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KISALTMALAR

ABO: Kan Grubu

ACC: Amerikan Kardiyoloji Koleji

AHA: Amerikan Kalp Dernegi

AIDS: Acquired Immune Deficiency Syndrome
APG: Aclik Plazma Glukozu

AZA: Azatiyoprin

BK: BK virlsu

CO: ilag Dlzeyleri

CKi: Charlson Komorbidite indeksi

CMV: Sitomegalovirls

CNI: Kalsindrin inhibitorleri

CREDIT: Chronic Renal Disease in Turkey
CRP: C-reaktif protein

CsA: Siklosporin

DKB: Diyastolik Kan Basinci

DM: Diabetes Mellitus

DNA: Deoksiribo Nukleik Asit

EAS: Avrupa Ateroskleroz Dernegi

EBV: Epstein- Barr Virusu

EC-MPS: Enterik Kapli Mycophenolate Sodium
eGFR: Tahmini Glomeruler Filtrasyon Hizi
ESC: Avrupa Kardiyoloji Dernegi

EVL: Evorolimus

FPIA: Floresans Polarizasyon Immunoassay
Hba1c: Glikozilenmis Hemoglobin

HBV: Hepatit — B Virlsu

HCV: Hepatit — C Virusu

HD: Hemodiyaliz



HDL: Yiksek Dansiteli Lipoprotein

HHV: Human Herpes Virls

HIV: Human Immunodeficiency Virus

HOMA-IR: HOmeostasis Model Assessment Insulin Resistance
HPV: Human Papilloma Virus

HT: Hipertansiyon

IBM SPSS: Statistical Package for the Social Sciences
INTERHEART: Effect Of Potentially Modifiable Risk Factors Associated With
Myocardial Infarction In 52 Countries ( The INTERHEART study)
KBH: Kronik Bobrek Hastalgi

KDIGO: The Kidney Disease: Improving Global Outcomes

KV: Kardiyovaskuler

LDL: Dusuk Yogunluklu Lipoprotein

LVSD: Sol ventrikil disfonksiyonu

MEIA: Mikropartikil Enzim Immunoassay

MI: Miyokard infarktisii

MMF: Mikofenolat Mofetil

MPA: Mikofenolik Asit

mTOR: Memelilerde Rapamisinin Hedefi (mammalian target of rapamycin)
NCEP-ATP3: National Cholesterol Education Program/Adult Treatment Panel
NHANES: National Health and Nutrition Examination Survey

NHLBI: National Heart, Lung and Blood Institute

NO: Nakil Oncesi

OGTT: Oral Glukoz Tolerans Testi

ONTARGET: ONgoing Telmisartan Alone and in Combination with Ramipril
Global Endpoint Trial

P: Prednizolon

PD: Periton Diyalizi

PG: Plazma Glukozu

PROCAM: The Prospective Cardiovascular Munster Study

PTDM: Post-transplant Diabetes Mellitus

QRISK: A Cardiovascular Disease Risk Algorithm



RR: Rolatif Risk

RRT: Renal Replasman Tedavisi

SCORE: Systematic Coronary Risk Estimation

SDBH: Son Dénem Bobrek Hastaligi

SKB: Sistolik Kan Basinci

SRL: Sirolimus

Tac: Takrolimus

TEMD: Turkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi

TOHTA: Turkiye Obezite Hipertansiyon Taramasi

TRANSCEND: Telmisartan Randomised Assessment Study in ACE Intolerant
Subjects With Cardiovascular Disease

TURDEP: Turkiye Diyabet Epidemiyoloji

UTi: Uriner Trakt infeksiyonu

VKi: Vicut Kitle indeksi

WHO/ISH: World Health Organisation-International Society Of Hypertension
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OZET

Bu retrospektif calismada Bursa Uludag Universitesi Tip Fakdltesi
Hastanesi Bobrek Nakil Merkezinde Ocak 2006 — Mayis 2019 tarihleri
arasinda bobrek transplantasyonu yapilan 599 hastada, bobrek nakli sonrasi
kardiyovaskuler olay gelisen hastalarin 6zellikleri ve risk faktorleri arastirildi.
Nakil sonrasi kardiyovaskuler olay varliginin greft ve hasta sagkalimi Uzerine
olan etkileri incelendi.

Serimizde nakil sonrasi kardiyovaskiler olay sikhdr %14.69 idi.
Gahsmamiz Calismamiz serebrovaskdler olay iligkili hemipleji varhdinin, nakil
oncesi yuksek dansiteli lipoprotein (HDL) duzeyinin, nakil sonrasi
dislipideminin, kalp kapak hastaligi varliginin, nakil sonrasi hipertansiyonun ve
Pre-operatif dénemle karsilastirildiginda 1. yil Urik asit duzeylerinin
yuksekliginin, kardiyovaskuler olay gelisimi icin bagimsiz risk faktorleri
oldugunu belirledi. Enterik kapli mycophenolate sodium (EC-MPS) +
takrolimus (Tac) + prednizolon (P) immunsupresif rejim kullanimi,
kardiyovaskuler riski azaltti. Transplant dncesi diyaliz suresi, nakil dncesi
SCORE ve Charlson komorbite indeksleri, hasta sagkalim analizinde mortallite
icin risk faktorleri idi. Dondr yasi, Post-operatif konjestif kalp yetmezIigi, nakil
oncesi Charlson komorbidite indeksi ise greft sagkalimi analizinde greft
yetmezligi ile iligkili faktorlerdi.

Nakil sonrasi kardiyovaskuler hastaliklar, hasta ve greft sagkalimini
tehdit eden énemli nedenlerden biridir. Bagarih bir bobrek nakli igin geleneksel
risk faktorlerinin agresif yonetimi ve kardiyovaskuiler hasarin en aza indiriimesi
sarttir. Nakil hekimleri, skorlama sistemlerini kullanarak nakil sonrasi takipte
kardiyovaskuler riski hesaplayabilir. Bu amacla yapilacak ¢ok merkezli
calismalar, kardiyovaskuler komplikasyon riski tasiyan alicilarda tedavi

algoritmalarinin geligtiriimesine yardimci olacaktir.
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Anahtar kelimeler: Kronik Bobrek Yetmezligi, Bobrek Nakli, Kardiyovaskuler
Risk, Kardiyovaskuler Hastalik, Hasta Sagkalimi, Greft Sagkalimi.
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SUMMARY

RETROSPECTIVE ANALYSIS OF THE EFFECT OF THE PRESENCE OF
CARDIOVASCULAR DISEASE ON GRAFT AND PATIENT SURVIVAL
OUTCOMES AFTER KIDNEY TRANSPLANTATION

In this retrospective study, the characteristics and risk factors of patients
who developed a cardiovascular event after kidney transplantation in 599
patients who had kidney transplantation between January 2006 and May 2019
at Bursa Uludag University Medical Faculty Kidney Transplant Center were
investigated. We investigated the effects of post-transplant cardiovascular
events on graft and patient survival.

In our cohort, the frequency of cardiovascular events after
transplantation was 14.69%. Our study found that the presence of
cerebrovascular event-related hemiplegia, pre-transplant high-density
lipoprotein (HDL) level, post-transplant dyslipidemia, heart valve disease, post-
transplant hypertension, and high uric acid levels in the 1st year compared to
the preoperative period were independent risk factors for the evolution of
cardiovascular events. Use of immunosuppressive regimen consisted of
tacrolimus (Tac) + enteric-coated mycophenolate sodium (EC-MPS) +
prednisolone (P) reduced cardiovascular risk. Pre-transplant dialysis time, pre-
transplant SCORE and Charlson comorbidity indices were risk factors related
with mortality in patient survival analysis. In graft survival analysis, donor age,
postoperative congestive heart failure, and pre-transplant Charlson
comorbidity index were associated with graft failure.

Post-transplant cardiovascular diseases are one of the important
causes that threaten patient and graft survival. Aggressive management of
traditional risk factors and minimization of cardiovascular damage are
essential for a successful kidney transplant. Transplant physicians can
calculate cardiovascular risk in post-transplant follow-up using scoring
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systems. Multicenter studies for this purpose will help to develop treatment

algorithms in recipients at risk of cardiovascular complications.

Keywords: Chronic Kidney Disease, Kidney Transplantation, Cardiovascular
Risk, Cardiovascular Disease, Patient Survival, Graft Survival.



GIRIS ve AMAG

Kronik bébrek hastaligi (KBH) ilerleyerek son dénem bdbrek hastaligina
(SDBH) doénlstigu zaman renal replasman tedavisi (RRT) ihtiyaci ortaya
cikar. Gunumuzde SDBH hastalarina RRT olarak bobrek nakli tedavisi,
hemodiyaliz (HD) veya periton diyalizi (PD) islemlerinden birisi uygulanir.
Diyaliz tedavileri ile reminin tUm komplikasyonlari duzelmemektedir. Bobrek
nakli; periferik noéropati, anemi, otonom ndropati, cinsel disfonksiyon gibi
ureminin tipik olarak diyalizle tamamen geri dondurilemeyen bazi
komplikasyonlarini duzeltebilir veya iyilestirebilir. Kronik diyaliz programindaki
hastalarin sonuglari ile kargilastirildiginda, bobrek nakli hastalarinin daha iyi
bir yasam Kkalitesine ve daha uzun bir yasam suresine sahip oldugu
gorulmektedir (1-4).

Klresel olarak kardiyovaskuler (KV) hastaliklar, dnemli bir mortalite
nedenidir. Uremi, geleneksel ve geleneksel olmayan birgok KV risk faktériine
ortam hazirlar. KBH ilerledikge KV hastalik yuku artar ve diyaliz hastalari daha
yuksek KV morbidite ve mortalite oranlari sergiler. Bobrek nakli sonrasi KV
mortalite azalmakla birlikte hala genel popllasyona gére ylksek kalir. Ozellikle
60 yas ustu transplant alicilarinda komorbiditeler hasta sagkalimini tahmin
etmede yol gostericidir (4, 5). Nakil dncesi ddonemde var olan komorbiditeleri
ve nakil sonrasi gelisen KV risk faktorlerini tanimak ve yonetmek transplant
alicilarinda sonuglari olumlu etkileyecektir (6, 7).

Framingham risk skoru, bobrek nakli alicilari arasinda KV olay riskini
tahminde yetersiz kalabilir. Bireysel Framingham risk faktérleri, bobrek nakli
sonrasi KV risk ile anlamli sekilde iligkilendirilmistir. Ancak etki buyukltgu bu
hastalar arasinda, 6zellikle de en ylksek risk altindaki hastalar arasinda
artmaktadir(8) Tek merkezli bir galismada, Charlson komorbite indeks (CKi)
ile de@erlendirilen yliksek komordite varli§i, hem peri-operatif ddnemde hem
de nakil sonrasi U¢ aydan fazla bir sirede 6lum riskiyle iligkilendirilmigtir(9).

