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1. GIRIS VE AMAC

Kronik Bobrek Hastaligi (KBH); sik goriilen, farkindaligi ve erken tanisi
diisiik, yagam kalitesini olumsuz yonde etkileyen, saglik sistemi {izerine biiyiik yiik
getiren ancak onlenebilen veya geciktirilebilen bir hastaliktir. Tiirkiye’de yetiskin
popiilasyondaki KBH oran1 %15.7°dir (1). Bu 6zellikleriyle aslinda KBH bir halk
saglig1 sorunudur.

Son donem bobrek hastaligi (SDBH) ise renal fonksiyonlarin geri doniigsiiz
kaybidir. SDBH gelistiginde hastaya hemodiyaliz (HD), periton diyalizi (PD) veya
renal transplantasyon (RT) gibi renal replasman tedavilerinden (RRT) birisi
uygulanmaktadir. Bu tedavi modalitelerinden en 1iyi tedavi sekli renal
transplantasyon olarak kabul edilmektedir. HD ve PD aslinda RT i¢in bir kopriidiir;
ancak bazi hastalarda HD ve PD uygulanamamaktadir. Bu hasta grubunda acil
bobrek nakli yapilmasi giindeme gelmektedir.

Renal transplantasyon kadavradan veya canli dondrden yapilabilmektedir.
T.C. Saglik Bakanlig1 ve Tiirk Nefroloji Dernegi ortak raporuna gore 2019 yilinda
tilkemizde kadavra vericiden nakil oran1 % 20.6’dir(2). 2019°da yapilan kadavra
vericili bobrek nakli hastalarinda yil sonu itibari ile mortalite oran1 %9,9 saptanmig
ve bu oliimlerin yaklasik yarisinin enfeksiyonlara bagli oldugu bildirilmistir. Ayica
greft kaybinin en sik sebebi; 6liim ve kronik rejeksiyon olarak raporlanmistir (2).

Organ nakilleri ve kadavra kaynakli organ dagilimi {ilkelerin belirledigi
yonetmeliklere gore yapilmaktadir. Zaman igerisinde herhangi bir diyaliz sansi
olmayan hastalar icin acil bobrek nakli glindeme gelmis ve yonetmeliklerin
diizenlenme ihtiyac1 ortaya ¢ikmustir. Ulkelerin uyguladiklar1 yonetmeliklere gore
acil bobrek nakli i¢in cesitli endikasyonlar belirlenmis ancak diinya genelinde net
bir fikir birligi bulunmamaktadir(3, 4).

Ulkemizde organ nakli 2008 yilinda yiiriirliige giren Ulusal Organ ve Doku
Nakli Koordinasyon Sistemi Yonergesi’ne gore yapilmaktadir(5). Kadavradan acil
bobrek nakli; nakil merkezi tarafindan Ulusal Organ ve Doku Nakli Koordinasyon
Sistemi Yonergesi’ne uygun acil bildirimlerin, Ulusal Organ ve Doku Nakli
Koordinasyon Merkezi’nce (UKM) kabul edilmesi ile yapilmaktadir. Herhangi bir
diyaliz yontemi ile tedavisi miimkiin olmayan (damar yolu girisi olmayan, periton

diyalizi uygulanamayan vb.) hastalar i¢in nakil merkezleri acil bildirimlerini Acil



Hasta Bildirim Formu ile UKM’ye bildirir. S6z konusu talebin kabul edilmesi i¢in
UKM tarafindan Diyaliz Bilim Kurulundan ii¢ {iyenin olurunun alinmasi gereklidir.
UKM, gerektiginde hastanin ve dosyanin, Bakanligin belirleyecegi bir nefrolog
ve/veya kalp-damar cerrahisi uzmani tarafindan yerinde goriilmesini saglar. Olumlu
goriis alindiktan sonra bobrek, acil bildirimi yapilan hastaya (birden fazla acil hasta
varsa puan sirasina gore) yonlendirilir(5) .

Calismamizla, Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesinde Ocak 2008
ve Aralik 2020 tarihleri arasinda kadavradan acil bobrek nakli yapilan hastalara ait
verilerin retrospektif olarak degerlendirilerek greft ve hasta sagkaliminin
incelenmesi amaglanmaktadir. Tkincil hedef olarak sonuglarimizin; merkezimizde
yapilan kadavra bobrek nakillerinin ve merkezimiz kadavra bekleme listesinde
bekleyen hastalarinin sagkalimi ile karsilagtirilmasi planlanmaktadir.

Organ nakli merkezinde takipli hastalarin nakil tarihi, alici yasi, alici
cinsiyeti, primer bobrek hastaligi, nakil 6ncesi uygulanan renal replasman tedavi
tiirli ve siiresi, verici yas1 ve cinsiyeti, komorbid hastaliklari, HLA doku uyumu,
lenfosit cross-match testi, PRA diizeyi, alic1 ve vericinin kan grubu, nakil sonrasi
aldig1 immiinsupresif indiiksiyon ve idame tedavisi, yasanan erken donem cerrahi
ve medikal komplikasyonlar, infeksiyonlar, gecikmis greft fonksiyonu, CMV ve
BK viremi, diyabet, hipertansiyon, kardiyovaskiiler hastalik varligi, akut
rejeksiyon, greft kaybi, 6liim varsa tarihi ve nedeni verilerinin toplanmasi ve

degerlendirilmesi planlanmaktadir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Kronik Bobrek Hastahgi (KBH)

Kronik Bobrek Hastaligr (KBH) diinyada ve ililkemizde onemli bir halk
saglig1 sorunudur. Erken saptandiginda 6nlenebilir veya ilerlemesi geciktirilebilir;
ancak farkindaliginin ve erken tanisinin diisiik olmast bunu zorlastirmaktadir.
Cesitli ¢aligmalarda hastaliginin  farkindaliginin = %10’un altinda oldugu
gosterilmistir (6). Tirkiye’de ise bu oran %2’nin altindadir (1).

Kronik Bobrek Hastaligi (KBH) bobregin, ii¢ ay ve daha uzun siiredir olan
yapisal ve fonksiyonel anormallikleridir. Bobrek hasari ve glomeriiler filtrasyon
hizinin (GFH) diizeyine gore bes evrede tanimlanmaktadir.

Son dénem bobrek hastaligi (SDBH) ise GFH’nin 15 ml/dk altina indigi
evredir. KDIGO c¢alismasinda KBH prognozu ve takibinde, GFH ve albiiminiiri

diizeylerinin beraber degerlendirilmesi dnerilmektedir (7). (Sekil 2.1.)
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Sekil 2.1. KBH nin GFH ve albiiminiiriye gore siniflandirilmasi(7)



KBH nedenleri genel olarak; diabetes mellitus (DM), hipertansiyon (HT),
glomeriiler hastaliklar, polikistik bobrek hastaligi, amiloidoz, tiibiilointertisyel
nefrit, obstriiktif nefropati, renovaskiiler hastaliklar olarak karsimiza ¢ikmakta.
SDBH’nin en sik nedenleri; diabetes mellitus (DM) hipertansiyon (HT) ve kronik
glomeriilonefritler (KGN) olarak goriilmektedir (2).
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Sekil 2.2. Tirkiye’de RRT gerektiren SDBH prevelansi (2)

SDBH gelisen hastalarda iireminin kontrolii i¢in Renal Replasman
Tedavileri glindeme gelmektedir.
Renal Replasman Tedavileri
v' Hemodiyaliz
v" Periton Diyalizi
v Bobrek Nakli

T.C. Saglik Bakanlig1 ve Tiirk Nefroloji Dernegi ortak raporuna gore 2019
yil1 sonu itibartyla HD/PD programinda veya fonksiyonel greftle izlenmekte olan
hasta sayis1 83.783 olarak agiklanmigtir. Bu hastalarin %77,1°1 diyaliz programinda
iken %22,8’1 fonksiyonel greftle takip edilmektedir (2).



KBH’da erken evrelerden itibaren, baglica kardiyovaskiiler nedenlere bagl
olarak mortalite ve morbidite artmaktadir (8). Hasta yas1 ilerledik¢e bu artis daha
da belirginlesmektedir.

SDBH gelisen hastalarda mortalite oranlarinin genel popiilasyondaki
mortaliteden 20-30 kat daha fazla oldugu bildirilmistir. Diyalize baslanan hastalarin
yaklagik yaris1 5 yil iginde kaybedilmektedir. Bobrek nakli yasam siiresini anlamli
sekilde uzatmaktadir (9). Bobrek nakli yapilan hastalarda yasam beklentisi diyaliz
hastalarindan yaklasik 3 kat daha fazladir (10).

2.2. Bobrek Nakli

2.2.1. Tarihgesi

Bobrek nakli, son donem bobrek yetmezliginde en segkin tedavidir. Diyaliz
tedavileri ile bobregin sadece ekskresyon fonksiyonu yerine getirilirken, bobrek
nakli ile bobregin tim fonksiyonlar1 yerine konabilmektedir. Yiiksek yasam
kalitesi, diisiik mortalite ve morbidite oranlar1 ve daha ekonomik olmasiyla bobrek
nakli, renal replasman tedavileri arasinda 6ne ¢gikmaktadir. Ancak tiim diinyada
oldugu gibi iilkemizde de organ teminindeki giicliikler nedeniyle istenilen diizeyde
yapilamamaktadir.

Diinyada ilk basarili bobrek nakli 1954 yilinda Joseph Murray tarafindan
tek yumurta ikizleri arasinda gerceklestirilmistir(11). O yillarda immunsiipresif
olarak tiim viicut 1ginlamasi ve steroidler kullanilmaktaydi. Daha sonraki yillarda
transplantasyon immiinolojisi ve immiinsiipresif tedavilerde yasanan gelismelerle
basar1 oranlar1 artmistir.

1960’11 yillarda 6-merkaptopiirin ve azatiyopirin kullanima girmistir (12).
1962°de alici-verici segiminde Insan Lokosit Antijeni (HLA) uygulanmaya
baslanmis. 1966°da hiperakut rejeksiyonun oniine ge¢ilmesi amaciyla direkt cross-
match yontemi uygulanmaya baslamis. 1983’te siklosporin tedavide yerine almis
ve 1980’11 yillarda en etkili tedavi olmustur. 1980’11 yillarin sonunda takrolimus
kullanilmaya baslanmig(13). Sonraki yillarda Mikofenolik asid ve Sirolimus
immiinsiipresif olarak kullanima girmis ve bes yillik greft sagkalim oranlar1 %901

asmustir (14).



Ulkemizde Mehmet Haberal 1975 yilinda canlidan, 1978 yilinda ise
kadavradan ilk basarili bobrek nakillerini gergeklestirmistir. Universitemizde ilk

bobrek nakli 14 Nisan 1982 tarihinde Tuncer Karpuzoglu tarafindan yapilmastir.
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Sekil 2.3. Tiirkiye’de yapilan bobrek nakli sayilarinin yillara gore dagilimi (2)

Tirkiye’de 2019 yili sonu itibariyle 19’u saglik bakanligina ait, 39’u
tiniversite hastanesi, 18’1 6zel kurulus olmak iizere toplam 79 merkezde bobrek
nakli yapilabilmektedir (2). Bobrek naklinde ilk iki y1l diyalize es deger bir maliyet
vardir. Ancak ikinci yildan itibaren maliyet yaklasik yariya diigmektedir(15).

Bobrek naklinde canli ve kadavra vericilerden saglanan bobrekler
kullanilabilir. 2019 yilinda iilkemizde 3842 bobrek nakli gerceklesmistir. Bu
nakillerin %20.6 kadavra vericili, %79.3 canli vericilidir (2). Yillar iginde kiigiik
degisiklikler olsa da, iilkemizde canli vericili nakiller hep yiiksek oranda
seyretmektedir. Avrupa ve ABD’de ise bu oran tam tersidir.

Bobrek naklinde transplantasyonun basarisini  belirleyen en 6nemli

faktorlerden biri, alic1 ve vericinin dogru degerlendirilmesidir.



2.2.2. Alicinin Degerlendirilmesi

Oncelikle alic1 adaymin ayrmtili anamnezi alinmali ve fizik muayenesi
yapilmalidir. Kan grubu, hepatit serolojisi gibi basit tetkiklerden immiinolojik
testlere kadar birgok tetkik yapilmalidir. Ayrica hastanin ek komorbiditeleri
acisindan da degerlendirilmesi gerekmektedir.

Sensitizasyon agisindan kan iiriinii transfiizyonu, organ nakli ya da gebelik
durumu gibi bilgiler sorgulanmalidir.

Primer bobrek hastaligimin ne oldugunun bilinmesi nakil sonrasi
gelisebilecek niiksii ongdrme agisindan degerlidir.

Bu grup hastada kardiyovaskiiler sorunlar siklikla goriilmektedir. Detayli
bir fizik muayene sonrasi elektrokardiyografi, ekokardiyografi, efor testi gibi
tetkiklere degerlendirilmeli, gereken hastalarda koroner anjiografi yapilmalidir.

Intraoperatif komplikasyonlar ve cerrahi yaklasim agsindan hastanin daha
once gecirilmis cerrahi Oykiisii sorgulanmalidir. Detayli iirolojik degerlendirme
yapilmalidir.

Olast bir malignite durumu agisindan yasa ve cinsiyete uygun tarama
yapilmalidir. Aktif malignite durumu nakil i¢in kontreendike olsa da, remisyonda
kanser hastalar1 belirli siirelerden sonra alic1 aday1 haline gelebilir. Melanom harici
deri kanserleri, mesane veya serviksin insitukarsinomlar1 tedavi edildikten sonra
beklemeden nakil olabilirler. Ancak diger kanser tiirlerinde belli siire remisyon
sonrasinda alic1 aday1 olabilerler. Renal hiicreli kasinom (>5 cm), mesane ve prostat
kanserinde bu siire 2 y1l; meme, kolorektal, invaziv serviks kanserleri ve lenfomada
5 yildir.

Bobrek naklinden sonra canli viriis asilart kontrendikedir. Sugigegi,
kizamik, kizamikgik, kabakulak gibi hastaliklar1 kars1 asilama yapilacaksa nakil
oncesi yapilmalidir. Latent tiiberkiiloz enfeksiyonu i¢in degerlendirilmeli, gerekirse
izoniazid (INH) profilaksisi verilmelidir.

Tiim yapilan degerlendirmelerdeki amac perioperatif ve postoperatif hasta

ve greft sagkalimi agisindan risk olusturabilecek durumlari belirlemektir (16, 17).



Tablo 2.1. Bobrek nakli mutlak ve rélatif kontrendikasyonlar1(16)

Mutlak kontrendikasyonlar Roélatif kontrendikasyonlar
e Aktif enfeksiyon e Yas>60
e Aktif malignite e HBV, HCV, HIV pozitifligi
e T hiicre cross-match pozitifligi e Eski malignite oykiisii
e Alkol-madde kotiiye kullanim1 e Morbid obezite

e Kontrolsiiz psikiyatrik hastalik

e Akut (geriye  dondiiriilebilir)
bobrek yetmezligi

e Tedaviye uyumsuzluk

e Yasam beklentisinin kisa olmasi

2.2.3. Donér Secimi

Dondérler kadavra veya canli verici kaynakli olabilir. Ulkemizde yeterli

kadavra bobrek bagisi olmadigi icin canli vericiden nakillerin orani yaklagik 4 kat

daha fazladir (2).

» Canli verici mutlak kontreendikasyonlar1 (17, 18)

18 yasindan kiigiik olmak

Karar verme yetisini etkileyebilecek ve tedavi edilmemis her
tiirlii psikiyatrik rahatsizlik

Iki farkli antihipertansifle kan basinci kontrol altina alinamamasi
Hedef organ hasar1 olan hipertansif adaylar

DM tanisi

HIV pozitifligi

Aktif enfeksiyon ve malignite durumu

Dondr zorlamasina iligkin yiiksek sliphe



» Kadavra verici kontreendikasyonlar1(19)
e Aktif sepsis durumu
e Akut hepatit-HIV enfeksiyonu
e Malignite Oykiisii olanlar
e 24 saatlik idrarda 500 mg/giin’iin iizerinde protein atilimin

olmasi

Canli dondrlerin, bobrek nakli sonrasi mortalite ve morbiditeye neden
olabilecek tibbi sorunu olmamalidir.

Mevcut transplantasyon sayilari, ihtiyaci karsilamaya yetersiz kalmaktadir.
Bu nedenle kadavradan nakillerde marjinal donorlerden alinan bobrekler de
kullanilabilmektedir. Bu donorler, genisletilmis kriter donér (GKD) olarak

adlandirilmaktadir.

Genisletilmis donor kriterleri (20, 21);
» Verici yasinin >60 olmas1 veya
» Verici yas1 > 55 olup asagidakilerden en az ikisinin eslik etmesi
e HT
e SVQO’ya bagli beyin 6liimii

e Serum kreatinin >1.5mg/dl

Marjinal dondre ait organlarin degerlendirilmesinde yaygin olarak KDPI
(Kidney Donor Profile Index) kullanilmaktadir (22). KDPI; KDRI (Kidney Donor
Risk Index)’den tiiretilmistir. Bu indekse gére 0 ile 100 arasinda skor verilerek,
kadavra organin olas1 greft kaybi riski kantite edilmektedir. Diisiik KDPI skoru,
daha yiiksek allograft sagkalimi ile iligkilidir.

