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Amag: Akut koroner sendromlu (AKS) hastalarinda koroner gériintiileme ve kontrast madde kullanilarak yapilan islemler gereklidir an-
cak bazi hastalarda kontrast kullanimi sonrasinda kontrast nefropatisi (KN) gelisebilir ve bu hastalarda hastanede kalis siiresi uzayabi-
lir ve sonuglar kétiilesebilir. Bir karaciger fibroz belirteci (FIB-4 indeksi), AKS’de yeni baslayan kronik bébrek hastaligi, iskemik kalp has-

taligi, kalp yetmezligi, subklinik ateroskleroz ve bébrek fonksiyonunda azalma ile iliskilidir. Bu ¢alismada perkiitan koroner girisim (PKG)
uygulanan AKS hastalarinda FIB-4 indeksi ile KN arasindaki iliskinin arastirilmasi amaglanmistir.

Gereg ve Yontem: Girisim yapilan 288 AKS hastasinin FIB-4 indeksi hesaplandi ve PKG sonrasi 72 saat boyunca giinliik serum kreatinin
diizeyleri 6l¢iildii. KN gelisimi kaydedildi, KN+ ve KN- olmak lizere gruplara ayrild.

Bulgular: 288 hastanin 50'sinde KN gelisti ve KN (+) grupta yas ortalamasi, FIB-4 indeksi, Mehran Skoru, serum kreatinin, C-reaktif pro-
tein dlizeyi ve hipertansiyon orani daha yiiksekti. KN (+) grubu daha diisiik tahmini glomertiiler filtrasyon hizi (eGFR), sol ventrikiiler ejek-
siyon fraksiyonu (LVEF) ve hemoglobin seviyelerinin yani sira KN (-) grubuyla karsilastirildiginda énemli él¢iide daha diisiik bir sigara ig-
me orani gériildi. FIB-4 indeksi 21,5, KN icin %76 duyarliliga ve %41 ézgiilliige sahipti. FIB-4 indeksi ve Mehran Skoru, sirastyla 0,643 ve
0,638’lik egri altindaki alan (EAA) ile KN gelisimini dngérmede benzer dogruluga sahipti. FIB-4 indeksi (Risk orani (RO): 1,242, %95 gii-
ven araligi (GA): 1,075-1,435, p=0,003) ve Mehran Skoru (RO 1,043, %95 GA 1,012-1,074, p=0,006) bagimsiz olarak KN (+) grubuyla ilis-
kilendirildi.

Sonug: FIB-4 indeksi PKG uygulanan AKS hastalarinda KN gelisimini 6ngérdi. FIB-4 indeksi, gériintiileme ve girisimsel prosediirlerden
6nce KN’yi tahmin etmek ve énlemek igin kullanilabilecek ek maliyeti olmayan bir aractir.

Anahtar Kelimeler: Akut koroner sendrom, FIB-4 indeksi, Kontrast nefropatisi, Perkiitan koroner girisim

FIB-4 Index in Risk Stratification for Contrast-Induced Nephropathy Following
Percutaneous Coronary Intervention in Acute Coronary

Abstract

Objective: Coronary imaging and procedures using contrast media are necessary for patients with acute coronary syndromes (ACS), but
some patients may develop contrast induced nephropathy (CIN) after the use of contrast, which may prolong hospitalisation and worsen
outcomes. A liver fibrosis marker (FIB-4 index) is associated with new-onset chronic kidney disease in ACS, ischemic heart disease, heart
failure, subclinical atherosclerosis, and renal function decline. This study aimed to investigate the relationship between the FIB-4 index
and CIN in patients with ACS who underwent coronary intervention (PCl).

Material and Method: 288 ACS patients had FIB-4 index calculated, PCI performed, and serum creatinine levels measured daily, during
72 hours after PCl. CIN development recorded, divided into CIN+, CIN- groups.

Results: 50 out of 288 patients developed CIN, with a higher mean age, FIB-4 index, Mehran Score, serum creatinine, C-reactive protein
level, and hypertension rate in the CIN (+) group. The CIN (+) group exhibited lower estimated glomerular filtration rate (eGFR), left ven-
tricular ejection fraction (LVEF), and hemoglobin levels, along with a significantly lower smoking rate compared to the CIN (-) group.
FIB-4 score 21.5 had 76% sensitivity and 41% specificity for CIN. The FIB-4 index and Mehran Score had similar accuracy in predicting
CIN development, with an AUC of 0.643 and 0.638, respectively. The FIB-4 index (hazard ratio (HR):1.242, 95% confidence interval (Cl):
1.075-1.435, p=0.003) and Mehran Score (OR: 1.043, 95% Cl 1.012-1.074, p=0.006) were independently associated with the CIN (+)
group.

Conclusion: The FIB-4 index predicted CIN development in ACS patients undergoing PCI. It's a cost-free tool to estimate and prevent CIN
before imaging and interventional procedures.