Bobrek nakli sonrasi KV risk faktorleri ve KV hastalik varliginin

sagkalim tzerine etkisi ile ilgili birgok ¢alisma yapilmistir. Ulkemizde bu alanda
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sinirl sayida galisma yapilmistir. Calismamizda bobrek nakli alicilarinda pre-
operatif KV hastalik varliginin, bobrek nakli sonrasi hasta ve greft sagkalimi
Uzerine etkisinin retrospektif olarak arastirimasi amacglanmistir. Ayrica
transplant alicilarinda CKi ve Framingham risk skorlamasi ve SCORE
(Systematic Coronary Risk Estimation) ile hasta ve greft sagkalimi arasinda

bir iliskinin olup olmadigi incelenecektir.
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GENEL BIiLGILER

1.1. Kronik Bobrek Hastaligi

KBH, boébreklerdeki mevcut yapisal ve fonksiyonel anormalliklerin, Gg
ay veya daha fazla sturmesidir. KBH, sik goérulen, mortalitesi ve morbiditesi
yuksek, erken tani orani ve farkindahgi dusuk, buytuk ekonomik yuk getiren ve
yasam Kkalitesini diguren, Onlenebilen veya geciktirilebilen bir hastaliktir.
GUnUimuizde KBH, énemli bir halk saglhgi sorunu haline gelmistir. Etiyolojiden
bagimsiz olarak bobrek hasari nedeniyle bébrek fonksiyonlarinin yani tahmini
glomerdiler filtrasyon hizinin (€GFR) <60 mL/dak/1.73 m?nin altina diismesi
ciddi KBH olarak adlandirilir. Asagidaki bobrek hasari belirteclerinden bir veya

daha fazlasinin eslik etmesi gerekmektedir (10);

* AlbUminari (idrarda albumin atiim oraninin 30 mg/24 saat veya Uzerinde
olmasi ya da albumin/kreatinin oraninin 30 mg/g veya Uzerinde olmasi)

« idrarda eritrosit, 16kosit veya hiicresel silendirlerin varligi

* Elektrolit bozukluklari veya tubuler hastaliklara bagli diger anormallikler

* Histolojik anormallikler

» Goruntuleme ile tespit edilebilen yapisal anormallikler

» Bobrek nakli dykusu

* eGFR <60 mL/dak/1.73 m? olmasi.

1.2. Evreleme

eGFR degerine goére KBH 5 evreye ayrilmaktadir (Tablo 1) (1-4). Evre
3 ayrica a ve b olarak iki alt evreye ayrilir (10).

12



Tablo 1: Albuminuri ve eGFR’ye baglh KBH siniflamasi (1-4).

GFR kategorisi GFR (mL/dak/1.73 m?) | Durum

G1 =290 Normal veya yiksek

G2 60-89 Hafif azalmis

G3a 45-59 Hafif-orta derecede
azalmis

G3b 30-44 Orta-ciddi derecede
azalmis

G4 15-30 Ciddi derecede azalmis

G5 <15 Bobrek yetmezligi

Albuminiiri Albiiminiiri (mg/g) Durum

kategorisi

A1 <30 Normal-hafif artmig

A2 30-300 Orta derecede artmis

A3 >300 Ciddi derecede artmis

1.3. insidans ve Prevalans

Tark Nefroloji Derneg@i tarafindan yapilan Chronic Renal Disease in
Turkey (CREDIT) calismasi, Ulkemizde yasayan her 6-7 eriskinden birisinde
cesitli evrelerde KBH mevcut oldugunu bildirmigtir. Hastalarin  buyuk
¢ogunlugu evre 1 ile 3 arasindadir. Bu galismada KBH prevalansi %15.7,
duslik eGFR (60 mL/dak/1.73 m?) sikligi %5.2 bulunmustur. 60 yas lizerinde
KBH daha sik goralmuastir (%1.6’ya karsilik %21.5). KBH, kadinlarda daha
yuksek (%18.4’e karsihik %12.8) tespit edilmistir. Ayrica hipertansiyon,
diabetes mellitus, dislipidemi, obezite ve metabolik sendrom KBH’lI hastalarda
daha sik bildirilmistir. Turkiye’de RRT gerektiren SDBH insidansi sabit iken,
prevalansi yillar iginde surekli artis egilimindedir (11).

Son yayinlanan 2019 yih T.C. Saglik Bakanhgi ve Turk Nefroloji
Dernegi ortak raporuna (Registry) gore RRT gerektiren SDBH prevalansinin
milyon nifus basina 1007.6 oldugu belirlenmistir (cocuk hastalar dahil). Yine
2019 yihinda, Ulkemizde, yeni transplant hastalarindan yalnizca pre-emptif
olanlarin hesaba dahil edildigi bir calismada RRT insidansinin milyon nufus

basina 150.5 oldugu saptanmistir (cocuk hastalar dahil) (12).
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Tuark Nefroloji Dernegi 2019 yilina ait verilerine gore, ulkemizde 83,783
hastaya RRT uygulanmaktadir. Bu hastalarin %73.21'si HD, %22.86's1 bobrek
nakli ve %3.93'U PD tedavileri gérmektedir (12).

Sekil 1’de gosterilen grafikteki prevalans artisi, KBH'nin tim dinyada
oldugu gibi Glkemiz i¢in de olduk¢a énemli bir halk saghg! problemi oldugunu
ortaya koymaktadir. Bu nedenle RRT seg¢iminde hasta yasam kalitesi ve tedavi

maliyeti de dikkate alinmahdir.
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Sekil 1: Ukemizde yillara gére RRT gerektiren SDBH insidansi ve prevalansi (12).

1.4. Etiyoloji

Ulkemizde ve tim diinyada KBH'nin en sik nedeni diabetes mellitustur.
Bu nedeni hipertansiyon ve glomerulonefritler izlemektedir (13). Diger KBH
nedenleri; polikistik bobrek hastaligi, obstriktif nefropatiler, herediter
hastaliklar, tibulointerstisyel nefritler, vaskuler hastaliklar ve amiloidozdur.
Ulkemizde hastalarin énemli bir kisminda ge¢ tani konulmasi nedeniyle

etiyolojik neden tespit edilememektedir (13).
1.5. Son Donem Bobrek Yetmezligi Hastalarinda Tedavi
Son dénem bdbrek yetmezligi eGFR’nin 15 mL/dak/1.73 m?nin altina

dismesi ve/veya Uremi semptomlarinin gértlmesi olarak belirtilmistir. SDBH

déneminde hastalara RRT planlanir. Bu tedavi ¢esidi hasta 6zelliklerine gore
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degismektedir. Su anda kullanilan renal replasman tedavi gesitleri diyaliz (PD
veya HD) ve renal transplantasyondur. Uygun olan hastalar 6ncelikle renal

transplantasyon acgisindan degerlendirilir (10).

1.5.1. Diyaliz

The Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO 2012)
rehberine gore; diyaliz endikasyonlari:

» Bobrek yetmezligi semptom ya da bulgulari olmasi

* Serozit

* Medikasyonla kontrol altina alinamayan asit baz ya da elektrolit

bozukluklari.

» Kasinti,

* Medikasyonla kontrol altina alinamayan kan basinci ve/ veya volim

durumu,

» Kanama egilimi,

* Diyet ile kontrol altina alinamayan nutrisyonel durum,

* Bilin¢g duzeyinde bozulma,

« eGFR 10 mL/dak/1.73 m?nin altina inmesidir (10).

Diyaliz secenekleri HD ve PD olarak iki ayri segenek olarak
bulunmaktadir. Turkiye Nefroloji Dernegdi verilerine gore; Turkiye'de agirhkli
olarak HD daha yaygin olmakla birlikte, 2018 yilinda 60643 (%57.1 erkek)
oraninda HD hastasi, 3192 PD hastasi (%49.2 erkek) bulunmakta ve 3871
bdbrek nakli operasyonu (%64.3 erkek) uygulanmistir (12).
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Tablo 2: Turkiye’deki hemodiyaliz, periton diyalizi ve bobrek

transplantasyonlu hastalarin yaslara gore dagilimi (12)

Yas gruplari 0-19 20-44 45-64 65-74 75+
Hemodiyaliz (%) 0.7 12.5 40.7 28 18.2
Periton diyalizi (%) 12.2 22.8 42.3 16.5 6.2
Transplantasyon (%) | 8.6 45.0 42.6 3.7 0.2

1.5.2. Bobrek Transplantasyonu

Ulkemizde RRT gereksinimi olan hasta sayisi kararli bir sekilde

artmaktadir. Geriye donusimsiz sekilde kalici bobrek hasari gelisen
hastalarda en ideal RRT yontemi, bobrek naklidir (13). Transplant alicilarinda
fiziksel ve duygusal iyilik hali, ise donebilme orani ve yasam tatmini diyaliz
hastalarina goére daha iyi durumdadir. Canli vericilerden nakil sonrasi yasam
kalitesi, genel populasyon ile karsilastirilabilir duzeylerdedir. Transplant

alicilarinda 5 yillik sagkalim orani %90 iken, HD ve PD hastalarinda bu oran

sirasiyla %55 ve %81dir (12)

. Bobrek naklinin kesin ve rolatif

kontrendikasyonlari Tablo 3’de verilmistir (13).

Tablo 3: Bobrek nakli kesin ve rolatif kontrendikasyonlari

Kesin kontrendikasyonlar

Rolatif kontrendikasyonlar

e Yiksek peri-operatif risk

o Terminal karaciger hastaligi

o Aktif enfeksiyon (HIV infeksiyonu dahil)

e Yasam beklentisinin 1 yildan az olmasi

o Aktif maligniteler (melanom disgi cilt kanserleri harig)
o Aktif psikoz

o Aktif madde bagimhhg:

¢ ABO (kan grubu) uyumsuzlugu

o T hucre lenfosit crossmatch pozitifligi

¢ Yeni gegirilmis akut miyokart infarktiist

o Aktif vaskilit veya glomerilonefrit

o Kronik aktif hepatit

o Koroner arter hastaligi

o Aktif peptik Ulser

o Serebrovaskiiler hastalik

o Mental retardasyon

o Agir periferik arter hastaligi
« Morbid obezite

» Kontrolsiiz diabetes mellitus
 Kontrolsiiz hipertansiyon

o Alt Uriner sistem hastaligi

e Rekirren inatgi Uriner enfeksiyonlar

¢ Agir amiloidoz

Bobrek nakli, SDBH’nin optimal tedavisi olmakla birlikte, post-transplant

donemde transplant alicisinin yakin takibi, erken ve ge¢ medikal-cerrahi
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komplikasyonlarin taninmasini ve multidisipliner bir yaklagim ile yonetimini
mumkuin kilacaktir. Bobrek nakli hastalarinda post-transplant donemde greft
kaybi ve mortalitenin en sik nedenleri arasinda ilk sirada enfeksiyonlar ve ikinci
sirada KV komorbiditeler yer almaktadir. SDBH, KV hastaliklar i¢in bir risk
faktord oldugundan dolayi, SDBH hastalarinda nakil sonrasi suregte de KV
olay sikhgr artmaktadir. SDBH nedenli HD tedavisi alan hastalarda, KV
hastalik mortalitesi genel populasyona gére 15-20 kat fazladir. Transplant
alicilarinda bu oran bir miktar azalmig olsa da, 25-55 yas arasinda genel
populasyona gore KV hastalik mortalitesi daha yuksektir (14, 15). Bu KV
hastaliklar; hipertansiyon, koroner arter hastaligi, diabetes mellitus, kalp
yetmezligi, serebrovaskiler hastalik, hiperlipidemi ve periferik arter
hastaligidir (16, 17).