KDPI; dondriin yas, boy, kilo, etnisite, dykiide hipertansiyon ve diyabet
varlii, 6lim nedeni, serum kreatinin, hepatit C serolojisi ve organ aliminin

kardiyak arrest sonrasi olmasi kriterlerine gore hesaplanir (23).



2.2.4. immiinolojik Degerlendirme

Alict ve verici arasinda doku uyumu ne kadar fazla olursa erken donemde
akut rejeksiyon, ge¢ donemde kronik allograft hasar1 da o kadar az olur ve greft
yasam siiresi o kadar uzun olur (24). Doku uyumu olmayan nakiller de yapilabilir

ancak bu tiir nakillerde immiinsiipresyon ihtiyaci daha fazla olmaktadir.

» Transplantasyon immiinolojisindeki parametreler(17, 25, 26)
a. Kan Grubu Antijenleri
b. Doku Grubu Antijenleri
c. Panel Reaktif Antikor
d. Donor Spesifik Antikor

e. Cross-match testleri

a) Kan Grubu Antijenleri

ABO kan grubu antijenleri damar endotel hiicrelerinde de eksprese olurlar.
Organ nakillerinde alici-verici arasindaki ABO uyumu kan transfiizyonlarindaki
kadar 6nemlidir. ABO uyumsuz nakiller bazi transplantasyon merkezlerince
plazmaferez ve ¢esitli immiinsiipresyon tedavileri ile sinirli sayida yapilsa da heniiz

rutin uygulamaya girmemistir. Rh farktriinlin uyumu ise organ naklinde aranmaz.

b) Doku Grubu Antijenleri

Major Doku Uyumu Kompleksi (MHC) olarak adlandirilan transplant
antijenlerine ait genler, insanlarda 6. Kromozomun kisa kolunda lokalizedir. MHC
molekiilleri, organizmanin kendine ait olmayan peptidleri tanimasi ve bunlara
cevap olusturmasi icin T hiicrelerine sunulmasinda rol oynarlar. Insanda, MHC
molekiilleri, Insan Lokosit Antijeni (HLA) olarak adlandirilmistir. HLA-A, HLA-
B, HLA-DR lokiisiinde toplam 6 antijen degerlendirmeye alinmaktadir. HLA-DR
uyumu daha énemlidir.

Nakil basaris1 agisindan kan grubu uyumu, doku tipi uyumundan ¢ok daha

Onemlidir.
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c) Panel Reaktif Antikor (PRA)

Popiilasyonda yaygin olarak bulunan HLA alellerine karsi {iretilen
antikorlardir. Anti-HLA antikorlar olugsmasi sensitizasyon (duyarlilasma) olarak
adlandirilir. Olusum nedenleri arasinda; gebelik, kan transplantasyonlar1 ve
gecirilmis nakiller sayilabilir. Sonucu yiizde olarak verilir. %80’in iizerine olmasi

yiiksek sensitinizasyon olarak tanimlanir.

d) Donér Spesifik Antikorlar (DSA)

Alicinin  serumunda vericinin antijenlerine karst olusmus anti-HLA
antikorlarini gosterir. Nakil dncesinde daha 6nceden olusmus DSA’nin saptanmasi,

antikor aracili hiperakut rejeksiyonu 6ngérmek i¢in gereklidir.

e) Cross-match testleri

Cross-match testleri DSA belirlemek i¢in kullanilan en temel immiinolojik
testtir. Vericinin lenfositleriyle alicinin serumu arasinda bir reaksiyon gelisip
gelismedigini gézlemleyen ve nakil basarisini arttiran en 6neli parametredir. Cross-
match testleri, kompleman bagimli sitotoksisite (CDC), akim sitometri coss-match
(FCXM) olarak iki farkli yontemle yapilmaktadir. Merkezimizde iki yontem de
rutin  kullanilmaktadir. Pozitiflik durumuna goére plazmaferez, intravendz
immiinglobulin (IVIG), splenektomi , rituksimab gibi seceneklerle desensitizasyon
denenir (27).

2.2.5. iImmiinsupresif Tedavi

» Bobrek naklinde kullanilan immiinsiipresif ilaglar(17, 28)
o Kortikosteroidler
e Kalsindrin inhibitorleri
e Antiproliferatif ajanlar
e Mammalian target of rapamycin (mTOR) inhibitorleri

e Poliklonal antikorlar
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Bobrek nakli sonrasinda hastalarda greft kaybini 6nleme i¢in immiinstpresif
ilaclar kullanilmaktadir. Grefte karsi olusan immiin yanitta 6n planda dentritik
hiicreler ve T hiicreleri gorev almaktadir (29). Immiinsiipresyon ise lenfosit
sayisinin azaltilmasi, lenfosit aktivasyon veya yanit yolaklarinda inhibisyonla
saglanmaktadir (30). Immiinsiipresif tedavi; nakil sirasinda verilen indiiksiyon

tedavisi ve daha sonra 6miir boyu devam eden idame tedavi olarak ikiye ayrilir.

2.2.5.1. Indiiksiyon Tedavisi

Nakil sonrasi geligebilecek akut rejeksiyonu onlemek amaciyla verilen
tedavidir. Genellikle nakil sonrasi ilk giinlerde verilir. Indiiksiyon amaciyla
kullanilan antikorlar elde edilis sekline gére monoklonal veya poliklonal olarak
sniflandirilir. Ayrica lenfosit sayisini azaltan veya azaltmayan seklinde de
gruplandirilabilir. Nakil Oncesi donemde PRA pozitifligi varsa, yiiksek
immiinolojik riske sahipse, lenfositi azaltan ajanlar tercih edilir (28, 31).

» Lenfositi azaltan ilaglar
e Anti-timositik Globulin (ATG)
e Alemtuzumab
e Muromonab-CD3 (OKT3)

» Lenfositi azaltmayan ilaglar

e |L-2 reseptor antagonistleri (basiliksimab, daklizumab)

Ulkemizde ve merkezimizde genellikle ATG ve Basiliksimab
kullanilmaktadir.

ATG; at ya da tavsan kaynakli olan poliklonal bir antikordur. T lenfositlerin
yiizeyine yapisarak dolasimdan temizlenmesini saglayarak etki gosterir. Anaflaksi
riski nedenli 6ncesinde premedikasyon uygulanmalidir. Doz ve siire bagimli olarak
kemik iligi slipresyonu, enfeksiyon ve malignite riskinde artis goriilebilir (17).

Basiliksimab; anti-CD25 monoklonal antikorudur. T lenfositlerdeki 1L-2
reseptOriine baglanarak proliferasyonu engeller. Kemik iligi siipresyonu

yapmamaktadir (17).
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2.2.5.2. idame Tedavisi

Tek yumurta ikizler hari¢ tiim bobrek nakli hastalar1 rejeksiyonu 6nlemek
amacli idame immiinsiipresif tedavi almalidir. En sik steroid, antiproliferatif ajan
ve kalsinérin inhiborii iceren kombinasyon kullanilmaktadir (28). Mammalian
target of rapamycin (mTOR) inhibitorleri, antiproliferatiflerin veya kalsindrin
inhibitorlerinin  yerine kullanilabilir. Uzun donemde kolsindrin inhibitorii
toksisitesinden korunmak icin belatecept isimli kostimiilasyon blokeri monoklonal

antikor kullanilabilir (17).

a) Korikosteroidler (KS); prednizolon, metilprednizolon

Yeni ilag segeneklerine ragmen indiiksiyon, idame ve rejeksiyonda 6nemli
yer tutmaktadir. Major etkisi monosit ve makrofajlardan IL-1 ve IL-6 salinmasini
inhibe etmektir. idame tedavide diisiik dozlarda siirekli kullanilir. Osteoporoz,

diyabet gibi yan etkileri vardir (32).

b) Antiproliferatif Ajalar; Mikofenolik asit (MPA) ve Azatioprin (AZA)

MPA; de nova piirin sentezinde hiz kisitlayici ajan enzim olan inozin
monofosfat dehidrogenazin (IMPDH) inhibitériidiir. Mikofenolat Mofetil (MMF)
MPA’n ester formu; Mikofenolat Sodyum (MPS) ise enterik kapli formudur.

AZA; IMPDH enzimini baskilar. Doz bagimli olarak kemik iligi ve
karaciger toksisitesi yapabilmektedir. Ksantin oksidaz enzimi ile metabolize
oldugundan allopiirinol ile kullanilacaksa ¢ok dikkatli olunmalidir. Giiniimiizde

gebelik gibi nadir durumlar disinda MPA tercih edilmektedir (33).

¢) Kalsinérin Inhibitorleri; Siklosporin (CsA), Takrolimus (FK506, TAC)

T hiicre proliferasyonu iizerine etkilidirler. Ozellikle IL-2 transkripsiyonunu
inhibe ederek iglev gosterirler. Nefrotoksisite nedenli kan diizeyleri belli araliklarla
kontrol edilmelidir. Tiiylenme artist ve dis eti hiperplazisi CsA ile daha ¢ok
goriiliirken, nakil sonrasi diyabet gelisimi TAC ile daha siktir (32).
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d) mTOR inhibitorleri; Sirolimus (SRL), Everolimus (EVL)

IL-2 ve diger sitokinlere yanit1 dnleyerek T hiicre biiyiime faktorii sinyal

yolagini inhibe eder. Cilt ve oral iilserler, kemik iligi siipresyonu gibi yan etkileri

vardir. EVL daha iyi biyoyararlanima sahiptir (32).

e) Belatecept; antijen sunan hiicrelerdeki CD80, CD86 kostimiilasyon

moliikiillerine baglanarak T hiicre anerji veya apoptizosine neden olur (32).

ELITE-Symphony ¢alismasi ile hasta sag kalimi1 agisindan en uygun tedavi
rejimi olarak diisiik doz TAC, MMF, ve KS bildirilmistir (34). Ancak tiim tedavi

secenekleri, farkli hasta gruplart icin farkli avantaj ve dezavantaja sahiptir. Bu

nedenle yan etkiler g6z oniinde bulundurularak hasta 6zelinde tedavi protokolii

belirlenmelidir.

Tablo 2.2. immiinsiipresif ilaglarin toksisite profili (17)

KS CsA TAC mTOR-i MMF AZA
Diyabet + + ++ +
Dislipidemi + + ++
Hipertansiyon ++ ++ +
Osteopeni ++ + +
Miyelosiipresyon + + +
Gecikmis yara iyilesmesi +
Diyare, bulanti + ek
Proteiniiri ++
Azalmis GFH + i
Malignite + + ++ 4+
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2.2.6. Bobrek Nakli Alicisinin Takibi

Intraoperatif komplikasyonlar acisindan hiperpotasemi ve asidoz agisindan
degerlendirilmeli, gerekirse preoperatif 48 saat iginde hemodiyaliz agisindan
degerlendirilmelidir. Nakil sonrasi, postoperatif erken donemde greft fonksiyonu
stabil oluncaya kadar idrar ¢ikisi, s1vi elektrolit dengesi, kreatinin ve immiinsiipresif
ila¢ diizeyi yakin takip edilmelidir. Kadavra vericili nakillerde uzamig iskemi siiresi
nedenli erken postoperatif donemde oligiiri ve gecikmis greft fonksiyonu
goriilebilir (17). Hasta stabil olduktan sonrasi i¢in 6nerilen kontrol araliklari ilk ay
haftalik, 2. ve 3. aylarda iki haftada bir, 4-6. ay arasinda ayda bir, 7-12. aylar
arasinda iki ayda bir olmalidir (28).

2.2.7. Posttransplant Erken Donem Cerrahi Komplikasyonlar

Giiniimiizde cerrahi tekniklerde yasanan gelismelerle komplikasyon
oranlar1 diisiiktiir. Hematom, renal arter ve ven trombozu, renal arter stenozu, lireter
darligi, idrar kagagi ve lenfosel en onemli erken donem cerrahi komplikasyonlar

arasindadir (35, 36)

2.2.8. Posttransplant Erken Donem Medikal Komplikasyonlar

Hiperakut rejeksiyon, primer nonfonksiyone bdobrek, gecikmis greft
fonksiyonu, akut greft disfonksiyonu, asid-baz ve sivi-elektrolit bozukluklari,

enfeksiyonlar ve glomeriiler hastalik niiksiidiir (28, 37)

2.2.8.1. Hiperakut Rejeksiyon

Bobrek naklini izleyen dakikalar icinde gozlenen rejeksiyon tiirtidiir.
Bobregin perfiizyonu saglanir saglanmaz iskemi ve nekroz gozlenir. Nedeni; alicida
daha Onceden, vericinin antijenlerine karsi gelismis antikorlarin bulunmasidir.
Anti-HLA antikorlari, kan grubu antikorlari rol oynamaktadir. Tedavi edilemez,
Onlenebilir. Giiniimiizde alict degerlendirme siirecinde yapilan immiinolojik
degerlendirmeler sayesinde ¢ok nadir gozlenmektedir. Greft nefrektomi yapilmasi
gereklidir. (14)
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2.2.8.2. Primer Nonfonksiyone Bobrek

Nakil sonrasi bobregin hi¢ c¢alismamasidir. Nadirdir. Patolojisinde

rejeksiyon bulgulariin olmamasi ve geri doniissiiz hasar goriilmesi ile tan1 koyulur.

2.2.8.3. Gecikmis Greft Fonksiyonu (GGF)

Literatiirde ¢cok sayida tanimlamasi olmasina ragmen, nakilden sonraki ilk
hafta diyaliz ihtiyact olarak degerlendirilmektedir. Iskemi reperfiizyon hasari,
marjinal bobrek kullanimi nedenler arasinda sayilabilir. Patolojisinde durumu
aciklayacak bulgu olmamasi taniy1 netlestirir (38). Soguk iskemi siiresi uzun olan
kadavra kaynakli nakillerde bobregin fonksiyon kazanmasi 1 aya kadar uzayabilir.
Ancak 1-2 hafta i¢cinde bobrekte higbir fonksiyon belirtisi yoksa biyopsi yaparak
tanty1 ve tedaviyi netlestirmek gereklidir (37). GGF orant; 2019 yilinda Tirkiye’de
yapilan kadavra kaynakli nakillerde %10.4, canli verici kaynaklilarda 93
gorilmistiir (2).

2.2.8.4. Akut Greft Disfonksiyonu

Hastanin serum kreatininde 0,3 mg/dl veya bazal serum kreatinin
seviyesinde %20-50 artis olmasi olarak degerlendirilebilir. Nedene yonelik
arastirma yapilmalidir. Hipovolemi, hipotansiyon, sepsis gibi preranal, idrar
yolunda tikaniklik, basi gibi postrenal, akut rejeksiyon, tiibiilo intertisyel nefrit,
glomertiler hastalik niiksli gibi renal nedenler agisindan detayli fizik muayene

yapilmali, tetkik edilmelidir. Tedavi nedene gore sekillenmektedir.

2.2.8.5. Asid-Baz, Sivi-Elektrolit Bozukluklar:

Nakil sonras1 her tiirlii sivi elektrolit bozuklugu goriilse de en sik
hiponatremi, hipopotasemi, hiperpotasemi, hipofosfatemi ve hiperkaselmi ile
karsilasmaktayiz (37).

Hiponatremi siklikla hipervolemiyle, hipopotasemi diiirez amacli verilen
loop diiiretikleriyle, hiperpotasemi idrar ¢ikarmama ya da trimetoprim ve kalsindrin
inhibitorlerinin kullanimiyla, hiperkalsemi ise diyaliz doneminde hastalarda gelisen

tersiyer hiperparatiroidiyle iliskilidir.
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2.2.8.6. Enfeksiyon

Nakil sonrasi ilk ay iginde ortaya ¢ikan enfeksiyon genellikle yara yeri,
sonda veya katater enfeksiyonu olmaktadir. Nakil sonrasi immiinsiipresif kullanimi
olsa da firsat¢1 enfeksiyonlar ilk aydan sonra beklenmektedir. Ayrica preoperatif
donemde olan sessiz infeksiyonun immiinsiipresif ile aktive olmasi ya da donor
bobrekle bulas nedenli olabilir.

Nakilden sonraki 1-6. ay arasinda; bagta CMV olmak iizere Herpes, Hepatit,
HIV gibi viral enfeksiyonlar, Aspergillus ve Pnomocystis gibi firsatgi
enfeksiyonlar, ayrica toplumsal veya nazokomiyal enfeksiyonlar goriilmektedir.
Ama bunlar arasinda firsat¢1 enfeksiyonlar ilk akla gelmesi gerekendir.

Ulkemizde uzamis veya nedeni bilinmeyen ateste tiiberkiiloz da akla
gelmelidir. Ayrica nakil sonrasi ilk aylar yaklasik olarak ayda bir, 3. aydan sonra
lic ayda bir BK virlis DNA’sinin serum ve idrarda taranmasi 6nerilmektedir.