Keywords: Acute coronary syndrome, FIB-4 index, Contrast-induced nephropathy, Percutaneous coronary intervention
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Giris

Kontrast nefropatisi (KN), ¢zellikle iyotlu kontrast
madde kullanimini gerektiren tibbi girisimlerden sonra
gelisebilen bir komplikasyon olarak karsimiza ¢ikmakta-
dir. Diyagnostik ve terapdtik proseddirler sirasinda, 6zel-
likle de perkiitan koroner girisim (PKG) sirasinda kont-
rast maddelerinin uygulanmasi, fark edilebilir bir akut
bobrek hasari insidansi ile iliskilendirilmistir. Bu feno-
men taninmasina ragmen, bobreklerde olumsuz sonug-
lara, hastanede kalis stirelerinin uzamasina ve saglik ba-
kim maliyetlerinin artmasina neden olma potansiyeli
nedeniyle artan klinik kaygi konusu olmaya devam et-
mektedir. Intravendz veya intrakoroner kontrast ajanla-
rin uygulanmasindan sonraki 72 saat icinde bobrek
fonksiyonlarinda %25'ten fazla azalmaya veya serum
kreatinin (Se-Cr) diizeyinde 0,5 mg/dL’lik artis olmasina
KN denir.! Epidemiyolojik arastirmalarda PKG'yi taki-
ben KN gorilme sikligr %6 ile 24 arasinda degismekte-
dir.2 Diyabet, ileri yas ve kronik bobrek hastaligi KN icin
iyi bilinen risk faktorleridir. Ayrica tanisal ve girisimsel
kalp kateterizasyonu uygulanan, ytiksek dozda kontrast
madde alan, islem 6ncesi hipotansiyon ve ST segment
ylkselmeli miyokard enfarktisti (STEMI) gibi durumlari
olan hastalarin KN gelisme riskinin ytksek oldugu bilin-
mektedir.> KN’nin patogenezi karmasiktir ve renal vazo-
konstriksiyon, oksidatif stres ve dogrudan ttibtiler toksi-
site gibi cok faktorli stirecleri igerir. Yash, hipertansif ve
diyabetik hastalarda KN riskinin artmasi bu patofizyolo-
jik stirecte aterosklerozun roliint gostermektedir.* Anla-
yisimizdaki ilerlemelere ragmen, KN riskini tahmin et-
mek ve azaltmak hala bir zorluk olmaya devam etmek-
tedir ve yeni prognostik belirteclerin arastirilmasini ge-
rektirmektedir.

Kronik karaciger hastaliginda hepatik fibrozisi deger-
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lendirmek icin tasarlanmis bir 6lcim olan Fibrozis-4
(FIB-4) indeksi, KN baglaminda risk siniflandirmasi icin
ileriye dontik bir ara¢ olarak ortaya ¢ikmaktadir. FIB-4
indeksinin, rutin olarak o6lctlen laboratuvar parametre-
lerine dayandigi g6z oniine alindiginda, 6zellikle akut
koroner sendrom (AKS) ortaminda ytiksek KN riski tasi-
yan hastalari belirlemek icin erisilebilir, ek maliyet ge-
rektirmeyen ve potansiyel olarak bilgilendirici bir yakla-
sim sunmaktadir. FIB-4 indeksi, non-alkolik yagh karaci-
ger hastaligi (NYKH) tanisi alan bireylerde siroz ve iler-
lemis fibrozun bir gostergesi olarak gtivenilirligini orta-
ya koymustur.®

Cesitli calismalar FIB-4 indeksi ile kronik bobrek has-
taligr (KBH) prevalansinda artis, AKS hastalarinda bob-
rek fonksiyonunda azalma ve KBH kohortlarinda tahmi-
ni glomeriler filtrasyon hizi (eGFR) azalmasi arasinda
bir baglanti kurmustur.¢ Bu bulgular g6z 6nitinde bulun-
durarak NYKH’nin AKS hastalarinda bobrekleri de etki-
leyebilecegini ve FIB-4 indeksinin, KN'nin bir gosterge-
si olma potansiyeline sahip oldugunu varsaydik. Bu ne-
denle calismamizda AKS'li hastalarda girisimsel prose-
dirleri takiben KN gelisimi ve bunun FIB-4 indeksi ile
iliskisini arastirmayi amacladik.

Gerec ve Yontem

Calisma, Recep Tayyip Erdogan Universitesi Hasta-
nesi acil servisinde AKS tanisi alan 288 hastadan olusan
ardisik bir kohortu kapsayan gozlemsel kesitsel bir aras-
tirma olarak gerceklestirildi. Calismaya alinan tiim has-
talara hem koroner anjiyografi hem de PKG uygulandi.
Etik standartlara uygunlugu saglamak icin etik kurul
onay! alindi (18.01.2024-2024/23). Tim hastalardan,
gonullt katilimlari ve ¢alismanin hedeflerini, stregleri-
ni, potansiyel risklerini ve avantajlarini anladiklarini
gosteren yazili bilgilendirilmis onam alinmustir.
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Hastalarin acil servise ve koroner yogun bakim dni-
tesine (KYBU) basvurduklarinda rutin laboratuvar testle-
ri icin antekubital venlerinden kan 6rnekleri alindi. Se-
Cr seviyeleri, en ylksek kreatinin seviyesini elde etmek
icin bagvurudan itibaren ti¢ giin boyunca giinliik olarak
olculdu. Biyokimyasal parametreler standart yontemler
kullanilarak 6lgtldi. Tam kan sayimi, otomatik bir htic-
re sayacl (Coulter Gen-S, Coulter Corp, Miami, ABD)
kullanilarak yapildi.

