
 
RADYOKONTRAST NEFROPAT� Dilek TORUN ve Ark. 

T Klin J Med Sci 2002, 22 525

Radyokontrast Nefropati (RKN), kontrast madde 
verilmesinden 48-72 saat sonra serum kreatinin düzeylerinde 
ba�ka nedenlerle açıklanamayan 0.5-1 mg/dl veya kontrast 
madde öncesi de�ere göre %25-50'lik artı� sonucu geli�en 
akut böbrek yetmezli�i olarak tanımlanır (1). Hastanede 
geli�en akut böbrek yetmezli�inin en sık nedenlerinden 
birisidir (2). Hastaların %60'ında serum kreatinini ilk 24 
saatte, %90'ından fazlasında 72. saatte yükselir, 4 veya 5. 
günde doruk düzeye ula�ır ve 7 veya 10. günde bazal düzeye 
döner.  

Renal yetmezlik oligürik veya nonoligürik olabilir. 
Nonoligürik form daha sıktır. Kontrast madde 
nefropatisinin bir çok epizodu hafiftir ve klinik olarak 
belirti vermez. Nadiren diyaliz ihtiyacı gerekir. �skemik 
akut böbrek yetmezli�inin aksine idrar sodyumu dü�üktür 
(10mEq/L). �drar sedimentinde tubüler epitel hücre ve 
granüler silindirler olabilir. Kontrast madde verilmesinden 
24-48 saat sonra kalıcı nefrogram görülmesi RKN için 
sensitiftir fakat yalancı pozitif sonuçlar olabilir, prediktif 
de�eri %19'dur. Patolojik olarak proksimal tubülusta 
osmotik fibrozis olarak tanımlanan yo�un vakuolizasyon 
vardır. Klinik özellikleri iyi tanımlanmasına ra�men 
patogenez, profilaksi ve  klinik önemi halen belirsiz 
kalmaktadır (2-4). Bu yazıda radyokontrast nefropatinin 
patogenezi, klinik özellikleri, insidansı, risk faktörleri ve 

profilaksisi özetlenmi�tir. 

�nsidans 
RKN insidansı, akut böbrek yetmezli�inin tanımı için 

seçilen kriterlere, radyolojik i�lemin tipine, kullanılan 
maddenin ozmolaritesine, azoteminin derecesine, kontrast 
maddenin dozuna ba�lı olarak literatürde %0-70 gibi 
oldukça farklı oranlarda belirtilmi�tir. Retrospektif 
çalı�malarda diyabet ve renal yetmezli�i olmayan dü�ük 
riskli hastalarda RKN insidansı  %0-7 arasında de�i�ir 
(3,5).   

Risk Faktörleri 
RKN insidansı kanıtlanmı� ve olası risk faktörlerinin 

varlı�ına göre de�i�ir (5).  

Renal yetmezlik 
�nsidans renal yetmezli�in ciddiyeti ile do�ru orantılı 

artmaktadır. Renal fonksiyonları bozuk hastalarda kontrast 
madde kullanımı gerekliyse, optimal hidrasyon sa�lanmalı, en 
küçük doz ve dü�ük ozmolariteli ajanlar kullanılmalıdır (5). 

Diabetes Mellitus 
Erken retrospektif çalı�malarda kontrast nefropati 

geli�iminde Diabetes Mellitus bir risk faktörü olarak 
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 Summary 
Radiocontrast nephropathy (RCN) is a most common cause 

of hospital acquired acute renal failure. Underlying renal 
insufficiency is the most important predisposing factor in the 
development of RCN. Although the clinical features have been 
well known, the pathogenesis and propyhlaxis are not completely 
understood. In this review, pathogenesis, clinical features, 
incidence, risk factors and prophylaxis of the RCN are 
summarized.     
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belirtilmi�se de, son çalı�malarda  renal fonksiyonu normal 
olan diyabetik hastalarda insidansta artı� bulunmamı�tır. 
Renal fonksiyonları bozuk diyabetik hastalarda insidans 
belirgin olarak artmı�tır. Diyabetik hastalarda RKN’ye 
yatkınlı�ın mekanizması açık olmamakla birlikte, ancak bu 
hastalarda kontrast uygulanı�ı sırasında vazodilatör ve 
vazokonstriktör yanıtta gözlenen a�ırılık artmı� RKN riski 
ile ili�kili olabilir Bu hastalarda özellikle oligüri ve diyaliz 
ihtiyacı gösteren ve bazı hastalarda ise geri dönü�ümsüz 
olabilen nefropati riski fazladır. Hafif orta derecede renal 
yetmezlikli hastalarda nefropati riski %9-%40 arasında 
iken, ciddi renal yetmezlikli diyabetiklerde risk %50-
%90'dır (3,5,6). 

