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Hasari Nedeniyle SRRT Uygulanan Hastalarda
Yirmi Sekiz Giinliik Mortalite Uzerine Etkileri
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Amag: Fosfat sinyal iletimini, enerji tiretimini ve mineral metabolizmasini igeren diizenleyici ¢oklu metabolik
olayda yer alan esansiyel bir mineraldir. Biz bu ¢alismada hastalarin serum fosfat diizeylerinin fosfat refe-
rans degeri olarak verilen 2,5-4,5 mg/dL alt ve iist sinirlarindan sapmasinin 28 giinliik mortalite lizerine
etkisini arastirmayi planladik.

Yéntem: Hastanemiz bashekimliginden yazili izin alindiktan sonra hasta dosyalari retrospektif olarak tara-
narak yogun bakim linitemizde yatan septik sok iliskili akut bébrek hasari nedenli siirekli renal replasman
tedavisi géren ve 18 yas Ustii 53 adet hasta ¢alismaya dahil edildi. Hastanemiz biokimya laboratuarindaki
serum fosfat diizeyi referans arligi 2,5-4,5 mg/dL oldugundan hastalarin ortalama serum fosfat diizeylerinin
alt sinir referans araligi olan 2,5 mg/dL ve st sinir referans araligi olan 4,5 mg/dL’ye gére istatistiksel degi-
simleri hesaplandi.

Bulgular: Hastalarin ortalama serum fosfat diizeylerinin fosfat alt siniri olan 2,5 mg/dL’ye gére dedisimi
istatistiksel olarak anlamli yiiksekti 4,14+1,72, p<0,001. Gruplardaki fosfat diizeyleri karsilastirildiginda Grup
1’de Grup 2’ye gére istatistiksel olarak anlamli yiiksekti p=0,047.

Sonug: Fosfat diizeyi mortal hastalarda mortal olmayan hastalara gére istatistiksel olarak anlamli yiiksekti.

Anabhtar kelimeler: serum fosfat diizeyi, siirekli renal replasman tedavisi, akut bobrek hasari, septik sok, 28
ginliik mortalite

ABSTRACT

Objective: Phosphate is an essential mineral involved in regulatory multiple metabolic events involving
signal transduction, energy production and mineral metabolism. In this study, we aimed to investigate the
effect of deviation of serum phosphate levels from the upper and lower limits of 2.5-4.5 mg/dL given as the
phosphate reference value on 28-day mortality.

Methods: After obtaining written permission from the head physician of our hospital, 53 patients over 18
years of age who underwent continuous renal replacement therapy due to septic shock related acute kidney
injury in our intensive care unit were included in the study retrospectively. Since the serum phosphate level
reference range in our hospital’s biochemistry laboratory was 2.5-4.5 mg/dL, the mean serum phosphate
levels of the patients were statistically lower than the lower limit reference range of 2.5 mg/dL and the
upper limit reference range of 4.5 mg/dL changes were calculated.

Results: The mean serum phosphate levels of the patients were significantly higher than the phosphate
lower limit of 2.5 mg/dL 4.14+1.72, p<0.001. When the phosphate values of the groups were compared, it
was statistically higher in Group 1 than Group 2 p=0.047.

Conclusion: Phosphate level was significantly higher in mortal patients than non-mortal patients.

Keywords: serum phosphate levels, continuous renal replacement therapy, acute renal injury, septic shock,
28 day mortality
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GiRiS