Fibrozis-4 indeksi her hasta icin asagidaki formiil
kullanilarak hesaplandi: [Yas (yil) x AST] / [PLT x v ALT].
Bu hesaplama, asagidaki baglantida bulunan pratik bir
otomatik cevrimici hesap makinesi kullanilarak gercek-
lestirildi: (https://www.mdcalc.com/calc/2200/fibrosis-
4-FIB-4-index-liver-fibrosis). FIB-4 indeks degerleri, bas-
vuru sirasinda alinan kan 6rneklerinden elde edildi.

Perkiitan koroner girisimden sonra tiim hastalar icin
otomatik bir c¢evrimici hesap makinesi kullanilarak
Mehran skoru belirlendi. Mehran skoru, PKG sonrasinda
KN gelisme olasiligini tahmin etmek icin kullaniimakta-
dir3 Bu skorun hesaplanmasi icin hipotansiyon durumu
(PKG sonrasi 24 saat icinde inotropik ilag destegi veya
intra-aortik balon pompasi gerektiren en az 1 saat devam
eden sistolik kan basincinin 80 mmHg'den disiik olma-
s1), intra-aortik balon pompasi kullanimi, New York Kalp
Cemiyeti sinif [ll-IV konjestif kalp yetersizligi veya akci-
ger 6demi 6ykisl olmasi, 75 yasindan buiyiik olmasi, he-
matokrit diizeyinin PKG 6ncesinde erkekler igin 39, ka-
dinlar icin 36’dan az olmasi, diyabet (DM) varligi, PKG
sirasinda kullanilan kontrast madde miktari ve PKG 6n-
cesinde bakilan GFR diizeyi kullanilmaktadir. Sekil 1’'de
Mehran risk skoru puanlamasi gosterilmistir. Hesaplama
icin kullanilan hesap makinesine (https://www.mdcalc.
com/calc/10087/mehran-score-post-pci-contrast-neph-
ropathy) adresinden ulasilabilir. Mehran skorundaki GFR
degeri; yas, cinsiyet ve PKG'den 6nce bakilan serum
kreatinin degerleri kullanilarak 2021 CKD-EPI formdili
ile hesaplandi. Hesaplama icin kullanilan hesap makine-
sine (https://www.mdcalc.com/calc/3939/ckd-epi-equa-
tions-glomerular-filtration-rate-gfr) adresinden ulasilabi-
lir. Her hasta icin temel demografik 6zellikler, biyokim-
yasal, ilgili klinik ve anjiyografik veriler kaydedildi. Bu
calismada bir kardiyolog tarafindan, hastalarin temel de-
mografik 6zellikleri, tibbi ge¢misi, fonksiyonel kapasitesi
ve yasamsal belirtileri degerlendirildi ve kaydedildi. Bu
degerlendirme, gecirilmis serebrovaskuler olay, periferik
arter hastaligl, sigara icme durumu, ailede erken koroner

arter hastaligr oykust, onceki revaskilarizasyon prose-
diirleri ve hipertansiyon (HT) ve DM varligi gibi faktorle-
rini iceriyordu.

Risk Faktérleri Skor
\
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Hipotansiyon: Perkiitan koroner girisim (PKG) sonrasi 24 sa-
at icinde inotropik ilag destegi veya intra-aortik balon pom-
pasi gerektiren ve en az 1 saat devam eden sistolik kan ba-
sincinin 80 mmHg’dan diisiik olmasi, IABP: intra-aortik ba-
lon pompasi kullanimi, KKY: New York Kalp Cemiyeti sinif I1I-
IV konjestif kalp yetersizligi veya akciger 6demi Sykiisii ol-
masi, Anemi: Hematokrit diizeyinin PKG éncesinde erkekler
igin 39, kadinlar icin 36’dan az olmasi, DM: Diabetes melli-
tus, Cr: PKG éncesinde bakilan kreatinin diizeyi, GFR: PKG
éncesinde bakilan glomeriiler filtrasyon diizeyi, KN:
Kontrast nefropatisi

Koroner Girisim: Acil girisim gereken hastalara is-
lemden hemen 6nce, diger hastalara ise PKG’den 24 sa-
at once intraventz (IV) izotonik salin inflizyonu (1
mL/kg/saat) baslandi ve tim hastalara PKG sonrasi 24
saat devam edildi. Calismaya katilan tim hastalara PKG
oncesinde ikili antitrombosit tedavi baslandi. PKG icin
kontrast madde lohexol 300 mg/mL kullanildi. Islem si-
rasinda yerlestirilen stent sayisi, toplam stent uzunlugu,
koroner lezyon sayisi ve uygulanan kontrast madde mik-
tari kaydedildi. Hastalar daha sonra 72 saat boyunca ta-
kip edildi ve gtinlik Se-Cr degerleri 6lgiildi. Bu siire
icerisinde Se-Cr dlizeyindeki %25 ve tlizeri artis ya da
basvuru diizeyine gore 0,5 mg/dL’lik artis KN olarak
kaydedildi.