Multipl Myeloma 
RKN myelomlu hastalar arasında tanımlanmı� bir 

komplikasyon olsa da, insidansı dü�ük olup %0.6-1.25’dir 
ve bu genel populasyondaki %0.15'lik insidanstan farklı 
de�ildir (7).  

Kontrast Madde Dozu 
Bazı çalı�malarda kontrast madde dozu ile RKN 

arasında anlamlı ili�ki bulunmu�tur. 

Kontrast madde dozu        5ml kontrast madde/vücut a�ırlı�ı(kg)  
                                                    serum kreatinin (mg/dl) 
formülüne uygun verildi�i Cigarroa ve arkada�larının 115 
azotemili hastadan olu�an çalı�ma grubunda  insidans %2 
bulunmu� ve  doz artıkça insidans %21’e ula�mı�tır (8). 

Sonuç olarak özellikle azotemik diabetik hastalarda 
kontrast dozu önemli bir risk faktörüdür (3,5,6,8). 

Kontrast madde ozmolaritesi 
Son yıllarda yüksek ozmolariteli kontrast maddelere 

göre daha az yan etki ve nefrotoksisite profili olan, yeni 
noniyonik, dü�ük ozmolariteli kontrast maddelerin 
radyolojik giri�imlerde kullanılması oldukça popülerdir. 
Noniyonik kontrast maddeler iyonik maddeler göre daha az 
proteinüri, enzimüriye ve renal kan akımı ve GFR’ de daha 
dü�ük seviyeli azalmaya neden olurlar (3,9,10). 1991 
yılında yapılmı� çok merkezli çalı�mada sadece renal 
fonksiyonları bozuk diyabetik hastalarda dü�ük 
ozmolariteli maddeler daha az nefrotoksik bulunmu�tur 
(11). Sonuç olarak renal fonksiyonu normal olan hastalarda 
insidans dü�ük ozmolarite ve yüksek ozmolariteli ajanlar 
arasında e�ittir (3,5,11). 

Patogenez 
RKN patogenezi tam olarak anla�ılamamı� olmasına 

ra�men, direkt tubüler toksisite, renal iskemi ve tubüler 
obstrüksiyonun patogenezde rol oynadı�ı dü�ünülmektedir 
(1). 

1/Direkt Tubüler Toksisite 
Kontrast maddenin renal epitel üzerine olan direkt 

tubüler toksisite bulguları; patolojik olarak proksimal epitel 
hücre vakuolizasyonu, interstisyel inflamasyon, sellüler 
nekroz ve kontrast uygulanı�ı sonrası artmı� brush border 
ve lizozomal kaynaklı enzimüri (alanin aminopeptidaz, 
gama-glutamil transferaz) ve sodyum transportunun 
inhibisyonudur. Üriner enzim atılımı ve sodyum transportu 
üzerine olan etkilerin mannitol gibi noniyonik hipertonik 
solüsyon kullanımı sonrasında da görülmesi, radyokontrast 
maddenin bu toksik etkilerinin hipertonisite ile ili�kili 
olabilece�ini dü�ündürmekle birlikte, hipertonisite tek 
ba�ına sorumlu bulunmamı�tır (4,12-14). 

2/Renal iskemi 
RKN patogenezinde renal iskemi ve direkt hücresel 

toksisitenin rolünü ayırmak zordur. Kontrast madde 
enjeksiyonundan sonra kısa süreli vazodilatasyonu takiben 
geli�en uzamı� vazokonstriksiyon sonucu renal kan akımı 
ve glomerüler filtrasyon hızında azalma olu�ması, renal 
iskeminin patogenezde majör bir faktör oldu�unu 
dü�ündürür (12). Kontrast madde; azalmı� sistemik 
oksijenizasyon, azalmı� renal kan akımı, bozulmu� kan 
viskozitesi, artmı� kırmızı küre deformibilitesi, 
hiperkoagülobilite ve artmı� renal oksijen kullanımı gibi 
mekanizmalar yoluyla hipoksiye yatkın olan renal 
medullanın fizyolojik hipoksik durumunu daha da 
kötüle�tirerek renal iskemiye neden olur  (12,15).  