Fosfat sinyal iletimini, enerji Uretimini ve mineral
metabolizmasini iceren dizenleyici coklu metabolik
olaylarda yer alan esansiyel bir mineraldir . Septik
sok dolasimsal, hiicresel ve metabolik anormallikle-
rin goruldigu bir sepsis alt kiimesidir 1. Septik soku
olan hastalar klinik olarak, ortalama arter basincini
265 mmHg tutmak icin vazopressor gereksinimi
olmasi ve hipovolemi yoklugunda serum laktat diize-
yinin >2 mmol/L (>18 mg/dL) olmasi ile tanimlanabi-
lirler . Konakginin patojene yanitinda c¢ok sayida
imminolojik ve metabolik degisim etkilidir ve bunlar
mortaliteyi etkileyebilir. Serum fosfat diizensizlikleri
septik sokla ilgili metabolik bulgulardir. Serum fosfat
dizeyleri yogun bakim hastalarinin mortalite ve mor-
biditeleriyle iliskilidir Bl. Septik akut bobrek hasar
(ABH) yogun bakim {nitesinde (YBU) yaygin gériilen
bir ABH sendromudur ve tiim ABH vakalarinin yariya
yakinini olusturur . Septik sok iliskili ABH tedavisin-
de birkag klinik calisma siirekli renal replasman teda-
visi (SRRT) kullaniminin aralikh diyaliz (IHD) uygula-
masina gore yararlari oldugunu gostermistir P!, Septik
sok iliskili ABH tedavisinde SRRT soliit temizlenmesi,
hemodinamik instabilitenin yonetimi ve ultrafiltras-
yon kapasitesi acgisindan aralikli diyalize nazaran
daha baskindir !, Fosfat yasam sistemlerinde 3. en
cok bulunan mineraldir 1. Mekanik ventilasyondaki
hastalarda serum fosfat diizeyinin regiilasyonu diaf-
ragma kasilmasini ortalama %70 kadar arttirir . Bazi
calismalar hipofosfateminin SRRT tedavisi alan YBU
de yatan mekanik ventilatordeki hastalarda sonuglari
koti etkiledigini gdstermistir 811, Hipofosfatemi YBU
de yatan septik soklu hastalarda kardiyak aritmiye
neden olur 12331, Hiperfosfatemi ile ilgili bir calismada
da hiperfosfateminin hastane mortalitesi, mekanik
ventilatérde kalis siresi, YBU ve hastanede kalis
sliresinde istatistiksel olarak anlamli koétilesme
yarattigi gosterilmisdir 7', Serum fosfat diizeyi SRRT
uygulanan hastalarin hastalik siddeti ve kotl sonug-
laryla iligkilidir (4,

Bu calismada hastalarin YBU’e yatistaki ilk serum
fosfat diizeylerinin serum fosfat referans degeri ola-

rak verilen 2,5-4,5 mg/dL alt ve Ust sinirlarindan sap-
masinin mortalite Uzerine etkisini arastirmayi planla-
dik.

GEREG ve YONTEM

Hastanemiz baghekimliginden yazili izin alindiktan
sonra hasta dosyalari retrospektif olarak taranarak
YBU de yatan septik sok iliskili ABH nedenli SRRT
tedavisi géren ve 18 yas Uistli 53 adet hasta ¢alismaya
dahil edildi. Yatistan itibaren 28 glinden 6nce ex olan
hastalar, sonradan septik sok gelisen hastalar, septik
sok gelismeden 6nce akut veya kronik renal yetmez-
ligi olan ve diyaliz tedavisi alan hastalarla, kronik
bobrek hastaligi olan hastalar ¢alisma disi birakildi.

Hasta verileri hastanemiz elektronik arsivi ve dosya-
lardan elde edildi. Hastalarin 28 gilinlik mortaliteleri,
cinsiyet, yas, APACHE 2 degerleri, YBU de yatis siire-
leri, hastalarin YBU’e alindigi andaki serum fosfat
diizeyleri, YBU’e giris kidney disease improving glo-
bal outcomes (KDIGO) degerleri kaydedildi. Tim
hastalara iliskin verilerin tanimlayici istatistikleri
yapildi ve galismaya alinan hastalarin cinsiyet dagi-
limlari, tim hastalarin ortalama serum fosfat deger-
lerinin, serum fosfat alt siniri olan 2,5 mg/dl’ye gore
degisimi (n=53), tim hastalarin ortalama serum
serum fosfat degerlerinin, serum fosfat st siniri olan
4,5 mg/dlye gore degisimi (n=53) hesaplandi.

Hastanemiz biokimya laboratuarindaki serum fosfat
dlzeyi referans araligi 2,5-4,5 mg/dL (c702-502 auto-
analyser, Roche, Germany) oldugundan hastalarin
ortalama serum fosfat diizeylerinin alt sinir referans
araligi olan 2,5 mg/dL ve Ust sinir referans araligi
olan 4,5 mg/dL ye gore istatistiksel degisimleri hesap-
landi.