Ekokardiyografi: Tim hastalara kapsamli ve detayl
iki boyutlu transtorasik ekokardiyografi (TTE) inceleme-
si yapildi. TTE, 1-5 MHz X5-1 ultrasonografi probuyla
birlikte Philips Epiq 7 sistemi (Philips Medical Systems,
Andover, MA) kullanilarak gerceklestirildi. Sol ventrikdil
sistol sonu capi (LVESD), sol ventrikil diyastol sonu ca-
pi (LVEDD), sol atriyum boyutu, A dalgasi ve E dalgasi
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hizlari gibi nabiz ve stirekli Doppler parametreleri dahil
olmak tzere bir dizi 6l¢tim yapildi. Giincel kilavuz tav-
siyelerine uygun olarak standart iki boyutlu M-mod eko-
kardiyografik gortntileme tekniklerinden yararlanildi.”
Sol ventrikiler ejeksiyon fraksiyonunu (LVEF) degerlen-
dirmek icin modifiye Simpson yontemi uygulandi. Api-
kal dort odacikh (A4C) goriinimde gerceklestirilen doku
Doppler ekokardiyografi ile erken mitral halka diyasto-
lik hizi (¢') 6lciildii. Imlec kullanilarak septal ve lateral
mitral halkalardan 6l¢timler alindi. Ek olarak, paraster-
nal uzun eksen goriinima kullanilarak diyastol sonunda
arka ve septal duvarlarin kalinlig ¢lculda.

Hari¢ tutma kriterleri: Karaciger hastahgi oykisu
olan hastalar (kanser, siroz, hepatit), asiri alkol alimi,
GFR diizeyi <15 mL/min/1.73 m? olan hastalar, kardiyo-
jenik sok, sepsis, anemi, trombositopeni, bagvuruda sis-
tolik kan basinci <90 mmHg olanlar, nefrotoksik ilag
kullananlar (antibiyotik veya kemoterapotik ajanlar vb),
son bir hafta icerisinde koroner anjiyografi disinda kont-
rast madde ile goriintiileme yapilanlar ve PKG yapilma-
yanlar ¢alisma digi birakildi.

Istatistiksel Analiz

Istatistiksel analiz SPSS yazilimi 26. versiyonu (SPSS
Inc., Chicago, lllinois, ABD) kullanilarak yapildi. Kate-
gorik degiskenler ylizde olarak, sayisal degiskenler ise
ortalama + standart sapma olarak ifade edildi. Verilerin
normalligini degerlendirmek igin Kolmogorov-Smirnov
ve Shapiro-Wilk testleri kullanildi.

Kategorik degiskenleri karsilastirmak icin ki-kare tes-
ti veya Fisher’in kesin testi uygulandi. Kategorik degis-
kenlere sahip hastalarin oranlarini degerlendirmek icin
capraz tablolar kullanildi.

Gruplar karsilastirildiktan sonra 6ncelikle tek degis-
kenli lojistik regresyon analizi kullanilarak KN (+) gru-
bunun belirleyicileri saptandi. Bagimsiz belirleyicilerin
saptanabilmesi icin, tek degiskenli analizde bulunan
istatistiksel olarak anlamli parametreler, cok degiskenli
lojistik regresyon analizi kullanilarak ileri degerlendir-
meye alindi. KN (+) grubundaki bagimsiz belirleyiciler,
ROC analizi kullanilarak duyarlilik ve 6zgillik agisin-
dan degerlendirildi.

Sonuglarin dogrulugunu saglamak amaciyla yapilan
tlim istatistiksel analizlerde p<0,05 istatiksel anlamhlik
diizeyi benimsendi.

Bulgular

Calismaya dahil edilen 288 hastanin 55’i (%19,1) ka-
din, 233’0 (%80,9) erkek olup yas ortalamasi 62,6+11,6
idi. 50 hastada (%17,4) KN gelistigi belirlendi. Hastalar
KN (+) ve KN (-) olmak (zere iki gruba ayrildi ve her
gruptan elde edilen parametreler karsilastirildi (Tablo 1).
Analize katilan hastalarin 119’unda (%41,3) STEMI var-
di ve toplam 135 (%46,8) hastaya acil PKG uygulandi.
KN (+) grubunun vyas ortalamasi (69,113 vs.
61,2+10,9, p<0,001), FIB-4 indeksi (3,4+3 vs. 2,15+1,5,
p<0,001), Mehran Skoru (16.9+14.7 vs. 10.6%7.1,
p<0,001), basvurudaki ve 72 saatlik takipteki maksi-
mum Se-Cr duzeyleri (sirasiyla 1,07+0,23 vs.
0,93+0,20, p<0,001 ve 1,71 vs. 0,96, p<0,001), C-reak-
tif protein (CRP) duzeyleri (0,86 [0,51-2,4] vs. 0,65
[0,38-1,36], p=0,024) ve HT orani (37 [%74] vs.133
[%55,9], p=0,012) daha yuksekti. Bunun yaninda, bas-
vurudaki eGFR diizeyi (68,5+19,5 vs. 82,1+19,4,
p<0,001), LVEF (50,7£10,3 vs. 53,110, p=0,033) ve
hemoglobin duzeyleri (13,7+1,8 vs. 14,2+1,8),
p=0,047) daha dustktt. Sigara icme orani (12 [%24] ve
111 [%46,6], p=0,002) olarak KN(+) grubunda dikkat
cekici bicimde daha dusukti. Ek olarak, istatistiksel ola-
rak anlamli olmasa da, DM’li hastalar (21 [%42] vs. 71
[%29,8], p=0,067) ve daha 6nce koroner arter baypas
greft (KABG) ameliyati gecirmis olanlar (6 [%12]] vs.13
[%5,5], p=0,089), KN(+) grubunda daha yuksekti.

iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farklihk
gosteren parametreler kullanilarak tek degiskenli lojistik
regresyon analizi yapildi (Tablo 2). Istatistiksel olarak
anlamh kalan parametreler kullanilarak ¢ok degiskenli
lojistik regresyon analizi yapildi. Cok degiskenli analize
dahil edilen parametreler Tablo 2’de yildiz isareti (*) ile
belirtilmistir. Yas, eGFR ve Se-Cr duizeyleri; FIB-4 indek-
si ve Mehran Skoru’nda yer aldigindan cok degiskenli
lojistik regresyon analizine dahil edilmemistir. CRP di-
zeyi logaritmik donlsiim sonrasi regresyon analizine
dahil edildi. Sonug olarak FIB-4 indeksinin (RO: 1,242,
%95 GA 1,075-1,435, p=0,003) ve Mehran Skorunun
(RO: 1,043, %95 GA 1,012-1,074, p=0,006) bagimsiz
olarak KN(+) grubuyla iliskili oldugu bulundu.

Kontrast nefropatisi gelisimini 6ngérmede FIB-4 in-
deksinin duyarhligi ve 6zgullugti ROC analizi (Sekil 2)
kullanilarak degerlendirildi ve egri altindaki alan (EAA)
0,643 (p=0,001) olarak belirlendi. Mehran Skoru igin
ayni analiz, 0,638'lik bir EAA (p=0,002) verdi. Bu so-
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nug, FIB-4 indeksi ve Mehran Skorunun KN gelisimini
ongormede benzer hassasiyet ve 6zelliklere sahip oldu-
gunu gosterdi. FIB-4 indeksi >1,5, KN"yi %76 duyarhlik
ve %41 ozgillikle tanimlad.

Fibrozis-4 ile bobrek fonksiyonu arasindaki iliskiyi

degerlendirirken, baslangictaki eGFR diizeyi ile artan
FIB-4 indeksi arasinda negatif bir korelasyon gozlemlen-
di (r=0,236, p<0,001) (Sekil 3). Ayrica FIB-4 indeksi ile
Se-Cr duzeyleri arasinda pozitif korelasyon vardi
(r=0,239, p<0,001) (Sekil 4).

Tablo 1: Temel 6zelliklerin, biyokimyasal parametrelerin ve FIB-4'iin karsilastiriimasi

Parametreler KN (-) (n=238) KN (+) (n=50) p

Demografik Veriler

Cinsiyet (Erkek) 196(82,4) 37(74,0) 0,123
Yas (yil) 61,2+10,9 69,1+13,0 <0,001
BKi (kg/m?) 29,2+4,7 28,845,5 0,592
SKB (mmHg) 131,6+22,1 136,1+24,0 0,208
DKB (mmHg) 7,2+13,9 77,8+12,4 0,802
HT n(%) 133(55,9) 37(74,0) 0,012
DM n(%) 71(29,8) 21(42,0) 0,067
HPL n(%) 94(39,5) 21(42,0) 0,430
Sigara n(%) 111(46,6) 12(24,0) 0,002
PAH n(%) 11(4,6) 3(6,0) 0,680
SVO dykiisti n(%) 12(5) 4(8) 0,295
STEMI n(%) 95(39,9) 24(48,0) 0,185
Onceki KABGO n(%) 13(5,5) 6(12,0) 0,089
Onceki koroner stent n(%) 45(18,9) 10(20,0) 0,497
FIB-4 indeksi n(%) 2,15%1,5 3,4013,0 <0,001
LVEF % 53,1+10,0 50,7+10,3 0,033
Mehran skoru 10,617,1 16,9+14,7 <0,001

Hastanede yatis sirasinda kullanilan ilaglar

ASA n(%) 237(99,6) 50(100,0) 0,648
Beta bloker n(%) 200(84) 43(86) 0,460
ACE-i/ARB n(%) 218(91,6) 42(84,0) 0,088
Statin n(%) 236(99,2) 48(96,0) 0,141
KKB n(%) 31(13) 9(18) 0,236
Ald. Ant. n(%) 13(5,5) 2(4,1) 0,512
insdilin n(%) 15(6,3) 7(14,6) 0,055
OAD n(%) 56(23,5) 15(30,0) 0,214

Anjiyografik veriler

Stent sayisi 1,27+0,58 1,26+0,48 0,846
Stent uzunlugu (mm) 26,3+12,2 26,2+11,1 0,990
Lezyon sayisi 1,2340,5 1,16%0,5 0,590
Kontrast miktari (mL) 200+59,2 201+45,2 0,344