[lk 6 ay major komplikasyon ve rejeksiyon goriilmeyen hastada
immiinsiipresiflerin dozu azaltilmaya baslanir. 6. Aydan sonra toplum kokenli
etkenler daha sik goriilmeye bagslar.

Posttransplant donemde CMYV igin 3-6 ay valgansiklovir, Pnomocystis ve
Nocardia i¢in diisiik doz kotrimoksazol, kandidiyazis i¢in oral nistatin veya

flukanazol profilaktik olarak onerilmektedir (28).

2.2.9. Akut Rejeksiyon

Transplantasyon immiinolojisindeki ve immiinsiipresif ilaglardaki tiim
gelismelere ragmen allograft rejeksiyonu hala 6nemli bir sorundur. Yeterli ilag
seceneginin olmadigr donemlerde daha yiiksek oranlarda goriilmekteyken
giiniimiizde %15 altina kadar diismiistlir. Erken tanis1 ve hizli tedavisi bobrek
fonksiyonlarinda kalic1 hasara 6nlemek i¢in ¢ok dnemlidir. Cogunlukla tek bulgu
idrar miktarinda azalma ve serum kreatininde artistir. Hastada diger akut greft
disfonksiyonuna neden olacak sebepler arastiriimalidir.(Bkz. Boliim 2.2.8.4) Diger
nedenler ekarte edildikten sonra kesin tani i¢in biyopsi siklikla gereklidir(28, 32).

Akut rejeksiyon,gelisimden sorumlu immiinoljik mekanizmalara gore
hiicresel ve hiimoral olarak iki grupta incelenebilir. %90 siklikta hiicresel aracili

olarak geligsmektedir.
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2.2.9.1. Akut Hiicresel Rejeksiyon

T hiicrelerinin greftteki MHC antijenleri ile karsilasmasi sonucunda
baslayan siirecte; T hiicreleri ve onun tarafindan iiretilen inflamatuar sitokinler,
natural Killer hiicreler ve monositler grefte infiltre olmaya baslar. Sonugta tiibilit,
vaskiilit, intertisyel inflamasyon g6zlenir. Siklig1 6. aydan sonra giderek azalmaya
baslar. 6. aydan sonra genellikler ila¢ kullanimindaki diizensizlik veya baska bir
nedenli immiinsiipresif dozunun fazla azaltilmasiyla ilgilidir.

Tedavide ilk yaklasim 3-5 giinliik pulse steroiddir. Yanit alinamadigi
durumlarda ATG kullanilmaktadir (17, 28, 39).

Sonug olarak rejeksiyon yetersiz immiinsiipresyon sonucunda geligmistir.

Bu nedenle idame tedavinin tekrar gozden gecirilmesi gerekmektedir (28).

2.2.9.2. Akut Hiimoral Rejeksiyon

Rejeksiyon mekanizmasinda antikorlarin rol oynadigi rejeksiyon tipidir.
SDBY hastalar1 kan transfiizyonu, gebelik veya onceki transplantasyon oykiisiiyle
sensitize olmaktadirlar. Bu hastalara nakil, desensitizasyon sonrasi yapilsa da; bu
grupta antikor aracili rejeksiyonun fazla oldugu goériilmistiir (40). Tiim nakillerde
%b5-10 arasinda goriilse de, desensitizasyon uygulanan DSA pozitif hastalarda bu
oran %20-40 olarak goriilmiistiir (41, 42). Biyopside endotelyal hiicre sismesi,
glomeriil ve peritiibiillerde notrofilik infiltrasyon goriilmektedir.

Tedavide plazmaferez ile mevcut antikorlarin uzaklastirilmasi, yiliksek doz
IVIG verilerek yeni antikor yapimminin engellenmesi ve B lenfositlere karsi
monoklonal antikorlar ( anti CD-20, Rituximab) uygulanir (43). Direngli olgularda
antikor tlireten plazma hiicrelerine kars1 Bortezomib veya kompleman inhibitorii

Eculizumab kullanilir(44, 45).

2.2.10. Kronik Rejeksiyon

Kronik allogreft disfonksiyonu (KAD) veya kronik allogreft nefropatisi
(KAN) olarak da adlandirilmaktadir. KAN aslinda histopatolojik bir tanimlamadir
ancak giinlimiizde kronik allograft rejeksiyonu anlaminda da kullanilmaktadir.
Postransplant 6-12. aydan sonra gelisen progresif kreatin yiiksekligi, hipertansiyon,

proteiniiri ve patolojik olarak intertisyel fibrozis ve tiibiiler atrofiyle karakterize
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ilerleyici greft disfonksiyonu olarak tanimlanabilir (46). Ancak altta yatan nedene
gore progresyonu yavaslatilabilen immiin (rejeksiyon) ve nonimmiin (yas,
hipertansiyon, infeksiyon, ateroskleroz, kalsindrin inhibitorii toksisitesi gibi)
kaynakli allograft hasaridir. Immiin aracili gelisen KAN durumu klasik olarak
kronik rejeksiyonu tanimlamaktadir (47). KAN etyolojisinde endojen greft
yaslanmasinin da oldugu bildirilmistir (48).

2.2.11. Bobrek Naklinin Uzun Dénem Sonuglari

Transplantasyon immiinolojisinde gelismeler ve olusan tecriibe sonucunda,
daha az toksik ve daha etkili immiinstipresiflerin kullanimiyla bobrek naklinin uzun
donem sonuglari giderek iyilesmektedir. Hasta ve greft sagkalim oranlarinda yillar
icinde daha 1yi sonuglar gozlenmektedir. Ancak bobrek alicilarinin sagkalimi genel
topluma gore hala daha dusiiktiir(49). Posttransplant déonemde kardiyovaskiiler
hastaliklar ve enfeksiyon en sik 6liim nedenleri olarak karisimiza ¢ikmaktadir(50).
Gilintimiizde greft sagkalim1 genel olarak kadavradan yapilan bobrek naklinde 15
yil, canlidan yapilan nakillerde ise 20 yil {izerine beklenmektedir.

Amerika Renal Veri Sistemi (USRDS) 2020 raporlarina gére, 2000-2017
yillart arasinda 1, 5 ve 10 yillik greft ve hasta sagkalim oranlarinda iyilesme
goriilmektedir. 2017 y1l1 verilerine gore kadavra kaynakli nakillerde 1, 5 ve 10 yillik
greft sagkalim oranlart sirastyla %93.1, %76.6 ve %49.7 olarak goriiliirken; hasta
sagkalim oranlar1 %96.8, %86.5 ve %64.4 olarak goriilmektedir(51).

Avrupa Bobrek Dernegi — Avrupa Diyaliz ve Transplantasyon Dernegi
(ERA-EDTA) 2018 verilerine gore kadavra kaynakli bobrek nakillerinde; 2009-
2013 arasinda 1, 2 ve 5 yillik greft sagkalim oranlar1 sirasiyla %90.7, %87.6 ve
%77.5 olarak goriiliirken; hasta sagkalim oranlar1 %96.1, %94 ve %86.6 olarak
goriilmiistiir. 2012-2016 yillart arasinda ise 1 ve 2 yillik greft sagkalim oranlar
sirastyla %91.2 ve %98; hasta sagkalim oranlart %96.3 ve %94.1 olarak
gorilmustiir (52).

Kadavradan yapilan acil bobrek nakilleri ile ilgili vaka sayisi sinirli oldugu
i¢in literatiir verileri de siirlidir. Ulkemizde bu konuda yapilmis 47 vaka igeren tek
caligmada, 2010-2014 yillar1 arasinda yapilan acil bobrek nakillerinde 1 ve 2 yillik
greft sagkalimi sirasiyla %87 ve %81; hasta sagkalimi ise %90 ve %83 olarak

19



goriilmiistiir(53). Cologne Universitesi’'nde yapilan 10 vakalik bir seride ise 1, 3
ve 5 yillik hasta sagkalim oranlar sirastyla %90, %80 ve %60 olarak goriilmiistiir
(54). Acil bobrek nakliyle ilgili en kapsamli ¢alisma Eurotransplant Bobrek Tahsis
Sistemi (Eurotransplant Kidney Allocation System-ETKAS) tarafindan 2016
yilinda yayinlanan 1996-2010 yillar1 arasinda 61 merkezde yapilan 898 acil bobrek
naklinin retrospektif incelendigi ¢alismadir(4). Bu ¢alismada da 1 yillik sagkalim
%92.3, 5 yillik sagkalim %79.5 olarak bulunmustur.

2.2.12. Nakil Sonras1 Hasta ve Greft Sagkalimim Etkileyen Faktorler

Hasta ve greft sagkalimini etkileyen bir¢ok farktor bulunmaktadir.

Yas: lleri yastaki hastalarin sagkalimi gen¢ hastalara gore daha
disiiktiir(55). Verici yas1 yiikseldik¢e de hasta ve greft sagkalimi diigmektedir(56).

Bobrek hastahigi etyolojisi: Otozomal dominant polikistik bobrek hastaligi
ve glomeriilonefrit gibi primer olarak bobregi etkileyen hastaligi olanlar;
hipertansiyon, diyabet gibi sistemik hastaligi olanlara gore daha uzun sagkalima
sahiptir. Ancak glomeriilonefritlerin nakil bobrekte tekrarlayabilmesi greft
sagkalimini olumsuz etkilemektedir (57-59).

Diyaliz siiresi: Hi¢ diyalize girmeden yapilan nakile preemptif nakil
denilmektedir. Preemptif nakil sonras1 greft sagkalimi, diyaliz sonrasi yapilan
nakillere gore daha iyidir. Nakil oncesi diyaliz siiresi arttikga hasta ve greft
sagkaliminin kotii etkilendigini gosteren yayinlar vardir(60, 61).

Komorbiditeler: Kardiyovaskiiler hastaliklar, diyabet, kronik akciger
hastaliklar1 hasta sagkalimini olumsuz etkilemektedir. Ozellikle kardiyovaskiiler
hastaliklar bobrek nakli hastalarinda 6nde gelen mortalite nedenlerindendir (50).

Sigara: Amerika’da yapilmis bir ¢alismada sigara kullanan hastalarda greft
kaybi riskinde %30 artig saptanmis ve bu artisin 6n planda 6liim riskinde artisa bagh
oldugu bildirilmig(62).

Irk: Afrika kokenli Amerikalilar, Amerikan beyazlar ile karsilastirildiginda
sagkalim sonuglar1 kotli ancak Asyalilar ile karsilastirildiginda sagkalim sonuglari

daha iyi olarak gézlenmis (63).
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Viicut Kitle Indeksi (VKI): Cok yiiksek ve ¢ok diisiik VKI hasta ve greft
sagkalimini olumsuz etkilemektedir(64). Obezite artmig 6liim riski ile iligkilidir(65,
66).

Nakil Merkezi: Tecriibeli merkezlerdeki sonuglar beklendigi gibi daha
lyidir (63).

PRA veya HLA antikorlari: Alicida daha 6nceden kan transfiizyonu,
gebelik veya organ nakli gibi bir durum ile immiinizasyon sonucu gelisen
antikorlardir. 2015 yilinda yapilan bir ¢calismada yiiksek diizeyde PRA pozitifligi
olan hastalarda greft ve hasta sagkalimini1 kot etkiledigi goriilmiistiir(67). Ancak
PRA diizeyinin greft sagkalimma etkisi olmadigini gosteren c¢aligmalarda
bulunmaktadir(68).

HLA uyumu: HLA uyumundaki azalma, azalmis greft ve hasta sagkalimi
ile iligkilidir (69).

Gen polimorfizmi: Bazi genetik polimorfizimlerin (caveolin-1, kemokin
reseptoric 5, kompleman 3) allogreft fibrozisi ve greft sagkalimi ile iliskili
olabilecegine dair ¢aligmalar bulunmaktadir (70-73).

Verici tipi: Canli donér kaynakli yapilan nakillerde hasta ve greft sagkalimi
daha iyidir(51, 52, 74).

Verici o0liim nedeni: Serebrovakiiler olaya (SVO), uzun siireli anoksiye
bagli beyin 6liimii olanlarda daha kotii greft sagkalimi goriilmiistiir(63, 75)

Soguk iskemi siiresi: Uzamis soguk iskemi siiresi daha fazla gecikmis greft
fonksiyonu ve daha kotii greft fonksiyonu; artmis hasta ve greft kaybi riski ile
iliskilidir(76, 77)

Donor kriterleri: Organ bekleme siiresini azaltmak ve organ nakli sayisini
arttirabilmek icin standart kriterler disinda kalan donérlerden de organ
alinabilmektedir. Bu dondrler; genisletilmis kriter dondr (marjinal dondr) olarak
adlandirilmaktadir. Marjinal donoérleri degerlendirmek i¢in KDRI ve KDPI
degerleri kullanilmaktadir. Diisiik KDRI ve KDPI degerleri yiiksek greft kalitesi ile
iligkilidir. (Bkz. Boliim 2.2.3.)

Gecikmis greft fonskiyonu: Kisaca nakil sonrasi ilk hafta diyaliz

thtiyacinin olmasidir. Varligi greft sagkalimi acisindan olumsuz etkiye sahiptir. 518
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hastayla yapilan bir calismada; greft sagkalimini ilk y1l i¢inde etkileyen en 6nemli
faktor olarak bulunmustur(78).

Nakil Sayisi: Birden fazla nakil yapilanlarda sagkalim sonuglar1 daha
kotiidiir(49).

Nakil sonras1t CMV enfeksiyonu: Klinik olarak profilaksi uygulanmayan
olgularda 3-12. haftada reaktivasyon goriiliir. Yanlizca viral replikasyonun olmasi
enfeksiyon olarak adlandirilirken, semptomlarinda eklenmesiyle CMV hastaligi
adin1 alir. Reaktiasyon gelisenlerin %55’inde hastalik gelisir. CMV hastalig1 tiim
transplant alicilarinin %20-60’1nda goriiliir ve mortalite, morbidite, greft kayb1 ve
akut rejeksiyonla iliskili bulunmustur (79, 80). Nakil sonrasi uygulanan profilaksi
ile enfeksiyon ve hastalik riski azaltilmaktadir (17, 81).

Nakil sonrasi BK viriis (BKV) enfeksiyonu: Posttransplant ilk 2 yil en sik
gozlendigi siirectir. BKV nakil hastalarinin %1-10’undan nefropatiye sebep
olmaktadir(82). Bu dénemde tarama yapmak dnemlidir. Onerilen tarama ilk 6 ayda,
ayda bir kez; sonrasinda 9-12-18 ve 24. aylarda yapilmasidir. Rutin tarama disinda
her allogreft disfonksiyonunda da test edilmelidir. Spesifik tedavisi yoktur.
Immiinsiipresyonun azaltilmas: ya da degisiklik yapilmas:1 denenebilir (17, 83).

Nakil sonrasi idrar yolu enfeksiyonu (IYE): Nakil sonrasinda en sik
hospitalizasyon gerektiren enfeksiyoz sebeptir (84).

Alicinin takip ve tedavi uyumu: Tahmin edilebilecegi gibi uyumu kotii

olan hastalarin sagkalim sonuglar1 da kotiidiir.
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3. GEREC VE YONTEM

Calismamizda Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Organ Nakli
Merkezinde Ocak 2008 ile Aralik 2020 tarihleri arasinda, kadavradan acil bobrek
nakli yapilan 33 hastanin verileri retrospektif olarak incelendi. Kadavradan acil
bobrek nakli; nakil merkezi tarafindan Ulusal Organ ve Doku Nakli Koordinasyon
Sistemi Yonergesi’ne uygun acil bildirimlerin, Ulusal Organ ve Doku Nakli
Koordinasyon Merkezi’nce (UKM) kabul edilmesi ile yapilmaktadir (5). Herhangi
bir diyaliz yontemi ile tedavisi miimkiin olmayan (damar yolu girisi olmayan,
periton diyalizi uygulanamayan vb.) hastalar icin nakil merkezleri acil
bildirimlerini Acil Hasta Bildirim Formu ile UKM’ye bildirir. S6z konusu talebin
kabul edilmesi i¢in UKM tarafindan Diyaliz Bilim Kurulundan ii¢ iiyenin olurunun
alinmas1 gereklidir. UKM, gerektiginde hastanin ve dosyanin, Bakanligin
belirleyecegi bir nefrolog ve/veya kalp-damar cerrahisi uzmani tarafindan yerinde
goriilmesini saglar. Olumlu goriis alindiktan sonra bobrek, acil bildirimi yapilan
hastaya (birden fazla acil hasta varsa puan sirasina gore) yonlendirilir (5) .

5 hasta pediatrik grupta oldugu i¢in, 2 hasta da kombine nakil yapildig1 i¢in
calismaya dahil edilmedi. Veriler nakil kartlarindan, hastane veri tabanindan ve
hasta dosyalarindan elde edildi. Veriler {izerinden hasta ve greft sagkalimi iizerine
analizler yapildi.

Ay tarihler arasinda Akdeniz Universitesi Organ Nakli Merkezi kadavra
bekleme listesine dahil edilmis; bobrek bekleme siirecindeyken hayatini kaybeden,
kadavradan bobrek nakli olan ve hala bobrek beklemekte olan hastalarin verileri

incelendi. Bu verilerle kadavra bekleme listesindeki sagkalim orani degerlendirildi.

