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OZET

BOBREK HASARI VE BOBREK YETMEZLIGI TESHiISI VE PROGNOZUNA
YONELIK METOTLAR VE BILESIMLER

Bir hastada bobrek durumunun degerlendiriimesine yonelik bir metot olup, ozelligi; bu
metodun, bir idrar TIMP2 konsantrasyonu ve bir idrar IGFBP7 konsantrasyonu igin
olculen bir degerin belirlenmesini; bir idrar ¢ikisi ve istege bagh olarak ayrica bir serum
kreatinin konsantrasyonu igin 6lgulen bir dederin belirlenmesini; elde edilen dlgulen
degerlerin tek bir deger halinde birlestiriimesini ve boylece bir deney sonucunun
saglanmasini; ve deney sonucunun hastanin bobrek durumu ile korele edilmesini
icermesi, icerisinde bahsedilen korelasyon adiminin, deney sonucunun/sonuglarinin
hastanin bir ya da daha fazla teshisi, risk siniflandirmasi, prognozu, siniflandirmasi ve

bobrek durumu izlenmesi ile korele edilmesini icermesidir.
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iISTEMLER

1. Bir hastada bobrek durumunun degerlendiriimesine yonelik bir metot olup,

ozelligi; bu metodun:

bir idrar TIMP2 konsantrasyonu ve bir idrar IGFBP7 konsantrasyonu igin olgulen bir

degerin belirlenmesini;

bir idrar ¢ikisi ve istege bagli olarak ayrica bir serum kreatinin konsantrasyonu igin

olculen bir dederin belirlenmesini;

elde edilen olgulen degerlerin tek bir deger halinde birlestiriimesini ve boylece bir deney

sonucunun saglanmasini; ve

deney sonucunun hastanin bobrek durumu ile korele edilmesini icermesi, igerisinde
bahsedilen korelasyon adiminin, deney sonucunun/sonuglarinin hastanin bir ya da daha
fazla teshisi, risk siniflandirmasi, prognozu, siniflandirmasi ve bobrek durumu izlenmesi

ile korele edilmesini icermesidir.

2. Istem 1'e gore bir metot olup, ozelligi; icerisinde bahsedilen korelasyon adiminin,
deney sonucunun hastanin bodbrek durumunun prognozu ile korele edilmesini

icermesidir.

3. istem 1'e gore bir metot olup, 0zelligi; icerisinde bahsedilen korele etme adiminin,
deney sonucuna dayal olarak hastanin bébrek durumunda gelecekte ortaya gikabilecek
olan bir ya da daha fazla degisiklige bir olasiligin atanmasini icermesi,
icerisinde bahsedilen bir ya da daha fazla gelecekte bobrek durumunda ortaya
cikabilecek degisikligin, bobrek fonksiyonunda gelecekteki bir hasar, bobrek
fonksiyonunda gelecekteki bir azalma, bdbrek fonksiyonunda gelecekteki bir gelisme ve
gelecekteki bir akut bobrek yetmezligi (ARF) arasindan bir ya da daha fazlasini

icermesidir.

4. istem 1 ila 3'ten birine gore bir metot olup, ozelligi; icerisinde tek degerin idrar
TIMP2 x idrar IGFBP7 / idrar ¢ikigi; idrar TIMP2 x idrar IGFBP7 x serum kreatinin / idrar

cikisi olarak hesaplanmasidir.
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5. Istem 1 ila 4'ten birine gore bir metot olup, 6zelligi; icerisinde korelasyon
adiminin, deney sonucunun bir akut bobrek yetmezligi veya bir renal fonksiyon hasarina

korele edilmesini icermesi; veya

icerisinde korelasyon adiminin, deney sonucunun, hastanin gegirdigi bir bobrek
hasariyla iligkili bir klinik sonucun bir olasiigi ile korele edilmesini icermesi, veya
icerisinde korelasyon adiminin, deney sonucunun, vicut sivisi numunesinin hastadan
alinmasindan itibaren 30 gun icinde bobrek durumunda meydana gelecek bir ya da
daha fazla gelecekteki degisikligin bir olasiig1 ile korele edilmesini igermesi,
icerisinde bobrek durumundaki bir ya da daha fazla gelecekteki degisiklik olasiliginin
tercihen, 21 gun, 14 gun, 7 gun, 5 gun, 96 saat, 72 saat, 48 saat, 36 saat, 24 saat ve 12
saatten olusan grup iginden segilen bir sure iginde meydana gelme ihtimali olan bir

iliskin olay olmasidr.

6. Istem 1 ila 5'ten birine gore bir metot olup, dzelligi; icerisinde hastanin, hastada
prerenal, intrinsik renal veya postrenal ARF icin bir ya da daha fazla bilinen risk
faktorunun onceden bulunmasina dayali olarak bobrek durumunun degerlendiriimesi

amaciyla segilmesi, veya

icerisinde hastanin konjestif kalp yetmezligi, preeklampsi, eklampsi, diabetes mellitus,
hipertansiyon, koroner arter hastaligi, proteinuri, bobrek yetmezligi, normal araligin
altinda glomeruler filtrasyon, siroz, normal araligin Uzerinde serum kreatinin, septisemi,
bobrek fonksiyonunda hasar, bobrek fonksiyonunda dusus ya da ARF'den bir ya da
daha fazlasinin mevcut bir teghisine dayal olarak, ya da major vaskuler cerrahi, koroner
arter baypas ya da baska kardiyak cerrahi gegirmis veya gegirmekte olmasina dayal
olarak, ya da NSAID'ler, siklosporinler, takrolimus, aminoglikozitler, foskarnet, etilen
glikol, hemoglobin, miyoglobin, ifosfamit, agir metaller, metotreksat, radyopak kontrast
ajanlar ya da streptozotosine maruz kalmaya dayali olarak boébrek durumunun

degerlendirilmesi icin secilmesi, veya

icerisinde bahsedilen korele etme adiminin, bdbrek fonksiyonunda bir hasar, bobrek
fonksiyonunda azalma veya deney sonucuna dayali olarak ARF olan bir hastada bdbrek
fonksiyonunun gelistiginin  veya kotllestiginin  dederlendiriimesini icermesi, veya

icerisinde bahsedilen metodun, bahsedilen hastada bobrek fonksiyonu hasarinin
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gelecekte meydana gelmesi veya meydana gelmemesine yonelik bir riskin atanmasi

metodu olmasi, veya

icerisinde bahsedilen metodun, bahsedilen hastada bobrek fonksiyonunda azalmanin
gelecekte meydana gelmesi veya meydana gelmemesine yonelik bir riskin atanmasi

metodu olmasi, veya

icerisinde bahsedilen metodun, bahsedilen hastada diyalize ihtiyacin gelecekte ortaya

cikmasi veya ortaya cikmamasina yonelik bir riskin atanmasi metodu olmasi, veya

icerisinde bahsedilen metodun, bahsedilen hastada akut bobrek yetmezliginin gelecekte
meydana gelmesi veya meydana gelmemesine yonelik bir riskin atanmasi metodu

olmasi, veya

icerisinde bahsedilen metodun, bahsedilen hastada bobrek replasman terapisine
ihtiyacin gelecekte ortaya cikmasi veya ortaya gikmamasina yonelik bir riskin atanmasi

metodu olmasi, veya

icerisinde bahsedilen metodun, bahsedilen hastada bdbrek nakline ihtiyacin gelecekte
ortaya ¢ikmasi veya ortaya ¢gikmamasina yonelik bir riskin atanmasi metodu olmasi,

veya

icerisinde bahsedilen bir ya da daha fazla gelecekie bobrek durumunda ortaya
cikabilecek dedisikligin, vocut sivisinin elde edilmesinden itibaren 72 saat icinde
meydana gelecek olan bobrek fonksiyonunda gelecekteki bir hasar, bobrek
fonksiyonunda gelecekteki bir azalma, bobrek fonksiyonunda gelecekteki bir gelisme ve
gelecekteki bir akut bobrek yetmezligi (ARF) arasindan bir ya da daha fazlasini icermesi,

veya

icerisinde bahsedilen bir ya da daha fazla gelecekie bobrek durumunda ortaya
cikabilecek dedgisikligin, vucut sivisinin elde edilmesinden itibaren 48 saat icinde
meydana gelecek olan bobrek fonksiyonunda gelecekteki bir hasar, bobrek
fonksiyonunda gelecekteki bir azalma, bobrek fonksiyonunda gelecekteki bir gelisme ve
gelecekteki bir akut bobrek yetmezlidi (ARF) arasindan bir ya da daha fazlasini icermesi,

veya
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icerisinde bahsedilen bir ya da daha fazla gelecekite bobrek durumunda ortaya
cikabilecek dedisikligin, vicut sivisinin elde edilmesinden itibaren 24 saat igcinde
meydana gelecek olan bobrek fonksiyonunda gelecekteki bir hasar, bobrek
fonksiyonunda gelecekteki bir azalma, bobrek fonksiyonunda gelecekteki bir gelisme ve
gelecekteki bir akut bobrek yetmezligi (ARF) arasindan bir ya da daha fazlasini

icermesidir.

7. Istem 1 ila 6'dan birine gore bir metot olup, dzelligi; icerisinde hastanin RIFLE

asama 0 veya R'de olmasidir.

8. istem 7'ye gore bir metot olup, 6zelligi; icerisinde hastanin RIFLE asama 0'da
olmasi ve bahsedilen korele etme adiminin, hastanin 72 saat icinde veya 48 saat icinde
veya 24 saat icinde RIFLE agsama R, | veya F'ye erismesi i¢in bir olasihdin atanmasini

icermesi,

icerisinde hastanin tercihen RIFLE asama 0'da olmasi ve bahsedilen korele etme
adiminin, hastanin 72 saat icinde veya 48 saat icinde veya 24 saat icinde RIFLE asama

| veya F've erismesi icin bir olasihigin atanmasini icermesi, veya

icerisinde hastanin tercihen RIFLE agsama 0'da olmasi ve bahsedilen korele etme
adiminin, hastanin 72 saat icinde veya 48 saat icinde veya 24 saat icinde RIFLE agsama

F've erismesi icin bir olasihidin atanmasini igermesi, veya

icerisinde hastanin RIFLE agsama 0 veya R'de olmasi ve bahsedilen korele etme
adiminin, hastanin 72 saat icinde veya 48 saat icinde veya 24 saat icinde RIFLE agsama

| veya F'ye erismesi icin bir olasiigin atanmasini icermesi,

icerisinde hastanin tercinen RIFLE asama 0 veya R'de olmasi ve bahsedilen korele
etme adiminin, hastanin 72 saat igcinde veya 48 saat icinde veya 24 saat icinde RIFLE

asama F'ye erismesi icin bir olasiligin atanmasini icermesi, veya

icerisinde hastanin RIFLE asama R'de olmasi ve bahsedilen korele etme adiminin,
hastanin 72 saat icinde veya 48 saat icinde veya 24 saat icinde RIFLE agama | veya

F'ye erismesi icin bir olasihgin atanmasini icermesi,
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icerisinde hastanin tercihen RIFLE asama R'de olmasi ve bahsedilen korele etme
adiminin, hastanin 72 saat igcinde veya 48 saat icinde veya 24 saat icinde RIFLE agama

F've erismesi icin bir olasihigin atanmasini icermesidir.

9. istem 1 ila 5'ten birine gore bir metot olup, dzelligi; icerisinde hastanin RIFLE
asama 0, R veya I'da olmasi ve bahsedilen korele etme adiminin, hastanin 72 saat
icinde veya 48 saat icinde veya 24 saat icinde RIFLE asama F'ye erismesi icin bir

olasihdin atanmasini icermesidir.

10. Istem 9a gore bir metot olup, 6zelligi; icerisinde hastanin RIFLE asama |'da
olmasi ve bahsedilen korele etme adiminin, hastanin 72 saat icinde veya 48 saat icinde

veya 24 saat icinde RIFLE asama F'ye erismesi icin bir olasihgin atanmasini icermesidir.

11. Istem 1 ila 5'ten birine gore bir metot olup, ozelligi; icerisinde hastamin akut

bobrek yetmezligi durumunda olmamasi, veya

icerisinde hastanin, vucut sivisi numunesinin alinmasindan dnce belirlenen bir referans
hatti dederine gore serum kreatinin dederinde 1.5 kat veya daha fazla bir artig

yasamamis olmasi, veya

icerisinde hastanin, vucut sivist numunesinin alinmasindan énceki 6 saatte en az 0.5

ml/kg/saatlik bir idrar ¢ikigi olmasi, veya

icerisinde hastanin, vucut sivisi numunesinin alinmasindan once belirlenen bir referans
hatti dederine gore serum kreatinin degerinde 0.3 mg/dL veya daha fazla bir artis

yasamamig olmasi, veya

icerisinde hastanin, (i) vucut sivisi numunesinin alinmasindan once belirlenen bir
referans hatti dederine gore serum kreatinin degerinde 1.5 kat veya daha fazla bir artis
yasamamis olmasi, (ii) vucut sivisi numunesinin alinmasindan onceki 6 saatte en az 0.5
ml/kg/saatlik bir idrar ¢ikigi olmasi, ve (iii) vucut sivisi numunesinin ainmasindan once
belirlenen bir referans hatti dederine gore serum kreatinin dederinde 0.3 mg/dL veya

daha fazla bir artig yagamamis olmasi, veya

icerisinde hastanin, vucut sivisi numunesinin alinmasindan dnce belirlenen bir referans
hatti de@erine gore serum kreatinin degerinde 1.5 kat veya daha fazla bir artis
yagsamamig olmasi, veya
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icerisinde hastanin, vlucut sivisi numunesinin alinmasindan onceki 6 saatte en az 0.5

mi/kg/saatlik bir idrar ¢ikigl olmasi, veya

icerisinde hastanin, (i) vucut sivisi numunesinin alinmasindan once belirlenen bir
referans hatti degerine gore serum kreatinin degerinde 1.5 kat veya daha fazla bir artis
yasamamig olmasi, (i) vucut sivisi numunesinin alinmasindan onceki 12 saatte en az
0.5 ml/kg/saatlik bir idrar ¢cikisi olmasi, ve (iii) vucut sivisi numunesinin alinmasindan
once belirlenen bir referans hatti dederine gore serum kreatinin degerinde 0.3 mg/dL

veya daha fazla bir artis yasamamis olmasi, veya

icerisinde bahsedilen korele etme adiminin, bir hastanin 72 saat icinde (i) serum
kreatininde 1.5 kat veya daha fazla bir artis yasayacagi, (ii) 6 saatlik bir surede 0.5
ml/kg/sa'ten az bir idrar ¢ikisi olacad veya (iii) serum kreatininde 0.3 mg/dL veya daha
fazla bir artis yasayacagi olasiliklarindan bir ya da daha fazlasinin atanmasini igermesi,
icerisinde bahsedilen korele etme adiminin tercihen, bir hastanin 48 saat icinde (i)
serum kreatininde 1.5 kat veya daha fazla bir artis yasayacag, (ii) 6 saatlik bir surede
0.5 ml/kg/sa'ten az bir idrar ¢ikisi olacad! veya (iii) serum kreatininde 0.3 mg/dL veya
daha fazla bir artis yasayacagi olasiliklarindan bir ya da daha fazlasinin atanmasini

icermesi, veya

icerisinde bahsedilen korele etme adiminin tercihen, bir hastanin 24 saat icinde (i)
serum kreatininde 1.5 kat veya daha fazla bir artis yasayacag), (ii) 6 saatlik bir surede
0.5 ml/kg/sa'ten az bir idrar ¢ikisi olacagdi veya (iii) serum kreatininde 0.3 mg/dL veya
daha fazla bir artig yasayacadi olasiliklarindan bir ya da daha fazlasinin atanmasini

icermesi, veya

icerisinde bahsedilen korele etme adiminin tercihen 72 saat icinde hastanin serum
kreatininde 1.5 kat veya daha fazla bir artis yasayacagi olasiliginin atanmasini icermesi,

veya

icerisinde bahsedilen korele etme adiminin tercihen 72 saat icinde hastanin 6 saatlik bir
sure dahilinde 0.5 ml/kg/sa'ten az bir idrar ¢ikisi olacadi olasihiginin atanmasini icermesi,

veya
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icerisinde bahsedilen korele etme adiminin tercihen 72 saat icinde hastanin serum
kreatininde 0.3 mg/dL veya daha fazla bir arlis yasayacag olasiiginin atanmasini

icermesi, veya

icerisinde bahsedilen korele etme adiminin tercinen 48 saat icinde hastanin serum
kreatininde 1.5 kat veya daha fazla bir artis yasayacagi olasihginin atanmasini icermesi,

veya

icerisinde bahsedilen korele etme adiminin tercihen 48 saat icinde hastanin 6 saatlik bir
sure dahilinde 0.5 ml/kg/sa'ten az bir idrar ¢ikisi olacadi olasihiginin atanmasini icermesi,

veya

icerisinde bahsedilen korele etme adiminin tercihen 48 saat icinde hastanin serum
kreatininde 0.3 mg/dL veya daha fazla bir artis yasayacag olasihginin atanmasini
icermesi, veya

icerisinde bahsedilen korele etme adiminin tercihen 24 saat icinde hastanin serum
kreatininde 1.5 kat veya daha fazla bir artis yasayacagi olasiliginin atanmasini icermesi,

veya

icerisinde bahsedilen korele etme adiminin tercihen 24 saat i¢cinde hastanin 6 saatlik bir
sure dahilinde 0.5 ml/kg/sa'ten az bir idrar ¢ikisi olacadi olasiliginin atanmasini icermesi,

veya

icerisinde bahsedilen korele etme adiminin tercihen 24 saat icinde hastanin serum
kreatininde 0.3 mg/dL veya daha fazla bir arhis yasayacag olasiiginin atanmasini

icermesidir.

12. istem 1 ila 5'ten birine gore bir metot olup, dzelligi; icerisinde hastanin, viicut
sivisi numunesinin alinmasindan once belirlenen bir referans hatti dederine gore serum

kreatinin dederinde 2 kat veya daha fazla bir artis yasamamis olmasi, veya

icerisinde hastanin, viucut sivisi numunesinin alinmasindan onceki 12 saatte en az 0.5

ml/kg/saatlik bir idrar ¢ikisi olmasi, veya

icerisinde hastanin (i) vucut sivisi numunesinin alinmasindan ©once belirlenen bir

referans hatti degerine gore serum kreatinin degerinde 2 kat veya daha fazla bir artig
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yasamamis olmasi, (ii) vucut sivisi numunesinin alinmasindan onceki 2 saatte en az 0.5
mi/kg/saatlik bir idrar ¢ikisi olmasi, ve (iii) vucut sivisi numunesinin alinmasindan once
belirlenen bir referans hatti degerine gore serum kreatinin degerinde 0.3 mg/dL veya
daha fazla bir artig yagsamamig olmasi, veya

icerisinde hastanin, vucut sivisi numunesinin alinmasindan once belirlenen bir referans
hatti dederine gore serum kreatinin degerinde 3 kat veya daha fazla bir artis yagamamig

olmasi, veya

icerisinde hastanin, vicut sivisi numunesinin alinmasindan onceki 24 saatte en az 0.3
ml/kg/saatlik bir idrar ¢ikigi olmasi, veya vucut sivisi numunesinin alinmasindan onceki

12 saatte anuri olmasi, veya

icerisinde hastanin (i) vucut sivisi numunesinin alinmasindan once belidenen bir
referans hatti degerine gore serum kreatinin degerinde 3 kat veya daha fazla bir artis
yasamamis olmasi, (ii) vucut sivisi numunesinin alinmasindan onceki 24 saatte en az
0.3 ml/kg/saatlik bir idrar cikisi olmasi, veya vlcut sivisi numunesinin alinmasindan
onceki 12 saatte anuri olmasi, ve (iii) vucut sivisi numunesinin alinmasindan énce
belirlenen bir referans hatti dederine gore serum kreatinin degerinde 0.3 mg/dL veya

daha fazla bir artig yasamamig olmasi, veya

icerisinde bahsedilen korele etme adiminin, bir hastanin 72 saat icinde (i) serum
kreatininde 2 kat veya daha fazla bir artis yasayacagi, (i) 12 saatlik bir surede 0.5
ml/kg/sa'ten az bir idrar ¢ikisi olacad veya (iii) serum kreatininde 0.3 mg/dL veya daha

fazla bir artis yasayacag@ olasiliklarindan bir ya da daha fazlasinin atanmasini icermesi,

icerisinde bahsedilen korele etme adiminin tercihen, bir hastanin 48 saat icinde (i)
serum kreatininde 2 kat veya daha fazla bir artis yasayacag, (ii) 6 saatlik bir surede 0.5
ml/kg/sa'ten az bir idrar ¢ikigi olacagi veya (iii) serum kreatininde 0.3 mg/dL veya daha
fazla bir artis yasayacagi olasiliklarindan bir ya da daha fazlasinin atanmasini igermesi,

veya

icerisinde bahsedilen korele etme adiminin tercihen, bir hastanin 24 saat icinde (i)
serum kreatininde 2 kat veya daha fazla bir artis yasayacadi, veya (ii) 6 saatlik bir
surede 0.5 ml/kg/sa'ten az bir idrar cikigi olacagi olasiliklarindan bir ya da daha

fazlasinin atanmasini icermesi, veya
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icerisinde bahsedilen korele etme adiminin tercihen 72 saat icinde hastanin serum
kreatininde 2 kat veya daha fazla bir artig yasayacag olasiidinin atanmasini icermesi,

veya

icerisinde bahsedilen korele etme adiminin tercihen 72 saat igcinde hastanin 6 saatlik bir
sure dahilinde 0.5 ml/kg/sa'ten az bir idrar ¢ikigi olacagi olasihginin atanmasini icermesi,

veya

icerisinde bahsedilen korele etme adiminin tercihen 48 saat icinde hastamin serum
kreatininde 2 kat veya daha fazla bir artis yasayacagi olasiliginin atanmasini igcermesi,

veya

icerisinde bahsedilen korele etme adiminin tercihen 48 saat icinde hastanin 6 saatlik bir
sure dahilinde 0.5 mi/kg/sa'ten az bir idrar ¢ikigi olacadi olasihginin atanmasini icermesi,
veya

icerisinde bahsedilen korele etme adiminin tercihen 24 saat icinde hastanin serum
kreatininde 2 kat veya daha fazla bir artis yasayacadi olasihgdinin atanmasini igermesi,

veya

icerisinde bahsedilen korele etme adiminin tercihen 24 saat i¢cinde hastanin 6 saatlik bir
sure dahilinde 0.5 ml/kg/sa'ten az bir idrar cikigi olacadi olasihiginin atanmasini

icermesidir.

13. Istem 1 ila 5'ten birine gore bir metot olup, dzelligi; icerisinde bahsedilen korele
etme adiminin, bir hastanin 72 saat icinde (i) serum kreatininde 3 kat veya daha fazla bir
artis yasayacagi, veya (ii) 24 saatlik bir surede 0.3 ml/kg/sa'ten az bir idrar ¢ikisi veya
12 saatlik bir surede anuri olacad olasiliklarindan bir ya da daha fazlasinin atanmasini

icermesi,

icerisinde bahsedilen korele etme adiminin tercihen, bir hastanin 48 saat iginde (i)
serum kreatininde 3 kat veya daha fazla bir artis yasayacagi, veya (ii) 24 saatlik bir
surede 0.3 ml/kg/sa'ten az bir idrar ¢ikisi veya 12 saatlik bir surede anuri olacagi

olasiliklarindan bir ya da daha fazlasinin atanmasini icermesi, veya

icerisinde bahsedilen korele etme adiminin tercihen, bir hastanin 24 saat icinde (i)
serum kreatininde 3 kat veya daha fazla bir artis yasayaca@i, veya (ii) 24 saatlik bir
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surede 0.3 ml/kg/sa'ten az bir idrar ¢ikisi veya 12 saatlik bir surede anuri olacagi
olasiliklanndan bir ya da daha fazlasinin atanmasini  icermesi, veya
icerisinde bahsedilen korele etme adiminin tercihen 72 saat icinde hastanin serum
kreatininde 3 kat veya daha fazla bir artis yasayacag: olasiiginin atanmasini icermesi,

veya

icerisinde bahsedilen korele etme adiminin tercihen 72 saat icinde hastanin 24 saatlik
bir sure dahilinde 0.3 ml/kg/sa'ten az bir idrar ¢ikisi veya 12 saatlik bir sure dahilinde
anuri olacagi olasiliginin atanmasini icermesi, veya icerisinde bahsedilen korele etme
adiminin tercihen 48 saat icinde hastanin serum kreatininde 3 kat veya daha fazla bir
artis yasayacagi olasihdinin atanmasini icermesi, veya igerisinde bahsedilen korele
etme adiminin tercihen 48 saat iginde hastanin 24 saatlik bir sure dahilinde 0.3
mi/kg/sa'ten az hir idrar ¢ikigi veya 12 saatlik bir sure dahilinde anuri olacag olasiliginin

atanmasini icermesi, veya

icerisinde bahsedilen korele etme adiminin tercihen 24 saat icinde hastanin serum
kreatininde 3 kat veya daha fazla bir artig yasayacagi olasiliginin atanmasini icermesi,

veya

icerisinde bahsedilen korele etme adiminin tercihen 24 saat icinde hastanin 24 saatlik
bir sure dahilinde 0.3 ml/kg/sa'ten az bir idrar ¢cikisi veya 12 saatlik bir sure dahilinde

anuri olacagi olasihdinin atanmasini icermesidir.
14.  Biyogosterge duzeylerinin degerlendiriimesine yonelik bir sistem olup, ozelligi;

TIMP2'yi spesifik olarak baglayan bir ya da daha fazla ayirac ve IGFBP7'yi spesifik

olarak baglayan bir ayirag; ve

bir idrar numunesini almak ve bir ya da daha fazla ayiraci idrar numunesi ile temas
ettirmek ve TIMP2 ve IGFBP7'nin bir ya da daha fazla ayirag igindeki iligkin bir spesifik
baglanma ayiracina baglanmasi sonucu elde edilen bir ya da daha fazla dlgulen degerin
olusturulmasini saglayacak sekilde yapilandirilmig olan bir deney aleti icermesi, dlgulen

degerlerin bir TIMP2 konsantrasyonu ve bir IGFBP7 konsantrasyonunu gostermesi,
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icerisinde deney aletinin ayrica bir idrar ¢ikisinin ve istege bagl olarak ayrica bir serum
kreatinin konsantrasyonunun girisini alacak veya olculen degerlerini belirleyecek sekilde

yapilandirilmasi, ve

icerisinde deney aletinin, bir deney sonucu saglamak amaciyla, alet tarafindan olgculen

degerleri tek bir deger halinde birlestirmesi,

icerisinde bir ya da daha fazla ayiracin tercihen TIMP2'yi spesifik olarak baglayan bir

antikor ve IGFBP7'yi spesifik olarak baglayan bir antikor arasindan secilmesi,

icerisinde deney aletinin tercihen bir deney cihazi ve bir deney cihazi okuyucusu

icermesi,

icerisinde bir ya da daha fazla ayiracin deney cihaz igcinde bir ya da daha fazla énceden
belilenmis konumda immobilize edilmesi, icerisinde deney cihazinin idrar numunesini
alacak sekilde yapilandiriimasi ve bdylece idrar numunesinin bir ya da daha fazla
onceden belilenmis konuma temas etmesinin saglanmasi, ve igcerisinde deney cihazi
okuyucusunun bir ya da daha fazla dnceden belirlenmis konumu sorgulayarak bir TIMP2
konsantrasyonu ve bir IGFBP7 konsantrasyonunu gosteren olgulmis dederleri

uretmesidir.

15. Istem 14'e gore sistem olup, ozellidi; icerisinde tek degerin idrar TIMP2 x idrar
IGFBP7Y / idrar ¢ikigl; idrar TIMP2 x idrar IGFBP7 x serum kreatinin / idrar ¢gikisi olarak

hesaplanmasidir.
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TARIFNAME

BOBREK HASARI VE BOBREK YETMEZLIGI TESHiS| VE PROGNOZUNA YONELIK
METOTLAR VE BILESIMLER

BULUSUN ARKA PLANI

Bulugun arka planinin asagidaki tartigmasi sadece okuyucunun bu bulugu anlamasina
yardimci olmasi igin saglanmistir ve mevcut bulugu tanimlamak veya mevcut bulusa

onceki teknik olusturmak icin kabul edilmemektedir.

Bdbrek viucuttan su ve ¢ozunen madde atihmindan sorumludur. Fonksiyonlari asit-baz
dengesinin surdurulmesi, elektrolit konsantrasyonlarinin duzenlenmesi, kan hacminin
kontrolu ve kan basincinin duzenlenmesidir. Boylelikle, hasar ve/ veya hastalik yoluyla
bobrek fonksiyonunun kaybi, ciddi morbidite ve mortalite ile sonuclanir. Bobrek hasarlari
hakkinda aynintili bir tartisma Harrison's Principles of Internal Medicine, 17th Ed.,
McGraw Hill, New York, sayfa 1741-1830'da saglanmigtir. Bobrek hastalidi ve/ veya
hasari, akut veya kronik olabilir. Akut ve kronik bobrek hastalid asadidaki gibi tarif
edilmektedir (Current Medical Diagnosis & Treatment 2008, 47th Ed, McGraw Hill, New
York, sayfa 785-815). Akut bdbrek yetmezligi bobrek fonksiyonunun saatler ila gunler
suresince kotuye gitmesi ve bunun sonucunda kanda azotlu atiklarin (ornegin tire azotu)
ve kreatinin tutulmasiyla sonuclanir. Bu maddelerin tutulmasi azotemi olarak adlandirilir.
Kronik bobrek yetmezligi (kronik bobrek hastalidi) aylar ila yillar boyunca anormal renal

fonksiyon kaybi sonucunda ortaya ¢ikar.

Akut bobrek yetmezligi (ARF, ayrica akut bobrek hasar veya AKI olarak da bilinir),
glomeruler filtrasyonda saptanan ani bir dusustur (tipik olarak yaklasik 48 saat ila 1 hafta
arasinda tespit edilir). Bu filtrasyon kapasitesi kaybi, normalde bobrek tarafindan atilan
nitrojenli (Ure ve kreatinin) ve nitrojensiz atik Urinlerin tutulmasina, idrar g¢ikiginda
azalmaya veya her ikisine birden yol agar. ARF'nin hastane yatislarinin yaklasik % 5'ini,
kardiyopulmoner baypas cerrahilerinin % 4-15'ini ve yodun bakim basvurularinin %
30'unu komplike hale getirdigi bildirilmistir. ARF neden sonug bakimindan prerenal,
intrinsik renal veya postrenal olarak kategorize edilir. intrinsik bobrek hastaligi ayrica
glomeruler, tubuler, interstisyel ve vaskuler anomaliler olarak aynlabilir. ARF'nin baslica



nedenleri, Merck Manual, 17th ed.

tarif edilmektedir:

, Bolum 222'den uyarlanmis olan asagidaki tabloda

Tur

Risk Faktorleri

Prerenal

ECF hacim tukenmesi

Asirn diurez, kanama, Gl kayiplari, ekstravaskuler
bosluga (assit, peritonit, pankreatit veya yaniklara

bagll) intravaskuler sivi kaybi, deri ve mukus

zarlarinin kaybi, bébrek tuzu ve su kaybi durumlari

Dusuk kardiyak ¢ikti

Kardiyomiyopati, Ml, kardiyak tamponad, pulmoner

emboli, pulmoner hipertansiyon, pozitif basingli

mekanik ventilasyon

Dusuk sistemik vaskuler direng

Septik sok, karaciger yetmezlidi, antihipertansif

ilaclar

Renal vaskuler direnc artisi

NSAID'ler, siklosporinler, takrolimus, hiperkalsemi,
anafilaksi, anestetikler, renal arter tikanikhgi, renal

ven trombozu, sepsis, hepatorenal sendrom

Azalmis efferent arteriyolar tonu

Akut tubuler hasar

(ozellikle bilateral renal arter o . ) .
ACE inhibitorleri veya anjiyotensin Il reseptor

stenozu olan hastalarda azalmig }

. blokorleri

glomeruler transkapiller basingtan

azalan GFR'ye yol agar)

intrinsik Renal
Iskemi (uzamis veya siddetli prerenal durum):

cerrahi, hemoraji, arteriyel veya venoz tikaniklik;




Tur

Risk Faktorleri

Prerenal

Toksinler: NSAID'ler, siklosporinler, takrolimus,
aminoglikozitler, foskarnet, etilen glikol, hemoglobin,
miyoglobin, ifosfamid, adir metaller, metotreksat,
radyoopak kontrast ajanlar, streptozotosin

Akut glomerulonefrit

ANCA ile iligkili:  Kresentik  glomerulonefrit,
poliarteritis nodoza, Wegener granulomatozu; Anti-
GBM glomerulonefrit: Goodpasture sendromu;
immun-kompleks: Lupus glomerllonefrit,
postenfeksiyoz glomerulonefrit, kriyoglobulinemik

glomerulonefrit

Akut tubulointerstisyel nefrit

ilag reaksiyonu (ornegin, B-laktamlar, NSAID'ler,
sulfonamidler, siprofloksasin, tiyazid diuretikler,
furosemid, fenitoin, allopurinol, piyelonefrit, papiller,

nekroz

Akut vaskuler nefropati

Vaskulit, malign hipertansiyon, trombotik

mikroanjiyopatiler, skleroderma, ateromembolizm

Infiltratif hastaliklar

Lenfom, sarkoidoz, l6semi

Postrenal

Tubuler presipitasyon

Urik asit (tumor lizizi), sulfonamidler, triamteren,

asiklovir, indinavir, metotreksat, etilen glikol

Tur

Risk Faktorleri
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Tur Risk Faktorleri

Prerenal

yutma, miyelom proteini, miyoglobin

Intrinsik: Bobrek tasi (calculi), pihtilar, kabuklasmig
renal doku, mantar topu, odem, malignite, konjenital
Ureteral tikanma defekiler; Ekstrinsik: Malignite, retroperitoneal fibroz,
cerrahi sirasinda ya da yuksek etki hasarinda

Ureteral travma

Mekanik: Benign prostat hiperplazisi, prostat kanseri,
mesane kanseri, Uretral strikturler, fimoazis,
Mesane tikanmasi parafimoz, Uretral kapaklar, tikali kalici Uriner
kateter; Norojenik: Antikolinerjik ilaclar, ust veya alt

motor noron lezyonu

Iskemik ARF durumunda, hastaliin seyri dort faza bolunebilir. Saatler ila gunler suren
bir baglangic fazinda, bobredin azaltilmis perfuzyonu hasarina dénusmektedir.
Glomeruler ultrafiltrasyon azalir, tubul igerisindeki kalintilara bagl olarak filtratin akisi
azalir ve hasarli epitelyum icerisinden filtratin geri sizmasi meydana gelir. Bobrek
hasarina bobrek reperfuzyonu ile bu faz sirasinda aracilik edilebilir. Baslatmanin
ardindan bir uzatma fazi gelir ve bu faz iskemik hasar ve inflamasyonun devam etmesi
ile karakterize edilir ve endotelyal hasar ve vaskuler tikanma geligebilir. 1 ila 2 hafta
suren bakim fazi sirasinda, renal hucre hasan olusur ve glomeruler filtrasyon ve idrar
cikisi minimum seviyeye ulagir. Bunun ardindan renal epitelyumun onarildigi ve GFR'nin
yavas yavas iyilestigi bir ivilesme fazi gelebilir. Buna ragmen, ARF'li hastalarin hayatta
kalma oran % 60'a kadar duguk olabilir.

Radyokontrast ajanlan (ayrica kontrast ortam olarak da adlandirilir) ve siklosporin gibi
diger nefrotoksinlerden, antibiyotiklerden, 6érnegin aminoglikozitler ve antikanser ilaglar,

ornegin sisplatinden kaynaklanan akut bobrek hasar birkag gun ila bir haftalik bir sure
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icinde kendini gosterir. Kontrast kaynakli nefropatinin (radyokontrast ajanlarin neden
oldugu AKI olan CIN) intrarenal vazokonstriksiyondan (iskemik hasara yol acar) ve renal
tubuler epitelyal hucrelere dogrudan toksik olan reaktif oksijen turlerinin olusmasindan
kaynaklandigi dusunulmektedir. CIN klasik olarak kan ure azotu ve serum kreatininde
akut (baslangicl 24-48 saat) ancak tersine gevrilebilir (tepe noktasi 3-5 gun, rezolusyon

1 hafta iginde} bir artig sunar.

AKI'min tanimlanmasi ve saptanmasi icin yaygin olarak bildirilen bir kriter, serum
kreatinin ani bir sekilde yukselmesidir (tipik olarak yaklasik 2-7 gun icinde veya bir
hastanede yatis suresi icinde). AKl'yi tanimlamak ve saptamak icin serum kreatinin
yukseltmesinin kullanimi iyi belirlenmis olmasina ragmen, serum kreatinin yukselme
siddetinin ve AKI'yl tanimlamak igin bunun dlguldudu surenin uzunlugu yayinlar arasinda
onemli dlcude degismektedir. Geleneksel olarak, AKl'yi tanimlamak igcin serum
kreatininde nispeten buyuk, ornegin % 100, % 200'luk artiglar, en az % 100 veya 2
mg/dL'lik bir degerin Uzerine olan artiglar ve diger tanimlar kullanmiimistir. Bununla birlikte,
son zamanlardaki egilim AKl'yr tanimlamak igin daha kuguk serum kreatinin artislarinin
kullanimi olmustur. Serum kreatinin artigi, AKI ve iligkili saglik riskleri arasindaki iligki
Praught and Shlipak, Curr Opin Nephrol Hypertens 14:265-270, 2005 ve Chertow ve
ark., J Am Soc Nephrol 16: 3365-3370, 2005 belgelerinde incelenmistir. Bu yayinlarda
tarif edildigi gibi, akut kotulesen bobrek fonksiyonu (AKI) ve artan olum riski ve diger
zararli sonuclarin serum kreatinindeki ¢ok kuguk artiglarla iliskili oldugu bilinmektedir. Bu
artislar nispi {yuzde) veya nominal bir deder olarak belirlenebilir. Serum kreatininde
hasar oncesi dederden % 20've kadar kuguk duzeyde bagil artiglar bildirilmis olup, akut
olarak kotuye giden renal fonksiyonu (AKI) ve artan saglk riskini gosterir, ancak AKI ve
artan saglk riski icin daha yaygin olarak bildirilen badil artis en az % 25'tir. Kotulesen
bobrek fonksiyonunu ve artan olum riskini gostermek igin 0.3 mg/dL, 0.2 mg/dL veya
hatta 0.1 mg/dL gibi nominal artiglar bildirilmistir. Serum kreatininin bu esik degerlere
yukselmesi igin cesitli zaman periyotlari, ornegin 2 gun, 3 gun, 7 gun veya hastanin
hastanede veya yogdun bakim unitesinde oldugu zaman olarak tanimlanan degisken bir
periyot da AKl'y1 tanimlamak igin kullamimistir. Bu calismalar, kotulesen bobrek

fonksiyonu veya AKI igin belirli bir esik serum kreatinin artisi {veya yukselme igin zaman
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periyodu) olmadidini, daha ziyade serum kreatinin yukselme siddetini artmasi ile birlikte
surekli bir risk artigi oldugunu gostermektedir.

Bir calisma (Lassnigg ve digerleri, J Am Soc Nephrol 15: 1597-1605, 2004), serum
kreatininindeki hem artislari hem de azalmalar aragtirmigtir. Kalp cerrahisi sonrasi
serum kreatinin duzeylerinde -0.1 ila -0.3 mg/dL arasinda hafif dusus gosteren hastalar
en dusuk mortalite oranina sahip olmustur. Serum kreatinininde daha buyuk bir dusus (-
0.4 mg/dL'ye esit veya daha fazla) veya serum kreatinininde herhangi bir artis gosteren
hastalar daha buyuk bir mortalite oranina sahip olmustur. Bu bulgular, yazarlarin bobrek
fonksiyonlarinda ¢ok kuguk degisikliklerin bile (cerrahiden sonra 48 saat icinde kuguk
kreatinin degisiklikleri ile saptandidi Uzere) hastanin sonuclarin ciddi sekilde etkiledigine
karar vermesine neden olmustur. Klinik calismalarda ve Klinik pratikte AKI'y1 tanimlamak
icin serum kreatinin kullammi igin birlestirilmis bir siniflandirma sistemi Uzerinde bir
uzlagsmaya varmak amaciyla, Bellomo ve digerleri, Crit Care. 8(4):R204-12, 2004, AKI

hastalarini katmanlastirmak igcin asadidaki siniflandirmalari onermektedir:

"Risk": serum kreatinin referans hattindan 1.5 kat artmis VEYA idrar Uretimi 6 saat

boyunca <0.5 ml/kd vucut agirhgi/saat olmus;

"Hasar". serum kreatinin referans hattindan 2.0 kat artrug VEYA idrar uretimi 12 saat

boyunca <0.5 ml/kg/saat olmus;

"Yetmezlik™: serum kreatinin referans hattindan 3.0 kat artmis VEYA kreatinin >355
umol/l olmus (>44 duzeyinde bir artisla) veya 24 saat boyunca idrar cikisi 0.3

ml/kg/saatin altinda olmus veya en az 12 saat boyunca anuri olmus;

Ve iki klinik sonug dahil edilmistir:

"Kayip": Dort haftadan uzun sure boyunca renal replasman tedavisine kalici bir ihtiyag.
"ESRD": Son donem bobrek hastahgi-3 aydan fazla diyaliz ihtiyaci.

Bu kriterlere, bobrek durumunu siniflandirmak icin yararh bir klinik ara¢c saglayan RIFLE
kriterleri denir. Kellum, Crit. Care Med. 36: $141-45, 2008 ve Ricci ve ark., Kidney Int.
73, 538-546, 2008 belgelerinde tartisiidid gibi, RIFLE kriterleri cesitli calismalarda
dogrulanmig olan tekbigcimli bir AKI tanimi saglar.
Daha yakin zamanda, Mehta ve ark., Crit. Care 11:R31 (doi:10.1186.cc5713), 2007, AKI
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hastalarinin  siniflandirmalarim  katmanlastirmak icin, RIFLE'dan modifiye ederek
asagidaki benzer siniflandirmalan saglamistir:

"Asama |": serum kreatininde 0.3 mg/dL'den buyuk veya esit arlis (= 26.4 ymol/L) veya
referans hattina gore % 150'den buyuk veya esit (1.5 kat) artis VEYA 6 saatten uzun bir

sure boyunca saatte 0.5 mL/kd'dan az idrar gikigl;

"Asama II": serum kreatininde referans hattina gore % 200'den fazla artis (> 2 kat)

VEYA 12 saatten uzun sure boyunca saatte 0.5 mL/kg'dan az idrar ¢ikisi;

"Asama IlI": serum kreatininde referans hattina gore % 300'den fazla (> 3 kat) artis
VEYA serum kreatinin 2 354 pmol/L ve bununla birlikte en az 44 pmol/L'lik bir akut artig
VEYA 24 saat boyunca saatte 0.3 mL/kd'dan az idrar ¢ikis1 veya 12 saat boyunca anuri.

The CIN Consensus Working Panel (McCollough ve ark., Rev Cardiovasc Med.
2006;7(4).177-197), kontrastla uyanlan nefropatiyi (bir AKI tarudur) tanimlamak igin
serum kreatininde % 25'lik bir artis1 kullanir.Her ne kadar ¢esitli gruplar AKI'y1 saptamak
icin serum kreatinin kullanimina yénelik biraz farkh kriterler sunsa da, ortak fikir serum
kreatinindeki kiuguk degisikliklerin, ornegin 0.3 mg/dL veya % 25 duzeyindeki
degisikliklerin AKI'yi (kotulesen bobrek fonksiyonu) saptamada yeterli oldugu ve serum
kreatinin degisikligi miktarinin AKI'nin ciddiyetinin ve mortalite riskinin bir gostergesi
oldugu yonundedir.

Serum kreatininin belirli bir sire boyunca seri olarak olgulmesi, AKl'yi saptamak ve
teshis etmek igin kabul edilen bir yontem olmakla birlikte ve AKI hastalarini
degerlendirmek icin en onemli araclardan biri olarak kabul edilmekle birlikte, serum
kreatinin genellikle AKI hastalarinin teghisi, degerlendiriimesi ve izlenmesinde bazi
kisittamalara sahip oldugu dusunulmektedir. Serum kreatininin, AKI icin tanisal olarak
kabul edilen degerlere (orn., 0.3 mg/dL veya % 25 artig) yukselme suresi, kullanilan
tanima gore 48 saat veya daha uzun olabilir. AKI'da hiicresel hasar, birkac saat icinde
ortaya cikabileceginden, 48 saat ya da daha uzun bir surede tespit edilen serum
kreatinin yukselmeleri, hasarin gec bir gostergesi olabilir ve dolayisiyla yalnizca serum
kreatinine guvenmek AKI teshisini geciktirebilir. Dahasi, serum kreatinin, tam bobrek
durumunun iyi bir gostergesi degildir ve bobrek fonksiyonu hizla degistiginde en akut

AKI fazlan sirasinda tedavi gerekir. AKI'l bazi hastalar tamamen iyilesecek olup,
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bazilari diyalize (kisa veya uzun sureli) ihtiyagc duyacak ve bazilar 6lum, major kardiyak
olaylar ve kronik bobrek hastali@ gibi diger zararli sonuglarla karsilasacaktir. Serum
kreatinin filtrasyon hizinin bir gostergesi oldugundan dolayi, AKI nedenleri arasindaki
(pre-renal, intrinsik renal, post-renal obstriksiyon, ateroembolik vb.) veya intrinsik
bobrek hastaliinda hasar kategorisi veya yeri (6rnegin, tubuler, glomeruler veya
interstisyal kokenli) arasindaki farki gostermez. Idrar ¢ikisi benzer sekilde sinirli bir
gosterge olup, bunlarin bilinmesi AKI'll hastalarin yonetiminde ve tedavisinde hayati

oneme sahip olabilir.

Bu kisitlamalar, ozellikle erken ve subklinik asamalarda ve bobreklerin iyilesmesi ve
onarilmasinin  gergeklesebilecedi sonraki asamalarda AKl'nin  saptanmasi  ve
dederlendirilmesi igin daha iyi yontemlerin gereklilidinin altini cizmektedir. Ayrica, bir AKI

riski tasiyan hastalar daha iyi tammlamak icin bir ihtiyag vardir.
BULUSUN KISA OZETi

Mevcut bulusun bir amaci bir hastada bobrek fonksiyonunun degerlendirilmesi icin
metotlar ve bilesimlerin saglanmasidir. Burada tarif edilen sekilde, TIMP2 ve IGFBP7'nin
olculen idrar konsantrasyonlarinin olgulen bir idrar ¢ikigi ile birlikte belirlenmesini ve
iste§e bagll olarak, bir serum kreatinin konsantrasyonunun korelasyonunu igerir ve
bobrek fonksiyonunda bir hasar, bobrek fonksiyonunda azalma ve/ veya akut bobrek
yetmezligi (ayrnica akut bobrek hasari olarak da adlandinlir) olan veya gegirme riski olan
hastalarda teshis, prognoz, risk siniflandirmasi, evreleme, izleme, siniflandirma ve
baska teshis ve tedavi rejimlerinin belirlenmesi amaciyla kullanilabilir. Tercih edilen
kombinasyonlar arasinda idrar TIMP2 x idrar IGFBP7 / idrar ¢ikisi; Idrar TIMP2 x idrar
IGFBP7 x serum kreatinin / idrar gikisi bulunur.

Mevcut bulusun bobrek hasan isaretleyicileri tek baglarina veya ¢oklu sayida bobrek
hasar isaretleyicileri iceren gruplar halinde, risk siniflandirmasi (yani, gelecekte bobrek
fonksiyonu hasarn olasihdi olan, bdbrek fonksiyonunda azalma olasihd olan, ARF'ye
ilerleme olasihdl olan, bobrek fonksiyonunda gelisme olasilii olan hastalarin
tanimlanmasi); mevcut bir hastaligin teshisi (yani, bobrek fonksiyonunda bir hasar
gecgirmis olan, bobrek fonksiyonunda azalma gorulmis olan, ARF'ye ilerlemis olan vb.

hastalarin tanimlanmasi), bobrek fonksiyonundaki bozulma veya ivilesmelerin izlenmesi;
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ve gelecekteki bir tibbi sonucun, ornegin bodbrek fonksiyonundaki bir gelisme veya
kotuye gitmenin, artan veya azalan mortalite riskinin, bir hastanin bobrek replasman
terapisi gerektirme riskinin artmasi veya azalmasinin (yani, hemodiyaliz, peritoneal
diyaliz, hemdfiltrasyon ve/ veya renal transplantasyon), bir hastanin bir bobrek fonksiyon
hasarindan iyilesmesindeki riskinin artmasi veya azalmasinin, bir hastanin ARF'den
iyilesmesindeki riskinin artmasi veya azalmasinin, bir hastanin son evre bobrek
hastaligina ilerlemesindeki riskinin artmasi veya azalmasinin, bir hastanin kronik bobrek
yetmezligine ilerlemesindeki riskinin artmasi veya azalmasinin, bir hastanin bobrek nakli

reddi yasama riskinin artmasi veya azalmasinin vb. ongorulmesi amaciyla kullanilabilir.

Birinci bir yonuyle, mevcut bulus bir hastada bobrek durumunu degerlendirmeye yonelik
metotlarla ilgilidir. Bu metotlar TIMP2 ve IGFBP7'nin élgulen idrar konsantrasyonlarinin
olgulen bir idrar gikist ile birlikte belirlenmesini ve istege bagli olarak, sonuglan hastanin
bobrek durumu ile korele edilen bir serum kreatinin konsantrasyonunu igerir. Bobrek
durumuna iliskin bu korelasyon, test sonuglannin burada tarif edildidi gibi bir veya daha
fazla nsk katmanlamasi, teshisi, prognozu, evrelendiriimesi, siniflandinimasi ve
izlenmesi ile iligkili olabilir. Dolayisiyla, mevcut bulug, bobrek hasarinin degerlendirilmesi

icin mevcut bulusun bir veya daha fazla bobrek hasari isaretleyicisini kullanmaktadir.

Belirli uygulamalarda, burada tarif edilen bobrek durumunun degerlendiriimesine yonelik
metotlar hastanin risk siniflandirmasi icin metotlardir; yani hastanin bébrek durumundaki
bir ya da daha fazla gelecekteki degisiklik icin bir olasilik atarlar. Tercih edilen risk
siniflandirmasi uygulamalarinda, bu metotlar, bir hastanin bdbrek fonksiyonunda
gelecekte ortaya cikabilecek bir hasar riskini belirleyerek, tahlil scnucunu/sonuglarini tek
bir "risk degeri" ile birlestirir ve bu da bdbrek fonksiyonunda gelecekte ortaya ¢ikabilecek
boyle bir hasar olasiligi ile korele edilir. Elde edilen risk degeri tercihen bir "pozitif giden”
bobrek hasar igaretleyicisi olup, burada olculen konsantrasyon bir esik degerin Uzerinde
oldugunda, olgulen konsantrasyonun esik degerin altinda olduju zaman atanan bir
olasihga gore hastaya, bobrek fonksiyonunda artan bir gelecekte hasar gecirme olasilig
atanir. Diger tercih edilen risk siniflandirmasi uygulamalarinda, bu metotlar bir hastanin
gelecekte bobrek fonksiyonunda azalma riskinin belirlenmesini, bir hastanin gelecekte
bobrek fonksiyonunda bir gelisme olasihginin belirenmesini, bir hastanin ARF'ye

ilerleme riskinin belirlenmesini ve/ veya bir hastanin gikig riskinin belirlenmesini igerir. Bu
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gibi risk siniflandirmasi uygulamalarinda, tercihen, atanan olasilik veya risk, ilgilenilen
bir olayin, vucut sivisi numunesinin hastadan elde edildigi sureden sonra 180 gun iginde
meydana gelme ihtimalinin az veya ¢ok olmasidir. Ozellikle tercih edilen uygulamalarda,
atanan olasilik veya risk daha kisa bir zaman zarfi icinde meydana gelen iligkin bir
olayla ilgili olup, bu stire ornegin 18 ay, 120 gun, 90 gun, 60 gun, 45 gun, 30 gun, 21
gun, 14 gun, 7 gun, 5 gun, 96 saat, 72 saat, 48 saat, 36 saat, 24 saat, 12 saat ya da
daha az olabilir. Hastadan vucut sivisi numunesinin alindigi ¢ zamanindaki risk mevcut
durumun teshisi ile esdegerdir. Tercih edilen risk degerleri idrar TIMP2 x idrar IGFBP7 /
idrar cikig; idrar TIMP2 x idrar IGFBP7 x serum kreatinin / idrar ¢ikisi olarak hesaplanir.

Tercih edilen risk katmanlandirma uygulamalarinda, hasta, prerenal, intrinsik bobrek
veya postrenal ARF igin bilinen bir veya daha fazla risk faktdrunun énceden varolus
durumuna dayanan risk siniflandirmasi bakimindan segilir. Ornegin, bir major vaskuler
cerrahi, koroner arter baypas veya diger kardiyak cerrahi geciren veya gecirmis olan bir
hasta; onceden mevcut olan konjestif kalp yetmezligi, preeklampsi, eklampsi, diabetes
mellitus, hipertansiyon, koroner arter hastahgi, proteinuri, bobrek yetmezligi, normal
araligin altinda glomertuler filtrasyon, siroz, normal araligin uzerinde serum kreatinin, ya
da septisemisi olan bir hasta; veya NSAID'ler, siklosporinler, takrolimus, aminoglikozitler,
foskarnet, etilen glikol, hemoglobin, miyoglobin, ifosfamid, agir metaller, metotreksat,
radyoopak kontrast ajanlar veya streptozotosine maruz kalmis olan bir hasta, burada
tarif edilen metotlara gore izleme riskleri icin tercih edilen hastalardir. Bu liste sinirlayici
degildir. Bu baglamda "onceden varolma" ile, vucut sivisi numunesinin hastadan alindidi
zamanda risk faktorunun mevcut oldugu kastedilmektedir. Ozellikle tercih edilen
uygulamalarda, bir hasta, bobrek fonksiyonuna, azalmis bobrek fonksiyonuna veya

ARF've ait mevcut bir hasar teshisine dayanan risk katmanlastirmasi icin segilir.

Tercih edilen teghis uygulamalarinda, bu metotlar, deney sonuglarini tek bir "teghis
degeriyle" birlestirerek ve ardindan bunu beliri bir teshis olasiligi ile korele ederek bir
hastanin mevcut bobrek fonksiyonunun belirlenmesini icerir. Elde edilen teshis degeri
tercihen bir “pozitif giden" bobbrek hasari isaretleyicisi olup, burada dlculen
konsantrasyon bir esik degerin uzerinde oldugunda, olgulen konsantrasyonun esik
degerin altinda oldugu zaman atanan bir olasilija gore hastaya, artan bir teshis olasihigi

atanir. Tercih edilen teshis uygulamalarinda, bu metotlar bdbrek fonksiyonunda bir
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hasarin meydana gelip gelmediginin teshis edilmesini, bobrek fonksiyonunda azalmanin
meydana gelip gelmediginin teshis edilmesini, ARF'nin meydana gelip gelmediginin
teshis edilmesini, bir hastanin bobrek replasman terapisi ihtiyaci oldugunun teshis
edilmesini ve/ veya bir hastanin bébrek nakli ihtiyaci oldugunun teshis edilmesini igerir.
Tercih edilen teshis degerleri idrar TIMP2 x idrar IGFBP7 / idrar ¢ikigi; idrar TIMP2 x
idrar IGFBP7 x serum kreatinin / idrar ¢ikigi olarak hesaplanir.

Yine baska uygulamalarda, burada tarif edilen bobrek durumunun degerlendiriimesine
yonelik metotlar hastada bir bobrek hasarinin izlenmesine yonelik metotlar olup; diger
bir deyisle, bir bobrek fonksiyonu hasan, bobrek fonksiyonunda azalma veya ARF
gecirmis olan bir hastada bobrek fonksiyonunun gelistidinin veya kotuye gittiginin
dederlendirilmesine yoneliktir. Tercih edilen izleme uygulamalarinda, bu metotlar, deney
sonuglarini tek bir "izleme degeriyle” birlestirerek ve ardindan bunu belirli bir klinik sonug
olasiligi ile korele ederek bir hastanin mevcut bobrek fonksiyonunun belirlenmesini igerir.
Elde edilen izleme degeri tercihen bir "pozitif giden" bobrek hasari isaretleyicisi olup,
burada ©olgulen konsantrasyon bir esik degerin uzerinde oldugunda, olgulen
konsantrasyonun esik degerin altinda oldugu zaman atanan bir olasiliga gore hastaya,
azalan bir gelisme olasihgr atanir. Tercih edilen izleme degerleri idrar TIMP2 x idrar
IGFBP7 / idrar ¢ikigl; idrar TIMP2 x idrar IGFBP7 x serum kreatinin / idrar ¢ikisi olarak

hesaplanir.

Tercih edilen izleme uygulamalarinda, bu metotlar bébrek fonksiyonu azalmis olan bir
hastadaki bobrek durumunun izlenmesini icerir ve deney sonucu/sonuglari hastanin
bobrek durumunda bir degisikliin meydana gelmesi veya meydana gelmemesi ile
korele edilir. Yine basgka tercih edilen izleme uygulamalarinda, bu metotlar akut bobrek
yetmezligi olan bir hastadaki bobrek durumunun izlenmesini icerir ve deney
sonucu/sonuglan hastanin bobrek durumunda bir dedisikligin meydana gelmesi veya
meydana gelmemesi ile korele edilir. Diger ilave tercih edilen izleme uygulamalarinda,
bu metotlar, prerenal, intrinsik renal veya postrenal ARF igin bir ya da daha fazla bilinen
risk faktorunun onceden bulunmasindan kaynakl olarak bobrek fonksiyonunda bir hasar
riski olan bir hastada bobrek durumunun izlenmesini icerir ve deney sonuclar hastada
bobrek durumunda bir degisimin meydana gelmesi veya meydana gelmemesi ile korele

edilir.
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Yine baska uygulamalarda, burada tarif edilen bdbrek durumunu degerlendirmeye
yonelik metotlar bir hastada bobrek hasannin siniflandiriimasina yonelik metotlar olup;
diger bir deyisle, bir hastadaki bir bobrek hasarinin prerenal, intrinsik renal veya
postrenal oldugunun belirlenmesi; ve/ veya bu siniflarin ayrica érneg@in akut tubuler
hasar, akut glomerulonefrit, akut tubulointerstisyel nefrit, akut vaskuler nefropati veya
infiltratif hastalik gibi alt siniflara bélunmesi; ve/ veya bir hastanin belirli bir RIFLE
asamasina ilerleyip ilerlemeyecegine dair bir olasihgin atanmasidir. Tercih edilen
siniflandirma uygulamalarinda, bu metotlar bir hastadaki bir bobrek hasarinin prerenal,
intrinsik renal veya postrenal oldugunun belirlenmesini; ve/ veya bu siniflarin ayrica
ornegdin akut tubuler hasar, akut glomerulonefrit, akut tubulointerstisyel nefrit, akut
vaskuler nefropati veya infiltratif hastalik gibi alt siniflara bolunmesini; ve/ veya bir
hastanin belirli bir RIFLE asamasina ilerleyip ilerlemeyecegine dair bir olasiligin
atanmasini icerir ve deney sonuglari hastanin hasar siniflandirmasi ile korele edilir.
Ornegin, olculen konsantrasyon bir esik deder ile Kkarsilastinlabilir ve olgulen
konsantrasyon esik degerin uzerinde oldugunda belirli bir siniflandirma atanir; veya
alternatif olarak, olculen konsantrasyon esik dederin altinda oldugunda hastaya farkh bir

siniflandirma atanabilir.

Teknikte uzman bir kisi tarafindan, bu yontemlerde kullanilmak Uzere istenen bir esik
degerine ulasmak icin gesitli yontemler kullamilabilir. Ornegin, esik degeri, normal
deneklerde olgulen bir bobrek hasari igaretleyicisinin 75, 85, 90, 95 veya 99 persentilini
temsil eden bir konsantrasyonun secilmesiyle normal deneklerin bir populasyonundan
belirlenebilir. Alternatif olarak, esik deger bir "hastaligi olan" denek populasyonundan,
orn., bir hasan bulunan veya bir hasara yatkinhdi olan (o6rn., ARF veya diger baska klinik
sonuca, orn. 6lum, diyaliz, renal transplantasyon vb. ilerleme) bir populasyondan, bu tur
hastalarda olgulen bir bobrek hasar isaretleyicisinin 75., 85., 90., 95. veya 99.
persentilinin secilmesiyle belirlenebilir. Bagka bir alternatifte, esik dederi ayni denekte bir
bobrek hasari isaretcisinin bir onceki olgcumunden belirlenebilir; yani, hastadaki bir
bobrek hasari isaretleyici seviyesindeki zamansal bir degisim, hastaya risk atanmasi i¢in

kullanilabilir.