Daha sonra hastalar Grup 1 (Mortal seyreden hasta-
larin olusturdugu grup) ve Grup 2 (Mortal seyretme-
yen hastalarin olusturdugu grup) olarak iki gruba
ayrildi ve bu hastalarin yas, APACHE 2 degerleri, cin-
siyet, KDIGO degerleri karsilastirildi. Gruplarin serum
fosfat degerleri de karsilastirildi. Grup 1 ve Grup 2
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nin serum fosfat degerlerinin hastanemiz laboratuari
referans araligina gore alt ve (st serum fosfat siniri olan
2,5-4,5 mg/dL goére degisimleri incelendi. Daha sonra
grup 1 ve Grup 2'deki serum fosfat degisimlerindeki
anlamliligr inceleme agisindan mortalite degerleri refe-
rans alinarak binary logistic regresyon analizi yapildi.

istatistiksel analiz: Tum veriler SPSS for Windows
11.5 paket programi ile degerlendirildi. Verilerin nor-
mallik dagilimina uyup uymadigi Kolmogorov-
Simirnov testi ile degerlendirildi. Referans araliga
gore verilerin karsilastirilmasi One-Sample t test ile
yapildi. Gruplara ait verilerin karsilastiriimasi
Independent t test ile yapildi. Kategorik verilerin kar-
silastirilmasinda ki-kare testi kullanildi. Verilerin
gruplardaki degisiminin anlamlihgini degerlendirmek
icin Binary-logistic regresyon analizi kullanildi.
Normallige uyan tiim veriler Ortalamaztstandart hata,
normallige uymayan veriler MedyantMinimum-
maksimum olarak verildi. Kategorik veriler ise % n

GKDA Derg 2020;26(1):32-8

olarak verildi. Tim veriler igin p<0,05 istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya dahil edilen tim hastalarin demografik
verileri, APACHE 2 degerleri, serum fosfat duzeyi
ortalamasi, KDIGO degerleri, serum fosfat alt ve st
sinirina gore hastalarin serum fosfat dizeylerinin
karsilastirilmasi Tablo 1’de verilmistir. Hastalarin
ortalama serum fosfat diizeylerinin serum fosfat alt
siniri olan 2,5 mg/dLlye gore degisimi istatistiksel ola-
rak anlaml ylksektir 4,14+1,72, p<0.001 (Tablo 1).

Gruplardaki yas, APACHE 2 ve KDIGO degerleri karsi-
lastirildiginda, gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir farkhhk yoktu (Tablo 2). Gruplardaki has-
talarin YBU’de yatis giin sayilari ortalamasi karsilasti-
rildiginda istatistiksel olarak anlamli farklilik vardi ve
Grup 2 de yatis giin sayisi daha fazlaydi (Tablo 2).

Tablo 1. Hastalarin demografik verileri, APACHE 2 degerleri, serum fosfat diizeyi ortalamasi, KDIGO degerleri, serum

fosfat alt ve list siniri ile hastalarin ortalama serum fosfat diizeylerinin karsilagtiriimasi (n %, Mean%SD).

P*

Cinsiyet E/K (n=53) (n %)

Yas (Vi) (n=53)

APACHE 2 (n=53)

YBU’de yatis siiresi (Giin)

Hastalarin serum fosfat diizeyi ortalamasi (mg/dL) (n=53)
KDIGO 1 (n=10)

KDIGO 2 (n=19)

KDIGO 3 (n=24)

Hastalarin ortalama serum fosfat degerlerinin, fosfat alt siniri olan 2,5 mg/dL ile karsilastiriimasi

(n=53)

Hastalarin ortalama serum fosfat degerlerinin, fosfat tst siniri olan 4,5 mg/dL ile karsilastiriimasi

(n=53)

27 (%50.9)/26 (%49.1) 0.765

60.59+20,07

28.8118,84
50.09+92,21

4.1441,72

10 (%18.9)

19 (%35.8)

24 (%45.3)

4.14%1.72 <0.001*

4.14+1.72 0.143

Tablo 2. Gruplardaki yas, APACHE 2, cinsiyet ve KDIGO karsilagtirmalari. (% n, MeanSD).