3.1. Alicinin Demografik Verileri

Hastalarin nakil tarihindeki yas, cinsiyet, kan grubu, primer bdbrek
hastalig1, ek hastaliklari, nakil dncesi hemodiyaliz — periton diyalizi siireleri, PRA

diizeyi ve HLA doku grubu verileri incelendi.
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3.2. Vericinin Demografik Verileri

Vericiye ait yas, boy, kilo, cinsiyet, hipertansiyon ve diyabet varligi, kan
grubu, hla doku grubu, 6lim nedeni verilerine ulasildi. Bu veriler kullanilarak

KDPI ve KDRI degerleri hesaplandi.

3.3. Nakil Sonrasi Siire¢

Nakil sonrast siiregte hastalarin diyaliz ihtiyaci, gecikmis greft fonksiyonu,
verilen indiiksiyon ve idame immiinstipresif tedaviler, 7. giin, 1. ay, 3. ay, 1. yil, 2.
yil, 5. y1l, 10. y1l GFH degerleri, hastane yatis1 gereken IYE varlig1, akut rejeksiyon
varlig1, yapilmigsa bobrek biyopsisi sonucu, greft kaybi varsa tarihi ve nedeni, alici

Olmiigse Oltim tarihi ve sebebine ulasilmaya calisildi.

3.4. Kadavra Bekleme Listesi

Kadavra bekleme listesindeki hastalarin; yasi, cinsiyeti, kan grubu, listeye
giris tarihi, nakil yapildiysa nakil tarihi ve bekleme siirecinde 6ldiiyse 6liim tarihi

verilerine ulasildi.

3.5. Tanimlar

Yas: Alic1 ve vericiye ait nakil tarihindeki yas alindi.

Panel reaktif antikor (PRA): PRA-1 ve PRA-2’den hangisi daha yiiksek
pozitiflik degerine sahipse o deger alindi. PRA diizeyleri <20, 20-80 ve >80 olmak
tizere 3 grupta degerlendirildi.

Bobrek verici risk ve profil indeksi (KDRI-KDPI): KDRI
hesaplamasinda; yas, boy, etnik koken, hipertansiyon dykiisii, diyabet dykiisii, 61iim
nedeni, serum kreatinin degeri, hepatit ¢ viriisii durumu, kardiyak 6liim sonrasi
bagis durumu kullanilmaktadir(22, 23). KDPI, KDRI’den tiiretilmistir.

Genisletilmis kriter donorler (marjinal donér): 60 yasindan biiyiik veya
yast 55-59 yas arasinda olup hipertansiyon, svo nedenli beyin 6liimii ve serum
kreatinin diizeyi>1.5 mg/dl olmas1 durumlarindan en az ikisine sahip olan vericileri
tanimlamaktadir.(20, 21)

Gecikmis greft fonksiyonu(GGF): Nakil sonrasi ilk haftada diyaliz

ihtiyacinin olmasi kabul edildi.
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Idrar yolu enfeksiyonu: Hastane yatis1 gerektiren idrar yolu enfeksiyonlari
dahil edildi.

Akut rejeksiyon: Takiplerinde bazal kreatinin degerinde %25’ten fazla
artis olan hastalarda bébrek biyopsisiyle veya klinik olarak tan1 konmus, vaskiiler
ve tirolojik sebepler, viral ve bakteriyel enfeksiyonlar, hipovolemi ve nefrotoksik
ajanlara maruziyet diglandiktan sonra verilen anti-rejeksiyon tedaviye (pulse
steroid, ATG, plazmaferez, IVIG, ritiiksimab) yanit alinmasi olarak kabul
edilmistir.

Greft sagkalimi: Nakil tarihinden itibaren oliim veya tekrar diyaliz
tedavisine doniilmesine kadar gegen siire. Literatiirde bobrek nakli sonrast greft
sagkalimini tanimlayan 6liim sansiirlii ve 6liim sansiirsiiz olmak tizere iki farkli
tamim bulunmaktadir. Oliim sansiirlii greft sagkaliminda; hasta kaybedildiginde,
greftin hala fonksiyon gosterdigi ve 6liimiin bobrek nakliyle iliskisiz nedenlerden
kaynaklandig1 diisiiniiliir. Oliim sansiirsiiz greft sagkaliminda ise 6liim greft kaybi
nedeni kabul edilir. Greft fonksiyon goriiyor bile olsa, hasta yasamin yitirdiyse

greft fonksiyonunun da sona erdigi kabul edilir.

3.6. Arastirmanin Etik Yonii

Bu ¢alisma Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu’nun 28.04.2021 tarih KAEK-204 sayil1 karart ile “galismanin yapilmasinda

~ .9

bilimsel ve etik agisindan sakinca olmadig1” onay1 alinarak gerceklestirildi. (Ek 1)

3.7. istatistiksel Analiz Yontemleri

Tanimlayic1 istatistikler kategorik degiskenler i¢in n(%), siirekli
degiskenler i¢in ortalamatstandart sapma ve medyan (min-maks) degerleri ile
sunulmustur. Kategorik degiskenler arasindaki iligkilerin analizinde Pearson ki-
kare testi ve Fisher’s Exact test kullanilmis, ikili karsilastirmalarda Bonferroni
diizeltmesi yapilmistir. Normal dagilim varsayimi Shapiro Wilk testi ile kontrol
edilmistir. Iki grubun &lgiim degerleri arasindaki farkin analizinde normal dagilima
uymadigi durumda Mann-Whitney U testi, uydugu durumda ise Student’s t-testi
kullanilmistir. Sagkalim egrileri Kaplan-Meier yontemiyle olusturulurken, gruplar

arasindaki hasta sagkalimi, 6lim sansiirsiiz ve Oliim sansiirlii greft sagkalimi
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karsilastirmak i¢in Log-Rank testi yapilmigtir. Oliim sansiirlii ve &liim sansiirsiiz
greft sagkalim ve hasta sagkalimi ile iligkili faktorler tek degiskenli ve ¢ok
degiskenli Cox regresyon analizi ile incelenmistir. Tek degiskenli analizde p<0,2
cikan calisma parametreleri ile ¢ok degiskenli regresyon modeli kurulmustur. Elde
edilen sonuglar risk oranlar1 (Hazard ratio (HR)) ve %95’lik giiven araligi ile
sunulmustur. Tiim analizler IBM SPSS 23.0 paket programi (IBM Corp., Armonk,
NY) ile yapilmistir. 0,05'den kiigiik p degerleri istatistiksel olarak anlamli kabul

edilmistir.
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4. BULGULAR
4.1. Hastalarin Genel Tamimlayic1 ve Klinik Ozellikleri

Calismaya yas ortalamasi 44,7+12,6 yil olan 26 kadavradan acil bobrek
nakli olan hasta dahil edilmistir. Hastalarin 11°1 (%42,3) erkek ve 15’1 (%57,7)
kadindir. Hastalarim %19,2’sinde KAH, %11,5’inde KY ve %7,7’sinde DM
bulunmaktadir. Hastalarin tamami hemodiyaliz (HD) ve %53,8’1 periton diyaliz
(PD) tedavisi almistir. Hastalarin medyan periton diyaliz stiresi 37,5 ay (min:12;
maks:120), hemodiyaliz siiresi 75 ay (min:1; maks:240) ve toplam diyaliz siiresi
102 ay (min:32; maks:252) olarak bulunmustur. Hastalarin %70’inin PRA diizeyi
%20 alt1, %25’inin PRA diizeyi %20-80 arasi, %5’inin ise %80 iistiiydii. Bir hasta

LCM pozitifti. (Tablo 4.1).

Tablo 4.1. Alicilarin genel 6zellikleri

Degiskenler n:26
Yas (y1l), ort£SS 44,7+12,6
Cinsiyet, n (%)

Erkek 11(42,3)

Kadm 15(57,7)
Komorbidite n (%)
DM 2(7,7)
KAH 5(19,2)
KY 3(11,5)
Periton diyaliz, n (%) 14(53,8)
Periton diyaliz siiresi (ay), medyan (min-maks) 37,5(12-120)
Hemodiyaliz, n (%) 26(100)
Hemodiyaliz siiresi (ay), medyan (min-maks) 75(1-240)

Toplam diyaliz siiresi (ay), medyan (min-maks)
PRA diizeyi, n (%)

102(32-252)

<20 14(70)

20-80 5(25)

>80 1(5)
LCM, n (%)

Negatif 25(96,2)

Pozitif 1(3,8)

DM: Diyabetes Mellitus, KAH: Koroner Arter Hastaligi, KY: Kalp Yetmezligi, PRA: Panel Reaktif Antijen,
LCM: Lenfosit Cross Match

Hastalarin son dénem bobrek hastaligi nedenleri incelendiginde 10 hastada
neden bilinmemektedir. 4 hastada hipertansiyon, 4 hastada nefrolitiazis, 3 hastada
vezikotireteral reflii, 2 hastada pyelonefrit, 1’er hastada da diyabetik nefropati,

amiloid nefropati, polikistik bobrek hastaligi, tiibiilointertisyel nefrit,
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glomeriilonefrit ve bobrek hipoplazisi nedeniyle son donemde bobrek hastaligi

gelistigi tespit edilmistir

Kadavra vericilerin yas ortalamasi 43,4+18,1 yil ve 18’1 (%69,2) erkektir. 7
(%19,2) vericide en az bir ek hastalik oldugu goriiliirken, %15,4’tinde HT,
%3,8’inde astim, %3,8’inde AF, %3,8’inde epilepsi ve %3,8’inde hiperlipidemi
oldugu belirlenmistir. Vericilerin medyan KDPI degeri 47 (min:5; maks:98) ve
KDRI degeri 0,97 (min:0,61; maks:1,98) olarak hesaplanmistir. 16 vericinin (%24)
KDPI degerinin 70 ve iizeri ve 5 vericinin (%20) genisletilmis kriter dondr oldugu
saptanmistir. Tablo 4.2’de kadavra vericilere ait tamimlayici istatistikler

sunulmustur.

Tablo 4.2. Kadavra vericilerin genel 6zellikleri

Degiskenler n:26
Yas (y1l), ort£SS 43,4+18,1
Cinsiyet, n (%)

Erkek 18(69,2)

Kadm 8(30,8)
Komorbidite, n (%6) 7(26,9)
HT, n (%) 4(15,4)
Astim, n (%) 1(3,8)
AF, n (%) 1(3,8)
Epilepsi, n (%) 1(3,8)
Hiperlipidemi, n (%) 1(3,8)
KDPI, medyan (min-maks) 47(5-98)
KDPI >70, n (%) 6(24)
KDRI, medyan (min-maks) 0,97(0,61-1,98)
GKD, n (%) 5(20)

HT: Hipertansiyon, AF: Atriyal Fibrilasyon, KDPIi: Kidney Donor Profile Index, KDRIi: Kidney Donor Risk
Index, GKD: Genisletilmis Kriter Don6r

Medyan toplam HLA uyum sayisi 1 (min:0; maks:4) hesaplanmistir. 6
dokuda HLA uyum sayis1 (%23,1) 0, 10 dokuda (%38,5) 1, 7 dokuda (%26,9) 2, 2
dokuda (%7,7) 3 ve 1 dokuda (%3,8) 4 olarak belirlenmistir.

Hastalarin 7. giin, 1. ay, 3. ay, 1. yil, 2. yil, 5. y1l ve 10. yi1l medyan GFH
degerleri sirastyla; 29 (min:5; maks:123), 65 (min:10; maks:100), 66 (min:27;
maks:98), 67,5 (min:28; maks:115), 69,5 (min:40; maks:101), 67,5 (min:27;
maks:99) ve 65,5 (min:44; maks:97) olarak hesaplanmistir. 25 hasta (%96,2) Anti-
timosit globulin ve 1 hasta (%3,8) Basiliksimab indiiksiyon tedavisi almistir. LCM
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pozitif olan 1 hastaya (%3,8) plazmaferez uygulanmistir. 19 hastayla, hastalarin
cogunda (%73,1) TAC, MMF ve prednizolon tedavisi idame olarak verilmistir.
Digerlerinde ilag yan etkisi nedenli idame tedavide degisiklik yapilmistir.
Hastalarin %57,7’sinde GGF, %20,8’inde idrar yolu enfeksiyonu, %12’sinde BK'V,
%15,4’linde nakil sonrast KAH ve %3,8’inde nakil sonras1 KY goriilmiistiir. 4
hastada (%15,4) nakil sonrast DM gelismistir. 3 hastada (%11,5) akut rejeksiyon
gelismis ve bu hastalarin birinde 1, birinde 2 ve birinde 3 ve iistli sayida akut
rejeksiyon izlenmistir. Kronik greft rejeksiyonu olan 2 hasta bulunmaktadir. Tablo

4.3’te hastalarin nakil sonras1 6zelliklerinin dagilimi gosterilmistir.

Tablo 4.3. Alicilarin nakil sonras1 dzellikleri

Degiskenler n:26
GFH(mI/dk), medyan(min-maks)
7.giin 29(5-123)
lay 65(10-100)
3.ay 66(27-98)
L.yl 67,5(28-115)
2.y1l 69,5(40-101)
Syl 67,5(27-99)
10.y1l 65,5(44-97)
Gecikmis greft fonksiyonu (GGF), n (%) 15(57,7)
Idrar yolu enfeksiyonu (IYE) , n (%) 5(20,8)
BKV, n (%) 3(12)
Nakil sonras1 DM, n (%) 4(15,4)
Nakil sonras1 KAH, n (%) 4(15,4)
Nakil sonras1 KY, n (%) 1(3,8)
Akut rejeksiyon, n (%) 3(11,5)
Kronik greft rejeksiyonu, n (%) 2(7,7)

GFH: Glomeruler Filtrasyon Hizi, BKV: BK viriis, DM: Diyabetes Mellitus, KY: Kalp Yetmezligi,
KAH: Koroner Arter Hastalig1

Tablo 4.4’te hastalarin greft kaybi1 dagilimi ve nedenleri verilmistir. 11
hastada (%42,3) greft kaybi goriilmiistiir. 6 hastada 6lim, 2 hastada kronik
rejeksiyon, 1 hastada sepsis, 1 hastada bobrek riiptiirii ve 1 hastada renal ven
trombozu nedeniyle greft kaybi gerceklesmistir. Renal ven trombozu postop 1.

giinde, bobrek riiptiirii postop 17. giinde gerceklesmis.
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Tablo 4.4. Alicilarin greft kaybr dagilimi ve nedenlerine gore dagilimi

n %

Greft kaybi 11 42,3
Greft kaybi nedeni

Oliim 6 23,1

Kronik rejeksiyon 2 7,7

Sepsis 1 3,8

Bobrek riiptiirii 1 3,8

Renal ven trombozu 1 3,8

Hastalarin son durumlar1 ve 6liim nedenlerine ait tanimlayici istatistikler
Tablo 4.5’te verilmistir. 11 hasta (%42,3) nakil sonras1 hayatin1 kaybetmistir.
Hayatin1 kaybeden hastalarin 6’s1 (%54,5) bilinmeyen nedenlerle, 4’i (%36,4)

sepsistMODS ve 1’1 (%9,1) ani kardiyopulmoner arrest nedeniyle vefat etmistir.

Tablo 4.5. Hastalarin son durumlari ve 6liim nedenlerine gore dagilimi

n %

Son durum

Sag 15 57,7

Olii 11 42,3
Oliim sebebi (n:11)

Bilinmiyor 6 54,5

SepsistMODS 4 36,4

Ani kardiyopulmoner arrest 1 9,1

MODS: Multiple Organ Dysfunction Syndrom
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4.2. Oliim Sansiirsiiz Greft Sagkalimim Etkileyen Faktorler

Yapilan analiz sonucunda, hastalarin 6liim sansiirsiiz greft kaybina gore
cinsiyet (p=0,701), DM (p=0,999), KAH (p=0,999) ve KY (p=0,238) agisindan
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamuistir. Greft kaybi olan hastalarin yas
ortalamast (51,1+10,9) olmayanlara goére (39,9+12) daha yiiksek gozlenmistir
(p=0,022). Hastalar greft kaybina gdére son donem bobrek hastaligi nedenleri
acisindan degerlendirildiginde, HT (p=0,279), Nefrolitiazis (p=0,999) ve VUR
(p=0,999) goriilme oranlar1 benzer bulunmustur. Periton diyaliz alan hasta orani
greft kayb1 olmayan hastalarda daha yiiksek gbzlense de anlamli bulunmamistir
(p=0,126). Hastalarin periton diyaliz siiresi (p=0,539) ve hemodiyaliz siiresi
(p=0,646) iki grup arasinda benzer bulunmustur. Greft kayb1 olmayan hastalarda
medyan diyaliz siiresinin (medyan:120) olanlara gore (medyan:92) daha yiiksek
gozlense de anlamli olmadig1 goriilmiistiir (p=0,121). Hastalarin 6liim sansiirsiiz
greft kaybina gore PRA diizeyleri ve LCM pozitifligi agisindan anlamli fark
belirlenmemistir (p=0,999). Hastalarin 6liim sansiirsiiz greft kaybina gore genel

Ozellikleri Tablo 4.6’da karsilastiriimistir.