Bununla birlikte, yukaridaki tartisma, mevcut bulusun bobrek hasari belirleyicilerinin

mukabil bireysel esikler ile kargsilastinimas) gerektigi anlamina gelmez. Analiz
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sonuclarini  birlestirmek igcin yontemler cok degiskenli lojistik regresyon, loglinear
modelleme, noral ag analizi, n-of-m analizi, karar adaci analizi, helirteglerin oranlarinin
hesaplanmasi, vb. icerir. Bu liste sinirlayici degildir. Bu yontemlerde, tek tek belirteglerin
bir araya getiriimesiyle belirlenen bir bilesik sonug, kendisi bir isaretgiymis gibi muamele
edilebilir; yani, bireysel belirtecler icin burada tarif edilen kompozit sonug icin bir esik ve

bu esgige kKiyasla bireysel bir hasta icin kompozit sonug belirlenebilir.

Belirli bir testin iki populasyonu ayirt etme yetenegi, ROC analizi kullamlarak
olusturulabilir. Ornegin, bobrek durumunda gelecekte bir ya da daha fazla degisiklige
yatkin olan bir "birinci" alt populasyondan olusturulan ROC egrileri ve bu sekilde
yatkinhgi olmayan bir "ikinci" alt populasyon bir ROC egrisinin hesaplanmasi igin
kullanilabilir ve bu edrinin altindaki alan testin kalitesinin bir dlcumunu saglar. Tercihen,
burada tarif edilen testler provide 0.5'ten fazla, tercihen en az 0.6, daha ¢ok tercih edilen
bicimde en az 0.7, yine daha ¢ok tercih edilen bigcimde en az 0.8, daha da ¢ok tercih
edilen bicimde en az 0.9 ve en ¢ok tercih edilen bicimde en az 0.95 duzeyinde bir ROC

edri alani saglar.

Belirli durumlarda, bir ya da daha fazla bobrek hasarn isaretleyicisinin veya bu
isaretleyicilerin bir kompozitinin olgulen konsantrasyonu surekli degiskenler olarak
gorulebilir. Ornegin, herhangi bir belirli konsantrasyon, hasta icin bébrek fonksiyonunda
bir gelecekteki azalma, bir hasar olusumu, bir siniflandirma, vb. karsilik gelen bir
olasihga dénusturulebilir. Yine bir bagka alternatifte, bir hasta populasyonunu érnegin bir
“birinci" alt populasyon (orn., bobrek durumunda, bir hasar meydana gelisinde, bir
siniflandirmada vb. gelecekte bir ya da daha fazla degisiklige yatkin olan) ve bu sekilde
yatkinligi olmayan bir "ikinci” alt populasyonu ayirmak igin kabul edilebilir bir spesifiklik
ve hassasiyet duzeyi saglayabilen bir esik bulunur. Bu birinci ve ikinci populasyonu
asagidaki test hassasiyeti olculerinden bir ya da daha fazlasi ile ayirmak uzere bir egik

degeri secilir:

1'den buyuk, tercihen en az yaklasik 2 ya da daha fazla ya da yaklasik 0.5 ya da daha
az, daha ¢ok tercih edilen bicimde en az yaklasik 3 ya da daha fazla ya da yaklasik 0.33
ya da daha az, yine daha ¢ok tercih edilen bicimde en az yaklasik 4 ya da daha fazla ya

da yaklasik 0.25 ya da daha az, daha da c¢ok tercih edilen bigcimde en az yaklagik 5 ya
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da daha fazla ya da yaklasik 0.2 ya da daha az, ve en ¢ok tercih edilen bicimde en az
yaklasik 10 ya da daha fazla ya da yaklasik 0.1 ya da daha az duzeyinde bir goreceli

olasiliklar orant;

0.5'ten buyuk, tercinen en az yaklasik 0.6, daha ¢ok tercih edilen bicimde en az yaklasik
0.7, yine daha cok tercih edilen bicimde en az yaklagik 0.8, daha da ¢ok tercih edilen
bicimde en az yaklasik 0.9 ve en cok tercih edilen bicimde en az yaklagik 0.95
duzeyinde bir spesifiklik ve bununla iliskili 0.2'den buyuk, tercihen yaklasik 0.3'ten buyuk,
daha ¢ok tercih edilen bicimde yaklasik 0.4'ten buyuk, yine daha ¢ok tercih edilen
bicimde en az yaklasik 0.5, daha da cok tercih edilen bigcimde yaklasik 0.6, yine daha
cok tercih edilen bicimde yaklasik 0.7'ten buyuk, yine daha cok tercih edilen bicimde
yaklasik 0.8'den buyuk, daha ¢ok tercih edilen bigimde yaklasik 0.9'dan buyuk ve en ¢ok
tercih edilen bigimde yaklasik 0.95'ten buyuk bir hassasiyet;

0.5'ten buyuk, tercihen en az yaklasik 0.6, daha gok tercih edilen bicimde en az yaklasik
0.7, vine daha ¢ok tercih edilen bicimde en az yaklasik 0.8, daha da ¢ok tercih edilen
bicimde en az yaklasik 0.9 ve en ¢ok tercih edilen bicimde en az yaklagik 0.95
duzeyinde bir hassasiyet ve bununla iliskili oclarak 0.2'den buyuk, tercihen yaklasik
0.3'ten buyuk, daha ¢ok tercih edilen bicimde yaklasik 0.4'ten buyuk, yine daha ¢ok
tercih edilen bicimde en az yaklasik 0.5, daha da ¢ok tercih edilen bigimde yaklasik 0.6,
yine daha cok tercih edilen bigimde yaklasik 0.7'den buyuk, yine daha ¢ok tercih edilen
bicimde yaklasik 0.8'ten buyuk, daha cok tercih edilen bicimde yaklagik 0.9'dan buyuk
ve en ¢ok tercih edilen bigcimde yaklasik 0.95'ten buyuk bir spesifiklik;

en az yaklasik % 75 hassasiyet ve bununla birlikte en az yaklasik % 75 spesifiklik;

1'den fazla, en az yaklasik 2, daha ¢ok tercih edilen bicimde en az yaklasik 3, yine daha
cok tercih edilen bicimde en az yaklasik 5 ve en ¢ok tercih edilen bicimde en az yaklasik

10 duzeyinde bir pozitif olasilik orani (hassasiyet/(1-spesifiklik) olarak hesaplanir); ya da

1'den az ya da yaklasik 0.5'ten kuguk veya esit, daha gok tercih edilen bicimde yaklasik
0.3'ten kiicuk veya esit ve en cok tercih edilen bicimde yaklasik 0.1'den kuguk veya esit
bir negatif olasihk orani ((1-hassasiyet)/spesifiklik olarak hesaplanir).

Yukandaki olgumlerin baglaminda "yaklasik" terimi belirli bir olcumun +/-% S'ini belirtir.



10

15

20

25

30

15

Bir denekte bobrek durumunu degerlendirmek igin goklu esikler de kullanilabilir. Ornegin,
bobrek durumunda, bir hasar meydana gelisinde, bir siniflandirmada vb. gelecekte bir
ya da daha fazla degisiklige yatkin olan bir "birinci" alt populasyon ve bu sekilde
yatkinhd! olmayan bir "ikinci" alt populasyon tek bir grup halinde birlestirilebilir. Bu grup
daha sonra ug veya daha fazla esit pargaya bolunur (altbolumlerin sayisina bagh olarak
ucluler, dortluler, hesliler vb. olarak bilinir). Bir goreceli olasiliklar orani hastalara hangi
alt bolume dustuklerine bagl olarak atanir. Bir tersiyer dusunulurse, en dusuk veya en
yuksek tersiyer, diger alt bdlumlerin karsilastiriimasi igin bir referans olarak kullanilabilir.
Bu referans alt bolumuine goreceli olasiliklar orani 1 olarak atanir. Ikinci tersiyere, bu
birinci tersiyere gore bir gdreceli olasiliklar orani atanir. Yani, ikinci tersiyerdeki bir kisi
birinci tersiyerdeki bir kisiye kiyasla bobrek durumunda bir ya da daha fazla degisiklik
gegirme bakimindan 3 kat daha fazla olasiliga sahiptir. Uglnclu tersiyere de, birinci

tersiyere gore bir goreceli olasiliklar orani atanir.

Belirli uygulamalarda, deney metodu bir bagisiklik deneyidir. Bu tur deneylerde
kullanima vyonelik antikorlar spesifik olarak iliskin bir tam boy bobrek hasar
isaretleyicisine baglanir ve ayrica bununla "iligkili" olan bir ya da daha fazla polipeptide
baglanmakta olup, bu terim de asagida tarif edilecektir. Cok sayida bagisiklik deneyi
formati teknikte uzman kisiler tarafindan bilinir. Tercih edilen vicut sivisi numuneleri
idrar, kan, serum, tukuruk, gozyasi ve plazmadan olusan grup iginden secilir. Burada
tarif edilen sekilde membran proteinleri olan bébrek hasar isaretleyicilerinde tercih

edilen deneyler bunlarin ¢cozunur bigimlerini saptar.

Yukandaki yontem adimlari, burada tarif edilen yontemlerde bobrek hasan isaretleyicisi
deney sonucunun [/ sonuglarinin  izole edildigi anlamina gelecek sekilde
yorumlanmamalidir. Daha ziyade, burada aciklanan yontemlere ek degiskenler veya
baska klinik isaretler dahil edilebilir. Ornedin, bir risk siniflandirmasi, tanilayici,
siniflandirma, izleme vb. metodu deney sonuclarini asagidakilerin arasindan segilen
hasta icin lgulen bir ya da daha fazla degiskenle birlegtirebilir: demografik bilgiler (orn.,
agirhkgca %, cinsiyet, yas, irk), tibbi gegmis (orn., aile gegcmisi, cerrahi turu, dnceden
varolan hastalik, drnegin anevrizma, konjestif kalp yetmezligi, preeklampsi, eklampsi,
diabetes mellitus, hipertansiyon, koroner arter hastaligi, proteinuri, bobrek yetmezligi ya

da septisemi, toksin maruziyeti turu, ornegin NSAID'ler, siklosporinler, takrolimus,
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aminoglikozitler, foskarnet, etilen glikol, hemoglobin, miyoglobin, ifosfamit, agir metaller,
metotreksat, radyoopak kontrast ajanlar ya da streptozotosin), klinik degiskenler (orn.,
kan basinci, sicaklk, terleme orani), risk puanlan (APACHE puani, PREDICT puani,
UA/NSTEMI igin TIMI Risk Puani, Framingham Risk Puani), Thakar ve ark. risk puanlari
(J. Am. Soc. Nephrol. 16: 162-68, 2005), Mehran et al. (J. Am. Coll. Cardiol. 44. 1393-99,
2004), Wijeysundera ve ark., (JAMA 297: 1801-9, 2007), Goldstein and Chawla (Clin. J.
Am. Soc. Nephrol. 5: 943-49, 2010) veya Chawla ve ark., (Kidney Intl. 68. 2274-80,
2005)), bir glomeruler filtrasyon orani, bir tahmin edilen glomeruler filtrasyon orani, bir
idrar Uretim orani, bir serum ya da plazma kreatinin konsantrasyonu, bir idrar kreatinin
konsantrasyonu, bir fraksiyonel sodyum atilimi, bir idrar sodyum konsantrasyonu, bir
idrar kreatinin bolu serum ya da plazma kreatinin orani, bir idrar ozgul agingi, bir idrar
ozmolalitesi, bir idrar Ure azotu bdlu plazma ure azotu orani, bir plazma BUN bdlu
kreatinin orani, idrar sodyumu / (idrar kreatinini / plazma kreatinini) olarak hesaplanan
bir bobrek yetmezligi indeksi, bir serum ya da plazma notrofil jelatinaz (NGAL)
konsantrasyonu, bir idrar NGAL konsantrasyonu, bir serum ya da plazma sistatin C
konsantrasyonu, bir serum ya da plazma kardiyak troponin konsantrasyonu, bir serum
ya da plazma NTproBNP konsantrasyonu, bir serum ya da plazma proBNP
konsantrasyonu. Bir ya da daha fazla bobrek hasan isaretleyicisi deney sonucu ile
birlestirilebilecek diger renal fonksiyon olcumleri asagida ve Harrison's Principles of
Internal Medicine, 17th Ed., McGraw Hill, New York, sayfa 1741-1830 ve Current
Medical Diagnosis & Treatment 2008, 47th Ed, McGraw Hill, New York, sayfa 785-815'te
tarif edilmektedir.

Birden fazla isaretleyici (markor) dlguldugunde, tek tek isaretleyiciler ayni zamanda elde
edilen numunelerde dlculebilir veya farkh (ornedin, bir dnceki veya sonraki) zamanlarda
elde edilen drneklerden belirlenebilir. Ayn ayn isaretleyiciler ayni veya farkh vucut sivisi
orneklerinde de olculebilir. Ornedin, bir bdbrek hasan isaretleyicisi hir serum veya
plazma orneginde olgulebilir ve bir bagka idrar orneginde baska bir bobrek hasari
isaretleyicisi olgllebilir. Ek olarak, bir olasihin atanmasi, bir ya da daha fazla ek
degiskendeki gecici degisiklikler ile bireysel bobrek hasar isaretleyicisinin deney

sonucunu birlestirebilir.
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ligili cesitli yonlerde, mevcut bulus ayrica burada tarif edilen metotlarin gerceklestiriimesi
icin cihazlara ve Kkitlere iligkindir. Uygun kitler, tarif edilen esik karsilastirmalarinin
gerceklestiriimesi igin talimatlarla birlikte tarif edilen bobrek hasar isaretleyicilerinden en
az biri igin bir tahlil gergceklestirmeye yetecek reaktifler igerir.

Belirli uygulamalarda, bu analizleri yapmak icin reaktifler, bir analiz cihazinda saglanir ve
bu tip deney cihazlari, boyle bir kit icerisinde yer alabilir. Tercih edilen reaktifler, bir veya
daha fazla kati faz antikoru icerebilmekte olup, kati faz antikoru, kati destege baglanan
hedeflenen biyolojik belirtec hedeflerini tespit eden antikoru icerir. Sandvigc bagisikhk
tahlilleri durumunda, bu gibi reaktifler ayrica bir veya daha fazla saptanabilir etiketli
antikor icerebilmekte olup, saptanabilir etiketli antikor saptanabilir bir duzeyde
amaglanan biyogdsterge hedeflerini saptayan antikor igerir. Bir deney cihazinin pargasi

olarak saglanabilecek olan ilave istede bagl elemanlar buradan itibaren tarif edilecektir.

Saptanabilir etiketler kendileri saptanabilir olan molekulleri (6rn., floresan pargalar,
elektrokimyasal etiketler, elektrokimyasal luminesans etiketleri, metal celatlar, kolloidal
metal parcaciklar vb.) ve ayni zamanda saptanabilir bir tepkime urununun uretimiyle
dolayh olarak saptanabilecek olan molekulleri {orn., érnegin yabanturbu peroksidaz,
alkalin fosfataz vb. enzimler) ya da kendisi saptanabilir olan bir spesifik baglanma
molekUlunun kullanimini (orn., ikinci bir antikora baglanan bir etiketli antikor, biyotin,
digoksijenin, maltoz, oligohistidin, 2,4-dintrobenzen, fenilarsenat, ssDNA, dsDNA vb.)

icerebilir.

Sinyal gelistirme elemanindan bir sinyalin Uretiimesi, teknikte iyi bilinen cesitli optik,
akustik ve elektrokimyasal yontemler ve araclar kullanilarak gergeklestirilebilir. Algilama
modlarina ornek olarak floresan, radyokimyasal tespit, yansitma, absorbans,
amperometri, iletkenlik, empedans, interferometri, elipsometri vb. verilebilir. Bu
yontemlerin bazilarinda, kati faz antikoru, bir sinyalin Uretilmesi icin bir donusturucuye
(ornegin, bir kirnim 1zgarasi, elektrokimyasal sensor, vb.) baglanirken, digerlerinde,
uzamsal olarak kati faz antikorundan (ornedin, bir uyanci 151k kaynagi ve bir optik
detektor kullanan bir florometre) ayn olan bir donusturucu tarafindan bir sinyal uretilir.

Bu liste simirlayici degildir. Antikor bazl biyosensorler, istede bagh olarak etiketlenmisg
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bir molekule olan ihtiyaci ortadan kaldiran analitlerin varhgini veya miktarini belirlemek
icin de kullanilabilir.

BULUSUN AYRINTILI ACIKLAMASI

Mevcut bulus, bobrek fonksiyonu hasari, bobrek fonksiyonu azalmasi ve/ veya bobrek
yetmezligi geciren veya gecirme riski olan hastalarda bobrek hasan isaretleyicilerinin
olcumu vasitasiyla teshis, diferansiyel teshis, risk siniflandirmasi, izleme, siniflandirma
ve tedavi rejimlerinin belilenmesine yonelik metotlar ve bilesimlerle ilgilidir. Cesitli
uygulamalar, TIMP2 ve IGFBP7'nin ol¢ulen idrar konsantrasyonlarinin dlgtlen bir idrar
cikigl ile birlikte belirlenmesini ve istede badl olarak, bir serum kreatinin
konsantrasyonunun korelasyonunu igerir. Tercih edilen kombinasyonlar arasinda idrar
TIMP2 x idrar IGFBP7 [ idrar ¢ikigi; Idrar TIMP2 x idrar IGFBP7 x serum kreatinin / idrar
cikisi bulunur. Bu ifadelerde, "x" ve "/" operatorleri sirasiyla carpma ve hdlme oldugunu
gosterir. Test sonuclannin/klinik indikasyonlarin birlestiriimesi icin diger yontemler, cok
degiskenli lojistik regresyon, loglineer modelleme, noral ag analizi, n-of-m analizi, karar

agaci analizi, vb. igerir. Bu liste sinirlayici degildir.
Bu belgenin amaglarina uygun olarak agagidaki tanimlar gecerlidir:

Burada kullamildigr sekliyle "hobrek fonksiyonlarinda bir hasar" ifadesi bobrek
fonksiyonunda aniden meydana gelen olgulebilir bir azalmayi belirtir (6rnegin, 14 gun
icinde, tercihen 7 gun iginde, daha tercihen 72 saat icinde, daha da tercihen 48 saat
icinde, daha da tercihen 24 saat icinde ve en cok tercinen 12 ila 18 saat iginde). Boyle
bir hasar, ornegin, glomeruler filtrasyon hizinda veya tahmini GFR’'de bir azalma, idrar
cikisinda bir azalma, serum kreatinininde bir artis, serum sistatin C'deki bir artis, bobrek
replasman tedavisine olan bir gereksinim vb. ile belirlenebilir. "Renal Fonksiyonda
lyilesme", bir bobrek fonksiyonu dlglisinde meydana gelen dlgulebilir ani bir artistir (14
gun icinde, tercihen 7 gun icinde, daha tercihen 72 saat icinde ve daha da tercihen 48
saat icinde). GFR'nin dlguimesi ve/ veya hesaplanmasi igin tercih edilen ydntemler

asadida agiklanmaktadir.

Burada kullanildigi sekliyle, "azalan bobrek fonksiyonu”, bdbrek fonksiyonunda aniden
meydana gelen bir azalma olup (14 gun icinde, tercihen 7 gun iginde, daha tercihen 72

saat icinde ve daha da tercihen 48 saat icinde), serum kreatininde 0.1 mg/dL'den buyuk
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veya esit (2 8.8 pymol/L) bir mutlak artis, serum kreatininde % 20'den buyuk veya esit bir
yuzde artis (referans hattindan 1.2 kat) veya idrar gikisinda bir azalma (saatte 0.5

ml/kg'dan az olarak belgelnmis oliguri) ile tanimlanir.

Burada kullanildigi sekliyle, "akut bobrek yetmezligi” veya "ARF", bobrek fonksiyonunda
aniden meydana gelen bir azalma olup (14 gun iginde, tercihen 7 gun icinde, daha
tercihen 72 saat icinde ve daha da tercihen 48 saat icinde), serum kreatininde 0.3
mg/dL'den buyuk veya esit (2 26.4 pmol/L) bir mutlak artig, serum kreatininde % 50'den
buyuk veya esit bir yuzde artis (referans hattindan 1.5 kat) veya idrar ¢ikisinda en az 6
saat boyunca bir azalma (saatte 0.5 ml/kg'dan az olarak belgelnmis oliguri) ile tanimlanir.
Bu terim "akut bohrek hasan” veya "AKI" ile es anlamlidir.

Burada kullanildigr sekliyle "Metalloproteinaz inhibitoru 2" veya "TIMP2" terimleri,
Metalloproteinaz inhibitort 2 dnculunden turetilen bir biyolojik numunede mevcut olan bir
veya daha fazla polipeptide karsilik gelir. insan oncull dizisi (Swiss-Prot P16035
(SEKANS ID NO: 1)) asagidaki gibidir:

10 29 30 1z TG GG

MchALETLRL ALGL DL AT LRPIGACSCE PYVAROQODATCEH LDVVTRAESAY SEHEVIIEHD

v Y] S Lol G 10

IYCHPINELIC YRIKQIEMER CPLFSIRYCY TAPRSILVCOY SLDWVEGEELY LLEIFARGDO

130 140 PR S GG lag

FESTTLODET WPWLTLATTD FESINERYLM GUFCHTITINE MIPCYIOOPD FEOLWHMIWYTR
| 40 ~00 C] A

FUIMGHORERE FROIFFEDGH CARWYRGRADRFD? NUEFLLDIEZE
Asagidaki alanlar Metalloproteinaz inhibitoru 2'de tammlanmigtir:
Kalintilar Uzunluk Alan ID
1-26 26 Sinyal peptidi
27-220 194 Metalloproteinaz inhibitoru 2

Burada kullanildidi sekliyle "insulin benzeri buyume faktorli baglama proteini 7" veya

"IGFBP7" terimleri, insulin benzeri buyume faktori baglama protein 7 onculunden
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turetilen bir biyolojik numunede mevcut olan bir veya daha fazla polipeptide karsilik gelir.
insan dncull dizisi (Swiss-Prot Q16270 (SEKANS ID NO: 2)) asagidaki gibidir:

10 20 30 50 50 50
MERPILEALL JEAAGLITTL IFLESZ2005D TIGPCFRACZC =rIPPLEI0L. GRTRDIATGOC
70 ] 30 ~00 1.0 220
PHZARGECEE CCOSSAGRGY CAPIMECVRI RERRRCOREASE LAOCEOVIGSY TVWIORISEYRWE
1%0 140 150 ~n0 170 " =0

GUZUTTYy2LG CQLEEASOEA FORGEXNATITE WIERGTUERLOGE SIVTEERDIW HNVTOAWY LS
140 200 210 220 250 240
CEVIGIETEY LIWHEYERGH (OWORTHLLE CURDNLEIYT RESPEEHEVT SWYLVGPLIE
/%0 60 410 440
EDAGEYECIL SNECGUESES RNITVVIALI ZIPVEXGEGE ZL
Asagidaki alanlar, insulin benzeri buylume faktoru baglayici protein 7'de tanimlanmigtir:
Kalintilar Uzunluk Alan ID
1-26 26 Sinyal peptidi

27-282 256 Insulin benzeri buyume faktorl baglayic protein 7

Burada kullanildigi sekliyle, bir analitin "varligi veya miktariyla iligkili bir sinyal" ifadesi
asagidaki anlama gelir. Deney sinyalleri tipik olarak, ilgili analitin bilinen
konsantrasyonlari kullanilarak hesaplanmis bir standart egri kullanilarak bir analitin
varligi veya miktar ile ilgilidir. Terim burada kullanilan sekliyle, bir deneyin analitin
fizyolojik olarak iliskili bir konsantrasyonunun bulundugunu veya miktarini gosteren
saptanabilir bir sinyali uretebilmesi halinde bir analit "saptanmak uzere yapilandirilmig”
olur. Bir antikor epitopu 8 amino asit sirasina gore oldugu icin, ilgilenilen bir isaretleyiciyi
saptamak uzere yapilandinimis bir immuno-analiz, ayni zamanda, bu polipeptitler,
antikora veya deneyde kullanilan antikorlara badlanmasi igin  gerekli olan
epitopu/maddeleri icerdidi surece, isaretleyici sekansi ile ilgili polipeptitleri de
saptayacaktir. "iligkili isaretleyici" terimi, burada bir biyogostergeyle, drnegin burada tarif
edilen bobrek hasar isaretleyicileriyle ilgili olarak kullanildigr sekliyle belirli bir

isaretleyicinin veya bunun igsaretleyicinin kendisi i¢in bir vekil olarak saptanabilecek olan
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biyosentetik atasinin veya bagimsiz biyogostergelerin bir ya da daha fazla fragmanini,
varyantini vb. belirtir. Bu terim ayrica, baglayici proteinler, reseptorler, heparin, lipidler,
sekerler, vb. ek turlere kompleks haline getirilmis biyogosterge onculunden turetilen bir
biyolojik numunede mevcut olan bir veya daha fazla polipeptit anlamina da gelmektedir.

Bu baglamda, teknikte uzman kisiler bir bagisiklik deneyinden elde edilen sinyallerin bir
ya da daha fazla antikor ve hedef biyomolekul (yani, analit) ve antikorlarin baglandigi
gerekli epitoplan iceren polipeptitler arasinda olusturulan komplekslerin dogrudan bir
sonucudur. Bu tur deneyler tam boy biyogostergeyi saptayabilirken ve deney sonucu
iliskin bir biyogostergenin bir konsantrasyonu olarak ifade edilebilirken, deneyden
kaynaklanan sinyal aslinda, numunede bulunan tum bu tur ‘“immunoreaktif"
polipeptitlerin bir sonucudur. Biyogdstergelerin ifadesi ayrica badisiklik deneylerinin
haricindeki yollarla, ornegin protein olcumleriyle {(ornedin nokta blotlar, Western blotlar,
kromatografik metotlar, kutle spektrometresi vb.) ve nukleik asit dlgumlerle (mRNA

olgumu) belirlenebilir. Bu liste sinirlayici degildir.

"Pozitif giden" isaretleyici terimi, burada bir hastalik ya da rahatsizlig1 olan hastalarda,
bu hastalik ya da rahatsizhg1 olmayan hastalara goére bir isaretleyicinin arttigini belirtir.
"Negatif giden" isaretleyici terimi, burada bir hastalik ya da rahatsizh@ olan hastalarda,

bu hastalik ya da rahatsizhdi olmayan hastalara gore bir isaretleyicinin azaldigini belirtir.

"Hasta" terimi, burada kullanildig) sekliyle bir insani veya insan digi bir organizmayi
belirtir. Bu nedenle, burada tarif edilen metotlar ve bilesimler hem insan hem de hayvan
hastaliklarina uygulanabilir. Ayrica, bir hasta tercihen yasayan bir organizma iken,
burada tarif edilen bulus ayni zamanda 6lum sonrasi analizinde de kullanilabilir. Tercih
edilen hastalar insanlardir ve en ¢ok tercihen "hastalar”, burada kullanildigi sekliyle, bir
hastallk veya rahatsizlik icin tibbi bakim alan yasayan insanlar belirtir. Bu, patoloiji

bulgulari icin arastirimakta olan tanimlanmis bir hastaligi olmayan kisileri icerir.

Tercihen, bir numunede bir analit olgulur. Bu tur bir numune bir hastadan alinabilir veya
hastaya saglanacak olan biyolojik materyallerden elde edilebilir. Ornedin, bir numune bir
hastaya olasi nakil icin degerlendiriimekte olan bir bobrekten alinabilir ve boébrekte
onceden varolan bir hasarin degerlendirilmesi icin bir analit dlgmu kullanihir. Tercih

edilen numuneler vucut sivisi numuneleridir.
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Burada kullanildigr sekliyle "vucut sivisi numunesi” terimi, iliskin bir hastanin, érnegin bir
hasta veya nakil dondrunun teshisi, prognozu, siniflandiriimasi veya degerlendiriimesi
icin alin bir vucut sivisi numunesini belirtir. Belirli uygulamalarda, boyle bir numune,
devam eden bir durumun sonucunun veya bir tedavi rejiminin bir durum Uzerindeki
etkisinin belirlenmesi amaciyla elde edilebilir. Tercih edilen vicut sivisi numuneleri
arasinda kan, serum, plazma, serebrospinal akiskan, idrar, tukurik, salya ve plevral sivi
birikimleri bulunur. Ek olarak, teknikte uzman bir kisi, bazi vicut sivisi drneklerinin,
ornedin, tam kanin serum veya plazma bilesenlerine ayrilmasi gibi bir fraksiyon veya

antma prosedurunu takiben daha kolay analiz edilebilecedini anlayacaktir.

Burada kullamldid! sekliyle "teshis" terimi, teknikte uzman bir kiginin, bir hastanin belirli
bir hastaliktan veya durumdan muzdarip olup olmadigina iligkin olasihdin ("bir olasihk™)
tahmin edebilecedi ve/ veya belirleyebilecedi yontemleri ifade eder. Mevcut bulusun
durumunda, "teshis” bir deneyin, en ¢ok tercih edilen bicimde bir bagisiklik deneyinin
diger klinik karakteristiklerle birlikte kullamimini ve boylece numunenin alinip deneyin
yapildigi hasta icin bir akut bobrek hasari veya ARF'nin teshisinin (yani, olup
olmadiginin) saglanmasini igerir. Bu tur bir teshisin "belirlenmesi®, teshisin % 100 dogru
oldugu anlamina gelmez. Birgok biyogosterge, coklu kosullann gostergesidir. Teknikte
uzman olan klinisyen biyogosterge sonuglarini tek bilgi kaynag olarak kullanmamakta
olup, daha ziyade taniya ulasmak icin diger klinik isaretlerle birlikte test sonuglar
kullanmlir. Bu nedenle, onceden belirlenmis bir teshis esiginin bir tarafinda olgulen bir
biyogosterge seviyesi, hastada, onceden belirlenmis teshis esiginin diger tarafindaki

olgulen duzeye gore daha buyuk bir ortaya ¢ikis olasihgini gosterir.

Benzer sekilde, bir prognastik risk, belirli bir seyrin veya sonucun meydana gelebilecegi
olasihgini ("bir olasilik”) isaret eder. Bir prognostik gostergenin bir dizeyi veya artan
morbidite olasih@ ile iligskilendirilebilecek olan bu duzeydeki bir degisiklik (6rn., kbtuye
giden bobrek fonksiyonu, gelecekteki ARF veya olum) bir hastada olumsuz bir sonucun

"artan bir olasiliginin gostergesi” olarak belirtilir.

Isaretleyici Deneyleri



10

15

20

25

30

23

Genel olarak, bagisiklik deneyleri, biyolojik isaretleyiciye spesifik olarak baglanan en az
bir antikor ile ilgilenilen bir biyolojik belirteg iceren veya bundan suphelenilen bir 6rnegin
temas ettirilmesini igerir. Daha sonra, numunedeki polipeptidlerin antikora
baglanmasinin olusturdugu komplekslerin varliginin veya miktarinin géstergesi olan bir
sinyal Uretilir. Sinyal daha sonra numunedeki biyogostergenin varhd@ veya miktar ile
iliskilendirilir. Biyogostergelerin tespiti ve analizi icin ¢ok sayida yontem ve cihaz,
teknikte uzman kisilerce iyi bilinmektedir. Bkz., 6rn. ABD Patentleri 6,143,576; 6,113,855;
6,019,944; 5,985,579; 5,947,124, 5,939,272; 5,922,615, 5,885,527; 5,851,776;
5,824,799, 5,679,526, 5,525,524; ve 5,480,792 ve The Immunoassay Handbook, David
Wild, ed. Stockton Press, New York, 1994,

Teknikte bilinen deney cihazlan ve yontemleri, gesitli biyolojik, rekabetci veya rekabetgi
olmayan analiz formatlarinda etiketli molekilleri kullanabilir ve ilgili biyogostergelerin
varligi veya miktarn ile ilgili bir sinyal Uretebilir. Uygun deney formatlan ayrica
kromatografik, kitle spektrografik ve protein "lekeleme™ yontemlerini igerir. Ek olarak,
etiketli bir molekule ihtiyag duymadan analitlerin varh@ini veya miktarini belirlemek igin
biyosensorler ve optik immunolojik testler gibi bazi yontemler ve araglar
kullanilabilir. Bkz., orn., ABD Patentleri 5,631,171, ve 5,955,377 ve bunlarin tum
tablolar, sekilleri ve istemleri. Teknikte uzman bir kisi, ayrica, bunlarla sinirli olmamak
uzere, Beckman ACCESS®, Abbott AXSYM®, Roche ELECSYS®, Dade Behring
STRATUS® sistemlerinin dahil oldugu robotik cihazlarin, immunolojik testler yapabilen
immuno-analiz analizorleri arasinda yer aldigini da kabul eder. Ancak, herhangi bir
uygun immuno-deney, ornedin enzime bagh immunolojik testler (ELISA), radyo-

immunolojik testler (RIA), rekabet¢i badlama deneyleri ve benzerleri kullanilabilir.

Antikorlar veya diger polipeptitler, analizlerde kullanilmak uzere g¢esgitli kati desteklerin
uzerine sabitlenebilir. Spesifik baglama elemanlarini hareketsiz hale getirmek igin
kullanilabilen kati fazlar arasinda kati faz baglama deneylerinde gelistiriimis olanlar ve/
veya kati faz olarak kullanilanlar yer ahr. Uygun kati fazlanin ornekleri arasinda
membran filtreler, seluloz bazh kagitlar, boncuklar (polimerik, lateks ve paramanyetik
parcaciklar dahil), cam, silikon ince plakalar, mikropartikuller, nanopartikuller,
TentaGel'ler, AgroGel'ler, PEGA jelleri, SPOCC jelleri ve gok-kuyucuklu plakalar bulunur.
Bir deney seridi, bir dizi icindeki antikoru veya birgok antikoru kati destek Uzerinde
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kaplayarak hazirlanabilir. Bu serit daha sonra test numunesinin icine daldirilabilir ve
daha sonra renkli bir nokta gibi olgulebilir bir sinyal olusturmak igin yikamalar ve tespit
adimlan vasitasiyla hizli bir gsekilde iglenebilir. Antikorlar veya diger polipeptitler, ya
dogrudan bir deney cihazi ylzeyine konjuge edilerek ya da dolayh baglanma yoluyla
deney cihazlarinin spesifik bolgelerine baglanabilir. lkinci durumun bir Brnegdinde,
antikorlar veya diger polipeptitler parcaciklar veya diger kati destekler Uzerinde

sabitlenebilir ve bu kati destek cihaz yluizeyine sabitlenir.

Biyolojik analizler, tespit icin yontemler gerektirir ve sonuclarin nicellestiriimesi igin en
yaygin yontemlerden biri, saptanabilir bir etiketin, uzerinde gahsilan biyolojik sistemdeki
bilesenlerden biri icin afinitesi olan bir proteine veya nikleik aside konjuge edilmesidir.
Saptanabilir etiketler kendileri saptanabilir olan molekulleri (6rn., floresan pargalar,
elektrokimyasal etiketler, metal gelatlar vb.) ve ayni zamanda saptanabilir bir tepkime
urununun uretimiyle dolayh olarak saptanabilecek olan molekulleri (orn., ornegin
yabanturbu peroksidaz, alkalin fosfataz vb. enzimler) ya da kendisi saptanabilir olan bir
spesifik baglanma molekulunu (orn., biyotin, digoksijenin, maltoz, oligohistidin, 2,4-

dintrobenzen, fenilarsenat, ssDNA, dsDNA vb.) icerebilir.

Kati fazlarin ve tespit edilebilir etiket konjugatlarinin hazirlanmasi genellikle kimyasal
capraz baglayicilann kullanimini icerir. Capraz baglama reaktifleri en az iki reaktif grup
icerir ve genel olarak homofonksiyonel capraz baglayicilara (dzdes reaktif gruplar iceren)
ve hetero fonksiyonel capraz baglayicilara (6zdes olmayan reaktif gruplar igeren)
bolunur. Aminler, sulfhidriller vasitasiyla kenetlenen veya spesifik olmayan bigcimde
tepkimeye giren homobifonksiyonel capraz baglayicilar piyasadaki kaynaklardan satin
alinabilir. Maleimidler, alkil ve aril halojenurler, alfa-haloasiller ve piridil disulfitler tiyol
reaktif gruplardir. Maleimidler, alkil ve aril halojenurler ve alfa-haloasiller, tiyol eter
baglan olusturmak icin sulfhidrillerle reaksiyona girerken, piridil disulfidler ise karigik
disulfidler uretmek igin sulfhidrillerle reaksiyona girer. Piridil disulfid GOrinU yarilabilir.
imidoesterler ayrica protein-protein capraz baglar igin gok yararlidir. Her biri basaril
konjugasyon icin farkh nitelikleri birlestiren cesitli heterobifonksiyonel gapraz baglayicilar

ticari olarak temin edilebilir.
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Belirli durumlarda, mevcut bulus tarif edilen bdbrek hasarn isaretleyicilerinin analizi i¢in
kitler saglar. Bu kit, bir bobrek hasari markorunun en az bir antikorunu iceren en az bir
test numunesinin analizi icin reaktifler icerir. Kit ayrica burada tarif edilen bir veya daha
fazla diyagnostik ve/ veya prognostik korelasyonu gerceklestirmek igin cihaz ve
talimatlar icerebilir. Tercih edilen kitler, bir sandvig analizi yapmak igin bir antikor cifti
veya analit igcin bir rekabetci tahlil gergeklestirmek icin etiketlenmig bir tur icerecektir.
Tercihen, bir antikor cifti, bir kati faza konjuge edilmis bir birinci antikoru ve bir tespit
edilebilir etikete konjuge edilmis bir ikinci antikoru icermekte olup, burada birinci ve ikinci
antikorlarin her biri bir bobrek hasan isaretleyicisine baglanir. En ¢ok tercih edilen
bicimde antikorlarin her biri monoklonal antikorlardir. Kitin kullamimi ve korelasyonlarin
gerceklestirilmesi ile ilgili talimatlar, imalat, nakliye, satis veya kullanim sirasinda
herhangi bir zamanda bir kite eklenmig olan veya herhangi bir zamanda bir forma eslik
eden vyazill veya kaydedilmis herhangi bir malzemeye atifta bulunan etiketleme
biciminde olabilir. Ornegin, etiketleme terimi reklam brogurlerini ve brosurleri, ambalaj
materyallerini, talimatlari, ses veya video kasetlerini, bilgisayar disklerini ve ayrica kitlere

dogrudan yazilan yazilarl kapsar.
Antikorlar

Burada kullanildigi sekliyle, "antikor" terimi bir immunoglobllin geninden veya
immunoglobulin genlreinden veya bunlarin pargaciklarindan turetilen, modellenen veya
buyuk olcude bunlar tarafindan kodlanan, bir antijen veya epitopa spesifik olarak
badlanabilme ozelliine sahip olan bir peptit veya polipeptidi belirtir. Bkz., &rn.,
Fundamental Immunology, 3rd Edition, W.E. Paul, ed., Raven Press, N.Y.
(1993); Wilson (1994; J. Immunol. Methods 175:267-273; Yarmush (1992) J. Biochem.
Biophys. Methods 25:85-97. Antikor terimi, antijene haglanma kapasitesini koruyan
antijen badlayan kisimlari, yani "antijen bagdlama bbolgelerini" (orn., fragmanlar, alt
sekanslar, tamamlayicilik belirleyici bolgeler (CDR'ler)) icermekte olup, ornedin: (i) bir
Fab' fragmani, VL, VH, CL ve CHI alanlarindan olusan bir tek degerlikli fragman; (ii) bir
F(ab")2 fragmani, mentese bblgesinde bir disulfit kdbprusu ile badlanan iki adet Fab'
fragmani igeren bir ¢ift degerlikli fragman; (i) VH ve CHI alanlarindan olugsan bir Fd
fragmani; (iv) bir antikorun tek bir kolunun VL ve VH alanlarindan olusan bir Fv fragmani,
(v) bir VH alanindan olusan bir dAb fragman (Ward ve ark., (1989) Nature 341:544-546);
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ve (vi) bir izole tamamlayicilik belirleyici bolge (CDR) icerir. Tek zincirli antikorlar da yine
"antikor" terimiyle referans olarak dahil edilmistir.

Burada tarif edilen badisiklik deneylerinde kullanilan antikorlar tercihen spesifik olarak
mevcut bulusun bir bdbrek hasari isaretleyicisine baglanir. "Spesifik olarak baglanir”
terimi, bir antikorun yalnizca amaclanan hedefine baglandigini belirtme amaci tagsimaz,
cunku yukarnda belirtildigi gibi, bir antikor, antikorun baglandigi epitopu/epitoplar
gosteren herhangi bir polipeptide baglanir. Daha ziyade, bir antikor, uygun
epitopu/epitoplari  gostermeyen  bir hedef disi  molekule olan afinitesiyle
karsilastinldiginda, amacglanan hedefi icin yaklasik 5 kat daha yuksek afinitesi
oldugunda buna "spesifik olarak baglanir". Tercihen antikorun bir hedef molekile olan
afinitesi, hedef harici bir molekule olan afinitesinden en az yaklasik 5 kat, tercihen 10 kat,
daha ¢ok tercih edilen bigimde 25 kat, daha da ¢ok tercih edilen bicimde 50 kat ve en
cok tercih edilen bicimde 100 kat ya da daha fazla olacaktr. Tercih edilen
uygulamalarda, tercih edilen antikorlar en az yaklagik 107 M-' ve tercihen yaklasik 102 M-
Vila yaklasik 10° M-, yaklasik 10° M-1ila yaklasik 10'® M- veya yaklagik 1010 M- ila
yaklasik 1012 M- afiniteyle baglanir.

Afinite Kq = korifkon olarak hesaplanir (ko ayrisma hizi sabiti, Ko bilesme hizi sabiti ve
Kq ise denge sabitidir). Afinite, dengede, etiketli ligandin gesitli konsantrasyonlarda (c)
badlh fraksiyonunun (r) dlgulmesiyle belirlenebilir. Veriler Scatchard denklemi kullanilarak
grafiklendirilmis olup: r/c = K(n-r): burada r = bagh ligand mol degeri/dengedeki reseptor
mol dederi; ¢ = dengedeki serbest ligand konsantrasyonu; K = denge birlesme sabiti; ve
n = reseptor molekulu bagina ligand baglama bblgelerinin sayisidir. Grafik analizi ile, Y-
eksenine karsi X-ekseni uzerindeki r'ye gore r/c gizilmis ve boylece bir Scatchard grafigi
uretilmistir. Scatchard analizi ile antikor afinite olgumu teknikte iyi bilinmektedir. Bkz.,
orn., van Erp ve ark., J. Immunoassay 12: 425-43, 1991; Nelson ve Griswold, Comput.
Methods Programs Biomed. 27: 65-8, 1988.

"Epitop" terimi bir antikora spesifik baglanma saglayabilen bir antijenik belifeyiciyi belirtir.
Epitoplar genellikle kimyasal olarak aktif yuzeyde gruplasan molekullerden, ornegin
amino asitler veya seker yan zincirlerinden olusur ve genellikle spesifik Ug boyutlu

yapisal ozelliklere ve ayni zamanda spesifik yuk ozelliklerine sahiptir. Konformasyonel
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ve konformasyonel olmayan epitoplar, denature edici ¢ozuculerin variginda birinciye
baglanmanin kaybolacadi ancak ikinciye baglanmanin kaybolmayacag! sekilde ayirt

edilir.

Cok sayida yayin, secgilen bir analite baglanmaya yonelik polipeptit kutuphaneleri
uretmek ve taramak icin faj gosterim teknolojisinin kullanimimmi tartismaktadir. Bkz.,
orn., Cwirla et al., Proc. Natl. Acad. Sci. USA 87, 6378-82, 1990, Devlin et al., Science
249, 404-6, 1990, Scott and Smith, Science 249, 386-88, 1990; ve Ladner ve ark., U.S.
Pat. No. 5,571,698 . Bir faj gosterim yonteminin temel bir konsepti, taranacak bir
polipeptidi kodlayan DNA ile polipeptid arasinda fiziksel bir iliski kurulmasidir. Bu fiziksel
iliski, polipeptidi kodlayan faj genomunu cevreleyen bir kapsid parcasi olarak bir
polipeptidi gosteren faj partikulu tarafindan saglanir. Polipeptidler ve bunlann genetik
materyali arasinda fiziksel bir iligkinin kurulmasi, farkli polipeptidleri tagiyan ¢ok sayida
fajn eszamanl olarak taranmasini saglar. Bir hedefe afiniteyle bir polipeptidi gosteren
faj hedefe baglanir ve bu fajlar hedefe afinite taramasi ile zenginlestirilir. Bu fajlardan
goruntulenen polipeptidlerin 0zdesligi, ilgili genomlarindan belirlenebilir. Bu metotlar
kullanilarak arzu edilen bir hedef igin bir baglanma afinitesine sahip oldugu belirlenen bir
polipeptid daha sonra geleneksel yollarla toplu olarak sentezlenebilir. Bkz., orn., ABD
Patent No 6,057,098.

Bu metotlarla Uretilen antikorlar daha sonra ilk olarak iligkin saflagtinimis polipeptitle
afinite ve spesifiklik icin tarama yapilarak ve gerekmesi halinde, baglanmanin disinda
birakilmasi istenen polipeptitlerle antikorlarin afinitesi ve spesifikli§i bakimindan bu
sonuclann karsilagtinlmasiyla secilebilir. Tarama proseduri, saflastinimis polipeptidlerin
mikrotitre plakalarimin ayri kuyucuklarinda hareketsizlestiriimesini icerebilir. Potansiyel
bir antikor veya antikor gruplar igeren ¢ozelti daha sonra ilgili mikrotitre kuyucuklarina
yerlestirilir ve yaklasik 30 dakika ila 2 saat sureyle inkube edilir. Mikrotitre kuyucuklar
daha sonra yikanir ve etiketli bir ikincil antikor (ornegin, yetistirilen antikorlarin fare
antikorlari olmasi durumunda, alkalin fosfataza konjuge bir anti-fare antikoru)
kuyucuklara eklenir ve yaklagik 30 dakika boyunca inkube edilir ve ardindan yikanir.
Substrat kuyucuklara eklenir ve immobilize polipeptidlerin bulundugu antikorlara karsgi bir

renk tepkimesi ortaya ¢ikar.
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Bu sekilde tanimlanan antikorlar, daha sonra secgilen analiz tasariminda afinite ve
spesifiklik igin daha fazla analiz edilebilir. Bir hedef protein igcin bagisiklik deneylerinin
gelistiriimesinde, saflagtinlmis hedef protein, secilen antikorlari kullanarak bagisikhk
deneyinin duyarlihgini ve spesifikligini degerlendirmek igin bir standart olarak goérev
yapar. Cesitli antikorlanin baglanma afinitesi farkhlik gosterebileceginden dolayi, belirli
antikor ¢iftleri (orn., sandvig deneylerde) birbirlerine sterik olarak ve benzeri sekilde
engel olabilir ve bir antikorun deney performansi bir antikorun mutlak afinitesi ve
spesifikliginden daha dnemli bir dlgut olabilir.

Mevcut bagvuru, antikor bazl baglanma analizlerini ayrintili olarak agiklamakla birlikte,
deneylerde baglanma turleri olarak antikorlara alternatifler, teknolojide iyi bilinmektedir.
Bunlar belirli bir hedef, aptamerler vb. igcin reseptorleri igerir. Aptamerler, spesifik bir
hedef molekule baglanan oligonukleik asit veya peptit molekulleridir. Aptamerler
genellikle buyuk rasgele dizilim havuzundan secilerek olusturulur, ancak dogal
aptamerler de mevcuttur. Ligand Uzerinde gelismis Ozellikler, drnedin gelismis in vivo
stabilite veya gelismis dagitim ozellikleri saglayan modifiye edilmis nukleotitler iceren
yuksek afiniteli aptamerler mevcuttur. Bu tur modifikasyonlarin ornekleri arasinda riboz
ve/ veya fosfat ve/ veya baz pozisyonlarinda kimyasal ornatim bulunur ve amino asit yan

zincir fonksiyonelliklerini igerebilir.
Deney Korelasyonlari

Burada biyogostergelerin kullanimina atifta bulunularak kullanildigi sekliyle "korele
edilen” terimi, bir hastadaki biyogostergelerin mevcudiyetinin veya miktannin belirli bir
rahatsizligi olan veya riski oldugu bilinen kisilerdeki veya belirli bir rahatsizhigi olmadigi
bilinen kisilerdeki mevcudiyeti veya miktariyla kargilagtinimasini belirtir. Cogu zaman, bu,
bir biyogosterge konsantrasyonu bigcimindeki bir tahlil sonucunun, bir hastaligin ortaya
cikmasi veya ortaya cikmamasi ya da gelecekteki bir sonucun ortaya ¢ikma olasihigini

gosteren onceden belirlenmis bir esige gore karsilastirimasi seklini alir.

Bir teghis esiginin secilmesi, baska seylerin yani sira, hastalik olasihginin, farkl test
esiklerinde dogru ve vyanlis tanilarin dagibminin ve taniya dayanan tedavinin
sonuglarinin (veya tedavi edilmemesinin) tahminlerinin yapilmasini igerir. Ornegin,

yuksek derecede etkili olan ve dusuk bir risk seviyesine sahip olan spesifik bir tedaviyi
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uygulamayr dusunurken, klinisyenler onemli duzeydeki teshis belirsizligini kabul
edebildikleri icin yalnizca birkac test gereklidir. Ote yandan, tedavi segeneklerinin daha
az etkili ve daha riskli oldugu durumlarda, klinisyenler genellikle daha yuksek bir tani
kesinligine ihtiyag duyarlar. Boylece, bir tani esiginin segilmesinde maliyetffayda analizi

yer alir.

Uygun esikler cesitli yollarla belirlenebilir. Ornegin, kardiyak troponin kullanilarak akut
miyokard enfarktusu tanisi icin onerilen bir tani esidi, normal populasyonda gorulen
konsantrasyonun 97.5'nci persentilidir. Bir baska yontem, ayni hastadan alinan seri
numunelere bakmak olup; burada, bir biyogosterge seviyesindeki zamansal degisiklikleri

izlemek igin onceki "baslangi¢” sonucu kullanihr.

Bir karar esigini segmek icin ayrica populasyon galigsmalarn da kullanilabilir. Alici
Calisma Ozelligi (Reciever Operating Characteristic "ROC") Ikinci Dunya Savasi
sirasinda radar goruntulerinin incelenmesi igin geligtirilen sinyal saptama teorisi
alanindan gelmektedir ve ROC analizi genellikle bir "hastalikh” alt populasyonun
"hastaliksiz" bir alt populasyondan en iyi sekilde ayriimasini saglayabilecek bir esigin
secilmesinde kullanihr. Bu durumda bir yanlis pozitif, kisinin aslinda hastaligi oclmayip
pozitif test sonucu verdiginde ortaya cikar. Dider taraftan bir yanlig negatif ise, kisinin
aslinda hastahd! oldugu, ancak negatif test sonucu verip testte saglkli oldugunun
goruldugu durumlarda ortaya ¢ikar. Bir ROC egrisi cizmek icin, karar esigi surekli olarak
degistirilirken gercek pozitif oran (TPR) ve yanhs pozitif oran (FPR) belirlenir. TPR
hassasiyete esdeder ve FPR ise 1-hassasiyete esdeder oldugundan dolayr, ROC
grafijine bazen hassasiyete kargi (1-hassasiyet) grafigi adi verilir. Mukemmel bir testte
ROC egrisinin altindaki alan 1.0 olacaktir; ve rastgele bir testte ise bu alan 0.5 olacaktir.

Kabul edilebilir bir spesifiklik ve hassasiyet seviyesi saglamak igin bir esik secilir.

Bu baglamda, "hastalikli", bir 6zellige (bir hastahgin veya durumun varligina veya bir
sonucun ortaya ¢ikmasina) sahip olan bir populasyona ve "hastaliksiz" ifadesi, bu
ozelligi olmayan bir populasyona isaret eder. Tek bir karar esidi, boyle bir yontemin en
basit uygulamasi olmakla birlikte, coklu karar esikleri de kullanilabilir. Ornegin, bir birinci
esigin altinda hastahdin olmayigi nispeten yuksek bir guven ile belirlenebilir ve ikinci bir

esigin ustunde ise hastalik mevcudiyeti nispeten yuksek bir guven ile belirlenebilir. Bu iki
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esik arasi belirsiz olarak kabul edilebilir. Bunun sadece ornek niteliginde olmasi
amaclanmisgtir.

Esik karsilastirmalarina ek olarak, tahlil sonuglarinin bir hasta siniflandirmasina kore
edilmesine yonelik diger metotlar (hastaligin olmasi ya da olmamasi, sonu¢ ¢ikma
olasihgi vb.) arasinda karar agaclan, kural kumeleri, Bayes yontemleri ve noral ag
metotlarn bulunmaktadir. Bu metotlar bir hastanin ait oldugu bir dereceyi temsil eden
olasilik degerlerini coklu sayida siniflandirma iginden bir simiflandirma biciminde

uretebilir.

Test hassasiyeti olcumleri Fischer ve ark., Intensive Care Med. 29: 1043-51, 2003
belgesinde tarif edilen sekilde elde edilebilir ve belirli bir biyogostergenin etkinliginin
belirlenmesinde kullanilabilir. Bu olgumler arasinda hassasiyet ve spesifiklik, dngoru
degerleri, olasihk oranlari, tanilayici goreceli olasiliklar orani ve ROC egri alanlar
bulunur. Bir ROC grafiginin egrisinin altindaki alan ("AUC"), bir siniflandiricinin rastgele
secilen bir pozitif durumu rastgele secilen bir negatif durumdan daha yuksek olarak
siniflandiracagi olasihga esittir. ROC egrisinin altindaki alan, gruplarin surekli veriye
sahip oldugu dusunulen iki grupta elde edilen puanlar veya Wilcoxon dereceleri testi

arasindaki ortalama farki test eden Mann-Whitney U testine esdeger olarak dusunulebilir.

Yukanida tartisildigi gibi, uygun testler bu cesitli olguler uzerinde asagidaki sonuclardan
bir ya da daha fazlasini gosterebilir: 0.5'ten buylk, tercihen en az 0.6, daha cok tercih
edilen bicimde en az 0.7, yine daha cok tercih edilen bigcimde en az 0.8, daha da ¢ok
tercih edilen bicimde en az 0.9 ve en ¢ok tercih edilen bicimde en az 0.95 duzeyinde bir
spesifiklik ve bununla iligkili 0.2'den buyuk, tercihen 0.3'ten buyuk, daha ¢ok tercih edilen
bicimde 0.4'ten buyuk, yine daha ¢ok tercih edilen bicimde en az 0.5, daha da ¢ok tercih
edilen bicimde 0.6, yine daha ¢ok tercih edilen bicimde 0.7'ten buyuk, yine daha gok
tercih edilen bicimde 0.8'den buyuk, daha ¢ok tercih edilen bicimde 0.9'dan buyuk ve en
cok tercih edilen bicimde 0.95'ten buyuk bir hassasiyet; 0.5'ten buyuk, tercihen en az 0.6,
daha ¢ok tercih edilen bicimde en az 0.7, yine daha ¢ok tercih edilen bicimde en az 0.8,
daha da ¢ok tercih edilen bicimde en az 0.9 ve en ¢ok tercih edilen bicimde en az 0.95
duzeyinde bir hassasiyet ve bununla iligkili olarak 0.2'den buyuk, tercihen 0.3'ten buyuk,

daha cok tercih edilen bicimde 0.4'ten buyuk, yine daha ¢ok tercih edilen bigcimde en az
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0.5, daha da ¢ok tercih edilen bicimde 0.6, yvine daha ¢ok tercih edilen bicimde 0.7'den
buyuk, vine daha ¢ok tercih edilen bicimde 0.8'ten buyuk, daha ¢ok tercih edilen bigcimde
0.9'dan buyuk ve en cok tercih edilen bigimde 0.95'ten buyuk bir spesifiklik; en az % 75
hassasiyet ve bununla birlikte en az % 75 spesifiklik; 0.5'ten fazla, tercihen en az 0.6,
daha cok tercih edilen bicimde 0.7, yine daha g¢ok tercih edilen bigimde en az 0.8, daha
da cok tercih edilen bicimde en az 0.9 ve en ¢ok tercih edilen bicimde en az 0.95
duzeyinde bir ROC egri alani; 1'den farkli, tercihen en az 2 ya da daha fazla ya da 0.5
ya da daha az, daha ¢ok tercih edilen bigimde en az 3 ya da daha fazla ya da 0.33 ya da
daha az, yine daha ¢ok tercih edilen bicimde en az 4 ya da daha fazla ya da 0.25 ya da
daha az, daha da ¢ok tercih edilen bicimde en az 5 ya da daha fazla ya da 0.2 va da
daha az, ve en ¢ok tercih edilen bicimde en az 10 ya da daha fazla ya da 0.1 ya da daha
az duzeyinde bir goreceli olasiliklar orani; 1'den fazla, en az 2, daha ¢ok tercih edilen
bicimde en az 3, yine daha ¢ok tercih edilen bicimde en az 5 ve en ¢ok tercih edilen
bicimde en az 10 duzeyinde bir pozitif olasilik/olabilirlik oram (hassasiyet/(1-spesifiklik)
olarak hesaplanir); ve/ veya 1'den az ya da 0.5'ten kuguk veya esit, daha ¢ok tercih
edilen bicimde 0.3'ten kugluk veya esit ve en ¢ok tercih edilen bicimde 0.1'den kugcuk

veya esit bir negatif olabilirlik orani ((1-hassasiyet)/spesifiklik olarak hesaplanir).

llave klinik belirtiler mevcut bulusun bobrek hasan isaretleyicisi deney sonuglariyla
birlestirilebilir. Bunlarin arasinda bdbrek durumu ile iligkili diger biyogostergeler bulunur.
Ornekler arasinda agagida verilenler yer almakta olup, bunlarda yaygin biyogosterge adi
ve ardindan bu biyogosterge veya bunun atasi igin Swiss-Prot girdi numarasi
verilmektedir: Aktin {P68133); Adenozin deaminaz baglanma proteini (DPP4, P27487);
Alfa-1-asit glikoprotein 1 (P02763); Alfa-1-mikroglobulin (P02760); Albumin (P02768);
Anjiyotensinojenaz (Renin, PO0O0797); Anneksin A2 (P07355); Beta-glukuronidaz
(P08236); B-2-mikroglobulin (P61679); Beta-galaktozidaz (P16278); BMP-7 (P18075);
beyin natriuretik peptidi (proBNP, BNP-32, NTproBNP; P16860); Kalsiyum baglayici
protein Beta (S100-beta, P04271); karbonik anhidraz (Q16790); Kazein Kinaz 2
(P68400); Seruloplazmin (P00450); Kusterin (P10909); Komplement C3 (P01024),
Sisteince zengin protein (CYR61, 000622); Sitokrom C (P99999); Epidermal buyume
faktoru (EGF, P01133); Endotelin-1 (P05305); Ekzozomal Fetuin-A (P02765); Yag asidi
baglayici protein, kalp (FABP3, P05413); Yag asidi baglayici protein, karaciger
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(P07148); Feritin (hafif zincir, P02793; agir zincir P02794); fruktoz-1,6-bifosfataz
(P09467); GRO-alfa (CXCL1, (P09341); Buyume Hormonu (P01241); Hepatosit buyume
faktori (P14210); insulin benzeri buyume faktorl | (P01343); Immunoglobilin G;
immunoglobulin Hafif Zincirleri (Kappa ve Lambda); interferon gama (P01308); Lizozim
(P61626); Interlokin-1alfa (P01583); Interlokin-2 (P60568); Interlokin-4 (P60568);
interlokin-9 (P15248); Interlokin-12p40 (P29460); Interlokin-13 (P35225); interlokin-16
(Q14005); L1 hucresi adezyon molekulu (P32004); Laktat dehidrojenaz (P00338); Losin
Aminopeptidaz (P28838); Meprin A-alfa alt birimi (Q16819); Meprin A-beta alt birimi
(Q16820); Midkin (P21741); MIP2-alfa (CXCL2, P19875); MMP-2 (P08253); MMP-9
(P14780); Netrin-1 (095631); Notr endopeptidaz (P08473); Osteopontin (P10451); Renal
papiler antijen 1 (RPA1); Renal papiler antijen 2 (RPAZ2); Retinol baglanma proteini
(P09455); Ribonukleaz; S100 kalsiyum baglayici protein A (P06703); Serum Amiloid P
Bileseni  (P02743); Sodyum/Hidrojen degistirici  izoform (NHE3, P48764);
Spermidin/spermin N1-asetiltransferaz (P21673); TGF-Beta1l (P01137); Transferrin
(P02787); Trefoil faktor 3 (TFF3, Q07654); Toll benzeri protein 4 (000206); Tam protein;
Tubulointerstitial nefrit antijen (Q9UJW2); Uromodulin (Tamm-Horsfall protein, PO7911).