Vazodilatör ve vazokonstriktör denge medüller kan 
akımının regülasyonunda önemlidir Vazokonstriksiyonu 

Tablo 1. Kontrast madde nefropati geli�imi için 
kanıtlanmı� risk faktörleri 

 
1-Altta yatan renal yetmezlik (serum kreatinin >1,5mg/dl) 
2-Dü�ük debili sınıf IV kalp yetmezli�i 
3-72 saat içinde tekrarlanan kontrast madde uygulanması  
4-Kontrast maddenin dozu (1,5) 

 

Tablo 2. Kontrast madde nefropati geli�imi için olası risk 
faktörleri 

 
1- Nefropati ile birlikte Diabetes Mellitus 
2- Multipl myeloma 
3- Dehidratasyon 
4- Nefrotoksik ilaçların kullanımı (NSAI ilaçlar vs.) 
5- �leri ya� (>60) 
6- Hipertansiyon 
7- Hiperürisemi 
8- Proteinüri 
9- Hiperkalsemi 
10-Karaci�er fonksiyon bozuklu�u (1,5). 
 



 
RADYOKONTRAST NEFROPAT� Dilek TORUN ve Ark. 

T Klin J Med Sci 2002, 22 

açıklamada kalsiyum, adenozin, reaktif oksijen radikalleri, 
Renin Anjiotensin Aldosteron sistemi (RAS), 
prostaglandinler ve endotelin gibi bir çok mediatör ileri 
sürülmü�tür, ancak mekanizma açık de�ildir. Bu 
mediatörlerin engellenmesi ile uzamı� vazokonstriktör 
yanıtın düzelebilece�i deneysel ve bazı klinik çalı�malarda 
gösterilmi�tir (5). Bilinen en güçlü endojen vazokonstriktör 
olan endotelinin RKN patogenezinde önemli bir rol 
oynadı�ı dü�ünülmektedir. Kontrast madde 
uygulanmasından sonra idrar ve plazma endotelin 
düzeyleri artmaktadır. Bu etki hiperozmolarite ile ili�kili 
olabilir. De�i�ken endotelin reseptör antagonistlerinin 
kontrast maddeye ba�lı renal kan akımındaki azalmayı 
hafifletti�inin gösterilmesi patogenezde endotelinin direkt 
rolünün oldu�unu destekler (6). 

3/Tubüler Obstrüksiyon 
Kalsiyum, ürik asit kristalleri ve tubüler proteinlerin 

presipitasyonu ile renal tubüllerin mekanik 
obstrüksiyonunun patogenezde rol alabilece�i ileri 
sürülmü�tür (5). 

Kontrast Madde Nefropatisinde Profilaksi 
RKN’nin kesin spesifik bir tedavisinin olmamasına 

ra�men, önlemede pek çok yöntem kullanılmı�tır (6). 

1-Hidrasyon 
Uzun yıllar sıvı uygulanması RKN'nin önlenmesinde 

kö�eta�ı olmu�tur. Sıvı uygulanması ile böbrekler üzerinde �u 
yararlı etkiler gözlenir: RAS aktivitesinde azalma, 
tubüloglomerüler feedback'in down regülasyonu, sodyum 
alımı ve diürezin artması, kontrast maddenin dilüsyonu, renal 
korteks ve damarların vasokonstriksiyonunun önlenmesi, 
tubüler obstrüksiyonun önlenmesi ve endotelin  gibi di�er 
vasokonstriktörlerin azalması. Sıvı uygulanan renal 
yetmezlikli hastalarda RKN riski %12'den azdır. RKN'nin 
önlenmesinde standart yöntem, i�lem öncesi IV sıvı 
uygulamasının ba�latılmasıdır. Kontrast riskini azaltmada 
hangi sıvıların ne kadar sürede ve sıklıkta ve ne kadar 
verilece�i kontrollü çalı�maların olmaması nedeniyle açık 
de�ildir (16). 

2-Diüretikler 
Diüretikler tubüler oksijen kullanımının ve sodyum 

reabsorbsiyonunun azalmasına sekonder olarak iskemik 
potansiyelin azalması, sellüler debrisler ve proteinlerin 
temizlenmesi ile tubüler obstrüksiyon riskini azaltırlar. Bu 
etkileri nedeniyle RKN’nin önlenmesinde diüretiklerin 
etkisini ara�tıran Solomo ve Weinstein’in yaptıkları iki 
çalı�mada da  tek ba�ına sıvı ve diüretikle birlikte sıvı 
kullanımı kar�ıla�tırılmı� diüretik grubunda nefrotoksisite 
insidansı daha fazla bulunmu�tur. Özet olarak tek ba�ına 
sıvı tedavisi ile kar�ıla�tırıldı�ında diüretikler RKN'yi 
önlemede etkili bulunmamı�lardır (12,17,18). 