Tablo 4.6. Oliim sansiirsiiz greft kaybina gére alicilarin genel 6zellikleri

Degiskenler Greft kayb1 yok(n:15) Greft kaybi var(n:11) p
Yas (yil) 39,9412 51,1410,9 0,022
Cinsiyet
Erkek 7(46,7) 4(36,4) 0,701
Kadin 8(53,3) 7(63,6)
Komorbidite
DM 1(6,7) 1(9,1) 0,999
KAH 3(20) 2(18,2) 0,999
KY 3(20) 0(0) 0,238
SDBH nedeni
HT 1(6,7) 3(27,3) 0,279
Nefrolitiazis 2(13,3) 2(18,2) 0,999
VUR 2(13,3) 1(9,1) 0,999
Periton diyaliz 10(66,7) 4(36,4) 0,126
Periton diyaliz siiresi (ay) 37,5(12-101) 42(24-120) 0,539
Hemodiyaliz siiresi (ay) 90(7-240) 72(1-132) 0,646
Toplam Diyaliz siiresi (ay) 120(48-252) 92(32-216) 0,121
PRA diizeyi
<%20 10(71,4) 4(66,7) 0,999
>%20 4(28,6) 2(33,3)
LCM
Negatif 14(93,3) 11(100) 0,999
Pozitif 1(6,7) 0(0)

DM: Diyabetes Mellitus, KAH: Koroner Arter Hastaligi, KY: Kalp Yetmezligi, SDBH: Son Dénem Bobrek Hastaligi HT:
Hipertansiyon, VUR: Vezikoiireteral Reflii, PRA: Panel Raktif Antikor, LCM: Lenfosit Cross Match
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Vericilerin 6zellikleri incelendiginde; greft kaybi olan hastalarda medyan
KDPI degeri (medyan:62) olmayanlara gore (medyan:40) daha yiiksek gdzlense de
anlaml1 bulunmamustir (p=0,344). Verici KDPI degeri 70 ve iizeri olma oran1 greft
kaybi olan hastalarda daha yiiksek goriiliirken anlamli olmadigi goézlenmistir
(p=0,056). Greft kayb1 olma durumuna gore vericilerinin KDRI degerleri agisindan
fark belirlenmemistir (p=0,373). Greft kayb1 olan grupta genisletilmis kriter donor
orani daha yiiksek gozlenmis, fakat anlamli olmadig: tespit edilmistir (p=0,133).
Oliim sansiirsiiz greft kaybma gore vericilerin genel 6zellikleri Tablo 4.7°de

karsilastirilmistir.

Tablo 4.7. Oliim sansiirsiiz greft kaybina gore vericilerin 6zellikleri

Greft kaybi yok Greft kaybi var

Degiskenler (n:15) (n:11) p

KDPI 40(5-70) 62(6-98) 0,344
KDPi >70 1(7,1) 5(45,5) 0,056
KDRIi 0,91(0,61-1,22) 1,11(0,61-1,98) 0,373
GKD 1(7,1) 4(36,4) 0,133

KDPI: Kidney Donor Profile Index, KDRI: Kidney Donor Risk Index, GKD: Genisletilmis Kriter Donér

Oliim sansiirsiiz greft kaybma gore medyan toplam HLA uyum sayisi
(p=0,999) ve HLA uyum sayisinin 0’dan biiyiik olan doku oranlar1 (p=0,971)
acisindan anlamli fark belirlenmemistir. Oliim sansiirsiiz greft kaybia gére toplam

HLA uyum sayis1 Tablo 4.8’de karsilagtirilmistir.

Tablo 4.8. Oliim sansiirsiiz greft kaybina gére diger faktérler

Greft kaybi yok Greft kaybi var
Degiskenler (n:15) (n:11) p
Toplam HLA uyum sayisi 1(0-4) 1(0-3) 0,999
0 4(26,7) 2(18,2) 0,971
>0 11(73,3) 9(81,1)

HLA: Human Lokosit Antijen

Oliim sansiirsiiz greft kaybma gore alicilarm 7.giin (p=0,482), l.ay
(p=0,115), 3.ay (p=0,392), 1.y1l (p=0,680) ve 2.y1l (p=0,837) 6l¢iilen GFR degerleri
arasinda fark bulunmamistir. Greft kayb1 olmayan hastalarin 5.y1l GFR degerleri
daha ytiksek gozlense de anlamli bulunmamaistir (p=0,056). Alicilarin greft kaybina
gore indiiksiyon tedavisi alma (p=0,999), plazmaferez (p=0,999) ve TAC, MMF

idame tedavi alma (p=0,999) oranlar1 bakimindan anlamli farklilik saptanmamustir.
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Nakil sonrast GGF (p=0,701), DM (p=0,614), BKV (p=0,999), KAH (p=0,614) ve
KY (p=0,423) goriilme oranlar1 greft kaybina gore anlamli bulunmamigtir. Greft
kayb1 olan hastalarda idrar yolu enfeksiyonu goriilmezken greft kaybi olmayan
hastalarin %33,3’linde idrar yolu enfeksiyonu goriilmiis, fakat anlamli olmadig:
belirlenmistir (p=0,118). Oliim sansiirsiiz greft kayb: olan hastalarda akut
rejeksiyon (p=0,063) ve kronik greft rejeksiyon (p=0,169) goriilme oranlarinin daha
yiiksek oldugu, fakat istatistiksel olarak anlamli olmadig1 gdzlenmistir. Oliim
sansiirsiiz greft kaybina gore alicilarin nakil sonrasi ozellikleri Tablo 4.9°da

karsilastirilmistir.

Tablo 4.9. Oliim sansiirsiiz greft kaybina gére alicilarin nakil sonras1 6zellikleri

Greft kayb1 yok  Greft kaybi var

Degiskenler (n:15) (n:11) p
GFH(ml/dk)
7.glin 38(5-123) 25(8-107) 0,482
lay 72(29-100) 58,5(10-77) 0,115
3.ay 70(27-98) 55,5(28-96) 0,392
Lyl 65(40-115) 70(28-103) 0,680
2.y1l 72(41-101) 67(40-90) 0,837
Syl 69(49-99) 40(27-67) 0,056
10.y1l 65,5(44-97) - -
indiiksiyon tedavisi
Anti-timosit globulin 14(93,3) 11(100) 0,999
Basiliksimab 1(6,7) 0(0)
Plazmaferez 1(6,7) 0(0) 0,999
TAC+MMF idame tedavi 12(80) 7(87,5) 0,999
Gecikmis greft fonksiyonu (GGF) 8(53,3) 7(63,6) 0,701
idrar yolu enfeksiyonu (IYE) 5(33,3) 0(0) 0,118
BKV 2(13,3) 1(10) 0,999
Nakil sonras1 DM 3(20) 1(9,1) 0,614
Nakil sonras1 KAH 3(20) 1(9,1) 0,614
Nakil sonras1 KY 0(0) 1(9,1) 0,423
Akut rejeksiyon 0(0) 3(27,3) 0,063
Kronik greft rejeksiyonu 0(0) 2(18,2) 0,169

GFH: Glomeruler Filtrasyon Hizi, TAC: Takrolimus, MMF: Mikofenolat Mofetil, GGF: Gecikmis Greft
Fonksiyonu, iYE: idrar Yolu Enfeksiyonu, BKV: BK viriis, DM: Diyabetes Mellitus, KAH: Koroner Arter
Hastaligi, KY: Kalp Yetmezligi
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Hastalarin ortalama 6liim sansiirsiiz greft sagkalim stiresi 100,4 (%95GA:
78,2-122,7) aydir. Hastalarin 1, 2, 5 ve 10 yillik 6lim sansiirstiz greft sagkalim
oranlar1 sirasiyla; %84,6, %84,6, %69,2 ve %57,7 olarak belirlenmistir (Sekil 4.1).
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Sekil 4.1. Hastalarin 6liim sansiirsiiz greft sagkalim oranlar1

45 yas ve listii hastalarin ortalama 6liim sansiirsiiz greft sagkalim stiresi 83,1
ay (%95GA: 56,6-109,6), 45 yas alt1 hastalarin 109,9 ay (%95GA: 78,5-141,3)
olarak bulunmustur. 45 yas ve iistii hastalarin 1, 2, 5 ve 10 yillik 6liim sansiirsiiz
greft sagkalim oranlan sirasiyla; %84,6, %84,6, %61,5 ve %46,2 olarak
hesaplanmistir. 45 yas alt1 hastalarin 1 yillik 6lim sansiirsiiz greft sagkalim orani
%84,6, 2 yillik %84,6, 5 yillik %76,9 ve 10 yillik sagkalim oranm1 %69,2’dir. 45 yas
ve listli hastalarin 6liim sansiirsiiz greft sagkalim oranlarinin daha diisiik oldugu
goriilse de bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (Log-rank; p=0,292)

(Sekil 4.2)
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Sekil 4.2. Alic1 yas gruplarma gore 6liim sansiirsiiz greft sagkalim oranlari
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Gecikmis greft fonksiyonu olmayan hastalarin ortalama Oliim sansiirsiiz
greft sagkalim siiresi 111,6 ay (%95GA: 81,8-141,5), olan hastalarin 83,1 ay
(%95GA: 56,1-110,2) olarak bulunmustur. Gecikmis greft fonksiyonu olmayan
hastalarin 1, 2, 5 ve 10 yillik 6liim sansiirsiiz greft sagkalim oranlari sirasiyla;
%90,9, %90,9, %81,8 ve %63,6 olarak hesaplanmistir. Gecikmis greft fonksiyonu
olan hastalarin 1 yillik 6lim sanstirsiiz greft sagkalim orant %380, 2 yillik %80, 5
yillik %60 ve 10 yillik sagkalim oran1 %53,3’tiir. Gecikmis greft fonksiyonuna gore
hastalarin 6liim sansiirsiiz greft sagkalim oranlar istatistiksel olarak benzer

bulunmustur (Log-rank; p=0,501) (Sekil 4.3).
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Sekil 4.3. Nakil sonrast GGF varligina gore 6liim sansiirsiiz greft sagkalim oranlari

Bobrek nakli olan hastalarda 6liim sansiirsiiz greft sagkalimi etkileyen nakil
oncesi risk faktorlerini belirlemek amaciyla Cox Regresyon analizi yapilmis ve elde
edilen bulgular Tablo 4.10’da sunulmustur. Tek degiskenli analizler sonucunda
p<0,2 cikan degiskenler ¢ok degiskenli modele dahil edilmistir. Buna gore,
hastalarda vericinin kadin olmasinin 6liim sansiirsiiz greft sagkalimini olumsuz
yonde etkiledigi goriilse de anlamli bulunmamistir (HR:5,984; %95 CI: 0,871-41,1;
p=0,069).
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Tablo 4.10. Oliim sansiirsiiz greft sagkalim etkileyen nakil 6ncesi faktdrlerin Cox

regresyon analizi

Tek degiskenli Cok degiskenli

Degiskenler HR (%95 CI) p degeri HR (%95 CI) p degeri
Alct ozellikleri
Yas 1,051(0,998-1,107) 0,060 1,025(0,961-1,092) 0,455
Kadin cinsiyet 1,518(0,443-5,198) 0,506
DM 1,384(0,176-10,865) 0,757
KAH 0,932(0,201-4,324) 0,929
SDBH nedeni
HT 2,532(0,666-9,632) 0,173 0,78(0,107-5,68) 0,806
Nefrolitiazis 1,225(0,264-5,682) 0,796
VUR 0,585(0,075-4,581) 0,609
Periton diyaliz 0,427(0,125-1,461) 0,175 0,512(0,104-2,528) 0,412
Diyaliz siiresi 0,991(0,978-1,005) 0,199 0,985(0,963-1,007) 0,170
PRA diizeyi>20 1,384(0,253-7,574) 0,708
Verici ozellikleri
Yas 1,016(0,979-1,055) 0,398
Kadin cinsiyet 2,755(0,833-9,113) 0,097 5,984(0,871-41,1) 0,069
HT 2,617(0,689-9,943) 0,158 0,695(0,064-7,554) 0,765
KDPi 1,013(0,989-1,037) 0,287
GKD 2,977(0,867-10,217) 0,083 2,803(0,402-19,519) 0,298
Diger ozellikler
HLA uyum sayisi

0 Referans -

>1 1,503(0,324-6,98) 0,603

DM: Diyabetes Mellitus, KAH: Koroner Arter Hastaligi, SDBH: Son Dénem Bobrek Hastaligi HT:
Hipertansiyon, VUR: Vezikoiireteral Reflii, PRA: Panel Raktif Antikor, KDPIi: Kidney Donor Profile Index,
GKD: Genisletilmis Kriter Dondr, HLA: Human Lokosit Antijen

Bobrek nakli olan hastalarda 6liim sansiirsiiz greft sagkalimi etkileyen nakil
sonrasi risk faktorlerini belirlemek amaciyla Cox Regresyon analizi yapilmis ve
elde edilen bulgular Tablo 4.11°de sunulmustur. Tek degiskenli analizler sonucunda
p<0,2 c¢ikan degiskenler ¢ok degiskenli modele dahil edilmistir. Buna gore,
hastalarda nakil sonras1 akut rejeksiyon gelismesinin 6liim sansiirsiiz greft kaybini
arttirdign goriilmiis, fakat istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (HR:3,585;
%95 CI: 0,914-14,064; p=0,067).
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Tablo 4.11. Oliim sansiirsiiz greft sagkalimi etkileyen nakil sonrasi faktdrlerin Cox
regresyon analizi

Tek degiskenli Cok degiskenli

Degiskenler HR (%95 ClI) p degeri HR (%95 CI) p degeri
GGF 1,519(0,444-5,195) 0,506

IYE 0,031(0-18,531) 0,287

BKV 0,804(0,102-6,356) 0,836

Nakil sonras1 DM 0,413(0,053-3,234) 0,399

KAH 0,476(0,061-3,72) 0,479

Akut rejeksiyon 3,585(0,914-14,064) 0,067 3,585(0,914-14,064) 0,067

GGF: Gecikmis Greft Fonksiyonu, IYE: Idrar Yolu Enfeksiyonu, BKV: BK viriis, DM: Diyabetes Mellitus, KAH: Koroner
Arter Hastalig1
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4.3. Oliim Sansiirlii Greft Sagkalimim Etkileyen Faktorler

Hastalarin oliim sanstirlii greft kaybina gore yas (p=0,527), cinsiyet
(p=0,999), DM (p=0,354), KAH (p=0,999) ve KY (p=0,596) agisindan istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmamistir. Hastalar greft kaybina gore son donem bobrek
hastalig1 nedenleri acisindan degerlendirildiginde, Nefrolitiazis (p=0,999) ve VUR
(p=0,596) goriilme oranlar1 benzer bulunmustur. Periton diyaliz alan hasta orant
greft kayb1 olmayan hastalarda daha yiiksek gozlense de anlamli bulunmamistir
(p=0,148). Hastalarin periton diyaliz siiresi (p=0,714) ve hemodiyaliz siiresi
(p=0,950) greft kaybina gore benzer bulunmustur. Greft kaybi olmayan hastalarda
medyan diyaliz siiresinin (medyan:108) olanlara gore (medyan:92) daha yiiksek
gbzlense de anlamli olmadig1 goriilmiistiir (p=0,278). LCM pozitifligi (p=0,999)
acisindan istatistiksel anlaml fark gézlenmemistir. Hastalarin 6liim sansiirlii greft

kaybina gore alicilarin genel 6zellikleri Tablo 4.12°de karsilagtirilmistir.