Grup 1 (n=31) Grup 2 (n=22) p

Yas (Yil) 66.51+15.23 64.43120.13 0.231
YBU de yatis giin sayilar (Giin) 33.25+19.13 68+76.14 0.013*
APACHE 2 30.70+£7.43 26.311£9.98 0.072
Cinsiyet E/K 16 %51,6 /15 %48.4 11 %50.0/11 %50.0 0.908
KDIGO 1 6 %60 4 %40

KDIGO 2 7 %36.8 12 %63.2 0.419
KDIGO 3 9 %37.5 15 %62.5

*[statistiksel olarak anlamli
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Tablo 3. Gruplardaki ortalama serum fosfat diizeyleri-

nin karsilagtirilmasi (MeanSD).

Ortalama serum fosfat diizeyi mg/dL

(MeanxSD)
Grup 1 (n=31) 4.54+1.80
Grup 2 (n=22) 3.59+1.47
p 0.047*

*[statistiksel olarak anlamli

Gruplardaki serum fosfat diizeyleri karsilastirildigin-
da Grup 1'de Grup 2’'ye gore istatistiksel olarak
anlamh ylksekti p=0.047 (Tablo 3).

Grup 1'deki ortalama serum fosfat diizeyinin, serum
fosfat alt siniri olan 2,5 mg/dl’ye gére degisimine
bakildiginda ortalama serum fosfat diizeyinin serum
fosfat alt sinirina gore istatistiksel olarak anlamli ylk-
sek oldugu gorildi p<0.001 (Tablo 4).

Grup 2'deki ortalama serum fosfat dizeyinin, serum
fosfat alt sinirt olan 2,5 mg/dlye gére degisimine

bakildiginda ortalama serum fosfat diizeyinin serum
fosfat alt sinirina gore istatistiksel olarak anlamli yik-
sek oldugu gorildi p=0.002 (Tablo 4).

Grup 2’deki ortalama serum fosfat diizeyinin, serum
fosfat st siniri olan 4,5 mg/dlye gére degisimine
bakildiginda ortalama serum fosfat diizeyinin serum
fosfat st sinirina gore istatistiksel olarak anlamli
disik oldugu gorildi p=0.009 (Tablo 4).

Serum fosfat diizeyinin Grup 1 ve Grup 2’deki degisi-
minde farklilik olup olmadigina baktigimizda yapilan
Binary logistic regretion analizinde referans olarak
mortalite bagimh degiskenini aldigimizda beklenen
dogruluk tahmini %58,5 olmakta ve kurdugumuz
modelin c¢alisabilir oldugunu go6stermektedir.
Omnibus test de p=0.040 oldugundan modelin ista-
tistiksel olarak dislik diizeyde bir anlamhhgi oldugu-
nu gordik. Nagelkerke R Square=0,103 oldugundan
B=-0,361 iken beklenen B=0,697 (0,483-1,007) yani
fosfat diizeyindeki 1 kat artis mortalitede 0,697 kat

artis yapiyor (Tablo 5).

Tablo 4. Gruplardaki hastalarin ortalama serum fosfat diizeylerinin fosfat alt siniri olan 2,5 mg/dL ve iist siniri olan 4,5 mg/dL

ile karsilastinlmasi. (MeanSD).

Ortalama serum fosfat diizeyi mg/dL P
(MeanzSD)

Grup 1'deki ortalama serum fosfat diizeyinin, serum fosfat alt siniri olan 4.54+1.80 <0.001*
2,5 mg/dL ile karsilastiriimasi (n=31)

Grup 1'deki ortalama serum fosfat diizeyinin, fosfat st siniri olan 4.54+1.80 0.898
4,5 mg/dL ile karsilastiriimasi (n=31)

Grup 2’deki ortalama serum fosfat diizeyinin, fosfat alt siniri olan 3.59+1.47 0.002*
2,5 mg/dL ile karsilastirilmasi (n=22)

Grup 2’deki ortalama serum fosfat diizeyinin, fosfat Ust siniri olan 3.59+1.47 0.009*

4,5 mg/dL ile karsilastiriimasi (n=22)

*[statistiksel olarak anlamli

Tablo 5. Gruplardaki hastalarda serum fosfat degisimindeki farkhligin regresyon yontemiyle analizi.