Risk siniflandirmasi amaciyla, Adiponektin (Q15848); alkalin fosfataz (P05186);
Aminopeptidaz N (P15144); KalbindinD28k (P05937); Sistatin C (P01034); FIFO
ATPazin 8 alt birimi (P03928); gama-glutamiltransferaz (P19440); GSTa (alfa-glutatyon-
S-transferaz, P08263); GSTpi (Glutatyon-S-transferaz P; GST sinif-pi P09211); IGFBP-1
(P08833); IGFBP-2 (P18065); IGFBP-6 (P24592); Integral membran protein 1 (ltm1,
P46977); interlokin-6 (P05231}; interlokin-8 (P10145}; interlokin-18 (Q14116); IP-10 (10
kDa interferon-gama ile uyarilan protein, P02778); IRPR (IFRD1, O00458); isovaleril-
CoA dehidrojenaz (IVD, P26440); I-TAC/CXCL11 (014625}); Keratin 19 (P08727); Kim-1
(hepatit A virusu hucresel reseptor 1, 043656); L-arjinin:glisin  amidinotransferaz
{(P50440); Leptin (P41159); Lipokalin2 (NGAL, P80188); MCP-1 (P13500); MIG (Gama-
interferon ile uyanlan monokin Q07325); MIP-1a (P10147); MIP-3a (P78556); MIP-1beta
(P13236); MIP-1d (Q16663); NAG (N-asetil-beta-D-glukozaminidaz, P54802); organik
iyon tasiyicr (OCTZ2, 015244); Osteoprotegerin (014788); P8 proteini (0O60356);
Plazminojen aktivator inhibitoru 1 (PAI-1, P05121); ProANP(1-98) (P01160); protein
fosfataz 1-beta (PPIl-beta, P62140); Rab GDl-beta (P50395); Renal kalikrein (Q86U61);
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integral membran proteininin RT1.B-1 (alfa) zinciri (QS5Y7A8); Cozunur tumor nekroz
faktoru reseptoru super ailesi uyesi 1A (sTNFR-I, P19438), Cozunur tumor nekroz
faktoru reseptoru super ailesi uyesi 1B (sTNFR-II, P20333); metalloproteinazlarin doku
inhibitor 3 (TIMP-3, P35625); uPAR (Q03405), mevcut bulusun bodbrek hasar

isaretleyicisi deney sonucu/sonuglan ile birlestirilebilir.

Mevcut bulusun bobrek hasari isaretleyicisi deney sonucu/sonuglari ile birlestirilebilecek
olan diger klinik gostergeler arasinda demografik bilgiler (orn., agirlikgca %, cinsiyet, yas,
irk), tibbi gegmis (orn., aile gecmisi, cerrahi turl, onceden varolan hastalik, ornegin
anevrizma, konjestif kalp yetmezligi, preeklampsi, eklampsi, diabetes mellitus,
hipertansiyon, koroner arter hastahdi, proteinuri, bobrek yetmezligi ya da septisemi,
toksin maruziyeti turu, ormegdin NSAID'ler, siklosporinler, takrolimus, aminoglikozitler,
foskarnet, etilen glikol, hemoglobin, miyoglobin, ifosfamit, agir metaller, metotreksat,
radyoopak kontrast ajanlar ya da streptozotosin), klinik degiskenler (orn., kan basinci,
sicaklik, terleme orani), risk puanlari (APACHE puani, PREDICT puani, UA/NSTEMI i¢in
TIMI Risk Puani, Framingham Risk Puani), bir idrar toplam protein olgumu, bir
glomeruler filtrasyon orani, bir tahmin edilen glomeruler filtrasyon orani, bir idrar Uretim
orani, bir serum ya da plazma kreatinin konsantrasyonu, bir bobrek papiler antijeni 1
(RPA1) olcumu; bir bobrek papiler antijeni 2 (RPA2) dlgumu; bir idrar kreatinin
konsantrasyonu, bir fraksiyonel sodyum atilimi, bir idrar sodyum konsantrasyonu, bir
idrar kreatinin bolu serum ya da plazma kreatinin orani, bir idrar ozgul agingi, bir idrar
ozmolalitesi, bir idrar ure azotu bolu plazma ure azotu orani, bir plazma BUN bolu
kreatinin orani, ve/ veya idrar sodyumu / (idrar kreatinini / plazma kreatinini) olarak
hesaplanan bir bobrek yetmezligi indeksi. Bobrek hasar isaretleyicisi deney sonucu ile
birlestirilebilecek diger renal fonksiyon olcumleri asagida ve Harrison's Principles of
Internal Medicine, 17th Ed., McGraw Hill, New York, sayfa 1741-1830 ve Current
Medical Diagnosis & Treatment 2008, 47th Ed, McGraw Hill, New York, sayfa 785-815'te

tarif edilmektedir.

Test sonuglarinin/klinik indikasyonlarin bu sekilde birlestirilimesi, cok degiskenli lojistik
regresyon, loglineer modelleme, néral ag analizi, n-of-m analizi, karar agaci analizi, vb.

icerebilir. Bu liste sinirlayici degildir.
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Akut Bobrek Yetmezligi Teshisi

Yukarida belirtildigi gibi, burada kullamlidigi sekliyle "akut renal (veya bobrek) hasan™ ve
"akut renal (veya bobrek) yetmezligi" terimleri, kismen serum kreatininde bir referans
hatti degerine gore degisiklikler olarak tanimlanir. ARF'nin ¢ogu taniminda serum
kreatinin kullamimi ve sikhkla idrar ¢ikisi gibi ortak unsurlar vardir. Hastalar bu
karsilagtirmada kullanilmak Uzere boébrek fonksiyonunun mevcut bir temel olgcusu
olmaksizin bobrek fonksiyon bozuklugu ile basvurabilir. Boyle bir durumda, hastanin
baslangicta normal bir GFR'ye sahip oldugu varsayilarak bir baglangig serum kreatinin
degeri tahmin edilebilir. Glomeruler filtrasyon hizi (GFR) renal (bdbrek) glomeruler
kilcallardan birim zamanda Bowman kapsulune suziulen sivi hacmidir. Glomeruler
filtrasyon orani (GFR), kanda sabit bir seviveye sahip olan herhangi bir kimyasaln
olgulmesiyle hesaplanabilir ve serbest bir sekilde filtrelenir, ancak ne bobrekler
tarafindan geri emilir ne de salgilanir. GFR tipik olarak ml/dak birimleri cinsinden ifade

edilir: GFR = idrar Konsantrasyonu x idrar Akigi Plazma Konsantrasyonu

G Idrar Konsantrasyonu x Idrar Akisl

Plazma Konsantrasyonu

GFR'nin viucut yuzey alanina normallegtiriimesiyle, 1.73 m2'de vyaklasik 75-100
ml/dak’lik bir GFR varsayilabilir. Bu nedenle olgulen oran, hesaplanabilen kan

hacminden kaynaklanan idrardaki maddenin miktaridir.

Glomeruler filtrasyon oranini (GFR veya eGFR) hesaplamak veya tahmin etmek igin
kullanilan birkag farkli teknik vardir. Ancak klinik uygulamada, GFR'yi 6lemek igin
kreatinin klirensi kullanilir. Kreatinin vucut tarafindan dogal olarak uretilir (kreatinin kasta
bulunan bir kreatin metabolitidir). Glomerulus tarafindan serbestce filtrelenir, fakat ayni
zamanda renal tubuller tarafindan, ornegin kreatinin klirensi filli GFR'vi % 10-20
oraninda yuksek ongorecedi sekilde gok kiiguk miktarlarda aktif olarak salgilanir. Bu
hata payi, kreatinin klirensinin olculme kolayhgi dikkate alindiginda kabul edilebilir

duzeydedir.
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Kreatinin klerensi (CCr) kreatinin idrar konsantrasyonu (Uc:), idrar akis hizi (V) ve
kreatinin plazma konsantrasyonu (Pc;) degerleri bilindidi takdirde hesaplanabilir. idrar
konsantrasyonunun ve idrar akis hizinin garpimi, kreatinin atihm hizini verdiginden
dolayi, kreatinin klerensinin ayni zamanda, atlim hizi (UgxV) bolu  plazma
konsantrasyonu oldugu soylenir. Bu genellikle matematiksel olarak su sekilde temsil

edilir:

e x ¥
o

£

Cee =

Yaygin olarak, bir sabah bos mesaneden ve bir sonraki sabahki mesane igcerigine kadar
olacak sekilde 24 saatlik bir idrar toplamasi yapilir ve bununla kargilastirmal bir kan testi

gerceklestirilir:

v x 24 saatlik hacim
Feo 2 21 x 60 dk.

f. ’

Farkli boyuttaki insanlar arasinda sonuclarin kargilastinimasina izin vermek icin, CCr
genellikle vucut yuzey alani (BSA) icin dizeltilir ve ml/dak/1.73 m2 olarak ortalama
buyuklukteki insan ile karsilastinlarak ifade edilir. Yetiskinlerin cogunda 1.7'ye (1.6-1.9)
yaklasan bir BSA bulunurken, asin obez veya zayif hastalar kendi CCA'larini gercek
BSA'lari igin duzeltmelidir:

( o (1{‘ * 1.73
~(h - duzelilmis = -
§ HB5 A4

Kreatinin klerensi dlcumunun dogrulugu (toplama tamamlandiginda bile) sinirhdir, gunku
glomeruler filtrasyon hizi (GFR) dustukce, kreatinin sekresyonu artar ve bu nedenle
serum kreatinindeki artis daha az olur. Bu nedenle, kreatinin atilim, filtrelenmis yukten
cok daha buyuktur ve bu da GFR'nin potansiyel olarak asin yuksek tahminiyle
sonuclanir (iki kathk bir fark kadar). Bununla birlikte, klinik amaclara uygun olarak,

bobrek fonksiyonunun stabil olup olmadigini veya daha kotuye ya da daha iyiye gittigini
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Kreatinin klirensi gibi, serum kreatinini duragan durumda olmayan durumdaki ARF'de
GFR'nin dogru bir yansimasi olmayacaktir. Bununla birlikte, serum kreatininin
baslangigtan itibaren degisme derecesi GFR'deki degisimi yansitacaktir. Serum

kreatinin kolayca ve kolaylikla olgulur ve bobrek fonksiyonuna ozgudur.

idrar ¢ikisinin mlL/kg/saat bazinda belirlenmesi amaciyla saatlik idrar toplanmasi ve
olcumu yeterlidir. Ornegin, sadece kumulatif 24 saatlik bir ¢ikisin mevcut oldugu ve
hicbir hasta agirhginin saglanmadigi durumlarda, RIFLE idrar ¢ikis kriterlerinin kuguk
modifikasyonlar tarif edilmistir. Omegin, Bagshaw ve arkadaslari, Nephrol. Dial.
Transplant. 23:1203-1210, 2008 belgesinde, ortalama 70 kg'lik bir hasta agirliginm kabul
eder ve hastalara asagidakilere dayanarak bir RIFLE siniflandirmasi atanir: <35 mL/sa
(Riskli), <21 mL/sa (Hasar) veya <4 mL/sa (Yetmezlik).

Tedavi Rejimi Segimi

Teshis elde edildiginde, klinisyen ornegin bobrek replasman terapisini basglatmak,
bobrek icin hasarli oldudu bilinen bilesiklerin dagitimini geri ¢ekmek, bobrek nakli,
bobrege hasar verdigi bilinen prosedurlerin geciktiriimesi veya onlenmesi, diuretik
uygulamasinin modifiye dilmesi, amaca yonelik terapi baglatiimasi vb. teghisle uyumlu
bir tedavi rejimini kolaylikla secebilir. Teknikte uzman bir kisi, burada tarif edilen teshis
yontemleri ile ilgili olarak tartigilan bircok hastalik icin uygun tedavilerin farkindadir. Bkz.,
orn., Merck Manual of Diagnosis and Therapy, 17th Ed. Merck Research Laboratories,
Whitehouse Station, NJ, 1999. Ek olarak, burada tarif edilen yontemler ve bilesimler
prognostik bilgi sagladigindan, mevcut bulugsun isaretleyicileri bir tedavi surecini izlemek
icin kullanilabilir. Ornegin, gelismis veya kodtulesmis prognostik durum, belirli bir
tedavinin etkili oldugunu veya etkili olmadigini gosterebilir.

Teknikte uzman bir kisi, mevcut bulusun, burada belirtilen amaglari gergceklestirmek ve
avantajlari elde etmek igin uygun sekilde adapte edildigini takdir edecektir. Burada

saglanan ornekler tercih edilen uygulamalarin temsili niteligindedir ve ornek olarak

verilmistir ve mevcut bulusun kapsami uzerinde sinirlayici olarak ele alinmamalidir.,

Ornek 1: Kontrast madde nefropatisi numune toplama
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Bu numune toplama calismasinin amaci, intravaskuler kontrast madde almadan once ve
sonra hastalardan alinan plazma ve idrar numunelerini ve klinik verileri toplamaktir.
lyotlanmis  kontrast maddenin intravaskuler olarak  uygulanmasini  iceren
radyografik/anjiyografik prosedurlerden gecen yaklasik olarak 250 yetiskin kaydedilmistir.
Calismaya kayit olmak icin, her hasta asagidaki dahil etme kriterlerini karsilamali ve

asagidaki hari¢ tutma kriterlerinden hicbiri hastada bulunmamalidir:
Dahil edilme kriterleri
18 yas ve ustu erkekler ve kadinlar;

kontrast maddelerinin intravaskuler uygulanmasini igeren bir radyografik/anjiyografi
prosedurune (ornegin CT taramasi veya koroner mudahale gibi) tabi olmak;
kontrast madde verilmesinden sonra en az 48 saat boyunca hastaneye yatiriimasi
beklenmek

calismaya katilmak ve tum calisma prosedurlerine uymak igin yazih bilgilendirilmis riza
saglayabilmek ve istekli olmak

Hari¢ tutulma kriterleri
bobrek nakli alicilart;

kontrast prosedurunden once akut olarak kotulesen bobrek fonksiyonu; halihazirda
diyaliz almak (akut veya kronik) veya kayit sirasinda diyaliz ihtiyacina yakin olmak;
bir buyuk cerrahi prosedur (ornegin kardiyopulmoner baypas) gecirmesi beklenmek veya
kontrast madde uygulamasindan sonraki 48 saat icinde daha fazla bobrek hasar riskinin
onemli olcude oldugu kontrast maddeyle ilave bir goruntuleme prosedurunun

uygulanmasini beklemek;

onceki 30 gun icinde deneysel bir terapili girisimsel bir klinik calismaya katihm;

bilinen insan bagisiklik yetmezligi virusu (HIV) veya bir hepatit virusu enfeksiyonu.

Ik kontrast uygulamasindan hemen once (ve herhangi bir prosedur dbncesi hidrasyondan
sonra), her bir hastadan bir EDTA anti-koagule kan 6rnegi (10 mL) ve bir idrar ornegi (10
mL) alinir. Daha sonra indeks kontrast proseduru sirasinda kontrast maddenin son
uygulanmasindan 4 (x0.5), 8 (1), 24 (+2) 48 (£2) ve 72 (+2) saat sonra kan ve idrar

numuneleri alinir. Kan dogrudan venipunktur yoluyla veya hagka mevcut venoz erigimle,
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ornegin mevcut bir femoral kilif, merkezi vendz hat, periferal intravendz hat veya hep-
lock ile alinir. Bu galigma kan odrnekleri klinik alanda plazmaya islenir, dondurulur ve
Astute Medical, Inc., San Diego, CA'ya gonderilir. Calisma idrar numuneleri dondurulur
ve Astute Medical, Inc.'ye gonderilir.

Serum kreatinin, ilk kontrast uygulamasindan hemen once (herhangi bir islem oncesi
hidrasyondan sonra) ve kontrastin son uygulamasindan 4 (+ 0.5), 8 (£ 1), 24 (£ 2) ve 48
(x 2)) saat sonra (ideal olarak, calisma numunelerinin alinmasiyla ayni zamanda)
yerinde degerlendirilir. Ek olarak, her hastanin durumu serum ve idrar kreatinin olgumleri,
diyaliz ihtiyaci, hastaneye yatma durumu ve istenmeyen klinik sonuglarla (mortalite dahil)

iliskili olarak 30 gun boyunca degerlendirilir.

Kontrast madde uygulamasindan once, her bir hastaya asagidaki degerlendirmeye
dayali olarak bir risk atanir : sistolik kan basinci <80 mm Hg = 5 puan; intra-arteriyel
balon pompa = 5 puan; konjestif kalp yetmezligi (Sinif Ill-IV veya pulmoner 6dem
gegmisi) = 5 puan; yas > 75 yas = 4 puan; hematokrit duzeyi, erkekler icin <% 39,
kadinar icin <% 35 = 3 puan; diyabet = 3 puan; kontrast madde hacmi = her 100 mL icin
1 puan; serum kreatinin duzeyi >1.5 g/dL = 4 puan VEYA ongorulen GFR 40-60
mL/dk./1.73 m2 = 2 puan, 20-40 mL/dk./1.73 m2 = 4 puan, < 20 mL/dk./1.73 m2 = 6 puan.
Atanan riskler agagidaki gibidir: CIN ve diyaliz riski: 5 veya altinda toplam puan = CIN
riski - % 7.5, diyaliz riski - % 0.04; 6-10 toplam puan = CIN riski - % 14, diyaliz riski - %
0.12; 11-16 toplam puan = CIN riski - % 26.1, diyaliz riski - % 1.09; >16 toplam puan =
CIN riski - % 57.3, diyaliz riski - % 12.8.

Ornek 2: Kardivak cerrahi numune toplama

Bu numune toplama calismasinin amaci, bobrek fonksiyonuna hasari oldugu bilinen bir
prosedur olan kardiyovaskuler cerrahi geciren hastalardan cerrahiden once ve sonra
alinan plazma ve idrar numunelerini ve klinik verileri toplamaktir. Boyle bir ameliyat
gegiren yaklagik 900 yetiskin kaydedilmigtir. Cahsmaya kayit olmak i¢in, her hasta
asagidaki dahil etme kriterlerini kargsilamah ve asadidaki hari¢ tutma kriterlerinden higbiri
hastada bulunmamalidir:

Dahil edilme kriterleri

18 yas ve ustu erkekler ve kadinlar;
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kardiyovaskuler cerrahi gegiren;

Toronto/Ottawa Predictive Risk Index for Renal Replacement (Toronto/Ottowa Bobrek
Replasmani icin Ongorucu Risk indeksi) risk puani en az 2 (Wijeysundera ve ark., JAMA
297: 1801-9, 2007); ve

calismaya katiimak ve tum calisma prosedurlerine uymak igin yazih bilgilendirilmis riza

saglayabilmek ve istekli olmak
Harig tutulma kriterleri

bilinen hamilelik;

gecmis bobrek nakli;

kayittan once akut olarak kotulesen bobrek fonksiyonu (6rnegin, herhangi bir RIFLE

kriteri kategorisi);

halihazirda diyaliz almak (akut veya kronik) veya kayit sirasinda diyaliz ihtiyacina yakin

olmak;

halihazirda baska bir klinik calismaya katilmis veya ilag infuzyonu veya AKI igin terapotik
bir mudahaleyi iceren baska bir klinik calismaya 7 gun icinde dahil edilmesi beklenmekte

olmak;
bilinen insan bagisiklik yetmezligi virusu (HIV) veya bir hepatit virusu enfeksiyonu.

Ik insizyondan 3 saat dnce (ve herhangi bir prosedur dncesi hidrasyondan sonra), her
bir hastadan bir EDTA anti-koagule kan ornegi (10 mL), tam kan (3 mL} ve bir idrar
ornedi (35 mL) alhinir. Kan ve idrar numuneleri prosedurden 3 (+0.5), 6 (+0.5), 12 (+1), 24
(x2) ve 48 (£2) saat sonra alinir ve hastanin hastanede kalmasi halinde 3. gunila 7. gun
arasinda gunluk olarak alinir. Kan dogrudan venipunktur yoluyla veya bagka mevcut
venodz erisimle, ornegin mevcut bir femoral kilif, merkezi venoz hat, periferal intravenoz
hat veya hep-lock ile alinir. Bu ¢calisma kan ornekleri dondurulur ve Astute Medical, Inc.,
San Diego, CA'va gonderilir. Caligsma idrar numuneleri dondurulur ve Astute Medical,

Inc.'ye gonderilir.

Ornek 3: Akut hasta numune toplama
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Bu ¢alismanin amaci akut hastalardan numunelerin alinmasidir. ICU'da en az 48 saat
olmasi beklenen yaklasik olarak 1900 yetiskin kayit edilecektir. Calismaya kayit olmak
icin, her hasta asagidaki dahil etme kriterlerini karsilamali ve asagidaki hari¢ tutma
kriterlerinden hichiri hastada bulunmamahdir:

Dahil edilme kriterleri
18 yas ve ustu erkekler ve kadinlar;
Calisma populasyonu 1: asagidakilerden en az biri olan yaklasik olarak 300 hasta:

sok (SBP <90 mmHg ve/ veya MAP> 60 mmHg'yi korumak igin vazopresor destedine
ihtiyac ve/ veya SBP'de belgelenmis en az 40 mmHg'lik bir dusus); ve

septisemi;
Calisma populasyonu 2: asagidakilerden en az biri olan yaklasik olarak 300 hasta:

kayittan sonraki 24 saat icinde bilgisayarl doktor siparis girdisi (CPOE) ile siparig edilen
IV antibiyotikleri;

kayittan sonraki 24 saat icinde kontrast madde maruziyeti;
akut dekompanse kalp yetmezligi ile intra-abdominal basing artisi; ve

ICU kabul edilmesinin baglica nedeni olarak ciddi travma ve kayittan sonra yogun bakim

biriminde 48 saat yatma olasilir;

Calisma populasyonu 3: akut bobrek hasari (6rn., septisemi, hipotansiyon/sok (Sok =
sistolik BP < 90 mmHg ve/ veya vazopresor destegini MAP > 60 mmHg'de tutma ihtiyaci
ve/ veya SBP > 40 mmHg'den belgelenen bir dusus) major travma, hemoraji veya major
cerrahi) igin bilinen bir risk faktorl ile akut bakim duzeni (ICU veya ED) nedeniyle
hastaneye yatiriimasi beklenen ve/ veya kayitan sonra en az 24 saat boyunca ICU'da

hastaneye yatirilmasi beklenen yaklasik olarak 300 hasta;

Calisma populasyonu 4: 21 yas veya ustu yaklasik olarak 1000 hasta ICU'ya
alinmalarindan sonraki 24 saat icinde kayittan sonra en az 48 saat boyunca bir kalici
uriner kateter almalan beklenir ve kayittan onceki 24 saat icinde asagidaki akut

kosullardan en az birine sahip olmalari beklenir:
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(i) respiratuar SOFA skoru z 2 (PaO2/FiQ2 <300), (ii} kardiyovaskuler SOFA skoru = 1
(MAP < 70 mm Hg ve/ veya gereken herhangi bir vazopresor).

Haric tutulma kriterleri

bilinen hamilelik;

akil hastanesine yatirilan bireyler;
gecmis bobrek nakli;

kayittan once akut olarak koétulestigi bilinen bobrek fonksiyonu (ornegdin, herhangi bir
RIFLE kriteri kategorisi);

kayittan onceki 5 gun icinde diyaliz almis olmak (akut veya kronik} ya da kayit sirasinda

diyaliz ihtiyaci olmak;

bilinen insan bagdisikhk yetmezlidi virusu (HIV) veya bir hepatit virusu enfeksiyonu;

asagidakilerden herhangi birine uyanlar:
(i) bir gunde >4 unite PRBC i¢in ihtiyac duyulan aktif kanama;
(i) hemoglobin <7 g/dL;

(iii) hekimin gorusunde klinik calisma amaclan icin seri kan orneklerinin alinmasinin

kontrendike olacadi diger herhangi bir durum;

yukarida belirtilen sadece SBP <90 mmHg dahil etme kriterlerini karsilar ve katilan

hekimin veya asil arastirmacinin gorusune gore soku olmaz;

Bilgilendiriimis nza alindiktan sonra, bir EDTA anti-koagule kan ornegi (10 mL), bir
serum kan ornegdi (0-3 mL) ve bir idrar 6érnegi (25-50 mL) her hastadan alinir. Kan ve
idrar numuneleri daha sonra kontrast madde uygulamasindan 4 (x 0.5) ve 8 (x 1) saat
sonra alinir (eder uygunsa); kayittan 12 (£ 1), 24 (£ 2), 36 (£ 2), 48 (£ 2), 60 (£ 2), 72 (¢
2), ve 84 (zx 2) saat sonra alinir ve ardindan hasta hastaneye yatirildiginda 7. gun veya
14. gune kadar gunluk olarak alinir. Kan dogrudan venipunktur yoluyla veya baska
mevcut venoz erigsimle, ornegin mevcut bir femoral kihf, merkezi vendz hat, periferal
intravenoz hat veya hep-lock ile alinir. Bu ¢alisma kan ornekleri klinik alanda plazma ve
seruma islenir, dondurulur ve Astute Medical, Inc., San Diego, CA'ya gonderilir. Calisma

idrar numuneleri dondurulur ve Astute Medical, Inc.'ye gonderilir.
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Ornek 4. Bagisiklik deneyi formati

Analitler standart sandvi¢c enzim bagisiklik deneyi teknikleri kullanilarak olgulur. Analiti
baglayan bir birinci antikor, bir nitroseluloz test seridi Uzerinde immobilize edilir. Analite
baglanan bir floresanla konjuge ikinci antikor, test ornegine eklenmis ve karisim,
nitroseluloz seridinin yanal akis tarzinda hareket etmesini saglamis ve boylece analit
(mevcutsa) ve birinci antikor ile sandvic kompleksleri olusturmustur. Ornekte bulunan
analit miktarina orantili olarak floresans, bir florometre kullanilarak tespit edilmigtir. Analit
standartlarindan belirlenen standart bir egri ile karsilastirilarak test ornegine bir analit

konsantrasyonu tayin edilmistir.

Asagidaki veri tablolarinda rapor edilen konsantrasyonlar igin birimler asagidaki gibidir:
inslllin benzeri buyume faktori baglayicr protein 7 ng/mL, Metalloproteinaz inhibitorl 2
ng/mL.

Burada tarif edilen sekilde membran proteinleri olan bobrek hasar isaretleyicilerinde, bu
orneklerde kullanilan deneyler bunlarin ¢ozunur bicimlerini saptar.

Ornek 5. Goruniste Sadlikh Donér ve Kronik Hastalikli Hasta Numuneleri

Bilinen kronik veya akut hastaligi olmayan dondrlerden alinan insan idrar arnekleri
("Gorunuste Saghkh Donodrler") iki saticidan satin ainmigtir (Golden West Biologicals,
Inc., 27625 Commerce Center Dr., Temecula, CA 92590 ve Virginia Medical Research,
Inc., 915 First Colonial Rd., Virginia Beach, VA 23454). Idrar numuneleri, -20 T'nin
altinda dondurulmus ve dondurulmusg olarak nakledilmigtir. Saticilar, cinsiyet, irk (Siyah /
Beyaz), sigara icme durumu ve yas dahil olmak Uzere bireysel donorler igin demografik

bilgi saglamigtir.

Konjestif kalp yetmezligi, koroner arter hastalii, kronik bobrek hastahidi, kronik
obstruktif akcider hastahidi, diabetes mellitus ve hipertansiyon dahil olmak Uzere gesitli
kronik hastaliklan ("Kronik Hastalikh Hastalar") olan donorlerden alinan insan idrar
numuneleri, Virginia Medical Research, Inc., 915 First Colonial Rd., Virginia Beach, VA
23454'ten satin alinmistir. Idrar numuneleri nakledilmis ve -20 santigrat derecenin
altindaki bir sicakhkta saklanmigtir. Satici, her bir dondr i¢in yas, cinsiyet, irk (Siyah /
Beyaz), sigara icme durumu ve alkol kullammi, boy, kilo, kronik hastalik(lar) tanisi,

mevcut ilaglar ve dnceki ameliyatlar i¢in bir vaka raporu formu saglamistir.
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Ormek 6. Hastalarda bobrek durumunu dederlendirmek icin  Bobrek Hasari

isaretleyicilerinin Kullanimi

Yogun bakim unitesinden (ICU) hastalar asagidaki calismaya dahil edilmistir. Her hasta,
RIFLE kriterleri ile belirlendigi uzere kayittan sonraki 7 gun icinde ulasilan maksimum
asamaya gore hasar olmayan (0), hasar riski (R), hasarh (I) ve yetersizlik (F) olarak
bobrek durumuna gore siniflandinimistir. EDTA anti-koagule kan numuneleri (10 mL),
serum kan numuneleri (3 mL} ve idrar numuneleri (25-30 mL) kayit sirasinda her
hastadan alinmis ve kontrast madde uygulamasindan 4 (+ 0.5) ve 8 (+ 1) saat sonra
(eger mumkunse); kayittan 12 (x 1), 24 (£ 2), 36 (+ 2), 48 (£ 2), 60 (£ 2), 72 (+ 2) ve 84
(£ 2) saat sonra numuneler alinmis ve hasta hastaneye yatirildiktan sonra 7. gun ila 14.
gune kadar gunluk olarak alinmistir. insulin benzeri buyume faktorl baglayici protein 7
ve Metalloproteinaz inhibitorll 2'nin her biri idrar érneklerinde NephroCheck Testi (Astute
Medical, Inc., San Diego, CA) ile olgulmustur. Serum numuneleri, Jaffe reaksiyonuna
dayanan yontemler kullanilarak kreatinin analizi icin bagimsiz bir laboratuvara
gonderilmistir. Asafidaki tablolarda serum kreatinin mg/dL biriminde bildiriimistir. Idrar
akisi ve hasta agirligi klinik alanlarda kaydedilmistir. AQirhk ayarli idrar ¢ikist, numune

toplama zamanina baglh olarak mL/kg/saat biriminde rapor edilmistir.

Bir "hastalikli” ve "normal” bir populasyonu temsil etmek icin iki kohort tanimlanmigtir.
Bu terimler kolaylik saglamak i¢in kullanilsa da, "hastalikh" ve "normal”, kargilastirma
icin iki kohortu temsil eder (RIFLE O'a karsilik RIFLE R, | ve F; RIFLE O'a karsihk RIFLE
R; RIFLE O ve R'ye karsilik ve RIFLE | ve F vs). "Onceki maksimum evre" zamani, belirli
bir hastanin belirli kohort icin tanimlanan en dusuk hastalik asamasina erigtii zamana
gore bir numunenin toplandidi zaman temsil eder ve +/- 12 saat olarak ug¢ gruba ayrilir.
Ornegdin, iki kohort olarak 0'a karsihk R, |, F'vi kullanan "24 saat once" ifadesi, R
evresine ulasmadan dnceki 24 saat (+/- 12 saat) anlamina gelecektir (va da eder R'de

hicbir drnek yoksa | veya R ya da I'da hichir 6rnek yoksa F).

Olculen her bir biyogosterge icin bir alici isletim karakteristigi (ROC) egrisi olusturulmus
ve her bir ROC egrisinin (AUC) altindaki alan belirlenmistir. Kohort 2'deki hastalar ayrica,
serum kreatinin olgumlerine dayali olarak (sCr), idrar ¢ikisina dayah olarak (UO) veya

serum kreatinin olcumleri veya idrar ¢ikisindan birine dayal olarak kohort 2'ye karar
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verilme nedenine gore de ayrilmistir. Yukarida tartigilanla ayni ornek kullanilarak (0'a
karsihk R, I, F), yalnizca serum kreatinin dlgumlerine dayah olarak R, | veya F asamasi
karari verilen hastalarda, asama 0 kohort idrar cikisina dayah olarak R, | veya F
asamasina karar verilen hastalari icerebilir; yalnizca idrar ¢ikigina dayali olarak R, | veya
F asamasi karari verilen hastalarda, agama 0 kohort serum kreatinin dlgumlerine dayall
olarak R, | veya F agsamasina karar verilen hastalar i¢cerebilir;, ve serum kreatinin
olcumleri veya idrar cikisina dayal olarak R, | veya F asamalarina karar verilen
hastalarda, asama @ kohort hem serum kreatinin dlgimleri hem de idrar ¢ikigi igin
yalnizca asama 0 hastalan icerir. Ayrica, serum kreatinin olgumleri ya da idrar cikisi
temelinde karar verilen hastalara ait verilerde, en siddetli RIFLE asamasini veren karar

verme yontemi kullanilmisgtir.

Kohort 1'i Cohort 2'den ayirt etme yetenegi, ROC analizi kullanilarak belirlenmistir. SE,

AUC'nin standart hatasidir, n, numune veya bireysel hasta sayisidir (belirtildigi gibi "pts").

Standart hatalar Hanley, J. A., and McNeil, B.J., The meaning and use of the area under
a receiver operating characteristic (ROC) curve. Radiology (1982) 143: 29-36
belgesinde tarif edilmekte; p degerleri iki kuyruklu Z testi ile hesaplanmaktadir. Bir AUC
<0.5 degeri, karsilastirma icin bir negatif gidis isaretinin gostergesidir ve bir AUC> 0.5

degeri, karsilagtirma icin bir pozitif gidis isaretinin gostergesidir.

Cesitli esik (veya "kesme") konsantrasyonlari secilmis ve kohort 1'i kohort 2'den ayirt
etmek icin iligkili hassasiyet ve spesifiklik belilenmigtir. OR, belirli kesme
konsantrasyonu igin hesaplanan odds oranidir (goreceli olasiliklar oranm) ve % 95 ClI,

goreceli olasiliklar orani igin guven arahgidir.

Tablo 1: Kohort 1'den toplanan numunelerde (RIFLE asama 0'Iin otesine ilerlemeyen
hastalar) ve kohort 2'de R, | veya F evresine ulasmadan once, 0, 24 ve 48 saatte
toplanan numunelerde isaretleyici duizeylerinin kargilastirlmasi. Idrarda insulin benzeri

buyume faktoru baglayci protein 7 ve Metalloproteinaz inhibitorl 2 dlgulmustur.

|ins'|L|Iin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya ||AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AK| agamasindan 48
uo once saat once saat once
| [Kohort 1 IKohort 2| Kohort 1 [Kohort 2][Kohort 1 [Kohort 2|

IMedyan [/62.9 119 |B2.9 l76.6  [62.9 [79.1
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
[Ortalama|76.7 1143 |76.7 lo4.7  |76.7 ls4.9 |
St 54.3 98.4  |54.3 72.8  |54.3 49.5
sapma

p(t-test) || 5.2E-84 | |3.0E-6 | lo12 |
[Min [10.0 200 [100 [20.0  [[10.0 200 |
IMaks  |600 600|800 ls64 600 [234 |
In (Num.)||2484 1415|2484 233 |j2484 112 |
n (Hasta)||275 415|275 233 275 112 |
yalnizca ||AKI asamasindan O saat |AKI agamasindan 24 AKI agamasindan 48

sCr once saat dnce saat once

| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan |[72.2 1131|722 lo1.2 722 ls1.8 |
[Ortalama|86.5 1159 |86.5 [130  |s6.5 [103 |
f;'pma 60.6 114 60.6 111 60.6 64.0
|p(t-test) | 11.8E-43 | [7.5E-12 | l0.025 |
IMin  [[10.0 20.0  |10.0 l20.0 100 l20.0 |
IMaks  [600 1545  |600 600  |l600 323 |
In (Num.) 4526 1154|4526 oo 4526 |72 |
In (Hasta)|[518 154  |518 log 518 72 |

Yalnizca |AKI agsamasindan O saat |AK| asamasindan 24 AKI| asamasindan 48

uo once saat once saat once

| [Kohort 1 [Kohort 2| Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan |63.6 121 |e3.6 l77.7  |l3.6 ls1.s |
[Ortalama||77.2 1148 [77.2 l9a.7  |77.2 90.7 |
S;'pma 55.2 98.2  |55.2 80.2  |55.2 62.5
p(t-test) || 11.9E-90 | [1.8E-8 | 0015 |
[Min [10.0 200 100 [20.0 [10.0 200 |
IMaks  [600 1600|800 ls64 600 383 |
In (Num ) |[2968 1372|2968 223 |2968 103 |
n (Hasta)|331 372 331 223 331 [103 |

once

AKI agamasindan O saat |AK| asamasindan 24

saat dnce

AKI asamasindan 48
saat once
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sCr yalnizca|Yalnizca|sCr yalnizcal|Yalmzca||sCr  |yalmizecal|Yalnizca

veya ||sCr uo veya ||sCr uo veya |sCr uo

uo uo uo
lauc  Jo7z Jo71 Jo7zs  |oss [Jos2 fos9 Jose |o58 |o.s7 |
ISE 0.015 |l0.024 [0.015 [0.020 [0.030 [j0.021 |jo.029 |0.036 [0.030 |
p o o 0 |1.3E-4||7.2E-5 ||2.0E-5 [0.025 [0.017 [0.024 |
nKohort losga lasoe 2068|2484 l4526 (2068|2484 |4526 (2068
2K°h°” 415 |154 372|233 |99 223|112 |72 103
[Kesme 1]|80.8 |88.7 853 |53.4 |60.7 |[53.4 518 |e1.9 477 |
ISens1 |70 % |70 % 70 % |70 % |71 % |70 % |71 % |71 % |71 % |
ISpes1 |64 % 62 % |67 % |40 % [41 % |40 % 39 % |42 % |[34 % |
IKesme 2|63.2 |56.8 |71.4 |427 532 |42.4 378 [50.2 |[31.9 |
ISens2 |80 % |81 % 180 % |80 % |[81 % |80 % 80 % |81 % 81 % |
ISpes2 |50 % |37 % 56 % [29 % |34 % [28 % |24 % |31 % |17 % |
IKesme 3|38.6 [356 [456 [30.7 [36.8 [30.8 283 [33.0 [[26.4 |
[Sens3 |90 % |90 % 190 % |90 % |[91 % |90 % 90 % [90 % 90 % |
ISpes3 |24 % |18 % 132 % |17 % 19 % |17 % 15 % [16 % [12 % |
[Kesme 4|90.2 [102  |89.9 |90.2 |[102 |j8o.o  |e0.2 [102 [89.9 |
ISens 4 |66 % |65 % |68 % |37 % |44 % [40 % |38 % |40 % |j44 % |
ISpes4 |70 % 70 % [70 % |70 % |70 % |70 % |70 % |70 % |70 % |
[Kesme 5[[109  |124 109  |109 124 J109 109 124 109 |
ISens5 |54 % |53 % 56 % [30 % [38 % [32 % |26 % |31 % |32 % |
ISpes5 |80 % |80 % 80 % |80 % |80 % [80 % |80 % |80 % |80 % |
IKesme 6145 [166 |146  [145 (166 |146 145 |166 [[146 |
ISens6 138 % |35 % 39 % [17 % |23 % [17 % |14 % |17 % |17 % |
ISpes6 |90 % |90 % 90 % ]90 % 90 % [90 % ]o0 % |90 % 90 % |
CD)ErtI'L'I2 1.1 |[1.0 1.1 1.3 |[1.9 1.1 071 |[1.6 0.44
lpo Degeri 075 [1.0 062 |0.20 |j0.073 |o58 Jo.28 |0.26 0018 |
| %95¢Clo.70 [053 Jo70 o868 094 Jo.73 o3 [o72 o222 |
CD)ErtIUZ 16 ||1.9 1.8 20 3.7 1.8 1.3 |33 0.87
Dhia 24 |15 30 |15 17 s 13 |17 ogs
lo Degeri |2.4E-6/0.19  |1.7E-7 |0.063 |[0.13  [0.049 0.28 [0.15 [0.89 |
| %95Cl1.7 [o.82 |20 |lo.og8 |0.86 1.0 lo.79 |o.82 o568 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
gtl?rtli'ﬁ 35 |27 4.6 22 |34 2.3 23 |37 1.7
8§n|n4 70 |49 8.6 21 |31 2.2 1.5 |23 1.4

lp Degeri |0 [5.1E-10 0 |2.7E-4|3.7E-4 |7.1E-5 J[0.15 [0.022 [0.17 |
| %95Cll4.9 J3.0 |59 14 17 |15 lo.87 1.1 086 |
OR

Dortina |98 B 13 31 5.9 3.3 25 |47 2.4
Metaloproteinaz inhibitori 2 |
sCr veya |AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat once saat once

| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 [Kohort 2|
[Medyan ||3.09 519 |3.09 3.34  |3.09 .91 |
[Ortalamal3.72 709 |3.72 l4.3¢  |3.72 I5.28 |
f;'pma 2.77 104|277 373|277 12.0
lp(t-test) || 1.7E-40 | lo.0015 || [1.1E-5 |
[Min [1.20 120 |1.20 [1.20  |[1.20 120 |
Maks  |56.2 182 |56.2 I34.4  |56.2 128 |
In (Num.)|[2484 1415|2484 [233 2484 112 |
In (Hasta)[275 la15 275 233 275 12 |
yalnizca ||AKI agsamasindan 0 saat | AK| agamasindan 24 AK| agamasindan 48

sCr once saat once saat bnce

| |Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 |Kohort 2|
IMedyan |[3.48 550 [3.48 la12  ||3.48 laoa |
[Ortalamal/4.23 818 |4.23 Is.79  |l4.23 554 |
S;'pma 3.32 16.0  |3.32 537  |3.32 5.50
|p(t-test) |4.8E-28 4.8E-28 || |I5.8E-6 | l0.0011 |
[Min [1.20 120  |1.20 [1.20 |1.20 120 |
IMaks  |56.2 1182 [56.2 [23.9 |56.2 344 |
In (Num.) 4526 154  |4526 oo |4526 72 |
In (Hasta)|518 1154|518 oo 518 72 |
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Yalnizca |AKI agamasindan 0 saat |AK| asamasindan 24 AKI asamasindan 48
uo once saat dnce saat once
| [Kohort 1 Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 |[Kohort 2|
IMedyan ||3.06 552 |3.06 |3.58 |3.06 383 |
[Ortalamal|3.74 726  |3.74 l4.84  |3.74 6.92 |
S;'pma 2.92 984 [2.92 583 292 19.0
p(t-test) || 6.4E-49 | [7.8E-7 | [2.1E-12 |
[Min 11.20 1120 |1.20 [1.20  |1.20 120 |
IMaks  |56.2 171 |56.2 1717 |56.2 150 |
In (Num.) 2968 1372|2968 223 ||2968 103 |
In (Hasta)|[331 1372|331 223 |[331 103 |

AKI agamasindan O saat |AK| agsamasindan 24 AKI asamasindan 48

once saat once saat once

sCr |lyalnizca| Yalnizca|sCr  |lyalnizca||Yalnizca||sCr  |yalnizca|[Yalnizca

veya |sCr uo veya ||sCr Uuo veya |(sCr uo

uo uo uo
lauC o7t Joese |o74 |os5 o577 [os8  o.57 |o.57 o5 |
ISE 0.015 [[0.024 [0.015 [0.020 0.030 [[0.021 j0.029 |0.035 [0.030 |
p o |3.5E-11]0 10.014 [0.031 |[1.9E-4 [0.014 |0.065 |0.015 |
nKOMOMt lloagq |as26 2068 |2484 |4526 2068 2484 |4526 2968
prohortllars  f1sa 372 233 oo fe23 |12 |72 |103
Kesme 1|3.73 |363 |3.94 |244 |263 260 255 [2.86 [252 |
ISens1 [I70 % |70 % 70 % |70 % |71 % |70 % |71 % |71 % |71 % |
ISpes1 [I61 % |52 % 65 % |38 % [35 % |42 % |40 % |39 % 40 % |
[Kesme 2|3.03 |265 1335 ]2.00 [204 217 198 [213 179 |
ISens2 180 % |81 % 80 % |80 % |81 % [80 % |80 % |81 % |81 % |
ISpes2 [149 % |35 % 55 % [28 % 24 % [32 % |27 % |25 % |23 % |
[Kesme 3]2.02 |1.76 228 [1.32 |[1.33 |151 [149 |1.34 [145 |
ISens3 90 % |90 % |90 % |90 % [91 % [90 % 90 % |90 % |[o0 % |
ISpes3 |29 % |19 % [35 % |13 % |11 % [17 % |17 % |11 % |16 % |
IKesme 4|4.36 [4.83 ]433 |4.36 [483 |[433 436 |483 433 |
ISens4 |60 % |55 % |63 % |33 % 42 % |37 % |42 % [39 % |41 % |
[Spes4 [[70 % |70 % 70 % |70 % [70 % [70 % |70 % [70 % |70 % |
IKesme 5|5.28 [596 [523 |528 [596 |[523 528 |596 |[523 |
ISens5 [149 % |45 % 53 % |26 % [28 % [29 % |23 % |33 % |26 % |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
ISpes5 |80 % |80 % 80 % |80 % |80 % |80 % |80 % |80 % |80 % |
Kesme 6l6.79 |7.76 681 |6.79 |7.76 |681 6.79 |7.76 [6.81 |
[Sens6 |35 % [28 % [38 % |14 % [19 % |16 % [[13 % [18 % [[17 % |
ISpes6 |90 % [[90 % [90 % |90 % 90 % [90 % |90 % |90 % |[90 % |
8§n|uz 14 [1.3 1.7 1.6 0.82 [1.8 0.95 [1.3 0.85

lp Degeri [0.097 [0.45 [0.041 |0.020 [0.53 [0.011 |0.88 |0.48 |jo62 |
| %95Cl0.94 Joss [1.0 |11 o045 1.1 l0.52 |o.64 045 |
gi?rtliJZ 22 |23 2.7 24 |15 2.7 1.8 |26 1.6
gg,m 29 1.5 3.8 1.5 |0.96 [1.7 1.4 |11 1.2

lo Degeri ||3.4E-8/0.16  |3.9E-9 |0.063 [0.88 [0.014 |0.26 |0.85 |[0.55 |
| %95CI20 Jo.85 [2.4 |0.98 053 1.1 079 |0.52  oee |
OR

Dortlus 142 27 5.8 22 1.7 27 24 |22 22

OR

Dortio 4 |68 142 9.9 18 115 2.3 1.8 |1.8 1.9

lp Degeri |0 [1.9E-8 |0 10.0060(0.11  [[1.0E-4 |[0.028 [0.080 [0.020 |
| %95CI48 [25 |66 1.2 0.0 |15 1.1 Jo.93 1.1 |
ggmm 9.7 He.a 15 26 ‘2.6 H3.5 3.1 ‘3.5 ‘3.3
|A§]|rllk Ayarlanmis idrar Cikis! \
sCr veya ||/AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI| agamasindan 48

uo once saat once saat once

| [Kohort 1 IKohort 2| Kohort 1 [Kohort 2||Kohort 1 |Kohort 2|
IMedyan |[1.08 0.402 [1.08 lo.710  |1.08 lo.o27 |
[Ortalamal|1.56 0712 [1.56 [1.06  [1.56 133 |
S;'pma 1.60 114  [1.60 1.21 1.60 1.42
p(t-test) | 16.9E-24 | I8.2E-6 | 015 |
[Min |1.00E-5 11.00E-5 | 1.00E-5 [1.00E-5 ||1.00E-5 [1.00E-5 |
IMaks  |21.5 1106 [215 111 215 759 |
In (Num.) |2076 408 |2076 [224 2076 107 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48
uo once saat dnce saat once
| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
n (Hasta)[273 408|273 l224 273 [107 |
yalnizca ||AKI asamasindan O saat |AKI agamasindan 24 AKI asamasindan 48
sCr once saat once saat once
| |Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |Kohort 2 [Kohort 1 |Kohort 2|
IMedyan [0.833 0559 ]0.833 lo.659  o.833 o715 |
[Ortalamal[1.27 0969 [1.27 [1.01 127 [0.994 |
f;'pma 1.43 1.27  |1.43 148  [1.43 1.06
p(t-test) || 0012 | o.o83 | lo.13 |
IMin |1.00E-5 |11.00E-5 |1.00E-5 |1.00E-5 ||1.00E-5 |1.00E-5
Maks  |[21.5 1893  |21.5 111 215 587 |
In (Num.)||3878 1145  |3878 lo4 3878 l61 |
In (Hasta)||515 145|515 o4 515 61 |
Yalnizca |AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI| agsamasindan 48
uo once saat once saat once
| [Kohort 1 IKohort 2| Kohort 1 [Kohort 2]|[Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan [1.07 0.359 |1.07 lo.674 |l1.07 0.933 |
[Ortalamal||1.57 l0.568 |[1.57 lo.os2 ||1.57 143 |
fgpma 1.65 0.945 [1.65 0.942 |1.65 1.64
p(t-test) || 12.2E-29 | 3.0E-7 | 040 |
Min |1.00E-5 11.00E-5 |1.00E-5 |1.00E-5 [1.00E-5 |1.00E-5 |
IMaks  |21.5 106|215 le.61 215 lo.82 |
In (Num.) [2518 1371|2518 216  |l2518 l100 |
In (Hasta)|[331 371|331 216 |[331 [oo |
AKI agsamasindan 0O saat |AK| agsamasindan 24 AKI asamasindan 48
once saat once saat once
sCr valnizca|Yalnizca|sCr yalnizcalYalnizcal|[sCr yalnizca||Yalnizca
veya |(sCr uo veya ||sCr uo veya |(sCr uo
uo uo uo
lAUC  |o.19 [o.38 Jo.14  |0.35 [o.41  [0.33 042 |043 044 |
ISE 0.013 |jo.025 [0.013 [0.021 [0.031 [0.021 0.029 |0.038 [0.030 |
p 0 1.7E-6 |0 1'35'5‘ 0.0048 ||2.2E-16 |0.0094/0.071 ||0.035
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
nKohort looze 3878|2518 |2076 (3878 (2518|2076 (3878 (2518
2K°h°” 408 145 371 224 ||94 216|107 |61 100
[Kesme 1]0.291 [[0.392 |0.266 |0.503 [0.472 [0.498 |0.623 |0.487 |[0.632 |
ISens1 ||70 % |70 % 70 % |70 % |70 % |71 % |70 % |70 % |70 % |
ISpes1 3% |16 % 3% |13 %23 % |12 % |21 % [24 % [22 % |
[Kesme 2]0.236 [0.309 [0.214 |0.406 |[0.327 [0.406 [[0.497 |0.368 [0.510 |
[Sens2 |80 % |80 % 180 % |80 % |[81 % |80 % 80 % 80 % 80 % |
ISpes2 3% [10% 2% 8% |11 % [8% |12 % |14 % |13 % |
[Kesme 3|0.147 [0.209 [0.125 |0.256 [0.240 [0.256 0.342 |0.211 |[[0.342 |
[Sens3 |90 % |90 % 190 % ]90 % [[90 % |90 % 91 % [90 % |90 % |
Spes3 1% 5% 1% 3% 6% 3% 5% 5% [5% |
Kesme 4[1.65 [1.32 |1.64 |165 |[1.32 |1.64 165 [1.32 164 |
ISens4 B % |17 % 5% |17 % 19 % |15 % |18 % |25 % |20 % |
ISpes4 |70 % 70 % [70 % |70 % |70 % |70 % |70 % |70 % |70 % |
[Kesmes5|2.12 [1.78 [213 |22 [1.78 [213 212 [1.78 [213 |
ISens5 7% [12% 5% |12% 10 % |11 % 12 % |8 % |13 % |
ISpes5 1|80 % |80 % 80 % [80 % |80 % [80 % |80 % |80 % |80 % |
IKesme 6|3.07 [2.63 |3.07 |3.07 |263 |[3.07 |3.07 |263 |[3.07 |
Sens6 4% 7% 2% [5% 3% [5% 8% |7% |10 % |
ISpes6 |90 % |90 % 90 % ]90 % 90 % [90 % ]o0 % |90 % 90 % |
OR o090 |1 o83 |10 |15 [0 |22 |14 foa

lp Degeri J069 [0.77 Joso |10 [o2s [os9 0.013 [0o41 o018 |
| %95Clf0.53 |o.61 042 |o61 Jo76 o2 1.2 |os2 1.1 |
i 15 e 7 e J2e 17 1 32 ko
8§ﬁ|u3 23 |17 2.9 18 |[1.6 1.8 17 |17 15

lo Degeri |2.9E-4/0.054 |1.9E-4 |0.012 [[0.15 [0.017 0.1 [0.18 025 |
| %95cCI1.5 [o.98 1.6 1.1 Jjo.84 1.1 lo.s9 |o0.78 o.76 |
ga?rﬂns 35 |28 4.9 28 3.1 2.8 3.3 [3.8 2.9
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

uo

once

saat once

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
OR a8 27 |26 35 22 39 4 |20 |2

lo Degeri |0 |8.8E-5 |0 |1.7E-9/0.010  [[2.2E-10 [0.0048|0.071 [/0.013 |
| %95cl11 |16 |16 23 12 |28 1.3 Joo4a |12 |
OR

Dortlua |24 |44 43 53 4.2 6.0 45 |43 4.1
Insuilin benzeri buyume faktorl baglayici protein 7 / (Agirhik Ayarlanmig idrar
Cikisi)

sCr veya ||AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKIl asamasindan 48

Uuo once saat once saat dnce

| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2
IMedyan ||59.4 298  |59.4 106 |59.4 929 |
[Ortalama|[52600 1397000 [52600 214000 [52600 172000 |
St 638000 2620000(638000 1960000638000 1250000
sapma

p(t-test) || 1.7E-7 | lo.0078 | lo.o77 |
Min  ]0.929 1.89  |0.929 222 o.929 [B.o1 |
IMaks  ||1.26E7 12.66E7 |1.26E7 |2.15E7 |1.26E7 9700000
In (Num.)||2069 408 |2069 223 |2069 107 |
In (Hasta)|[273 408 273 223 273 o7 |
yalnizca AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI asamasindan 48 |
sCr once saat once saat once

| [Kohort 1 Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2|[Kahort 1 [Kohort 2]
IMedyan ||87.7 259 |87.7 154 |77 127 |
[Ortalamal[79400 1420000 [79400 767000 ||79400 497000 |
St 922000 3270000922000 4670000922000 2730000
sapma

p(t-test) | 12.5E-4 | [1.6E-8 | 9.2E-4 |
[Min l0.929 258  |0.929 222 o.929 441 |
IMaks  |[2.49E7 12.88E7 |2.49E7 [3.83E7 |2.49E7 [1.67E7 |
In (Num.) |[3862 1145|3862 o3 3862 61 |
In (Hasta)[515 145|515 o3 |515 61 |
Yalnizca |AK| agsamasindan O saat |AK| asamasindan 24 AKI agamasindan 48

saat once
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| [Kohort 1 Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan |60.7 1333 [60.7 116 [60.7 90.4 |
[Ortalama|[53800 1608000 |53800 1122000 |53800 184000 |
St 637000 4150000(637000 1360000637000 1300000
sapma

p(t-test) || I5.8E-10 | lo.18 | 0.058 |
[Min 10.929 11.89  [0.929 l4.75  jo.929 3.01 |
IMaks  |1.26E7 16.00E7 |1.26E7 |[1.85E7 |1.26E7 |l9700000|
In (Num.) 2509 1370|2509 215 ||2509 [
In (Hasta)|331 1370|331 215 331 [

AKI| asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI| agsamasindan 48

once saat once saat once

sCr yalnizca| Yalnizca|sCr yalnizca|Yalnizca||[sCr  |yalnizca||Yalnizca

veya ||sCr uo veya ||sCr uo veya |sCr uo

Uo Uo uo
lAUC  |0.82 [o.69 [0.85 |0.64 [0.62 [065 0.59 [0.59 |[0.57 |
ISE 0.013 [l0.025 [0.013 [0.021 |0.031 [[0.021 /0.030 |0.039 [0.030 |
o 0 [6.7E-1500 295 l1.6E4 [2.6E-13 [0.0032(0.018  0.017
;‘KOhO” 2069 (3862 (2509 |2069 |[3862 [2509  [2069 (3862 [2509
prohort lagg 145 370 (223 o3 |215  [107 |61 100
[Kesme 1|161 [116 |207 |s6.4 [68.0 [60.0 |50.1 [75.1 |j40.9 |
[Sens1 [[70 % |70 % [70 % |70 % |71 % |70 % |70 % |70 % |70 % |
ISpes1 |81 % |59 % [86 % [48 % |43 % |50 % |l44 % |46 % |37 % |
IKesme 2|104 [69.8 |141  |37.5 443 [39.7 243 |51.9 |[240 |
ISens 2 |80 % |80 % [80 % 80 % |81 % [80 % |[s0 % |80 % |80 % |
ISpes2 [I69 % |44 % |77 % |35 % 31 % [36 % |25 % |35 % |24 % |
IKesme 3|58.2 [364 [772 |239 [280 |[240 151 [200 151 |
ISens3 |90 % [[90 % [90 % |90 % 90 % [90 % |91 % |90 % [[90 % |
[Spes3 ][99 % |26 % [59 % 25 % [21 % [24 % |17 % [16 % |16 % |
[Kesme 4[l110 |18 111|110 168 111 110 |1e8 111 |
ISens 4 |79 % |58 % |85 % |48 % 46 % |51 % |42 % |41 % |43 % |
ISpes4 |70 % [[70 % |70 % |70 % 70 % |70 % |70 % |70 % |[70 % |
[Kesme 5[[152 248  [154  |152 248 |154  |[152 |248  |[154 |
ISens5 |71 % [50 % |78 % |38 % 30 % [39 % 35 % |25 % |[32 % |
ISpes5 |80 % |80 % 80 % |80 % |80 % [80 % |80 % |80 % |80 % |




54

|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
[Kesme 6244 412 248  |244 412|248  |[244 |412 248 |
ISens 6 |58 % [28 % |65 % |21 % 19 % [25 % |16 % |15 % [[16 % |
ISpes 6 |90 % |90 % |90 % |90 % 90 % [90 % |90 % |90 % |[90 % |
OR

Dortin 2 |13 |17 1.1 18  |1.1 1.6 0.86 |1.8 0.86

lo Degeri |0.34 [0.13 ]0.73 |0.023 Jo.86 [0.059 |0.63 [0.20 063 |
| wosclo76 [o.8s |o57 |11 |os52 [o98 046 [0.73 |jo4s |
OR

Dortlz 23 |34 2.2 29 2.2 2.7 16 [4.2 1.6

OR

Dortla 3 1135 [2-8 3.6 23 1.8 2.5 1.1 |24 0.95

lo Degeri |[1.8E-7][0.0020 |8.1E-6 |6.4E-4)0.065 |2.0E-4 |0.76 ]0.039 |j0.88 |
| %95CI22 1.4 |21 1.4 0.96 |15 los1 1.0 o552 |
OR

Dortiua |27 |52 6.4 3.7 |34 4.0 20 |55 1.8

OR

Dortin 4 |20 [B-1 28 39 |24 4.0 20 |25 1.8

lp Degeri [0 |2.36-9 |0 |2.86-9/|0.0054 [1.9E-9 [0.011 |0.027 0.037 |
| %95CI13 |34 |17 25 1.3 |26 2 J11 Jho |
OR

Dortina |37 11 47 6.0 |44 6.4 34 (5.8 3.0

[Metaloproteinaz inhibitori 2 / (Ag

irhk Ayarlanmis idrar Cikisi)

sCr veya |AKI asamasindan 0O saat | AK| agsamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat once saat once

| [Kohort 1 IKohort 2|Kohort 1 [Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan |2.93 1134 [2.93 l4.94  |2.93 1432 |
[Ortalama|2710 118000 |2710 loseo  |l2710 le780 |
St.