Tablo 4.12. Oliim sansiirlii greft kaybina gore alicilarin genel dzellikleri

Greft kaybi yok Greft kaybi var

Degiskenler (n:21) (n:5) p
Yas (y1l) 48(23-66) 41(35-57) 0,527
Cinsiyet

Erkek 9(42,9) 2(40) 0,999

Kadin 12(57,1) 3(60)
Komorbidite
DM 1(4,8) 1(20) 0,354
KAH 4(19) 1(20) 0,999
KY 3(14,3) 0(0) 0,596
SDBH nedeni
HT 2(9,5) 2(40) 0,155
Nefrolitiazis 3(14,3) 1(20) 0,999
VUR 3(14,3) 0(0) 0,596
Periton diyaliz 13(61,9) 1(20) 0,148
Periton diyaliz siiresi (ay) 39(12-120) 24(24-24) 0,714
Hemodiyaliz siiresi (ay) 78(1-240) 68(32-132) 0,950
ToplamDiyaliz siiresi (ay) 108(48-252) 92(32-132) 0,278
PRA diizeyi

<%20 13(76,5) 1(33,3) 0,202

>%20 4(23,5) 2(66,7)
LCM

Negatif 20(95,2) 5(100) 0,999

Pozitif 1(4,8) 0(0)

DM: Diyabetes Mellitus, KAH: Koroner Arter Hastaligi, KY: Kalp Yetmezligi, SDBH: Son Dénem Bobrek Hastaligi HT:
Hipertansiyon, VUR: Vezikoiireteral Reflii, PRA: Panel Raktif Antikor, LCM: Lenfosit Cross Match
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Oliim sansiirlii greft kaybma gore vericilerin &zellikleri incelendiginde
KDPi (p=0,869) ve KDRI (p=0,921) degerleri acisindan anlamli fark
belirlenmemistir. Verici KDPI degeri 70 ve iizeri olma oran1 6liim sansiirlii greft
kaybina gore anlamli bulunmamistir (p=0,562). Greft kaybi olan grupta
genisletilmis kriter dondr oran1 daha yiliksek gdzlenmis, fakat anlamli olmadig:

tespit edilmistir (p=0,252). (Bkz Tablo 4.13)

Tablo 4.13. Oliim sansiirlii greft kaybina gore vericilerin dzellikleri

Greft kaybi yok Greft kaybi var

Degiskenler (n:21) (n:5) p

KDPi 41,5(5-98) 62(6-92) 0,869
KDPi >70 4(20) 2(40) 0,562
KDRIi 0,92(0,61-1,98) 1,11(0,61-1,66) 0,921
GKD 3(15) 2(40) 0,252

KDPI: Kidney Donor Profile Index, KDRI: Kidney Donor Risk Index, GKD: Genisletilmis Kriter Donér

Oliim sansiirlii greft kayb: olan hastalarda toplam HLA uyum sayisinin
(p=0,200) ve HLA uyum sayisinin 0’dan biiylik olmas1 oraninin (p=0,298) daha

yiiksek oldugu, fakat istatistiksel olarak anlamli olmadigi tespit edilmistir.

Oliim sansiirlii greft kaybina gére alicilarin 7.giin (p=0,682), 1.ay (p=0,966),
3.ay (p=0,457), 1.yl (p=0,356) ve 2.y1l (p=0,787) dl¢giilen GFR degerleri arasinda
fark bulunmamugtir. Greft kayb1 olmayan hastalarin 5.y1l GFR degerleri daha
yiiksek gozlense de anlamli bulunmamistir (p=0,111). Alicilarin greft kaybina gore
indiiksiyon tedavisi alma (p=0,999), plazmaferez (p=0,999) ve TAC,MMF idame
tedavi alma (p=0,614) oranlar1 agisindan anlamli farklilik gézlenmemistir. Nakil
sonrast GGF (p=0,356), idrar yolu enfeksiyonu (p=0,544), BKV (p=0,504), DM
(p=0,555), KAH (p=0,555) ve KY (p=0,999) goriilme oranlar1 greft kaybina gore
anlaml1 bulunmamistir. Oliim sansiirlii greft kaybi olan hastalarda akut rejeksiyon
goriilme oraninin daha yiiksek oldugu, fakat istatistiksel olarak anlamli olmadigi
gozlenmistir (p=0,085). Greft kaybi1 olan hastalarda kronik greft rejeksiyon geligme
orani daha yiiksek belirlenmistir (p=0,031). Oliim sansiirlii greft kaybina gére

alicilarin nakil sonras1 6zellikleri Tablo 4.14’te karsilastirilmistir.
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Tablo 4.14. Oliim sansiirlii greft kaybina gore alicilarin nakil sonras1 6zellikleri

Greft kayb1 yok Greft kaybi var

Degiskenler (n:21) (n:5) p
GFH(mI/dI)
7.glin 35(5-123) 17,5(10-107) 0,682
lay 63(10-100) 65(60-65) 0,966
3.ay 63(27-98) 76(63-88) 0,457
Lyl 61(28-115) 87(70-88) 0,356
2.y1l 67(40-101) 73(63-80) 0,787
5.yl 68(40-99) 27(27-27) 0,111
10.y1l 65,5(44-97) - -
Indiiksiyon tedavisi
Anti-timosit globulin 20(95,2) 5(100) 0,999
Basiliksimab 1(4,8) 0(0)
Plazmaferez 1(4,8) 0(0) 0,999
TAC+MMF idame tedavi 16(80) 3(100) 0,614
Gecikmis greft fonksiyonu (GGF) 11(52,4) 4(80) 0,356
Idrar yolu enfeksiyonu (IYE) 5(25) 0(0) 0,544
BKV 2(10) 1(20) 0,504
Nakil sonras1 DM 4(19) 0(0) 0,555
Nakil sonras1 KAH 4(19) 0(0) 0,555
Nakil sonras1 KY 1(4,8) 0(0) 0,999
Akut rejeksiyon 1(4,8) 2(40) 0,085
Kronik greft rejeksiyonu 0(0) 2(40) 0,031

GFH: Glomeruler Filtrasyon Hiz1, TAC: Takrolimus, MMF: Mikofenolat Mofetil, GGF: Gecikmis Greft Fonksiyonu, IYE:
Idrar Yolu Enfeksiyonu, BKV: BK viriis, DM: Diyabetes Mellitus, KAH: Koroner Arter Hastaligi, KY: Kalp Yetmezligi

Hastalarin ortalama 6liim sansiirlii greft sagkalim siiresi 122,1 (%95GA:
102,4-141,8) aydir. Hastalarin 1, 2, 5 ve 10 yillik 6liim sansiirlii greft sagkalim
oranlar1 sirasiyla; %692,1, %92,1, %83,8 ve %78,8 olarak saptanmistir (Sekil 4.4).
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Sekil 4.4. Hastalarin 6liim sansiirlii greft sagkalim oranlart
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45 yas ve Uistii hastalarin ortalama 6liim sanstirlii greft sagkalim siiresi 121,2
ay (%95GA: 104,4-137,7), 45 yas alt1 hastalarin 109,9 ay (%95GA: 78,5-141,3)
olarak bulunmustur. 45 yas ve iistii hastalarin 1, 2, 5 ve 10 yillik 6liim sansiirlii greft
sagkalim oranlar1 sirasiyla; %100, %100, %90,9 ve %90,9 olarak hesaplanmustir.
45 yas alt1 hastalarin 1 yillik 6liim sansiirli greft sagkalim oran1 %84,6, 2 yillik
%84.,6, 5 yillik %76,9 ve 10 yillik sagkalim orant %69,2°dir. 45 yas alt1 hastalarin
Oliim sanstirlii greft sagkalim oranlarinin daha diistik oldugu goriilmiis, fakat bu fark

istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (Log-rank; p=0,213) (Sekil 4.5).
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Sekil 4.5. Alici yag gruplarma gore 6liim sansiirlii greft sagkalim oranlari

Gecikmis greft fonksiyonu olmayan hastalarin ortalama 6liim sansiirlii greft
sagkalim stiresi 136,3 ay (%95GA: 116,4-156,2), olan hastalarin 99,3 ay (%95GA:
73,2-125,4) olarak bulunmustur. Gecikmis greft fonksiyonu olmayan hastalarin 1,
2, 5 ve 10 yillik 6liim sansiirlii greft sagkalim oranlart sirasiyla; %100, %100, %90
ve %90 olarak hesaplanmistir. Gecikmis greft fonksiyonu olan hastalarin 1 yillik
6liim sansiirlii greft sagkalim orani %86,2, 2 yillik %86,2, 5 yillik %79 ve 10 yillik
sagkalim oran1 %70,2°dir. Gecikmis greft fonksiyonuna gore hastalarin 6lim

sansiirli greft sagkalim oranlari istatistiksel olarak benzer bulunmustur (Log-rank;
p=0,249) (Sekil 4.6).
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Sekil 4.6. Nakil sonrasi GGF varligina gore 6liim sansiirlii greft sagkalim oranlart

Bobrek nakli olan hastalarda 6liim sansiirlii greft sagkalimi etkileyen nakil
oncesi risk faktorlerini belirlemek amaciyla Cox Regresyon analizi yapilmis ve elde
edilen bulgular Tablo 4.15’te sunulmustur. Tek degiskenli analizler sonucunda
p<0,2 cikan degiskenler ¢cok degiskenli modele dahil edilmis ve yapilan analiz
sonucunda Oliim sansiirlii greft sagkalimi ile iligkili bagimsiz risk faktori

bulunmamustir.

Tablo 4.15. Oliim sansiirlii greft sagkalim etkileyen nakil éncesi faktorlerin Cox regresyon analizi

Tek degiskenli Cok degiskenli
Degiskenler HR (%95 CI) p degeri HR (%95 CI) p degeri
Alic ozellikleri
Yas 0,992(0,926-1,063) 0,817
Kadin cinsiyet 1,261(0,21-7,553) 0,800
DM 3,27(0,362-29,57) 0,292
KAH 1,006(0,112-9,024) 0,995
SDBH nedeni
HT 3,999(0,665-24,025) 0,130 1,817(0,18-18,344) 0,613
Nefrolitiazis 1,391(0,155-12,503) 0,769
Periton diyaliz 0,192(0,021-1,717) 0,140 0,154(0,013-1,796) 0,136
Diyaliz siiresi 0,987(0,966-1,009) 0,233
PRA diizeyi>20 5,114(0,463-56,472) 0,203
Verici ozellikleri
Yas 1,023(0,966-1,084) 0,441
Kadin cinsiyet 0,79(0,088-7,138) 0,834
HT 1,601(0,179-14,355) 0,674
KDPi 1,01(0,977-1,045) 0,551
GKD 3,477(0,576-20,979) 0,174 0,647(0,046-9,1) 0,747
Diger ozellikler
HLA uyum sayisi 1,49(0,707-3,138) 0,294

DM: Diyabetes Mellitus, KAH: Koroner Arter Hastaligi, SDBH: Son Doénem Bobrek Hastaligi HT:
Hipertansiyon, VUR: Vezikoiireteral Reflii, PRA: Panel Raktif Antikor, KDPIi: Kidney Donor Profile Index,
GKD: Genisletilmis Kriter Donér, HLA: Human Ldkosit Antijen
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Bobrek nakli olan hastalarda 6liim sansiirlii greft sagkalimi etkileyen nakil
sonrast risk faktorlerini belirlemek amaciyla Cox Regresyon analizi yapilmis ve
elde edilen bulgular Tablo 4.16’da sunulmustur. Tek degiskenli analizler sonucunda
p<0,2 cikan degiskenler cok degiskenli modele dahil edilmistir. Buna gore,
hastalarda nakil sonrasi akut rejeksiyon gelismesinin 6liim sansiirlii greft kaybini
arttirdig1 goriilmiis, fakat istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (HR:5,241;
%95 ClI: 0,855-32,126; p=0,073).

Tablo 4.16. Oliim sansiirlii greft sagkalimi etkileyen nakil sonrasi faktdrlerin Cox
regresyon analizi

Tek degiskenli Cok degiskenli

Degiskenler HR (%095 CI) p degeri HR (%095 CI) p degeri
GGF 3,365(0,376-30,135) 0,278

iYE 0,032(0-559,664) 0,490

BKV 1,698(0,19-15,215) 0,636

Nakil Sonras1 DM 0,036(0-609,698) 0,503

KAH 0,037(0-818,566) 0,518

Akut rejeksiyon 5,241(0,855-32,126) 0,073 5,241(0,855-32,126) 0,073

GGF: Gecikmis Greft Fonksiyonu, IYE: Idrar Yolu Enfeksiyonu, BKV: BK viriis, DM: Diyabetes Mellitus,
KAH: Koroner Arter Hastalig1
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4.4. Hasta Sagkaliminmi Etkileyen Faktorler

Hastalarin sagkalima gore cinsiyet (p=0,999), DM (p=0,169), KAH
(p=0,999) ve KY (p=0,238) agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmamustir. Olen hastalarin yas ortalamasi (52,1+10,3) 6lmeyenlere gore
(39,2£11,5) daha yiiksek gozlenmistir (p=0,007). Hastalarin sagkalima gore son
donem bdbrek hastaligi nedenleri incelendiginde, HT (p=0,279), Nefrolitiazis
(p=0,999) ve VUR (p=0,999) goriilme oranlar1 benzer bulunmustur. Periton
diyalizine girme ile hasta sagkalimi iliskili bulunmamistir (p=0,462). Hastalarin
periton diyaliz stiresi (p=0,364) ve hemodiyaliz siiresi (p=0,330) sagkalima gore
benzer bulunmustur. Yasayan hastalarda medyan diyaliz siiresinin (medyan:120)
Olenlere gore (medyan:92) daha yiiksek gozlense de anlamli olmadig1 goriilmiistiir
(p=0,087). Hastalarin sagkalimina goére PRA diizeyleri ve LCM pozitifligi
acisindan anlaml fark belirlenmemistir (p=0,999). Hastalarin sagkalimia gore

genel Ozellikleri Tablo 4.17°de karsilagtirilmistr.

Tablo 4.17. Hasta sagkalimina gore alicilarin genel 6zellikleri

Sag Olii

Degiskenler (n:15) (n:11) p
Yas (vil) 392+11,5 52.110,3 0,007
Cinsiyet

Erkek 6(40) 5(45,5) 0,999

Kadm 9(60) 6(54,5)
Komorbidite
DM 0(0) 2(18,2) 0,169
KAH 3(20) 2(18,2) 0,999
KY 3(20) 0(0) 0,238
SDBH nedeni
HT 1(6,7) 3(27,3) 0,279
Nefrolitiazis 2(13,3) 2(18,2) 0,999
VUR 2(13,3) 1(9,1) 0,999
Periton diyaliz 9(60) 5(45,5) 0,462
Periton diyaliz siiresi (ay) 36(12-101) 48(24-120) 0,364
Toplam Hemodiyaliz siiresi (ay) 96(7-240) 68(1-132) 0,330
Diyaliz siiresi (ay) 120(48-252) 92(32-216) 0,087
PRA diizeyi

<%20 9(69,2) 5(71,4) 0,999

>%20 4(30,8) 2(28,6)
LCM

Negatif 14(93,3) 11(100) 0,999

Pozitif 1(6,7) 0(0)

DM: Diyabetes Mellitus, KAH: Koroner Arter Hastaligi, KY: Kalp Yetmezligi, SDBH: Son Dénem Bobrek
Hastaligi HT: Hipertansiyon, VUR: Vezikoiireteral Reflii, PRA: Panel Raktif Antikor, LCM: Lenfosit Cross
Match
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Hasta sagkalimiyla verici KDPI (p=0,851), KDPI degeri 70 ve iizeri olma
(p=0,350), KDRI (p=0,809) ve GKD (p=0,623) iliskili bulunmanmstir. Hasta

sagkalima gore vericilerin genel 6zellikleri Tablo 4.18’de karsilastirilmistir.

Tablo 4.18. Hasta sagkalimina gore vericilerin 6zellikleri

Sag olii
Degiskenler (n:15) (n:11) p
KDPi 48(7-91) 36(5-98) 0,851
KDPi >70 2(14,3) 4(36,4) 0,350
KDRI 0,98(0,63-1,61) 0,87(0,61-1,98) 0,809
GKD 2(14,3) 3(27,3) 0,623

KDPI: Kidney Donor Profile Index, KDRI: Kidney Donor Risk Index, GKD: Genisletilmis Kriter
Donér

Hasta sagkalimima gore alicilarin 7.giin (p=0,752), l.ay (p=0,250), 3.ay
(p=0,877), l.yil (p=0,764), 2.yil (p=0,616) ve S.yil (p=0,327) ol¢iillen GFR
degerleri arasinda fark bulunmamistir. Alicilarin sagkalima gore indiiksiyon
tedavisi alma (p=0,999), plazmaferez (p=0,999) ve TAC,MMF idame tedavi alma
(p=0,614) oranlar1 agisindan anlamli farklilik gézlenmemistir. Nakil sonrast GGF
(p=0,999), idrar yolu enfeksiyonu (p=0,358), BKV (p=0,999), DM (p=0,614), KAH
(p=0,999), KY (p=0,423) ve kronik greft rejeksiyonu (p=0,169) goriilme oranlar
sagkalimla iliskili bulunmamustir. Olen olan hastalarda akut rejeksiyon gériilme
oraninin daha yiiksek oldugu, fakat istatistiksel olarak anlamli olmadigi
gozlenmistir (p=0,063). Hasta sagkalimina gore alicilarin nakil sonras1 6zellikleri

Tablo 4.19°da karsilastirilmustir.
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Tablo 4.19. Hasta sagkalimina gore alicilarin nakil sonrasi 6zellikleri

Sag Olii

Degiskenler (n:15) (n:11) p
GFH(mI/dK)

7.giin 32(5-123) 28,5(8-107) 0,752

lay 68,5(29-100) 60(10-77) 0,250

3.ay 68(27-95) 63(28-98) 0,877

L.yl 63(40-103) 78,5(28-115) 0,764

2.y1l 68(41-89) 70(40-101) 0,616

Syl 68,5(49-99) 53,5(27-95) 0,327

10.y1l 65,5(44-97) - -
Indiiksiyon tedavisi

Anti-timosit globulin 14(93,3) 11(100) 0,999

Basiliksimab 1(6,7) 0(0)
Plazmaferez 1(6,7) 0(0) 0,999
TAC+MMF idame tedavi 11(78,6) 8(88,9) 0,999
Gecikmis greft fonksiyonu (GGF) 9(60) 6(54,5) 0,999
Idrar yolu enfeksiyonu (IYE) 4(28,6) 1(10) 0,358
BKV 2(13,3) 1(10) 0,999
Nakil sonras1 DM 3(20) 1(9,1) 0,614
Nakil sonras1 KAH 2(13,3) 2(18,2) 0,999
Nakil sonras1 KY 0(0) 1(9,1) 0,423
Akut rejeksiyon 0(0) 3(27,3) 0,063
Kronik greft rejeksiyonu 0(0) 2(18,2) 0,169