1.6. Bobrek Nakli Sonrasi Kardiyovaskiler Risk Faktorleri

KV hastaliklar, 6zellikle diyabetik bobrek nakli alicilarinda en 6nemli
olum ve greft kaybi nedenidir ve bobrek nakli sonrasi oOlimlerinin %50-
60’indan sorumludur. Genel olarak dlumden kaynaklanan greft kayiplarinin
%30'unu olusturmaktadir.

Nakil sonrasindaki ilk 36 ay icerisinde, bdbrek nakli alicilarinin %40’|
kardiyovaskuler sistem iliskili bir rahatsizlik gecirmektedir. Bu oliumcul veya
olumcul olmayanlar olaylar; %3.5-5 arasinda degismekte olup, bdbrek nakil
alicilarinda gergeklesme riski genel populasyona goére 50 kat fazladir.

Basaril bir bobrek nakli sonrasi KV hastalik riskinin artmasinin nedeni,
immuansupresif ilaglarin yol agtigi geleneksel (ileri yas, erkek cinsiyet, irk, aile
OykUsu, diabetes mellitus, hipertansiyon, dislipidemi, KBH, obezite ve
metabolik sendrom, sigara ve dusuk fiziksel aktivite duzeyleri) ve
immuansupresif ilaglar veya KBH’nin neden oldugu geleneksel olmayan risk
faktorlerinden kaynaklanmaktadir (1, 14, 15, 18-21).
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1.6.1. Geleneksel Risk Faktorleri

1.6.1.1. lleri Yas

Toplum yash birey sayisinin artmasi ile birlikte kronik hastalik yiku de
her gecgen giin belirgin sekilde artmaktadir. lleri yas bilindigi Gizere ateroskleroz
icin oldukga 6nemli bir risk faktérudiar. Yasla birlikte dislipidemi, obezite ve
hipertansiyon sikhdi artigi, aktivite azalmasi ve bozulmus kan glukozu
regulasyonu artigi, KV hastalik igin artmis bir risk faktéridar. Bir kohort
calismasinda, yasamin her dekadinda belirgin bir KV risk faktort artigi
g6zlenmigtir. Risk; 40 ve 50 yaslari arasinda %2, 51-60 yaslari arasinda %3.5,
61-70 yaslan arasinda %7.1, 71-80 yaslari arasinda %13, 81-90 yaslar
arasinda %22.3 ve 91-100 yaslari arasinda ise %32 olarak belirlenmistir.
Geleneksel risk faktorlerinin ileri yasa eklenmesi ile bu riskin iki katina ¢iktigi

saptanmistir (22-25).

1.6.1.2. Erkek Cinsiyet

Erkek cinsiyete sahip olmak tek basina KV hastalik sahibi olmak igin
risk faktori olusturabilir, ancak potansiyel mekanizmalar hala tam olarak
aciklanamamigtir. Bu konuda yapilmis olan gesitli populasyon ¢aligmalarinda,
erkek cinsiyet faktoru daha ylksek KV hastalik ve bunlarla iligkili mortalite
agisindan anlamli bir risk faktort olarak tanimlanmigtir. 31000 hastayi (9378
kadin ve 22168 erkek) iceren ve ortalama izlem suresi 56 ay olan, (ONgoing
Telmisartan Alone and in Combination with Ramipril Global Endpoint Trial)
ONTARGET ve Telmisartan Randomised Assessment Study in ACE Intolerant
Subjects With Cardiovascular Disease (TRANSCEND) c¢alismalarinda;
kadinlarin KV 6lim dahil tim 6énemli KV olay sonlanim noktalarinda
erkeklerden yaklasik %20 daha dusuk riske sahip oldugu bulunmustur
(ayarlanmis RR: 0.83; %95 guiven arahd [Cl]: 0.75-0.92). Pre-menopozal
kadinlarda, miyokart infarkttsi ve ani 6lim gibi ciddi aterosklerotik KV hastalik
belirtileri nispeten nadirdir. Post-menopozal dénemde KV hastalik gorilme
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sikliginin ve siddetinin yaklasik olarak 3 kat arttigr tespit edilmigtir.
Erkeklerdeki KV hastalik riski Y kromozomundaki varvasyonlarla
iliskinlendirilmistir. Genotip sonuglarina gére tanimlanan 13 haplogrup ile Y
kromozomlarinin genotiplendiriimesine tabi tutulmus, biyolojik olarak akraba
olmayan 3233 Ingiliz erkeginin, belirli bir haplogruptan gelenler (haplogrup |,
neredeyse tamamen Avrupalilara 6zgl) diger haplogruplara gére daha fazla
KV hastalik oranina sahip olarak saptanmis (OR: 1.56; %95 ClI: 1.24-1.97). Bu
sonuglar, KV hastalik riskinin erkeklerde seks kromozomlari ile kalitilan

varvasyonlarla iligkili olabilecegini gostermistir (26-29).

1.6.1.3. Irk

Beyaz irklar digerlerine gore onlenebilir kalp hastaliklari ve inmeden iki
veya U¢ kat daha az dlmektedir. 2011-2014 tarihleri arasinda yetiskinlerde
hipertansiyon prevalansi, siyah irkta %41.2, Hispanik olmayan beyazlarda
%28, Hispanik olmayan Asyalilarda %24.9 ve Hispanik olmayanlarda %25.9
saptanmigtir. Dlinyada kesin genetik faktorler olmamasina ragmen, kan

basinci siyah irkta beyaz irka gore daha yuksek gorulmektedir (30-32).

1.6.1.4. Aile Oykiisii

Ailesinde erken KV hastalik dykisu olan geng bireyler arasinda aile
Oykusu KV hastaliklar igin bagimsiz bir risk faktorudur (33-39). Erkeklerde 55
yas, kadinlarda 65 yas oncesinde birinci dereceden bir akrabada (ebeveyn
veya kardes) aterosklerotik KV hastalik veya KV hastaliktan 6lim mevcut ise
aile 6ykusu yonunden 6nemli olduguna dair fikir birligi mevcuttur (40-42).

2011-2014 National Health and Nutrition Examination Survey
(NHANES) anketinden elde edilen verileri kullanarak, 2017 AHA kalp hastaligi
ve serebrovaskiler olay istatistikleri, yetiskinlerin %12.2’sinin biyolojik bir
ebeveyni veya 50 yasindan once kalp krizi veya anjinasi olan bir kardesi
oldugunu bildirmektedir (43). Aile dykusunun énemi, 163000°den fazla hastayi
toplu olarak takip eden birka¢ blyuk kohort ¢alismasinda (Women’s Health
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Study, Physician’s Health Study, Reykjavik Cohort Study, Effect Of Potentially
Modifiable Risk Factors Associated With Myocardial Infarction In 52 Countries
( The INTERHEART study), n Cooper Centre Longitudinal Study, Danimarka
ulusal nufus veritabani) gosterilmistir. Hepsi pozitif bir aile dykdstnin daha
yuksek koroner kalp hastaligi gelisme riski ile iligkili oldugunu gostermistir (35,
36, 38, 39, 44-47).

Birinci dereceden bir akrabada ailede KV hastalik dykisunun KV
hastalik gelisme riskini artirdigini gosteren ¢ok sayida cgalismaya ragmen,
belirlenmis bir risk puanina aile dykiusuinu eklemenin artan 6ngort degeri,
riskin %2 ila %5 oraninda yukari dogru yeniden siniflandiriimasi arasinda

degisiyor gibi gérinmektedir (34, 48)

1.6.1.5. Diabetes Mellitus

Hiperinsulinemi, insdlin direnci, yiksek kan glukozu; aterosklerotik KV
hastalik ile iligkilidir (8, 49-56). INTERHEART c¢alismasinda diyabet, topluma
atfedilebilir ilk miyokart infarkttsu riskinin %10’unu olusturmustur (57). Bir risk
faktoru olarak diyabetin Onemine ek olarak, diyabetikler, hipertansiyon,
obezite, hipertrigliseridemi ve yuksek plazma fibrinojeni gibi diger aterojenik
risk faktorleri agisindan daha fazla ylke sahiptir. Diyabetiklerde KV hastalik
riski, bu risk faktorlerinin yogunluguna gore blytk dl¢lide degisir.

Kasiske ve ark. (8) yaptiklari bir calismada, bobrek nakli alicilarinda
nakil oncesi diyabet varhidinin, serebrovaskuler ve KV olay riskinin diyabeti
olmayan alicilara gore Ug kat arttirmis oldugunu gostermistir. Periferik vaskuler
hastalik riski, ayni calismayla 28 kat yliksek saptanmistir (8). Ramanathan ve
ark. (58) tarafindan yapilan bir calismada ise SDBH olan KV acgidan
asemptomatik hastalardan, tip 1 diyabetlerinin %33’U, tip 2 diyabetlilerin de
%48inde koroner anjiyografide anlamli koroner arter darhdi goésterilmistir.
Bununla birlikte nakil hazirlik déneminde rutin koroner anjiyografi yapilmasi ile
ilgili yeterli caligma yoktur.

Post-transplant diabetes mellitus (PTDM), bdébrek nakli alicilarinda
oldukga dnemli bir KV risk faktéradar (17, 59). Ayrica kalsinérin inhibitorlerinin
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(CNI) ve steroidler pankreatik beta hucrelerinin fonksiyonunu etkileyerek
PTDM gelisimine katkida bulunurlar (16, 17, 59, 60).

1.6.1.6. Hipertansiyon

SDBH hastalarinda, hipertansiyon en sik gorilen KV risk faktéradur (19,
61-65). Baslangigta tedavi edilen hipertansiyonu olanlarin %20’sinin dahil
oldugu ve 30 yas ustinde bilinen KV hastaligi olmayan 1.25 milyon hastanin
katildig1 bir kohort c¢alismasinda, baslangigta hipertansiyonu olmayan
hastalarin %46.1 riski mevcut iken, baglangigta hipertansiyonu olan hastalarin
yasam boyu %63.3 oraninda KV hastalik gelisme riski saptanmistir (66). Genel
populasyonda, hipertansiyonun kontroli KV hastalik riskini, proteintri, KBH
hastalarinda bobrek fonksiyonlarinin azalmasini 6nler (67). Kasiske ve ark.
(61), sistolik kan basincinin her 10 mmHg artisini %18 olum riski artisi ile

iligkilendirilmistir.

1.6.1.7. Dislipidemi

Cesitli epidemiyolojik g¢alismalar, dusik yogunluklu lipoprotein (LDL)
kolesterolin, KV bir risk faktori oldugunu kanitlamaktadir. KV hastaligi
olmayan kisiler ile olan kisiler yas eslestiriimis kontroller ile karsilastinidiginda
LDL kolesterolln, yaklasik %40 ila %48’e kiyasla %75 ila %85 kadar yuksek
oldugu gorulmustur. Bu nedenle dislipidemi prevalansinin KV hastaligi olan
kisilerde arttig1 sdylenebilir (37, 68). INTERHEART c¢aligmasi ile dislipideminin
(apo B’nin apo A-1 oranina ylkselmesi olarak tanimlanir), popullasyona
atfedilebilir ilk miyokart infarktlsa riskinin %49’unu olusturdugu goésterilmistir
(57). Lipoprotein metabolizmasindaki bozukluklar genellikle aileseldir. Ornegin
bir gcalisma serisinde tim hastalarin %54’ ve lipid anormalligi olanlarin %70’i
ailesel lipid bozukluguna sahip bulunmustur (68). Kan basinci ve LDL
kolesterollin KV risk faktorl olarak incelendigi bir calismada, en yaygin ailesel
rahatsizliklar lipoprotein (a) fazlaligi (tek basina veya diger dislipidemiyle

birlikte), hipoalfalipoproteinemi, hipertrigliseridemi ve kombine hiperlipidemi
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olmustur. Bunun aksine serum LDL kolesterol duzeylerinin dusuk
saptanmasina neden olan olumlu genetik profilleri olan hastalarin, azalmig
miyokart infarktlsu, koroner revaskularizasyon veya KV hastaliklardan daha
az 6lum riski altinda oldugu gosterilmistir (69). Serum kolesterolinin patojenik
onemine iligskin kanitlar, birincil ve ikincil korumada total- ve LDL kolesterol
duzeylerindeki dusugslerin (neredeyse tamamen statinlerle), buyuk olgude
koroner olaylari ve mortaliteyi azalttigini gosteren randomize c¢aligmalardan
elde edilmistir (70-72).