sapma 22700 121000 {32700 92800 ||32700 50800
lp(t-test) || 11.0E-6 | lo.021 | lo.22 |
[Min 10.0558 10114 |0.0558 l0.120 |o.0558 l0.181 |
IMaks  |579000 11340000| 579000 1210000579000 1449000 |
In (Num.) 2069 1408|2069 223 ||2069 107 |
In (Hasta)[273 408|273 223~ |o73 o7 |
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yalnizca ||AKI agamasindan 0 saat |AKI agsamasindan 24 AKI asamasindan 48
sCr once saat once saat once
| [Kohort 1 Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 |[Kohort 2|
IMedyan ||4.13 942  |4.13 l6.64  |4.13 600 |
[Ortalama|[3940 129600 |3940 136300 |[3940 15300 |
S;'pma 45700 247000 |45700 213000 ||45700 87100
p(t-test) || 32E6 | [3.1E-8 | lo.o60 |
[Min l0.0558 10134 |0.0558 lo.120 ||jo.0558 l0.228 |
IMaks  [[1210000 12680000] 1210000 [1560000/[1210000 1601000 |
In (Num.) 3862 1145 | 3862 lo3 3862 61 |
In (Hasta)|515 145|515 o3 515 61 |
Yalnizca ||AKI agsamasindan O saat |AKI agamasindan 24 AKI asamasindan 48
uo once saat once saat once
| [Kohort 1 Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan |2.97 1158  [2.97 .35 |97 l430 |
[Ortalama|[2710 165900 |2710 7190 |l2710 7260 |
f;'pma 32100 897000 |32100 85600 (32100 52500
p(t-test) [4.5E-4 4.5E-4 || lo.11 | lo.18 |
[Min l0.0558 10114 |0.0558 lo.182 |jo.0558 lo.181 |
IMaks  |579000 11.71E7 |579000 |1210000|579000 1449000 |
In (Num.) 2509 1370|2509 215 |]2509 100 |
In (Hasta)|[331 1370|331 215 ||331 [100 |

AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI| agsamasindan 48

once saat once saat once

sCr |lyalnizca|Yalnizca|sCr  |lyalnizcal[Yalnizca||sCr  |lyalmzcal[Yalnizca

veya ||sCr uo veya ||sCr uo veya |sCr uo

uo Uo uo
wuc  lost1 Joe7 Jo.ss |0.63 oeo [065 059 [0.59 |0.58 |
ISE [0.013 [jo.025 [0.013 [0.021 |0.031 [0.021 j0.030 |0.039 [0.030 |
0 0 |2.7E-11)0 ?bSE' 0.0021 |3.3E-13 |0.0015(0.016 |0.0053
;‘KOhO” 2069 ||3862 2509 [20869 (3862 [2509  [2069 3862 2509
pronort laog a5 370 {223 o3 |215  [107 |61 100
Kesme 1]/6.99 |4.71 951  |2.76 |2.90 [3.17 |2.27 |3.56 [1.98 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
ISens1 |70 % |70 % |70 % |70 % |71 % |70 % |70 % |70 % |70 % |
ISpes1 |78 % [54 % |87 % |48 % [39 % |53 % |42 % |45 % [[38 % |
[Kesme 2|4.98 |3.14 16550 |1.85 [[1.87 217 [1.34 [276 120 |
ISens2 |80 % 80 % |80 % |80 % 81 % [80 % 80 % |80 % |[80 % |
ISpes2 |69 % |41 % |76 % |36 % 28 % |41 % 28 % |38 % |[25 % |
IKesme 3|2.13 |1.54 [3.54 |0.972 |1.16 [0.977 0.795 |0.726 |[0.795 |
ISens3 |90 % [[90 % [90 % |90 % 90 % [90 % 91 % |90 % |[90 % |
ISpes3 [140 % |23 % 57 % [21 % 18 % |21 % |17 % |11 % |17 % |
Kesme 4|5.20 |8.12 527 |520 |[812 |527 520 [8.12 527 |
ISens4 |79 % |53 % 85 % |48 % 45 % [51 % |43 % |44 % |45 % |
ISpes4 |70 % |70 % |70 % |70 % 70 % |70 % |70 % |70 % |[70 % |
Kesme 5|7.52 |[11.3 [757 |752 [11.3 757 752 |11.3 757 |
ISens5 |69 % [[45 % |76 % |33 % 33 % [36 % 33 % |31 % [[3¢4 % |
ISpes5 180 % |80 % 80 % |80 % |80 % |80 % |80 % |80 % |80 % |
IKesme 6|11.1 196 [11.2 |11.1 196 [11.2 111 [19.6 [11.2 |
ISens6 |57 % |25 % |64 % |23 % |[15 % |27 % 21 % [20 % [23 % |
[Spes6 |90 % |90 % 190 % ]90 % |[90 % |90 % 90 % [90 % 90 % |
gsruuz 16 |15 1.3 1.3 |[1.00 |14 12 |16 0.95

lo Degeri [[0.090 J0.21  Jo40 023 100 [o25 o3 |0.30 Jo.87 |
| %95CI|0.93 [o.80o |oes8 |0.83 [o51 [0.81 062 |0.67 051 |
OR

Dotz 127 29 26 22 |20 2.3 22 (38 1.8

R s 36 [21 43 |20 h2 |25 |14 |18 joss

p Degeri [1.2E-7]0.016  |5.5E-7 [0.0020[0.52  [9.6E-5 [0.29 [0.17 [j0.87 |
| %95Cl22 1.1 2.4 1.3 Joss |16 076 Jo.79  o.51 |
OR

Dortius 17 [[3-8 7.7 31 2.4 4.0 25 (4.1 1.8

OR

Dortina |19 [48 29 31 |23 36 22 |25 1.9

lp Degeri ||0 |2.5E-8 |0 |2.0E-7/[0.0052 |1.8E-8 |0.0060[0.023 |0.019 |
| %95CI[12 |28 |17 20 1.3 |23 1.3 1.1 11 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dbnce saat donce

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
OR

Dortliid 29 8.3 49 4.7 4.1 5.6 3.8 5.4 3.3

linsiilin benzeri buyliime faktor baglayici protein 7 X Serum Kreatinin

sCr veya ||/AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI| asamasindan 48

uo once saat once saat once

| [Kohort 1 IKohort 2| Kohort 1 [Kohort 2|[Kohort 1 [Kohort 2]
IMedyan [42.6 111 |42 les.s  |l42.6 Is7.8 |
[Ortalamal[57.1 165  |57.1 loo.e  |57.1 735 |
S;'pma 56.2 177 56.2 943  |[56.2 59.2
o(t-test) 0o 1.7E-15 0.0028
[Min 12.00 920 |2.00 l9.29  |2.00 128 |
IMaks  |765 11820 |765 845 ||765 337 |
In (Num.) 2355 411 |2355 230  |]2355 110 |
[n (Hasta)|[274 411 274 230|274 [0 |
yalnizca ||AKI asamasindan O saat |AKI agamasindan 24 AKI asamasindan 48

sCr once saat once saat once

| [Kohort 1 [Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2|[Kohort 1 [Kohort 2|
[Medyan |[51.2 176 |51.2 [102 512 742 |
[Ortalamal[71.3 238|713 154 |[71.3 110 |
St 73.0 234 73.0 172 73.0 88.1
sapma

p(t-test) 1'211'5‘ 6.0E-26 1.7E-5
[Min 12.00 1920  [2.00 [11.0  |2.00 149 |
IMaks  [|973 11820  |973 [1020 973 lasz |
[ (Num.)|[4314 152 |4314 oo 4314 68 |
In (Hasta)||517 152|517 log 517 les |
Yalnizca ||/AKI agsamasindan O saat |AKI asamasindan 24 AKI agamasindan 48

uo once saat once saat once

| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan |44.5 111|445 l68.3  |l44.5 lss.2 |
[Ortalamal[60.4 1170  [60.4 [100  |l60.4 l95.0 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48
uo once saat dnce saat once
| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
St 60.9 187 |60.9 119 [60.9 102
sapma
p(t-test) fbagE' 2.0E-17 4.4E-8
[Min [2.00 1100 |2.00 lo.29  |2.00 128 |
IMaks  [[869 11820  |869 l991 869 589 |
In (Num.) 2822 370  [2822 220 |l2822 [103 |
In (Hasta)|[330 1370|330 220 [330 103 |

AKI| asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI| asamasindan 48

once saat once saat once

sCr |lyalnizca|Yalnizca|sCr  |lyalnizcal|Yalnizca||sCr  |yalnizcal[Yalnizca

veya ||sCr uo veya ||sCr uo veya |sCr uo

Uo uo uo
lauC  Jlo.79 |o.83 Jo7s  |oes 071 Jos5 Jjo.e1 |o.e7  |o.61 |
ISE l0.014 [jo.021 [0.015 [0.020 0.030 [j0.021 Jj0.029 |0.036 [0.030 |
p 0 0 0 1'32'5‘ 1.4E-12|1.3E-13 |1.6E-4|2.3E-6 |2.8E-4
;‘KOhO” 2355 (4314 (2822 |2355 4314 ||2822  [2355 [4314 (2822
pronot g1 152 Js7o [230 oo [220  [110 [e8 103
IKesme 1|67.0 105 |68.4 |421 |65.7 |444 375 |536 |[354 |
ISens1 |70 % [[70 % |70 % |70 % 711 % |70 % |70 % |71 % |[71 % |
ISpes1 |72 % 82 % |71 % |49 % 63 % |50 % |44 % |52 % |[39 % |
Kesme 2|52.8 |744 548 |327 Jl442 350 [30.3 [443 [27.3 |
[Sens2 |80 % |80 % 180 % |80 % |[81 % |80 % 80 % [81 % 81 % |
ISpes2 |61 % |68 % |61 % |38 % 43 % (38 % |34 % |43 % [[28 % |
[Kesme 3|35.0 463 1355 ]245 282 245 212 [346 181 |
ISens3 |90 % 90 % [90 % |90 % 91 % [90 % |90 % |91 % |[90 % |
ISpes3 |41 % [[45 % [39 % |26 % 25 % |24 % |20 % |32 % |15 % |
IKesme 4|63.3 [774 |66.3 |633 [774 |66.3 633 |774 663 |
ISens4 |73 % |78 % |72 % |51 % 65 % |52 % |45 % |47 % |[48 % |
ISpes4 [[70 % |70 % 70 % ]70 % |70 % |70 % |70 % |70 % |70 % |
IKesme 5|80.5 |996 [853 |805 [99.6 853 805 |99.6 |[85.3 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
ISens5 [I65 % |74 % 62 % 1[40 % |51 % |40 % |30 % |37 % |35 % |
ISpes5 |80 % [[80 % [80 % |80 % 80 % |80 % 80 % |80 % |[80 % |
Kesme 6112|145  |118  |112 145 |118  |[112 |145 118 |
ISens 6 |49 % [58 % [47 % |25 % 30 % |25 % |18 % |24 % |22 % |
[Spes6 |90 % [[90 % 90 % 90 % [90 % [90 % [90 % |90 % |90 % |
8§n|02 16 |19 1.6 21 1.2 1.7 16 3.8 1.0

lp Degeri [0.067 [0.19 ]0.092 |0.0032[0.67 [0.039 |0.15 |0.018 [[1.0 |
| %95Cl0.97 [0.74 093 |13 J052 |1.0 l0.84 [1.3  Jo.53 |
OR

Dortine |28 47 26 35 2.8 2.8 31 |11 1.9

OR

Dot 3 |35 26 3.5 24 2.2 2.1 21 |5.3 1.3

lp Degeri |[3.8E-8/(0.033 |1.7E-7 |4.6E-4([0.037 [0.0022 0.025 |0.0022 |[0.36 |
| %95CI22 1.1 2.2 15 1o |13 11 1.8 Jo72 |
OR

Dortius P8 (62 5.6 39 W47 3.4 39 |16 2.4
ggmm 14 |18 13 49 |57 4.2 29 |72 2.2
oDegeri [0 |[1.6E-13]0 105 WTET |34E-10 [6.5E-4|2.4E-4 [0.0064

| %95cClo.5 |84 |85 31 J2o 27 e J25 |12 |
OR

Dortina 22 [[3° 20 7.7 11 6.5 52 |20 3.8
[Metaloproteinaz inhibitori 2 X Serum Kreatinin |
sCr veya ||AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI agamasindan 48

uo once saat once saat once

| [Kohort 1 Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan ||2.03 493 |2.03 [2.77  2.03 261 |
[Ortalamal|2.75 866  |2.75 l4a.40  |2.75 564 |
St 2.93 208  [2.93 730 |2.93 22.4
sapma

lp(t-test) || 13.9E-38 | [1.7E-11 | [7.7E-8 |
[Min l0.120 l0.481 |0.120 l0.414 Jjo.120 o671 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48
uo once saat dnce saat once
| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
Maks  |51.2 374 |51.2 [79.4  |51.2 236 |
In (Num.) |[2355 411 |2355 [230  |[2355 110 |
In (Hasta)|[274 411|274 230|274 [0 |
yvalnizca ||AKI agamasindan O saat |AKI asamasindan 24 AKI asamasindan 48
sCr once saat dnce saat once
| [Kohort 1 Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2|[Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan |2.46 876 |2.46 l4.83  |l2.46 1330 |
|Ortalamal|3.53 1133 |3.53 l6.73  |[3.53 l6.12 |
St 4.37 328  |4.37 755  |4.37 10.0
sapma
lp(t-test) || 5.2E-56 | [2.1E-12 | [2.6E-6 |
[Min [0.120 l0.762 |0.120 l0.523  Jo.120 o800 |
IMaks  ||69.5 1374 |69.5 l46.8 695 [79.4 |
In (Num.) [4314 [152 4314 oo 4314 68 |
In (Hasta)[517 152|517 log 517 [ |
Yalnizca |AKI| asamasindan O saat |AK| asamasindan 24 AKI| asamasindan 48
uo once saat once saat once
| [Kohort 1 IKohort 2| Kohort 1 [Kohort 2|[Kohort 1 [Kohort 2|
[Medyan [|2.09 526  |2.00 I3.18  |2.09 l2ss |
[Ortalamal|2.91 801 |2.91 [5.18  |2.91 [105 |
St 3.28 0.48  |3.28 106  |3.28 42.2
sapma
p(t-test) | 16.0E-89 | [3.3E-14 || [1.5E-18 |
IMin [0.120 0.481  ]0.120 lo.414  lo.120 |lo.600 |
IMaks  |51.2 69.5  [51.2 118 |51.2 348 |
In (Num.)||2822 1370|2822 220  |2822 103 |
In (Hasta)|[330 1370|330 220  [330 [103 |
AKI| asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI agsamasindan 48
once saat once saat once
sCr |yalnizca|Yalnizca||sCr  |lyalnizca|Yalnizca |sCr  |yalnizcal|Yalnizca
veya |[sCr uo veya |sCr uo veya |sCr uo
uo uo uo
lauC  |o.78 Jo.so |o.78  |o63 067 o065 |o.61 [0.63 o.62 |
ISE [0.014 |o.022 [0.015 ]0.020 [0.030 [0.021 |0.029 [0.037 [0.030 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48
uo once saat dnce saat once
| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
0 o o 0 ?SE‘ 1.9E-8 |9.9E-13 [9.4E-5|2.7E-4 |4.4E-5
;‘K"ho” 2355 |14314 |2822  [2355 4314 ||2822  [2355 (4314 (2822
prohortllaar as2 370 {230 o9 220 110 |e8 103
IKesme 1]j3.19 |4.37 333 [1.89 240 |[2.18 |[1.87 |223 187 |
ISens1 |70 % |70 % 70 % |70 % |71 % |70 % |70 % |71 % |71 % |
ISpes1 |73 % [[77 % |73 % |46 % |49 % |52 % |46 % |45 % ||44 % |
[Kesme 2|2.44 |3.05 250 [1.55 |1.81 [1.70 |[1.44 |1.73 156 |
ISens2 [I80 % |80 % 80 % |80 % |81 % [80 % |80 % |81 % |81 % |
ISpes2 [|60 % |60 % 59 % [37 % 35 % [39 % |32 % |33 % |35 % |
IKesme 3|1.67 [2.24 |1.68 |1.08 [1.05 |[122 |1.10 |1.38 [1.07 |
ISens 3 [|90 % |90 % 90 % ]90 % |91 % [90 % |90 % |91 % 90 % |
ISpes3 [139 % |45 % 38 % |21 % 15 % [24 % |21 % |24 % |19 % |
[Kesme 4|3.03 [3.67 [3.12 |3.03 [367 [3.12 |3.03 |367 312 |
ISens4 |72 % |76 % 72 % |47 % |59 % |52 % |44 % |46 % |47 % |
ISpes4 |70 % |70 % 70 % |70 % |70 % |70 % |70 % |70 % |70 % |
Kesme5(3.79 |475 393 [379 |l4a75 |[3.93 [3.79 [475 393 |
[Sens5 |62 % |67 % 162 % |37 % |52 % |40 % 31 % [38 % |34 % |
ISpes5 |80 % |80 % 180 % 80 % |[80 % |80 % 80 % [80 % [80 % |
lKesme 6|5.20 [6.62 [554 |5.20 [6.62 554 |5.20 |6.62 |[5.54 |
Sens6 [149 % [51 % [48 % 21 % |32 % 20 % 24 % |26 % |27 % |
[Spes6 |90 % |90 % 190 % ]90 % [[90 % |90 % 90 % [90 % 90 % |
OR
Dortii 2 114 [1-9 1.6 16 1.5 1.6 19  [1.9 1.7
lp Degeri [0.14 [0.19  [0.072 |0.037 |0.27 [0.081 J0.071 |0.12 J0.14 |
| %95Cljo.88 |o.74 oo |10 072 [0.95 Jo.95 |o.84 |0o.85 |
CD)'ErtIUZ 23 |47 2.7 2.6 |[3.1 2.6 3.7 |43 3.3

R
gbrtI'US 34 |36 3.5 23 |13 2.4 27 |14 2.1
lo Degeri |[3.8E-8/[0.0027 |1.7E-7 |3.7E-4|0.56 [3.3E-4 0.0026/0.39 |[0.023 |
|%95Cl22 J16 22 14 Jloss 1.5 14 Jos2 |j1.1 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
OR

Dortlua |52 |84 5.6 35 2.7 3.8 52 |3.4 4.0

OR

Dortiaa 113 |17 13 32 47 4.0 3.1 |33 2.7

lp Degeri |0 l6.7E-13 0 |8.8E-8/[1.7E-6 [9.5E-10 ||4.6E-4]0.0020 [[0.0016 |
| %95Cls.7 |78 |85 21 25 |26 7 15 15 |
OR

Dortlua |20 |36 20 50 8.8 6.3 59 |[7.0 5.1

Instilin benzeri bulyume faktori baglayici protein 7 X Serum Kreatinin / (Agirhk

Ayarlanmis idrar Cikisi)

sCr veya |AKI asamasindan 0O saat

AKI agamasindan 24

AKI asamasindan 48

Uuo once saat once saat bnce

| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2]
IMedyan ||38.2 262 |38.2 los.5  [38.2 le6.o |
[Ortalamal[38600 1340000 [38600 [177000 |[38600 122000 |
St 470000 2410000|470000 1840000470000 882000
sapma

p(t-test) || 12.9E-7 | lo.0074 | l0.095 |
[Min 0.318 1135 |0.318 [1.84 Jjo.318 169 |
IMaks  [1.01E7 13.25E7 [1.01E7 |2.56E7 ||1.01E7 6960000
In (Num.)|[2003 404 |2003 [221 2003 105 |
In (Hasta)|[272 404|272 221 [o72 [105 |
yalnizca |AKI agsamasindan 0O saat |AK| agsamasindan 24 AKI asamasindan 48
sCr once saat once saat once

| [Kohort 1 IKohort 2|Kohort 1 [Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan |62.8 320  [62.8 158 |62.8 109 |
[Ortalamal[60200 1859000 |60200 745000 |60200 516000 |
St 670000 8160000(670000 4330000670000 3160000
sapma

lp(t-test) || 13.4E-8 | |5.2E-12 | l6.8E-6 |
[Min 0.318 235 |0.318 [1.84  ]0.318 529 |
IMaks  |[1.52E7 19.50E7 |1.52E7 13.10E7 |[1.52E7 [2.34E7 |
In (Num.) 3742 1143|3742 193 3742 159 |
[n (Hasta)|514 143|514 o3 514 Bs ]
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Yalnizca |AKI agamasindan O saat

AKIl asamasindan 24

AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| [Kohort 1 Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 |[Kohort 2|
IMedyan |41.1 1303 |41.1 113 |41.1 669 |
[Ortalama|[43800 1469000 |43800 163700 43800 1129000 |
St 528000 2900000(528000 657000 (528000 908000
sapma

p(t-test) | [7.0E-11 | 061 | 013 |
[Min 0.318 11.35  |0.318 I3.49  |jo.318 169 |
IMaks  |1.05E7 13.25E7 |1.05E7 [7390000]|1.05E7 16960000
In (Num.)||2428 1368|2428 213 |2428 log |
In (Hasta)[[330 1368|3330 213 330 o9 |

AKI agamasindan O saat |AK| agsamasindan 24 AKI asamasindan 48

once saat once saat once

sCr |lyalnizca| Yalnizca|sCr  |lyalnizca||Yalnizca||sCr  |yalnizca|[Yalnizca

veya |[sCr uo veya ||sCr Uuo veya |sCr uo

uo uo uo
lauC  Joss Jo7z Jo.se |oe7 [oe7 [oe9 061 |04 o1 |
ISE 0.012 [0.023 [0.012 [0.021 0.031 [[0.021 /0.030 |0.039 [0.031 |
p o lo [® o 9.0E-8 |0 |1.2E-4|3.0E-4 |5.7E-4 |
qKOhO” 2003 ||3742 2428 2003 (3742 |2428  [2003 3742 2428
SKOhO” 404 143 368|221 o3 213|105 |59  |leo
Kesme 1|139  |137 179  |442 715 523 381 [67.5 [30.2 |
ISens1 [l70 % |71 % 70 % |70 % |71 % |70 % |70 % |71 % |71 % |
ISpes1 |85 % [[72 % |88 % |54 % |54 % |57 % |50 % |52 % ||41 % |
IKesme 21951 [100.0 [111  |252 [367 |[30.0 |21.8 |506 [[188 |
ISens2 |80 % |80 % 80 % |80 % |81 % [80 % |80 % |81 % |81 % |
ISpes2 |76 % |63 % 78 % [37 % 37 % |41 % |33 % |44 % |28 % |
IKesme 3]l48.2 424 689 |158 |21.9 |17.8 118 |258 107 |
[Sens 3 [190 % |90 % 90 % [90 % (90 % |90 % |90 % |92 % |91 % |
ISpes3 |57 % |40 % |65 % |26 % 25 % [27 % 20 % |28 % |18 % |
[Kesme 4]77.4 |130  [81.0 |77.4 130 [81.0 |[77.4 |130 [81.0 |
ISens4 |85 % [[73 % |86 % |53 % |57 % |58 % |46 % |47 % |[47 % |
[Spes4 [[70 % |70 % 70 % |70 % [70 % [70 % |70 % [70 % |70 % |
Kesme 5[1112  |199 119|112 199|119 112 |19 119 |
ISens5 |76 % |59 % |79 % |47 % [40 % |47 % |36 % |34 % |37 % |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
ISpes5 |80 % |80 % 80 % |80 % |80 % |80 % |80 % |80 % |80 % |
IKesme 6188 [364 [202 |188 [364 [202 188 [364 |[202 |
Sens 6 [B1 % 147 % [64 % |27 % [25 % |28 % |18 % [17 % [21 % |
[Spes6 |90 % [[90 % [90 % ]90 % 90 % [90 % 90 % |90 % 90 % |
8§n|02 1.3 [1.8 1.3 16 1.8 1.7 0.64 |2.4 0.89

lp Degeri [0.35 [0.20 |0.46 |0.070 [0.24 [0.058 |0.22 |0.098 |[0.73 |
| wos5cClfo.72 [o.74 |o83 |0.96 [0.73 [o9s 0.32 |0.85 |jo46 |
OR

Dortina 25 42 2.7 27 3.6 3.0 1.3 |6.9 1.7

OR

Dol 3 |44 |40 4.5 23 2.2 2.3 1.5 (4.1 1.00

lo Degeri |4.2E-8|5.5E-4 |1.5E-6 |8.3E-4)0.037 [0.0016 |0.19 [0.0052 [[1.00 |
| %95CI26 1.8 2.4 14 10 |14 lo.82 |15 Jo52 |
OR

Dortiaa 175 87 8.3 38 |47 3.9 26 |11 1.9

OR

Dortia 4 130 |12 36 52 |47 6.1 23 |45 2.4
oDegeri [0 [[1.5E-11]0 205 l.3e-5 |1.8E-13 |0.00350.0026 [0.0017

| %95Cl18 |59 |20 3.3 [23 |38 1.3 17 14 ]
OR

Dortiaa |49 25 63 83 9.3 9.8 3.9 |12 4.2
|Meta|oproteinaz inhibitorls 2 X Serum Kreatinin / {Agirlik Ayarlanmis Idrar Cikigi) \
sCr veya ||/AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI| agsamasindan 48

uo once saat once saat once

| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 |[Kohort 2|
IMedyan |1.91 121 [1.91 l4.27  [1.91 [3.02 |
[Ortalamal[1990 116000 {1990 6600  |[1990 la6s0 |
St. 24600 119000 |24600 60100 24600 33800
sapma

p(t-test) | 11.8E-6 | l0.031 | l0.29 |
[Min l0.0191 10.0807 |0.0191 lo.110  |0.0191 |0.0985 |
IMaks  |548000 11740000| 548000 707000 ||548000 270000 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48
uo once saat dnce saat once
| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
In (Num.)||2003 1404|2003 221 2003 105 |
n (Hasta)[272 404 272 221 [o72 [105 |
yalnizca |AKI agamasindan O saat |AK| asamasindan 24 AKI asamasindan 48
sCr once saat once saat once
| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2|[Kohort 1 [Kohort 2]
IMedyan |2.99 123 |2.99 727 299 415 |
[Ortalamal[3040 171600 | 3040 35600 ||3040 [17200 |
S;'pma 34700 745000 |34700 203000 |[34700 111000
lp(t-test) |4.2E-8 4.2E-8 || [2.7E-11 || |0.0037 |
[Min 10.0191 0.122  |0.0191 [0.110  ]0.0191 0.221 |
IMaks  ||748000 18840000| 748000 [1340000(748000 842000 |
In (Num.) |[3742 1143|3742 lo3 3742 59 |
In (Hasta)|514 143|514 oz |514 ss |
Yalnizca |AKI agamasindan O saat |AKI asamasindan 24 AKIl asamasindan 48
uo once saat once saat dnce
| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2|[Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan |2.01 1145  |2.01 l4.82  |l2.01 13.54 |
[Ortalamal[2180 135400 [2180 3530  ||2180 [FE
St.
sapma |[26400 353000 |26400 37800 ||26400 34800
p(t-test) | 5.2E6 | [0.49 | [0.31 |
[Min 10.0191 0.0807 |0.0191 0.133  0.0191 0.0985 |
IMaks  ||548000 16330000|548000 l485000 [548000 270000 |
[n (Num.) 2428 [368  |2428 213 2428 oo |
In (Hasta)||330 368 [330 213 [330 o9 |
AKI| asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI agsamasindan 48
once saat once saat once
sCr valnizca| Yalnizca|sCr  ||yalnizca|Yalnizca||[sCr  |yalnizca||Yalnizca
veya ||sCr uo veya ||sCr Uuo veya |sCr uo
Uo uo uo
lAUC o84 Jo75 o086 |oe6 |o65 |68 |o.62 [063 o061 |
ISE 0.013 |j0.024 |0.012 [0.021 [0.031 [0.021 0.030 |0.039 [0.031 |
lp o lo [ |2.2E- |[2.5E-6 |0 [8.3E-5]0.0010 ||3.1E-4 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| HKohort 1 HKohort 2|]Kohort 1 ||Kohort 2HKOhort 1 HKohort 2\
| L | 15| | [ | |
qKOhO” 2003 (3742 2428 2003 (3742 |[2428  ||2003 [3742 |[2428
2K°h°” 404 143 368 [221 |93 213|105 |59 99
IKesme 1[5.97 [548 [7.88 [1.99 [3.02 |[254 160 |2.82 [[145 |
ISens1 [[70 % |71 % [70 % |70 % |71 % |70 % |70 % |71 % |71 % |
ISpes1 |83 % 67 % |87 % |51 % |50 % |58 % |44 % |48 % [l40 % |
[Kesme 2|l4.44 |3.87 545 |1.23 [1.34 159 118 |2.33 104 |
[Sens2 |80 % [80 % (80 % 80 % 81 % |80 % |80 % |81 % |81 % |
ISpes2 |75 % |57 % |79 % |37 % 29 % |43 % 36 % |44 % |32 % |
[Kesme 3[2.01 [1.98 [2.94 ]0.627 |0.847 [0.698 |[0.540 [1.01 [0.540 |
[Sens3 |90 % |90 % 190 % |90 % [[90 % /90 % 90 % [92 % o1 % |
ISpes3 |52 % [39 % (62 % 22 % 21 % 23 % |19 % |24 % |18 % |
[Kesme 4|3.67 [6.11 [3.82 |367 [6.11 [3.82 |3.67 |6.11 |[3.82 |
ISens4 |84 % |65 % 187 % |54 % |54 % |57 % |45 % [44 % |47 % |
[Spes4 |70 % |70 % 70 % |70 % |[70 % |70 % |70 % 70 % |70 % |
IKesme 5|5.38 [9.09 |563 |5.38 [9.09 |[563 538 [9.09 |563 |
ISens5 |75 % |55 % |79 % |43 % |42 % [47 % |35 % |36 % |[37 % |
ISpes5 |80 % |80 % |80 % |80 % 80 % |80 % 80 % |80 % |[80 % |
[Kesme 6842 [174 J9.23 |842 [17.4 023 842 |174 o233 |
ISens6 |61 % [39 % 65 % [29 % 24 % [27 % |23 % |17 % |25 % |
ISpes6 |90 % |20 % |90 % |90 % 90 % [90 % 90 % |90 % |[o0 % |
CD)ErtIUZ 14 |[1.8 1.5 14 075 |[1.4 1.1 |22 1.1

lp Degeri [0.290 [0.16 029 |0.17 045 |0.23  o.74 [0.12 o87 |
| %95CI[0.76 [0.79 ]0.72 |o.86 [0.35 [0.81 |0.58 |0.83 |[0.56 |
OR

Dortiuz 25 41 3.0 23 1.6 2.3 21 (5.8 2.0

OR

Dortin 3 |48 [34 5.0 1.9 |[1.3 2.1 15 |27 0.94

lp Degeri ||2.5E-9/0.0014 |2.6E-7 |0.0081|0.41  [0.0035 |[0.22 |0.039 |0.86 |
| %95CI2o |16 27 1.2 o8 1.3 079 |11 o049 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
OR s [0 72 o1 31 25 |34 o7 |69 |18

8.5 wiaa 261 34 43 2.8 4.7 24 |41 2.3
pDegeri [0 [2.1E-11)0 o1 la3e4 [1.4E-11 0.0027|0.0022 0.0033

| %95¢Cl16 |53 |19 28 16  [3.0 14 J17 |13 |
8.5 woa |43 |21 61 66 |5.1 7.4 42 |10 4.0
|ins'|'JIin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7 X Metaloproteinaz inhibitoru 2 \
sCr veya |AKI asamasindan 0 saat |AK| asamasindan 24 AKI asamasindan 48

Uuo once saat once saat bnce

| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2]
IMedyan [0.199 0.617 ]0.199 lo.254  |lo.199 0.295 |
[Ortalamalj0.388 1140  ]0.388 lo.s78  o.388 o632 |
S;'pma 0.631 294 0631 1.03  |0.631 2.20
p(t-test) || 11.1E-50 | l4.1E-5 | [1.0E-3 |
[Min 10.0240 10.0240 |0.0240 0.0240 |0.0240 0.0240 |
IMaks  [13.2 39.1  [13.2 Is.s9  |l13.2 233 |
In (Num.)||2484 1415|2484 233 |j2484 112 |
In (Hasta)|275 415|275 233 [275 112 |
yalnizca |AKI agsamasindan 0O saat |AK| agsamasindan 24 AKI asamasindan 48

sCr once saat once saat once

| [Kohort 1 IKohort 2|Kohort 1 [Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan [0.253 0727  ]0.253 l0.429 Jo.253 l0.342 |
|Ortalamal0.507 178 |o.507 [1.20 o507 |o.708 |
St.

sapma |82 4.21 0.852 214  0.852 0.871
lp(t-test) || 2.9E-42 | [3.2E-14 | lo.048 |
[Min 10.0240 10.0240 |0.0240 [0.0240 |]j0.0240 l0.0252 |
IMaks  ||16.4 39.1  |16.4 119 164 449 |
In (Num.)||4526 154  |4526 o9 14526 72 |
[n (Hasta)|518 154 |518 loa |518 2 |
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Yalnizca |AKI agamasindan O saat

AKIl asamasindan 24

AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once
| [Kohort 1 Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 |[Kohort 2|
IMedyan |0.196 0672 |0.196 lo.275 Jo.196 lo.296 |
[Ortalamal[0.390 1159  |0.390 l0.787 ]j0.390 l0.968 |
St 0.640 556  |0.640 277  ||0.640 3.47
sapma
p(t-test) || |8.8E-29 | [2.7E-9 | [1.2E-10 |
[Min l0.0240 10.0240 |0.0240 l0.0240 |jo.0240 0.0240 |
IMaks  |13.2 1103 [13.2 [39.1  [[13.2 126.8 |
In (Num.) 2968 1372|2968 223 ||2968 103 |
In (Hasta)|[331 1372|331 223 |[331 103 |

AKI agamasindan O saat |AK| agsamasindan 24 AKI asamasindan 48

once saat once saat once

sCr |lyalnizca| Yalnizca|sCr  |lyalnizca||Yalnizca||sCr  |yalnizca|[Yalnizca

veya |[sCr uo veya ||sCr Uuo veya |sCr uo

uo uo uo
lauC o7z Jo7o Joze  |os7 Joso  fos9  Jo.57 |0.58 o5 |
ISE 0.015 [[0.024 [0.015 [0.020 0.030 [[0.021 j0.029 |0.035 [0.030 |
p o l4.4E-16 0 |9.7E-4/0.0012 [2.9E-5 ][0.014 [0.018 [0.013 |
nKOMOMt lloagq |as26 2068 |2484 |4526 2068 2484 |4526 2968
prohortllars  f1sa 372 233 oo fe23 |12 |72 |103
[Kesme 1]0.332 [0.333 |0.375 ]0.141 |[0.156 [0.159 [0.146 [0.166 [0.124 |
ISens1 [I70 % |70 % 70 % |70 % |71 % |70 % |71 % |71 % |71 % |
ISpes1 |66 % [58 % |69 % |41 % |37 % |44 % |41 % |38 % |[37 % |
IKesme 2|0.191 [0.159 [0.238 |0.09080.103 [0.103 0.0788/0.128 |[0.0676 |
ISens2 180 % |81 % 80 % |80 % |81 % [80 % |80 % |81 % |81 % |
ISpes2 [149 % |37 % 56 % [29 % 27 % [32 % |26 % |32 % |22 % |
[Kesme 30.0835][0.0769 |0.118 |0.0497][0.0610 [0.0507 0.0448/0.0507 |[0.0369 |
ISens3 90 % |90 % |90 % |90 % [91 % [90 % 90 % |90 % |[o0 % |
ISpes3 |27 % [21 % (36 % |17 % |17 % [17 % |15 % |14 % |12 % |
IKesme 4|0.386 [0.488 ]0.381 |0.386 [0.488 [0.381 0.386 |0.488 [0.381 |
ISens 4 |66 % [59 % |70 % |36 % [47 % |40 % 39 % |39 % |45 % |
[Spes4 [[70 % |70 % 70 % |70 % [70 % [70 % |70 % [70 % |70 % |
IKesme 5|0.556 [[0.702 ]0.554 |0.556 [0.702 [0.554 0.556 |0.702 |[0.554 |
ISens5 |53 % |53 % |57 % [27 % 34 % [28 % |27 % |36 % |29 % |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
ISpes5 |80 % |80 % 80 % |80 % |80 % |80 % |80 % |80 % |80 % |
IKesme 6/0.919 [1.20 ]0.938 |0.919 [1.20 [0.938 0919|120 |j0.938 |
[Sens6 |38 % |35 % [39 % |15 % [23 % [17 % [[13 % [19 % |16 % |
ISpes6 |90 % [[90 % [90 % |90 % 90 % [90 % |90 % |90 % |[90 % |
OR

Dortin 2 [1:3 |15 1.6 14 1.2 1.3 0.95 [1.3 0.69

lp Degeri [0.18 [0.22 |0.071 |0.095 |063 [0.27 |0.88 |0.45 |jo.26 |
| wos5cCllo.ss [o.so |0.96 |0.94 [o.62 [0.83 052 |0.63 |[0.38 |
OR

Dortinn |20 [2-8 2.5 22 2.2 2.0 1.8 2.8 1.3

OR

Dot 3 124 |17 3.4 1.5 1.1 1.8 1.5 |1.5 1.1

lo Degeri |[3.6E-6/[0.077 |5.9E-8 |0.063 [0.74 [0.0081 |0.17 [0.27 077 |
|%95CI[[1.7 Jo.94 [2.2 |0.98 059 1.2 lo.85 |0.72  o.61 |
OR

Dortina |36 32 5.2 22 2.1 2.7 26 |3.1 1.9

OR

Dortia 4 72 |62 9.9 20 |23 2.2 1.7 |22 17
lpDegeri |0 |1.1E-9 |0 |8.8E-4](0.0044 [[2.0E-4 [0.048 [0.026 [0.041 |
[%95CI51  [31 66 13 13 J14 o J11 1o |
OR

Dortia |10 Hs.s 15 2.9 ‘4.0 Hs.z 3.0 |44 ‘2.9

X Serum Kreatinin

instilin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7 X Metaloproteinaz inhibitori 2

sCr veya ||/AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI| agsamasindan 48

uo once saat once saat once

| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 |[Kohort 2|
IMedyan [0.127 0571 |0.127 [0.212  J0.127 [0.221 |
[Ortalamal[0.291 1178 |0.201 0.593  0.291 l0.764 |
St 0.597 515  |0.597 141 |0.597 4.10
sapma

p(t-test) | 11.3E-40 | 7.6E-10 | 3.3E-6 |
[Min l0.00240 10.0120 [0.00240 lo.0o116 ||0.00240 lo.0182 |
IMaks  |14.6 842  |14.6 129  [146 1431 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48
uo once saat dnce saat once
| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
In (Num.)||2355 411 |2355 230 2355 110 |
In (Hasta)[274 411|274 230 274 [110 |
yalnizca |AKI agamasindan O saat |AK| asamasindan 24 AKI asamasindan 48
sCr once saat once saat once
| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2|[Kohort 1 [Kohort 2]
IMedyan |0.181 0931 [0.181 lo.404 |o.181 0.233 |
[Ortalamal[0.443 288  [0.443 [1.47  J0.443 o814 |
S;'pma 1.05 7.80  [1.05 315 |1.05 1.46
lp(t-test) | |5.1E-61 || |[1.3E-18 || |0.0041 |
[Min 10.00240 10.0152 |0.00240 10.0185 0.00240 0.0178 |
Maks  |[31.2 642 312 202 |31.2 [104 |
In (Num.) 4314 1152|4314 log 4314 l68 |
In (Hasta)|517 152|517 oo 517 68 |
Yalnizca |AKI agamasindan O saat |AKI asamasindan 24 AKIl asamasindan 48
uo once saat once saat dnce
| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2|[Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan [0.133 10610 |0.133 l0.233  ]j0.133 0.239 |
[Ortalamal|0.309 1170 |0.309 l0.935  |0.309 160 |
St.
sapma  |°-658 3.51  |0.658 452  |0.658 7.48
p(t-test) || |18.8E-74 | |[7.8E-11 | |7.8E-17 |
[Min 10.00240 10.0120 |0.00240 l0.0116 ]0.00240 [0.0182 |
IMaks  [14.6 380 |14 le4.1  |l14.6 le2.2 |
[n (Num.) 2822 370 |2822 220 2822 [0z |
In (Hasta)||330 370 [330 220  [330 [103 |
AKI| asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI agsamasindan 48
once saat once saat once
sCr valnizca| Yalnizca|sCr  ||yalnizca|Yalnizca||[sCr  |yalnizca||Yalnizca
veya ||sCr uo veya ||sCr Uuo veya |sCr uo
Uo uo uo
lAUC o788 Jo78 o079  |oe2 |oes |o63 |o60 [063 o060 |
ISE 0.014 |jo.022 |0.014 [0.020 [0.030 [0.021 0.029 |0.037 [0.030 |
lp o lo [ |1.7E-8/[2.0E-7 [[2.5E-10 ||6.3E-4|3.9E-4 |6.1E-4 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48
uo once saat dnce saat once
| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
nKohort losss lasta 2822|2355 4314|2822 |2355 (4314|2822
pronot a1 l1s2 a0 [230 e [220  [110 [e8 103
[Kesme 1]0.285 [[0.392 ]0.319 |0.113 [0.193 [0.125 |0.108 |0.153 |[0.104 |
ISens1 [[70% [70% [70% [70% [71% |70% |70% |71% |[71% |
ISpes1 |[72% |[73% |[74% [46% |[52% |48% [45% [45% 2% |
[Kesme 2]0.180 [[0.195 [0.213 |0.0738/[0.0885 [0.0895 |[0.0686/0.115 [0.0614 |
[Sens2 |80% [80% |80% [80% [[8B1% [I8B0% [80% [81% [81% |
ISpes2 [59% [52% [63% [34% [31% [38% [32% [38% [28% |
[Kesme 3|0.0763][0.123 ]0.0921 |0.03720.0514 [0.0446 0.0335/0.0686 |[0.0280 |
[Sens3 |90% |90% 190% |90% [[01% [90% [o0% [91% [e0% |
ISpes3 |35% [40% 138% ]19% [21% [22% [17% [26% [13% |
[Kesme 40.257 [0.361 |0.265 |0.257 |[0.361 |j0.265 [0.257 |0.381 [0.265 |
ISens4 |[73% [[71% [75% |45% [55% [48% [42% |47% |46% |
ISpes4 [[70% [70% [70% |70% |70% |70% [70% [70% [70% |
[Kesme 5|0.384 [0.533 ]0.399 |0.384 [0.533 [0.399 |0.384 [0.533 |[0.399 |
ISens5 [I62% [65% 63% [33% |[42% [36% |I33% |38% 35% |
ISpes5 [I80% [80% [80% [80% |80% [80% [|s0o% |80% [80% |
IKesme 6]0.648 [0.930 |0.689 |0.648 [0.930 [0.689 |0.648 |0.930 |[0.689 |
ISens6 [147% [50% [45% [21% [28% [22% [[18% |26% [[19% |
ISpes6 [|90% [90% [90% [90% [90% [90% [jo0% |90% [90% |
R o2t |18 17 |20 Joes |21 12 |32 |ogs
lp Degeri [0.0037]0.13  ]0.049 |0.0029J0.85 [0.0037 |0.63 [0.013 |o.87 |
|%95CI|[1.3 [o.83 1.0 1.3 Jo.45  |[1.3 los2 |1.3 o500 |
i B4 3o 29 [32 e [sa P2 [so e
ggmu 5 38 |18 3.8 21 1.5 2.3 1.8 |24 1.2
lo Degeri ||8.8E-9]0.13  [5.6E-8 [0.0012[0.25 |5.6E-4 |[0.046 |0.081 [0.64 |
|%95CI |24 [0.83 |24 14 o7 1.4 1.0 ]0.90 o3 |
R
gbrtl'us 6.1 |[3.9 6.2 34 2.9 3.8 3.3 6.1 2.1
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dbnce saat donce

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
OR

Dortlis 4 15 12 15 3.3 3.3 3.9 2.2 4.9 2.1
pDegeri [0 [2.1E-130 A5 lesE-s [5.1E-9  [0.0055(4.0E-4 0.0072
|%95ClI]o.8 [6.0 [9.3 21 18 |25 1.3 |20 1.2 |
OR

Dortliid 23 22 23 5.0 5.9 6.1 4.0 12 3.6

Instilin benzeri buyume faktorl baglayici protein 7 X Metaloproteinaz inhibitoru 2 /
{Agirhik Ayarlanmis Idrar Cikigi)

sCr veya||AKIl asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI agsamasindan 48

uo once saat once saat bnce

| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2||Kohort 1 |Kohort 2]
IMedyan [0.179 1157 |0.179 lo.359 jo.179 lo.385 |
[Ortalamal|207 13180  |207 [1690  [207 l63z |
St 2830 27400 |2830 17300 2830 4790
sapma

lp(t-test) | 1.7E-6 || la.7E-4 || lo.15 |
[Min l0.00112 10.00227 |0.00112 l0.00266 0.00112 0.00361 |
IMaks  |[73000 1344000 |73000 1224000 ||73000 143600 |
In (Num.) [2069 [408 2069 |23 2069 o7 |
In (Hasta)|[273 1408|273 223|273 [107 |
yalnizca ||AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI| agsamasindan 48

sCr once saat once saat once

| [Kohort 1 Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2|[Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan |0.311 1129  [0.311 l0.686 |0.311 l0.625 |
[Ortalama||412 7810 |412 9330  Jl412 2380 |
St 6490 70000 |6490 64900 ||6490 14000
sapma

p(t-test) | 13.0E-9 | [7.0E-13 || [0.022 |
[Min [0.00112 10.00310[0.00112 [0.00266 0.00112 |0.00529 |
IMaks  |247000 1772000 |247000 1600000 ||247000 1100000 |
In (Num.) |[3862 1145 | 3862 o3 3862 61 |
[n (Hasta)|515 [1a5  |515 o3 515 l61 |
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Yalnizca |AKI agamasindan 0 saat |AK| asamasindan 24 AKI asamasindan 48
uo once saat dnce saat once
| [Kohort 1 Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 |[Kohort 2|
IMedyan ||0.184 1194 |o.184 lo.441  Jo.184 lo.ss7 |
[Ortalama|[203 131300 |203 1160  ||203 677 |
St 2730 534000 |2730 15400 ||2730 4960
sapma
p(t-test) | 0.0036 | lo.0075 | lo10 |
[Min 0.00112 10.00227 |0.00112 10.00570 |0.00112 |0.00361 |
IMaks  |[73000 11.03E7 73000 224000 [73000 143600 |
In (Num.) 2509 1370|2509 215 ||2509 100 |
In (Hasta)|[331 1370|331 215 |[331 100 |
AKI agamasindan O saat |AK| agsamasindan 24 AKI asamasindan 48
once saat once saat once
sCr |lyalnizca| Yalnizca|sCr  |lyalnizca||Yalnizca||sCr  |yalnizca|[Yalnizca
veya |[sCr uo veya ||sCr Uuo veya |sCr uo
uo uo uo
| |
lAUC  |o.s1 [o.70 |o.84 |0.62 [oB0 [0.64 059 |0.60 |[0.58 |
ISE 0.014 [l0.025 [0.013 [0.021 |0.031 [0.021 ]j0.030 |0.039 [0.030 |
p 8 [1.3E-15]0 |1.7E-8/|9.0E-4 [8.9E-11 [0.0017|0.012 0.0066 |
?K"ho” 2069 ||3862 2509 [2069 (3862 [2509  [2069 3862 2509
prohot llaog 145 370 [223 o3 a15 107 |61 100
[Kesme 1]0.632 |0.427 [0.888 ]0.143 |0.179 [0.182 J0.135 |0.212 0.109
ISens1 [[70% [70% [70% |70% [71% [70% ||70% |70% |70 %
ISpes1 [[77% |57% [83% [45% [39% [50% [l43% |42% |38 %
[Kesme 2]|0.354 [0.248 [0.507 |0.0822(0.0794 [0.0934 ||0.0522|0.156 ||0.0432
[Sens2 |80% |80% 180% |80% [[81% [I80% [80% [80% 80 %
ISpes2 |65% [45% [72% [33% [25% [35% |26% [36% [[23%

[Kesme 3][0.137 [[0.0797 [0.208

|0.0448/|0.0512 [0.0435

[0.0205|0.0240 [[0.0217

|Sens3 [|90% [90% [90% [90% [90% [90% |91 % |90 % |90 %
ISpes3 |44% [25% [52% [24% [20% [23% |14% |[12% |15%
[Kesme 4|0.438 [0.791 |0.446 [0.438 [0.791 [0.446 [0.438 |0.791 [[0.446
ISens4 |77% [60% [82% |46% 45% [49% |43% |44% |[43%
ISpes4 |70% [70% [70% [70% [70% |[70% |70% |70% |70 %
[Kesme 5/0.754 |[1.33  |0.752 |0.754 |[1.33 |0.752 [0.754 [1.33  [0.752
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
ISens5 [IB8% [50% [73% [31% [30% [33% []30% [31% [31% |
ISpes5 |80% [80% [80% [80% [80% [80% 80% [80% |[s0o% |
[Kesme 6[1.39 [2.74 142 |1.39 |[2.74 |142 |[1.39 |274 142 |
[Sens6 [54% [34% [59% [20% [20% [23% [[18% |16% [[19% |
ISpes6 [90% [00% |90% |90% [90% [90% [90% |[90% |[o0% |
OR

Dortia 2 114 |14 1.4 1.7 |0.83 |16 0.71 |1.9 0.60

lo Degeri [0.25 [0.32 |0.28 |0.028 |0.60 [0.084 |0.31 [0.15 |[0.14 |
|%95Cl1|0.81 |0.72 o076 |11 042 o094 Jo.36 [0.80 [0.31 |
OR

Dortine 123 127 26 27 1.7 26 14 |45 1.2

OR

Dot 3 133 [2-2 3.7 22 1.5 2.4 1.5 |21 1.1

lp Degeri |2.1E-7]0.014 |1.9E-6 |8.9E-40.23 [1.9E-4 |0.20 [0.077 |[0.77 |
|%95CI[21 1.2 |21 14 079 |15 l0.82 |0.92 o681 |
OR

Dortias P2 40 6.3 34 |27 3.9 26 |50 1.9

OR

Dortia 4 |18 |55 23 31 1.9 35 20 |27 1.7

lp Degeri [0 |2.8E-9 |0 |4.5E-7/[0.027 |5.5E-8 [0.010 |0.019 0.052 |
|%95Cl|11  [3.1 114 20 |11 |22 12 |12 100 |
OR

Dortlua 25 |96 37 47 |34 5.4 3.5 6.0 2.9

instilin benzeri buyiime faktoru baglayici protein 7 X Metaloproteinaz inhibitor( 2
X Serum Kreatinin / (Agirhk Ayarlanmsg Idrar Cikisi)

sCr veya ||AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI agamasindan 48

uo once saat once saat once

| [Kohort 1 Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan [0.126 145  ]0.126 10.295 0.126 [0.245 |
[Ortalamal[148 2900 |148 [1190 148 433 |
St 2040 27600 (2040 11900 [2040 3150
sapma

|p(t-test) | 11.0E-5 | |5.36-4 | lo.18 |
[Min 10.000381 10.00161 |0.000381 10.00221 J|j0.000381 0.00257 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7 \

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|

IMaks  ||58400 1435000 |58400 152000 |58400 26200 |

In (Num.) |[2003 1404|2003 [221  |]2003 105 |

sCr veya |AKI agsamasindan 0 saat |AK| agamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat once saat once

| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2|[Kohort 1 [Kohort 2]

In (Hasta)[272 404 272 221 |o72 [os |

yalnizca ||AKI agamasindan { saat |AKI agsamasindan 24 AKI agamasindan 48

sCr once saat once saat once

| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 |Kohort 2|

IMedyan [0.218 1162  [0.218 l0.723 |o.218 l0.422 |

[Ortalama|[292 120000 292 18510  |[292 2780 |

St 4050 214000 |4050 54800 |14050 18500

sapma

p(t-test) | 121E-8 | 9.5E-17 | |4.3E-5 |

[Min 10.000381 10.00282 |0.000381 10.00221 ||0.000381 0.00635 |

IMaks  |[151000 12550000 151000 1486000 ||151000 141000 |

In (Num.) ||3742 1143|3742 lo3 3742 Is9 |

In (Hasta)[514 1143|514 93 1514 59 |

Yalnizca ||AKI asamasindan O saat |AKI agamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat once saat once

| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 |Kohort 1 [Kohort 2|

IMedyan [0.133 1163  |0.133 0.379  0.133 l0.266 |

[Ortalamal[157 113600 |157 517 Jj157 a0 |

St 2080 200000 {2080 6290  ||2080 3250

sapma

p(t-test) | 9.4E-4 | [0.060 | 017 |

[Min [0.000381 10.00161 |0.000381 lo.00419 ||0.000381 0.00257 |

Maks  |58400 1380000058400 189500 58400 26200 |

In (Num.)|[2428 1368|2428 [213 2428 [EE |

In (Hasta)|[330 368 [330 213 [330 lo9 |
AKI asamasindan O saat |AKI agsamasindan 24 AKI agsamasindan 48

once saat once

saat dnce
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sCr yalnizca|Yalnizca|sCr yalnizcal|Yalmzca||sCr  |yalmizecal|Yalnizca

veya ||sCr uo veya ||sCr uo veya |sCr uo

uo uo uo
lauCc  Jos4 Jo7e Joss |oes o4 [ob7 061 [062 o0 |
ISE 0.013 |l0.024 [0.013 [0.021 [0.031 [j0.021 |jo.030 |0.039 [0.031 |
0 o o 0 175 |3.9E-6 [3.3E-15 |1.6E-4|0.0015 |7.3E-4
;‘K°h°” 2003 (3742 (2428 |2003 |[3742 |2428  [2003 (3742  |2428
prohomt laos 143 3e8  [221 o3 213|105 |50 oo
IKesme 1|0.571 [0.515 |0.776 |0.0983[0.186 [0.161 0.0975/0.203 |[0.0762 |
[Sens1 [[70% [71% [70% [70% [71% [70% J[7o% |71% |71% |
ISpes1 [I83% [67% [86% [45% [47% [55% ||45% [48% |39% |
[Kesme 20.339 [[0.337 [0.482 |0.0605]0.0725 [0.0728 0.0394/0.140 ][0.0333 |
ISens2 |80% [80% [80% [80% [81% |[80% 80% [81% |[[81% |
ISpes2 [[71% |58 % [78% [35% [30% [37% [[29% |41% |25% |
[Kesme 3|0.151 [j0.122 ]0.189 |0.0271]0.0356 [0.0323 0.0180/0.0307 |[0.0173 |
ISens3 |90% [90% [90% [90% [90% [90% |90% [92% [[91% |
ISpes3 |55% [38% [59% [23% [20% [24% |[18% [19% [[17% |
IKesme 4|0.309 [0.573 [0.333 |0.309 [0.573 [0.333 0.309 |0.573 |[0.333 |
ISens4 |81% [69% [84% |49% [57% |[53% |45% |44 % |l45% |
ISpes4 [70% |[70% |70% |70% |[70% |70% [70% [70% [r0% |
[Kesme 5|0.492 [1.01 [0.525 |0.492 [1.01 [0.525 0.492 |[1.01 |[0.525 |
ISens5 [75% [57% [79% [42% [[39% [45% [32% [37% [36% |
[Spes5 |80% |80% |80% [80% [[8B0% [8B0% [80% [80% [80% |
[Kesme 60.994 [2.27 [1.13  |0.994 [2.27 113  jo.994 |2.27 113 |
ISens6 [58% [46% [61% [25% [22% [24% [22% |24% |24% |
ISpes6 [|90% [90% [90% [90% |90% [90% [|90% |90% [90% |
OR
Dortin 2 |11 |13 1.1 15 |[1.4 1.4 0.89 (2.4 0.80
lp Degeri |0.77 [0.53 ]0.73 |0.086 [0.35 [0.19 0.73 |0.081 |[0.51 |
|%95Cl|0.61 |0.57 057 |0.94 |0.68 [0.84 046 |0.90 [p42 |
R p |20 80 22 |25 3o |24 |17 |62 |15
gtl?rtltl 5 1 |31 4.0 21 1.9 2.4 16 |27 1.00
lo Degeri |[1.3E-8][0.0023 |1.3E-6 |0.00180.066 |5.3E-4 |0.11 [0.039 [1.00 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
|%95Cl|25 |15 |23 1.3 Jloes 1.5 lo.o0 |1.1  Jlos4 |
OR

Dortlua 67 |63 7.0 34 3.9 3.8 29 (6.9 18

OR

Dortin 4 |22 08 28 39 3.5 4.4 21 (39 2.0

lp Degeri |0 [1.2E-11]0 |1.4E-9|[1.5E-4 [2.0E-10 [0.0081/0.0031 [[0.014 |
|%95cCI|[14 |51 |16 25 1.8 |28 12 |16 1.1 |
OR

Dortica 135 |19 46 60 6.7 6.9 3.7 (9.6 3.4

ISerum Kreatinin

sCr veya ||/AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI agamasindan 48

uo once saat once saat once

| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 |Kaohort 1 [Kohort 2|
IMedyan [0.670 0.950 |0.670 lo.840 Jjo.670 0.800 |
[Ortalamal[0.737 1110  |0.737 lo.o47 Jo.737 lo.856 |
St.

sapma |0-364 0.629 [0.364 0.492 ||0.364 0.349
p(t-test) || 11.3E-60 | |3.4E-16 | |5.4E-4 |
[Min 10.100 10.200 |0.100 l0.260 0.100 l0.270 |
IMaks  |3.42 530 |3.42 l4.10  |3.42 188 |
In (Num.) 2530 421 ]2530 239 |12530 118 |
In (Hasta)|275 421 275 239|275 118 |

yalnizca |AKI asamasindan O saat |AK| agsamasindan 24 AKI asamasindan 48

sCr once saat once saat bnce

| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |Kohort 2||Kohort 1 |Kohort 2]
IMedyan [0.700 1138 |0.700 [1.02  Jlo.700 100 |
[Ortalamalj0.805 1150  ]0.805 [1.13  Jlo.8os 106 |
S;'pma 0.439 0.796 |0.439 0643 0.439 0.642
lp(t-test) || 14.0E-77 | [2.5E-13 | |lo.5E-7 |
[Min l0.100 l0.380 |0.100 l0.260 Jo.100 lo.270 |
IMaks  |5.50 530 |5.50 l4.21  |5.50 la.14 |
In (Num.) 4713 [157 [a713 104 [4713 2|
In (Hasta)||518 1157|518 [104 518 72 |
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Yalnizca |AKI agamasindan O saat

AKIl asamasindan 24

AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once
| [Kohort 1 Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 |[Kohort 2|
IMedyan |0.700 0.900 |0.700 lo.895 0.700 o815 |
[Ortalamal|0.774 1110 |0.774 0.990 0.774 lo.972 |
S;'pma 0.403 0.688 |0.403 0.536  0.403 0.540
p(t-test) || 6.1E-41 | l4.8E-14 | [7.5E-7 |
[Min l0.100 10.200 |0.100 lo.300 |jo.100 0.300 |
IMaks  |3.42 530 |3.42 l4.10  |j3.42 13.98 |
In (Num.) [[3041 1378|3041 226 ||3041 108 |
In (Hasta)|[331 1378|331 226  |[331 108 |

AKI agamasindan O saat |AK| agsamasindan 24 AKI asamasindan 48

once saat once saat once

sCr |lyalnizca| Yalnizca|sCr  |lyalnizca||Yalnizca||sCr  |yalnizca|[Yalnizca

veya |sCr uo veya ||sCr Uuo veya |(sCr uo

uo uo uo
lauC o7t Jo.s2 Jo.e7  |oes [o7o  [oe4 062 |06 063 |
ISE 0.015 [[0.021 [0.016 [0.020 0.029 [[0.020 |j0.028 |0.035 [0.029 |
0 o o 0 ?'54'5' 1.4E-11|1.6E-12 |2.9E-5|5.3E-6 |8.5E-6
TKOROM ls30 4713 3041 [2530 14713 3041 [2530 |4713 3041
prohort o1 157 Ja7e [239 104 226 [118 |72 108
[Kesme 1]0.700 [0.990 |0.690 |0.670 |[0.790 |j0.670 [0.660 [0.740 [0.690 |
ISens1 [[70% |73% [73% [71% [70% [71% |[71% |[71% [[712% |
ISpes1 |58% |76 % 149% |50% [[59% [47% [50% [55% [49% |
[Kesme 2]0.610 [0.890 [0.590 0.590 [0.690 [0.590 |jo.560 |0.650 [0.590 |
[Sens2 |80% [82% 183% [83% [[81% [I8B5% [81% [81% [81% |
ISpes2 [l45% |68 % [36% [38% [45% [36% [[36% |42% |36% |
[Kesme 3/0.490 [0.690 |0.490 |0.490 |[0.490 |l0.490 [0.400 |0.470 |0.460 |
ISens3 [193% [91% [92% [91% [93% [92% Jlo2% |90% [92% |
ISpes3 [24% [45% [22% [24% [19% [22% [15% [17% [19% |
[Kesme 40.820 [0.900 |0.870 |0.820 |[0.900 |j0.870 [0.820 0.900 [0.870 |
ISens4 [|60% [78% [53% [52% [61% |51% |45% |56% |44% |
ISpes4 |70% |73% [70% |70% [[73% [70% [70% [73% [70% |
[Kesme 5[0.940 |[1.02  [1.00 ]0.940 [1.02 [1.00 Jlo.940 |1.02 100 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
ISens5 [50% [69% [42% [38% [50% [34% [[33% [42% |33% |
ISpes5 |80% [80% [81% [80% [80% [81% 80% [80% |[[81% |
IKesme 6[11.20 |1.30 126 |1.20 |[1.30 [126 |[1.20 |1.30 |1.26 |
[Sens6 [32% [54% [30% [19% [25% [20% [[15% [17% [[19% |
ISpes6 [91% [o1% [90% |91% [91% [90% [91% [91% |[o0% |
OR