3-Mannitol 
�nsanlarda iskemik renal hasarın ciddiyetini azaltma 

ve önlemede mannitolün etkinli�ini gösteren çalı�malar 
olmakla birlikte bu etki hepsinde gösterilememi�tir. Bir 
çalı�mada sadece diyabetik hasta grubunda mannitolün 
yararlı etkileri görülmü�tür. Solomo ve arkada�ların yaptı�ı 
çalı�mada diyabetik ve non diyabetik hastalarda mannitol 
etkili bulunmamı�tır  (17). 

4-Dopamin  
RKN’nin patogenezinde renal vazokonstriksiyon 

önemli bir role sahiptir. Bu nedenle dopamin gibi 
potansiyel vazodilatatörler RKN'yi önlemede pek çok 
çalı�mada kullanılmı�tır. Dü�ük doz dopamin renal kan 
akımını artırır, ancak bu etkisi renal fonksiyon 
bozuklu�unun düzeyi arttıkça azalır. Weisberg ve 
arkada�ları insanlarda dü�ük doz dopamin ile RKN'ni 
önlemeyi amaçladıkları çalı�malarında dopaminin diabetik 
renal fonksiyonları bozuk hastalarda renal kan akımını 
belirgince arttırmasına ra�men RKN geli�imi 
önleyemedi�ini göstermi�lerdir (19). Aksine Hall ve 
arkada�larının yaptı�ı çalı�mada renal perfüzyon dozunda 
dopaminin yüksek riskli hastalarda RKN'yi azaltabilece�i 
gösterilmi�tir (20). 

5-Kalsiyum Kanal Blokerleri 
Kalsiyum antagonistleri Anjiotensin II’nin vazokons-

triktör etkisini önler, GFR ve renal kan akımından 
ba�ımsız olarak su ve sodyum geri emilimini inhibe eder. 
Renal hemodinami üzerine etkilerine ek olarak intrasellüler 
kalsiyum yükünü azaltarak mitokondriyal solunumu 
düzeltirler. Deneysel ve klinik çalı�malarda kalsiyum 
antagonistlerinin toksik ve iskemik renal hasarı hafifletti�i 
gösterilmi�tir. Neumayer ve arkada�larının yaptı�ı bir 
çalı�mada profilaktik Nitrendipin alan grupta kontrol 
grubuna göre GFR korunmu� ve idrarda proteinüri ve 
enzimüri (γGT, AAP, βNAG) belirgin azaltmı�tır. 
Kalsiyum antagonistlerinin vasküler etkileri ilaç dozu, 
tedavinin süresi, sıklı�ı, uygulama yolu, hidrasyon durumu, 
potasyum, magnezyum dengesi. cinsiyet, ırk, bazal 

Tablo 3. RKN’de Profilaktik  Giri�imler 

 
1-Hidrasyon  
2-Diüretikler  
3-Mannitol  
4-Dopamin  
5-Kalsiyum kanal blokerleri   
6- Adenozin antagonistleri 
7-Atrial natriüretik peptid 
8-Prostaglandin E1 
9-Endotelin reseptör antagonistleri 
10-N-asetil sistein 
11-Profilaktik hemodiyaliz 
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vasküler tonusa ba�ımlı olarak farklıdır (21,22). 

6-Adenozin Antagonistleri 
Hayvan çalı�malarında intrarenal adenozin 

enjeksiyonundan sonra afferent arteriolde 
vazokonstriksiyon ve GFR’de azalma olu�mu�tur. 
Adenosin antagonisti ksantin oksidaz derivesi Teofilinin, 
deneysel ve küçük klinik bir çalı�mada renal kan akımı ve 
GFR’de azalmayı hafifletti�i gösterilmi�tir (2,23,24). Erley 
ve arkada�larının yaptı�ı prospektif randomize çift kör 
çalı�mada kontrast madde uygulanmasından önce 
hidrasyonla kombine Teofilin uygulamasının yüksek riskli 
hastalarda RKN’ni önleyebilece�i ve yeterli hidrasyonun 
yapılması mümkün olmayan hastalarda adenosin 
antagonistlerinin kullanılabilece�i ileri sürülmü�tür (2).   