Dislipidemi, bdbrek nakli alicilarinda bilinen dislipidemisi olmasa bile;
kullanilan steroid, CNI ve memelilerde rapamisinin hedefi (mTOR) inhibitérleri
gibi immunsupresif rejimler nedeniyle nakil sonrasi ddbnemde %60 oraninda
gorulmektedir (17, 73, 74). Bu nedenle ilag revizyonu, immuansipresyonun
azaltiimasi veya anti-hiperlipidemik uygun bir ila¢ grubunun tedaviye

eklenmesi dusunulmelidir (17, 75-77).

1.6.1.8. Kronik Bobrek Hastaligi

Bdbrek fonksiyonunda bozulma, kalp-damar hastaligi i¢in bir risk
faktoradar. KBH olan kisilerde KV risk artisi, kismen hipertansiyon ve diyabet
gibi geleneksel risk faktorlerinin yliksek yayginligindan kaynaklanmaktadir.
Bununla birlikte bébrek fonksiyonu ve albumindri ile KV risk arasindaki iligkiler
bu geleneksel KV risk faktorlerinden bagimsizdir. Dolayisiyla geleneksel
olmayan bobrege 6zgu mekanizmalar, KV riske dnemli katkilar saglar (17, 78,
79). 2002’de Ulusal Bobrek Vakfi'nin ve 2004'te Amerikan Kardiyoloji Koleji
(ACC)/Amerikan Kalp Derneg@i’nin (AHA) uygulama kilavuzlari, KBH’nin bir KV
hastallk risk esdegeri olarak kabul edilmesini O6nermigtir (80, 81).
Hipertansiyon, KBH gelisimi igin iyi bilinen ve guglu bir risk faktéradar. Yine de
neden-sonug iliskisi ters yonde de olabilir. Erken evrelerde bile KBH
hipertansiyona neden olabilir. Bu da etkilenen hastalarda KV riski arttirabilir.
Japonya’da yapilan bir ¢alismada, hipertansiyon, KBH olanlarda KV riski
olmayanlara gore daha belirgin bir sekilde arttirmistir (78, 82). eGFR 30
mL/dak/1.73 m?den daha dusik oldugunda, hastalarin yaklasik %50’sinde sol
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ventrikuler hipertrofisi saptanmigtir (83, 84). Hipertansiyon disinda, renal
anemi ve vaskuler sertlik artisi, sol ventrikul hipertrofisinin gelisiminde koroner

rezervin azalmasina yol agan énemli bir role sahiptir (85).

1.6.1.9. Obezite

Tarkiye’'de 1997-1998 yillari arasinda yapilan ve toplamda 540
merkezde gergeklestirilen 20 yas ve Ustu 24788 kiginin arastinldigi Turkiye
Diyabet Epidemiyoloji (TURDEP-I) calismasinda obezite (vicut kitle indeksi:
230 kg/m?) prevalansinin, kadinlarda %30, erkeklerde %13, tim hastalarda
ise; %22.3 oldugu saptanmigtir. Yaklasik 24000 kisinin tarandigi Turkiye
Obezite Hipertansiyon Taramasi (TOHTA) g¢alismasinda obezite prevalansi
toplamda %25, kadinlarda %36 ve erkeklerde %21.5 olarak belirlenmistir.
Bahsi gegen calismadan (TURDEP-I) 12 yil sonra, yine ayni merkezlerde
yuratalen TURDEP-II calismasinda obezite sikligi, kadinlarda %44, erkeklerde
%27 olmak uzere genel toplumda %35 olarak bulunmustur. Bu ¢alismanin
sonuglari, TURDEP-I populasyonu baz alinarak standardize edilmig, ve 1998
ile 2010 yillari kiyaslanmigtir. Bu kiyaslama ile Ulkemizde yetiskin toplumdaki
obezite prevalansinin %22.3'ten %31.2'ye arttigi saptanmistir. Obezite
prevalansinin, 20’li yaslardan itibaren arttigi saptanip; kadinlarda 45-74 yas
grubunda %50’yi ve erkeklerde 45-64 yas grubunda %30’u astigi gérulmis ve
daha ileri yaglarda azalma egilimine girdigi saptanmistir. Ayni zamanda
ulkemizde obezite sikliginin TURDEP-I ve TURDEP-II karsilastirilinca; 12
yilda kadinlarda %34 ve erkeklerde %107 oraninda arttigi gérulmastir. (86,
87). Obezite, hipertansiyon, insulin direnci, glukoz intoleransi,
hipertrigliseridemi, HDLkolesterol ve dusik adiponektin seviyeleri dahil olmak
Uzere ateroskleroz, KV hastalik ve KV mortalite i¢in bir dizi risk faktoru ile
iliskilidir (88-90). Bobrek transplantasyonu sirasinda obezitenin mortalite artigi
ve greft kaybi ile iligkili oldugu gosterilmistir (91).
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1.6.1.10. Metabolik Sendrom

Metabolik sendrom; ilerleyen yasam sureci ile birlikte, diyabet ve KV
hastaliklarinin gelisim ytzdesini arttiran birden fazla risk faktorinun bir araya
toplandigi metabolik bir disfonksiyonu tanimlamaktadir. Tani parametreleri
icinde kan basinci yuksekligi, bel ¢cevresi dlgisunde artis veya hipertansiyon
tedavisi almak, HDL kolesterol dusukligu, aclik kan glukozu ve trigliserid
yuksekligi bulunur (92). Metabolik sendrom olgusunu tanimlayabilmek igin bu
kriterlerin GgUnUn bir arada bulunmasi sarttir. Metabolik disfonksiyon,
obezitede insllin direnci ile baslayip, metabolik sendrom ve pre-diyabete
ilerleyebilir. ileryen siirecte bu durum KV hastalik ve Tip 2 diabetes mellitus

gelisimine zemin hazirlayabilir.

1.6.1.11. Sigara

Sigara icmek KV hastalik i¢in dnlenebilir ve geri dondurulebilir bir risk
faktoradar. Miyokart infarktist gorulme sikligi, hi¢ sigara icmemis olanlara
gore, kadinlarda 6 kat, ginde en az 20 sigara igen erkeklerde 3 kat artmigtir
(93, 94). INTERHEART calismasinda, sigara igmek, populasyona atfedilebilir
ilk miyokart infarkttsu riskinin %36’sin1 olusturmustur (57). Kasiske ve Klinger
(95), 2000 yilinda; alicilarin %25’inin nakil sirasinda sigara igtigini ve bobrek
nakli alicilarinda sigara icme prevalansinin, genel nudfusun prevalansini
yansittigini bildirmiglerdir. Bu ¢alismada, sigara icmenin; KV hastalik, 61im ve
graft kaybi icin bagimsiz bir risk faktéri oldugu belirlenmistir. ilging bir sekilde
yine ayni ¢caligmada, sigarayi 5 yildan fazla birakmig olmanin olumsuz sonug

riskini 6nemli dlgude azalttigi goraimustur (95).

1.6.1.12. Duslik Fiziksel Aktivite

Orta dereceli egzersiz, tim KV hastalik iligkili 6limlere kargi koruyucu
bir etkiye sahiptir (46, 96-99). INTERHEART c¢alismasinda, duzenli fiziksel
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aktivite eksikliginin, topluma atfedilebilir ilk miyokart infarktisi riskinin
%12’sinden sorumlu oldugu bulunmustur (46). Bobrek nakli alicilarinda, dusuk
fiziksel aktivite, KV ve tum sebeplere bagh 6lum sebebi olarak yiksek oranda
iligkili olmasina ragmen (100), bdbrek nakli alicilarina egzersizin etkisi net
olarak kanitlanmamigtir. Yapilan bir meta-analizde, bobrek nakli alicilarinda
egzersizin etkisinin egzersiz kapasitesinin gelismesine veya PTDM insidansi
gibi KV risk faktdrlerine etkisinin gelismesine anlamli bir katkisi gérilmemigtir.
Bu egzersizlerin KV sonuglari iyilestirmede umut verici ama kanitlanmamis bir
mudahale oldugu gosterilmistir (101, 102). Bu konu ile ilgili ileri ¢alismalara

ihtiya¢ bulunmaktadir.

1.6.1.13. immiinsiipresif ilaglar

Immiinstipresyon, akut veya kronik red gibi greft kaybina sebep olan
olaylarin énlenmesi icin sarttir. imminsipresif ajanlarin pozitif etkilerinin
yanisira, greft Uzerinde ayni derecede 6nemli negatif sonuclari da mevcuttur.
Steroid ve CNlI’lar, bobrek nakli alicilarinda KV hastalik riskini arttirabilir. Bu
artis Oncelikle, hipertansiyon, diyabet ve dislipidemi gibi geleneksel risk
faktorlerinin artigi ile s6z konusudur (17, 74, 103, 104). Antihipertansifler,
statinler ve insulinlerin kullaniimasi pahasina bu risk faktorleri géze alinabilir.
Bu nedenle steroid veya CNI kullanimindan kaginma, KV riski azaltmak igin
alternatif bir stratejidir. Optimal immunsupresif rejimlerin KV riski azaltmasinin
yanisira, red riskini arttirabilece@i de akilda tutulmalidir (75). Ge¢mis yillarda
greft reddi riski olmaksizin CNI kullanmaktan kaginmak igin, yeni
immuansupresif ajanlar gelistiriimeye ¢alisildi. Bu ilaglardan biri olan belatecept,
greft fonsiyonunun korunmasi, dusik kan basinci ve lipid profili ve PTDM
gelisimi insidansi ile iligkilendirilmistir. Bununla birlikte belatesept ile tedavi
edilen bobrek nakli alicilarinda KV risk profilinde uzun vadede bir iyilesme
henlz gdsterilememistir (17, 105, 106).
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1.6.2. Geleneksel Olmayan Risk Faktorleri

Basarili bir bobrek nakli sonrasi immunsupresif ilaglar veya KBH'nin
neden oldugu geleneksel olmayan KV hastalik risk faktorleri; proteindri,
hiperhomosisteinemi, anemi, ylksek lipoprotein (a) ve apolipoprotein A
izoformlari, anormal kalsiyum ve fosfor metabolizmasi, oksidatif stres,
inflamasyon, malnutrisyon, trombojenik faktorler, nitrik oksit ve endotelin
dengesi degisiklikleri ile iligkilidir (1, 14, 15, 18-21).

