en iyi gösterilen, güvenli yöntem
intravenöz % 0.45 veya % 0.9 NaCL ile plazma hac-
minin geniflletilmesidir (10). Yak›n zamanda yap›lan
büyük bir randomize çal›flmada izotonik uygulamas›
yar›m izotonik uygulamas›na göre daha üstün bulun-
mufltur (11). S›v› tedavisinin yan› s›ra, asetil sistein bi-
linen antioksidan özelli¤i nedeniyle baz› randomize
kontrollü çal›flmalarda kontrast nefropatinin önlen-
mesi amac› ile kullan›lm›flt›r. Bu tedavinin kullan›lma-
s› ile kronik böbrek yetersizlikli hastalarda anjiyografi
sonras› kontrast nefropati geliflme riskinde %40’dan
fazla azalma gösterilmifltir (12-14). Ancak di¤er çal›fl-
malarda bu yararl› etki saptanamam›flt›r (15,16). Ça-
l›flma sonuçlar›ndaki bu uyumsuzluk ilac›n uygulan-
ma zaman›, dozu, uygulanan kontrast miktar› ve tü-
rü, hasta seçimi kriterleri gibi çal›flma düzenindeki
farkl›l›klardan ve kontrast nefropati tan›mlamas›n›n
ayr›l›klardan kaynaklanmaktad›r. 
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Derginin bu say›s›nda yay›nlanan Toprak ve
ark.n›n (17) çal›flmas›nda, anjiyotensin dönüfltürücü
enzim (ACE) inhibitörlerinin, özellikle kaptopril’in
kontrast nefropatisini engelleyici etkisi kontrollü bir
çal›flma ile araflt›r›lm›flt›r. Anjiyotensin dönüfltürücü
enzim inhibitörleri özellikle orta-ileri derece kronik
böbrek yetersizlikli veya bilateral renal arter stenozu
olan hastalarda akut böbrek yetersizli¤ine neden ola-
bilmektedir. Söz konusu durumlarda bafll›ca efferent
arteryel dilatasyonu yolu ile glomerul içi filtrasyon ba-
s›nc›n› düflürerek böbrek fonksiyonlar›nda akut bozul-
maya neden olabilmektedir. Bu durum ilac›n hemodi-
namik etkisine ba¤l› olup ço¤unlukla geri dönüflüm-
lüdür ve bu etki özellikle hipovolemi varl›¤›nda belir-
gindir (18). Buna karfl›n, ACE inhibitörleri renal arter
düzeyinde kuvvetli bir vazokonstriktör olan anjiyoten-
sin II’nin sentezinin azalmas› ve vazodilatatör nitrik
oksit sentezinin artmas› yolu ile renal kan ak›m›n› ar-
t›rabilir (19). Anjiyotensin II nikotinamid adenin di-
nukleotid fosfat oksidaz sistemini aktive ederek ser-
best oksijen radikal sentezinin artmas›na neden oldu-
¤u için, ACE inhibitörlerinin ayr›ca serbest oksijen ra-
dikalleri üzerine antioksidan etkilerinin oldu¤u bildiril-
mifltir (20,21). Yukar›da bahsedildi¤i gibi serbest ok-
sijen radikalleri kontrast nefropati patogenezinde
suçlanmaktad›r. Özellikle kaptopril’in içeri¤indeki
sulfhidril grubu nedeni ile serbest radikalleri temizle-
yici özelli¤i daha belirgindir ve di¤er ACE inhibitörle-
rine göre bu konuda üstünlük gösterir (22, 23). 

Kontrast nefropatinin önlenmesinde ACE inhibi-
törlerinin potansiyel rolü iyi incelenmemifltir. Gupta
ve ark (24) 71 diyabetik hastada gerçeklefltirdikleri
randomize çal›flmada, kaptopril tedavisi ile kontrast
nefropati gelifliminde kontrol gruba göre % 79 risk
azalmas› bildirmifltir. Kontrol grubunda glomeruler
filtrasyon oran›nda yaklafl›k 10ml/dakika azalma ol-
mas›na karfl›n, kaptopril grubunda filtrasyon oran›n-
da ortalama 13ml/dakika art›fl saptanm›flt›r. Bu bul-
gularla kaptoprilin kontrast nefropatinin geliflimine
karfl› koruyucu oldu¤u sonucuna var›lm›flt›r. Derginin
flimdiki say›s›nda yay›nlanan Toprak ve ark.n›n (17)
çal›flmas›nda ise genel olarak kaptopril’in, kontrol
grubuna göre kontrast nefropatisini engelleyici bir
üstünlü¤ü gösterilmemifltir. Ayr›ca, kaptopril verilen
hastalar›n ortalama kreatinin klirensi iyi korunmakla
beraber, 5 hastada (% 10) akut böbrek yetersizli¤i ile
uyumlu kreatinin düzeyinde art›fl gözlenmifltir. Bu
bulgu ACE inhibitörlerinin erken geri dönüflümlü he-
modinamik etkileri ile iliflkili olabilir. Ayr›ca bu hasta-
lar›n bireysel özellikleri de serum kreatinin düzeylerin-

deki art›fl aç›fl›ndan etkili olabilir. Özellikle plazma ha-
cim durumu ACE inhibitörü verilmesi sonras› böbrek
yetersizli¤i geliflimi aç›s›ndan çok önemlidir. Bu hasta-
lar›n hipovolemi, diüretik kullan›m öyküsü, renal arter
darl›¤› ve kolesterol embolisi aç›s›ndan de¤erlendiril-
mesi gerekir. Koroner anjiyografi s›ras›nda tesadüfen
saptanan anlaml› renal arter darl›¤› olgular› bildiril-
mifltir. Çal›flmalar›n sonuçlar› aras›ndaki uyumsuzluk-
lar, farkl› hasta popülasyonlar›, kullan›lan kontrast
maddenin türü ve miktar›ndaki farkl›l›klardan da kay-
naklanabilir. 

Sonuç olarak, kontrast nefropati önlenmesinde
plazma hacminin art›r›lmas›na yönelik s›v› tedavisi
(izotonik veya yar›m izotonik NaCL) etkinli¤i ve güve-
nilirli¤i gösterilmifl bir uygulamad›r. Bu tedavi d›fl›nda-
ki uygulamalardan (kaptopril kullan›m› da dahil ol-
mak üzere) prospektif-randomize uyum hasta say›l›
çal›flmalar›n sonuçlar› (pozitif veya negatif) yay›nla-
n›ncaya dek kaç›n›lmal›d›r. Bu arada KAG uygulan›l-
mas› öncesi ve sonras›nda serum kreatinin de¤erleri,
özellikle kronik böbrek yetersizlikli ve/veya diyabetes
mellitus’lu hastalar da yakînen takip edilmelidir. 
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