Dortia 2 115 |13 1.7 1.7 |0.50 [2.2 1.1 |11 1.1

lo Degeri [0.061 [0.64 |0.0069 |0.033 [0.11  [0.0013 |0.87 |0.83 |jo.86 |
|%95C1|0.98 [049 1.2 1.0 021 1.4 lo.55 |0.47 Jjo.52 |
OR

Dortine |22 |32 2.6 27 1.2 3.7 20 |26 2.2

OR

Dot 3 23 30 2.2 25 1.3 2.5 23 |14 2.3

lp Degeri ||1.0E-5/(0.0067 |3.0E-5 |8.0E-50.41 |[2.7E-4 0.0040[0.41  ][0.0073 |
|%95CI|16 |14 |15 1.6 Jjo6s [1.5 1.3 |0.62 1.3 |
OR

Dortius B3 |68 3.3 39 |25 4.0 41 |32 4.3

OR

Dot 4 B4 |18 5.0 40 38 4.2 24 |38 3.0
oDegeri [0 [6.8E-14]0 285 l2.56-6 |7.5E-10 [0.0029|2.1E-4 [3.5E-4
|%95Cl|45 |77 |36 26 22 27 13 J19 |16 |
OR

Dortina 189 [[32 7.2 6.1 6.7 6.7 42 |76 5.4
[Serum Kreatinin / (Agirlik Ayarlanmug Idrar Cikisi) |
sCr veya ||AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI agamasindan 48

uo once saat once saat once

| [Kohort 1 Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan [0.600 237 |0.600 [1.19  10.600 0923 |
[Ortalamal/588 2480 |88 [1080 588 1330 |
St 7100 15000 |7100 9960  ||7100 9710
sapma

lp(t-test) || 11.0E4 | lo.as | lo30 |
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sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48
uo once saat dnce saat once
| [Kohort 1 Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 |[Kohort 2|
[Min l0.0159 10.0673 |0.0159 lo.o760 [0.0159 |o.0645 |
IMaks  |[154000 1130000 | 154000 1119000 ||154000 80000 |
In (Num.)[[2010 404  |2010 [222 2010 1105 |
In (Hasta)[[272 1404|272 222 272 105 |
yalnizca |AKI agsamasindan 0O saat |AKI| asamasindan 24 AKI asamasindan 48
sCr once saat once saat once
| [Kohort 1 Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 |[Kohort 2|
IMedyan ||0.863 217 |0.863 l1.54  |0.863 131 |
[Ortalamal|767 13560 |767 13300 |767 3260 |
S;'pma 8440 29400 8440 18500 8440 19300
p(t-test) || 0.0011 | lo.0060 | l0.020 |
[Min lo.0159 0102 |0.0159 lo.0920 jo.0159 o170 |
IMaks  |180000 1330000 |180000 1119000 ||180000 140000 |
In (Num )|[3758 1143|3758 o4 3758 59 |
n (Hasta)[514 143|514 lo4 I514 59 |
Yalnizca |AKI| agsamasindan O saat |AKI| agsamasindan 24 AKI| agsamasindan 48
uo once saat once saat once
| |Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |Kohort 2||Kohort 1 |Kohort 2|
IMedyan [0.616 253  Jo.61e [1.33  Jo.616 103 |
[Ortalamalj687 13150 |87 ls63  |les7 [1420 |
S;'pma 8520 18600 |8520 6100  ||8520 10000
[pit-test) | |2.5E-5_| [o.83 | 041 |
[Min lo.0159 10.0673 |0.0159 lo.0760 |jo.0159 |o.0645 |
IMaks  |230000 1214000 |230000 180000 |[230000 80000 |
In (Num.) |[2437 1369  |2437 214  |[2437 o9 |
In (Hasta)|[330 1369 330 214 [330 99 |
AKI agamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI| agsamasindan 48
once saat dnce saat once
sCr |lyalnizca|Yalnizca|sCr  |lyalnizcal|Yalnizca||sCr  |yalnizca|[Yalnizca
veya |[sCr uo veya |sCr uo veya |sCr uo
Uo uo uo
lauc  Jos4 Jo74 Jo.ss |oe9 Joses Joro Joe2 Joe3 Joe2 |
ISE [0.013 [j0.024 [0.013 [0.020 |0.031 [0.021 jo.030 |0.039 [0.031 |




81

|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat

AKIl asamasindan 24

AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| HKohort 1 HKohort 2|]Kohort 1 ||Kohort 2 HKohort 1 HKohort 2\
lp lo lo o lo [1.2E-6 |o |1.1E-4|9.0E-4 |[1.1E-4 |
qKOhO” 2010 [3758 (2437 |2010 |[3758 [2437  [2010 (3758  [2437
2K°h°” 404 143 (369 [222 o4 214|105 |59 99
IKesme 1[1.47 [1.36 [1.60 [0.677 [0.884 [0.786 0.589 |0.839 [[0.600 |
ISens1 [[70% [71% [70% |70% [70% [70% [70% |[71% [11% |
ISpes1 |83% [68% [84% |55% [51% [60% 149% |49% [l49% |
[Kesme 2|[1.12 [0.906 [1.20 |0.494 |0.569 [0.537 |jo.408 |0.643 |0.403 |
[Sens2 [B0% [80% [80% 80% [81% [80% [80% [81% [81% |
ISpes2 |75% [52% [76% [42% [35% [44% |34% [40% [[32% |
[Kesme 30.705 [0.559 [0.869 ]0.334 [0.423 [0.358 |[0.260 |0.377 [0.258 |
[Sens3 |90% |90% 190% ]90% [[90% [90% [90% [92% o1 % |
ISpes3 [57% [35% [64% |27% |26% [28% [19% [22% [18% |
[Kesme 4|0.975 |1.46  [1.02 |0.975 |[1.46 [1.02 |0.975 |146 |1.02 |
Sens4 [83% [68% [86% |60% |52% 4% [47% [37% [51% |
ISpes4 [[70% [70% [70% |70% [70% [70% J7o% |70% [70% |
IKesme 5[1.30 [1.99 |1.37 |1.30 199 |[1.37 [1.30 |[1.99 |1.37 |
ISens5 |75% [54% [76% |45% [38% [47% 30% [29% |[32% |
ISpes5 |80% [80% |80% |80% [80% |[80% 80% |[80% |[80% |
[Kesme 6|1.96 [320 ]2.07 |1.96 [320 |207 196 |320 o7 |
ISens6 |59% [37% [62% [28% [22% [29% [16% [20% [o1% |
ISpes6 [90% [90% [90% |90% [90% [90% 90% |[90% |[o0% |
OR o 077 |16 086 |21 20 |19 |14 |20 |10

lp Degeri [0.42 |0.26 |0.70  |0.0075/0.087 |[0.024 [0.30 [0.16 [1.0 |
|%95CI1|0.41 Jo72 ]0o41 |12 o0 1.1 072 Jo.75 050 |
OR

Dortiuz 11-5 [[3-3 1.8 36 |45 3.3 29 |54 2.0

OR 4o |27 4.9 24 2.9 2.3 24 (3.8 1.9
Dortlt 3

lp Degeri ||1.5E-8/[0.0056 |4.3E-8

|0.0011/[0.0056 |0.0028 0.0060(0.0064 ||[0.052

|%95Cl[25 1.3

2.8

14 1.4

1.3

1.3 |14 [1.00
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dbnce saat donce

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
OR

Dortlii3 6.4 54 8.7 4.1 6.3 3.9 4.6 8.9 34

OR

Dortlis 4 22 8.5 29 6.3 4.7 6.6 2.8 3.4 2.5
pDegeri [0 [4.0E-11]0 095 95 4.0E-14 0.0011|0.0092 [0.0030
|%95CI|14 a5 |17 3.9 23 |40 15 |14 |14 |
OR

Dortlid 34 16 50 10 9.8 11 5.3 8.5 4.5

Tablo 2: Kohort 1'den toplanan numunelerde (RIFLE asama O veya R'nin otesine
ilerlemeyen hastalar) ve kohort 2'de | veya F evresine ulagsmadan once, 0, 24 ve 48

saatte toplanan numunelerde isaretleyici duzeylerinin karsilastinlmasi. Idrarda insulin

benzeri buyume faktori baglayici protein 7 ve Metalloproteinaz inhibitor 2 dlgulmustur.

|ins'l'1|in benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI asamasindan O saat | AK| asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat once saat once

| |Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 |Kohort 2|
IMedyan |69.6 152 [69.6 [101  |69.6 [
[Ortalama|82.8 177 |82.8 [128  |ls2.8 116 |
S;'pma 56.8 114 |56.8 102 [56.8 95.5
lp(t-test) |14.3E-95 4.3E-95 | l4.9E-20 | |9.2E-8 |
[Min [10.0 200 100 [20.0 10,0 200 |
IMaks  |600 1600|800 l6oo  |lsoo 564 |
In (Num.) 4360 1193|4360 [146  |l4360 [EE |
In (Hasta)|495 1193|495 [146  |l495 lso |
yalnizca ||AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI| agsamasindan 48

sCr once saat once saat once

| [Kohort 1 [Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 |Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan ||73.5 1127|735 1145 ||73.5 122 |
[Ortalamal[88.0 1182 [88.0 170 |88.0 154 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48
uo once saat dnce saat once
| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
S;'pma 61.6 135 61.6 131 61.6 115
p(t-test) [[4.9E-31 14.9E-31 | l4.1E-22 | [3.9E-12 |
[Min [10.0 225  |10.0 [20.0 10,0 a6 |
IMaks  |600 600|800 leoo |00 ls64 |
In (Num.)|[5431 61 |5431 |56 5431 |44 |
In (Hasta)[621 81 621 |56 l621 a4 |
Yalnizca ||AKI agamasindan O saat |AKI agamasindan 24 AKI agamasindan 48
uo once saat dnce saat once
| |Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |Kohort 2||Kohort 1 |Kohort 2|
IMedyan ||70.5 1153|705 186.3  |70.5 812 |
[Ortalamal[85.4 1176  |85.4 [120  |85.4 log.s |
S;'pma 62.6 112 62.6 896 626 73.0
|p(t-test) | 5.2E-68 | [1.5E-9 | l0.083 |
[Min [10.0 200 [10.0 [20.0  [[10.0 0.0 |
IMaks  |600 1600|600 leoo  |lsoo lass |
[ (Num.) 4633 [165  |4633 127 |4633 2 |
In (Hasta)||526 165  |526 [127 526 72 |
AKIl asamasindan O saat |AKI asamasindan 24 AKI agamasindan 48
once saat once saat once
sCr yalnizca| Yalnizca|sCr yalnizca|Yalnizca|[sCr  |yalnizca||Yalnizca
veya |sCr Uuo veya |(|sCr uo veya |sCr uo
uo uo uo
lauc  |o.79 [o.73 |o.78  |o.es [o.71  [oe4  Jo.e0 |09 o566 |
ISE 0.020 |j0.037 |0.021 [0.025 [0.039 [0.027 0.032 |0.045 [0.035 |
0 0 |[9.8E-10/0 295 11267 [1.9E7 |0.0013(3.0E-5 0.100
?KOhO” 4360 (5431 4633 (4360 (5431 |14633  [4360 |5431 4633
prohort llags 61 165 |146 56 127 |89 |44 |l72
IKesme 1|102 |o7.7 |996 |68.3 |76.1 |[70.3 |64.0 |735 568 |
ISens1 [[70% [70% [70% [71% [71% [70% |[71% |70% |[71% |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat

AKIl asamasindan 24

AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
ISpes1 [[72% |67 % [70% |49% [52% [50% |l46% |[50% |39% |
Kesme 2|78.4 |57.3 [78.4 |570 |575 |57.2 |s0.8 |626 488 |
ISens2 [I80% [80% [80% [80% ([80% [80% |I81% |82% |81% |
ISpes2 |57% [37% [57% |39% [37% [39% 33% [41% [[31% |
[Kesme 3|56.9 414 [62.4 |454 454 |45.2 297 |444 297 |
[Sens3 [|90% [90% [90% [90% [91% [91% [[91% |91% [90% |
ISpes3 |39% [23% [44% [28% [26% [28% [14% [25% [[14% |
IKesme 4|97.9 [103 |996 |97.9 [103 |[99.6 |97.9 [103 |j99.6 |
ISens4 |72% [67% [70% |51% [62% [46% |40% [55% |[35% |
ISpes4 [[70% [70% [70% |70% [70% [70% |[70% |70% [70% |
Kesme 5|[118  |127 121|118 127|121 J118 127 121 |
ISens5 |62% [51% [62% |42% [57% [39% 31% [48% |[22% |
ISpes5 |80% [80% [80% |80% [80% [80% 80% |80% |[80% |
Kesme 6|l158 168 [162  |158 168 |162  |l158 |168 162 |
ISens6 [48% [46% [48% [22% |36% [20% [21% |34% [[14% |
ISpes6 [90% [90% |90% [90% [[90% [90% [90% [90% [90% |
OR

Dortii 2 115 [1-0 2.0 30 |22 2.9 0.87 |25 1.0

lp Degeri [0.27 [1.0  ]0.088 |0.0012[0.14 0.0029 J0.71 |0.12 [[1.0 |
|%95ClI|0.72 o35 090 |15 077 |14 042 |0.79  |0.47 |
R 31 |29 45 |58 64 [57 |18 |80 |2
CD)tl?rtIL'l 3 B2 |14 3.6 27 |14 2.9 17 |18 1.7

lp Degeri |6.1E-4]0.47 |6.9E-4 |0.0034[0.57 [0.0029 |0.094 [0.37 Jo.11 |
|%95CI|16 [o54 |17 14 |o.44 |14 lo.o1 |o.51 oo |
s 81 |38 76 [53 |44 57 B2 |eo 34
CD)'(?rtIl',u 4 12 |54 13 59 6.7 5.1 20 |[5.8 1.4

p Degeri |- |4.6E-5 |3.0E-13 |2.2E-8|7.56-5 |1.0E-6 0.022 0.0012 [0.30
|%95Cl|64 |24 6.5 32 Jo6 7 11 J20  Jo72 |
IOR 21 12 125 11 17 |o.8 [3.7 |17 2.9 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dbnce saat donce

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
portiva | | | | | L | |

[Metaloproteinaz inhibitori 2

sCr veya |AKI agsamasindan 0 saat |AK| agamasindan 24 AKI asamasindan 48

Uo once saat dnce saat once

| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2|[Kohort 1 [Kohort 2]
IMedyan |3.37 698  |3.37 l4.20  [3.37 3.76 |
[Ortalamal[4.03 l9.91  |4.03 l7.65 ||4.03 l6.12 |
S;'pma 2.96 16.8  |2.96 171 |2.96 13.5
lp(t-test) | 12.9E-68 || l4.3E-24 || [2.1E-8 |
[Min [1.20 1120 |1.20 [1.20  |1.20 120 |
IMaks  ||56.2 1182 |56.2 [189  |56.2 [128 |
In (Num.) 4360 1193|4360 [146 4360 89 |
In (Hasta)|j495 [193 |95 146|495 B9 |
yalnizca ||AKI agamasindan O saat |AKI asamasindan 24 AKIl asamasindan 48

sCr once saat dnce saat dnce

| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2|[Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan |[3.52 6.77  [3.52 l6.29  [3.52 520 |
[Ortalamalj4.30 134 |4.30 [12.7  |4.30 lb.16 |
St.

sapma | 284  |3.41 27.0  |[3.41 4.83
p(t-test) || 11.7E-54 | [1.5E-46 | 3.2E-4 |
[Min 11.20 120 [1.20 1120 |l1.20 120 |
IMaks  |56.2 182 |56.2 |18 |ls6.2 l26.8 |
[n (Num.)|[5431 61 5431 56 |5431 e |
In (Hasta)|621 61 621 56 621 a4 |
Yalnizca |AKI agsamasindan O saat |AK| agsamasindan 24 AKI agsamasindan 48

uo once saat once saat once

| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 |[Kohort 2|
IMedyan |3.39 742 |3.39 l4.17  ||3.39 [3.47 |
[Ortalamal4.32 9.44  ]4.32 l6.77  Jl4.32 823 |
St 6.58 141 |6.58 116  [6.58 14.9
sapma

p(t-test) | 12.8E-20 || l6.0E-5 || [0.018 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48
uo once saat dnce saat once
| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
Min [1.20 1120  |1.20 [1.20  |l1.20 120 |
IMaks  [225 171|225 117 225 128 |
In (Num.) 4633 1165  |4633 127 |l4633 |72 |
[n (Hasta)|526 [165  |526 [127 526 2 |

AKI asamasindan 0 saat |AK| asamasindan 24 AKI agamasindan 48

once saat dnce saat once

sCr |lyalnizca| Yalnizca|sCr  |lyalnizca||Yalnizca||sCr  |yalnizca|[Yalnizca

veya |[sCr uo veya ||sCr uo veya |sCr uo

uo uo uo
lAUC  |o.78 [0.73 |0.78 |061 069 |061 056 |0.63 [[0.53 |
ISE 0.020 [0.037 [0.021 [0.025 |0.040 [0.027 j0.032 |0.045 [0.035 |
p lo |2.9E-10]0 |5.1E-6/[2.3E-6 [4.1E-5 [0.057 |0.0031 045 |
;‘KOhO” 4360 (5431 |4633  |4360 |5431 |[4633  [4360 |5431 4633
prohort gz 61 165 146 |56 127 89 |44 |72
Kesme 1|4.57 |4.24 458 [312 [3.77 [3.14 276 [3.41 271 |
ISens1 |[70% [[70% [70% |71% [71% [70% |[71% [70% |[71% |
ISpes1 [|69% [61% [68% [45% |54% [46% [[39% |48% [38% |
[Kesme 2[3.88 [2.96 390 [2.39 221 |264 217 |255 205 |
ISens2 [I80% [80% [80% [80% [80% [80% ||81% |82% |81% |
ISpes2 |59% [40% [58% |32% [26% [37% |28% [33% |[25% |
[Kesme 3]2.88 [2.28 290 |1.73 [1.73 |1.87 o 163 o |
ISens3 [190% [90% [90% [91% 93% [91% [[100%|91% [[100% |
ISpes3 |41% [28% [41% [19% [18% [21% 0% [16% [0% |
IKesme 4|4.66 [4.88 |473 |466 [488 |[473 466 |488 |473 |
ISens4 [68% |66% [68% [42% [59% [40% [[38% |50% [31% |
ISpes4 |70% [70% [70% |70% [70% |[70% |70% |70% |[f0% |
Kesme 5|569 [598 [580 |569 [5.98 |[580 569 |598 |580 |
ISens5 63% [61% [62% [32% [52% [30% 30% [43% |[21% |
ISpes5 |80% [80% [80% |80% [80% ([80% 80% |80% |[80% |
Kesme 6|7.33 |7.82 763 |7.33 |[782 |763 |[7.33 |7.82 |[763 |
ISens6 |48% [[41% [48% [21% 3% [17% |20% [20% [17% |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
ISpes6 [|90% [90% [90% [90% [90% [p0% |jo0% |90% ||p0% |
OR

Dortl 2 119 [1-2 3.0 14 060 1.8 16 |15 15

Ip Degeri |0.098 [0.78 [0.019 |0.21 |0.32 [0.071 Jjo.15 |0.44 024 |
|%95ClI0.89 Jozs [1.2 082 o22 foos o84 |os3 o7 |
OR

Dortliz |41 |35 7.7 25 1.6 3.3 3.1 |42 3.0

OR

Dortlis 3 138 [1-5 5.5 18 1.1 2.2 1.3 1.2 1.3

lp Degeri ||2.1E-4|0.44  [1.5E-4 [0.036 |0.83  [0.0087 |[0.40 |0.78 |o.48 |
|%95CI|[1.9 Jo53 [2.3 1.0 o047 |12 loss |0.39 064 |
OR

Dortina |77 42 13 31 26 4.0 26 |35 26

OR

Dortin 4 |14 [B7 20 29 2.9 3.1 20 |37 1.4

p Degeri 1'53'5' 1.7E-5 |1.3E-12 |4.9E-5/0.0035 |1.1E-4 |0.027 |0.0046 |0.38
|%95Cl|74 |28 |87 1.7 14 |17 M1 |15  Joes |
OR

Dortina |27 18 45 47 6.1 5.5 3.8 |9.2 2.7
|Ag|rllk Ayarlanmis idrar Cikisi \
sCr veya ||/AKI agsamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI| agamasindan 48

uo once saat once saat once

| [Kohort 1 IKohort 2|Kohort 1 [Kohort 2||Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan [0.924 0.308  [0.924 l0.568 0.924 o717 |
[Ortalamal|1.38 0504 |1.38 lo.sss [1.38 114 |
St 1.48 128  [1.48 146  |1.48 1.24
sapma

p(t-test) | |19.9E-16 || [1.1E-4 || lo.13 |
[Min [1.00E-5 11.00E-5 |1.00E-5 [1.00E-5 [1.00E-5 [1.00E-5 |
IMaks  ||21.5 116.7 215 158 215 600 |
[n (Num.) [[3701 193 |3701 [140  [3701 s |
In (Hasta)|491 193|491 [140 491 l8s |
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yalnizca ||AKI agamasindan 0 saat |AKI agsamasindan 24 AKI asamasindan 48
sCr once saat once saat once
| [Kohort 1 Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 |[Kohort 2|
IMedyan ||0.820 0505 |0.820 lo.s00 0.820 los37 |
[Ortalamal[1.25 1105  |1.25 l0.642 |1.25 l0.851 |
S;'pma 1.41 229 1.4 0.542 |[1.41 1.05
p(t-test) || 027 | [0.0013 | lo.069 |
[Min |1.00E-5 |11.00E-5 |1.00E-5 |1.00E-5 [1.00E-5 |[1.00E-5 |
IMaks  |21.5 167|215 13.00 215 6.0 |
In (Num.) [4661 158 | 4661 |55 4661 |41 |
In (Hasta)[617 158 1617 55 1617 141 |
Yalnizca ||AKI agsamasindan O saat |AKI agamasindan 24 AKI asamasindan 48
uo once saat once saat once
| [Kohort 1 Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan [0.919 l0.270  |0.919 lo.s38  Jlo.919 lo.719 |
[Ortalamal|1.39 0333 [1.39 lo.soo  [|1.39 119 |
f;'pma 1.54 0.414 |[1.54 155  |1.54 1.24
p(t-test) | 13.1E-18 || l4.8E-4 || lo.2s |
[Min [1.00E-5 11.00E-5 |1.00E-5 |1.00E-5 ||1.00E-5 [1.00E-5 |
IMaks  [21.5 467 |215 l15.8  |]21.5 571 |
In (Num.) |[3986 164  |3986 [121  |[3986 73 |
In (Hasta)[525 164 |25 [121 525 73 |
AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI| agsamasindan 48
once saat once saat once
sCr |lyalnizca|Yalnizca|sCr  |lyalnizcal[Yalnizca||sCr  |lyalmzcal[Yalnizca
veya ||sCr uo veya ||sCr uo veya |sCr uo
uo Uo uo
AuCc  Jo.15 Jo.sa  Jo10  |0.32 o.32  [0.32 042 [036  [[043 |
ISE 0.017 [jo.039 [0.016 [0.025 |0.040 [0.027 |j0.032 |0.047 [0.035 |
o 0  |[3585 0 15 [7.8E6 |2.2E-11 |0.0097/0.0038 0.048
;‘KOhO” 3701 |14661 3986 3701 |4661 [3986  [3701 4661 3986
pronort ligs s 164 [140 |55 121 |88 a1 73
IKesme 1]0.215 [0.282 [0.196 |0.423 [0.376 [0.391 0.551 |0.344 [[0.505 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat

AKIl asamasindan 24

AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
ISens1 [[70% [71% [70% |70% [71% [r0% |[70% |[71% |[711% |
ISpes1 4% [o% 3% |14% [15% [12% [23% [13% [20% |
IKesme 2|0.133 [[0.214 [0.119 |0.339 [0.2901 [0.323 0.445 |0.240 |[0.424 |
ISens2 [I80% [81% [80% [80% |80% [80% |81% |80% [81% |
ISpes2 2% 5% 2% 8% 9% |r% [15% |[6% |[14% |
[Kesme 3|0.0977][0.108 ]0.0943 |0.243 [0.104 [0.240 0.249 |0.146 |[0.260 |
ISens3 |90% [91% [90% [90% [91% [90% 191% [90% [[90% |
ISpes3 1% 2% [1% 4% 2% [4% 4% [3% 5% |
Kesme 4|1.42 |1.29 141 [142 129 |1.41  [142 |1.29 141 |
ISens4 4% [19% 1% [11% [7% [12% |22% [12% [26% |
ISpes4 |70% [70% [70% |70% [70% |[70% |70% |[70% |[70% |
IKesme 5|11.88 |1.74 188 |188 |[1.74 [188 |[1.88 |1.74 |1.88 |
ISens5 3% [10% 1% 7% 4% Jrw J[14% [10% [18% |
ISpes5 [I80% [80% [80% [80% [80% [80% ||so% [80% ||80% |
IKesme 6|2.78 [2.58 [2.78 |2.78 258 |[2.78 |2.78 [2.58 |[[2.78 |
Sens6 2% 5% [1% [4% [2% 3% 8% [7% [10% |
[Spes6 |90% [90% [90% |90% [90% [90% 90% [90% [90% |
gt?rtlu , 11 [ose |20 23 |34 2.6 1.0 |14 0.81

lo Degeri |0.79 [0.81 ]0.42 |0.022 [0.067 [0.016 |1.00 |0.56 |[0.58 |
% 95ClI]p.41 o34 [o37 |11 ooz [1.2 050 |0.44 039 |
OR

Dortinz B2 |23 11 47 |12 5.6 20 (4.4 1.7
s 26 |14 50 (33 4 29 1B |22 |12

lp Degeri [0.033 [0.39  |0.037 |6.9E-4/[0.0075 |0.0056 [0.070 [0.14 061 |
|[%95ClI[1.1 Jose2 1.1 16 16 |14 l0.95 J0.77  |o.61 |
OR

Dortius 163 [34 23 6.5 |19 6.3 3.3 |64 2.3

OR

Dortii 4 27 [3-2 86 6.7 (8.8 7.4 1.8 |36 1.6

lp Degeri ||0 l0.0028 |4.2E-10 |6.9E-93.6E-4 |2.5E-8 ||0.070 |0.011 |0.16 |
|%95CI13 |15 |21 35 27 |37 lo.o5 1.3 o84 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
OR . |58 67 350 |13 |29 |15 33 |98 3.0
Instilin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7 / (Agirhik Ayarlanmis Idrar
Cikigi)

sCr veya |AKI agsamasindan 0 saat |AKIl agamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| [Kohort 1 [Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan |74.3 450  |74.3 182 |[74.3 119 |
[Ortalama|[76700 11180000| 76700 242000 ||76700 1416000 |
g;'pma 902000 7480000(902000 2330000902000 2920000
p(t-test) || I3.0E-15 | [0.053 | 0.0017 |
[Min 0.929 1180 |0.929 [2.93  0.929 366 |
IMaks  |[2.49E7 16.00E7 |2.49E7 [2.66E7 |2.49E7 [2.50E7 |
In (Num.) [[3691 1191|3691 [139  ||3691 a7 |
[n (Hasta)[[491 191|491 139 491 7 |
yalnizca ||AKI asamasindan O saat |AKI agamasindan 24 AKI asamasindan 48

sCr once saat once saat once

| [Kohort 1 [Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2|[Kohort 1 [Kohort 2|
[Medyan ]90.2 270 |90.2 [211  90.2 203 |
[Ortalama|[74300 1169000074300 l624000 |[74300 1640000
S;'pma 884000 8750000|884000 3730000884000 7400000
p(t-test) || 11.3E-20 | [3.2E-5 | |5.4E-19 |
[Min lo.929 11.80  [0.929 l17.5  Jlo.929 laog |
IMaks  [2.49E7 18.00E7 [2.49E7 |2.66E7 ||2.49E7 |3.83E7 |
In (Num.) [4641 |57 |4641 |54 4641 41 |
In (Hasta)|617 |57 617 |54 617 41 |
Yalnizca |AKI agsamasindan O saat |AKI agamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat once saat once

| [Kohort 1 IKohort 2| Kohort 1 [Kohort 2|[Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan [75.9 560  [75.9 168  ||75.9 111
|Ortalamal[83100 11390000/ 83100 58400 ||83100 502000 |
Ist. los4000 18090000|984000 l639000 |[984000 3210000
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48
uo once saat dnce saat once
| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
[sapma_ | | | | | | |
p(t-test) |l4.0E-18 14.0E-18 | lo.7s | l9.4E-4 |
[Min l0.929 428  |0.929 2.3  |jo.929 366 |
IMaks  ||2.66E7 16.00E7 |2.66E7 |7020000|2.66E7 2.50E7 |
In (Num.) 3970 1163|3970 [121  |j3g70 |72 |
In (Hasta)[525 1163|5525 121|525 72 |

AKI agsamasindan 0O saat |AK| agsamasindan 24 AKI asamasindan 48

once saat once saat once

sCr yalnizca| Yalnizea|sCr  ||yalnizca|Yalnizca||[sCr  |yalnizca||Yalnizca

veya |sCr uo veya ||sCr Uuo veya |(sCr uo

uo uo uo
lauC  Jo.s7 Jo.71 Jo.ss  |oeo o7z |oes Jo.60 |o.e8 o568 |
ISE 0.017 [0.039 [0.017 [0.025 |0.040 [[0.027 /0.032 |0.046 [0.035 |
p 0 4.3E-8 |0 f41 B l2.0E-8 |[1.1E-11 |0.0019|7.6E-5 [0.072
;‘KOhO” 3691 (4641 3970 [3691 4641 [3970  [3691 |4841 3970
prohot lior 57 163|139 |54 121 fe7 a1 |72
Kesme 1|270 |148 324  |94.7 |[138 |j94.7 [69.2 [100 [59.7 |
ISens1 |70% [70% [71% |71% [70% |[70% |[70% |71% |[71% |
ISpes1 |87 % |66 % 189% |57% |[63% [56% [48% [53% [42% |
[Kesme 2|189 |742 226 |63.8 |[69.8 |61  [32.7 [871 276 |
[Sens2 |80% [81% |80% [81% [[81% [l8B0% [80% [80% [81% |
ISpes2 |78% [45% [82% |45% 3% [45% 27% [49% |23 % |
Kesme 3128 359 155 |34.4 |j55.0 |40.2 183 [254 175 |
ISens3 [190% [91% [90% [91% [91% [90% Jlo1% |90% [90% |
ISpes3 [67% [25% [72% [28% [36% [31% [16% |[19% [15% |
IKesme 4|142  |171 146|142 171 146 142 171 146 |
ISens4 [I88% [65% [91% [55% [65% [54% |l44% |56% |36% |
ISpes4 [[70% [70% [70% [70% |[70% [70% |[70% |70% [70% |
[Kesme 5|204 [254 [209  |204 [254 |209 204 254 |oog |
[Sens5 [[77% [54% [82% [46% [48% [45% [[32% [46% [28% |
ISpes5 [|80% [80% [80% [80% |[80% [80% ||so% |80% |80% |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
Kesme 6/1330 428 344  [330 428 344 ]330 428 344 |
ISens6 |62% [35% [66% [25% [33% [25% |18% [29% [14% |
ISpes6 [90% [[90% [90% |90% [90% [90% 90% [90% |[90% |
OR

Dorti 2 |10 |16 1.5 23 |34 2.0 0.64 |1.00 (0.75

lo Degeri |0.26 [0.41 |0.66 |0.027 [0.067 [0.088 |0.26 [1.00 045 |
|%95cCi|o60 [o52 Jo25 |11 [os2 [ooo 030 [0.29 o35 |
OR

Dortiaa |67 |49 9.0 49 |12 4.5 14 |35 1.6

OR

Dortlis 3 161 24 10 34 |44 3.9 16 |22 1.3

lo Degeri |8.2E-4]j0.099 ]0.0018 |8.1E-4[[0.022 |3.4E-4 |0.13 |0.14 041 |
|%95CI[2.1  [o.85 [2.4 1.7 2 |18 l0.87 |0.77 o688 |
OR

Dortiaz |18 [ 44 69 |15 8.1 3.0 |64 2.5

OR

Dortio 4 48 [B-5 79 78 9.5 7.0 1.9 |4.0 1.4

p Degeri ?fE' 9.9E-5 |8.8E-10 |1.6E-9[2.1E-4 ||6.4E-8 0.033 [0.0053 ||0.26
|%95CI|[17 |25 |20 40 g |35 11 |15 Jo7e |
OR

Dortlua 1120 |17 320 15 |31 14 35 |11 2.8
|Metaloproteinaz inhibitoru 2 / (Agirhk Ayarlanmis idrar Cikisi) \
sCr veya ||AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI agamasindan 48

uo dnce saat donce saat dnce

| |Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |Kohort 2 [Kohort 1 |Kohort 2|
IMedyan ||3.67 211 |3.67 I8.56 |3.67 506 |
[Ortalamal[4040 1135000 |4040 132600 |[4040 20500 |
St.

sapma  |[18800 1300000(48800 295000 48800 151000
p(t-test) || 11.5E-9 | [7.5E-6 | [0.0044 |
IMin 0.0558 10.0718 |0.0558 l0.156 |j0.0558 l0.210 |
IMaks  [[1220000 11.71E7 1220000 132400001220000 1340000
In (Num.) [[3691 1191|3691 139 ||3691 87 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48
uo once saat dnce saat once
| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
n (Hasta)|491 191|491 [139  [491 87 |
yalnizca ||AKI asamasindan O saat |AKI agamasindan 24 AKI asamasindan 48
sCr once saat dnce saat once
| |Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |Kohort 2 [Kohort 1 |Kohort 2|
IMedyan |4.27 117|427 [10.0 427 lo.27 |
[Ortalamal[3820 1344000 |3820 83900 |[3820 104000 |
f;'pma 46500 2280000|46500 472000 |[46500 479000
p(t-test) || 11.2E-23 | [1.2E-17 | |5.7E-23 |
IMin 0.0558 0.0718 [0.0558 lo.670 |lo.0558 |0.248 |
IMaks  [[1220000 11.71E7 |1220000 13240000/[1220000 2680000
In (Num.) |l4641 |57 |4641 54 4641 41 |
In (Hasta)|17 |57 |617 |54 l617 41 |
Yalnizca |AKI agsamasindan O saat |AKI agsamasindan 24 AKI agamasindan 48
uo once saat once saat once
| [Kohort 1 IKohort 2| Kohort 1 [Kohort 2]|[Kohort 1 [Kohort 2|
[Medyan ||3.73 247 |3.73 Is.20  [3.73 las7 |
[Ortalama|[4260 1159000 |4260 26800 ||4260 24800 |
Se:-pma 51700 1410000|51700 295000 51700 166000
p(t-test) || 19.2E-12 | 6.7E-4 | 0.0020 |
[Min 10.0558 10.257 |0.0558 lo.156 |j0.0558 l0.210 |
IMaks  [[1290000 11.71E7 [1290000 13240000[1290000 11340000
In (Num.)||3970 163 |3970 [121 3970 72 |
In (Hasta)|[525 163|525 121|525 2 |
AKI agsamasindan 0O saat |AK| agsamasindan 24 AKI asamasindan 48
once saat once saat once
sCr valnizca|Yalnizca|sCr yalnizcalYalnizcal|[sCr yalnizca||Yalnizca
veya |(sCr uo veya ||sCr uo veya |(sCr uo
uo uo uo
lAuC  |o.s7 Jo72 Jo.se |oe7 [o.71 |07 058 |0.65 056 |
ISE [0.017 |jo.039 |0.017 [0.026 [0.040 [0.027 0.032 |0.047 [0.035 |
p 0 1.3E-8 |0 :'24'5‘ 2.8E-7 |4.6E-10 [0.011 |9.9E-4 ||0.100
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
nKohot 3601 laga1 3970 (3691 la641 3970  [3691 4641 3970
2K°h°” 191 |57 163|139 |54 121 |87 |41 72
[Kesme 1][12.2 |6.56 157 [3.92 |5.25 [3.99 |2.95 |492 269 |
ISens1 [[70% [70% [711% |71% |[70% |70% |70% |71% |[71% |
ISpes1 |86 % [63% [90% |52% |56 % [52% [43% [54% [40% |
[Kesme 2][9.47 467 [109 |2.78 [366 |[288 162 [3.00 130 |
[Sens2 |80% [81% |80% [81% [[8B1% [l8B0% [80% [80% [81% |
ISpes2 [B0% [53% [82% [41% 45% [41% [27% [39% [22% |
[Kesme 3||6.00 |1.46 755 [1.38 |1.87 [1.65 |[0.726 |0.726 [0.719 |
[Sens3 |90% |91% 190% |91% [[01% [90% [91% [90% [e0% |
ISpes3 [66% [22% [72% [23% [27% [27% 2% [11% [12% |
Kesme 4|6.85 |8.25 |7.03 |6.85 |[825 |7.03 685 [825 [r.03 |
ISens4 [I87% [63% [92% [54% [61% [52% []37% |56% |33% |
ISpes4 [[70% [70% [70% |70% |70% |70% [70% [70% [70% |
[Kesme5|050 [116 ]9.84 |950 116 [o.84 Jos0 [116 |0.84 |
ISens5 [180% [53% [84% [45% |[46% [41% I31% |39% 29% |
ISpes5 [I80% [80% [80% [80% |80% [80% [|s0o% |80% [80% |
Kesme 6]115.2 |19.7 [16.0 |152 |[19.7 |16.0 152 |19.7 |16.0 |
ISens6 [64% [37% [69% [26% [37% [26% [21% |24% [19% |
ISpes6 [|90% [90% [90% [90% [90% [90% [jo0% |90% [90% |
CD)ErtI'L'I , [066 [057 1.0 15 2.2 2.0 1.00 [1.00 |1.00

lp Degeri 053 [f0.37  [1.0 lo25 lo14  foose 100 |1.00 100 |
|%95CI|0.19 [0.17 Jo14 o7 077 o.97 [o.50 |o.2e  o.49 |
i 24 20 74 |29 le4 a2z 20 |35 |24
8§nm 5 [#4 |10 9.7 21 1.8 26 16 |26 1.3

lp Degeri |0.0011]0.18  ]0.0023 |0.019 [0.29 [0.0081 |0.16 [0.068 |[0.40 |
|%95CI|1.8 [0.74 2.2 1.1 Jjoso 1.3 lo.84 ]0.93 |o.68 |
8.? Wz M 47 42 3.9 |54 5.2 3.0 (7.4 2.6
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48
uo once saat dnce saat once
| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
OR
Dortli 4 |31 4.8 81 50 5.9 5.7 19 |36 1.5
p Degeri 3.625- 1.7E-4 |7.6E-10 |2.1E-8||2.5E-4 |1.4E-7 |0.040 |0.011 ||0.25
|%95CI[[13 |21 [20 29 23 3.0 1.0 |13 Jo7e |
OR
Dortlia |69 11 330 88 |15 11 3.5 |9.8 2.9
|ins'|'.llin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7 X Serum Kreatinin \
sCr veya ||AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKIl asamasindan 48
uo once saat dnce saat once
| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2
IMedyan [49.1 167 |49.1 196.5  49.1 781 |
[Ortalama||66.8 246  |66.8 156  |l66.8 125 |
St 63.6 242 [63.6 214|636 146
sapma
p(t-test) :138715 1.3E-45 3.9E-16
[Min [2.00 114.0  |2.00 lo.20  [2.00 141 |
IMaks  |769 11630  |769 1820 |l769 845 |
In (Num.) [4155 [190  [4155 144 4155 87 ]
In (Hasta)[494 1190|494 144  |l494 87 |
yalnizca ||AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI| agsamasindan 48
sCr once saat once saat once
| [Kohort 1 Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2|[Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan |54.1 1249 |54.1 165  ||54.1 123 |
[Ortalamal76.1 1349  |76.1 255  ||76.1 201 |
St. 77.6 300 77.6 234 77.6 200
sapma

2.0E-
p(t-test) 133 2.9E-58 5.6E-25
[Min 12.00 421 |2.00 lo.20  |2.00 149 |
IMaks  [973 11180 |973 1020 973 loso0 |
In (Num.) 5178 81 |5178 |55 5178 |44 |
In (Hasta)[620 61 |620 55 1620 44 |
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Yalnizca |AKI agamasindan 0 saat |AK| asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| [Kohort 1 Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 |[Kohort 2|
IMedyan ||50.3 1156  |50.3 lse.3 503 le6.7 |
[Ortalamal|74.2 234 |74.2 41 |74.2 103 |
St 90.4 229 |90.4 205  |00.4 111
sapma

p(t-test) || 3.8E-87 | [1.3E-14 | 0.0080 |
[Min 12.00 1140 |2.00 152  |2.00 141 |
IMaks  |1150 11630 |1150 1820  |[1150 744 |
In (Num.)||4425 1162|4425 [125 4425 70 |
In (Hasta)|[525 1162  |525 125 525 70 |

AKI agamasindan O saat |AK| agsamasindan 24 AKI asamasindan 48

once saat once saat once

sCr |lyalnizca| Yalnizca|sCr  |lyalnizca||Yalnizca||sCr  |yalnizca|[Yalnizca

veya |[sCr uo veya ||sCr Uuo veya |sCr uo

uo uo uo
lauC  Joss Jo.ss ]o.83 |o72 [o.s1 [oro o7 |0.78 Jos2 |
ISE 0.018 [[0.028 [0.020 [0.024 0.035 [[0.027 /0.032 |0.042 [0.036 |
p o lo [® o o |6.0E-14 ||2.6E-7|2.8E-11 |6.2E-4 |
'1‘K°h°” 4155 |5178 4425 |4155 (5178 |4425 4155 |5178  |4425
gKOhO” 190 (61 162  [144 |55 125 |87 |44 70
Kesme 1100 |142 101 |622 |[114 |02 [53.9 [942 [51.4 |
ISens1 |70% [[70% [70% |70% [71% |[70% |70% |[70% |f0% |
ISpes1 [I8B2% [88% [80% [62% [82% [59% |55% |75% |51% |
[Kesme 2]l69.7 912 [70.3 |455 735 |45.4 425 |709 422 |
ISens2 [I80% [80% [80% [81% |[80% [80% |so% [82% ||80% |
ISpes2 [67% [74% [66% |46% |65% [45% |l42% |63% [41% |
IKesme 3|55.6 [623 [521 |349 [528 336 284 [375 [[284 |
ISens3 [90% [90% [90% [90% [91% [90% 91% [91% [[o0% |
ISpes3 [56% [57% [52% [34% [49% [32% [[26% [33% [[26% |
Kesme 4|74.4 825 [76.9 |74.4 825 |[76.9 |[744 |825 769 |
ISens4 |78% [85% [78% |61% [76% |[58% |52% |[75% |j44% |
[Spes4 [[70% [[70% [70% [70% [70% [70% |[70% [70% [[70% |
Kesme 5[96.0 [107 [99.7 ]96.0 [107 Jo9.7 @60 |107 |9o7 |
ISens5 [[71% [75% [70% [50% [73% [44% [[34% |[55% [27% |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
ISpes5 [|80% [80% [80% [80% [80% [80% ||so% [80% |s80% |
Kesme6|135 [156 |145 |135 [156 [145 135 [156 |[145 |
ISens6 [57% [69% [54% [35% [55% [27% |I23% |41% |[19% |
ISpes6 |90% [90% [90% |90% [90% [90% |90% |90% |[90% |
OR

Dortia 2 |47 |P30 44 33 050 ||4.1 20 |1.00 |19

lp Degeri [0.015 [<0.34 [0.022 |0.0055[0.42 [0.0022 |0.13 [1.00 |jo.19 |
|%95ClI|1.4 [>0.31 [1.2 |14 lo.091 1.7 l0.81 |0.20  |o.74 |
OR o 186 a1 78 |27 [100 |50 |50 |47
8§n|u3 11 >10 9.2 54 2.0 5.6 42 |2.3 3.9

lo Degeri |9.8E-5]<0.028 |2.8E-4 |4.4E-5(0.26 |1.1E-4 |6.6E-4]0.22 |[0.0013 |
|%95ClI[3.2 [>1.3 [2.8 |24  0.60 |24 1.8 |00 1.7 |
OR

Dortluz 35 [na 30 12 67 14 9.7 |91 9.0

OR

Dortia 4 P4 750 44 12 |11 11 54 |11 3.3

p Degeri |50~ |<1.1E-4|10E-10 |25 |7.36-6 2868 |4.4E-5/1.0E4 [0.0055
[%95CI|[17  |>69 |14 54 38 a7 24 32 14 ]
OR

Dortina 170 [na 140 26 |30 25 12 |35 7.8
[Metaloproteinaz inhibitor 2 X Serum Kreatinin |
sCr veya ||/AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI| agsamasindan 48

uo once saat once saat once

| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 |[Kohort 2|
[Medyan |[2.35 748  |2.35 l4.24 235 1325 |
[Ortalamal3.24 148 [3.24 lo.27  |3.24 753 |
St 3.35 338 [3.35 211 [3.35 25.3
sapma

p(t-test) | 18.1E-86 | |5.8E-44 | |7.3E-16 |
[Min 0.120 0.840 |0.120 lo.481  0.120 o518 |
IMaks  |51.2 1374 |51.2 189 |51.2 236 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
In (Num.) 4155 1190  |4155 [144 4155 |87 |
In (Hasta)|l494 190  |494 [144 494 87 |
yalnizca |AKI agamasindan O saat |AK| asamasindan 24 AKI asamasindan 48

sCr once saat once saat once

| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2|[Kohort 1 [Kohort 2]
IMedyan |2.60 123|260 I8.26  |l2.60 540 |
[Ortalamal3.74 272 [3.74 [16.7  |j3.74 I8B.58 |
St 4.54 57.8  |4.54 300 |4.54 13.2
sapma

p(t-test) 1 '138'5' 5.7E-67 9.5E-12
[Min l0.120 1140  |0.120 l0.53¢ Jo.120 lo.s00 |
IMaks  |69.5 1374 [69.5 189  [69.5 88.4 |
[n (Num.)|[5178 61 |5178 55 5178 laa |
In (Hasta)[620 61 1620 155 1620 44 |

Yalnizca |AKI agamasindan O saat |AK| agsamasindan 24 AKI agsamasindan 48
uo once saat once saat once
| [Kohort 1 Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2|[Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan |2.40 735  |240 13.93  |2.40 [3.17 |
[Ortalamall4.04 1118 |4.04 l8.75  |4.04 798 |
St 14.6 11.8  [14.6 21.9 148 28.2
sapma
p(t-test) | 13.2E-11 | la.8E-4 || 0.028 |
[Min 0.120 0.840 ]0.120 lo.481 jo.120 o516 |
IMaks  |549 63.3  |5549 213|549 236 |
In (Num.) 4425 1162|4425 [125 4425 70 |
In (Hasta)|525 162|525 [125 525 70 |
AKI agamasindan 0 saat |AK| agsamasindan 24 AKI agamasindan 48
once saat once saat once
sCr yalnizca| Yalnizca|sCr yalnizca|Yalnizca||[sCr  |yalnizca||Yalnizca
veya ||sCr uo veya ||sCr uo veya |sCr uo
uo uo uo
lAUC  |o.s4 Jo.ss |0.83 |0.69 079 067 |0.64 |0.74 060 |
ISE [0.018 [[0.029 [0.020 [0.025 |0.036 [[0.027 ]j0.032 |0.043 [0.036 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48
uo once saat dnce saat once
| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
o o o 0 225 11.1E-15[2.9E10 |1.6E-52.6E-8 0.0042
;‘K"ho” 4155 (5178 |4425 |4155 |5178 |[4425 4155 |5178 4425
pronort loo et 162|144 55 125 |87 |44 |l7o
Kesme 1]4.62 |6.62 1458 ]263 |l472 254 249 [337 [2.34 |
ISens1 [[70% [70% [70% [70% [71% [70% |[70% |70% [70% |
ISpes1 [|81% [88% [79% [55% |[78% [53% |53% |63 % [49% |
[Kesme 2|3.29 |5.39 328 |1.87 |3.22 [1.87 168 |257 163 |
ISens2 [I80% [80% [80% [81% |[80% [80% [[80% |82% [80% |
ISpes2 [|66% [82% [65% [39% |61% [38% [[33% |50% [31% |
[Kesme 3|2.47 [3.16 [2.47 |1.55 [1.91 |1.55 |1.44 [1.73 [[1.44 |
ISens3 [90% [90% [90% [90% 191% [90% [|91% |91% [90% |
ISpes3 [52% [60% [51% [30% |35% [30% [[26% |31% [26% |
[Kesme 4|3.56 [3.92 [3.64 |3.56 [3.92 |[364 356 [3.92 364 |
ISens4 [78% |87 % |[77% |56% |[76% |54% [41% [68% [36% |
ISpes4 [[70% |70% [70% [70% |[70% [70% |[70% |70% [[70% |
Kesme 5|l4.53 |5.07 [471 453 |5.07 471|453 |507 471 |
[Sens5 |71% |82% 169% [46% [[62% [42% [37% [61% [29% |
ISpes5 |80% |80% 180% [80% [[8B0% [l80% [80% [80% [80% |
lKesme6|6.31 [7.11 |6.73 |6.31 711 673 |6.31 711|673 |
Sens6 |56 % |66 % [56% [28% |55% [24% [21% [34% [16% |
[Spes6 |90% |90% 190% |90% [[90% [[90% [90% [90% [e0% |
OR
Dortia 2 P17 40 7.6 26 1.0 26 26 [1.2 2.2
lo Degeri [0.011 [0.21  [0.0072 |0.0081[1.0  [0.0097 |[0.033 |0.74 [0.095 |
|%95ClI|[1.5 Jo45 [1.7 1.3 025 1.3 1.1 ]o.33 o8 |
8.5 oo 18 |38 33 52 4.0 55 6.2 (4.7 5.3

R
CD)M.U 5 12 |50 15 30 |20 3.1 39 (1.3 3.6
lo Degeri ||3.7E-5/0.14  [1.9E-4 ]0.0020(0.26  [0.0024 |[0.0013]0.74  |0.0027 |
|%95CI|3.7 Jos8 |37 15 Jloso 1.5 1.7 Jo34 16 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dbnce saat donce

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
OR

Dortlil3 39 43 64 5.9 6.7 6.3 9.1 4.7 8.4

OR

Dortlis 4 52 53 64 7.0 10 6.2 5.1 7.6 3.3

p Degeri |:>%" [8.5E5 |6.1E-0 [22E-9[1.2E5 |1.3E7 [8.6E-51.4E-4 [0.0055
[%95CI17 |73 |16 3.7 36 3.1 23 J27 14 ]
OR

Dortliid 160 |[380 260 13 28 12 12 22 7.8

instlin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7 X Serum Kreatinin / (Agirhk
Ayarlanmig ldrar Cikisi)

sCr veya ||/AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI| agamasindan 48

uo once saat dbnce saat dbnce

| [Kohort 1 IKohort 2| Kohort 1 [Kohort 2||Kohort 1 |Kohort 2|
IMedyan |54.6 527 |54.6 [181  |54.6 118 |
[Ortalamal|58700 11510000| 58700 (253000 |[58700 1474000 |
St.

sapma 266000 1.25E7 |666000 2180000666000 3610000
p(t-test) | 11.5E-11 | l0.0041 | [1.0E-5 |
[Min 0.318 13.00 |0.318 [2.32  ]0.318 246 |
IMaks  |1.52E7 11.63E8 |1.52E7 [2.26E7 |[1.52E7 3.25E7 |
In (Num.) |[3574 1187  |3574 137 ||3574 85 |
In (Hasta)[[490 187 J490 [137 490 5 |
yalnizca ||AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI agamasindan 48
sCr once saat dnce saat dnce

| |Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |Kohort 2 [Kohort 1 |Kohort 2|
IMedyan ||67.7 430  |67.7 1317 677 229 |
[Ortalama||59500 12770000|59500 641000 |59500 13080000
St.

sapma 687000 1.59E7 |687000 3450000687000 1.55E7
p(t-test) || |11.4E-26 | |l5.1E-8 | |2.0E-32 |
IMin 0.318 13.73  |0.318 1127 jo.318 475 |
IMaks  |1.52E7 11.18E8 |1.52E7 |2.26E7 |1.52E7 |9.50E7 |
In (Num.)|l4492 57 |4492 54 14492 141 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48
uo once saat dnce saat once
| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
n (Hasta)[616 57 616 54 l616 a1 |
Yalnizca ||AKI asamasindan O saat |AKI agamasindan 24 AKI asamasindan 48
Uuo once saat once saat once
| |Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |Kohort 2 [Kohort 1 |Kohort 2|
IMedyan |56.8 638 [56.8 l177  |s6.8 108 |
[Ortalama||66200 11740000[66200 [101000 [[66200 576000 |
St 769000 1.35E7 |769000 1090000769000 3980000
sapma
p(t-test) || 11.3E-13 | lo.e3 | |5.3E-6 |
IMin 0.318 13.00 [0.318 [2.32  o.318 246 |
IMaks  |2.26E7 |11.63E8 |2.26E7 [1.19E7 |2.26E7 13.25E7 |
In (Num.)||3847 1159|3847 [119 3847 70 |
In (Hasta)||524 159|524 119|524 70 |
AKI agamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI| agsamasindan 48
once saat once saat once
sCr |lyalnizca|Yalnizca|sCr  |lyalnizcal|Yalnizca||sCr  |yalnizca|[Yalnizca
veya ||sCr uo veya ||sCr uo veya |sCr uo
Uo uo uo
IAUC  |o.o0 o.81 091 |0.74 079 [0.72 o5 |0.73 [0.61 |
ISE 0.015 [j0.035 [0.016 [0.025 [0.037 [[0.027 j0.033 |0.045 [0.036 |
o o o 0 |0 |[2.9E-15]l6.7E-16 |[8.7E-6]2.5E-7 [[0.0019 |
:‘K°h°” 3574 (4492 3847 3574 [4492 [3847  ||3574 |4492 |[3847
2K°h°” 187 |57 159 [137 |54 119 85 |41 70
IKesme 1|305 [200 |370 |100 [168 |95.6 |62.3 |97.7 |l455 |
ISens1 [[70% [[70% [70% [70% [70% [71% |[71% |[71% |[70% |
ISpes1 |91% [79% [92% [68% [74% [65% |54% |61% |[44% |
Kesme 2|[182  |109  [203  |58.3 128 549 [322 |746 257 |
[Sens2 |80% |81% 181% [80% [[81% [81% [80% [80% [80% |
ISpes2 [I83% [63% [83% [52% |68% [49% [[36% |53% [30% |
Kesme 3111|520 139  |246 |[253 242 148 [41.1 148 |
Sens3 [|90% [91% [91% [91% 91% [91% [91% [90% [90% |
ISpes3 |[71% |43% |75% [30% [[26% [29% [20% [37% [20% |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7 \

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
[Kesme 4]l108 |140  [114  |108 140  |114 108 |140 114 |
ISens4 |91% [74% [93% [69% [78% [65% |52% [56% [[49% |
[Spes4 [[70% [[70% [70% [70% [70% [70% |[f0% [70% [[70% |
Kesme 5|1164 212 [174  |164 212|174 164 |212 174 |
ISens5 |82% [67% |86% |55% [61% [50% [34% [51% [[30% |
ISpes5 [|80% [80% [80% [80% |80% [80% [[80% |80% [80% |
IKesme 6|272 [390 [307 |272 390 [307 272 [390 |[s07 |
ISens6 [[72% |56 % [73% [31% [46% [24% [25% |41% [21% |
ISpes6 |90% [90% [90% |90% [90% [90% |90% |90% |[90% |
OR

Dortia 2 25 [[3-0 2.0 24 050 |[1.8 14 [1.0 1.6

lp Degeri |0.27 |0.18 057 ]0.039 042 o.17  Jo41 1.0  Jo30 |
|%95Cl|o49 |oe1 o118 |10 0091 [o79 Jjoe2 |o20 |os7 |
OR

Dortiiz 13 |15 22 55 2.7 4.1 3.2 |50 3.6

OR

Dortin 3 111 45 15 3.2 3.3 2.8 24 |44 2.1

lo Degeri ||0.0011][0.054 [0.0085 |0.0047]/0.038 |[0.0080 0.019 |0.022 |[0.063 |
|%95Cl|26  [oes J20 |14 11 13 12 |12 Joos |
OR

Dortiiz F8 |21 120 71 |10 6.1 51 |15 4.7

OR

Dortia 4 |95 21 160 12 9.0 8.2 38 |75 3.2

o Degeri 1 bSE' 3.0E-5 |3.9E-7 ffE' 3.4E-5 |4.3E-9 |[2.0E-4]0.0011 |0.0028
|%95CI|23 |50 |23 56 32 |40 1o J22 Jhs |
OR

Dortina 380 |88 1200 |24 |25 16 7.7 |25 6.8
|Metaloproteinaz inhibitoru 2 X Serum Kreatinin / {Agirlik Ayarlanmis idrar Cikisi) \
sCr veya ||/AKI agsamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI agamasindan 48

uo once saat once saat once

| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan ||2.57 245  |257 760 |l2.57 lag7r |
[Ortalamal[3180 185900 |3180 148200 3180 24200 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
f;'pma 39700 610000 |39700 479000 [39700 192000
p(t-test) | 16.8E-15 | [2.2E-7 | 9.0E-5 |
[Min lo.0191 0.149  |0.0191 lo.124  Jo.0191 |o.0903 |
sCr veya ||AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI| agsamasindan 48

uo once saat once saat once

| |Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |Kohort 2||Kohort 1 |Kohort 2|
IMaks  |[1340000 16330000/ 1340000 15510000(1340000 1740000
[n (Num.) ||3574 187 |3574 137 |3574 85 |
|n (Hasta)]490 [187 490 137 J4%0 85 |
yalnizca ||AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI| agsamasindan 48

sCr once saat dnce saat once

| [Kohort 1 IKohort 2| Kohort 1 [Kohort 2|[Kohort 1 [Kohort 2|
[IMedyan |3.21 118.8  |3.21 [14.8  |3.21 lo.46 |
[Ortalama|[3150 1286000 |3150 122000 |[3150 247000 |
S;'pma 39200 1490000|39200 762000 ||39200 1390000
p(t-test) |4.5E-35 4.5E-35 | [1.7E-21 | [1.3E-29 |
[Min 10.0191 0.149  |0.0191 0418 ]j0.0191 [0.221 |
IMaks  [[1340000 19440000 1340000 I5510000][1340000 8840000
In (Num.)|14492 57 |4492 54 14492 141 |
In (Hasta)|[616 57 (616 54 616 a1 |
Yalnizca |AKI asamasindan O saat |AKI agamasindan 24 AKI agamasindan 48

Uuo once saat once saat once

| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 [Kohert 2 [Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan |2.66 297|266 [7.01 266 501 |
[Ortalamal|[3450 1101000 |3450 l48300 |[3450 29300 |
St 42800 660000 |42800 505000 (42800 211000
sapma

lp(t-test) || |3.4E-18 | |2.0E-6 | |2.5E-5 |
[Min [0.0191 l0.180 |0.0191 lo.124  Jjo.0o191 l0.0003 |
IMaks  [[1340000 16330000 1340000 |5510000|[1340000 1740000
[n (Num ) |[3847 1159|3847 [119  ||3847 70 |
In (Hasta)[524 1159|524 [119 524 70 |
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AKI agamasindan 0 saat