Laboratuvar verileri

Serum glukoz (mg/dL) 149,3+73,5 165,7485,3 0,165
Serum kreatinin (mg/dL) (Basvuruda) 0,93+0,20 1,0740,23 <0,001
Serum kreatinin (mg/dL) (72 saat icindeki en yiksek deger) 0,96 1,71 <0,001
HbAlc 6,5+1,5 6,911,7 0,128
eGFR (mL/min/1,73 m?) (Basvuruda) 82,1+19,4 68,5+19,5 <0,001
WBC 10,2+3,4 10,2+3,1 0,887
Hemoglobin (g/dL) 14,2+1,8 13,7+1,8 0,047
CRP (mg/L) 0,65(0,38-1,36) 0,86(0,51-2,4) 0,024

BKi: Beden kiitle indeksi, SKB: Sistolik kan basinci, DKB: Diyastolik kan basinci, HT: Hipertansiyon, DM: Diabetes mellitus, HPL: Hiperlipidemi, PAH: Periferik arter has-
taligi, SVO: Serebrovaskiiler olay, STEMI: ST yiikselmeli miyokard enfarktiisii, KABGO: Koroner arter bay-pas greft operasyonu, LVEF: Sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyo-
nu, ASA: Asetilsalisilik asit, ACE-I: Anjiyotensin déniistiiriicii enzim inhibitérii, ARB: Anjiyotensin reseptdr blokeri, KKB: Kalsiyum kanal blokeri, Ald. Ant.: Aldosteron
antagonisti, OAD: Oral antidiyabetik, HbAlc: Hemoglobin Alc, eGFR: Tahmini glomeriiler filtrasyon hizi, WBC: Beyaz kan hiicresi, CRP: C-reaktif protein
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Tablo 2: Tek degiskenli ve ¢ok degdiskenli lojistik regresyon analizi

Tek Degiskenli Cok Degiskenli
Parametreler RO %95 GA p RO %95 GA p
Yas 1.062 1.032-1.092 <0,001 1.038
HT* 2.247 1.136-4.443 0,020
Sigara * 0.361 0.180-0.726 0,004
FIB-4 indeks* 1.249 1.125-1.488 <0,001 1.242 1.075-1.435 0,003
LVEF* 0.968 0.939-0.998 0,036
Mehran skoru* 1.054 1.024-1.085 <0,001 1.043 1.012-1.074 0,006
Basvurudaki eGFR 0.968 0.954-0.983 <0,001
Basvurudaki Serum Kreatinin 14.16 3.730-53.21 <0,001
CRP* 2.110 1.087-4.097 0,027
Hemoglobin* 0.855 0.728-1.003 0,054

HT: Hipertansiyon, LVEF: Sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu, eGFR: Tahmini glomertiler filtrasyon hizi, CRP: C-reaktif protein
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belirlenmis olan Mehran Skoruna benzer duyarlilik ve
ozgullik gostermistir.

Moitinho ve arkadaslari buttinlestirici bir derlemesin-
de KN insidansi PKG yapilan hastalarda %6 ile 24 ara-
sinda bulunmustur.2 Bizim calismamizda da KN insi-
dansi %17,4 olarak bulunmustur. Bu insidansin nispeten
yiksek oldugu degerlendirilebilir. Guerchicoff ve
ark.’'nin® yirttigu bir calismada ise STEMI hastalarinda
PKG sonrasi KN insidansi %14,3 bulunmustur. Calisma
poptlasyonumuzun %41,3’t STEMI hastalarindan olus-
maktaydi ve neredeyse yarisina (%46,8’ine) acil PKG
yapilmisti. Bu durum ¢alismamizda KN insidansinin nis-
peten ylksek olmasini aciklayabilir.

Non-alkolik yagh karaciger hastaligi, genel popiilas-
yonda kabaca 4 kisiden 1’ini etkileyen yaygin bir du-
rumdur ve bu da onu kiresel olarak en yaygin karaci-
ger rahatsizlig1 haline getirmektedir.” NYKH sadece ka-
raciger saghgini olumsuz etkilemekle kalmaz, ayni za-
manda hepatik sistemin Gtesinde cesitli ek komplikas-
yonlarin olasiligini da artirir.’® Bu durum, yagh karaci-
ger hastaligini yalnizca karacigerle iliskili bir bozukluk
olarak degil, ayni zamanda c¢oklu organ sistemlerine
yonelik potansiyel etkileri olan sistemik bir durum ola-
rak diisinmenin 6nemini vurgulamaktadir. FIB-4 indek-
si, ilerlemis karaciger fibrozisi olasiligini degerlendire-
bilen gtivenilir bir biyobelirtectir ve karaciger fibrozisi-
nin ilerlemesinin degerlendirilmesinde Avrupa Kara-
ciger Calismalari Birligi'nden (EASL) onay almistir."
FIB-4 indeksinin daha 6nceki calismalarda KBH, kardi-
yovaskiiler hastaliklar, tip Il diyabet, disiik eGFR ve
bobrek yetmezligi gelisimi ile iliskili oldugu gosteril-
mistir.'2 Cordero ve ark.’nin™> ACS tanisi alan ytksek
riskli bireylerde yaptigi bir calismada, daha ytksek bir
FIB-4 indeksi sadece hastane ici 6lim olasiligini artir-
makla kalmamis, ayni zamanda taburculuktan sonraki
donemde kalp yetmezligi ve 6nemli kanama olaylari
riskini de artirmistir. Gliveng ve ark.'* elektif abdominal
aort anevrizmasi onarimi éncesinde hesaplanan FIB-4
indeksinin, islem sonrasi KN riskini tahmin edebildigini
gostermistir. Benzer sekilde, Hao-Ming ve ark.’> elektif
PKG uygulanan hastalarda FIB-4 indeksi de dahil olmak
tzere karaciger fibrozis belirtecleri ile KN arasinda bir
iliski oldugunu ortaya ¢ikarmistir. Mevcut calismanin
sonuglarina dayanarak biz de; FIB-4 indeksinin, AKS
nedeniyle girisimsel islemler uygulanan hastalarda KN
gelisiminin guvenilir bir gostergesi oldugunu ortaya
koyduk. Bu bulgular, FIB-4 indeksinin, KN ve kardiyo-