1.7. Framingham Risk Skoru

Yas, cinsiyet, hipertansiyon, sigara kullanimi, dislipidemi ve diyabetin
bireylerde KV hastalik gelisimi agisindan major risk faktorlerini olusturdugu,
genel olarak kabul edilen bir gorustur. KV risk faktorlerinin cok komponentli
oldugu ve birbirinden etkilendiginin anlasiimasiyla, bu risk faktorlerini tasiyan
hasta gruplarinda tim aterosklerotik KV hastalik gruplarinin gelisme riskini
ongorulebilmesi igin, bu ¢ok varyantl parametrelerle risk tahmin algoritmasi
olusturulma ihtiyaci olusmustur (27, 107).

Boston Universitesi ve NHLBI (National Heart, Lung and Blood
Institute), ortaklasa 1948 vyilindan baslayarak, ABD’nin Massachusetts
eyaletindeki Framingham kasabasinda yagsayan 30 ila 62 yas arasindaki 5209
erigkini ileriye donlk izlem galismasi kapsamina almigtir. Bu ¢alismayla belirli
bir bdlgede yasayan butln bireylerin dizenli ve nesilden nesile saglik takipleri
yapilarak, dolasim sistemi ve kalp hastaliklarinin sebeplerinin anlasiimasi
amagclanmistir. Ginimuzde halen devam eden ‘Framingham Kalp Calismasr’
olarak bilinen bu g¢alismada bugin Ugunclu kusak bireyler izlenmektedir. Bu
calisma ile bireylerde kalp ve dolagim hastaliklarinin gelisiminde hipertansiyon
ve dislipideminin, sigara kullaniminin, fiziksel aktivite yetersizliginin,
obezitenin, cinsiyet ve yasin, psikososyal etmenlerin dnemi anlagiimistir.
Bunlara ilaveten serum trigliserid duzeyi ile HDL kolesterolin énemi de bu
calisma ile gosterilmistir. Amerikan Kalp Birligi, bu veriler dnderliginde bir risk

degerlendirme sistemi olusturmuslardir. Bu degerlendirme sisteminde yas,
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cinsiyet, sigara kullanimi durumu, kan lipid duzeyi, sistolik kan basinci,
antihipertansif kullanimi, diyabet varhgi gibi parametreleri kullanarak kisinin 10
yil icinde miyokart infarktisl veya koroner 6lim riski hesaplanmaktadir (27,
107, 108).

KV hastaliklarin tim dunyada buyudk bir saglik problem olusturdugu
bilinmektedir (109, 110). KV olay sikhgini azaltmak, hayat boyu KV hastalik
ortaya ¢ikma riskininin yuksek oldugu, hastaligin sessiz seyredebilecegi ve ani
baglangicli olabilecegi goz o6nunde bulunduruldugunda oldukga onemlidir
(111).

1.8. Charlson Komorbidite Indeksi

1987 yilinda Mary Charlson ve ark. (112) tarafindan New York Hospital
Ic Hastaliklari Klinigi‘ne kabul edilen 559 hastanin gdzden gegirilmesi ile CKI
gelistirildi. CKi'de, farkli puanlar verilerek bircok potansiyel komorbidite
degiskenleri degerlendirilir. Bu klinik durumlar ile iligkili komorbiditeler bir yillik
tim nedenli mortalite ile iligkilendirilerek rolatif risk (RR) olgilur. Bu indeks
bircok hastalik grubunda yaygin olarak kullaniimaktadr. Potansiyel
komorbidite degdiskenleri degerlendirildikten sonra 19 tibbi durum bir yillik
mortalite ile iligkili bulunmustur. Hastalik yukund oOlgmek icgin bir yillik
mortalitenin RR dayandirarak her komorbid duruma bir skor vermiglerdir.
Baglangigta meme kanserli hastalar igin gelistirimesine  karsin,
degerlendirmeler sonucunda Charlson ve ark. indeksin hastalik yukunin ve
mortalite tahmininin guiclii bir belirteci olabilecegini gdstermiglerdir. indeksdeki
maddeler iginde bazi ayni tur hastaliklarin farkli derecelendirmeleri de
mevcuttur (112).

indeks 1 — 6 arasinda puanlandiriimis 19 tibbi durum icermekte olup
total skor 0 — 37 arasinda degisir. indeksin gelisim asamasinda her bir hastalik
icin mortalite 12 ay i¢inde bir rélatif mortalite riskine ¢evrilmigtir. Puanlama her
bir durumun RR’sine gore kararlastiriimistir. Ornegin RR <1.2 ise 0 puan, RR
21.2—-<1.5ise 1 puan, RR 21.5 - <2.5ise 2 puan, RR 22.5 — <3.5 ise 3 puan
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ve iki durum igin (metastatik solid timor ve Kazanilmis immun Yetmezlik
Sendromu (AIDS)) ise 6 puan olarak kararlastiriimistir (112).

CKi artan yas icin revize edilebilir. CKi'nin dogrulama fazinda yas,
komorbid bir sebepten 6lum igin bagimsiz bir RR olarak tespit edilmigtir.
Yasamin her dekadinda RR 2.4 artmis olarak saptanmistir. CKi'nin her bir
puan artisi ayni kohortta rolatif olum riskinde 2.3 artigla sonuglanmistir.
Hastanin komorbid hastaliklarindan aldigi puanlar toplanarak elde edilen
skora, hastanin yasi i¢in de ayrica bir skor eklenir. Bu yas skoru 50’den daha
yasli hastalarda; artan yasin etkisini hesaplamak igin 50 yastan sonra her
dekad igin CKi skoruna 1 puan eklenebilir (112, 113)

1.9. SCORE (Systematic Coronary Risk Estimation)

Avrupa Ateroskleroz Dernegi (EAS) ve Avrupa Kardiyoloji Dernegi
(ESC)’nin Temmuz 2011°’de birlikte yayimladiklari Dislipidemi Tedavi Kilavuzu
ile yeni bir bakis agisiyla bu konu, genel KV korunma kapsami ile incelenmis
ve bazi yaklasimlar geligtiriimis olup, son dislipidemi kilavuzu da SCORE
(Systematic Coronary Risk Estimation) sisteminin kullanimini énermektedir
(114). SCORE olarak adlandirilan bu skorlama; risk tahmininde, 40 ile 70
yaslari arasindaki hastalarin cinsiyet, yas, sigara kullanimi, sistolik kan
basinci, total kolesterol bilgilerini icermektedir. Bu bilgilerin kesisimi olan alan
icerisindeki deger; o kisinin on yilik KV o6lum riskinin ylzde cinsinden
gOstermektedir. YUzde gruplari dUsuk risk, orta risk, yuksek risk ve ¢ok yuksek
risk olarak kategorilere ayriimistir. Bu yuzdelerdeki sayl %1’den dusuk ise
dusuk risk, %1-4 ise orta risk, %5-9 ise ylksek risk, %10 ve lzeri oldugunda
¢ok yuksek risk grubuna dahil edilmistir.

SCORE risk tablolari yiksek ve dusuk riskli Ulkelere gore ayri ayri
olarak olusturulmustur. Turkiye, ylksek riskli Glkeler grubundadir. Bu skorlama
sistemi, Ulkemiz igin standartize edilerek ‘SCORE Turkiye’ adiyla Turk
Kardiyoloji Dernegi tarafindan yeniden diuzenlenmis ve Turk Kardiyoloji
Dernegi’'nin internet sitesinde yayinlanmigtir. Turkiye’de kullaniimasi énerilen

bu SCORE Turkiye hesaplayicisina internet ortamindan ulasilabilir. SCORE
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kardiyovaskuler risk hesaplayicisini internet ortaminda kullanmak i¢in su web
adresi  kullanabilir:  http://www.heartscore.org/ tr_TR/access-heartscore
(Erisim tarihi: Eylal 2021)(115)
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GEREG VE YONTEM

1. Caligsmanin Sekli

Bu ¢alisma, Hasta Haklari Yonetmeligine, Helsinki Bildirgesi kararlarina
ve etik kurallara uygun olarak yapilmistir. Bursa Uludag Universitesi Tip
Fakultesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulunun 22.01.2020 tarih ve 2020-1/9 no’lu
karari ile onay alindiktan sonra arastirmaya baslanmis olmakla birlikte Dinya
Tip Birligi Helsinki Bildirgesi esaslarina riayet edilerek yapilmigtir. Katilimci
bilgileri elektronik dosya kayit sistemi Uzerinden retrospektif olarak

degerlendirildiginden mali giderimiz bulunmamaktadir.

2. Hasta Sec¢imi ve Verilerin Toplanmasi

Hastanemizde bobrek nakli yapilan hastalarin ameliyat Oncesi
hazirliklari ve ameliyat sonrasi immunsupresif tedavi ve izlemleri Nefroloji
Bilim Dali tarafindan yapilmaktadir. KV hastalik ve diabetes mellitus olan
hastalarin tani ve tedavisi ilgili branglar ile birlikte multidisipliner olarak
surdlrilmektedir. Bursa Uludag Universitesi Tip Fakiltesi Hastanesi Nefroloji
Bilim Dali Bébrek Nakli Unitesinde Ocak 2006 — Mayis 2019 yillari arasinda
bdbrek transplantasyonu yapilan toplam 705 hasta dahil edilmistir. Lakin
verilerine tam olarak ulasilamayan ve 18 yas alti hastalar ¢alisma disinda
birakilmig, calisma 599 hasta ile tamamlanmigtir. Veriler Bursa Uludag
Universitesi Tip Fakultesi Hastanesi elektronik dosya kayit sistemi tizerinden
incelenen epikrizler, poliklinik izlem notlari, yeniden degerlendirme notlari,
konsultasyon notlari, operasyon ve patoloji kayit bilgileri, laboratuvar sonuglari
kullanarak elde edilmistir.

Bobrek nakli alicilarinin galismaya dahil edilme (icleme) kriterleri
asagida verilmigtir:

- 18 yas uzeri olmak
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- Bobrek nakilli olmak

Bobrek nakli alicilarinin ¢calismaya dahil edilmeme (diglama) kriterleri
asagida verilmigtir:
- 18 yas alti olmak

- Hasta calisma verisinin eksik olmasi.

Hastalardan merkezimizde duzenli izlem kaydi olan alicilar arasindan;
verileri tam olan poliklinik izlemi altinda olanlar veya hayatini kaybedenler ya
da diyaliz tedavisine geri donenler ¢calismaya katilmistir. Calismamiza kriterleri
kargilayan 599 hasta ¢alismaya dahil edilmistir. Bobrek nakli alicilarinin tim
verileri, elektronik dosyalar ile Nefroloji fiziki hasta dosyalarindan ve/veya
transplant konsey sunumlarindan elde edilmistir. Tim alicilarinin demografik
(yas, cinsiyet, sigara, alkol, egzersiz vb.), eslik eden kronik hastalik (diabetes
mellitus, hipertansiyon, obezite, hiperlipidemi vb.), bobrek yetmezligi
etiyolojisi, diyaliz (diyalize baglama tarihi, diyaliz tipi ve diyaliz stresi) ve nakil
(nakil tarihi, verici tipi, verici yasi, soguk iskemi slresi, doku uyumu, transplant
suresi, gecikmis greft fonksiyonu, akut ve kronik red dykusu) karakteristiklerine
ait verileri kaydedilmistir. Primer sonlanim noktasi olarak alicilarda pre-operatif
KV komorbiditelerin post-operatif donemde hasta sagkalimi ve greft sagkalimi
uzerine etkileri retrospektif olarak incelenmistir.