AKIl asamasindan 24

AKI asamasindan 48

once saat once saat once

sCr |lyalnizca| Yalnizca|sCr  |lyalnizcal|Yalnizca||sCr  |valnizca|[Yalnizca

veya ||sCr uo veya ||sCr Uuo veya |sCr uo

uo uo uo
lAUC  |o.o0 [o.81  Jo.91 |o.71 [o.78  [0.70 J0.63 [0.71 061 |
ISE [0.015 [0.035 [0.016 [0.025 [0.038 [0.027 [0.033 |0.046 [0.036 |
lp o o o lo |1.3E-13||3.0E-13 |[7.8E-5|6.4E-6 [0.0035 |
;‘K"ho” 3574 [4492 (3847 |3574 |[4492 [3847 3574 (4492 3847
prohort lugz sz 159 [137 54 119 g5 a1 70
IKesme 1]113.4 |8.23 154 |428 |7.88 |413 [2.80 |411 197 |
ISens1 [[70% [70% [70% [70% [70% [71% |[71% |[71% |[70% |
ISpes1 |90% [76% [90% [65% [75% |[63% |52% |57 % |[41% |
Kesme 2||8.84 |4.92 979 [2.39 428 [239 145 |3.03 121 |
ISens2 [I80% [81% [81% [80% |81% [81% [|80% |80% [80% |
ISpes2 |84% [62% [84% |48% [58% [47% |34% [48% [290% |
IKesme 3|5.36 [3.10 [6.44 [1.08 |1.84 [1.14 Jj0.721 |1.88 [0.721 |
ISens3 |90% [91% [91% |91% [91% [91% 191% [90% [[90% |
ISpes3 [[71% [49% [74% [27% |35% [28% [[19% |36% [[19% |
IKesme 4|5.15 [6.69 |547 |515 669 |547 515 |6.69 547 |
ISens4 [91% |[74% |94% [65% [[74% [B61% [48% [56% [44% |
ISpes4 [[70% |70% [70% [70% |[70% [70% |[70% |70% [[70% |
Kesme 5|7.55 [9.91 810 |755 |po1 810 755 [9.81 810 |
[Sens5 |83% |68 % 187% |50% [[57% [46% [39% [46% [34% |
ISpes5 |80% [80% |80% [80% [[8B0% [|8B0% [80% [80% [80% |
lKesme 6[13.4 [17.9 |150 |134 179 |150 134 |179 |50 |
ISens6 [[70% |51% [70% [31% |[46% [29% [[22% |34% [17% |
ISpes6 [|90% [90% [90% [90% |90% [90% [|90% |90% [90% |
ggruu , 15 |20 2.0 1.7  |0.60 |2.1 1.5 |1.3 1.3
lp Degeri |0.66 [0.42 |0.57 |0.16 [0.48 [0.063 |0.32 [0.74 |0.53 |
|%95CI|025 [o.37 Jo18 |0.82 [o.14 |0o96 |0.67 |0.3¢4 o057 |
DRy (00 1122 35 |25 |47 |34 |a7 B0
OR s 12 55 14 24 18 [33 |24 |23 |19
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
lp Degeri ||8.5E-4/0.026 [0.010 ]0.013 |0.29  [0.0019 |jo.019 |0.18 |0.098 |
|%95cCl|28 12 19 1.2 lo.60 |15 1.2 Joeo Jos9 |
85 s |50 |25 110 |47 |54  Jro |51 |74 lad

OR o5 |1 170 |69 76 |73 |37 |58 |28
Dortli 4

o Degeri }'07'5' 3.0E-5 |3.7E-7 3'07'5' 2 2E-5 [34E-8 ||2.8E-4]0.0012 [0.0048
|%95ClI|24 |50 |23 3.7 3.0 |[36 1.8 [20 |14 |
OR

Dortina 390 |88 1200 |13 |19 15 75 |17 5.9
|ins'|'.|Iin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7 X Metaloproteinaz inhibitoru 2 \
sCr veya |AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat once saat once

| [Kohort 1 Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2|[Kohort 1 [Kohort 2]
IMedyan [0.235 1106 ]0.235 lo.471  jo.235 0.331 |
[Ortalamal0.447 247 [0.447 [1.53  l0.447 [1.07 |
St 0.662 6.91 0.662 449  ||0.662 2.76
sapma

p(t-test) | |1.6E-67 || |o.0E-35 || [2.2E-14 |
[Min 10.0240 10.0240 |0.0240 10.0240 |0.0240 [0.0240 |
IMaks  |[13.2 1839 132 [30.1  [13.2 233 |
In (Num.) 4360 1193|4360 [146 4360 [EE |
In (Hasta)|j495 193 |a95 [146 495 o |
yalnizca ||AKI agamasindan O saat |AKI asamasindan 24 AKIl asamasindan 48

sCr once saat once saat once

| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
IMedyan [0.258 1114 ]0.258 lo.894 |o.258 l0.740 |
[Ortalamal|0.521 377 |0.521 I3.14  Jo.521 134 |
St 0.864 1.4 |0.864 6.98  ||0.864 1.92
sapma

p(t-test) || 11.2E-64 | [1.7E-67 | 6.2E-10 |
[Min l0.0240 10.0270 |0.0240 [0.0331 [0.0240 0.0357 |
IMaks  |16.4 1839 [16.4 [39.1  |l16.4 I8.59 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
In (Num.) ||5431 81 |5431 |56 5431 |44 |
n (Hasta)|621 61 621 56 621 a4 |
Yalnizca ||AKI asamasindan 0 saat |AKI agamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat once saat once

| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2|[Kohort 1 [Kohort 2]
IMedyan [0.239 1106 ]0.239 lo.446 |jo.239 0.304 |
[Ortalamal[0.526 1254 |0.526 [1.47  Jo0.526 lo.o78 |
S;'pma 1.63 8.41 1.63 6.42  |1.63 2.91
lp(t-test) | 11.3E-29 || l4.8E-8 | 0.021 |
[Min 10.0240 10.0240 |0.0240 10.0240 |[0.0240 0.0240 |
IMaks  |[80.6 1103 |80.6 [70.5 806 233 |
In (Num.) 14633 165 4633 [127 4633 72 |
In (Hasta)|526 [165  |526 127 526 2 |

AKI agsamasindan O saat |AKI asamasindan 24 AKIl asamasindan 48

once saat once saat dnce

sCr valnizca|Yalnizca|sCr yalnizcal|Yalnizca ||sCr valnizca||Yalnizca

veya ||sCr uo veya ||sCr uo veya |sCr uo

uo uo uo
lauc  Joso [o.74 Jo79 |oes [o.71  |oe4 o059 |oe67 055 |
ISE 0.019 [0.037 [0.021 [0.025 [0.039 [[0.027 |j0.032 |0.045 [0.035 |
Ip o [3.3E-11 0 |6.6E-9/[1.1E-7 |5.0E-7 |[0.0060[1.8E-4 [0.20 |
nKOMOT flasso 5431 4633 4360 (5431 (4633 (4360 (5431 (4633
pronort gz e 165 |146 |56 127 Jso a2
[Kesme 1]0.528 [0.450 [0.546 [0.199 [0.382 [0.214 |jo.159 |0.303 |0.155 |
ISens1 [[70% [70% [70% [71% |[71% [70% |[71% |70% [[71% |
ISpes1 |[74% |67 % |74% [45% |[62% [47% [39% [55% [38% |
[Kesme 2]0.342 [0.174 [0.342 0.160 |0.126 [0.169 [0.127 |0.160 |0.105 |
ISens2 [I80% [80% [80% [80% |80% [80% [[81% |82% [81% |
ISpes2 [61% [38% [61% [39% [31% [40% [33% [36% [29% |
[Kesme 3[0.179 [0.101 |0.188 |0.0769/[0.0769 [0.0954 [0.0392/0.0549 [0.0392 |
[Sens3 |90% |90% 190% ]90% [[01% [91% [o1% [91% [e0% |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
ISpes3 |142% [26% [43% [22% [20% [27% |[11% [15% [11% |
[Kesme 4|0.448 [0.504 |0.468 |0.448 [0.504 [0.468 0.448 |0.504 |[0.468 |
ISens4 |74% [67% |73% |52% [62% [48% |44% [55% |[35% |
ISpes4 [[70% |70% [70% [70% [70% [70% [[70% |70% |[70% |
[Kesme 5|0.647 [0.716 |0.686 |0.647 [0.716 [0.686 |0.647 |0.716 |[0.686 |
ISens5 [|63% [61% [61% [37% |55% [31% [[30% |50% [[19% |
ISpes5 |80% [80% [80% |80% [80% [80% |80% [80% [[80% |
IKesme 6|1.09 [1.22 [1.17 |1.09 122 |1.17 109 [1.22 117 |
[Sens6 [50% [48% [48% [23% [43% [21% [[19% |30% [[15% |
ISpes6 [|90% [90% [90% [90% [90% [00% [[o0% |90% [p0% |
OR

Dortia 2 B0 |13 4.3 23 |[1.1 2.8 1.3 1.2 1.3

lp Degeri ||0.0067[0.59  |0.0037 |0.0064|0.80 [0.0024 |[o.50 |0.78 048 |
|%95CI|14 Jo46 |16 1.3 Jo41 |14 loes |0.39 os4 |
OR

Dortiiz B8 |39 11 41 |3.2 5.4 24 |35 2.6

OR

Dortii 3 136 |15 5.7 18 1.3 2.5 14 1.2 15

lp Degeri [0.0016/0.44 |3.5E-4 |0.071 |[062 |0.0095 [0.33 [0.78 024 |
|%95cCI|[16 [o53 |22 l0.95 lo.48 1.2 072 Jo39 Jo7e |
OR

Dortius 17-2 42 15 33 |35 4.8 26 |35 3.0

OR

Dortia 4 119 |65 24 43 |47 4.6 20 |4.1 1.4

o Degeri 1'53'5' 22E-5 |3.6E-12 |21E-7[2.4E-4 [2.4E-6 ||0.030 [0.0023 [0.38
|%95Cl]9.1 Jo.7 9.9 25 2o |24 11 1.7 Joss |
OR

Dortiua 138 |18 60 75 |11 8.6 36 9.9 2.7

X Serum Kreatinin

instilin benzeri buyume faktor baglayici protein 7 X Metaloproteinaz inhibitoru 2

sCr veya
uo once

AKI agamasindan 0 saat

AKI agamasindan 24
saat once

AKI asamasindan 48
saat once

| [Kohort 1

IKohort 2| Kohort 1

[Kohort 2||Kohort 1

[Kohort 2|
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
IMedyan ||0.165 1119 |o.165 lo.409 |0.165 l0.303 |
[Ortalamal|0.366 380  |0.366 [2.00  0.366 140 |
f;'pma 0.694 126  [0.694 6.72  0.694 4.99
p(t-test) | 16.0E-63 | [2.7E-42 | 5.1E-22 |
[Min 10.00240 0.0168 0.00240 l0.0152 ]0.00240 [0.0169 |
IMaks  |15.7 156 [15.7 l64.1 157 431 |
In (Num.) |4155 1190  |4155 [144  |la155 a7 |
In (Hasta)[494 190 494 [144 404 87 |
yalnizca |AKI asamasindan O saat |AK| agsamasindan 24 AKI asamasindan 48

sCr once saat once saat once

| [Kohort 1 Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan [0.193 193  ]o.193 lo.o80 0.193 o634 |
|Ortalamal(0.475 740  |0.475 l4.19  Jo.475 196 |
S;'pma 1.10 216 [1.10 9.87  |1.10 4.23
p(t-test) || |3.0E-94 | |7.3E-74 | |3.8E-17 |
[Min 10.00240 10.0747 [0.00240 10.0152 0.00240 l0.0178 |
Maks  [|31.2 156 |31.2 le4.1 312 l25.5 |
In (Num.)||5178 X |5178 |55 5178 a4 |
In (Hasta)|[620 61 |20 55 |620 laa |
Yalnizca ||AKI agsamasindan O saat |AKI asamasindan 24 AKI agamasindan 48

uo once saat donce saat once

| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2]
IMedyan |0.171 1118 [0.171 l0.387 ]0.171 l0.275 |
[Ortalamal|0.552 285 |0.552 [2.16  ]0.552 .32 |
St 3.66 4.83  |3.66 11.7  ||3.66 5.36
sapma

p(t-test) || 11.2E-14 | [1.6E-5 | lo.oss |
[Min 10.00240 10.0168 |0.00240 l0.0208 ||0.00240 [0.0169 |
IMaks  |197 38.0  |197 128 |l197 431 ]
In (Num.) 4425 1162|4425 125  |l4425 70 |
In (Hasta)||525 162  [525 [125  [525 70 |
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AKI agamasindan 0 saat

AKIl asamasindan 24

AKI asamasindan 48

once saat once saat once

sCr |lyalnizca| Yalnizca|sCr  |lyalnizcal|Yalnizca||sCr  |valnizca|[Yalnizca

veya ||sCr uo veya ||sCr Uuo veya |sCr uo

uo uo uo
lAUC  |o.84 [o.84 [0.83 |0.69 [0.77 [067 0.63 [0.73 059 |
ISE [0.018 [0.032 [0.020 [0.025 [0.037 [0.027 [0.032 |0.044 [0.036 |
0 o o 0 >9E |2.9E-13|3.0E-10 [4.1E-5[1.4E-7 [0.011
?KOhO” 4155 5178 4425 |4155 |5178 ||4425  ||4155 [5178 4425
2K°h°” 190 (81 162  |144 |55 125 |87 |44 70
[Kesme 1|0.486 [0.460 ]0.544 |0.187 [0.466 [0.187 |0.145 [0.320 |[0.134 |
[Sens1 [[70% [[70% [70% [70% [71% [70% 0% [70% [[70% |
ISpes1 [I8B0% [75% [81% [53% [75% [53% |l46% |65% |44% |
[Kesme 2]0.307 [0.289 [0.336 |0.119 [0.229 [0.119 |[0.114 |0.153 |0.110 |
ISens2 |80% [80% [80% |81% [80% [80% 80% [82% |[80% |
ISpes2 |68% [62% [69% |41% [55% [40% 39% [43% [[38% |
[Kesme 3|0.170 [0.243 [0.170 |0.0773][0.0984 [0.0773 0.0404/0.105 |[0.0400 |
ISens3 |90% [90% [90% [90% [91% [90% 91% |[91% [e0o% |
ISpes3 |51% [57% [50% [30% [31% [29% [17% [33% [17% |
[Kesme 4|0.332 [0.386 [0.348 ]0.332 [0.386 [0.348 0.332 [0.386 |[0.348 |
[Sens4 |78% |[72% 180% |56% [[73% [54% [44% [66% [37% |
ISpes4 [[70% [70% [70% [70% [70% [70% [[70% |70% |[70% |
[Kesme 5]|0.487 [0.580 [0.518 ]0.487 |0.580 [0.518 |[0.487 |0.580 |0.518 |
ISens5 |69% [69% [70% |44% [64% [38% 33% [52% [[29% |
ISpes5 |80% [80% [80% |80% [80% [80% 80% [80% |[80% |
[Kesme 6|0.831 [0.998 ]0.934 |0.831 [0.998 [0.934 0.831 |0.998 |[0.934 |
ISens6 [59% [62% [57% [28% [49% [23% [21% [39% |16% |
ISpes6 [|90% [90% [90% [90% |90% [90% [[90% |90% [90% |
ggrtl'u , [B7 |80 |47 25 1.8 2.7 1.7 |23 1.7
lo Degeri ||0.0054/<0.097 [0.015 [0.011 |0.37  [0.012 Jj0.15 |0.22 [o0.18 |
|%95CI|1.7  [>072 [1.3 1.2 Jos1 1.2 l0.82 Jo.s0 Jo.78 |
OR i |20 [na 18 50 6O [s8 |37 |e1 |37
IOR 11 [>13 |85 33 [15 |42 o |27 o |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
Portu3 || | | | | [ | | |
lp Degeri ||6.0E-5/<0.013 [4.8E-4 |7.1E-4]0.53 [1.2E-4 |j0.058 |0.15 [0.072 |
|%95CI|35 |[>1.7 |26 1.6  lo.42 |20 lo.os |0.71  |o.94 |
R s 37 e 28 |64 |53 e 42 |10 |43

OR b2 |43 |45 68 9.7 6.4 3.3 (8.8 2.3
Dortlu 4

p Degeri }'15'5' <2.0E-4 |9.4E-11 |4.2E-9|[1.6E-5 |3.2E-7 ||7.1E-4|3.7E-4 0.027
|%95CI|[17  |>6.0 |14 36 3.5 3.1 e  [27 1.1 |
ggm.u 4 [160 |na 140 13 |]27 13 6.4 |29 4.9
Instilin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7 X Metaloproteinaz inhibitoru 2 /
{Agirhik Ayarlanmis Idrar Cikigi)

sCr veya ||AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AK| agamasindan 48

uo once saat once saat once

| |Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |Kohort 2||Kohort 1 |Kohort 2|
IMedyan [0.256 13.58  |0.256 lo.795 [0.256 0425 |
[Ortalama||423 175600 |423 4110 Jl423 14420 |
St.

sapma 850 780000 (6850 34800 6850 36200
p(t-test) | 14.9E-9 | l6.2E-6 | [2.3E-5 |
[Min [0.00112 10.00216 |0.00112 l0.00726 |[0.00112 0.00439 |
IMaks  |247000 11.03E7 |247000 1344000 [[247000 1335000 |
In (Num.) [[3691 1191|3691 139 |3691 87 |
In (Hasta)|[491 1191|491 139 |l491 87 |
yalnizca |AKI agsamasindan 0O saat |AKI| asamasindan 24 AKI asamasindan 48

sCr once saat once saat once

| [Kohort 1 Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 |[Kohort 2|
IMedyan [0.324 11.94 ]0.324 [1.61  jo.324 lo.883 |
[Ortalama|[395 1191000 |395 10600 395 33500 |
St 6320 1360000(6320 55600 6320 151000
sapma

p(t-test) | 18.6E-22 | 8.2E-18 | [2.3E-42 |




111

|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48
uo once saat dnce saat once
| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
Min [0.00112 10.00216 [0.00112 lo.0352 [j0.00112 |0.00610 |
IMaks  |247000 11.038E7 |247000 344000 |[247000 772000 |
In (Num.) 4641 |57 | 4641 |54 14641 41 |
[n (Hasta)|617 57 |e17 b+ 617 a1 |
Yalnizca |AKI agamasindan O saat |AK| asamasindan 24 AKI asamasindan 48
uo once saat dnce saat once
| |Kohort 1 Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 |Kohort 2|
IMedyan [0.266 1440  |0.266 lo.649 ||o.266 l0.375 |
[Ortalamal[492 188600 |492 1890  |492 5340 |
S;'pma 8570 844000 (8570 20700 8570 39800
|p(t-test) ||4.9E-11 14.9E-11 | lo.o09 | l4.7E-5 |
[Min [0.00112 0.00514 [0.00112 [0.00726 [|0.00112 [0.00439 |
IMaks  [344000 11.03E7 [344000 |228000 ||344000 335000 |
In (Num.) |[3970 163  |3970 [121  |j3g70 |72 |
In (Hasta)|525 1163|525 [121 525 |72 |
AKI| asamasindan 0 saat | AKI asamasindan 24 AKI| agsamasindan 48
once saat once saat once
sCr yalnizca| Yalnizca|sCr yalnizca|Yalnizca|[sCr  |yalnizca||Yalnizca
veya |sCr Uuo veya ||sCr Uuo veya |sCr uo
uo uo uo
lauc  |ose [o74 |o.ss |oe8 [o.71  [067 059 |0.67 |[0.56 |
ISE 0.017 |o.038 |0.018 [0.025 [0.040 |[0.027 |[0.032 [0.047 |0.035 |
0 0o [s.4E-10]0 ‘1"20'5' 7.3E-8 |8.7E-10 |0.0055|2.2E-4 ||0.12
nKohort 3601 laga1 3970 (3691 la641 3970  [3691 4641 3970
gKOhO” 191 |57 163 [139 |54 121 |87 |41 72
IKesme 1][1.40 J0.784 [1.78 ]0.319 |0.423 [0.319 |jo.176 |0.367 [0.149 |
ISens1 |70% [70% [71% |71% [70% [70% |70% |[71% |[71% |
ISpes1 |85% [69% [87% |55% [56% |[54% |42% [53% |[38% |
[Kesme 2|0.869 [0.222 ]0.983 |0.156 [0.193 [0.185 0.0830/0.179 |[0.0632 |
ISens2 |80% [81% [80% [81% [81% [80% |80% |80% |[81% |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dbnce saat donce

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
ISpes2 [[77% [42% [78% [39% [40% [43% |]28% |38% |24 %

[Kesme 3)0.427 [[0.0632 |0.488

|0.0707/[0.0797 [0.0959 [0.0220]0.0314 [0.0220

|
|
ISens3 |90% [91% [90% |91% [91% [90% 91% [90% |[90% |
ISpes3 [62% [21% [63% [26% [24% [30% [[12% |14% [12% |
[Kesme 4|0.628 [[0.800 |0.669 |0.628 [0.800 [0.669 |0.628 |0.800 |[0.669 |
0 0, 4] 4] 0 0, 0 [+ 0
ISens4 [I85% [68% [88% [55% |63% [50% [l44% |59% [38% |
ISpes4 |70% [70% [70% |70% [70% |[70% |70% |[70% |[70% |
IKesme 5|1.04 [1.36 [1.14 |1.04 [1.36 |[1.14 |1.04 [1.36 |[1.14 |
0, 0 0, 0, 0 o 0 o] 0,
ISens5 |77% [56% [79% |45% [54% [40% 132% |44% |[28% |
ISpes5 [|80% [80% [80% [80% |80% [80% |[so% |80% [80% |
[Kesme 6]2.07 |2.81 224 |2.07 |2.81 [224 |2.07 |281 224 |
[Sens6 [59% [39% [62% [27% [44% [26% [21% [32% [[17% |
ISpes6 |90% [90% [90% |90% [90% [90% |90% |90% |[o0% |
OR
oo 14 100 |20 17 1.5 1.9 1.1 |1.2 1.1
Dortlh 2
lo Degeri |0.57 [1.00 |0.42 |0.14 [0.44 [0.080 |0.73 |0.76 |[0.86 |
|%95cCl|0.44 Jo32 Jo37 |o8s [o53 o092 Jos7 |0.37 o522 |
gi?rtli)z 44 |31 11 3.2 4.2 4.0 22 (3.9 2.2
OR
Dortii 3 62 |10 13 25 1.5 3.1 14 |2.2 1.3
lo Degeri [1.8E-4[1.0  |4.3E-4 |0.0046[0.44 [0.0014 [0.33 |0.14 040 |
|%95CI |24 [o32 |32 1.3 Jo.53 |15 lo.72 |o.77  Jjoss |
OR s |16 31 |56 47 42 |61 |27 |64 |26
OR
Dortin 4 I35 [6-7 75 51 5.1 5.3 20 |38 1.4
p Degeri || >F" |1.6E-5 |1.5E-0 |3.5E-8[2.9E4 [5.1E-7 |0.030 |0.0076 |0.32
15
|%95ClI|l14  |2.8 |18 29 21 |28 11 |14 Jo72 |
OR e |88 |18 300 [e2 12 |10 36 |10 |27

insuilin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7 X Metaloproteinaz inhibitoru 2
X Serum Kreatinin / (Agirhk Ayarlanmis Idrar Cikisi)
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sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48
uo once saat dnce saat once
| [Kohort 1 Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 |[Kohort 2|
IMedyan [|0.181 1346 |0.181 lo.695 [0.181 lo.408 |
[Ortalamal|[311 145200 |311 14960  |[311 5530 |
St 4710 360000 (4710 41300 4710 47300
sapma
p(t-test) || 11.1E-13 | l6.0E-9 | [2.8E-8 |
[Min 10.000381 10.00360 |0.000381 l0.00574 ||0.000381 |0.00295 |
IMaks  [[153000 13800000 153000 1387000 [|153000 1435000 |
In (Num.) 3574 1187|3574 [137  |]3574 |85 |
In (Hasta)[[490 1187|490 137 Jl490 |85 |
yalnizca |AKI agamasindan 0O saat |AK| agsamasindan 24 AKI asamasindan 48
sCr once saat once saat once
| [Kohort 1 Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan [0.240 13.00 |0.240 212 Jlo.240 132 |
[Ortalamal[303 1114000 |303 12600 303 74000 |
S;'pma 4470 607000 |4470 65400 ||4470 403000
p(t-test) | |8.7E-36 || |1.1E-26 || |2.7E-34 |
[Min l0.000381 10.00447 |0.000381 l0.0265 ||0.000381 |0.00657 |
IMaks  [153000 13800000 153000 |387000 |153000 2550000
In(Num.) |l4492 57 |4492 |54 4492 41 |
In (Hasta)|616 |57 |616 |54 l616 |41 |
Yalnizca |AKI asamasindan O saat |AKI asamasindan 24 AKI| agsamasindan 48
uo once saat once saat once
| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 |Kohort 2|
IMedyan [0.191 549  [0.191 lo.673 |o.191 lo.398 |
[Ortalama|[378 153100 |378 3260 ||378 6710 |
S;'pma 6560 390000 |6560 35500 |6560 52100
p(t-test) || 7.2E17 | I5.1E-4 | 3.3E-8 |
[Min 10.000381 10.00360 |0.000381 10.00574 ||0.000381 0.00295 |
IMaks  |292000 13800000 292000 1387000 |[292000 1435000 |
In (Num.)||3847 1159|3847 [119 3847 70 |
In (Hasta)[524 1159  |5524 119|524 70 |
AKI| asamasindan 0 saat | AKI asamasindan 24 AKI| asamasindan 48
once saat once saat once
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sCr yalnizca|Yalnizca|sCr yalnizcal|Yalmzca||sCr  |yalmizecal|Yalnizca

veya ||sCr uo veya ||sCr uo veya |sCr uo

uo uo uo
lauc  Joseo Joso Joeo |o.71 o7z Joe9 062 [o71 o590 |
ISE l0.016 [[0.035 [0.017 [0.025 [0.038 [[0.027 ||0.033 |0.046 [0.036 |
0 o o 0 o 1.3E-12|3.5E-12 |1.5E-4|4.6E-6 [0.010
;‘K°h°” 3574 |4492 (3847 |3574 |l4492 3847 3574 (4492 3847
prohort ligr sz 150 [137 |54 119 85 |41 |70
IKesme 1|1.43 [0.962 |1.61 |0.274 [0.635 [0.237 0.138 |0.360 |[0.103 |
[Sens1 [[70% [70% [70% [70% [70% [71% [[71% |[71% [[70% |
ISpes1 [I89% [78% [88% [59% [70% [55% ||43% |58 % |37% |
[Kesme 2]0.956 [0.501 [1.16  [0.156 |0.326 [0.167 ]0.0763]0.229 [0.0744 |
ISens2 |80% [81% [81% [80% [8B1% |[81% |80% [80% [[80% |
ISpes2 [I83% [65% [84% [47% |56% [47% [I33% |49% [32% |
[Kesme 3|0.492 [j0.158 ]0.548 |0.0537][0.0537 [0.0719 0.0321]0.0926 |[0.0321 |
ISens3 |90% [91% [91% [91% [91% [91% |91% [90% [[90% |
ISpes3 |71% [41% [72% [28% [24% [31% |20% [32% [[20% |
[Kesme 4|0.468 [0.632 [0.492 |0.468 [0.632 [0.492 0.468 |0.632 |[0.492 |
[Sens4 [91% [75% [93% ]62% [72% [58% J46% |56 % [43% |
ISpes4 [70% |[70% |70% |70% |[70% |70% [70% [70% [r0% |
[Kesme 5|0.812 [1.10 |0.888 |0.812 [1.10 [0.888 0.812 |1.10 [[0.888 |
ISens5 [82% |67 % 185% [48% |[61% [44% [35% [56% [30% |
[Spes5 |80% |80% |80% [80% [[8B0% [8B0% [80% [80% [80% |
[Kesme 6|[1.62 257 188 |162 |257 |1.88 162 |257 |1.88 |
ISens6 [I66% [54% [67% [29% [48% [24% [24% [37% |20% |
ISpes6 [|90% [90% [90% [90% |90% [90% [|90% |90% [90% |
OR
Dortii 2 B0 [3:5 3.0 18 |[0.50 ||1.8 1.8 |13 2.1
lp Degeri |0.18 [0.12 ]0.34 |0.11 [0.33 [0.13  0.13 [0.74 [[0.063 |
|%95ClI|0.61 |0.73 031 |0.87 012 [0.83 [0.83 |0.34 [0.96 |
R 18 17 20 38 20 [39 40 |47 a7
R st 35 17 30 17 (33 |23 |23 s
lp Degeri [0.0011]0.12  ]0.0057 |0.0020[0.32 [0.0012 |0.027 [0.18 |j0.16 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
|%95Cl|2.6 [0.73 2.3 1.5 Jlos1 1.6 1.1 Joso Jo79 |
ggﬂm 5 |48 |17 130 59 4.6 6.7 49 |74 4.1

OR

Dortin 4 |24 |21 160 72 6.0 6.2 3.5 |58 2.9

p Degeri | 1% |2.56-5 |44E-7 |14E-9|5.6E-5 |12E-7 |5.7E-4]0.0012 [0.0057
|%95CI|23 |51 |22 38 25 3.2 1.7 J20 14 ]
DR o, 380 88 1100 |14 |14 |12 71 |17 |3
[Serum Kreatinin |
sCr veya |AKI asamasindan 0 saat |AK| asamasindan 24 AKI asamasindan 48

Uo once saat once saat once

| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2]
IMedyan [0.700 1120  ]o.700 lo.oso Jlo.700 lo.900 |
[Ortalamal|0.797 1134 |oz97 [1.15  lo.797 104 |
f;'pma 0.404 0.785 |0.404 0.736  0.404 0.624
p(t-test) | 19.9E-68 | [1.7E-23 | [1.4E-8 |
IMin lo.100 0.240 |0.100 lo.270  |jo.100 o.280 |
Maks  |3.42 430 342 I5.30  |3.42 la.14 |
In (Num.) 4509 1205|4509 [150 4509 o2 |
In (Hasta)|[495 205|495 [150  |495 o2 |
yalnizca ||AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI| agamasindan 48

sCr lonce |saat once |saat once _
| [Kohort 1 IKohort 2| Kohort 1 [Kohort 2||Kohort 1 |Kohort 2|
IMedyan [0.730 194 |0.730 l1.48 ]0.730 l1.18 |
[Ortalamal|(0.842 12.04 |0.842 [1.56  |j0.842 130 |
S;'pma 0.459 1.05  [0.459 0.867  0.459 0.790
p(t-test) || 13.7E-92 | [2.6E-31 | 5.0E-11 |
[Min l0.100 10.240 |0.100 l0.370 ]jo.100 l0.400 |
IMaks  |5.50 481  |5.50 l4.21 550 la14 ]
In (Num.) |[5641 67 |5641 |58 5641 la4 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48
uo once saat dnce saat once
| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
In (Hasta)[621 67 |621 |58 621 la4 |
Yalnizca ||AKI asamasindan O saat |AKI agamasindan 24 AKI asamasindan 48
Uuo once saat dnce saat once
| |Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |Kohort 2 [Kohort 1 |Kohort 2|
IMedyan [0.710 112 Jo.710 lo.o10  Jjo.710 lo.900 |
[Ortalamal/0.826 129 |o0.8286 [1.10  o.826 104 |
f;'pma 0.463 0.790 |0.463 0.693 0.463 0.623
p(t-test) || 12.2E-35 | |5.3E-11 | |5.7E-5 |
IMin lo.100 0.260 |0.100 lo.270  jo.100 o.280 |
IMaks  ||7.24 508 |7.24 I5.30  |7.24 414 |
In (Num.) 4802 1175|4802 [130  |4802 |76 |
In (Hasta)||526 175|526 [130 526 |76 |
AKI agamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI| agsamasindan 48
once saat once saat once
sCr |lyalnizca|Yalnizca|sCr  |lyalnizcal|Yalnizca||sCr  |yalnizca|[Yalnizca
veya |[sCr uo veya |sCr uo veya |sCr uo
Uo Uo uo
IaUC  |0.73 |o.87 Jo.70 |o0.67 |0.78 [0.64 064 |0.73 062 |
ISE 0.020 |jo.028 [0.022 [0.025 |0.036 [[0.027 j0.031 |0.043 [0.035 |
p o o 0 125 [1E-14[5.5E8 [8.7E-6|8.8E-8 [5.2E4
’1‘K°h°” 4509 5641 4802  |4509 (5641 [4802 4509 |5641 4802
gKOhO” 205 |67 175 [150 |58 130 |92 |44 76
IKesme 1]0.770 [1.39 ]0.690 |0.720 [0.980 [0.690 0.690 |0.890 [[0.690 |
ISens1 [[70% [70% [76% [70% [71% [75% [[72% |73% |[71% |
ISpes1 [57% o0 % [44% [53% |[72% [44% Jla5% |64 % |44 % |
IKesme 2|0.660 [1.09 ]0.640 |0.590 [0.820 [0.590 0.590 |0.760 |[0.590 |
ISens2 |80% [81% [81% [81% [81% [82% 83% [82% |[82% |
ISpes2 |43% [79% [40% [32% [61% [31% 132% [53% [[31% |
[Kesme 3|0.540 [0.790 ]0.530 |0.490 [0.490 [0.490 0.490 |0.660 |[0.490 |
ISens3 |90% [91% [91% |93% [93% [93% 191% |[91% [[92% |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
ISpes3 [28% [55% [26% [20% [17% [19% J20% |40% [19% |
[Kesme 40.900 [0.930 ]0.900 |0.900 [0.930 [0.900 0.900 [0.930 |[0.900 |
[Sens4 [64% [82% [62% [53% [72% [51% [4o% |[66% |47 % |
ISpes4 [[73% |70% [71% [73% [70% [71% [[73% |70% |71 % |
Kesme 5[11.02 |1.10 108 [1.02 [1.10 108 [1.02 |1.10 108 |
ISens5 [59% |78 % [55% [42% 62% [37% [|40% |57 % [36% |
ISpes5 |80% [81% [80% [80% [81% [80% 80% [81% [[80% |
IKesme 6|1.30 [1.39 [1.35 |1.30 [1.39 [1.35 130 [1.39 [[1.35 |
ISens6 |41% [70% [35% |29% [55% [25% 23% [34% |[25% |
ISpes6 [91% [90% [90% [91% [90% [00% [[o1% |90% [o0% |
ggﬂm 5 [26 |15 2.4 15 0.33 [1.2 16 075 1.7

lp Degeri ||0.0012]0.66  |0.0046 |0.18 |0.18 [o064 Jjo.21 |o.71  Jo.18 |
|%95CI|[1.5 Jo2s 1.3 l0.83 lo.o67 [o63 [o.77 |07 078 |
ggrtIL'IZ 47 |19.0 4.3 28 |16 2.2 3.3 |34 3.7

OR

Dortia 3 |18 [4:0 1.5 1.7 2.2 1.6 16 |28 1.6

lp Degeri [0.16  [0.079 J0.21  |0.084 [0.12 o.12 o021 |0.082 [0.24 |
|%95Cl1|0.84 |o.85 |0.80 ]0.93 |082 o089 Jo.77 Jo.s8 o7z |
8§mn3 3.0 |19 2.9 3.0 |57 2.8 3.3 |87 3.6

OR g5 |28 6.6 44 6.3 3.2 36 |66 3.4
Dortlu 4

p Degeri |1~ [3.8E-6 |5.4E-12 |28E-8[3.1E-5 [1.2E5 |[1.1E-4|4.6E-4 [3.5E-4
|%95Cl|50 Je8 [3.8 26 27 |19 19 |23 |18 |
R 14 120 11 74 15 |54 |69 |19 b9
|Serum Kreatinin / (Agirik Ayarlanmis idrar Cikisi) \
sCr veya ||/AKI agsamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 AKI| agamasindan 48

uo once saat once saat once

| [Kohort 1 IKohort 2|Kohort 1 [Kohort 2||Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan |0.761 355  |0.761 11.70  ]0.761 129 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
[Ortalamal|754 15140  |754 [1850 |754 2300 |
S;'pma 8280 29500 8280 16100 8280 15800
p(t-test) || 11.8E-8 | lo.15 | lo.oos |
[Min l0.0159 0124  |0.0159 lo.0498 |l0.0159 l0.0753 |
IMaks  |180000 1280000 |180000 [170000 ||180000 130000 |
In (Num ) |[3584 1189  |3584 [138  ||3584 |87 |
In (Hasta)|490 189|490 [138 490 87 |
yalnizca ||AKI asamasindan O saat |AKI agamasindan 24 AKI agamasindan 48

sCr once saat once saat once

| [Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan [0.914 1345 |0.914 [2.79  Jo.914 o5 |
[Ortalamal|758 111600 |758 las40 758 [10300 |
St. 8490 61600 (8490 25400 8490 53400
sapma

|p(t-test) | 16.2E-14 | 0.0013 | [1.0E-9 |
IMin l0.0159 0.124  [0.0159 lo.200 lo.0159 o.184 |
IMaks  |180000 1421000 |180000 1170000 ||180000 1330000 |
In (Num.) |l4512 158 |4512 |55 4512 a0 |
In (Hasta)|616 |58 |616 |55 616 la0 |
Yalnizca |AKI agsamasindan O saat |AK| asamasindan 24 AKI| asamasindan 48

uo once saat once saat once

| [Kohort 1 [Kohort 2| Kohort 1 [Kohort 2 [Kohort 1 [Kohort 2|
IMedyan [0.784 430  |o.784 [1.60  |lo.784 l1.19 |
[Ortalama||819 15610 |819 1430 |819 2780 |
S;'pma 9040 29400 (9040 15600 9040 17300
p(t-test) | 12.4E-8 | lo4s | l0.075 |
[Min l0.0159 0150 |0.0159 lo.0498 |j0.0159 l0.0753 |
IMaks  ||230000 1280000 |230000 1170000 230000 130000 |
In (Num ) |[3863 160  |3863 119 3863 72 |
In (Hasta)||524 160  |524 [119 524 72 |

AKI agamasindan 0 saat
once

AKI agsamasindan 24
saat dnce

AKI asamasindan 48
saat once
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sCr yalnizca|Yalnizca|sCr yalnizcal|Yalmzca||sCr  |yalmizecal|Yalnizca

veya ||sCr uo veya ||sCr uo veya |sCr uo

uo uo uo
AUC  Jo.ss Jo79  Jooo ]o.73 Jo78  [o.71  Jjos4 |o.72  Jos2 |
ISE l0.016 [[0.035 [0.017 [0.025 [0.037 [j0.027 |jo.032 |0.046 [0.036 |
p o o 0 lo |8.1E-14]l6.2E-15 [2.0E-5]2.6E-6 [[0.0011 |
nKohort liasea las12 3863 (3584 [4512 3863  [3584 4512 3863
2K°h°” 189 |58 160  [138 |55 119 |87 |40 72
[Kesme 1]2.3¢ |1.82 261 |1.21 [[169 |1.16 [0.839 [1.39 [0.640 |
ISens1 [[70% |71% [70% [70% |[71% [71% |[70% |70% |[71% |
ISpes1 [|88% [75% [90% [69% |[73% [66% [54% |66% [42% |
IKesme 2|1.70 [1.24 ]1.92 |0.824 |1.32 [0.750 0.530 |1.05 |[0.469 |
ISens2 |80% |81% |80% [80% [[8B0% |l81% [80% [80% [81% |
ISpes2 [I80% [62% [82% [53% |[64% [49% [[36% |55% [31% |
IKesme 3|1.17 [0.813 [1.33  |0.460 [0.731 [0.460 0.331 |0.549 [[0.332 |
[Sens3 |90% [91% 190% ]91% [[91% [91% [o1% [90% [e0% |
ISpes3 |67% |46 % 70% [31% [[42% [30% [21% [32% [21% |
Kesme 4[1.27 |1.54 132 |1.27 |1.54 |1.32 127 [154 132 |
ISens4 [I88% [74% [91% [69% [71% [66% [52% |65% |46% |
ISpes4 [[70% [70% [70% |70% |70% |70% [70% [70% [70% |
Kesme 5[11.71 211 178|171 211 178 171|211 178 ]
ISens5 [I80% [60% [84% |49% |56 % [48% [[38% |50% |33% |
ISpes5 [I80% [80% [80% [80% [80% [80% ||so% |80% |80% |
IKesme 6[2.59 [3.38 [2.68 [2.59 (3.38 |[2.68 259 |3.38 |[2.68 |
ISens6 [64% [52% [69% [28% [42% [25% [[18% |35% [18% |
ISpes6 [|90% [90% [90% [90% [90% [90% [jo0% |90% [90% |
CD)ErtI'L'I2 1.3 1.7 2.0 24 |B.0 2.6 1.00 [1.0 1.1
lp Degeri |[0.71 [0.48 [0.57  |0.039 |j0.097 [0.033 [1.00 |[1.0 084 |
|%95CI[0.30 [o40 o8 |10 |po72  |1.1 lo46 |0.25 jo4s |
CD)ErtIi'J , 60 |70 22 55 |50 6.2 22 (4.0 2.5
gt'?rﬂ“ 9.9 |34 21 3.8 |12 4.1 19 |25 1.9
lo Degeri |1.6E-4/0.067 0.0028 |7.8E-4/[0.017 |[9.2E-4 [0.073 [0.12  [0.080 |
|%95CI|3.0 [0.92 2.9 18 |16 1.8 lo.94 |o0.79 o.o2 |




120

|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat |AKIl asamasindan 24 AKI asamasindan 48

uo once saat dnce saat once

| |[Kohort 1 |Kohort 2|Kohort 1 |[Kohort 2||Kohort 1 |[Kohort 2|
OR

Dortlii3 33 12 160 8.4 93 9.4 3.7 8.0 4.0

OR

Dortlis 4 61 14 160 11 37 10 2.9 5.6 2.6

p Degeri [*°" 1265 |4.9E7 |15 137E4 |8.5E-9 [0.0010/0.0016 [0.0080
|%95CI|19 |42 |22 53 51 |48 15 J19 13|
OR

Dortlid 190 |45 1100 23 270 22 5.5 16 5.2

Tablo 3: Kohort 1'den toplanan numunelerde (RIFLE asama 0'in dtesine ilerlemeyen

hastalar) ve kohort 2'de R, | veya F evresine ulagmadan once, kayit ve 0, 24 ve 48 saat

arasinda toplanan numunelerdeki maksimum degerler ile maksimum igaretleyici

diizeylerinin karsilastirimasi. idrarda insulin benzeri buyume faktori baglayici protein 7

ve Metalloproteinaz inhibitoru 2 olgulmustur.

|ins'|L|Iin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |[AKI asamasindan 0 saat | AKI asamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once

| [Kohort 1|Kohort 2 IKohort 1|Kohort 2 [Kohort 1|Kohort 2 |
Medyan |[128  |[248 1128|205 128 168 |
[Ortalama|[146  |[272 146|257 146|207 |
f;'pma 785  |149 785  |145 785 111

p(t-test) | [1.3E-17 | [1.1E-13 I 8.3E-5 |
[Min 321 |70.2 1321 |70.2 1321 237 |
IMaks 600  |600 [ 600 [498 |
In(Num)|275 |53 1275 |48 1275 |33 |
In (Hasta)|275 |53 l275 a8 l275 |33 |
valnizca ||AKI agsamasindan 0 saat ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI| agsamasindan 48 saat
sCr once once once

| HKohort 1 HKohort 2 “Kohort 1 HKohort 2 HKohort 1 HKohort 2 \
IMedyan |[146  |220 1146|202 146|194 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat  ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once

| |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
[Ortalama|[162  |[255 1162|244 1162 2186 |
?;'pma 82.1 141 82.1 127 82.1 110

p(t-test) || |3.2E-9 | |3.8E-7 | l0.0018 |
[Min [32.1  [70.2 321 702 [321 702 |
IMaks 600  |600 [ leoo  [498 |
In (Num)|518 |34 518 |31 518 |25 |
In (Hasta)||518 |34 lb18 |31 518 |25 |
Yalnizca ||AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 saat ||AKI agsamasindan 48 saat
uo once once once

| [Kohort 1|Kohort 2 |Kohort 1| Kohort 2 [Kohort 1|Kohort 2 |
IMedyan [[130 272 130 215 [130 168 |
[Ortalama|149  |[296 1149 |73 [149  |218 |
f;'pma 82.6  |160 826  [163 826 134

|p(t-test) | |5.0E-16 | 11.5E-11 | |0.0014 |
[Min 1321 |70.2 321 |70.2 321 |23.7 |
IMaks 600  |600 1600 |595 600 [498 |
In (Num.)|l331 |31 331 |29 1331 |17 |
In (Hasta)|[331 |31 1331 ]9 331 |17 |

AKl asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 saat |AK| asamasindan 48 saat

once once once

sCr yalnizca||Yalnizca|sCr yalnizca|Yalnizca||sCr yalnizca|[Yalnizca

veya UO|sCr uo veya UO|sCr uo veya UO|sCr uo
lAwuc  lo7e8  Jo71 Jo79 o7z |o71  Jo74 o8 065 |066 |
ISE [0.039 |j0.051 [0.049 |0.042 |0.053 |[0.054 [[0.053 [0.061 [0.074 |
p [2.9E-13 |3.7E-5 [2.4E-9 [1.8E-10 ||6.4E-5 |1.0E-5 ||5.5E-4 |0.014 [0.028 |
nKohort ozs st 331 275 |s18  [331  f275 518 (331
pionort 53 %31 48 31 29 33 5 |17
Kesme 1165  |162 |[201 167 |167 |142  [134  |151  |134 |
Sens1 [72% |[711% [71% [71% |[711% |[72% |[713% |72% [11%
ISpes1 |71% |58% [80% |72% |61% [56% [53% 153% [52% |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat

AKI agsamasindan 24 saat

AKI asamasindan 48 saat

uo once once once

| |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
Kesme 2|130  |129  |[134 134  |151  [120 118 124 |118 |
ISens2 |81% [82% [81% [81% [81% [83% [82% 180% [82% |
ISpes2 [51% |41% [52% 153% [53% |44% [45% [38% |44% |
Kesme 3|118  J114  [118 118|118 Jez1  Jo41  Je41 82 |
ISens3 [91% [91% [90% [92% [90% [o3% [91% 192% |94% |
ISpes3 |45% [32% |44% |45% [36% [26% [25% [19% |[11% |
Kesme 4|165  |193 [167 165 193 |167 165  [193 167 |
ISens4 [72% |59% [74% |71% [58% [69% [55% [52% |53% |
ISpes4 |70% |70% [70% |[70% |70% [70% [70% |70% |70% |
Kesme 5|194  |224  |201 194  [224 [201 194 224 J201 |
ISens5 |62% [50% [71% |56% [42% [59% [42% 136% |41% |
ISpes5 |80% [80% [80% |80% [80% [80% [80% |80% [80% |
Kesme 6|239  |278  [247 239|278 |j247 239 |278 247 |
ISens6 |51% [41% [58% 140% [32% |l45% [30% [28% [35% |
ISpes6 [90% ]90% [90% |90% [90% [|90% [90% [90% |90% |
OR

R b2 |7 ks pe o |17 s 1s s
lp Degeri |[0.086 ]0.48 [0.27 J0.21  |0.42 o47 Jo.73 [071 065 |
|%95cCl|o85 Jo40 o048 060 [037 Jo40 [0.33 029 025 |
OR

Dortiiin 112 7.2 14 9.7 11 74 4.9 6.1 9.3
a8 31 1o a0 s 13 21 24 20

lp Degeri [0.13  ]0.081 [1.0  Jo.038 |o.016 |jo.70 [o.24 J0.21 042 |
|%95Cl]0.73  Jo.s3 o4 1.1 1.4  Jlo2os  Joe1  Joso Jo.37 |
OR s |1 12 73 |15 0 62 73 o4 |11

OR

Dortiii 4 118 6.3 14 13 7.0 6.8 4.8 3.9 4.3

o Degeri ||5.0E-6 |0.0039 |4.8E-4 |5.7E-5 [0.011 |/0.0031 [0.0075 |0.041 |0.070 |
| % 95 Cl 5.2 18 32 |37 16  Jte 15 11 Jose |
8.5 s (671 22 62 44 32 24 15 14 21

[Metaloproteinaz inhibitori 2




123

uo once

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat

AKI agsamasindan 24 saat
once

once

AKI asamasindan 48 saat

| [Kohort 1||Kohort 2

[Kohart 1|[Kohort 2

|Kohort 1/ Kohort 2

IMedyan [|6.10  [13.2 I6.10  |10.7 l6.10  |9.83 |
[Ortalamal|7.10  |[28.6 1710|256 I7.10  |19.4 |
St 495  |146.3 4.95  |l42.0 495 [37.3

sapma

p(t-test) ||4.4E-13 |4.4E-13 | 11.0E-11 | |4.8E-7

[Min [1.64 |1.20 1164  |1.20 1164  1.20

IMaks [56.2  |225 6.2 1189 6.2 189

In(Num) 275 |53 1275 |48 l275 33

In (Hasta)|275 |53 lo75 48 lo75 |33

yalnizca ||AKI agamasindan 0 saat ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI| agamasindan 48 saat
sCr once once once

| [Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1||Kohort 2 [Kohort 1| Kohort 2 |
IMedyan |6.69 [11.8 1669  [105 l6.69 102 |
| [Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|[Kohort 2 [Kohort 1/ Kohort 2 |
[Ortalamal|7.08  |[33.7 798 |316 798 |23.0 |
St 531 |56.0 531  |50.4 531 423

sapma

p(t-test) | |1.6E-21 | |1.7E-21 | |3.4E-12 |
[Min 184 |1.20 1164  |1.20 [1.64 [1.20 |
IMaks |56.2  |225 Is6.2 |189 Is6.2  [189 |
I (Num.) 518 |34 518 |31 |18 |25 |
I (Hasta)||518 |34 618 |31 618 25 |

Yalnizca |AKI| agsamasindan 0 saat ||AK| agsamasindan 24 saat |AK| asamasindan 48 saat
uo once once once

| [Kohort 1|[Kohort 2 |Kohort 1|[Kohort 2 [Kohort 1|Kohort 2 |
IMedyan |6.07  |16.6 |6.07  |[13.9 l6.07  ]10.3 |
[Ortalamal[7.15  |20.0 715  |16.3 715 12,5 |
St.

sapma P03 [161 503 [14.8 503 |8.78

|p(t-test) | |1.1E-21 | 16.9E-13 | |6.2E-5 |
[Min 162  [3.76 162  |3.76 162 [1.20 |
IMaks  |56.2  |79.0 156.2  [79.0 156.2  [32.4 |
In (Num.)|331 |31 1331 |29 331 |17 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat  ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once
| |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
In (Hasta)|331 |31 1331 |29 1331 17 |
AKIl agamasindan 0 saat ||AKIl agamasindan 24 saat |AK| asamasindan 48 saat
once once once
sCr yalnizca|lYalnizca||sCr valnizca|lYalnizca||sCr yalmzca|Yalnizca
veya UO|sCr uo veya UO|sCr uo veya UQ|sCr uo
lauc  [o80 Jo75 Jo.81 o7z [0.73 [078 Jo.68 [0.68  [0.69
ISE l0.038 [0.049 [0.048 |l0.042 |0.052 |[0.052 |0.054 [0.060 [0.073 |
lo |4.0E-15 |3.1E-7 ||4.6E-11 |1.4E-10 |[8.4E-6 |1.1E-7 |7.9E-4 [0.0030 ||0.0083 |
qKOhO” 275  [518 331 275|518 331|275 518|331
prohort g3 4 31 48 31 |29 33 5 17
Kesme 1]9.37 ]9.37 [102 |7.03 761 749 564 |761 669 |
[Sens1 [72% 71% [71% [71% |71% [72% [713% |72% |[71% |
ISpes1 |82% |73% |86% [63% |58% [67% [42% 1|58% |60% |
[Kesme 2|6.69 |6.73 [7.71 624 |42 |584 |5.45 |564 |545 |
ISens2 |81% [82% [81% |81% [81% [83% [82% 180% |82% |
ISpes2 |60% [|50% [69% |53% [47% [46% [40% 135% |41% |
Kesme 3|5.12  |512 |l446 537 |537 |446 [3.87 387 [3.71 |
ISens3 [91% [91% J90% 92% ]90% [93% [91% 192% |e4% |
ISpes3 |35% [27% [26% [39% [31% [26% [17% [12% |[14% |
Kesme 4|7.87 |883 782 787 883 782 787 [883 |7.82 |
ISens4 |[74% |71% |77% |62% |68% [66% [58% |60% |59% |
ISpes4 |70% |70% [70% |70% [70% |70% |ro0% |70% |[70% |
[Kesme 5|9.06 |10.7 ]9.15 |9.06 |10.7 [9.15 [0.06 |10.7 [9.15 |
ISens5 |72% |50% |77% 62% |48% [66% [52% |40% |53% |
ISpes5 |80% |80% [[80% |80% [80% [80% [80% |80% [[80% |
KesmeB|11.4 |127 |114 114 127 114 |[11.4 127 |114 |
ISens6 [55% |50% [65% 148% [45% [55% [39% [36% [47% |
ISpes6 [90% ]90% [90% |90% [90% [|90% [90% [90% |90% |
OR
Dortio 2 [0-79 |13 099 |24 26 1.0 1.0 1.3 0.66
lo Degeri [0.73 070 J0.99 021 027 |[1.0 1.0 071  Jo.65 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat  ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once

| |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
|%95C1)0.20 J0.29 Jo.19 Jo.60 |049 Jo20 [o.28 029 Jjo.11 |
OR

Dortinn |31 6.1 5.0 9.7 13 5.1 3.6 6.1 4.0

OR 1.4 2.0 0.33 2.8 2.6 1.3 1.2 099 1.0
Dortlu 3 || ' ' ' ' ' ' ' '

lo Degeri 055 032 0.34 014 027 |o70 Jo75  [0.99 1.0 |
|%95CI 044 Jo50 [0.033 072 o049 o2 Jo.3e  Jo20 020
OR

Dotz |1+7 8.3 3.2 11 13 6.2 4.2 5.0 5.1

OR

Dortia 4 |13 8.1 10 15 11 7.8 4.1 5.5 3.2

lp Degeri ||[7.1E-7 ]9.1E-4 [2.2E-4 |1.7E-5 [0.0016 [{0.0014 [0.0090 |0.0085 |0.087 |
| % 95 Cl ||l4.6 23 3.0 4.4 25 |22 1.4 15 o84 |
OR

Dortina |38 28 36 52 A7 27 12 19 12

|Agirlik Ayarlanmis idrar Cikisi

sCr veya |AKI asamasindan 0 saat ||AKI asamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
Uuo once once once

| [Kohort 1|[Kohort 2 |Kohort 1|[Kohort 2 |Kohort 1]Kohort 2 |
IMedyan [2.78  |0.714 278 |jo.742 278 |1.65 |
[Ortalama|3.61  [[2.07 1361|214 361  |2.84 |
S;'pma 2.90  [3.01 290 |3.14 290  [3.50

lp(t-test) |4.8E-4 |4.8E-4 | 10.0015 I 0.16 |
[Min 10.333  |0.0476 0.333  |0.0476 0.333 |11.00E-5 |
IMaks |21.5 |15.9 215  |15.9 215 159 |
In(Num.)|273 |53 273 |48 l273 333 |
In (Hasta)|273 |53 273 |48 1273 |33 |

yalnizca |AKI asamasindan 0 saat ||AKI| agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
sCr once once once

| [Kohort 1|Kohort 2 IKohort 1|Kohort 2 [Kohort 1|Kohort 2 |
IMedyan [2.29  |1.04 1229  |1.15 1229 1.65 |
[Ortalamal|3.05  |[2.59 13.05 [2.66 I3.05  [3.03 |
ISt. 262 350 262  |3.65 262  [3.90 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat  ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once

| |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
[sapma_ | | | | | | |
p(t-test) | |0.34 | 0.44 | l0.97 |
[Min [0.168 |0.0476 l0.168  |0.0366 l0.168 |1.00E-5 |
Maks  |21.5  ][15.9 1215 |15.9 1215 159 |
In (Num.)|515 |34 515 |31 515 |25 |
In (Hasta)|515 |34 515 |31 1515 |25 |
Yalnizca ||[AKI asamasindan O saat |AKI asamasindan 24 saat ||AK| asamasindan 48 saat
Uuo once once once

| [Kohort 1|[Kohort 2 |Kohort 1|[Kohort 2 [Kohort 1| Kohort 2 |
[Medyan [2.82  ]0.530 12.82  ]j0.500 12.82  |1.15 |
[Ortalama|3.67  |[1.27 1367 [1.31 I3.67  [2.06 |
St 296  [1.73 296  |1.78 296  |2.03

sapma

p(t-test) | |1.2E-5 | |3.0E-5 | |0.027 |
[Min 0.333  |l0.0476 [0.333  |lo.0476 0.333  ]0.143 |
IMaks  [21.5  |j6.05 215 |j6.05 215  |6.05 |
In (Num.)|331 |31 331 |29 331 |17 |
Ih (Hasta)|[331 |31 1331 |29 1331 |17 |

AKl asamasindan 0 saat ||AKI agsamasindan 24 saat |AK| asamasindan 48 saat

once once once

sCr yalnizca|lYalnizca||sCr valmzcalYalnizca||sCr yalmzca|Yalnizca

veya UO|sCr uo veya UQ|sCr uo veya UO|sCr uo
| |
AUC  Jo24 Jo.34 016  Jo.24 J0.34 Jo17  [0.34 039 Jjo.2s |
ISE [0.040 |j0.052 [0.045 ]0.042 [0.055 |[0.047 ][0.054 [0.061 [0.072 |
p I5.5E-11 |0.0027 [2.3E-14 [1.7E-9 |0.0036 |2.4E-12][0.0026 |0.067 [0.0025 |
nKohortlozs lls15 1331 273 |s15 331 |13 515 331
pronort 53 343 48 31 29 |33 5 7
[Kesme 1]0.500 |0.609 Jj0.275 |0.463 |0.541 [0.235 [0.542 |0.547 |j0.532 |
ISens1 [72% J71% [71% [711% |71% |72% [73% |72% |[71% |
ISpes1 0% 5% (0% 0% 3% Jo% 1% 3% 1% |
[Kesme 2]0.333 ]0.532 [[0.235 0.244 0524 J0.112 [0.521 0.541 [[0.442 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat

AKI agsamasindan 24 saat

AKI asamasindan 48 saat

uo once once once

| |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |

ISens2 |I81% [82% [81% |81% [81% [j83% [82% [80% |82% |

ISpes2 Jo% 3% Jo% Jow 3% Jow [t% 3% Jow |

[Kesme 3[0.117 |0.450 |(0.0625 (0.107 [0.450 [0.0952 [0.442 |0.460 |[0.143 |

ISens3 91% [91% [90% 192% [90% [93% [91% 192% |94% |

ISpes3 0% 2% Jo% Jo% 2% [ow Jow 2% Jo% |

[Kesme 4|4.00 |3.50 |4.00 400 |3.50 [400 [400 350 [4.00 |

ISens4 [17% |26% [10% [19% [29% [10% [24% 132% [18% |

ISpes4 [712% |70% [71% 72% [70% |71% [72% [70% |[71% |

Kesme5|5.20 J428 530 520 |428 530 520 J428 530 |

ISens5 [[13% J24% [10% |15% [26% [10% [18% [28% |18% |

ISpes5 |80% [80% [80% |80% [80% [80% [80% 180% |80% |

Kesme 6|7.06 |620 718 |7.06 |20 |[7.18 |[7.06 620 [7.18 |

ISens6 4% 6% J0% 4% 6% Jow 6% 8% Jo% |

ISpes6 [|90% [90% [90% |90% [90% [jo0% 90% [90% |90% |

OR

Dortia 2 058 036 |1.0 042 |012  |[1.0 061 027 |[0.66

lp Degeri 0.28  ]0.14 Jo.99 l0.17  Jo.047 [1.0 lo40 o011 Joe5 |

|%95Cl|0.17  ]0.094 [0.20 J0.12 [0.015 [j0.20 [o.19  [0.056 |0.11 |

OR

Dortiuz 117 1.4 5.1 1.4 097 5.1 1.9 1.3 4.0

OR s 042 o49 033 042 o1 [0.33 035 056 066

lp Degeri [0.16  |0.25 |[0.34 017 Jo40 [0.34 [013 036 [j0.65 |

|%95Cl1|0.12  ]o0.14 ]0.033 J0.12 Jo0.19 [0.033 [0.089 Jo.16 Jj0.11 |

OR

Dortiis |14 17 3.2 1.4 1.9 3.2 1.4 2.0 4.0

OR

Dortii 4 |6-2 2.6 11 5.1 2.3 9.4 2.5 1.8 3.6

lp Degeri |[1.4E-5 ]0.029 [1.9E-4 |1.2E-4 |0.062 |l4.3E-4 [0.050 ]0.24 0.057 |

|%95Cl|27 1.1 3.1 2.2 looe 27 1.0 068 096 |
R

g'o g |14 6.2 37 12 55 33 6.2 47 14

|ins'1'1|in benzeri buyuime faktoru baglayici protein 7/ (Agirhk Ayarlanmis idrar Cikisi)
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sCr veya |AKI agamasindan 0 saat