vaskdiler olaylar da dahil olmak tizere AKS’li hastalarda
olumsuz sonuclari ve komplikasyonlari tahmin etmede
degerli bir arag olarak 6nemini vurgulamaktadir. Me-
tabolik acidan saglikh bireylerde FIB-4 skorunun >1,30
olmasinin kronik bobrek hastaligi gelisimi ile anlamli
korelasyon gosterdigi saptanmistir.’ Jang ve ark.'’ tara-
findan yritilen bir arastirma NYKH'nin KBH hastala-
rinda bobrek fonksiyonlarinin bozulmasini hizlandirdi-
gini ortaya koymustur. Supriyadi ve ark.’® toplam 21 ¢a-
lismayi kapsayan bir meta-analiz yurttmisler ve yiksek
FIB-4 diizeyleri ile yiiksek KBH olusumu arasinda dik-
kate deger bir korelasyon oldugunu gostermislerdir.
Mevcut literatirle tutarli olarak ¢alismamiz ayni za-
manda FIB-4 seviyeleri arttikca eGFR’nin azalma egili-
mi oldugunu gostermis; bu da karaciger fibrozisi ile
bobrek fonksiyonundaki dists arasinda potansiyel bir
iliski oldugunu ortaya koymustur. Ek olarak, FIB-4 sevi-
yeleri ile Se-Cr seviyeleri arasindaki pozitif korelasyon,
daha vyuksek FIB-4 seviyelerinin, bozulmus bobrek
fonksiyonu ve ardindan Se-Cr diizeyinin yikselmesi ile
iliskili oldugunu gostermektedir. Bulgular ayrica FIB-4
indeksinin hem karaciger hem de bobrek saghgini de-
gerlendirmede bir gosterge olarak potansiyel faydasini
gliclendiriyor.

Fibrozis-4 indeksinin obezite, bozulmus serum lipit-
leri, azalmis instlin duyarhligi, HT ve DM gibi cesitli
metabolik bozukluklarla da iliskisi vardir.’® Son veriler
FIB-4 indeksinin aterosklerotik risk faktorleriyle anlaml
bir iliski gosterdigini ve kardiyovaskiiler morbidite ve
mortaliteyi artirdigini gostermektedir.’? Benzer sekilde
KN; HT, DM ve ileri yas gibi aterosklerotik risk faktorle-
riyle de iliskilidir.20 NYKH, metabolik sendromun (MS)
karacigerde ortaya cikan bir belirtisidir ve obezitenin
bobrek fonksiyon bozuklugu ve enflamasyon ile iliskili
bir faktor oldugu bilinmektedir. Kovesdy ve ark.2' obezi-
tenin KBH'nin baslangici tzerindeki etkisini incelemis
ve bununla iliskili potansiyel patofizyolojik mekanizma-
lari arastirmistir. 130.000’den fazla hastayi iceren geriye
dontik bir kohort calismasinda FIB-4 indeksi >1,3 olan-
larda bobrek yetmezligi oranlarinin anlamli derecede
daha ytiksek oldugu bulunmustur.2? FIB-4 indeksi ile KN
arasindaki olast iliski, ilgili ortak aterosklerotik mekaniz-
malardan kaynaklaniyor olabilir; bu da FIB-4 indeksinin
KN’nin gtivenilir bir ongordirtictisi olabilecegini du-
stindirmektedir. Calismamiz bu 6zellikli hasta grubun-
da FIB-4 indeksinin KN icin glicli 6ngori kapasitesini
gostererek bu hipotezi dogrulamaktadir. NYKH'nin he-
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patik ve sistemik instlin direncini kotulestirdigi rapor
edilmistir; NYKH aterojenik dislipidemiye katkida bulu-
nur ve pro-oksidan, pro-koagtilan, pro-fibrojenik ve pro-
enflamatuvar aracilari serbest birakir.’® Bu faktorler kro-
nik bobrek yetmezliginin gelismesinde ve ilerlemesinde
onemli rol oynar.