Bdbrek nakli alicilarinda pre-operatif KV risk faktorleri ve KV hastalik
varligi arastinimistir.  Komorbid hastaliklar (obezite, diabetes mellitus,
diyabetik komplikasyonlar, metabolik sendrom, hipertansiyon, dislipidemi,
demans, hemipleji, kronik obstriktif akciger hastaligi, kollajen doku hastaligi,
peptik Ulser, karaciger hastaligi, sitomegaloviris [CMV], Epstein-Barr virus, BK
virus, hepatit B ve C gibi enfeksiyonlar, malignite dykusu vb.), nakil 6ncesi ve
sonrasi KV olay dykusu (aritmi [ventrikller tagikardi, atriyal fibrilasyon, pace-
maker], kalp kapak hastaligi, koroner arter hastahdi [kardiyoloji
konsultasyonunda degerlendirme sirasinda ek risk faktorleri olmasi nedenli
elektif koroner anjiyografi planlanip, koroner arter hastalidi tanisi alarak
medikal tedavi karari verilen hastalar ve bilinen koroner arter hastaligi olan

hastalar dahil edildi], non-fatal miyokart infarktisu, konjestif kalp yetmezligi,
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koroner anjiyografi, koroner revaskularizasyon [anjiyoplasti, stent veya bypass
cerrahisi], beyin damar hastaligi [inme, kanama ve gecici iskemik atak] ve
periferik arter hastaligi [intermittant kladikasyo, amputasyon gerektirecek
iskemik olay, revaskularizasyon cerrahisi], hipertansiyon, PTDM ve anemi),
nakil oncesi immunsupresif ilag kullanim dykusu (kortikosteroid, mikofenolik
asit [MPA], azatiyoprin [AZA], siklosporin [CsA], tacrolimus [Tac],
siklofosfamid, rituksimab, kanakinumab), guncel medikal tedaviler
(antiglisemikler, antihipertansifler, antilipemikler, D vitamin replasmani,
antiagregan, antikoagulan vb.), hospitalizasyon sayilari ve girig-¢ikis tarihleri
kaydedilmigtir.

Tdm hastalarda pre-operatif, post-operatif 1. ay, 1. yil, varsa olay
zamani ve izlemde son vizit aglik hemoglobin, glukoz, kreatinin, eGFR, Urik
asit, total kolesterol, HDL-, LDL-kolesterol, trigliserid, kalsiyum, fosfor,
parathormon, insdlin, vitamin D, HbA1c, C-reaktif protein (CRP) ve
immunsupresif ilag dizeyleri 6lgim sonugclari elde edilmistir.

Hastalarin brakiyal sistolik ve diyastolik kan basinglari ve antropometrik
Olcimler kaydedilmistir. Gergeklesmis KV hastalik tarihi, diyalize dénus tarihi,
olum tarihi ve 6lum nedeni bilgisi belirlendi. Verileri tam olan hastalardan pre-
operatif, KV hastalik sirasinda ve son post-operatif vizite ait Framingham risk
skoru ve/veya SCORE ve CKi'leri hesaplandi.

Bobrek nakli alicilari post-operatif KV hastalik gelisen ve gelismeyen
olarak iki gruba ayrilmigtir. Her iki grupta yukarida belirtilen tim c¢alisma
degiskenleri karsilastirilmistir. Post-operatif KV hastalik gelisimi i¢cin bagimsiz
risk faktorleri analiz edilmistir. Her iki grupta hasta ve greft sagkalim oranlari

kargilagtiriimistir.
Antropometrik Olgiimler

Viicut kitle indeksi (VKI), kilogram olarak alinan viicut agirhginin, boy
uzunlugunun metrekaresine bolliinmesiyle (kg/m?) hesaplandi ve 18-24.9

kg/m? degerleri normal, 25-29.9 kg/m? degerleri arasi fazla kilolu, 30 kg/m?

Uzeri de@erler obezite kabul edildi.
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Kan Basinci Ol¢iimii

Kan basinglari sfigmomanometre kullanilarak en az 5 dakikalik
istirahattan sonra oturur durumda tercihan sag koldan ve ayaga kaldirarak sag
bacaktan olguldu. Sistolik kan basincinin 140 mmHg’ya esit veya daha yuksek
olmasi ve/veya diyastolik kan basincinin 90 mmHg’dan yuksek olmasi veya

antihipertansif ilag kullanimi olmasi halinde hasta hipertansif kabul edildi.

eGFR (CKD-EPI) Hesabi

CKD-EPI hesabi: erkeklerde; <0.9 ise 141 x ([Serum kreatinin/0.9]0411)
x ([Yas]29%) >0.9 ise 141 x ([Serum kreatinin/0.9]72%9) X ([Yag]?9%), ve
kadinlarda; <0.7 ise 144 x ([Serum kreatinin/0.7]032°) x ([Yas]?9%3) >0.7 ise
144 x ([Serum kreatinin/0.7]1-29%) x ([Yas]%99) formdlleri kullanilarak yapildi
(1186).

Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi (TEMD) 2020 DM Kilavuzu

Asikar diabetes mellitus belirleme kriterleri:

Aclik plazma glukozu (APG) (=8 saat aglikta) 2126 mg/dL,

Oral glukoz tolerans testi (OGTT) 2. saat plazma glukozu (PG) (75 g glukoz)
2200 mg/dL,

Rastgele PG 2200 mg/dL + diyabet semptomlari,

HbA1c (glikozillenmis hemoglobin A) 2%6.5.

HOMA-IR Hesabi
insilin direnci, HOMA (HOmeostasis Model Assessment) ydntemi
kullanilarak, HOMA-IR indeksi = (Achk insilin [ulU/mL] x Achk Glukoz

[mg/dL])/405 matematiksel formdl ile hesaplandi. HOMA-IR endeksi insulin

direnciyle orantihdir, endeks degeri ne kadar yuksek ise insilin direnci de o
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kadar yuksektir. 2.7°nin Uzerindeki HOMA-IR indeksi degerleri insulin direnci
olarak kabul edildi (117).

TEMD Metabolik Sendrom Tani Kriterleri/iNCEP-ATP Ill Metabolik

Sendrom Tani Kriterleri

Asagidaki olgulardan en az biri:
1.Bozulmus glukoz toleransi,
2.insilin direnci,

3.Asikar diabetes mellitus,

ve asagidaki olgulardan en az ikisi:

1. Hipertansiyon (antihipertansif ilag aliyor olmak, kan basinci >130/85
mmHg),

2. Dislipidemi (trigliserid duzeyinin 150 mg/dL’den ylksek olmasi veya HDL-
kolesterol duzeyi kadinda <50 mg/dL, erkekte <40 mg/dL),

3. Mikroalbuminuri (albimin/kreatinin orani >30 mg/g veya idrar albumin atilimi
>20 mcg/dak),

4. Abdominal obezite (Bel gevresi Erkeklerde 2102 cm, Kadinlarda =88 cm
veya VKI >30 kg/m?).

Framingham Risk Skoru

Yas, cinsiyet, HDL-kolesterol, total kolesterol, sigara kullanimi ve
sistolik kan basinci degerleri elde edildi. Oncelikle cinsiyete (kadin/erkek) gére
tablolarda yas (yil), HDL-kolesterol (mg/dL), total kolesterol (mg/dL), sigara
aliskanligi (evet/hayir) ve sistolik kan basinci (mmHg), antihipertansif ilag
kullanimi (evet/hayir) ile ilgili kisimlarda yas grubuna uygun olacak sekilde

puanlar verildi, puanlar toplandi, son agsamada toplanan puana karsilik gelen
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10 yilhk koroner olay riski hesaplandi. Bu tabloda yalnizca koroner olay riski

(6lumcul olmayan ve 6lumcul toplami) hesaplandi.

TEMD 2019 Dislipidemi Kilavuzu

Tablo- 4: Lipit profili degerlendiriimesi

Optimal Sinirda yuiksek Yuksek
(mg/dL) (mg/dL) (mg/dL)
Total kolesterol | <200 200-239 240
LDL-kolesterol | <100 130-159 >160
<70* =190 (¢ok yuksek)
HDL-kolesterol | =60 Erkek 40-59 Erkek < 40
Kadin 50-59 Kadin < 50
Trigliserid <150 150-499 500 -880 (Orta TG)
>880 (Siddetli TG)

Kaynak: TEMD dislipidemi kilavuzu. *Aterosklerotik kardiyovaskliler olay Oykdisii olan v eve

esdegderi olan durumlar igin, *TG: trigliserid.

Tabloya gore yuksek grupta saptanan hastalarinin dislipidemisi var kabul
edildi.

Sistematik Koroner Risk Degerlendirmesi (SCORE) (Systematic
Coronary Risk Evaluation)

Ulkemizde KV risk belirlemesi icin ESC/EAS kilavuzunda belirtilmis olan
SCORE hesaplama modelinin kullanimi énerilmektedir (114). Yakin dénemde
ulkemizdeki KV kohortlarin verilerinin de eklenmesiyle Turkiye’'ye 6zel bir risk
hesaplayicisi ayrica olusturulmustur. Ulkemizde kullanimi énerilen SCORE
Tlarkiye hesaplama modeline online olarak ulasmak mumkindur.
(http://file.tkd.org.tr/kilavuzlar/SCORETurkiye-160125.PDF?menu=52).
SCORE KV risk hesaplayicisini direk kullanmak igin ise su baglanti

kullanilabilir: http://www.heartscore.org /tr_TR/access-heartscore (115).
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Toplam KV risk hesaplama modelleri siklikla koroner arter hastahgi
sebepli olay ve 6lum risklerini belirtirler. SCORE hesaplayicisi ise, ge¢gmisinde
bilinen kardiyovaskuler hastaligi olmayan bir kiside, 10 yil icinde goérulebilecek
ilk aterosklerotik olaya (ani kardiyak 6lum, inme, miyokart infarktisl, damar
tikanikhgi ile seyreden diger durumlar,) bagli olan olum riskini belirlemektedir.
Boylelikle mutlak risk tahmininin ortaya konulabilmesi, ESC/EAS kilavuzunda
verilen SCORE risk 6lgiim sistemi igin fayda saglamaktadir. SCORE ile
saptanan olum riski yardimiyla toplam olay riski tahmin edilmek istenirse,
erkek bireylerde bu risk puaninin 3 katini hesaba katmak gerekir. Kadinlar igin
bu katsayi bir miktar daha yiiksek, yaslilar igin ise bir miktar daha azdir. Ornek
olarak, bir erkekte SCORE hesaplamasi ile elde edilen risk %5 ise, toplam KV
olay orani ise %15 civarlarina ¢gikmaktadir.

Yuksek KV riskine sahip toplumlara gore hazirlanmig bu tablo ile
yalnizca 10 yillik 6lum riski hesaplanabilir. Olay ve o6lum riskinin beraber
gorulmek istenmesi halinde, tabloda elde edilen sayi kadinlar igin 4, erkekler
icin 3 ile carpilir. SCORE hesaplamasi ile elde edilen 10 yillik KV 6lim riski
<%1 oldugunda dusuk risk, %1-5 arasinda orta risk, >%5 oldugunda yuksek

risk ve >%10 oldugunda ¢ok yuksek risk olarak kabul gorur.