AKI agsamasindan 24 saat

AKI asamasindan 48 saat

uo once once once

| [Kohort 1|Kohort 2 [Kohort 1]|Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2

IMedyan [|224  |889 1224|713 1224|425 |
[Ortalama|[273000 |5260000 1273000 |3380000 1273000 1380000 |
St 1470000||1.52E7 1470000//1.29E7 1470000 6740000

sapma

p(t-test) || |2.0E-7 | 11.3E-4 | 10.022 |
[Min [13.9  |7.84 1139 |7.84 1139  |7.84 |
IMaks  ||1.26E7 |6.00E7 |11.26E7 |5.86E7 11.26E7 |3.83E7 |
In(Num) 273 |53 1273 |48 273 33 |
In (Hasta)|273 |53 lo7a 48 I3 |33 |
yalnizca |AKI agamasindan 0 saat ||AKI| agamasindan 24 saat |AK| agsamasindan 48 saat
sCr once once once

| [Kohort 1|Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |[Kohort 1|Kohort 2

IMedyan [317  |477 317|477 1317 [400 |
[Ortalama|/516000 |4770000 1516000 |2390000 1516000 2970000 |
S;'pma 2370000]|1.34E7 2370000||8500000 2370000 9410000

p(t-test) [4.2E-9 |l4.2E-9 | |9.3E-4 | |1.0E-4 |
[Min [13.9  ||8o.5 [13.9  |l103 [13.9 |e6.2 |
IMaks  |[2.49E7 |6.00E7 |2.49E7 |[3.83E7 |2.49E7 |3.83E7 |
I (Num))|515 |34 515 |31 515 |25 |
In (Hasta)|515 |34 515 |31 Is15 |25 |
Yalnizca |AKI asamasindan 0 saat  ||AKI agamasindan 24 saat |AKI agsamasindan 48 saat
uo once once once

| |Kohort 1|Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2

IMedyan [224  |3430 224 |1860 224 972 |
[Ortalama|[304000 |7390000 1304000 |5940000 304000 |2670000 |
S;'pma 1520000|1.67E7 1520000|1.63E7 1520000 9340000
p(t-test) || 5.0E-13 I 12.8E-9 | |1.6E-4 |
[Min 14.1  |7.84 1141 [7.84 1141 [7.84 |
IMaks  |1.26E7 |5.86E7 |1.26E7 |5.86E7 [1.26E7 |3.83E7 |
In (Num.)|331 |31 1331 |29 331 |17 |
In (Hasta)|[331 |31 331 |29 1331 |17 |

once

AKI| asamasindan 0 saat

once

AKI asamasindan 24 saat

once

AKI| asamasindan 48 saat
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sCr yalnizca||Yalnizca|sCr valnizca(Yalnizca||sCr yalnizca|Yalnizca

veya UQ|sCr uo veya UQ|sCr uo veya UO|sCr uo
AUC  Jo79  |oe4 Joss 078 |oe5 [oss 069 058 |075 |
ISE lo.039 |0.053 [0.041 [0.041 |0.055 [0.045 |l0.053 |0.061 [0.070 |
p [1.5E-13 |0.0062 |0 12.7E-12 ]0.0047 [1.3E-15 |4.5E-4 [0.20 |]3.3E-4 |
nKohort lozs lls15 331 273 |s15 331 |73 (515 331
nKohort
A 53 34 31 48 31 29 33 25 17
[Kesme 1|388  |357 |[1580 398 |365 [834 [270 271 |la51 |
[Sens1 |72% |71% [[71% [71% [71% [72% [73% [72% [71% |
ISpes1 |[77% |55% [95% |[78% [57% |jo1% [62% [43% |80% |
[Kesme 2|344  |208 |o17 282  |271  |487 |155 181 |208 |
Sens2 [B1% [82% [81% 81% [81% |83% [[sB2% |80% [82%
ISpes2 |73% [32% [92% |64% |43% [82% [34% |26% [47% |
IKesme 3|142  |142 Jl4a34 150 155 [e08  [107 142 [109 |
ISens3 [91% J91% [90% 192% [90% [j93% [91% [92% |94% |
ISpes3 [B1% [19% [80% 133% [21% [47% [19% [19% [18% |
Kesme 4326  |558 [315 326|558 ||315 326  |558 315 |
ISens4 [I81% J47% [90% |79% [48% [jo0% [64% [36% |[71% |
ISpes4 [70% |70% |70% [70% |70% [70% [f0% |70% |70% |
Kesmes5|426  |859 |l445 426  |859 445 |426 859  |l445 |
IsSens5 [68% [38% |87% [67% [39% [86% [48% |28% |[71% |
ISpes5 |80% [80% [80% 80% [80% [80% [80% |80% |80% |
IKesme6|791  |1810 806 791  |1810 [8oe  [791  |1810 |so6 |
ISens6 |51% |24% |81% |46% [26% [72% [30% |16% |53% |
ISpes6 [90% |90% [90% 90% [90% [o0% [90% |90% [90% |
o8 o078 o3z Joas |17 Jooo Jods 12 079 |10
lp Degeri [0.72  |0.17 056 047 |99 Jlo57 Jo.7s  |o74a 1.0 |
|%95C1)0.20 ]0.064 |[0.044 |0.39 |0.24 [0.044 [0.32 021 |j0.14 |
8§ P <X 1.6 5.5 7.4 4.1 5.6 4.8 3.0 7.3
8§ o3 |26 1.9 049 3.7 2.3 043 1.5 1.4 0.49
lo Degeri |0.081 |0.22 J0.57 [0.056 |0.17 [0.57 [0.52 |0.56 |[0.57 |
|%95ClI[0.89 ]0.68 [0.044 0.97 [0.70 [j0.044 J0.42 |0.44 0.044 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat  ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once

| |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
OR

Dortiua |72 5.3 5.6 14 7.8 5.6 5.7 46 5.6

OR

Dortlir 4 197 2.7 19 15 3.8 17 5.5 1.9 6.8

lp Degeri |9.7E-6 |0.050 |[1.0E-4 |[1.7E-5 ]0.023 [1.7E-4 [0.0033 |0.28 |0.014 |
|% 95 Cl 3.6 1.0 4.3 4.4 1.2 |39 1.8 061 1.5 |
OR

Dortina |27 7.1 81 52 12 74 17 5.7 31

[Metaloproteinaz inhibitoru 2/ (Agirl

ik Ayarlanmis idrar Cikisi)

sCr veya |AKI agsamasindan 0 saat ||AKI| agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once

| [Kohort 1|Kohort 2 IKohort 1|Kohort 2 [Kohort 1|Kohort 2 |
IMedyan [[10.3  ]43.9 1103 |j37.1 1103 220 |
[Ortalama|[14600  |696000 14600 |1242000 114600 146000 |
St 77500 (2570000 77500 957000 77500 619000

sapma

lp(t-test) || |1.5E-5 | |1.3E-4 | |9.9E-4 |
[Min l0.485 |0.396 l0.485 |0.396 lo.485 [0.396 |
IMaks  ||579000 |1.71E7 579000 |5610000 579000 3240000 |
Ih(Num)[273 |53 1273 |48 273 133 |
n (Hasta)273 |53 73 |48 73 |33 |
yalnizca ||AKI agsamasindan 0 saat | AKI agamasindan 24 saat |AKI| agsamasindan 48 saat
sCr once once once

| |Kohort 1|Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
IMedyan [14.7  [[26.1 147 |25.4 [14.7  ]21.5 |
[Ortalama|25900  |[789000 125900 [242000 25900 | 299000 |
S;'pma 118000 (3000000 118000 (782000 118000 863000

p(t-test) || |1.2E-8 | 1.1E-7 | |1.2E-9 |
[Min lo.485 |1.45 lo.485 |1.45 lo.a85  [1.45 |
IMaks  |[1210000|1.71E7 11210000][3240000 1210000]3240000 |
In(Num)|515 |34 1515 |31 515 |25 |
In (Hasta)|515 |34 1515 |31 515 |25 |
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Yalnizca |AKI agamasindan 0 saat  ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI| asamasindan 48 saat
uo once once once

| [Kohort 1|Kohort 2 [Kohort 1]|Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
IMedyan [[10.1  |204 101|122 101 359 |
[Ortalamal[15700  |650000 115700 414000 115700 283000 |
S:{pma 77700 1450000 77700 1210000 77700 851000

p(t-test) || |2.7E-14 | 17.1E-9 | 1.1E-7 |
[Min lo.846 |0.396 l0.846 |0.396 lo.s46  0.396 |
IMaks  [579000 |5610000 1579000 |)5610000 1579000 |3240000 |
In(Num.) [|331 |31 1331 |]29 1331 |17 |
In (Hasta)|[331 |31 331 |29 1331 |17 |

AKI| agamasindan 0 saat

AKI agamasindan 24 saat

AKI asamasindan 48 saat

once

once

once

sCr yalnizca|lYalnizca||sCr yalnizca|lYalnizca||sCr yalnizca|[Yalnizca

veya UO|sCr uo veya UQ|sCr uo veya UO|sCr uo
lAUC  |o.79  |oee |o.8e |0.77 |oee [os4 069 058 [0.77 |
ISE [0.039 |0.052 [0.043 [0.041 J0.055 [0.046 |[0.053 |0.061 [0.068 |
p 5.7E-14 |0.0021 |0 |I3.8E-11 |0.0045 |1.5E-13 [3.5E-4 [0.18 ||6.4E-5 |
nKohortlozs  lsts j331 273 |s15 331 |13 (515331
prohort g3 34 31 48 31 29 33 25 |17
Kesme 1][195 |185 Jos7 195 |185 331 113 [11.3 [19.3 |
ISens1 [[72% 71% [71% [71% |71% [72% [73% [72% |[71% |
ISpes1 [I8B1% ]60% [95% |81% [60% [j89% [56% [37% |80% |
Kesme 2|11.5  |11.3 482 113 113 |229 622 [838 165 |
ISens2 |81% [82% [81% |81% [81% [83% [82% |80% |82% |
ISpes2 |57% [37% ]93% |56% [37% [83% [30% |26% |74% |
Kesme 3|l6.00  |599 (098 599 |599 |54 518 [518 622 |
ISens3 [91% ]91% [90% 192% [90% [|93% [91% [92% |94% |
ISpes3 |27% |17% [49% [27% |17% [31% [23% |[14% [30% |
IKesme 4|15.0 |257 |150 150 [257 |150 [15.0 257 |150 |
ISens4 [79% |50% [87% |75% [48% [86% [67% [40% |82% |
ISpes4 [[70% |70% [70% |70% |[70% |70% [70% [70% |70% |
IKesme 5|19.1  |38.7 |13 191 |387 |19.3 [191 387 [19.3 |
ISens5 [[72% |38% [84% |71% [42% [83% [58% [32% |[71% |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat  ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once

| |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
ISpes5 ||80% |80% [80% |80% [80% [|80% [80% [80% |80% |
Kesme 6|33.8 |885 [379 338 |885 [379 338 885 [379 |
ISens6 [58% [29% |81% [52% [32% [66% [36% |20% |[41% |
ISpes6 |90% |90% [90% |90% [90% [o0% [90% |90% |90 % |
OR

Dortio 2 (084 [0-49 3.0 079 (079 |3.1 1.2 079 2.0

lpo Degeri [0.50 [0.32 [034 073 |073 [o34 |o.75 o074 |os57 |
|%95ClI]0.17  Jo.12 031 Jo.20 o021 o3t o.32  |o21 o1 |
OR

Dortinn (124 2.0 30 3.1 3.0 30 4.8 3.0 23

OR

Dortiis 3 [1-2 1.5 1.0 1.2 1.4 1.0 1.0 1.4 2.0

lo Degeri |0.77  |0.43 /1.0 076  Jo.56 1.0 1.0 056 |0.57 |
|%95Cl|0.38 ]0.53 [0.062 |0.36 [0.44 |jo.062 [0.24 |044 |0.18 |
OR

Dot 137 4.4 16 4.2 4.6 16 4.2 4.6 23

OR

Dorti 4 [9-8 2.9 36 10 3.2 32 6.3 1.9 14

lp Degeri |1.9E-6 |0.034 |54E-4 |5.7E-6 |0.028 |[7.7E-4 [0.0014 |0.28 [0.013 |
| % 95 Cl 3.8 i1 47 3.8 1 43 20 o061 17
OR

Dortii 4 (28 ‘7.6 ‘270 28 9.1 sto 20 5.7 ‘110

linstilin benzeri bryume faktori bag

layici protein 7 X Serum Kreatinin

sCr veya ||AKI asamasindan 0 saat  |AKI asamasindan 24 saat |AK| agsamasindan 48 saat
uo once once once

| [Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|[Kohort 2 |Kohort 1| Kohort 2 |
IMedyan |94.2  ]l423 942 338 lo42  |263 |
[Ortalama|123 510 123|435 1123|269 |
St 104 402 104 374 104 159

sapma

p(t-test) || |1.7E-34 | 13.6E-26 I 6.4E-12 |
Min I7.34 |66.8 1734 |64.2 I7.34 337 |
IMaks |765  |1820 765  |[1820 765  |687 |
In (Num.)|274 |53 274 a8 274 |33 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat  ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once

| |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
In (Hasta)|274 |53 274 |48 lo74 |33 |
yalnizca ||[AKI asamasindan O saat |AKI asamasindan 24 saat ||AKI asamasindan 48 saat
sCr once once once

| |Kohort 1|Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
IMedyan [[115  |420 115|341 [115  |285 |
[Ortalama[150 490 1150  |419 1150 1314 |
f;'pma 126 340 126 270 126 207

p(t-test) || |5.4E-34 | |5.6E-24 | |1.6E-9 |
IMin |7.34 |66.8 734 |j66.8 734 |66.8 |
IMaks 973  |1420 lo73  |[1100 973 ]i950 |
In (Num)|517 |34 517 |31 517 |25 |
I (Hasta)|517 |34 517 |31 517 |25 |
Yalnizca |AKI asamasindan 0 saat  ||AKI agamasindan 24 saat |AKI agamasindan 48 saat
uo once once once

| [Kohort 1|[Kohort 2 |Kohort 1|[Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
IMedyan |99.8  |l446 loo.s 386 loo.s  |247 |
[Ortalama|[133  |628 133|483 1133 [259 |
St 115 576 115 442 115 171

sapma

p(t-test) || |9.0E-33 | 14.5E-24 | 12.3E-5 |
Min 734|974 734 |p4.2 I7.34 337 |
IMaks  [|869  |2490 lse9  |l1820 Is69 687 |
In (Num)[330 |31 1330 |20 330 |17 |
n (Hasta)[330 |31 [330 |29 [330 |17 |

AKI agamasindan 0 saat

AKI asamasindan 24 saat

AKI asamasindan 48 saat

once

once

once

sCr yalnizca||Yalnizca||sCr yalnizca|[Yalnizca||sCr yalnizca|Yalnizca

veya UO|sCr uo veya UQO|sCr uo veya UO|sCr uo
lauc  Jose |o.s7 Joeo os8 |os7 [osse [0.81 080 |0.77 |
ISE l0.030 |jo.0o40 J0.038 ]0.033 J0.042 |[0.045 Jjo.047 J0.054 |0.068 |
p lo o lo [ o [1.1E-15 ||4.8E-11 |4.1E-8 |6.9E-5 |
nKohort oza 517 330 jor4 [s17 330|274 517 330
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat  ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once

| |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
prohort lis 34 31 48 31 |29 33 o5 |17
IKesme 1]246  |271 249 231|271 209 152 173 152 |
Sens1 |[72% |71% [[71% [71% |[71% [72% [73% [72% |[71% |
ISpes1 [93% Joo% [91% 191% [90% s6% 8% [74% |[74% |
IKesme 2|158  |209 |209 158 |209 [139  [114 153  [114 |
ISens2 81% [82% [81% [81% |81% [83% [82% |80% |82% |
ISpes2 [80% [82% |86% [80% [82% [70% [62% |65% |58% |
Kesme 3114  |119  |114 104  |158 [104 100 112 [795 |
ISens3 [91% ]91% [o0% [92% [90% [93% [91% 192% |94% |
ISpes3 [B2% |52% [58% 158% [68% |54% [56% |48% |37% |
IKesme 4131 163 [138 131  [163 [138  [131 163 [[138 |
ISens4 |I85% |85% [87% |85% [84% [j83% |[73% |72% |[71% |
ISpes4 [70% |70% [70% |70% [70% [70% [70% |70% |70% |
IKesme 5|159  |202 |181 159  |202 181 [159 202  |181 |
ISens5 |79% [82% [81% [79% |81% [76% [67% |64% |65% |
ISpes5 |80% [80% [80% [80% |80% [80% [80% 180% |80% |
[Kesme 6]224  |282  [237 224  |282  |[237  [224  |282 237 |
Sens6 [[74% |68% 74% [71% |68% [66% [58% [52% [53% |
Spes6 [90% |90% [90% [90% [90% [90% [90% [90% [90% |
OR s 41 |30 20 poe |20 Jose oo 20  |0.99

lo Degeri [0.21  |0.34 |<056 (099 |057 [oes [|o57 057 099 |
|%95CI|045 [031 [>018 014 |o.18 [o.0e1 [0.18 |0.18 |j0.061 |
85 i |38 29 na 7.2 22 16 23 22 16

OR 75 |20 |42 37 20 |52 |87 62 41
Dortli1 3

lp Degeri |0.063 ]0.57 |<0.20 |0.11  Jo.57 [0.14  [0.044 |0.092 Jj0.21 |
|%95CI|0.90  Jo0.18 [>0.46 |0.75 [0.18 [j0.59 1.1 074 045 |
8§ s (62 22 na 19 22 45 71 52 37

OR 4 B0 35 >34 |33 32 |28 30 18 |12
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat

uo once

once

AKI agsamasindan 24 saat

once

AKI asamasindan 48 saat

| |Kohort 1||Kohort 2

|[Kohort 1||Kohort 2

|Kohort 1|Kohort 2

lo Degeri [2.1E-5 |5.5E-4 ||<6.3E-4

3.3E-6 ||7.5E-4 |0.0012 |[0.0010 [0.0055 ||0.018

| % 95 CI |11 l46 |p45 |75 43 |37 3.9 23 1 |
OR

Dortina |BO0 1260 na 140 240 |220 230 140 |98
[Metaloproteinaz inhibitori 2 X Serum Kreatinin |

sCr veya |AKI agsamasindan 0 saat

AKI agamasindan 24 saat

AKI asamasindan 48 saat

uo once once once

| [Kohort 1|Kohort 2 [Kohort 1|Kohort 2 [Kohort 1|Kohort 2 |
IMedyan |l4.47  |21.2 l4.47  |19.9 la.4a7 12,0 |
[Ortalama|5.78  |[51.0 Is.78  |40.8 578  |26.2 |
S;'pma 559  |88.2 559  |70.1 559  49.9

p(t-test) | |9.8E-16 | 16.7E-15 [ 13.0E-10 |
[Min 0.333 |]2.57 0333 |2.57 0.333  [1.70 |
IMaks [51.2  |549 1512  |374 I51.2  [236 |
In (Num.)|274 |53 274 48 274 |33 |
n (Hasta)[274 |53 274 a8 274 33 |
yalnizca ||AKI agamasindan 0 saat ||JAKI asamasindan 24 saat |AKI| asamasindan 48 saat
sCr once once once

| [Kohort 1|Kohort 2 IKohort 1|Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
IMedyan [5.22  ]21.0 1522 |19.0 5.22  12.1 |
[Ortalamal|7.32  |62.4 732 |52.7 732 (334 |
f;'pma 7.61 108 761  [85.2 761 575

p(t-test) || |5.4E-27 | 11.2E-27 | 5.4E-18 |
[Min 0.333  [2.57 10.333  |2.57 0.333 257 |
IMaks [69.5 |549 leo.s  |374 leo.s  [236 |
In(Num)|517 |34 1517 |31 1517 |25 |
In (Hasta)|517 |34 lb17 |31 617 |25 |
Yalnizca ||AKI agsamasindan 0 saat || AKI agamasindan 24 saat |AKI| asamasindan 48 saat
Uo once once once

| [Kohort 1|Kohort 2 IKohort 1| Kohort 2 IKohort 1|Kohort 2 |
IMedyan |14.63  |24.7 1463 |20.8 483 127 |
[Ortalamal6.11  |[36.4 811 |24.3 le.11  |15.7 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat  ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once

| |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
f;'pma 599  |28.6 599 |[17.3 599 |13.6

p(t-test) | |7.3E-44 | 5.3E-30 | 11.0E-8 |
[Min 0333 [2.74 0333 [2.74 l0.333 [1.70 |
IMaks |51.2  |94.4 512 |95 512 |55.1 |
Ih(Num)330 |31 1330 |j29 1330 |17 |
In (Hasta)|330 |31 330 |l29 330 |17 |

1AKI agamasindan 0 saat

1AKI agamasindan 24 saat

1AKI agamasindan 48 saat

once once once
| |

sCr valnizca||Yalnizca|sCr valnizca|Yalnizca|sCr yalnizca||Yalnizca

veya UO|sCr uo veya UO|sCr Uuo veya UO|sCr uo
lAUC  |o.ss |o.se |0.89 |0.87 |o.85 Jo.s7 [0.79 079 078 |
ISE 10.031  ]j0.041 [0.038 ](0.034 |0.044 |[00.043 ]j0.048 [0.055 [0.068 |
lp o o lo 0 11.8E-15]j0 |2.8E-9 [2.2E-7 [4.8E-5 |
?KOhO” 274  |517 330 274|517 330 274 517 330
prohort s 4|31 48 31 29 |33 5 7
[Kesme 1]9.84 |121  [143 977 |o80 126 638 [711 747 |
[Sens1 [[72% |[71% [71% [71% [711% [72% [713% [72% |[71% |
ISpes1 [92% ]90% [94% 192% [85% [j94% [73% [68% |80% |
Kesme 2|7.73  |845 |[787 768 |845 |[7.87 491 638 [521 |
ISens2 [I81% |82% [81% 181% [81% [j83% [82% [80% |82% |
ISpes2 |82% |76% [82% |82% |76% [82% [58% 161% [59% |
Kesme 3|5.14 |514 |02 379 |574 |363 363 461 |270 |
ISens3 [91% J91% [90% 192% [90% [j93% [o1% [92% |94% |
ISpes3 |62% [49% |66% [41% |55% [35% (8% |42% |19% |
Kesme 4|6.07 |747 638 |6.07 747 638 607 [747 638 |
ISens4 85% [85% |87% 83% |84% [86% [76% |68% |[76% |
ISpes4 |70% |70% |70% |[70% |70% [70% [70% |70% |70% |
Kesme 5|7.26  |9.01 |[747 726 |9.01 |[747 |[726 |9.01 |747 |
ISens5 |83% |79% [87% [81% |74% [86% [64% |64% |71% |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat  ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once

| |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
ISpes5 ||80% |80% [80% |80% [80% [|80% [80% [80% |80% |
Kesme 6]9.13  |129 [102 1913 129 102 Jo.13 [129 102 |
ISens6 [75% [68% |[74% [713% |65% [76% [58% |48% |53% |
ISpes6 |90% |90% [90% |90% [90% [o0% [90% |90% |90 % |
OR

Dortio 2 |15 3.0 1.0 0.65 |20 049 099 [3.0 0.49

lp Degeri 066 [0.34  [1.0 o4 Jos7 Jose Jo.es 034 056 |
|%95cCl|024 |o31 |o.0e2 [0.11 |o0.18 [o.044 [0.19 031 |[0.043 |
OR

Dortinz (92 29 16 4.0 22 5.5 5.0 29 5.5

OR

Dortlis 3 143 3.0 2.0 2.1 4.1 049  ||2.1 5.2 0.49

lo Degeri [0.072 |0.34 J0.57 [0.31 |0.21 Jo56 [0.32 014 [j0.56 |
|%95Cl|0.88 ]0.31 018 050 |0.45 |j0.044 [o.50 ]0.59 0.043 |
OR

Dortiaa |21 29 23 8.6 37 55 8.5 45 55

OR

Dortia 4 38 33 38 22 29 17 9.1 18 7.4

lp Degeri |1.3E-6 |6.5E-4 ||4.4E-4 |1.1E-6 |0.0011 |[1.8E-4 |5.8E-4 |0.0055 |[0.010 |
| % 95 Cl ||8.7 4 50 6.3 38 [38 26 23 16
OR

Dortina |69 ‘250 ‘280 ‘74 220 H73 ‘32 140 ‘34

instlin benzeri buyume faktorl baglayici protein 7 X Serum Kreatinin / (Agirhk
Ayarlanmig Idrar Cikisi)

sCr veya ||/AKI asamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 saat |AK| asamasindan 48 saat
uo once once once

| [Kohort 1|Kohort 2 IKohort 1|Kohort 2 IKohort 1|Kohort 2 |
IMedyan 161  |1380 1161|1290 1161 1529 |
[Ortalama|[198000 |9150000 1198000 |5210000 1198000 |1300000 |
St. 1090000//3.05E7 1090000|2.45E7 1090000|5730000

sapma

p(t-test) | |1.9E-6 | 18.1E-4 [ 10.0051 |
[Min l7.05  |11.1 705 |11.1 l7.05 11.1 |
IMaks  |1.01E7 |[1.63E8 |1.01E7 ||1.63E8 |1.01E7 |3.10E7 |




138

|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat  ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once
| |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
In (Num.)|272 |53 1272 |48 l272 |33 |
In (Hasta)|272 |53 72 48 272 |33 |
yalnizca |AKI asamasindan 0 saat ||AKI agamasindan 24 saat |AK| asamasindan 48 saat
sCr once once once
| [Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1|Kohort 2 |
IMedyan |247  ]1030 1247 921 247 529 |
[Ortalama|[382000 8170000 382000 [[4450000 382000 |5520000 |
St 1700000(2.59E7 1700000(1.78E7 1700000|1.98E7
sapma
lp(t-test) | |5.8E-11 [ 11.3E-6 | |3.8E-8 |
[Min I7.05 624 7.05  |62.4 [7.05 624 |
IMaks  ||1.52E7 |1.18E8 |1.52E7 [9.50E7 [1.52E7 |9.50E7 |
I (Num.)|514 |34 514 |31 514 |25 |
n (Hasta)[514 |34 lb14 |31 514 |25 |
Yalnizca |AKI asamasindan 0 saat  ||AKI asamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once
| [Kohort 1|Kohort 2 |[Kohort 1|Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
IMedyan [170 4190 1170 |3360 170|800 |
[Ortalama|[252000 |1.64E7 |252000 |[1.02E7 252000 |2530000 |
St 1290000(/3.92E7 1290000|3.19E7 1290000| 7900000
sapma
p(t-test) ||4.2E-13 |4.2E-13 | 13.0E-8 | 12.0E-5 |
[Min I7.05  |11.1 705 |11.1 1705 [11.1 |
IMaks  |[1.05E7 |1.63ES8 |1.05E7 ||1.63E8 1.05E7 |3.10E7 |
n(Num)|330 |31 [330 |29 [330 |17 |
In (Hasta)|330 |31 1330 ]9 [330 |17 |
AKI| asamasindan 0 saat ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
once once once
sCr yalnizca|[Yalnizca||sCr valmizca|[Yalnizca||sCr yalnizca|Yalnizca
veya UO|sCr uo veya UO|sCr Uuo veya UO|sCr Uo
lauc  Joss Jo7e Joss Jos4 Jo7e Jos7r |o7e |oes o079 |
ISE l0.034 Jlo.049 [0.039 ]0.037 0.051 [0.044 Jjo.0o50 ]0.060 [0.066 |
p lo [1.9E-7 o [ 6.4E-7 |0 |I3.0E-7 [0.0031 [1.3E-5 |
IhKohort 272|514  [[330 272|514 [330 |22 |514  [330 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

uo once

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat

once

AKI agsamasindan 24 saat

once

AKI asamasindan 48 saat

| |Kohort 1||Kohort 2

|[Kohort 1||Kohort 2

|Kohort 1|Kohort 2

[ |

piohort g3 343 48 31 |29 33 5 7
[Kesme 1]581  |522  [1650 484  |484 |[1380 90 319 427 |
ISens1 [72% J71% [71% [71% |71% |72% [73% [72% |[71% |
ISpes1 [90% [74% [94% |87% [72% [95% [r5% [58% [83% |
[Kesme 2|408  [347 [1450 346  |364 [427  |242  |290 |243 |
ISens2 [81% [82% [81% [81% [81% [83% [82% |80% |82% |
ISpes2 [I83% [61% [94% |80% [62% [83% [68% [56% |66% |
Kesme 3|[113 113 427 102|319 242 102|102 723 |
ISens3 [91% [91% [90% 192% [90% [93% [91% 192% |94% |
ISpes3 [37% |23% [83% 132% [58% [66% [32% [19% |19% |
[Kesme 4|253  |447  |[265 253  |447 |265  [253  |447  |[265 |
ISens4 [I85% |74% [90% 185% [71% |s6% [76% |56% |76% |
ISpes4 |70% |70% [70% |[70% |70% [70% [70% |70% |70% |
IKesme5|351 |805 [380 351 805 380 [351 805 |380 |
ISens5 |81% [56% [90% [79% [52% [83% [61% |40% [71% |
ISpes5 |80% [80% |80% |80% [80% [80% [80% |80% |80% |
Kesme 6|646  |1840 [744 646  |1840 [744 646  |1840 |[744 |
[Sens6 [68% J29% [87% |58% [29% [79% [39% |16% |53% |
ISpes6 [90% |90% [90% 90% [90% [o0% [90% |90% [90% |
DR o 1o Jo2a o 066 |0 0 10 |0 0

lo Degeri |[1.0 [0.21  |jna 065 |na [na 1.0 |na Ina |
|%95ClI|0.20  [0.027 |na 011 |pa [Ina 020  |na Ina |
gtl?rtl'uz 5.1 2.2 na 4.0 na na 5.1 na na

OR

Dortiia 3 121 2.3 049 2.9 4.3 1.5 2.1 2.6 1.5

lo Degeri [0.31  |0.17 ]0.57 |0.13 |0.027 [o66 [0.31  |0.11 |0.66 |
|%95ClI|0.50 ]0.70 [0.044 073 |12 [o24 Jos50 [0.79 0.24 |
OR s |86 |78 |ps |1 16 o2 |87 |85 9.2
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat  ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once

| |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
OR 4 |26 57 20 |20 59 |16 91 |29 |67

lp Degeri |[2.2E-7 ]0.0020 [7.4E-5 |2.0E-6 [0.0058 ||2.5E-4 |5.8E-4 [0.076 0.015 |
| % 95 Cl |7.6 19 |45 |58 1.7 |36 |28 logs 15 |
OR

Dortlua 189 17 85 69 21 69 32 9.3 31
|Meta|oproteinaz inhibitori 2 X Serum Kreatinin / {Agirhk Ayarlanmis idrar Cikigi) \
sCr veya ||AKI asamasindan 0 saat |AKI agamasindan 24 saat |AK| agsamasindan 48 saat
uo once once once

| [Kohort 1|Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 [Kohort 1|Kohort 2 |
IMedyan |7.23  |65.3 723 |59.2 723 [23.8 |
[Ortalamal[10700  |798000 10700 |j300000 10700 | 205000 |
St.

sapma 29400 (2270000 59400 |[1100000 59400 977000

p(ttest) || |2.1E-8 | |2.0E-5 | 0.0012 |
[Min l0.348 |0.563 [0.348 ||0.563 l0.348  0.563 |
IMaks  [548000 |9440000 1548000 (5510000 548000 |5510000 |
In (Num)|272 |53 lo72 48 lo72 |33 |
n (Hasta)272 |53 72 |48 72 |33 |
yalnizca ||AKl asamasindan 0 saat ||AKI asamasindan 24 saat |AK| asamasindan 48 saat
sCr once once once

| [Kohort 1||Kohort 2 [Kohort 1|[Kohort 2 [Kohort 1/ Kohort 2 |
IMedyan |[11.5  |54.2 1115 |4e.7 1115 |23.8 |
[Ortalamal[19700  [923000 119700 ||504000 119700 625000 |
S;'pma 89100 |2530000 89100 (1850000 89100 2050000

p(t-test) | |2.6E-15 | 15.8E-9 | |5.3E-11 |
[Min l0.348 |l2.40 lo.348  [2.40 lo.3a48  [2.40 |
IMaks  |[748000 |[9440000 748000 (8840000 748000 |18840000 |
In (Num.)|514 |34 514 |31 514 |25 |
In (Hasta)|514 |34 514 |31 Is14 |25 |
Yalnizca ||AKI asamasindan 0 saat |AKI agamasindan 24 saat ||AK| asamasindan 48 saat
uo once once once

[Kohort 1|Kohort 2

|Kohort 1|Kohort 2

[Kohort 1|Kohort 2
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat  ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once

| |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
IMedyan |7.38  |[332 738 |196 738 535 |
[Ortalamal[12800 1210000 12800 |554000 12800 399000 |
St 65500 (2700000 65500 (1400000 65500 1350000

sapma

p(t-test) | |5.5E-15 | 11.2E-11 | |3.3E-7 |
[Min [0.348 0563 l0.348  ]0.563 0.348  [0.563 |
IMaks  [548000 |9440000 1548000 |5510000 548000 |5510000 |
In (Num.)|330 |31 1330 |20 1330 |17 |
In (Hasta)|330 |31 330 29 B30 |17 |

AKIl agamasindan 0 saat |AKI asamasindan 24 saat |AK| asamasindan 48 saat

once once once

sCr yalnizca|lYalnizca||sCr yalnizca|lYalnizca||sCr yalnizca|[Yalnizca

veya UO|sCr uo veya UO|sCr uo veya UO|sCr uo
lawuCc  lo.s4 Jo7s Jo.ss |0.82 o074 Jo.s7  |0.74 066 [0.79 |
ISE 0.035 ]0.049 [0.039 ](0.038 |0.052 |[00.044 ][0.051 [0.061 [0.066 |
p o |4.1E-7 o 0 |6.0E-6 ||o [3.0E-6 ]0.0093 |[1.1E-5 |
;‘K"ho” 272|514 330 272|514 |330 272 514|330
prohort ls3 43 48 31 29 |33 25 |17
[Kesme 1]386 |24.3 675 167 |16.7 [47.4 o84 113 172 |
ISens1 |72% |71% [71% [71% |71% [72% [713% [72% |[71% |
ISpes1 [|93% |[74% [94% |82% [64% [jo4% [65% |49% |80% |
IKesme 2|16.2 |135 |474 107 |135 [160 |568 820 o84 |
ISens2 |81% [82% [81% |81% [81% [83% [82% |80% [82% |
ISpes2 [B2% |55% [94% 168% [55% [79% [39% [39% |63% |
lKesme 3|568 |574 [134 568 610 839 428 ]439 427 |
ISens3 |91% [91% ]90% 192% [90% [93% [91% 192% |94% |
ISpes3 [39% [24% [73% [39% [26% [56% [31% [19% [29% |
Kesme 4|11.8  |206 [123 118 |[206 [123 118 |206 123 |
ISens4 |83% |71% |90% [79% |65% [86% [64% 152% |76% |
ISpes4 [[70% |70% [70% |70% |[70% |70% [70% [70% |70% |
Kesme 5|[15.6  |34.7 [172 156 [347 172 156 [347 172 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat  ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once

| |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
ISens5 |I8B1% |68% [87% [75% [61% [79% [61% |48% |[71% |
ISpes5 |80% |80% [80% 80% |80% [80% [80% 180% [80% |
IKesme 6]28.4 |81.8 [341 284 [81.8 |[j341 284 |81.8 341 |
ISens6 |74% |38% [87% [67% [39% [79% [48% 124% [59% |
ISpes6 [90% [90% |90% [90% |90% [e0% [90% |90% |@0% |
OR

Dortiis 2 |26 049 |[1.0 2.1 1.0 099 2.6 0.59  0.99

lp Degeri l0.26  |0.42 1.0 041 1.0 Jooe 026 047 Jo.99 |
|%95Cl|0.49 ]0.089 [0.062 |0.37 [020 |j0.061 [0.49 [0.14 |0.061 |
OR

Dortine |14 2.7 16 12 5.0 16 14 2.5 16

OR B2 |13 |20 Jas |17 |41 26 099 3.0
Dortiu 3 |~ ' ' ' ' ' ' ' '

lp Degeri [0.17  |0.74 ]0.57 |0.045 |0.48 [o21 [0.26 099 |0.34 |
|%95ClI[062 ]0.33 018 1.0 l0.40 |jo.45 J0.49 [0.28 [0.31 |
OR

Dortiaa |16 4.8 23 24 7.2 37 14 3.5 30

OR

Dorti 4 |38 6.7 38 27 7.6 30 14 2.5 14

lp Degeri |[1.3E-6 |6.3E-4 [44E-4 |1.1E-5 |0.0014 ||9.8E-4 [5.5E-4 [0.091 0.013 |
| % 95 Cl ||8.7 123 |j5.0 6.3 22 Jla0 13.1 08 1.7 |
OR

Dortlud |I1€0 20 280 120 26 230 62 7.4 110

linstilin benzeri buyuime faktoris bag

layici protein 7 X Metaloproteinaz inhibitoru 2 \

sCr veya ||AKI asamasindan 0 saat  |AKI asamasindan 24 saat |AKI agamasindan 48 saat
uo once once once

| [Kohort 1]|Kohort 2 |Kohort 1][Kohort 2 |Kohort 1| Kohort 2 |
IMedyan |0.729 |(2.71 0.729 [1.90 l0.729 [1.69 |
[Ortalamal|1.13  |[9.16 1113 |7.13 113 |3.92 |
St 1.34  |18.6 1.34  [13.2 1.34  |6.57

sapma

p(t-test) || |7.7E-12 | 11.2E-12 | 13.0E-9 |
[Min 0.0643 |0.142 0.0643 |0.142 |l0.0643 |0.0285 |
IMaks  |13.2  |[103 1132|705 1132 |31.2 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat  ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once
| |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
In (Num.)|275 |53 1275 |48 l275 |33 |
In (Hasta)|275 |53 275 |48 275 |33 |
yalnizca |AKI asamasindan 0 saat ||AKI agamasindan 24 saat |AK| asamasindan 48 saat
sCr once once once
| [Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1|Kohort 2 |
IMedyan [0.939 [(2.12 l0.939 [1.93 l0.939  [1.79 |
[Ortalamal[1.45  |10.2 145|797 [1.45  |4.51 |
St 168  |21.9 168 (144 168  |7.32
sapma
lp(t-test) | |1.4E-17 [ 11.1E-19 | |7.2E-11 |
[Min 0.0643 |0.142 0.0643 ]0.142 0.0643 |0.142 |
IMaks |[16.4  |103 164 |70.5 [16.4  [31.2 |
I (Num)|518 |34 Is18 |31 518 |25 |
n (Hasta)[518 |34 lb1s |31 518 |25 |
Yalnizca |AKI asamasindan 0 saat  ||AKI asamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once
| [Kohort 1|Kohort 2 |[Kohort 1|Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
IMedyan |0.756 |4.83 l0.756 |1.92 l0.756 [1.92 |
[Ortalamal|1.17  |6.83 1117 |5.46 117 |3.09 |
St.
sapma |17 |81 1.37  [8.82 1.37  |3.04
p(t-test) || |1.7E-22 | 13.1E-14 | |13.6E-7 |
[Min 10.0643 |0.355 0.0643 0.355 |0.0643 |0.0285 |
IMaks 132 ]l47.0 1132 |la7.0 132 |9.63 |
n(Num) 331 |31 [331 |29 [331 |17 |
In (Hasta)|[331 |31 B31 |29 331 |17 |
AKI| asamasindan 0 saat ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
once once once
sCr yalnizca|[Yalnizca||sCr valmizca|[Yalnizca||sCr yalnizca|Yalnizca
veya UO|sCr uo veya UO|sCr Uuo veya UO|sCr Uo
lauc  Jos2 Jo7e Joss Joso Jo7s Jo7e Jo72  Joe9 o072 |
ISE l0.037 Jo.049 |o.046 J0.040 J0.052 |[0.051 Jjo.052 [0.060 [0.071 |
p lo |1.5E-7 |[1.4E-12 [1.6E-13 |1.8E-6 |1.8E-8 [4.0E-5 0.0014 [[0.0019 |
IhKohort |275  |518 [331 275  |518  [331 275|518 [[331 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat

AKI agsamasindan 24 saat

AKI asamasindan 48 saat

uo once once once

| HKohort 1 HKohort 2 HKohort 1 HKohort 2 HKohort 1 HKohort 2 \
[ | | | | | | | | | |
piohort g3 34 |31 48 31 29 |33 25 |17
Kesme 1]l166 |1.55 [1.87 140 153 128 101|112 104 |
ISens1 [72% J71% [71% [71% |71% |72% [73% [72% |[71% |
ISpes1 [81% [69% [85% [74% [69% [71% [63% |57% [62% |
Kesme 2|11.04 |1.03 [140 104 |131 104 o721 [102 |0.875 |
ISens2 [81% [82% [81% [81% [81% [83% [82% |80% |82% |
ISpes2 [64% |54% [74% |64% [62% [|62% [50% [54% |56% |
[Kesme 3]0.710 ]0.710 ]j0.504 |0.681 [0.710 [j0.448 [0.358 |0.362 |[0.448 |
ISens3 [91% [91% [90% 192% [90% [93% [91% 192% |94% |
ISpes3 [49% J38% [31% 147% [38% [25% [19% [14% |25% |
Kesme 4|1.28 |1.59 128 128 |159 |[128 [1.28 159 |1.28 |
ISens4 [77% |68% [81% |75% [65% |72% [61% [56% |59% |
ISpes4 |70% |70% [70% |[70% |70% [70% [70% |70% |70% |
Kesme 5|1.61  ]211 166 161 |211 |166 161  [211 166 |
IsSens5 |[72% |50% [74% [62% [45% [62% [52% |40% [53% |
ISpes5 |80% [80% |80% |80% [80% [80% [80% |80% |80% |
Kesme 6[2.19  ]2.99 [236 1219 299 236 219 [299 236 |
ISens6 |55% |44% |58% |44% [39% [45% [36% 132% |41% |
ISpes6 [90% |90% [90% 90% [90% [o0% [90% |90% [90% |
OR

Dorti 2 |10 1.0 032 |13 1.5 033 074 066 |0.49

lp Degeri [|1.0 1.0 033 071 Joe5 o34 Jo.7o o5 o.57 |
|%95ClI|0.24 Jo20 [0.033 |029 025 |jo.033 |o.16 |0.11  |0.044 |
8§ o 41 5.0 3.2 6.2 9.2 3.2 3.4 4.0 5.6

OR

Dortiia 3 127 2.4 1.3 4.5 5.3 2.4 2.4 2.8 2.6

lo Degeri [0.10  |0.21 ]0.70 [0.025 [0.033 [021 [0.16 |0.14 |0.26 |
|%95ClI[0.81 Jo.61 029 1.2 1.1 los1 o.71 Jo71 o049 |
OR

Dortiia |20 9.5 6.2 16 25 9.8 8.2 11 14
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat  ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once

| |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
OR

Dortliy 4 15 8.1 9.8 14 8.9 7.2 5.2 4.3 4.9

lp Degeri |[1.7E-6 ]9.1E-4 [3.2E-4 |2.6E-5 [0.0041 [[0.0021 [0.0048 |0.028 0.046 |
| % 95 Cl 4.9 23 |28 4.1 20 2.1 1.7 2 1o |
OR

Dortlid 43 28 34 49 39 26 16 15 23

insuilin benzeri buyume faktoru bag

layici protein 7 X Metaloproteinaz inhibitoru 2 X

Serum K

reatinin

sCr veya
Uuo

AKI agamasindan O saat
once

AKI asamasindan 24 saat
once

AKIl asamasindan 48 saat
once

|Kohort 1|[Kohort 2

IKohort 1|[Kohort 2

|Kohort 1 |Kohort 2 |

uo once

once

once

IMedyan |0.566 [(5.62 l0.566 [3.65 lo.566 [2.08 |
[Ortalamalj0.921  |15.8 [0.921 1111 l0.921  [4.97

f;'pma 1.34  |34.1 1.34  [21.3 1.34  8.84

p(t-test) || |2.9E-12 | |5.6E-14 | 11.4E-11 |
IMin  |0.0244 |0.363 [0.0244 ][0.355 [0.0244 [0.0404 |
IMaks  |l14.6  |197 146|128 146 43.1 |
In (Num.)|274 |53 274 |48 l274 |33 |
In (Hasta)|274 |53 74 48 274 |33 |
yalnizca ||AKI asamasindan Q saat IAKI asamasindan 24 saat AKI asamasindan 48 saat
sCr once once once

| [Kohort 1]|[Kohort 2 IKohort 1]|[Kohort 2 [Kohort 1] Kohort 2 |
IMedyan [0.743  |3.69 [0.743  |3.51 l0.743 [2.33 |
[Ortalamal[1.37  [18.8 137 [13.3 [1.37 ]850 |
St. 230  |l41.8 230 256 230 107

sapma

p(t-test) | |1.5E-19 | 14.8E-22 [ 11.7E-14 |
[Min [0.0244 |0.363 |0.0244 [0.429 |0.0244 |0.374 |
IMaks [j31.2  |197 1312|128 [31.2  43.1 |
In (Num.)|517 |34 517 |31 517 |25 |
n (Hasta)[517 |34 lb17 |31 517 |25 |
Yalnizca |AKI| asamasindan 0 saat ||AKI asamasindan 24 saat |AKI| asamasindan 48 saat
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[Kohort 1|Kohort 2

|Kohort 1|Kohort 2

[Kohort 1|Kohort 2 |

IMedyan |0.588 |5.68 l0.588 |4.59 l0.588 [2.09 |
[Ortalama|[1.02  |[12.2 11.02  |7.59 [1.02  3.41 |
St.

sapma |12 [133 152  |8.54 152 |3.08

p(t-test) | |6.6E-38 | [1.4E-28 [ 17.2E-9 |
[Min 10.0244 |0.438 0.0244 0.355 0.0244 |0.0404 |
IMaks  [[14.6  |53.4 146 [31.2 146 1106 |
In (Num.)|330 |31 1330 |29 1330 |17 |
In (Hasta)|330 |31 1330 ]9 1330 |17 |

AKl asamasindan 0 saat ||AKI agsamasindan 24 saat |AK| agsamasindan 48 saat

once once once

sCr yalnizca|[Yalnizca||sCr valnizca|[Yalnizca||sCr yalnizca|Yalnizca

veya UQO|sCr uo veya UQ|sCr uo veya UO|sCr uo
lauc  Joss  Jo.ss [o.8s Jo.s7 Joss |jo.s7 oo Jo78 079 |
ISE l0.031 Jo.0o42 [0.039 J0.034 J0.044 [0.043 Jjo.0o48 J]0.056 [0.066 |
p o |2.2E-16][0 o 12.2E-15]j0 16.4E-10 |6.5E-7 [1.0E-5 |
pKohortloze  ls17 330 74 517 [3z0  jara 517 330
pionort 53 343 48 31 |29 33 25 7
Kesme 1]1.94 ]220 220 187 J206 [168 [0.923 144 [1.14 |
ISens1 [72% [71% [[71% [71% |[71% [72% [73% |72% |[71% |
ISpes1 [91% |86% [90% |90% [85% [|87% [74% [74% |78% |
Kesme 2|[1.43  |148 [1.43 121 |148 |0.826 |jo.648 |0.923 [0.703
[Sens2 |81% |82% [81% 81% [81% [83% [82% 180% [82% |
ISpes2 |84% |75% [8B2% 82% |75% [71% [57% |61% [58% |
[Kesme 3|0.516 [0.521 [j0.700 [0.516 [0.926 [0.621 [0.435 |0.474 |j0.435 |
ISens3 [91% ]91% [90% 192% [90% [j93% [91% [92% |94% |
ISpes3 [48% |38% [58% 148% [61% [53% [42% [35% |39% |
[Kesme 4](0.843 [1.21 0,923 [0.843 |1.21 [0923 J0.843 |121 [0.923 |
[Sens4 [85% [85% [87% 83% [87% |83% [[73% |76% [16%
ISpes4 [70% |[70% [70% [70% |70% |[70% [70% [70% [70% |
Kesme 5|l1.14 165 [127 114 165 127 114 |165 127 |
ISens5 [81% J76% [81% 181% |77% [79% [r0% [60% |65% |
ISpes5 [80% [80% [80% [80% |80% [80% [80% 180% |80% |
[Kesme6|1.87 [3.04 |220 187 [3.04 [220 [1.87 |3.04 [220 |




147

|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat  ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once

| |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
ISens6 [[715% |56% [71% [71% [52% [66% [55% [40% |47% |
ISpes6 |90% |90% Jo0% [90% [90% [o0% [90% |90% [90% |
85 w2 P76 |30 >31 |64  |»31 [>31 |5.2 >52  |[0.99

lp Degeri |<0.061 |0.34 [<0.33 |<0.089 |<0.33 [<0.34 [0.14 <014 099 |
|%95CI|>091 031 [>0.32 |>075 |>0.32 |>0.31 [0o.59 [>0.59 |0.061 |
8‘2’[“‘12 na 29 na na na na 46 na 16
8§rtl'u 5 [P53 41 s a2 [ban 3 lag >31 3.0

lp Degeri [<0.13 ]0.21 ]<0.33 |<0.20 |<0.21 |<0.34 Jo.21 |<0.33 [0.34 |
|%95ClI|>0.60 045 [>032 |>046 |>0.45 |>0.31 [045 [>0.32 |0.31 |
8.5 oz M@ 37 na na na na 38 na 30

85 a4 787 32 >34 >71 >29  ||>31 32 >19 |14

lp Degeri |[<2.0E-5 |7.8E-4 |<6.3E-4 [<3.6E-5 |[<0.0010|<9.5E-4 ||8.4E-4 |<0.00430.013 |
|%95CI|>11 |42 |»45 |>94 |>39 |40 4.2 >25 1.7 |
8§n|u4 na 240 na na na na 240 na 110

Instilin benzeri buyume faktor baglayici protein 7 X Metaloproteinaz inhibitoru2 /
{Agirhk Ayarlanmis Idrar Cikigi)

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat  ||AKI asamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once

| [Kohort 1|Kohort 2 [Kohort 1]|Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
IMedyan ||[1.13  |9.98 1113 |6.38 1113 |3.64 |
[Ortalama|[1160 328000 11160  ||100000 11160 25100 |
S;'pma 7110  |1480000 7110 (489000 7110 110000

|p(t-test) | |2.9E-4 | 18.3E-4 | |4.3E-4 |
[Min 0.0169 ]0.00941 10.0169 ]0.00941 0.0169 0.00941 |
IMaks  |73000 |[1.03E7 73000 |3290000 173000 600000 |
In (Num.)|273 |53 1273 |48 273 33 |
In (Hasta)|273 |53 lo7a 48 I3 |33 |
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yalnizca ||AKI agsamasindan 0 saat ||AKI asamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
sCr once once once

| [Kohort 1|Kohort 2 [Kohort 1]|Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
IMedyan [[1.75  |4.92 175 |4.97 11.75  |3.64 |
[Ortalama|[2840 367000 12840  |51600 12840 64000 |
S;'pma 17400 1760000 17400 |[176000 17400 | 194000

p(t-test) || |2.5E-6 | |5.8E-9 | |4.6E-11 |
[Min l0.0169 |0.172 0.0169 |0.172 0.0169 0.172 |
IMaks  |247000 |[1.03E7 1247000 |772000 1247000 772000 |
In (Num ) |515 |34 515 |31 515 |25 |
In (Hasta)|515 |34 515 |31 Is15 |25 |
Yalnizca ||AKI asamasindan 0 saat |AKI agamasindan 24 saat ||AK| asamasindan 48 saat
uo once once once

| [Kohort 1|Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |[Kohort 1|Kohort 2 |
IMedyan |[1.13  ]60.1 113 |26.8 113 [5.70 |
[Ortalama|[1200 231000 1200  ||167000 11200 48700 |
St 6910 (661000 6910  ||624000 6910  |152000

sapma

|p(t-test) |4.9E-10 ||4.9E-10 | |1.4E-6 | |2.4E-8

|
[Min l0.0169 ||0.00941 [0.0169 |j0.00941 |0.0169 [0.00941 |
IMaks  |73000 ||3290000 73000 |[3290000 73000 |600000 |
I (Num)331 |31 1331 |j29 331 17 |
In (Hasta)|[331 |31 331 |29 331 |17 |

AKl asamasindan 0 saat ||AKI agsamasindan 24 saat |AK| asamasindan 48 saat

once once once

sCr yalnizca|lYalnizca||sCr valmzcalYalnizca||sCr yalmzca|Yalnizca

veya UO|sCr uo veya UQ|sCr uo veya UO|sCr uo
AUC  |o.81  Jo7o [o88 |0.80 [0.70 |jo.86 o.71  |062 078 |
ISE [0.037 |0.052 [0.041 [0.040 |0.054 [0.045 |j0.053 |0.061 [0.068 |
lp o |1.5E-4 |0 16.5E-14 |2.9E-4 [1.3E-15|5.7E-5 [0.044 |4.3E-5 |
?K"ho” 273 515 331 273 515  ||331 273 515 331
prohort lis 34 131 48 31 29 33 25 17
IKesme 1]|3.62 |3.55 161 355 355 |584 [1.82 184 [2.96 |
[Sens1 [72% |71% [71% [71% |71% |72% [73% [72% |[71% |
ISpes1 [I82% J67% [95% 182% |67% [j8o% [68% [52% |77% |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat  ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once

| |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
Kesme 2|1.94 |148 |584 247 |148 |[345 [0.829 |0.998 |1.82 |
ISens2 |81% [82% [81% [81% [81% [83% [82% 180% [82% |
ISpes2 [69% |44% [89% |[75% [44% [79% [40% [31% |66% |
[Kesme 3|0.778 ]0.704 |263 |0.778 |0.778 [0.829 [0.242 |0.242 |0.778 |
ISens3 [91% [91% [90% [92% [90% [o3% [91% 192% |94% |
ISpes3 [37% |23% [75% 137% [25% [40% [12% [7% |37 % |
Kesme 4[2.10  ]414 215 210 |414 215 210  |414 215 |
ISens4 [79% |59% [90% 181% [61% [90% [70% |48% |76% |
ISpes4 |70% |70% [70% |[70% |70% [70% [70% |70% |70% |
Kesme 5|3.24 |7.73  |349 324 |773 |[349 324 773 349 |
ISens5 |75% |41% [84% |[73% |42% [79% [55% 132% |65% |
ISpes5 |80% [80% [80% |80% [80% [80% [80% |80% [80% |
lKesme 6]5.84 ]186 [7.04 584 186 704 584 |186 |7.04 |
ISens6 |57% [29% [77% |52% [32% [66% [30% [20% |47% |
ISpes6 [90% ]90% [90% |90% [90% [|90% [90% [90% |90% |
OR

Dortlis 2 H1.7 Ho.sg ‘2.0 ‘1.7 Ho.74 Hz.o ‘0.99 0.74 ‘2.0
lp Degeri 048  ]0.27 057 J0.47 |0.70 |jo.57 o8  [0.70 057 |
|%95ClI[0.39 ]0.075 [018 039 o016 o.18 Jo.24 Jo16 018 |
OR

Dortiiz |73 2.1 22 7.4 3.4 23 4.1 3.4 23

OR

Dortia 3 [3-2 2.3 2.0 2.9 2.3 3.1 1.3 2.3 2.0

lp Degeri |0.086 ]0.13 057 013 o017 Jj0.34 Jo.73  Jo.17 o057 |
|%95cCl]oss  Jo78 [o18 073 Jo7o  Jjo.31 Jo.az  Jo70 o8

oR s 12 68 |23 11 78 |30 49 |78 |23

OR

Dortiis 4|20 3.5 36 17 4.1 31 6.3 2.3 14

lo Degeri |[1.7E-6 ]0.019 |5.4E-4 |7.9E-6 [0.015 ||9.5E-4 [0.0014 |0.17 0.013 |
| % 95 Cl 5.9 12 a7 4.9 1.3 |40 2.0 070 1.7 |
Dy |70 9.7 270 |58 13 230 |20 78 110
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Instilin benzeri buyume faktori baglayici protein 7 X Metaloproteinaz inhibitoru 2 X
Serum Kreatinin / (Agirhk Ayarlanmis Idrar Cikigi)

In (Num.)