Birkac hipotez 6ne suriilmesine ragmen, KN ile FIB-
4 indeksini birbirine baglayan temel mekanizmalarin
acikhga kavusturulmasi gerekmektedir. Birincisi, FIB-4
indeksinin gosterdigi gibi karaciger fibrozisi sistemik
enflamasyonu artirabilir ve endotel disfonksiyonuna ne-
den olarak bobrek fonksiyon bozukluguna neden olabi-
lir. Karaciger fibrozu, bobrek hemodinamisini bozabi-
len ve KN gelisimine katkida bulunabilen pro-enflama-
tuvar sitokinlerin artan tretimi, oksidatif stres ve endo-
tel disfonksiyonu ile iliskilidir.2? KN(+) grubundaki ytik-
sek CRP diizeylerinin de yansittigi gibi KN ile enflama-
tuvar belirtecler arasindaki iliski, PKG sirasinda kontrast
maruziyeti baglaminda sistemik enflamasyon ile renal
sonuglar arasindaki etkilesimi vurgulamaktadir. Ikincisi,
karaciger fibrozisi renal vazokonstriksiyonu indukleye-
bilir ve vazokonstriktorler ile vazodilatorler arasindaki
dengeyi bozarak bobrek fonksiyon bozukluguna katki-
da bulunabilir.2# Karaciger fibrozu ayrica intra-glomer-
ler basinci artirarak tubuler obstriiksiyona neden olabi-
lir ve bu da bobrek fonksiyonunu daha da bozabilir.
Tsuda ve ark.’nin?® yaptigi bir calismada FIB-4 indeksi-
nin bobrek fonksiyonu bozulan hastalarin siniflandiril-
masinda degerli bir belirte¢ oldugu gosterilmistir. AKS'li
hastalarda karaciger fibrozisi ile sistemik enflamasyon,
endotel disfonksiyonu ve bobrek fonksiyon bozuklugu
arasindaki karmasik etkilesimleri agiklamak icin gesitli
calismalara ihtiyag vardir.

Kontrast nefropatisi gelisiminden sorumlu mekaniz-
malar net olarak bilinmediginden KN riski ytiksek olan
hastalarin belirlenmesi dikkat cekici bir adimdir.
Mehran skoru gibi cesitli skorlama sistemleri klinisyen-
lere KN riskini tahmin etmede yardimci olur. FIB-4 in-
deksi uygun maliyetli ve kolayca hesaplanabilen bir
skordur ve PKG sonrasi AKS hastalarinda KN riskinin
gliclt bir 6ngoricusi gibi goriinmektedir. FIB-4 indeksi-
ne iliskin bu yeni bakis agisi, onun ¢ok yonlu bir biyo-
belirte¢ olma potansiyelinin altini ¢cizmektedir ve kulla-

nimini, kardiyovaskiiler senaryolarda risk siniflandirma-
sini icerecek sekilde karaciger fibrozisi degerlendirmesi-
nin Gtesine tasimaktadir.

Calhigmanin kisithliklar

Calismamizin cesitli sinirhliklar vardi. Birincisi, si-
nirli sayida hastayla yapilan tek merkezli bir calismadir
ve bu da bulgularin genellenebilirligini sinirhyordu. Ek
olarak, NYKH’li hastalari FIB-4 indeksi disinda herhan-
gi bir gorlintiileme yontemi veya bagka bir fibrozis sko-
ru kullanarak degerlendirmedik. Ayrica her iki hasta
grubunda da kullanilan kontrast madde miktari nispe-
ten fazladir. Bu durum, c¢alisma poptilasyonumuzun
AKS nedeniyle PKG yapilan hastalardan olusmasindan
kaynaklanmaktadir ancak yine de kulanilan kontrast
madde miktarini mimkiin oldugunca azaltmak faydal
olabilir. Klinigimizde monoplan koroner anjiyografi ci-
hazlar kullanilmaktadir. Biplan koroner anjiyografi ci-
hazlarinin kullanilmasi islem sirasinda kullanilan kont-
rast madde miktarini azaltma konusunda yardimci ola-
bilir. Son olarak, hasta gruplari arasinda sayisal olarak
ciddi farkhilik bulunmaktadir. Bu durum, istatistiksel
analizin glictini azaltmaktadir. Bu nedenle daha uzun
bir zaman araliginda, daha fazla sayida hasta ile yeni
calismalara ihtiyag vardir.

Sonu¢

Sonug olarak, bu calismada FIB-4 indeksinin AKS
hastalarinda PKG sonrasi KN gelisme riskini bagimsiz
olarak ongordugi gosterilmistir. Distik maliyeti ve kul-
lanim kolayligi nedeniyle, daha ytiksek bir FIB-4 indek-
si, klinisyenleri PKG yapilacak olan AKS hastalarinda ek
korunma konusunda uyarabilir.

Yazarlar arasinda c¢ikar catismasi olmadigi ve calisma
icin finansal destek alinmadigi beyan edilmistir.

Yazarlarin ¢alismaya katkilari: HD: Tasarim, kaynak ta-
rama, makale yazim, kaynaklar ve fon saglamak, malze-
meler. MC: Tasarim, analiz ve/veya yorum, kaynak tara-
ma, makale yazim, malzemeler. AGO: Tasarim, kaynak
tarama, elestirel inceleme. NE: Denetleme/ danismanlik,
elestirel inceleme, malzemeler. EE: Veri Toplama ve/ve-
va isleme, analiz ve/veya yorum, elestirel inceleme,
kaynaklar ve fon saglamak. HD: Denetleme/ danisman-
lik, veri toplama ve/veya isleme, makale yazimi.
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