GFH: Glomeruler Filtrasyon Hiz1, TAC: Takrolimus, MMF: Mikofenolat Mofetil, GGF: Gecikmis Greft Fonksiyonu, IYE:
Idrar Yolu Enfeksiyonu, BKV: BK viriis, DM: Diyabetes Mellitus, KAH: Koroner Arter Hastaligi, KY: Kalp Yetmezligi

Hastalarin ortalama sagkalim siiresi 106,5 (%95GA: 86,9-126,1) aydir.
Hastalarin 1, 2, 5 ve 10 yillik sagkalim oranlar sirasiyla; %92,3, %92,3, %73,1 ve
%55,9 olarak belirlenmistir (Sekil 4.7).
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Sekil 4.7. Hastalarin sagkalim oranlar
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45 yas ve Ustli hastalarin ortalama sagkalim siiresi 81,1 ay (%95GA: 55,4-
106,8), 45 yas alt1 hastalarin 125,8 ay (%95GA: 104,7-147) olarak bulunmustur. 45
yas ve lstii hastalarin 1, 2, 5 ve 10 yillik sagkalim oranlari sirasiyla; %84,6, %84.,6,
%61,5 ve %34,6 olarak hesaplanmistir. 45 yas alt1 hastalarin 1 yillik sagkalim orani
%100, 2 yillik %100, 5 yillik %84,6 ve 10 yillik sagkalim orani1 %76,9’dur. 45 yas
ve Ustill hastalarin sagkalim oranlarinin 45 yas alt1 hastalara gore daha diisiik oldugu

goriilmiistiir (Log-rank; p=0,049) (Sekil 4.8).
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Sekil 4.8. Alic1 yas gruplarma gore sagkalim oranlari

Bobrek nakli olan hastalarda sagkalimi etkileyen nakil oOncesi risk
faktorlerini belirlemek amaciyla Cox Regresyon analizi yapilmis ve elde edilen
bulgular Tablo 4.20’de sunulmustur. Yapilan tek degiskenli analizler sonucunda
alic1 yags1 sagkalim igin risk faktorii olarak bulunmustur. Tek degiskenli analizler
sonucunda p<0,2 c¢ikan degiskenler ¢ok degiskenli modele dahil edilmistir. Buna
gore, hastalarda alici yasindaki artisin sagkalimi olumsuz yonde etkiledigi

gozlenmistir (HR:1,091; %95 CI: 1,013-1,175; p=0,021).
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Tablo 4.20. Hasta sagkalimini etkileyen nakil dncesi faktorlerin tek ve ¢ok degiskenli Cox
regresyon analizi ile incelenmesi

Tek degiskenli Cok degiskenli

Degiskenler HR (%95 CI) p degeri HR (%95 CI) p degeri
Alict ozellikleri
Yas 1,068(1,011-1,128) 0,019 1,091(1,013-1,175) 0,021
Kadin cinsiyet 0,94(0,284-3,105) 0,919
DM 3,379(0,724-15,779) 0,121 3,369(0,638-17,795) 0,153
KAH 1,106(0,238-5,149) 0,898
SDBH nedeni
HT 2,721(0,711-10,413) 0,144 2,604(0,455-14,891) 0,282
Nefrolitiazis 1,391(0,299-6,462) 0,674
VUR 0,585(0,075-4,584) 0,610
Periton diyaliz 0,684(0,209-2,243) 0,531
Diyaliz siiresi 0,99(0,976-1,004) 0,160 0,996(0,979-1,014) 0,682
PRA diizeyi>20 1,015(0,196-5,255) 0,986
Verici ozellikleri
Yas 0,996(0,964-1,029) 0,811
Kadin cinsiyet 1,677(0,49-5,745) 0,411
HT 3,018(0,794-11,474) 0,105 2,888(0,367-22,7) 0,313
KDPi 0,999(0,977-1,021) 0,907
GKD 1,529(0,405-5,775) 0,531
Diger ozellikler
HLA uyum sayisi

0 Referans -

>1 1,452(0,313-6,737) 0,634

DM: Diyabetes Mellitus, KAH: Koroner Arter Hastaligi, SDBH: Son Dénem Bobrek Hastaligi HT:
Hipertansiyon, VUR: Vezikoiireteral Reflii, PRA: Panel Raktif Antikor, KDPi: Kidney Donor Profile Index,
GKD: Genisletilmis Kriter Donoér, HLA: Human Lokosit Antijen

Bobrek nakli olan hastalarda sagkalimi etkileyen nakil sonrasi risk
faktorlerini belirlemek amaciyla Cox Regresyon analizi yapilmis ve elde edilen
bulgular Tablo 4.21°’de sunulmustur. Tek degiskenli analizler sonucunda p<0,2
cikan degiskenler cok degiskenli modele dahil edilmistir. Buna gore, hastalarda
nakil sonrasi akut rejeksiyon gelismesinin mortalite riskini arttirdig1 saptanmistir

(HR:4,21: %95 Cl: 1,032-17,167; p=0,045).
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Tablo 4.21. Hasta sagkalimini etkileyen nakil sonrasi faktorlerin tek ve ¢ok degiskenli Cox

regresyon analizi ile incelenmesi

Tek degiskenli Cok degiskenli

Degiskenler HR (%95 ClI) p degeri HR (%95 CI) p degeri
TAC-MMF tedavi 1,711(0,214-13,694) 0,613

GGF 1,011(0,308-3,321) 0,986

iYE 0,298(0,037-2,371) 0,253

BKV 0,908(0,113-7,273) 0,928

Nakil sonras1 DM 0,429(0,055-3,356) 0,420

KAH 1,063(0,228-4,95) 0,938

Akut rejeksiyon 4,21(1,032-17,167) 0,045 4,21(1,032-17,167) 0,045

GGF: Gecikmis Greft Fonksiyonu, IYE: Idrar Yolu Enfeksiyonu, BKV: BK viriis, DM: Diyabetes

Mellitus, KAH: Koroner Arter Hastalig1
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4.5. Kadavra bekleme listesi, kadavradan yapilan acil bobrek nakilleri

ve kadavradan yapilan diger bobrek nakillerinin hasta sagkalim

Kadavra bekleme listesindeki hastalarin 937’si (%36,3) olen, 1248’1
(%48,4) aktif ve 394’1 (%15,3) kadavradan nakildir. Listedeki tiim hastalarda
medyan bekleme siiresi 46 ay (min:1; maks:155) olarak bulunmustur. Kadavra
bekleme listesindeki hastalarin genel 6zelliklerine ait tanimlayici istatistikler Tablo

26’da verilmistir.

Tablo 4.22. Kadavra bekleme listesindeki hastalarin genel 6zellikleri

Tiim liste Olen Aktif Nakil
Degiskenler (n:2579) (n:937) (n:1248) (n:394)
Yas, ort+SS 49,56+16,48 53,42+15,31 49,46+15,93 40,72+17,43
Cinsiyet, n (%)
Erkek 1527(59,2)  594(63,4)  720(57,7)  213(54,1)
Kadin 1052(40,8)  343(36,6) 528(42,3) 181(45,9)

Bekleme siiresi (ay), medyan (min-

maks) 46(1-155) 42(1-154) 50(1-155) 36(1-137)

Bekleme listesindeki nakil olmayan hastalarin ortalama genel sagkalim
stiresi 91,3 ay (%95GA: 88,7-94), kadavradan nakil olan hastalarin 126 ay
(%95GA: 121,5-130,6) ve kadavradan acil nakil olan hastalarin 106,5 ay (%95GA:
86,9-126,1) olarak hesaplanmistir. Bekleme listesindeki nakil olmayan hastalarin
1,2, 5 ve 10 yillik genel sagkalim oranlar1 sirasiyla; %92,7, %86,3, %65,9 ve %37,7
olarak belirlenmistir. Merkezimizde yapilan 362 hastanin dahil edildigi ¢aligmada
kadavradan nakil olan hastalarin 1 yillik genel sagkalim orani %95,6, 2 yillik
%94,6, 5 yillik %89 ve 10 yillik sagkalim orant %81,6’dir(85). Acil kadavradan
nakil olan hastalarin 1 yillik genel sagkalim oran1 %92,3, 2 yillik %92,3, 5 yillik
%73,1 ve 10 yillik sagkalim orani %55,9’dur. Kadavradan nakil olan hastalarin
sagkalimi bekleme listesindeki hastalarin sagkalimindan istatistiksel olarak daha
yiiksek bulunmustur (Log-rank x?(1)=107,832; p<0,001). Acil kadavradan nakil
olan hastalarla bekleme listesinde hastalarin sagkalimi arasinda istatistiksel olarak

anlaml fark goriilmemistir (Log-rank x?(1)=2,965; p=0,085) (Sekil 4.9).
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Sekil 4.9. Bekleme listesi, kadavra ve acil kadavra hastalarinin sagkalim oranlari
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5. TARTISMA

Kronik Bobrek Hastaligi (KBH); sik goriilen, farkindaligi ve erken tanisi
diisiik, yagam kalitesini olumsuz yonde etkileyen, saglik sistemi {izerine biiyiik yiik
getiren ancak onlenebilen veya geciktirilebilen bir hastaliktir. Tiirkiye’de yetiskin
popiilasyondaki KBH oran1 %15.7°dir (1). Bu 6zellikleriyle aslinda KBH bir halk
saglig1 sorunudur.

Son donem bobrek hastaligi (SDBH) ise renal fonksiyonlarin geri doniigsiiz
kaybidir. SDBH gelistiginde hastaya hemodiyaliz (HD), periton diyalizi (PD) veya
bobrek transplantasyonu (RT) gibi renal replasman tedavilerinden (RRT) birisi
uygulanmaktadir. Bu tedavi modalitelerinden en iyi tedavi sekli renal
transplantasyon olarak kabul edilmektedir.

HD ve PD aslinda RT icin bir kopridiir; ancak bazi hastalarda gesitli
problemler nedeniyle HD ve PD uygulanamamaktadir. Bu hasta grubunda acil
bobrek nakli yapilmasi hayatidir. Bu hastalar genellikler coklu komobiditeleri olan
hastalar olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Kadavradan yapilan acil bobrek nakilleri ile
ilgili vaka sayis1 sinirli oldugu i¢in literatiir verileri de sinirlidir.

Organ nakilleri ve kadavra kaynakli organ dagilimi ilkelerin belirledigi
yonetmeliklere gore yapilmaktadir. Zaman igerisinde herhangi bir diyaliz sansi
olmayan hastalar igin acil bobrek nakli giindeme gelmis ve yonetmeliklerin
diizenlenme ihtiyaci ortaya ¢ikmustir. Ulkelerin uyguladiklarr yonetmeliklere gore
acil bobrek nakli i¢in cesitli endikasyonlar belirlenmis ancak diinya genelinde net
bir fikir birligi bulunmamaktadir(3, 4).

Ulkemizde organ nakli 2008 yilinda yiiriirliige giren tarafindan Ulusal
Organ ve Doku Nakli Koordinasyon Sistemi YoOnergesi’ne gore yapilmaktadir.
Herhangi bir diyaliz yontemi ile tedavisi miimkiin olmayan hastalar i¢in kadavradan
acil bobrek nakli; nakil merkezi tarafindan Ulusal Organ ve Doku Nakli
Koordinasyon Sistemi Yonergesi’ne uygun acil bildirimlerin, Ulusal Organ ve
Doku Nakli Koordinasyon Merkezi'nce (UKM) kabul edilmesi ile
yapilabilmektedir(5).

Calismamizla, Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesinde 2008 ve
2020 yillar arasinda kadavradan acil bobrek nakli yapilan hastalara ait verilerin

retrospektif olarak degerlendirilerek greft ve hasta sagkalimmin incelenmesi
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amaclanmustir. Ikincil hedef olarak sonuglarimizin; merkezimizde yapilan kadavra
bobrek nakillerinin hasta sagkalimi ve kadavra listesinde bekleyen hastalarinin
sagkalimi ile karsilastirilmasi planlanmistir.

Literatiirde bazi c¢alismalarda acil nakil yapilan hastalarin gesitli kontrol
gruplartyla karsilagtirma yapildigi goriilmekte. Ancak bu hastalarin nakil
yapilmazsa hayatlari1 kisa silirede kaybedecekleri diisiiniildiiginde uygun bir
kontrol grubu olusturulamayacagini diistinmekteyiz.

Calismamizda Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Organ Nakli
Merkezinde Ocak 2008 ile Aralik 2020 tarihleri arasinda, kadavradan acil bobrek
nakli yapilan 33 hastanin verileri retrospektif olarak incelendi. 5 hasta pediatrik
grupta oldugu i¢in, 2 hasta da kombine nakil yapildigi i¢in ¢alismaya dahil
edilmedi.

Hastalarin ortalama sagkalim siiresi 106,5 ay olarak bulundu. Sirasiyla 1, 2,
5 ve 10 yillik sagkalim oranlari; %92,3, %92,3, %73,1 ve %55,9 olarak
belirlenmistir. Ulkemizde bu konuda yapilmis 47 vaka igeren tek calismada, 2010-
2014 yillar1 arasinda yapilan acil bobrek nakillerinde sirasiyla 1 ve 2 yillik hasta
sagkalimi %90 ve %83 olarak goriilmiistiir(53). Cologne Universitesi’nde yapilan
1989-2010 yillar1 arasindaki 10 vakalik bir seride ise 1, 3 ve 5 yillik hasta sagkalim
oranlari sirasiyla %90, %80 ve %60 olarak gortilmistiir (54).

Merkezimizin kadavra bekleme listesindeki hastalarla kadavradan acil
bobrek nakli yapilan hastalarin sagkalimi karsilagtirildiginda istatistiksel olarak
anlamli fark goriilmemistir.(Log-rank; p=0,085). Acil nakil yapilan gruptaki
hastalarin yogun vaskiiler problemlerinin oldugu ve nakil yapilmazsa kisa siirede
hayatlarin1  kaybedecekleri  diisiiniildiiglinde bu sonu¢ olumlu olarak
degerlendirilebilir. Kadavradan yapilan diger nakilerde hastalarin sagkalimi
bekleme listesindeki hastalarin sagkalimindan istatistiksel olarak daha yiiksek
bulunmustur (Log-rank; p<0,001)

Calismamizda ortalama 6liim sansiirsiiz greft sagkalim siiresi 100,4 aydir.
Swrastyla 1, 2, 5 ve 10 yillik greft sagkalim oranlari; %84,6, %84.,6, %69,2 ve %57,7
olarak bulunmustur. Ortalama oliim sansiirlii greft sagkalim siiresi 122,1 aydir.
Sirastyla 1, 2, 5 ve 10 yillik greft sagkalim oranlari; %92,1, %92,1, %83,8 ve %78,8

olarak bulunmustur. Ulkemizde bu konuda yapilmis 47 vaka iceren bir calismada,
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2010-2014 yillart arasinda yapilan acil bobrek nakillerinde sirasiyla 1 ve 2 yillik
greft sagkalimlart %87 ve %81 olarak bulunmustur(53).

Acil bobrek nakliyle ilgili en kapsamli ¢alisma Eurotransplant Bobrek
Tahsis Sistemi (Eurotransplant Kidney Allocation System-ETKAS) tarafindan
2016 yilinda yayinlanan 1996-2010 yillar1 arasinda 61 merkezde yapilan 898 acil
bobrek naklinin retrospektif incelendigi ¢alismadir(4). Bu ¢alismada da 1 yillik
sagkalim %92.3, 5 yillik sagkalim %79.5 olarak bulunmustur. Ayni ¢caligmada diger
bobrek nakilleri ile yapilan karsilastirmada hasta sagkaliminin acil bobrek
nakillerinde daha kotii oldugu, greft kaybininsa benzer oldugu goriilmiis(4). Hasta
sagkalimi diger bobrek nakillerine gore kotii olsa da bu gruptaki hastalarin nakil
disinda bir segenegi olmadigint géz onilinde bulundurmak gerekir.