Beklenen B icin CI=%95

B p Beklenen B En diisiik En yliksek
Fosfat -0.361 0.055 0.697 0.483 1,007
Sabit 1.112 0.158 3.040
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TARTISMA

Gruplardaki hastalarin higbirinde serum fosfat alt
sinirt olan 2,5mg/dL ye gore hipofosfatemi gériilme-
di bu durum septik sok iliskili ABH dan kaynakl olabi-
lir. Miller ve ark. ! yaptiklari ¢alismada sepsis ve
septik soktaki hastalarda hiperfosfatemiyi 28 giinluk
hastane ici mortalitenin artisiyla iliskili bulmuslardir.
Bu calismada referans deger olarak alt sinir 2,5 mg/dL
olarak alinmistir, bu bizim ¢alismamizda aldigimiz
referans deger ile aynidir. Ancak Ust sinir olarak 4,2
mg/dL olarak alinmistir. Biz ise Ust sinir olarak 4,5
mg/dLlyi kabul ettik. Jung ve ark. *® yaptiklari ¢ahs-
mada sepsis iliskili ABH nedenli SRRT tedavisi alan
hastalarda 28 ve 90 giinlik mortalitenin normal
serum fosfat diizeyli hastalara gore arttigini gosterdi-
ler, bu calismada serum fosfat st siniri 4,5 mg/dL
olarak alinmistir. Bizim ¢alismamizda 6zellikle hasta-
larin serum fosfat diizeylerinin referans olarak aldigi-
miz alt sinir olan 2,5 mg/dL ye gbre degisimleri ista-
tistiksel olarak anlamli yiiksekti (Tablo 1). Hastalarin
referans olarak aldigimiz dst sinir olan 4,5 mg/dLye
gore degisiminde ise istatistiksel olarak anlamli bir
fark yoktu (Tablo 1). Grup 1 ve Grup 2 arasinda ki
serum fosfat degerleri karsilastirildiginda ise Grup 1
deki serum fosfat degerlerinin Grup 2’ye gore istatis-
tiksel olarak anlamli bir sekilde arttigini gordik
(Tablo 3). Grup 1’deki ortalama serum fosfat degeri-
nin, serum fosfat alt sinin olan 2,5 mg/dl’ye goére
degisimi istatistiksel olarak anlamli yiiksekti (Tablo
4). Grup 2'deki ortalama serum fosfat degerinin,
serum fosfat alt siniri olan 2,5 mg/dL ye gore degisi-
mi istatistiksel olarak anlamli yiiksekti (Tablo 4). Grup
2’deki ortalama serum fosfat degerinin, serum fosfat
Ust siniri olan 4,5 mg/dl’ye gore degisimi istatistiksel
olarak anlamli dusukti (Tablo 4) Calismamizda refe-
rans degerin alt sinin olan 2,5 mg/dlden pozitif
yonde uzaklastik¢a hastalarin mortal seyrettigini bul-
duk. Biz calismamizda normal serum fosfat diizeyli ve
hiperfosfatemili hastalarin fosfat diizeylerini karsilas-
tirmadik, mortal seyreden ve mortal seyretmeyen
hastalarin serum fosfat diizeylerini karsilastirdik.
Ancak Miller ve ark. "% ile Jung ve ark. ¢ yaptiklar
calismalarla ayni sonuglara ulastik. Jung ve ark. &7
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yaptiklari ¢alisma da basarili resilsitasyon sonrasi
daha yuksek serum fosfat diizeylerinin eriskin kardi-
yak arrest hastalarinin hastaneden taburculukta kot
sonuglarla iliskili oldugunu bulmuslardir. Wang ve
ark. " yaptiklari bir calisma da serum fosfatinin ABH
1 olan ve SRRT tedavisi alan septik hastalarin prog-
nozlari ile iligkili oldugunu gostermislerdir. Bu galis-
manin bulgulariisiginda serum fosfat diizeyi 0. saatte
<5.6 mg/dL, 24. saatde < 3.8 mg/dL ve delta fosfat
-1’e > oldugunda bu durum optimum serum fosfat
dizeyidir ve 28 glinlik mortaliteyi azaltir sonucuna
ulagsmiglardir 8. Bu calismaya gore gunlik 1 mg/dL
serum fosfat diizeyi artisi 28 giinliik mortaliteyi artti-
rir. Biz calismamizda optimal serum fosfat dizeyini
arastirmadik yalnizca mortal olan grupla olmayan
grubun serum fosfat diizeylerini karsilastirdik. Ancak
Wang ve ark. 8 yaptigi calismada serum fosfat diize-
yinin septik hastalarda 28. Giinlik mortaliteye etkisi-
ni gostermislerdir.