Charlson Komorbidite indeksi

CKI, hastane ortaminda izlenen hastalarda komorbiditelere dayali 61im
riskini saptayan basit ve kolay uygulanabilir bir yontemdir (112). Bilhassa,
komorbidite puaninin 3’Un Uzerinde saptanmasi, hastaliklara bagli mortalite
riskini yukseltir.

Charlson Komorbidite indeksi Hesaplanmasi:

1 puan: konjestif kalp yetmezligi, koroner arter hastaligi, kronik
pulmoner hastalik, periferik damar hastaligi, karaciger hastaligi (hafif derece),
diabetes mellitus, peptik Ulser hastaligi, serebrovaskiler hastalik, demans,
konnektif doku hastaligi; 2 puan: I6semi, lenfoma, renal hastalik (orta veya agir

derecede), diabetes mellitus (u¢ organ hasarinin eslik ettigi), nonmetastatik
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solid tumor, hemipleji, multipl miyeloma; 3 puan: karaciger hastaligi (orta / agir
derecede) ve 6 puan: AIDS, metastatik solid timor.

CKli'ye gére komorbidite derecesi, toplam puan 0 ise 0, 1-2 ise 1-2, 3
ise 3-4, 5-6 ise 5-6, 7 ise 7 olarak kabul edildi. Kategorik gruplandirmada ise;
4 ve Uzeri olanlar 1, <4 olanlar 0 olarak numaralandirilarak kategorik skorlama

yapildi.

immiinsiipresif Tedavi Protokolleri

Hastalar, indUksiyon tedavisi olarak intravendz basiliksimab (0. ve 4.
gliinde 20 mg) veya anti-timosit globulin uygulandi. idame tedaviler; CNI (CsA
5 mg/kg/gun veya Tac 0.15 mg/kg/gun), mTOR inhibitdéri (everolimus veya
sirolimus) veya MPA (mikofenolat mofetil [MMF] 2000 mg/gin veya EC-MPS
1440 mg/d) ya da AZA (100 mg/gun) ile kortikosteroidden (500 mg intraven6z
metilprednizolon, ardindan prednizolon, 1 mg/kg/gin oral) olustu. Oral
prednizolon dozlarini 1. ayda 20 mg/gun, 2. ayda 10 mg/gin ve 6. ayda 5
mg/gun'e dusuruldl. Hedef gukur ilag duzeyleri; CsA igin ilk 3 ayda 200-300
ng/mL ve ardindan 100-200 ng/mL, Tac ic¢in ilk 3 ay igin 8-12 ng/mL ve
ardindan 5-8 ng/mL ve everolimus veya sirolimus i¢in 3-7 ng/mL olarak
belirlendi. Tac ve mTOR inhibitér ilag dizeyleri (CO) mikropartikil enzim
immunoassay (MEIA) metodu (Abbott IMx) ile, CsA ila¢ dizeyleri (CO)
floresans polarizasyon immunoassay (FPIA) metodu (Abbott TDx) ile dl¢uldu.

1. istatistik Yontemi

Calismada surekli degiskenleri normal dagihima goére uyguniugu
Shapiro-Wilk testi ile arastirlimistir. Surekli degiskenler calismada ortalama *
standart sapma degerleriyle ve medyan (minimum: maksimum) degerler

Yle ifade edilmis olup kategorik degiskenler ise sayi ve ilgili ylizde
degerleri ile ifade edilmiglerdir. Nakil sonrasi KV olay gelisimi gézlenen ve
g6zlenmeyen gruplar arasinda surekli degiskenlere ait karsilastirmalar Mann

Whitney U testi kullanilarak yapilmistir. Kategorik degiskenlerin bu gruplar
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arasindaki karsilastirmalar ise ki-kare, Fisher-Freeman-Halton ve Fisher’in
kesin ki-kare testleri kullanilarak yapilmistir. Nakil sonrasinda KV olay
olusumuna etki eden risk faktorlerini belirlemek amaci ile lojistik regresyon
analizi kullanilmigtir. Genel sagkalim ve greft sagkalim egrilerinin
kargilastirmasina yonelik analizler Kaplan -Meier analizi kullanilarak yapiimig
olup, sagkalim surelerinin karsilastirmasi ise Log-rank testi kullanilarak
yapiimistir. Mortalite ve greft kaybi Uzerinde etkili oldugu duasinudlen risk
faktorleri Cox regresyon analizi kullanilarak incelenmistir. Bu ¢calismanin analiz
islemleri SPSS (Statistical Package for the Social Sciences Software) (IBM
Corp. Released 2015. IBM SPSS Statistics for Windows, Version 23.0.
Armonk, NY: IBM Corp.) yaziliminda vyapilmis olup, istatistiksel
karsilastirmalarda kabul edilen tip | hata orani %5'tir.
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BULGULAR

Nakil Sonrasi Kardiyovaskiiler Olay Gegiren ve Gegirmeyen Gruplarin

Karakteristikleri

Nakil sonrasi KV olay gelisimi gdzlenen ve gbzlenmeyen hastalar

arasinda demografik ve klinik 6zelliklerin kargilastiriimasi Tablo 5’te verilmistir.

Tablo 5: Nakil sonrasi KV olay gelisimi gézlenen ve gdézlenmeyen hastalar

arasindaki kargilagtirmalar

Nakil Sonrasi KV olay geligimi

n Var n Yok p-degeri
Giincel Yas (yil) 88 56.39(3%88:73.0 511 47.55(22:81) <0.0012
Cinsiyet
Kadin 28(%31.80) 236(%46.20) b
Erkek & 60(%68.20) 511 275(%53.80) 0.012
Nakil Yag (y1) gg 4791 (23)'31 656 54 40.54(18.80:75.68) <0.0012
Donér Tipi 88 511
Canli 35(%39.80) 212(%41.50) o
Kadavra 88 53(%60.20) 51 299(%58.50) 0.763
Doku Uyumu 88 2.50(1:5) 511 3(0:6) 0.5612
Kan Grubu
0+ 23(%26.10) 150(%29.40)
0- 2(%2.30) 18(%3.50)
A+ 35(%39.80) 195(%38.20)
A- 7(%8) 15(%2.90) .
B+ 88 17(%19.30) 511 70(%13.70) 0.113
B- 0 18(%3.50)
AB+ 4(%4.50) 41(%8)
AB- 0 4(%0.80)
Primer Etiyoloji
Diabetes Mellitus 12(%13.60) 23(%4.50)
Hipertansiyon 21(%23.90) 119(%23.30)
Glomertilonefrit 10(%11.40) 91(%17.80)
Polikistik Bobrek Hastaligi 13(%14.80) 4087.80) b
Amiloidoz 88 2(%2.30) 511 14(%2.70) 0.009
Tibdlointerstisyel Nefrit 6(%6.80) 37(%7.20)
Obstriiktif 3(%3.40) 30(%5.90)
Bilinmeyen 21(%23.90) 157(%30.70)
Primer Diyabet 88 12(%13.60) 511 23(%4.50) 0.001°
Diyaliz Tipi
Preemptif 9(%10.20) 69(%13.50)
Hemodiyaliz 61(%69.30) 317(%621) b
Periton Diyalizi 8 10(%11.40) 511 65(%12.70) 0.610
Hemodiyaliz+Periton Diyalizi 8(%9.10) 60(%11.70)
Diyaliz Siiresi (ay) 79 66(1:276) 443 60(0:276) 0.3972
Soguk iskemi Siiresi 88 12(1:24) 511 10(1:21) 0.5552
Gecikmig Greft Fonksiyonu 88 33(%37.50) 511 168(%32.90) 0.396°

Veriler medyan (minimum:maksimum) ve n% olarak ifade edilmistir.
a: Mann Whitney U Testi, b: Ki-kare Testi, c:Fisher-Freeman Halton Testi.
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Tablo 5 (devam): Nakil sonrasi KV olay gelisimi gbzlenen ve gbézlenmeyen

hastalar arasindaki kargilastirmalar

Nakil Sonrasi KV olay geligimi

n Var n Yok p-degeri
Akut Rejeksiyon o o b
Oykiisii 88 17(%39.30) 511  89(%17.40) 0.666
Nakil Oncesi o o b
immunsupresif 88 6(%6.80) 511 44(%8.60) 0.574
Nakil Oncesi 0 o b
Kortikosteroid 88 7(%8) 511 42(%8.20) 0.933
Nakil Oncesi MMF 88 2(%2.30) 511 10(%2) 0.692¢
Nakil Oncesi EC- 88 0 511 6(%1.20 0.600¢
MPS (%1.20) :
Nakil Oncesi AZA 88  1(%1.10) 511  15(%2.90) 0.489¢
Nakil Oncesi CsA 88 0 511 11(%2.20) 0.382¢
Nakil Oncesi o g
Siklofosfamid 88 2(%2.30) 511 18(%3.50) 0.753
Nakil Oncesi 0 g
Rituksimab 88 0 511 4(%0.80) >0.99
Nakil Oncesi o g
Canakinumab 88 0 511 1(%0.20) >0.99
indiiksiyon Tedavisi
Anti-timosit globulin 13(%14.80) 78(%15.30)
Interl6kin-2 Reseptor 88 o 511 o >0.99°
Antagonisti 74(%84.10) 428(%83.30)
Yok 1(%1.10) 5(%1)
Nakil Sonrasi
Immiunsiipresif
Rejim
MMF+Tac+P 23(%26.10) 102(%20) 0.188°
EC-MPS+Tac+P 21(%23.90) 192(%37.60) 0.013°
MMF+CsA+P 13(%14.80) 55(%10.80) 0.273
EC-MPS+CsA+P 23(%26.10) 92(%18) 0.074b
Tac+EVL+P 2(%2.30) 6(%1.20) 0.074b
Tac+AZA+P 0 21(%4.10) 0.057¢
MMF+SRL+P 88 0 511 2(%0.4) >0.99¢
MMF+EVL+P 1(%1.10) 7(%1.40) >0.99¢
Tac+SRL+P 1(%1.10) 1(%0.20) 0.2724
EC-MPS+SRL+P 1(%1.10) 1(%0.20) 0.2724
CsA+AZA+P 2(%2.30) 9(%1.80) 0.669¢
EC-MPS+EVL+P 1(%1.10) 10(%2) >0.99¢
Tac+P 0 2(%0.40) >0.99¢
EVL+CsA+P 0 1(%0.20) >0.99¢
Yok 0 10(%2) >0.99¢

Veriler ve n% olarak ifade edilmistir.