Artan alic1 ve verici yaginin hasta ve greft sagkalimini azalttigin1 gosteren
calismalar mevcuttur(51, 55, 56, 86). Fakat alic1 yaginin greft sagkalimina etkisinin
olmadigin1 gosteren calismalar da goriilmektedir(87, 88). Calismamizda 6lim
sanslirsiiz analizlerde greft kayb1 olan hastalarin yas ortalamasi olmayanlara gore
daha yiiksek gozlenmistir ancak Olim sansiirlii analizlerde yas ile iligki
saptanmamistir. Kaplan-Meier analizinde 45 yas ve iistii hastalarin 6liim sansiirsiiz
greft sagkalim oranlarinin daha diisiik oldugu goriilse de bu fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmamistir. Hasta sagkalimini icin yapilan degerlendirmelerde 6liim
goriilenlerde alic1 yas ortalamas1 anlamli olarak daha yiiksek oldugu gortildii. Alic
yas grubuna gore hasta sagkalimi degerlendirmesi i¢in yapilan Kaplan-Meier
analizinde 45 yas ve istii hastalarin genel sagkalim oranlarinin 45 yas alt1 hastalara
gore daha diisiik oldugu goriilmiistiir. Yapilan Cox regresyon analizinde de alici
yasindaki artigin hasta sagkalimini olumsuz yonde etkiledigi goriildii. Yaptigimiz
analizlerde verici yast ile iligki saptanmamastir.

Nakil oOncesi diyaliz tedavi siiresinin uzun olmasinin greft ve hasta
sagkalimini olumsuz etkiledigini gosteren ¢alismalar mevcut(60, 61). Ponticelli ve
ark. tarafindan yapilmis ¢caligmada >60 ay diyaliz siiresi olanlarda ge¢ donem greft
kaybi riskinde ve kardiyovaskiiler olay gelisim riskinde artig tespit edilmis(89).
Ancak Ispanyada 2600 bobrek nakli hastasi ile yapilan ¢alismada hastalar 5 yillik

greft kaybi riski ¢ok degiskenli analizle degerlendirilmis ve diyaliz siiresi ile greft
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kayb1 riski arasinda bir iligski gosterilememistir(86). Bizim ¢alismamizda diyaliz
sliresinin greft ve hasta sagkalimi {izerine bir etkisi goriilmedi.

Nakil oncesi KAH ve DM gibi komorbiditelerin greft ve hasta sagkalimini
olumsuz etkiledigini gosteren c¢alismalar bulunmaktadir(50, 86, 90). Ancak
calismamizda bu iligki gosterilememistir. Bu hasta sayisindaki azliktan
kaynaklanabilir. Ayn1 zamanda bu grupta yaygin vaskiiler problemler oldugu goz
Oniinde bulundurulursa, dokiimante edilmemis KAH hastalar1 da olabilir.

Panel Reaktif Antikor varligi ve diizeyinin greft kaybiyla iliskisine yonelik
cok sayida ¢alisma yapilmis. Lim ve ark.’nin ANZDATA veri tabanin1 kullanarak
yaptiklar1 ¢aligmada PRA> %80 olan grupta PRA: %0 olan gruba kiyasla akut
rejeksiyon riskinde, Oliim sansiirlii greft kaybi riskinde, tiim sebeplere bagh
mortalitede ve kanser gelisim riskinde artis raporlanmistir(67). Ruhi ve ark.
tarafindan 2015°te yapilan bir calismada alicilarin nakil 6ncesi PRA smif 2
pozitifliginin 6liim sansiirlii ve 6liim sansiirsiiz greft kaybi ile iliskili oldugu
raporlanmigtir (91). Calismamizda bu iliski gosterilememistir. Bunun sebebi hasta
sayisinin 26 olmasi ve 6 hastanin PRA verilerine ulasilamamasi olabilir.

2015’te yayimlanan bir ¢aligmada KDPI>80 olan ve KDPI<20 olan gruplar
karsilastirildiginda yliksek KDPI grubunda greft ve hasta sagkaliminda anlamli
diistis raporlanmis (92). 2018’de yaymlanan 2161 kadavra vericili bobrek nakli
hastasinin dahil edildigi bir ¢calismada KDPI arttik¢a, greft kaybi riskinde anlaml
artig ayrica greft ve hasta sagkaliminda anlamli diigiis raporlanmistir (93). Bizim
calismamizda 6liim sansiirsiiz greft kaybinda KDPI degeri daha yliksek gozlense de
istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. Hasta sagkaliminda ise herhangi bir
iliski bulunmamastir.

Calismamizda 6lim sansiirlii ve sansiirsiiz greft kayb1 olan grupta vericisi
genisletilmis kriter donor (GKD) orani1 daha yiiksek gézlenmis, fakat istatistiksel
olarak anlamli bulunmamistir. Caligmalarda vericinin GKD olmas1 greft ve hasta
sagkalim agisindan daha kot sonuglar ile iliskilendirilmis(94, 95).

Calismamizda gecikmis greft fonksiyonuna (GGF) olanlar ve olmayanlar
arasinda, 6liim sansiirlii ve sansiirsiiz greft sagkalimlari istatistiksel olarak benzer
goriilmiistiir. 518 hastayla yapilan bir ¢alismada; GGF greft sagkalimini ilk yil

iginde etkileyen en 6nemli faktor olarak bulunmustur(78). Moreira ve ark. GGF’nin
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greft ve hasta sagkalimi {izerine olumsuz etki gosterdigini raporlamislardir(96).
Sola ve ark.’nin yaptig1 ¢aligmada ise GGF’nin sadece 60 yas iistii alicilarda greft
sagkalimina etkisi gosterilebilmis olup diger yas gruplarinda greft sagkalimi ve tiim
yas gruplarinda hasta sagkalimi izerine anlamli bir etkisi gozlenmemistir(97).

Calismamizda 6liim sansiirsiiz ve sansiirlii greft kaybi1 olan hastalarda akut
rejeksiyon goriilme oranlarmin daha yiiksek oldugu, fakat istatistiksel olarak
anlamli olmadigr goriildi. Yapilan Cox regresyon analizlerinde de de akut
rejeksiyon gelismesinin O6liim sansiirsiiz ve sansiirlii greft kaybimi arttirdig
goriilmiis, fakat istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. Greft sagkalimi tizerine
yapilan analizlerin istatistiksel olarak anlamli ¢ikmamasi hasta sayisindaki azliktan
kaynaklanabilir. Hasta sagkalimini etkileyen faktorleri degerlendirmek i¢in yapilan
Cox regresyon analizinde ise akut rejeksiyon gelismesinin mortalite riskini
arttirdigr gortilmustir. (HR:4,21; %95 CI: 1,032-17,167; p=0,045). Literatiirde
birgok calismada akut rejeksiyonun greft sagkalimini anlamli olarak azalttig
raporlanmistir, ancak hasta sagkalimi acisindan farkli sonuglar izlenmektedir.
Mateu ve ark. ile Cole ve ark. tarafindan yapilan g¢alismalarda akut rejeksiyon
gelisiminin greft sagkalimini azalttig1 ve greft kaybi riskini arttirdig1 gosterilmis, fakat
hasta sag kalimi lizerine etkisi saptanmamig(98). Jalalzadah ve ark. tarafindan yapilan
calismada ise akut rejeksiyonun 1 yillik sagkalim tizerine etkilemedigi, bununla beraber
5 yillik sagkalimi anlaml 6l¢iide azalttigi raporlanmustir(99).

Acil bobrek nakli ihtiyact olan hastalarda ¢oklu komorbidite ve yaygin
vaskiiler problemlerle karsilagilmakta. Acil bobrek nakilleriyle ilgili literatiir verisi
siirl olsa da hemodiyaliz ya da periton diyalizi sansi olmayan hastalarda hayat
kurtarict ve tek tedavi segenegi olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Vaka sayis1 azligi
nedeniyle risk faktorlerini istatistiksel olarak degerlendirmek zorlasmakta. Daha

genis sayili vaka gruplarinin incelenmesi daha yol gosterici olacaktir.

56



6. SONUCLAR

>

Calismada 33 hastanin verilerine ulasildi. 5 hasta pediatrik grupta
oldugu i¢in, 2 hasta da kombine nakil yapildig1 i¢in ¢alismaya dahil
edilmedi ve degerlendirmeler 26 hasta iizerinden yapildi.

Bobrek alicilarinin yas ortalamasi 44,7+12,6 olarak saptandi. 11’1
(%42,3) erkek ve 15’1 (%57,7) kadindir. Kadavra vericilerin yas
ortalamas1 43,4+18,1 ve 18’1 (%69,2) erkek, 8’1 (%30,8) kadindir.
Takiplerde 11 (%42,3) hastada greft kaybi gézlenmistir. 6 hastada
oliim, 2 hastada kronik rejeksiyon, 1 hastada sepsis, 1 hastada bobrek
rlptlirii ve 1 hastada renal ven trombozu nedeniyle greft kaybi
gerceklesmistir.

Takip siirecinde 11 hasta (%42,3) nakil sonrast hayatini
kaybetmistir. Hayatin1 kaybeden hastalarin 6’s1 (%54,5) bilinmeyen
nedenlerle, 4’0 (%36,4) sepsistMODS ve 1’1 (%9,1) ani

kardiyopulmoner arrest nedeniyle vefat etmistir.

Oliim sansiirsiiz analizler

>

Hastalarin ortalama 6liim sansiirsiiz greft sagkalim siiresi 100,4
aydir. Sirasiyla 1, 2, 5 ve 10 yillik greft sagkalim oranlart; %84,6,
%84,6, %69,2 ve %57,7 olarak bulunmustur.

Greft kayb1 olan hastalarin yas ortalamasi daha yiiksek gézlenmistir.

Oliim sansiirlii analizler

>

Hastalarin ortalama 6liim sansiirlii greft sagkalim siiresi 122,1 aydir.
Sirastyla 1, 2, 5 ve 10 yillik greft sagkalim oranlari; %92,1, %92,1,
%83,8 ve %78,8 olarak bulunmustur.

Greft kayb:1 olan hastalarda kronik greft rejeksiyon gelisme orani

daha ytiksek bulunmustur.
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Hasta sagkalimi analizleri

» Hastalarin ortalama sagkalim siiresi 106,5 aydir. Sirasiyla 1, 2, 5 ve
10 y1llik sagkalim oranlari; %92,3, %92,3, %73,1 ve %55,9 olarak
bulunmustur.

> Olen hastalarin yas ortalamasi daha yiiksek gdzlenmistir.

» Kaplan-Meier analizinde 45 yas ve {lstlii hastalarin sagkalim
oranlarinin 45 yas alt1 hastalara gore daha diisiik oldugu goriilmiistiir

» Hastalarda alic1 yasindaki artis ve nakil sonrasi akut rejeksiyon
geligsmesi sagkalim acisindan bagimsiz risk faktorii olarak saptandi.

» Merkezimizdeki kadavra bekleme listesi ile yapilan sagkalim

karsilastirmasinda istatistiksel olarak anlamli fark goriilmemistir.
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7. OZET

Kadavradan Yapilan Acil Bobrek Nakillerinde Greft ve Hasta Sagkaliminin
Incelenmesi

Son donem bobrek hastalifinda (SDBH); hemodiyaliz (HD), periton
diyalizi (PD) ve bobrek nakli (RT) gibi renal replasman tedavileri (RRT)
uygulanmaktadir. Bazi hastalarda ¢esitli vaskiiler problemlerden dolay1 HD ve PD
uygulanamaktadir. Bu hasta grubunda acil bobrek nakli yapilmasi hayatidir. Bu
hasta grubuyla ilgili literatiir verisi oldukga sinirhidir. Calismamizda merkezimizde
kadavradan yapilan acil bobrek nakillerinde greft ve hasta sagkaliminin incelenmesi
amaclanmaktadir.

Merkezimizde Ocak 2008 ile Aralik 2020 tarihleri arasinda kadavradan acil
bobrek nakli yapilan 26 hastanin verileri retrospektif olarak degerlendirildi.
Calismada 0.05°te kiiciik p degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bobrek alicilarinin yas ortalamasi 44,7+12,6 olarak saptandi. 11°1 (%42,3)
erkek ve 15’1 (%57,7) kadindir. Takiplerde 11 (%42,3) hastada greft kaybi
gbzlenmistir. 6 hastada 6liim, 2 hastada kronik rejeksiyon, 1 hastada sepsis, 1
hastada bobrek riptiirii ve 1 hastada renal ven trombozu nedeniyle greft kaybi
gerceklesmistir. 11 hasta (%42,3) nakil sonrasi hayatin1 kaybetmistir. Hayatini
kaybeden hastalarin 6’st  (%54,5) bilinmeyen nedenlerle, 4’t (%36,4)
sepsistTMODS ve 1’1 (%9,1) ani kardiyopulmoner arrest nedeniyle vefat etmistir.

Ortalama 6liim sansiirsiiz greft sagkalim siiresi 100,4 aydir. Sirasiyla 1, 2, 5
ve 10 yillhik greft sagkalim oranlari; %84,6, %84,6, %69,2 ve %57,7 olarak
bulunmustur. Oliim sansiirsiiz greft kayb: olan hastalarin yas ortalamas1 daha
yiiksek gozlenmistir. Oliim sansiirlii greft sagkalim siiresi 122,1 aydir. Sirasiyla 1,
2, 5 ve 10 yillik greft sagkalim oranlari; %92,1, %92,1, %83,8 ve %78,8 olarak
bulunmustur. Oliim sansiirlii greft kayb1 olan hastalarda kronik greft rejeksiyon
gelisme oran1 daha yiiksek bulunmustur. Hastalarin ortalama sagkalim siiresi 106,5
aydir. Sirastyla 1, 2, 5 ve 10 yillik sagkalim oranlari; %92,3, %923, %73,1 ve
%55,9 olarak bulunmustur. Kaplan-Meier analizinde 45 yas ve iistli hastalarin
sagkalim oranlarinin 45 yas alt1 hastalara gore daha diisiik oldugu goriilmistiir.
Alic1 yasindaki artig ve nakil sonrast akut rejeksiyon gelismesi sagkalim agisindan

bagimsiz risk faktorii olarak saptandi. Merkezimiz kadavra bekleme listesi ile
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kadavradan yapilan acil bobrek nakilleri arasinda yapilan sagkalim
karsilastirmasinda istatistiksel olarak anlamli fark goriilmemistir (Log-rank;
p=0,085). Acil nakil yapilan gruptaki hastalarin yogun vaskiiler problemlerinin
oldugu ve nakil yapilmazsa kisa siirede hayatlarini kaybedecekleri diistiniildiigiinde
bu sonug olumlu olarak degerlendirilebilir.

Acil bobrek nakilleriyle ilgili literatiir verisi sinirli olsa da hemodiyaliz ya
da periton diyalizi sans1 olmayan hastalarda hayat kurtaric1 ve tek tedavi secenegi

olarak karsimiza ¢ikmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Acil bobrek nakli, kadavra, hasta, greft, sagkalim
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8. ABSTRACT

Investigation of Graft and Patient Survival in High-Urgent Kidney
Transplantation from Cadevers

Patient with end-stage real disease (ESRD) can survive if treated by
hemodialysis, peritoneal dialysis or transplantation. However, some patients with
lack of access for either hemodialysis or peritoneal dialysis require urgent kidney
transplantation to survive. The literature data on this patient group is quite limited.
In our study, it is aimed to examine the graft and patient survival in high-urgent
kidney transplants (HU-KT) from cadavers in our center.

The data of 26 patients who underwent high-urgent kidney transplantation
from cadevers in our center between January 2008 and December 2020 were
evaluated retrospectively. A p value less than 0.05 was considered statistically
significant.

The recipients’ mean age was 44 years. 11 (42,3%) of the recipients were
male and 15 (57.7%) were female. Graft loss was observed in 11 (42.3%) patients
during follow-up. Graft loss occurred due to death in 6 patients, chronic rejection
in 2 patients, sepsis in 1 patient, renal rupture in 1 patient, and renal vein thrombosis
in 1 patient. 11 patients (42.3%) died during follow-up. 6 (54.5%) patients died due
to unknown reasons, 4 (36.4%) patients died due to sepsistMODS and 1 (9.1%)
patient died due to sudden cardiopulmonary arrest.

The mean death uncensored graft survival time is 100.4 months. Death
uncensored graft survival rates were calculated as 84.6%, 84.6%, 69.2% and 57.7%
at1, 2,5 and 10 years, respectively, The mean age of patients with uncensored graft
loss was observed to be higher. The mean death uncensored graft survival time is
122.1 months. Death censored graft survival rates were calculated as 92.1%, 92.1%,
83.8% and 78.8% at 1, 2, 5 and 10 years, respectively. The rate of development of
chronic graft rejection was found to be higher in patients with death censored graft
loss. The mean survival time of the patients is 106.5 months. Patient survival rates
were calculated as 92.3%, 92.3%, 73.1% and 55.9% for 1, 2, 5 and 10-year,
respectively. In the Kaplan-Meier analysis, the survival rate of patients aged 45
years and older was found to be lower than those under 45 years of age. Increase in

recipient age and development of acute rejection after transplantation were
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determined as independent risk factors for survival. No statistically significant
difference was observed in the survival comparison made with the cadaver waiting
list of our center. Considering that the patients in the high-urgent transplant group
have intense vascular problems and that they will die in a short time if the transplant
Is not performed, this result can be considered positive.

The literature data on high-urgent kidney transplantation is limited. High-
urgent kidnet transplantation is the only life-saving treatment option in patients with

lack of vascular or peritonal access for dialysis.

Key Words: High-urgent kidney transplantation, Deceased Donor, Patient and

Graft Survival
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