Septik soktaki hastalarda hiperfosfatemi hiicre 6li-
miine neden olabilir fakat hiperfosfateminin direkt
toksisitesi daha da muhtemeldir *.. Fakat YBU'de
yatan hastalar icin bu bilgi sinirhdir, vaskiler infla-
masyon, mitokondrial disfonksiyon nedenli olusan
reaktif oksijen turleri, anemi, iskemi artisi ve yiiksek
kalsiyum nedenli kardiyovaskiiler hastaliklari iceren
cesitli nedenler fosfat Gretimine neden olabilir 1922,

Federspiel ve ark. 23 YBU’de yatan hipofosfatemisi
olan hastalarda uzamis solunum yetmezligi ve mor-
taliteyle hipofosfateminin iliskisi olmadigini bulmus-
lardir. Bizim hastalarimizin hicbiri hipofosfatemik
degildi.

SONUC

Calismaya alinan tiim hastalarin YBU’e ilk yatistaki
ortalama serum fosfat diizeyleri serum fosfat alt sini-
ri olan 2,5 mg/dL degerine gore istatistiksel olarak
anlamh yiksektir. YBU’e ilk yatistaki serum fosfat
diizeyi mortal hastalarda mortal olmayan hastalara
gore istatistiksel olarak anlaml yiiksektir. Hastalarin
YBU’e ilk yatistaki serum fosfat diizeylerinde, bize
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referans olarak verilen serum fosfat diizeyi olan 2,5-
4,5 mg/dL araligina gore fosfat alt siniri olan 2,5 mg/
dL degerinden pozitif yonde sapma ne kadar fazlaysa
o hastalar mortal grupta ancak fosfat degerleri 2,5-
4,5 mg/dL araliginda ise o hastalar mortal olmayan
grupta yer almaktadir. YBU’e ilk yatistaki serum fosfat
dizeylerinin normal sinirlari olan 2,5-4,5 mg/dL ara-
liginin Ust sinirindansa 28 giinlik mortalite agisindan
alt sinir baz alinmalidir. Bu durumun hastalarin prog-
nozlarinin bir gostergesi olabilecegini diislinliyoruz.

Limitasyon: Yapilan binary regresyon analizinde Grup
1 ve Grup 2'deki hastalarin fosfat dizeylerinde ¢ok
fazla anlamli bir yigilma bulamadik ve fosfat diizeyin-
deki her bir kat artisin mortalitede 0,697 kat artisa
neden oldugunu gérdik. Bu durumun vaka sayisinin
az olmasindan kaynaklandigini disinmekteyiz.
Hastalarda yas, APACHE 2 ve cinsiyet agisindan grup-
lar arasinda fark yoktu. Hastalarin hepsi septik sok
iliskili SRRT aliyordu. Biz septik sokla YBU’e yatan
mortal ve mortal olmayan hastalari YBU’e yatistaki
serum fosfat dlzeyiyle karsilastirdik. Bu bizim ¢als-
mamizin bir sinirhhgidir. Gelecekte uygun vaka sayisi
ile, prospektif gdzlemsel ¢alisma yapilmasini ve has-
talarin YBU’de yatisi boyunca bakilan giinliik serum
fosfat dlizeylerinin tamamiyla karsilastirilmasini 6ne-
riyoruz.
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