7-Atrial Natriüretik Peptid 
ANP renal kan akımını artırır. Kurnik ve 

arkada�larının çalı�masında intravenöz ANP diyabeti olan 
ve olmayan renal yetmezlikli hastalarda RKN insidansını 
azaltmamı�tır (12,25). 

8-Prostaglandin E1 
Radyokontrast madde uygulanmasından sonra renal 

vazodilatatör prostaglandin salınımında yetersizlik oldu�u 
gösterilmi�tir. Skectch ve  arkada�larının yapmı� oldu�u 
çok merkezli randomize çift kör plasebo kontrollü 
çalı�mada kontrast madde uygulanmasından önce ba�lanan 
ve uygulanma sonrasında 5-5.5 saat devam eden paranteral 
prostaglandin E1 infüzyonunun plasebo ile 
kar�ıla�tırıldı�ında serum kreatinin düzeyinde yükselmede 
anlamlı azalma yaptı�ı gösterilmi�tir (26). 

9-Endotelin Reseptör Antagonistleri 
Endotelin RKN patogenezinde önemli rol oynayan 

potent bir vazokonstriktördür. Wang ve arkada�ları renal 
yetmezlikli hastalarda hidrasyonla birlikte verilen endotelin 
reseptör antagonislerinin tek ba�ına hidrasyon tedavisine 
göre kontrast nefrotoksisitesini artırdı�ını göstermi�lerdir 
(27). 

10-N-Asetilsistein 
Kontrast uygulanması sırasında açı�a çıkan serbest 

reaktif oksijen radikalleri direkt tubüler toksite ve renal 
medüllada iskemik etki olu�turarak RKN patogenezinde rol 
oynayabilir. Deneysel çalı�malarda antioksidan olan 
asetilsisteinin RKN’yi önleyebilece�i gösterilmi�tir. Tepel 
ve arkada�larının yapmı� oldu�u prospektif randomize 
plasebo kontrollü çalı�mada profilaktik olarak günde iki 
kez oral alınan 600 mg  asetilsisteinin renal fonksiyonlarda 
azalmayı önledi�i gösterilmi�tir (28). 

11-Profilaktik Hemodiyaliz 
Kontrast maddeler ba�lıca glomerüler filtrasyon ile 

atılırlar ve bu yüzden ilerlemi� renal yetmezlikli hastalarda 

birikirler. Kontrast madde uygulanmasından sonra  
olu�acak renal hasarı önlemek için profilaktik diyaliz ile 
kontrast maddenin eliminasyonu dü�ünülebilir. Ancak 
profilaktik hemodiyalizin RKN’ni önlemede etkisi halen 
açık de�ildir (5,29). 

Sonuç 
Sonuç olarak RKN hastanede geli�en akut renal 

yetmezli�in en önemli nedenlerinden biri olup özellikle en 
yüksek risk grubunu olu�turan renal yetersizlikli hastalarda 
(serum kreatinin >1,5mg/dl) kontrast madde gerektirmeyen 
radyolojik i�lemler ilk planda dü�ünülmeli, e�er kontrast 
madde kullanımı mutlak gerekli ise nefrotoksik ilaçlar 
kesilmeli, su ve tuz kaybından kaçınılmalı ve dü�ük doz, 
dü�ük ozmolariteli noniyonik kontrast maddeler tercih 
edilmelidir. RKN’i önlemede bugün kanıtlanmı� en geçerli 
yöntem olan sıvı tedavisi, uygulanımı kolay ve ucuz olması 
nedeniyle sık uygulanan profilaktik giri�imdir. Özellikle 
önceden bilinen renal yetersizli�i olan, ya�lı, dehidrate, bir 
çok risk faktörünün beraber oldu�u, yüksek dozda kontrast 
madde gerektiren i�lem uygulanacak yüksek riskli 
hastalara idrar miktarı en az 75ml/dk olacak �ekilde 
i�lemden 12 saat önce %0.45’lik salin infüzyonunun 
ba�lanması ve i�lem sonrası 12-24 saat süresince devam 
edilmesi ile volüm geni�letilerek RKN büyük oranda 
önlenebilir. Yüksek riskli hastaların renal fonksiyonları 
kontrast sonrası mutlaka 48-72 saat süresince monitörize 
edilmelidir (12). Risk faktörü olmayan hastalarda insidans 
dü�ük oldu�undan renal fonksiyonların monitorizasyonu 
gerekli de�ildir. 
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