330 |31

1330 |j29

|330 17

sCr veya |AKI asamasindan 0 saat  ||AKI agsamasindan 24 saat ||AKI asamasindan 48 saat

uo once once once

| |Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|[Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |

IMedyan [l0.799 |17.8 l0.799 |13.4 lo.799  |4.97

[Ortalama|792  |[278000 792 |[111000 792 |126500

St 5040 (833000 5040 (458000 5040 106000

sapma

p(t-test) | |6.7E-8 | |8.0E-5 | |8.4E-5 |

[Min [0.0182 |0.0134 l0.0182 |0.0134 o.0182 ]0.0134

IMaks  ||58400 |3800000 58400 2500000 58400 486000 |

In (Num.) 272 |53 72 Jas 72 |33 |

In (Hasta)|272 |53 1272 |48 272 |33 |

yalnizca ||AK| asamasindan 0 saat ||AKI asamasindan 24 saat |AK| asamasindan 48 saat

sCr once once once

| [Kohort 1|Kohort 2 IKohort 1|Kohort 2 [Kohort 1|Kohort 2 |

| |

IMedyan |[1.42  ]9.33 1142  ]9.35 [1.42  [4.97

|Ortalama|[1940  |[290000 1940  |[110000 [1940  [1137000 |

Eanua 10700 877000 10700 ||465000 10700 517000

p(t-test) || |2.1E-13 | |1.4E-7 | |3.6E-9

[Min l0.0182 |0.242 [0.0182 |0.242 l0.0182 [0.242

IMaks  [151000 ||3800000 151000 |[2550000 151000 |2550000 |

In(Num)|514 |34 Is14 |31 514 |25 |

n (Hasta)j514 |34 14 |31 514 |25 |

Yalnizca ||AKI agsamasindan 0 saat  ||AKI asamasindan 24 saat ||AKI asamasindan 48 saat

Uuo once once once

| |Kohort 1]||Kohort 2 |Kohort 1][Kohort 2 |Kohort 1| Kohort 2 |

IMedyan |0.867 |84.7 0.867 |l42.1 l0.867 [9.72

[Ortalama|[911 359000 911 ||189000 911 [551300 |

§2bnua 5220 (853000 5220 (580000 5220 146000

|p(t-test) | |1.2E-13 | 15.2E-9 | |6.1E-10 |

[Min [0.0182 |0.0134 0.0182 |0.0134 0.0182 |0.0134 |

IMaks  |58400 |2640000 158400 |2500000 58400 486000 |
|
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat  ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once
| |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
In (Hasta)||330 |31 330 |29 330 17 |
AKIl agamasindan 0 saat ||AKIl agamasindan 24 saat |AK| asamasindan 48 saat
once once once
sCr yalnizca|lYalnizca||sCr valnizca|lYalnizca||sCr yalmzca|Yalnizca
veya UO|sCr uo veya UO|sCr uo veya UQ|sCr uo
lAuc 085 o076 089 084 |o.76 |0.87 [o76 068 0.80 |
ISE 0.034 |0.049 [0.039 |0.037 |0.051 [0.043 [0.050 [0.060 [0.085 |
lo o |8.2E-8 |0 o 14.8E-7 |0 [3.0E-7 |0.0024 [3.0E-6 |
qKOhO” 272|514 330 272|514 330 272 514|330
prohort g3 4 31 48 31 |29 33 5 17
Kesme 1|5.86 ]4.82 [194 1341 342 127 163 [240 257 |
[Sens1 [72% 71% [71% [71% |71% [72% [713% |72% |[71% |
ISpes1 [92% |77% Jo5% 86% |71% [e4% [72% 165% |80% |
[Kesme 2|3.10 |2.30 ]9.39 [1.82 |230 |[1.82 [0.619 |1.40 |1.61 |
ISens2 |81% [82% [81% |81% [81% [83% [82% 180% |82% |
ISpes2 [I85% |65% [92% |74% [65% |72% [42% [50% |68% |
IKesme 3|0.576 |0.488 |161 0576 [0.631 [1.33 [0.388 |0.388 |0.576 |
ISens3 [91% [91% J90% 92% ]90% [93% [91% 192% |e4% |
ISpes3 |41% [23% [68% |[41% [28% [64% [28% |18% [40% |
Kesme4|160 |338 [1.73 160 338 173 160 [338 |1.73 |
[Sens4 |B5% [74% [87% 85% |71% [83% [73% [52% |[71% |
ISpes4 |70% |70% [70% |70% [70% |70% |ro0% |70% |[70% |
[Kesme 5|2.19 |6.60 [2.55 219 |6.60 [255 [219 |6.60 [2.55 |
ISens5 |83% |59% |87% [79% |55% [79% [70% |40% |71% |
ISpes5 |80% |80% [[80% |80% [80% [80% [80% |80% [[80% |
IKesme 6|5.09 |19.3 |586 509 |19.3 |58 [5.09 193 |586 |
ISens6 [[74% |38% [87% |65% [39% [79% [48% [28% |59% |
ISpes6 [90% ]90% [90% |90% [90% [|90% [90% [90% |90% |
OR
Dortia 2 14 024 1.0 1.0 033 [099 |14 0.49  |[0.99
lo Degeri [0.70  ]0.21 |[1.0 1.0 034 Jlo.os o700  [041  [0.99 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat  ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once

| |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
|%95ClI|0.29 ]j0.027 [0.062 |0.20 [0.034 |jo.o61 [o.29 |o.088 |0.061 |
ggﬂm 6.2 2.2 16 5.1 3.2 16 6.3 2.7 16

OR

Dortio 3 14 1.5 2.0 2.1 2.8 4.1 1.0 1.5 3.0

lpo Degeri 0.70 |0.52 Jo.57  [0.31  [0.14  [0.21 |10 053 034 |
|%95CI|p29 Jo42 Jo1s Jos0 o072  Jo4s Jo20 o042 031
OR

Dortlus |62 5.5 23 8.6 11 37 5.1 5.5 30

OR

Dortia 4 27 6.7 38 21 7.1 30 10 3.5 14

lp Degeri |[1.4E-7 |6.3E-4 |44E-4 |1.3E-6 [0.0019 ||9.8E-4 [2.6E-4 [0.034 |0.013 |
| % 95 Cl 8.0 23 5.0 8.1 21 |40 13.0 1 17|
OR o |94 20 280 |72 25 230 |36 1 |110
ISerum Kreatinin |
sCr veya |AKI asamasindan 0 saat ||AKI asamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
Uuo once once once

| [Kohort 1|[Kohort 2 |Kohort 1|[Kohort 2 |Kohort 1]Kohort 2 |
IMedyan [0.900 |[2.07 lo.oo0 |[1.73 lo.oo0  |1.42 |
[Ortalama|0.970  |2.32 10.970  |1.91 l0.970 |1.58 |
S;'pma 0.492 |1.29 0.492 |1.06 0.492 0.885

lp(t-test) | |5.2E-32 | 14.7E-20 I 13.5E-9 |
[Min l0.100 |0.500 0.100 |0.500 l0.100  0.500 |
IMaks |3.42 |5.30 13.42 530 13.42 414 |
In(Num.)|275 |53 275 |las l275 333 |
In (Hasta)|275 |53 275 |48 275 |33 |
yalnizca |AKI asamasindan 0 saat ||AKI| agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
sCr once once once

[Kohort 1|Kohort 2

IKohort 1|Kohort 2

[Kohort 1|Kohort 2

|
IMedyan [0.900 ]2.20 l0.900 |1.74 10.900  |1.45 |
[Ortalama|1.04  |[2.57 11.04  ]2.05 [1.04  [168 |
ISt. 0.539 [1.32 0.539  [1.02 I0.539 0.939 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat  ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once

| |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
[sapma_ | | | | | | |
p(t-test) || |1.3E-38 | |7.6E-20 | |4.8E-8 |
[Min 0.100 0500 10.100  |0.500 0.100  |0.500 |
IMaks |5.50 |4.80 I5.50  |l4.21 I5.50  [4.14 |
In (Num.)|518 |34 Is18 |31 Is18 |25 |
In (Hasta)|518 |34 518 |31 1518 |25 |
Yalnizca ||[AKI asamasindan O saat |AKI asamasindan 24 saat ||AK| asamasindan 48 saat
Uuo once once once

| [Kohort 1|[Kohort 2

|Kohort 1|[Kohort 2

[Kohort 1| Kohort 2 |

[Medyan [0.900 ](2.10 lo.o00  |1.79 l0.900 |1.45 |
[Ortalama|1.01  |[2.55 l1.01  ]2.05 [1.01  [156 |
S;'pma 0.526 |1.54 0.526 |1.22 0.526 0.792

p(t-test) | |1.3E-28 | |5.6E-17 | |6.1E-5 |
[Min lo.100 |j0.590 [0.100 |p.530 l0.100 ]0.540 |
IMaks  [3.42 |6.32 1342 |j5.30 [3.42  |3.05 |
In (Num.)|331 |31 331 |29 331 |17 |
Ih (Hasta)|[331 |31 1331 |29 1331 |17 |

AKl asamasindan 0 saat ||AKI agsamasindan 24 saat |AK| asamasindan 48 saat

once once once

sCr yalnizca|lYalnizca||sCr valmzcalYalnizca||sCr yalmzca|Yalnizca

veya UO|sCr uo veya UQ|sCr uo veya UO|sCr uo
lAUC  Joss |os7 Joss 080 |0.83 [oso [0.74 076 071 |
ISE [0.034 [0.040 [0.044 [0.040 |0.046 [0.050 |j0.051 |0.057 [0.072 |
lp o I8 12.2E-15 |1.6E-14 |[1.3E-12||3.1E-9 |2.1E-6 |6.8E-6 ||0.0033 |
?K"ho” 275  |518 331 275  |[518  [331 275  |518 (331
prohort llss 34 131 48 31 29 33 25 17
IKesme 1|1.44 158 |145 120 |136 [144 0980 |1.09 |0.980 |
ISens1 [[74% |71% [71% |[71% |71% |72% 6% [72% |[71% |
ISpes1 [I88% |88% [86% 181% [82% 8s% [63% |66% |60% |
[Kesme 2[[1.09  |1.19 115 Jo.970 [1.09 jo.970 [o.880 ]0.990 [0.800 |
[Sens2 [B3% [82% [81% [81% [81% [[83% [82% [84% [82% |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat  ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once

| |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
ISpes2 |712% |73% [74% |62% [66% [59% [48% [57% |39% |
[Kesme 3]0.890 ]0.890 ]j0.900 [0.750 ]0.910 [0.590 [0.660 |0.880 ][0.590 |
ISens3 [91% [94% |90% 92% |90% [93% [91% 192% |[94% |
ISpes3 |49% [45% [52% [37% [51% [17% [28% |44% [17% |
Kesme 4]1.04 J1.10 [110 104 110 110 104|110 110 |
ISens4 [I83% [82% [81% |75% [77% [76% [67% [68% |65% |
ISpes4 |70% |70% |72% |[70% |70% [72% [70% |70% |72% |
IKesmes5|120 [1.30 [1.33 120 [130 [133 [120 130 [1.33 |
ISens5 [[75% [79% [74% [71% |71% [72% [58% [56% |65% |
ISpes5 [|81% |80% [80% |81% [80% [j80% [81% [80% |80% |
Kesme 6]1.54 170 (158 154 |1.70 |158 154 [1.70 158 |
ISens6 |64% |68% [65% |60% [52% [66% [39% 132% [35% |
ISpes6 |90% |90% J90% |90% |90% [o0% [90% |90% |@0% |
R a7 30 Jose  fose 30 Joes 17 30 |15

lo Degeri 047 ]0.34 (099 1099 |034 o5 o047 |034 065 |
|%95Cl1]0.39  ]0.31 014 Jo24 o031 o1t Jo.39  J0.31 o025 |
8.(';‘ Wi 74 30 7.2 4.1 30 4.0 7.4 29 9.3
D 21 |30 20 21 a1 o 17 62 ode

lo Degeri [0.31  [0.34 o442 025 Jo.21  [1.0 lo.47  Jo0.094 |o.57 |
|%95CI|o.50 031 Jo.37 060  [0.45 o.20 Jjo.39 073 [0.044
OR

Dortiua |6-© 30 11 7.2 37 5.1 7.4 52 5.6
gtl?rtl'u 4[24 33 15 12 27 8.8 8.7 17 6.2

o Degeri ||4.4E-7 |6.3E-4 [3.5E-4 |7.2E-6 [0.0013 ||6.4E-4 [8.0E-4 [0.0069 |0.021 |
| % 95 Cl 7.0 45 34 4.1 36 |25 2.5 22 13 |
OR

Dortiiia B2 250 |65 37 200 |31 31 130 |29
|Serum Kreatinin / (Agirhik Ayarlanmis idrar Cikisi) \
sCr veya |AKI agsamasindan 0 saat || AKI agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat  ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once

| |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
| [Kohort 1]|[Kohort 2 IKohort 1|[Kohort 2 |[Kohort 1|Kohort 2 |
IMedyan [[1.58  ]9.30 1158 |6.74 [1.58  [3.22 |
[Ortalama|[3160 26300 13160  |[12700 13160 7610 |
f;'pma 17000 (84400 17000 |{48800 17000 32400

p(t-test) |4.4E-5 ]l4.4E-5 | 0.014 | 0.21 |
[Min [0.104 |0.407 l0.104 |jo.407 0.104 |0.407 |
IMaks  |[154000 [421000 154000 |1280000 154000 | 170000 |
In (Num.)|272 |53 272 |48 l272 |33 |
In (Hasta)|272 |53 72 a8 272 |33 |
yalnizca ||AKI agamasindan 0 saat ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI| agamasindan 48 saat
sCr once once once

| [Kohort 1]|[Kohort 2 IKohort 1]|[Kohort 2 [Kohort 1| Kohort 2 |
IMedyan [2.36 |5.82 236 |ja.57 236 |3.87 |
[Ortalamal4820 30600 lag20  |18800 4820  ]23200 |
S;'pma 21200 93900 21200 |66700 21200 73800

p(t-test) | |3.2E-6 | 10.0037 [ |5.6E-4 |
IMin lo.104 |0.407 l0.104 |jo.407 lo.104 0.407 |
IMaks  ||180000 |421000 1180000 |330000 180000 330000 |
n (Num) 514 |34 B1a |31 514 |25 |
In (Hasta)|514 |34 514 |31 514 |25 |
Yalnizca |AKI| asamasindan 0 saat ||AKI| asamasindan 24 saat |AK| asamasindan 48 saat
uo once once once

| [Kohort 1|[Kohort 2 [Kohort 1|[Kohort 2 |Kohort 1| Kohort 2 |
IMedyan [[1.60  |21.6 1160  |14.4 [1.60  |4.65 |
[Ortalamall4090 57700 l4090  [35800 4000  |14800 |
St 21400 128000 21400 97900 21400 44500

sapma

p(ttest) || [5.4E-11 [ [2.6E-6 [ 0.063 |
[Min 0.104 |0.469 0.104  |0.469 l0.104 0.469 |
IMaks  ||230000 |431000 1230000 431000 1230000 170000 |
In (Num.)|330 |31 330 |29 1330 |17 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat  ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once
| |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
In (Hasta)||330 |31 330 |29 330 17 |
AKIl agamasindan 0 saat ||AKIl agsamasindan 24 saat |AK| asamasindan 48 saat
once once once
sCr yalnizca|lYalnizca||sCr valnizca|lYalnizca||sCr yalmzca|Yalnizca
veya UO|sCr uo veya UO|sCr uo veya UQ|sCr uo
lauc  [o81 Jo71 088 079 |o.70 |o85 Jo70 062 |0.74 |
ISE l0.037 |0.051 [0.041 J0.040 |0.054 |[0.045 [[0.053 0.061 [0.070 |
lo o |3.2E-5 |0 |4.8E-13 |2.8E-4 |7.8E-15 [2.1E-4 |0.046 |7.5E-4 |
qKOhO” 272|514 330 272|514 330 272 514|330
prohort g3 34 3 48 31 |29 33 5 17
Kesme 1]3.57 |2.72 958 13.03 264 658 [1.87 [190 211 |
[Sens1 [72% 71% [71% [71% |71% [72% [713% |72% |[71% |
ISpes1 |85% [58% J95% [79% |57% [o2% [58% |41% |62% |
[Kesme 2|2.28 211 [6.58 [1.99 |2.09 |[357 [1.47 182 [1.99 |
ISens2 |81% [82% [81% |81% [81% [83% [82% 180% |82% |
ISpes2 [67% ]46% [92% 161% [45% [83% [46% [39% |60% |
lKesme3|123 123 357 121 [173 J152 o944 121 o551 |
ISens3 [91% [91% J90% 92% ]90% [93% [91% 192% |e4% |
ISpes3 |40% [25% [83% 39% [37% [47% [26% |24% |6% |
Kesme 4|2.40 |3.74 246 240 374 246 240 [374 246 |
ISens4 |[79% [62% J90% [73% |58% [86% [55% 152% |65% |
ISpes4 |70% |70% [70% |70% [70% |70% |ro0% |70% |[70% |
IKesme 5|3.15 |5.26 [3.33 315 |526 [3.33 [3.15 526 [3.33 |
ISens5 |74% |50% [90% 69% |48% [83% [52% |28% [59% |
ISpes5 |80% |80% [[80% |80% [80% [80% [80% |80% [[80% |
IKesmeB|4.79 |9.19 |526 479 |919 |526 |479 919 |526 |
ISens6 [64% J41% [87% |56% [35% [79% [33% [24% |47% |
ISpes6 [90% ]90% [90% |90% [90% [|90% [90% [90% |90% |
OR
Dortia 2 |12 1.0 049 0.74 |20 049 1.0 2.4 0.49
lo Degeri 1.0 1.0  Jo57 Jo.70  J0.32 Jose 1.0 021 o056 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya |AKI agamasindan 0 saat  ||AKI agsamasindan 24 saat |AKI asamasindan 48 saat
uo once once once

| |Kohort 1||Kohort 2 |[Kohort 1||Kohort 2 |Kohort 1|Kohort 2 |
|%95ClI|0.24 ]024 [0.044 |0.16 [050 |jo.0o44 |o.24 |os0 |0.043 |
OR

Dortine |41 4.1 5.6 3.4 8.4 5.5 4.2 9.4 5.5

OR

Dortia 3 |18 1.8 0 2.4 2.0 099 2.1 1.7 1.5

lo Degeri [0.35 036 |na 016 J0.32 [0.99 024 Jo.48 |0.66 |
|%95CI|o.51  [0.51  |na 071  Jos0 Jjo.14 Jo.e1  J0.39  Jjo.24 |
OR

Dortlu |6-3 6.3 na 8.2 8.4 72 7.4 7.2 9.2

OR

Dortiis 4 17 5.4 20 13 5.9 16 5.1 3.5 6.1

lp Degeri ||4.9E-7 ]/0.0030 [7.4E-5 |6.1E-6 [0.0058 |[2.5E-4 [0.0052 |0.062 0.021 |
| % 95 Cl ||5.6 1.8 |45 4.2 17 |36 1.6 094 1.3 |
OR

Dortina |20 16 85 38 21 69 16 13 28

Tablo 4: Kohort 1'den (RIFLE asama R'ye erigsen, ancak bunun dtesine gegmeyen

hastalar) ve Kohort 2'den (RIFLE asama | veya F'ye erisen hastalar) asama R'ye

erisiimesiyle birlikte 12 saat icinde toplanan numunelerin isaretleyici duzeylerinin

karsilagtinimasi. Idrarda insulin benzeri buyume faktorl baglayict protein 7 ve

Metalloproteinaz inhibitort 2 olculmustur.

|ins'|'JIin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7 \
sCr veya yalnizca Yalnizca
uo sCr uo
| |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 [Kohort 2 |
IMedyan 109 129 [112 [142 114 139 |
[Ortalama ~ [118 165 131 1180 1129 167 |
ISt. sapma  |[76.3 1105 186.9 1127 185.6 199.9 |
[p(t-test) | |l6.4E-7 | 0.0056 | [1.7E-4 |
[Min 120.0 20.0 120.0 20.0 20.0 120.0 |
[Maks 453 |545 340 1545 469 le00 |
In (Num.)  [[191 207 179 72 177 [174 |
In (Hasta)  [[191 207 179 72 177 174 |




158

| HKayltta ‘
| sCr veya UO lyalnizca sCr Yalnizca UO |
IAUC 0.63 0.61 0.61 |
ISE 0.028 [0.046 10.030 |
lp 4.1E-6 0.021 |2.0E-4 |
InKohort 1 [|[191 179 1177 |
InKohort 2 |[207 172 174 |
lKesme1  |j95.8 lo7.7 |08.3 |
[Sens 1 70 % 171 % |70 % |
Spes 1 147 % 144 % 140 % |
Kesme2  |[76.9 74.9 |79.8 |
[Sens 2 80 % 81 % 80 % |
[Spes 2 35 % 132 % 32 % |
[Kesme 3  ||54.4 l46.8 181.9 |
[Sens 3 90 % |90 % 190 % |
[Spes 3 22 % 16 % 120 % |
| |sCr veya UO lyalnizca sCr |Yalnizca UO |
IKesme4 143 154 1147 |
[Sens 4 45 % 44 % 146 % |
[Spes 4 70 % 71 % 70 % |
[Kesme5  |[163 1196 1168 |
[Sens 5 140 % 139 % 140 % |
ISpes 5 80 % 81 % 180 % |
Kesme 6 212 281 1262 |
ISens 6 |30 % 19 % 120 % |
[Spes 6 190 % 191 % 190 % |
IOR Dortli 2 [2.0 1.6 116 |
lp Degeri 0.019 0.29 10.11 |
l%95¢C1 1.1 0.65 0.90 |
IOR Dortli2  |[3.5 14.1 3.0 |
IOR Dortlu 3 1.1 1.1 1.3 |
loDegeri  [[0.66 0.88 0.39 |
1% 95C1  ||0.64 0.42 0.71 |
IOR Dortlu3 2.0 2.7 2.4 |
IOR Dortli 4 [[4.3 2.8 3.9 |
lpDegeri  |1.6E-6 l0.030 |2.3E-5 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya yalmzca Yalnizca
Uo sCr Uo
| |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |[Kohort 2|
|%95C1 |24 1.1 2.1 |
|OR Dortli4  |7.9 7.2 7.3 |
[Metaloproteinaz inhibitori 2 |
| IsCr veya UO lyalnizca sCr Yalnizca UO |
| |Kohort1  |Kohort2 |Kohort1 |[Kohort2 |Kohort1 |Kohort2 |
IMedyan 14.66 |6.15 14.65 16.53 15.19 l6.34 |
[Ortalama  [|5.37 8.66 5.72 111.3 5.87 18.60 |
ISt. sapma  ||3.85 |13.9 5.02 123.1 13.72 [11.4 |
[p(t-test) | 0.0017 | 0.038 | [0.0027 |
Min [1.20 1.20 [1.20 11.20 11.20 [1.20 |
IMaks 38.6 1182 138.6 1182 128.4 [140 |
In(Num.)  [[191 207 179 72 1177 [174 |
In (Hasta) 191 207 179 72 177 [174 |
| |Kayitta |
| sCr veya UO lyalnizca sCr IYalnizca UO |
|AUC |0.63 lo.62 l0.60 |
ISE 0.028 0.046 10.030 |
p 4.9E-6 |0.0099 |6.0E-4 |
InKohort 1 |[191 79 177 |
InKohort 2 |[207 172 174 |
IKesme 1 |4.05 13.93 |4.19 |
[Sens 1 70 % 71 % 70 % |
[Spes 1 39 % 141 % 137 % |
[Kesme 2  [3.58 2.91 13.72 |
ISens 2 80 % 81 % 180 % |
[Spes 2 34 % 22 % 131 % |
IKesme3  ||2.56 11.76 2.94 |
Sens 3 90 % 190 % 190 % |
[Spes 3 [19 % 11 % 121 % |
[Kesme 4  [|6.59 6.72 |7.10 |
[Sens 4 145 % 50 % 141 % |
[Spes 4 70 % 171 % |70 % |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya yalmzca Yalnizca

Uo sCr Uo
| |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |[Kohort 2
Kesme5  |[7.27 |7.59 7.87
[Sens 5 42 % 142 % 139 %
ISpes 5 80 % 81 % 180 %
lKesme6  8.80 9.14 110.2
|Sens 6 131 % 126 % 123 %
[Spes 6 90 % 191 % 190 %
IOR Dortli 2 |[1.4 0.77 1.4
lp Degeri 0.22 0.57 0.32
|%95C1  |[0.81 10.30 0.75
IOR Dortln2 2.5 1.9 25
IOR Dortli 3 [[1.3 0.95 1.2
loDegeri  0.39 0.92 0.48
|%95C1  ||0.73 0.38 0.68
IOR Dortlu3 2.3 2.4 2.3
IOR Dortlu 4 4.6 2.8 13.3
lp Degeri  |[7.6E-7 l0.030 |1.4E-4
|%95C1 |25 [1.1 1.8
IOR Dortlu4  |8.5 7.3 8.2
|Ag|r||k Ayarlanmis idrar Cikis|
| sCr veya UO lyalnizca sCr |Yalnizca UO
| |Kohort 1 |Kohort 2 |[Kohort1 |[Kohort2 |Kohort1 |[Kohort 2
IMedyan l0.487 0375  |jo.567 0523  [0.418 l0.309
[Ortalama  ][0.924 o516 [1.03 l0.803  [0.745 |o.406
ISt. sapma  [[1.42 0701 ][1.34 0.980  [1.22 10.580
|p(t-test) | |3.1E-4 | |0.26 | l0.0011
[Min 1.00E-5  |1.00E-5 |0.119 [1.00E-5 [1.00E-5  [[1.00E-5
IMaks 110.6 |6.00 8.93 16.00 0.6 l4.67
In(Num.)  |[183 205 71 |68 1176 171
In (Hasta) 183 205 71 68 176 171
| |Kayitta
| |sCr veya UO lyalnizca sCr |Yalnizca UO

lAUC 0.36 0.45 10.33
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya yalmzca Yalnizca
Uo sCr Uo
| |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |[Kohort 2|
ISE |o.028 lo.040 10.029 |
p 1.7E-7 0.35 1.7E-9 |
InKohort 1 [[183 [71 1176 |
InKohort 2 [205 l68 171 |
[Kesme 1  |[0.244 0.414 10.204 |
[Sens 1 70 % 171 % 170 % |
ISpes 1 113 % 130 % 11 % |
[Kesme2  |0.197 l0.306 10.141 |
[Sens 2 180 % 81 % 180 % |
[Spes 2 o % 18 % 7% |
Kesme3  |[0.112 0.147 10.0753 |
[Sens 3 190 % 91 % 191 % |
ISpes 3 la % 16 % 4 % |
lKesme4  |0.787 lo.912 0.612 |
[Sens 4 113 % 125 % 110 % |
Spes 4 70 % 170 % |70 % |
lKesme5  ][1.08 [1.12 |0.833 |
[Sens 5 [10 % 22 % 6 % |
[Spes 5 80 % 180 % 180 % |
IKesme 6  |[1.72 2.55 |1.28 |
[Sens 6 2% 13 % 14 % |
[Spes 6 90 % 90 % 190 % |
|OR Dortli 2 []2.0 lo.79 2.9 |
lp Degeri 0.021 10.63 10.0012 |
|%95C1 1.1 031 1.5 |
IOR Dortlu2 |35 2.0 5.5 |
IOR Dortli 3 2.1 1.3 3.3 |
lp Degeri  0.0099 0.63 |2.5E-4 |
|%95C1 1.2 l0.49 117 |
|OR Dortlus  [[3.8 3.2 6.3 |
|OR Dortlii 4 [[3.8 1.1 6.8 |
lp Degeri  |[1.2E-5 0.91 |1.7E-8 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya yalmzca Yalnizca
Uo sCr Uo

| |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |[Kohort 2|
|%95¢Cl 2.1 0.41 135 |
|OR Dortli4 |68 2.7 13 |
instilin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7 / (Agirhik Ayarlanmis idrar
Cikigi)

| |sCr veya UO lyalnizca sCr |Yalnizca UO |
| [Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort1  |Kohort2 |
IMedyan 203 425 175 1328 1274 |522 |
[Ortalama ~ |309000  |481000 |281 1398000 |476000  [528000 |
ISt. sapma  |[2320000  |2930000 |319 3250000 [3100000  |[2670000 |
pittest) | 053 | 031 | l0.87 |
[Min [1.89 |4.09 12.58 14.09 11.89 l4.28 |
IMaks |2.49E7 |2.66E7  [[1980 |2.66E7 |2.66E7  [2.50E7 |
In(Num.)  |[182 203 70 |67 1174 170 |
In (Hasta)  |[182 1203 70 67 1174 170 |
| [Kayitta |
| IsCr veya UO lyalnizca sCr Yalnizca UO |
IAUC |o.68 l0.80 0.68 |
ISE 0.027 [0.048 10.029 |
p |5.3E-11 [0.041 2.2E-10 |
InKohort 1 [[182 170 1174 |
InKohort 2 [203 67 1170 |
lKesme1  [[225 126 1282 |
ISens 1 170 % 170 % 170 % |
ISpes 1 153 % 140 % 52 % |
[Kesme2  |[148 180.5 1209 |
[Sens 2 180 % 81 % 180 % |
[Spes 2 140 % 126 % 42 % |
[Kesme3  |[77.2 144.9 127 |
[Sens 3 190 % 91 % 190 % |
[Spes 3 23 % [14 % 29 % |
Kesme4  [[334 317 1397 |
[Sens 4 156 % 152 % 158 % |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya yalmzca Yalnizca
Uo sCr Uo
| |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |[Kohort 2|
[Spes 4 70 % |70 % 70 % |
[Kesme5  |l452 l498 l601 |
[Sens 5 146 % |28 % 47 % |
ISpes 5 80 % 180 % 180 % |
[Kesme 6  ||782 565 11000 |
[Sens 6 131 % 127 % 126 % |
[Spes 6 190 % 190 % 190 % |
IOR Dortlu 2 [1.9 1.1 2.1 |
o Degeri  [0.028 0.81 0.018 |
|%95¢C1 1.1 0.43 1.1 |
IOR Dortli2  |3.5 3.0 4.0 |
[OR Dortlu 3 [[2.4 1.6 3.0 |
lp Degeri 0.0038 0.33 |7 6E-4 |
|%95¢Cl  [[1.3 o.62 1.6 |
IOR Dortlu3 4.3 4.2 5.6 |
|OR Dértla 4 [[7.1 1.9 6.3 |
lp Degeri  |[1.7E-9 lo.19 |5.1E-8 |
|%95C1 3.8 0.73 3.3 |
IOR Dortlud |14 5.0 112 |
|Meta|oproteinaz inhibitort 2 / (Agirlik Ayarlanmis Idrar Cikis1) \
| sCr veya UO lyalnizca sCr |Yalnizca UO |
| |Kohort1  |Kohort 2 |[Kohort1 |[Kohort2 [Kohort1 |Kohort2 |
IMedyan |8.67 |17.9 7.13 [11.6 111.9 [22.5 |
[Ortalama 12400 37100  [12.0 119300 20400 40400 |
St. sapma 93800 |267000 [15.1 158000 [136000  |j276000 |
pittest) | 024 | 031 | [0.39 |
[Min 0.114 |0.248  [0.134 0.248  |0.114 l0.257 |
IMaks lo92000  |3240000 |108 1290000 |1290000  [3240000 |
In(Num.)  [182 203 70 67 1174 170 |
In (Hasta)  |[182 203 70 |67 174 170 |
| [Kayitta |
| |sCr veya UO lyalnizca sCr |Yalnizca UO |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya yalmzca Yalnizca
Uo sCr Uo
| |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |[Kohort 2|
lAUC |o.67 lo.60 0.67 |
ISE 0.027 [0.048 10.029 |
P [3.1E-10 0.033 2.1E-9 |
InKohort 1 ][182 170 1174 |
InKohort 2 ||203 67 1170 |
[Kesme1  |[9.90 15.76 112.5 |
ISens 1 70 % 170 % 170 % |
[Spes 1 55 % 143 % 52 % |
Kesme2  [6.81 13.00 9.00 |
[Sens 2 80 % 81 % 180 % |
[Spes 2 141 % 20 % 41 % |
Kesme3  |3.85 |11.53 16.04 |
[Sens 3 190 % 91 % 190 % |
[Spes 3 27 % o % 128 % |
IKesme 4  |[16.4 [14.7 120.8 |
Sens 4 |55 % 145 % 152 % |
[Spes 4 70 % 170 % |70 % |
[Kesme5  |[22.1 117.6 26.7 |
[Sens 5 42 % 139 % |44 % |
[Spes 5 180 % 180 % 180 % |
IKesme 6  ||34.3 24.5 143.3 |
[Sens 6 29 % 25 % 128 % |
[Spes 6 90 % 190 % 190 % |
[OR Dortli 2 ][1.8 [0.42 1.7 |
lp Degeri  ||0.041 lo.086 |0.083 |
|%95¢C1 1.0 lo.15 0.93 |
IOR Dortli2  [3.3 1.1 3.3 |
IOR Dortlu 3 2.7 1.0 2.7 |
|p Degeri  [9.7E-4 1.0 |0.0022 |
|%95C1 1.5 039 1.4 |
|OR Dortli3  ]4.8 2.6 5.0 |
IOR Dortli 4 5.2 1.9 5.6 |




165

|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya yalmzca Yalnizca
Uo sCr Uo

| |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |[Kohort 2|
o Degeri |1.5E-7 lo.19 2.3E-7 |
|%95CI 2.8 0.73 2.9 |
|OR Dortlu4 9.6 I5.1 11 |
|ins'|'JIin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7 X Serum Kreatinin \
| |sCr veya UO lyalnizca sCr IYalnizca UO |
| |Kohort 1 |Kohort2 |[Kohort1 |[Kohort2 [Kohort1  |[[Kohort2 |
IMedyan 81.6 148 1125 1211 183.5 1150 |
[Ortalama |12 |209 165 1291 1129 208 |
ISt. sapma  |[95.1 |205 1136 1282 1134 183 |
lp(t-test) | |l9.1E-9 | [76E-4 | [7.6E-6 |
[Min 10.0 19.20 [17.2 9.20 110.0 [13.5 |
IMaks 1494 11820 1769 11820 11000 [1120 |
In(Num)  ][185 204 74 71 1174 [171 |
In (Hasta) 185 204 74 |71 1174 171 |
| [Kayrtta |
| HsCr veya UO Hyalnlzca sCr HYaInlzca uo \
lauC |0.68 lo.66 l0.67 |
ISE 0.027 |0.045 |0.029 |
lp 4.3E-12 [3.1E-4 |3.9E-9 |
InKohort 1 |[185 74 174 |
InKohort 2 |[204 71 171 |
[Kesme 1 95.1 1129 195.5 |
[Sens 1 70 % 170 % |70 % |
ISpes 1 158 % 151 % 156 % |
Kesme2  |j7.2 |96.0 |70.5 |
[Sens 2 80 % 180 % /80 % |
[Spes 2 141 % 136 % 141 % |
lKesme3  |45.3 |59.3 |53.5 |
[Sens 3 90 % 190 % 190 % |
[Spes 3 24 % 23 % 128 % |
[Kesme4  [[121 [202 1131 |

|

[Sens 4 159 % 54 % 158 %
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya yalmzca Yalnizca
Uo sCr Uo
| |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |[Kohort 2|
[Spes 4 70 % |70 % 70 % |
Kesmes5  |[163 253 1176 |
[Sens 5 145 % 144 % 41 % |
ISpes 5 80 % 81 % 180 % |
[Kesme 6  ||230 343 1292 |
[Sens 6 131 % 127 % 21 % |
[Spes 6 190 % 191 % 190 % |
IOR Dortlu2 |17 1.6 1.7 |
o Degeri  [0.079 0.33 0.083 |
|%95Cl  |j0.94 lo.62 0.93 |
IOR Dortli2  [3.0 14.3 3.3 |
IOR Dortlu 3 2.8 3.2 2.8 |
o Degeri  |6.2E-4 10.019 0.0014 |
|%95¢C1 1.5 1.2 1.5 |
IOR Dortlu3  ||5.0 8.4 5.2 |
IOR Dortlu 4 5.6 la.2 5.4 |
lp Degeri  ||4.0E-8 [0.0041 |3.5E-7 |
|%95C1 3.0 1.6 2.8 |
IOR Dortlu4  |[10 [11 10 |
IMetaloproteinaz inhibitoru 2 X Serum Kreatinin |
| sCr veya UO lyalnizca sCr |Yalnizca UO |
| |Kohort1  |Kohort 2 |[Kohort1 |[Kohort2 [Kohort1 |Kohort2 |
IMedyan 3.89 |6.25 |5.59 |8.79 |4.07 |6.62 |
[Ortalama 499 [11.9 [7.45 118.6 5.73 [11.5 |
St. sapma [[4.69 |28.4 |8.51 |45.9 |5.63 |21.8 |
|p(t-test) | |0.0011 || l0.043 | |l8.6E-4 |
[Min 0.528 0481 [1.03 0762  |0.528 0481 |
IMaks |50.2 |374 I51.0 374 145.1 260 |
In(Num.)  [185 204 174 71 1174 171 |
In (Hasta)  |[185 204 74 |71 174 [171 |
| [Kayitta |
| |sCr veya UO lyalnizca sCr |Yalnizca UO |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya yalmzca Yalnizca
Uo sCr Uo
| |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |[Kohort 2|
lAUC |o.68 |o.66 0.66 |
ISE 0.027 [0.045 10.029 |
lp |4.4E-11 l4.1E-4 4.4E-8 |
InKohort 1 ][185 74 1174 |
InKohort 2 ||204 |71 171 |
[Kesme1  14.07 15.00 4.41 |
ISens 1 70 % 170 % 170 % |
[Spes 1 54 % 146 % 156 % |
Kesme2  [3.00 3.97 3.20 |
[Sens 2 80 % 80 % 180 % |
ISpes 2 136 % 136 % 136 % |
Kesme3  [2.23 2.35 2.43 |
[Sens 3 190 % 190 % 190 % |
[Spes 3 20 % |15 % 125 % |
IKesme 4  ||5.89 |7.37 16.19 |
Sens 4 53 % 58 % 152 % |
[Spes 4 70 % 170 % |70 % |
[Kesme5  |[7.11 9.41 18.41 |
[Sens 5 143 % 146 % 137 % |
[Spes 5 180 % 181 % 180 % |
IKesme 6  |[9.34 112.7 111.0 |
[Sens 6 31 % 34 % 27 % |
[Spes 6 90 % 91 % 190 % |
[OR Dortlu 2 ][1.0 1.3 1.4 |
lp Degeri  |[1.0 |o.63 l0.27 |
|%95C1  ]0.56 0.49 0.76 |
IOR Dortli2  |[1.8 3.3 2.7 |
IOR Dortlu 3 2.2 1.3 2.7 |
lp Degeri  0.0067 o.63 |0.0014 |
|%95Cl 1.2 [0.49 1.5 |
[OR Dortli3  [[3.9 3.3 5.1 |
|OR Dortli 4 ||5.0 5.5 4.4 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya yalmzca Yalnizca

Uo sCr Uo
| |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |[Kohort 2|
o Degeri 3.1E-7 |9.7E-4 |5.8E-6 |
|%95¢C1 2.7 2.0 2.3 |
|OR Dortlud 0.3 15 8.3 |

Insulin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7 X Serum Kreatinin / (Agirhk
Ayarlanmis ldrar Cikisi)

| |sCr veya UO lyalnizca sCr Yalnizca UO |
| |Kohort 1 |Kohort2 |Kohort1 |[Kohort2 |Kohort1  |Kohort2 |
IMedyan 180 |473 210 1400 1206 |589 |
[Ortalama  [[214000  |535000 |[373 339000 353000  ||879000 |
|St. sapma  [[1550000  |3220000 |583 2760000 |2320000 [[4770000 |
pittest) || 023 | 033 | 020 |
[Min [1.35 3.00 12.35 l4.75 1135 13.00 |
IMaks |1.52E7 |3.25E7  |l4220 [2.26E7 |2.26E7  |4.43E7 |
In (Num.)  [[176 1200 65 67 1171 167 |
| sCr veya UO lyalnizca sCr Yalnizca UO |
| |Kohort 1 |Kohort2 |Kohort1 |[Kohort2 |Kohort1 |Kohort2 |
In (Hasta)  [[176 200 65 |67 1171 167 |
| [Kayrtta |
| [sCr veya UO lyalnizca sCr Yalnizca UO |
|AUC o.71 0.65 0.70 |
ISE 0.026 [0.048 0.028 |
lp [2.2E-15 l0.0022 4.0E-13 |
InKohort 1 |[176 165 1171 |
InKohort 2 [[200 167 1167 |
[Kesme 1 |]206 1161 1273 |
[Sens 1 70 % 170 % |70 % |
ISpes 1 157 % 143 % 165 % |
[Kesme2  |[135 115 176 |
[Sens 2 180 % 81 % 180 % |
[Spes 2 143 % 137 % 42 % |
[Kesme 3 ]/90.1 53.3 195.7 |

|

[Sens 3 190 % 191 % 190 %
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya yalmzca Yalnizca
Uo sCr Uo
| |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |[Kohort 2|
[Spes 3 32 % |20 % 128 % |
Kesme4  [[273 l411 347 |
[Sens 4 64 % 149 % 165 % |
ISpes 4 70 % 71 % 170 % |
[Kesme 5  |l429 524 1605 |
[Sens 5 152 % 142 % 48 % |
[Spes 5 180 % 180 % 180 % |
IKesme6  |[813 828 11040 |
[Sens 6 133 % 28 % 132 % |
[Spes 6 90 % o1 % 190 % |
IOR Dortlu 2 2.2 1.7 115 |
lpDegeri  0.011 0.32 0.21 |
1%95¢C1 1.2 0.62 0.79 |
|OR Dortlu2 4.0 la.5 2.9 |
IOR Dortlu 3 |[3.5 2.1 13.3 |
lp Degeri  ||5.2E-5 l0.14 |2.3E-4 |
|%95C1 |19 lo.79 1.8 |
IOR Dortlu3 6.4 5.7 8.3 |
|OR Dortlu 4 9.2 5.3 7.2 |
lp Degeri 6.8E-11 l0.0019 |1.3E-8 |
|%95C1 |47 1.9 3.6 |
IOR Dortlu4 |18 15 14 |
|Meta|oproteinaz inhibitori 2 X Serum Kreatinin / {Agirhik Ayarlanmis idrar Cikisi) \
| sCr veya UO lyalnizca sCr |Yalnizca UO |
| |Kohort 1 |Kohort2 |Kohort1 ||Kohort2 |Kohort1 |Kohort2 |
IMedyan 7.38 |17.9 [8.49 16.6 0.6 [22.1 |
[Ortalama  ||8600 51300  |[16.2 16400  [115300 67800 |
St. sapma 63000 |420000  |[30.1 |134000 |105000  |[470000 |
pittest) | 018 | RE Jo.15 |
| sCr veya UO lyalnizca sCr |Yalnizca UO |
| |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort1 |[Kohort2 |Kohort1  [Kohort2 |
IMin 0.0807 0180 [0.122 lo.288  |0.0807 lo.180 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya yalmzca Yalnizca
Uo sCr Uo
| |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |[Kohort 2|
IMaks 605000  |5510000 |[229 1100000 1100000  |5510000 |
In(Num)  [[176 65 67 1171 167 |
In (Hasta)  [176 65 67 1171 167 |
| |Kayrtta |
| |sCr veya UO lyalnizca sCr IYalnizca UO |
IAUC 0.70 0.65 10.69 |
ISE 0.027 [0.048 10.029 |
lp 6.5E-14 10.0024 11.2E-11 |
InKohort 1 [[176 165 171 |
InKohort 2 [[200 l67 1167 |
Kesme1  |[8.94 I7.12 112.0 |
[Sens 1 70 % 170 % 170 % |
ISpes 1 54 % 146 % 57 % |
Kesme2  |5.98 la.49 |7.82 |
[Sens 2 180 % 181 % 180 % |
Spes 2 a4 % 132 % 142 % |
[Kesme3  ]j4.23 [2.61 |5.45 |
[Sens 3 90 % 91 % 190 % |
[Spes 3 133 % 125 % 133 % |
IKesme 4  |[15.2 16.9 7.6 |
[Sens 4 56 % 148 % 156 % |
[Spes 4 70 % 71 % 70 % |
[Kesme5  |[20.4 [21.4 126.2 |
[Sens 5 146 % 140 % 47 % |
|Spes 5 80 % 180 % 180 % |
[Kesme 6  |[34.1 33.0 l42.6 |
[Sens 6 133 % 130 % 135 % |
[Spes 6 90 % 191 % 190 % |
|OR Dortli 2 [[2.1 1.3 |24 |
lo Degeri  ][0.018 0.62 |0.0088 |
|%95C1 1.1 o.48 1.2 |
IOR Dortli2  ||3.7 3.4 4.5 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya yalmzca Yalnizca
Uo sCr Uo
| |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |[Kohort 2|
IOR Dortlu 3 2.7 1.0 25 |
lo Degeri 0.0013 1.0 |0.0047 |
|%95C1 |15 0.37 113 |
IOR Dortlu3 4.8 2.7 4.8 |
|OR Dortli 4 ||8.8 5.7 76 |
lo Degeri [1.5E-10 10.0017 |5.8E-9 |
1% 95C1 |45 1.9 3.8 |
IOR Dortlu4 |17 117 115 |
|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7 X Metaloproteinaz inhibitoru 2 \
| [sCr veya UO lyalnizca sCr Yalnizca UO |
| [Kohort 1 |Kohort2 |Kohort1 |[Kohort2 |Kohort1 |Kohort2 |
IMedyan [0.522 0729 |o.522 j0.976  |0.584 0.758 |
| IsCr veya UO lyalnizca sCr Yalnizca UO |
| |Kohort 1 |Kohort2 |[Kohort1 |[Kohort2 |Kohort1 |Kohort2 |
[Ortalama  ][0.801 |1.86 |0.947 12.72 0.961 [2.07 |
St. sapma [0.922 |3.75 1.13 |6.11 1.13 l6.49 |
|p(t-test) | [1.7E-4 | lo.o12 | lo.o25 |
[Min 0.0240 |0.0240 Jj0.0240  |0.0270  |0.0240 l0.0240 |
IMaks |5.38 39.1 6.28 39.1 |7.75 [83.9 |
In (Num.)  [|[191 |207 179 72 77 174 |
In (Hasta)  [|[191 |207 179 |72 177 174 |
| [kayitta |
| |sCr veya UO lyalnizca sCr |Yalnizca UO |
lAUC 0.64 |0.62 0.61 |
ISE 0.028 |o.046 |0.030 |
p 0.5E-7 [0.0073 |1.2E-4 |
InKohort 1 |[191 179 177 |
InKohort 2 |[207 |72 1174 |
Kesme 1 [0.421 0.413 |0.451 |
[Sens 1 70 % 171 % |70 % |
[Spes 1 46 % 147 % 143 % |
[Kesme 2  ]/0.299 0.214 10.333 |




172

|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya yalmzca Yalnizca
Uo sCr Uo
| |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |[Kohort 2|
[Sens 2 |80 % 81 % 180 % |
[Spes 2 135 % 25 % 132 % |
IKesme3  |0.157 0.133 0.187 |
[Sens 3 90 % 190 % 190 % |
[Spes 3 23 % |18 % 122 % |
[Kesme 4 ]0.951 11.04 11.04 |
[Sens 4 145 % 149 % 145 % |
[Spes 4 70 % 171 % 70 % |
Kesmes5  |[1.17 1.54 11.39 |
ISens 5 143 % 142 % 139 % |
ISpes 5 180 % 181 % 180 % |
Kesme6  [[2.03 2.58 2.23 |
[Sens 6 130 % 24 % 126 % |
[Spes 6 90 % o1 % 190 % |
IOR Dortlu 2 |2.0 0.77 2.2 |
lp Degeri  [0.019 lo.57 [0.012 |
[%95C1 1.1 [0.30 1.2 |
IOR Dortlu2  |3.5 1.9 4.0 |
IOR Dortlu 3 1.2 1.1 1.2 |
lp Degeri 0.56 10.90 |0.57 |
|%95C1  |[0.67 0.43 l0.65 |
IOR Dortlu3  [[2.1 2.6 2.2 |
|OR Dortli 4 ||5.0 2.5 3.9 |
lp Degeri [2.0E-7 10.052 12.4E-5 |
|%95C1 2.7 lo.99 2.1 |
IOR Dortlud 0.2 6.4 7.2 |

instilin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7 X Metaloproteinaz inhibitori 2
X Serum Kreatinin

sCr sCr veya yalnizca Yalnizca

uo sCr uo
| [Kohort 1 |Kohort2 |Kohort1 |[Kohort2 |Kohort1 |Kohort2 |
IMedyan 0.405 10.934  ]j0.581 11.21 0.477 [1.00 |
[Ortalama  0.757 |2.56 [1.26 l4.20 0.991 2.92 |




173

|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya yalmzca Yalnizca
Uo sCr Uo
| |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |[Kohort 2|
St. sapma  0.990 |6.67 2.12 110.7 11.51 [12.1 |
|p(t-test) | |3.1E4 | l0.022 | lo.037 |
[Min 0.0120 0.0152  [0.0206  |[0.0152  |0.0120 lo.o168 |
IMaks |5.77 |64.2 115.7 64.2 11.5 1156 |
In(Num.)  [[185 | 204 |74 171 1174 171 |
In (Hasta)  ||185 204 |74 171 1174 171 |
| [Kayitta |
| sCr veya UO lyalnizca sCr |Yalnizca UO |
IAUC |o.67 0.65 0.66 |
ISE [0.027 [0.045 10.029 |
p [1.1E-10 I7.1E-4 8.7E-8 |
InKohort 1 [[185 174 1174 |
InKohort 2 |[204 71 171 |
[Kesme1  |[0.387 0.594 10.430 |
ISens 1 70 % 170 % 170 % |
Spes 1 50 % 151 % 148 % |
[Kesme2  |jo.268 [0.290 |0.208 |
[Sens 2 80 % 180 % 80 % |
[Spes 2 39 % 134 % 136 % |
[Kesme 3  [[0.141 10.130 10.202 |
[Sens 3 90 % [90 % 190 % |
[Spes 3 23 % [15 % 126 % |
[Kesme4  |j0.732 [1.14 |0.800 |
[Sens 4 153 % 155 % 156 % |
[Spes 4 70 % 170 % |70 % |
[Kesme5  [[1.09 [1.77 I1.28 |
[Sens 5 145 % 142 % 143 % |
[Spes 5 180 % 181 % 180 % |
lKesme 6  [1.98 .78 |2.85 |
|Sens 6 131 % I35 % 123 % |
[Spes 6 90 % [91 % 190 % |
IOR Dortli 2 ||2.5 1.4 1.8 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya yalmzca Yalnizca

Uo sCr Uo
| |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |[Kohort 2|
lp Degeri |0.0025 |o.47 10.062 |
|%95¢Cl |14 0.55 l0.97 |
[OR Dortlu2 4.5 3.7 3.3 |
IOR Dortlu 3 2.5 1.8 23 |
lp Degeri |0.0025 |0.23 10.0092 |
|%95C1 |14 0.69 1.2 |
IOR Dortlu3 |45 14.6 4.2 |
IOR Dortlu 4 6.2 5.4 4.1 |
lp Degeri |o.2E-9 19.9E-4 11.1E-5 |
|%95Cl1 3.3 2.0 22 |
IOR Dortlu4 |12 115 7.8 |

Instilin benzeri buyume faktor baglayici protein 7 X Metaloproteinaz inhibitori 2 /

(Agirlik Ayarlanmis idrar Cikisi)

sCr veya yalnizca Yalnizca
Uo sCr Uo
| |Kohort 1 |Kohort2 |[Kohort 1  |[Kohort2 |Kohort1  |Kohort2 |
IMedyan 0.988 |2.68 l0.795 [1.97 I1.48 [3.87 |
[Ortalama  ||2190 5240 [2.00 15130 14260 l4s90 |
ISt. sapma  |[19800 37400  |3.51 142000  [32900 31600 |
pit-test) || 033 | 0.31 | 093 |
[Min l0.00227  |0.00514 [0.00310 ]0.00610 [0.00227  [0.00514 |
IMaks 247000  |344000 |25.3 344000 [344000  [[335000 |
In(Num)  [[182 203 |70 67 1174 170 |
Ih (Hasta)  [[182 203 |70 |67 1174 170 |
| HKayltta ‘
| |sCr veya UO lyalnizca sCr |Yalnizca UO |
IAUC |o.67 0.61 0.67 |
ISE 0.027 0.048 10.029 |
b |3.0E-10 lo.019 19.2E-9 |
InKohort 1 [[182 170 1174 |
InKohort 2 ||203 67 1170 |
lKesme1  |[1.05 [0.424 11.34 |
[Sens 1 70 % 170 % 170 % |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7 \

sCr veya yalmzca Yalnizca
Uo sCr Uo
| |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |[Kohort 2|
[Spes 1 |52 % |30 % 48 % |
Kesme2  [0.522 [0.252 |0.827 |
[Sens 2 80 % 81 % 180 % |
ISpes 2 135 % 24 % 137 % |
[Kesme 3  |[0.222 |0.0801 10.395 |
[Sens 3 90 % 191 % 190 % |
[Spes 3 22 % 110 % 126 % |
Kesme 4  |[2.20 2.20 12.91 |
[Sens 4 53 % 146 % 155 % |
[Spes 4 70 % 70 % 70 % |
Kesme5  ||3.16 3.11 4.34 |
[Sens 5 148 % 140 % 146 % |
ISpes 5 180 % 180 % 180 % |
Kesme 6  ||5.82 l4.35 |8.21 |
[Sens 6 134 % 131 % 132 % |
|Spes 6 90 % |90 % |90 % |
IOR Dortlu 2 |[1.4 .47 2.1 |
lp Degeri 0.24 0.14 10.020 |
|%95C1  0.79 0.17 1.1 |
IOR Dortlu2  [2.5 1.3 3.9 |
IOR Dortlu 3 [1.6 1.1 .7 |
lp Degeri 0.11 0.81 10.085 |
1% 95C1  0.90 0.43 |0.93 |
[OR Dortlu3  |[2.8 2.9 3.2 |
|OR Dortlii 4 |60 2.5 l6.0 |
lo Degeri [3.0E-8 l0.073 11E-7 |
|%95C1 3.2 0.92 13.1 |
|OR Dortlu4 |11 6.5 112 |

Instilin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7 X Metaloproteinaz inhibitoru 2
X Serum Kreatinin / (Agirhk Ayarlanmisg Idrar Cikisi)

| |sCr veya UO lyalnizca sCr Yalnizca UO |
| |Kohort 1 |Kohort 2 |[Kohort1 |[Kohort2 |Kohort1 |[[Kohort2 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya yalmzca Yalnizca
Uo sCr Uo
| |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |[Kohort 2|
IMedyan |0.874 |3.05 l0.932 12.68 11.15 I3.95 |
[Ortalama 1490 6420 [2.71 14370 13240 [7220 |
ISt. sapma  |[12700 |46100  ||6.92 135700  |125700 l47100 |
pittest) || 017 | 033 | 033 |
[Min |lo.oo161  |0.00360 [0.00282 |l0.00707 [0.00161  [0.00360 |
IMaks 151000  |435000 ||53.9 292000 |292000  [[435000 |
In(Num)  [[176 200 65 167 171 167 |
I (Hasta)  |[176 |200 65 67 1171 167 |
| |Kayrtta |
| [sCr veya UO lyalnizca sCr Yalnizca UO |
IAUC 0.70 0.64 10.69 |
ISE 0.027 [0.048 10.029 |
o [2.1E-13 10.0029 4.4E-11 |
InKohort 1 |[176 le5 1171 |
InKohort 2 {200 167 1167 |
Kesme1  0.961 lo.748 11.39 |
[Sens 1 [70 % 70 % 70 % |
[Spes 1 54 % 143 % 155 % |
[Kesme 2  |[0.541 [0.320 |0.663 |
[Sens 2 180 % 181 % 180 % |
[Spes 2 41 % 25 % 139 % |
[Kesme 3  [[0.272 0.135 0.378 |
[Sens 3 90 % 91 % 190 % |
[Spes 3 128 % [14 % 128 % |
[Kesme4  |[1.67 |2.53 12.50 |
[Sens 4 60 % 54 % 57 % |
[Spes 4 170 % 171 % 170 % |
lKesme5  [3.05 |3.09 14.20 |
[Sens 5 150 % 143 % 149 % |
[Spes 5 180 % 80 % 180 % |
[Kesmeb  |[6.12 [5.01 |8.34 |
ISens 6 136 % |36 % 135 % |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya yalmzca Yalnizca
Uo sCr Uo
| |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |[Kohort 2|
[Spes 6 |90 % o1 % 190 % |
|OR Dortli 2 [1.6 l0.69 1.5 |
o Degeri |0.14 0.45 0.22 |
|%95CI  ||0.87 0.26 0.79 |
|OR Dortli2  ||2.8 1.8 2.8 |
IOR Dortlu 3 |2.3 1.0 2.7 |
lp Degeri 0.0056 1.0 10.0020 |
|%95¢C1 1.3 038 1.4 |
[OR Dortiu3 4.1 2.6 5.1 |
lOR Dortlu 4 7.6 3.8 5.7 |
lp Degeri 11.5E-9 0.014 2.7E-7 |
1%95C1 4.0 1.3 29 |
[OR Dortlu4 |15 [11 1 |
ISerum Kreatinin |
| sCr veya UO lyalnizca sCr IYalnizca UO |
| |Kohort 1 |Kohort2 |[Kohort1 |[Kohort2 |Kohort1  |Kohort2 |
IMedyan 0.845 [1.10 [1.20 11.50 l0.815 [1.10 |
[Ortalama  [|0.945 |1.26 11.26 .72 |0.958 [1.25 |
St. sapma  [[0.434 |l0.740  [0.545 lo.os6  [0.489 lo.732 |
|p(t-test) 4.2E-7 |4.2E-:7 || I3.4E-4 | [1.3E-5 |
[Min 10.200 0.370  [0.300 l0.460  0.200 l0.370 |
IMaks 2.80 |5.30 [2.80 5.30 13.57 l4.31 |
Ih(Num.)  |[196 |211 77 |74 1184 181 |
I (Hasta)  [|196 211 177 74 1184 [181 |
| |Kayitta |
| |sCr veya UO lyalnizca sCr |Yalnizca UO |
IAUC 0.63 0.65 |0.62 |
ISE l0.027 0.045 10.029 |
p |[1.9E-6 |0.0011 |4.2E-5 |
InKohort 1 |[196 77 184 |
InKohort 2 [[211 74 1181 |
[Kesme1  ]/0.790 |1.15 10.740 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya yalmzca Yalnizca
Uo sCr Uo
| |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |[Kohort 2|
[Sens 1 171 % |70 % 70 % |
ISpes 1 141 % 147 % 138 % |
[Kesme2  0.690 [0.890 0.660 |
[Sens 2 80 % 82 % 180 % |
|Spes 2 29 % 125 % 124 % |
[Kesme3  [|0.530 10.790 10.510 |
[Sens 3 190 % 192 % 191 % |
[Spes 3 14 % 21 % 114 % |
lKesme4  [[1.06 1150 11.04 |
[Sens 4 52 % 149 % 51 % |
ISpes 4 70 % 171 % 170 % |
Kesme5  [1.26 [1.60 11.30 |
[Sens 5 a1 % 146 % 136 % |
[Spes 5 80 % 81 % 181 % |
[Kesme 6  |[1.51 2.10 11.60 |
Sens 6 Spes |27 % H24 % ”24 % ‘
6 [0 % 91 % 91 % |
IOR Dortlu 2 ||0.91 0.53 |0.69 |
lpo Degeri  ][0.73 [0.20 0.22 |
|%95CI  ]j0.52 0.21 |0.38 |
IOR Dortlu2  [1.6 1.4 1.3 |
IOR Dortlu 3 [[1.3 1.3 1.6 |
lp Degeri  ]0.29 o.56 10.10 |
| % 95 CI 0.78 [0.53 0.91 |
IOR Dortlu3  [|2.3 3.3 2.9 |
IOR Dortlu 4 |[3.3 3.7 2.6 |
lp Degeri 71E-5 l0.0087 |0.0016 |
|%95C1 1.8 1.4 1.4 |
|OR Dortli4  |[5.8 lo.7 4.8 |
[Serum Kreatinin / (Agirhik Ayarlanmig idrar Cikigi) |
| |sCr veya UO lyalnizca sCr |Yalnizca UO |
| |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort1 |[Kohort2 |Kohort1  |Kohort2 |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya yalmzca Yalnizca
Uo sCr Uo
| |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |[Kohort 2|
IMedyan [1.73 |2.75 |1.93 12.36 2.05 3.40 |
[Ortalama ~ [1530 |4100 [2.72 11250 12050 8260 |
ISt. sapma  |[10100 |22700  |]2.96 10300  |112000 l43700 |
pittest) | 016 | 033 | [0.073 |
[Min |0.0673 |l0.150  [j0.102 l0.144  0.0673 lo.150 |
IMaks 74000 170000 |[18.0 185000  |185000 431000 |
In(Num) |77 202 66 168 1173 168 |
Ih (Hasta)  |[177 202 66 68 1173 168 |
| |Kayrtta |
| [sCr veya UO lyalnizca sCr Yalnizca UO |
IAUC 0.68 0.62 0.68 |
ISE 0.027 [0.048 10.029 |
o [2.1E-11 0.017 11.7E-10 |
InKohort 1~ [[177 [ 1173 |
InKohort 2 |[202 68 1168 |
Kesme1  [1.92 |1.64 |2.18 |
[Sens 1 70 % 171 % |70 % |
[Spes 1 54 % 144 % |54 % |
[Kesme2  |[1.46 [1.33 11.58 |
[Sens 2 180 % 181 % 180 % |
[Spes 2 41 % 139 % 138 % |
[Kesme3  [1.07 l0.907 11.07 |
[Sens 3 90 % 91 % 190 % |
[Spes 3 32 % 133 % 24 % |
Kesmed4  |]2.73 |2.89 13.10 |
[Sens 4 50 % 143 % 152 % |
[Spes 4 70 % 171 % 71 % |
Kesme5  |3.53 l4.05 13.90 |
[Sens 5 41 % 134 % 145 % |
[Spes 5 180 % 80 % 180 % |
[Kesme6  |[5.15 6.39 |5.83 |
ISens 6 129 % 119 % 136 % |
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|ins'|'.|lin benzeri buyume faktoru baglayici protein 7

sCr veya yalmzca Yalnizca
Uo sCr Uo
| |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |Kohort 2 |Kohort 1 |[Kohort 2
[Spes 6 |90 % o1 % 190 %
|OR Dortli 2 [[3.0 6.5 1.6
loDegeri  |3.5E-4 |6.0E-4 0.15
1%95C1 1.6 2.2 0.84
|OR Dortli2  ||5.5 119 3.0
IOR Dortlu 3 [3.0 2.9 2.0
lp Degeri |3.5E-4 10.044 10.029
|%95C1 1.6 [1.0 1.1
IOR Dortlu3 5.5 8.4 3.7
lOR Dortlu 4 7.3 5.0 6.2
lp Degeri 11.2E-9 10.0026 6.8E-8
1%95C1  |3.9 1.8 3.2
[OR Dortlu4 |14 [14 112

Burada orneklerle aciklanmis olan bulus, burada spesifik olarak agiklanmamis olan
herhangi bir elemanin veya elemanlarin, sinilamanin veya sinirlamalarin bulunmamasi
durumunda da uygun sekilde gerceklestirilebilir. Dolayisiyla, ornegin, her bir durumda,
"iceren” ve "temel olarak ...'dan olusan" ve "..'dan olusan" terimlerinin herhangi biri,
diger iki terimden herhangi biri ile ikame edilebilir. Kullanilan terimler ve ifadeler
agiklama terimi olarak kullamiimakta olup, simirlayici degildir ve bu tur terimlerin ve
ifadelerin kullaniminda gosterilen ve tarif edilen ozelliklerin herhangi bir esdegerinin
veya kisminin harig tutulmas) amaci gudulmez, ancak istemlerde belirtilen mevcut

bulusun kapsami dahilinde ¢esitli modifikasyonlarin mumkun oldugu takdir edilecektir.

Diger uygulamalar, asagidaki istemlerde ortaya konmustur.