b: Ki-kare Testi, d: Fisher'in Kesin Ki-kare Testi. EVL: Evorolimus, SRL: Sirolimus, Tac: Takrolimus,
CsA: Siklosporin, AZA: Azatiyoprin, MMF: Mikofenilat Mofetil, EC-MPS: Enterik Kapl Mikofenilat
Sodyum.
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Tablo 5 (Devam): Nakil sonrasi KV olay gelisimi gézlenen ve gdzlenmeyen

hastalar arasindaki karsilastirmalar

Nakil Sonrasi KV olay geligimi

n Var n Yok p-degeri
Prednizolon 88 88(%100) 511 500(%97.80) 0.382¢
TAC 88 47(%53.40) 511 324(%63.40) 0.074°
CsA 88 38(%43.20) 511 157(%30.70) 0.021°
MMF 88 37(%42) 511 166(%32.50) 0.080°
EC-MPS 88 46(%52.30) 511 395(%57.30) 0.340°
Azatiyoprin 88 2(%2.30) 511 30(%5.90) 0.206¢
Sirolimus 88 2(%2.30) 511 4(%0.80) 0.216¢
Everolimus 88 4(%4.50) 511 24(%4.70) >0.99¢
HBV 88 4(%4.50) 511 18(%3.50) 0.549¢
HCV 88 4(%4.50) 511 22(%4.30) 0.784¢
HIV 88 0 511 0 -
HHV 88 0 511 0 -
HPV 88 0 511 1(%0.20) >0.99¢
CMV IgM (+) 88 1(%1.10) 511 6(%1.20) >0.99¢
CMV IgG (+) 88 87898.90) 511 505(%98.80) >0.99¢
cMmV Oykiisii 88 21(%23.90) 511 94(%18.40) 0.229°
EBV IgM (+) 88 1(%1.10) 511 1(%0.20) 0.272¢
EBV IgG (+) 88 73(%83) 511 374(%73.20) 0.052°
BKV Oykiisii 88 14(%15.90) 511 83(%16.20) 0.937°
CMV DNA Yiikii 22 979(152:205671) 101 1490(25:3.04E+6) 0.8872
Analjezik Kullanimi 88 8(%9.10) 511 43(%8.40) 0.8342
Alkol Kullanimi 88 3(%3.40) 511 12(%2.30) 0.472¢
Sigara Kullanimi 88 31(%35.20) 511 117(%22.90) 0.013°
Egzersiz 88 4(%4.50) 511 93(%18.20) 0.001°
uTl 88 40(%45.50) 511 215(%42.10) 0.554°
Diabetes Mellitus (DM)* 88 22/104(%21.20) 511 15/46(%32.60) <0.001°
Fre-operalih & Post-operaiif 15/46(%32.60) 31/46(%67.40)
Post-operatif DM 88 22/104(%21.20) 511 82/104(%7.80) <0.001°
DM Yok 51/449(%11.40) 398/449(%88.60)
Periferik Arter Hastahigi 88 12(%13.60) 511 2(%0.40) <0.001¢
Pre-operatif Periferik
Arter Hastaligi 88 3(%3.40) 511 2(%0.40) 0.025¢
Post-operatif Periferik o
Arter Hastaligi 88 9(%10.20) 511 0 <0.001¢
Koroner Arter Hastaligi

88 58(%65.90) 511 43(%8.40) <0.001°
Pre-operatif Koroner Arter
Hastahg 88 17(%19.30) 511 43(%8.40) 0.002°
Post-operatif Koroner o
Arter Hastaligi 88 52(%59.10) 511 0 <0.001°
Miyokart infarktis 88 46(%52.30) 511 22(%4.30) <0.001°
Konijestif Kalp Yetmezligi 88 9(%10.20) 511 13(%2.50) 0.002¢
Pre-operatif Konjestif o o
Kalp Yetmezligi 88 5(%5.70) 511 13(%2.50) 0.164¢
Post-operatif Konjestif
Kalp Yetmezligi 88 6(%6.80) 511 0 <0.001¢
Serebrovaskiiler Olay 88 29(%33) 511 10(%2) <0.001°
Pre-operatif
Serebrovaskiiler Olay 88 3(%3.40) 511 10(%2) 0.419¢
Post-operatif 88 27(%30.70) 511 0 <0.001¢

Serebrovaskiiler Olay

Veriler ve n% olarak ifade edilmistir, *: Yiizdelik degerler DM gruplarina gére hesaplanmistir.

a: Mann Whitney U Testi, b: Ki-kare Testi, d: Fisher’in Kesin Ki-kare Testi.
DM: Diabetes Mellitus, UTI: Uriner Trakt infeksiyonu.
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Tablo 5 (Devam): Nakil sonrasi KV olay geligsimi gozlenen ve gozlenmeyen
hastalar arasindaki karsilastirmalar

Nakil Sonrasi KV olay geligimi

n Var n Yok p-
degeri
Demans 88 1(%1.10) 511 1(%0.20) 0.2724
Kronik Obstriiktif o o d
Akciger Hastaligi 88 4(%4.50) 511 8(%1.60) 0.230
Konnektif Doku o o d
Hastaligi 88 3(%3.40) 511 10(%2) 0.419
Peptik Ulser 88 1(%1.10) 511 4(%0.80) >0.99¢
Karaciger Hastalig
Orta-Ciddi 1(%1.10) 3(%0.60)
Hafif 88 7(%8) 511 36(%7) 0.545¢
Yok 80(%90.90) 472(%92 40)
Malignite 88 5(%5.70) 511 20(%3.90) 0.395¢
Aritmi 88 11(%12.50) 511 25(%4.90) 0.006°
Kalp Kapak Hastaligi 88 12(%13.60) 511 12(%2.30) <0.0014
Dislipidemi 88 72(%81.80) 511 294(%57.50) <0.001"
Pre-operatif Dislipidemi 88 25(%28.40) 511 160(%31.30) 0.586°
Post-operatif o 4 b
Dislipidemi 88 70(%79.50) 511 236(%46.20) <0.001
Hipertansiyon*
Pre-operatif & Post- o o
operatif Hipertansiyon 47/52(%13.50) 302/425(%86.50)
Pre-operatif o o
hipertansiyon 2/52(%12.50) 14/425(%85.50) .
Post-operatif - > 0.008
Hi . 3/52(%3.20) 92/425(%96.80)
pertansiyon
Yok 0 17/425(%100)
Pre-operatif Anemi 88 67(%76.10) 511 361(%70.60) 0.2920
Post-operatif Anemi 88 53(%60.20) 511 226(%44.20) 0.0052
Serebrovaskiiler Olay
Tipi
Transient iskemik Atak 3(%10.30) 2(%18.20)
Hemoraji 11 4(%13.80) 29 1(%9.10) 0.845¢
Infarkt 22(%75.90) 8(%72.70)

Veriler medyan (minimum:maksimum) ve n% olarak ifade edilmistir.
a: Mann Whitney U Testi, b: Ki-kare Testi, c: Fisher-Freeman Halton Testi, d: Fisher’in Kesin Ki-kare Testi.
*: Yiizdelik degerler Hipertansiyon gruplarina gére hesaplanmistir.

Tablo 5, nakil sonrasi KV olay gelisimi gbézlenen ve gbzlenmeyen

hastalar arasinda demografik ve klinik Ozelliklerin  karsilastirmasini
icermektedir. Tablo 5 incelendiginde hastalarin 2021 yili itibariyle hesaplanan
yaslarina gore nakil sonrasi kardiyovaskuler olay gelisimi gozlenen ve
g6zlenmeyen hastalar arasinda farklilik oldugu belirlenmistir. Nakil sonrasi KV
olay gelisimi gézlenen grupta medyan yas 56.39 yil nakil sonrasi KV olay
gelisimi gdézlenmeyen grupta ise 47.55 yil olarak gézlenmis olup nakil sonrasi
KV olay gelisimi gbzlenen grupta yas dizeyinin daha yuksek oldugu
gorulmektedir (p<0.001). Cinsiyete goére de gruplar arasinda farklilik

bulunmaktadir (p=0.012). Kadin hastalarin oraninin nakil sonrasi KV olay
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gelisimi gozlenmeyen grupta %46.20 ve nakil sonrasi KV olay gelisimi
gOzlenen grupta ise %31.80 oldugu gorulmekte olup galismaya dahil edilen
kadin hasta oraninin nakil sonrasi KV olay gelisimi gdzlenen grupta daha
disuk oldugu belirlenmistir (p=0.012). Nakil yasinin da gruplar arasinda
farkhlik gosterdigi belirlenmekle birlikte, sonrasi KV olay gelisimi gozlenen
grupta medyan yas duzeyi 47.91 yil nakil sonrasi KV olay gdézlenmeyen grupta
ise 40.54 yil olarak gbzlenmis olup nakil sonrasi KV olay gelisimi gézlenen
grupta medyan nakil yasinin daha ylksek oldugu gértulmustir (p<0.001).
Dondr tipine gore gruplar arasinda farkhlik bulunmamaktadir (p=0.763). Doku
uyumunun gruplar arasinda farkhlik gostermedigi saptanmistir (p=0,561). Kan
grubu dagiliminda da nakil sonrasi KV olay gézlenen ve gézlenmeyen gruplar
arasinda farkhlik géstermedigi belirlenmistir (p=0.113). Primer etiyolojiye gore
gruplar arasinda farklilik bulunmaktadir (p=0.009). Alt grup analizlerinde nakil
sonrasi KV olay goézlenen grupta diyabet goérulme oraninin daha ylksek
oldugu Dbelirlenmistir (%13.6’'ya karsilik %4.50). Hipertansiyon ve
glomerillonefrit gdzlenme oranlarina godre gruplar arasinda farklilik
bulunmamakla birlikte, polikistik bobrek hastaligi gdozlenme oraninin yine nakil
sonrasi KV olay gbézlenen grupta daha yuksek oldugu gorulmustir (%14.8’e
karsiik %7.8). Amiloidoz, tubulointerstisyel nefrit, obstriktif ve etiyolojisi
bilinmeyen grupta (unknown) gbézlenme oranlari da yine gruplar arasinda
farklihk gdstermemektedir. Primer diabetes mellitus tanisi alan hastalarin
oranina gore de gruplar arasinda farkhlik bulunmaktadir (p=0.001). Nakil
sonrasi KV olay gozlenen grupta primer diabetes mellitus tanisi alan hasta
orani %13.60 iken nakil sonrasi KV olay gbézlenmeyen grupta ise bu oran
%4.50 olarak belirlenmis olup nakil sonrasi KV olay gézlenen grupta primer
diabetes mellitus tanisi alan hastalarin oraninin daha yilksek oldugu
goOrulmektedir. Diyaliz tipine gore gruplar arasinda farkhlik bulunmamaktadir
(p=0.610). Benzer sekilde diyaliz suresi, soguk iskemi suresine gore de gruplar
arasinda farklilik bulunmamakla birlikte post-operatif gecikmis greft fonksiyonu
g6zlenme orani da gruplar arasinda farkliik gostermemektedir (sirasiyla
p=0.397, p=0.555 ve p=0.396).
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Akut rejeksiyon oykusu ve nakil dncesi immunsupresif kullanimi gruplar
arasinda farklilik gostermemektedir (p=0.666 ve p=0.574). Transplant oncesi
kortikosteroid kullanimi, MMF, EC-MPS, AZA, CsA, siklofosfamid, rituksimab
ve canakinumab kullanim oranlari da gruplar arasinda farklilik
gostermemektedir (p>0.05). Gruplara verilen indiksiyon tedavisinin dagilimi
da yine farkhlik géstermemektedir (p>0.99). Nakil sonrasi immunsupresif rejim
oranlarinin gruplar arasindaki dagilimi incelendiginde nakil sonrasi KV olay
g6zlenen grupta en sik verilen rejim sirasiyla MMF+Tac+P (%26.10), EC-
MPS+CsA+P (%26.10), EC-MPS+Tac+P (%23.90) iken, nakil sonrasi KV olay
g6zlenmeyen grupta ise EC-MPS+Tac+P (%37.60), MMF+Tac+P (%20), EC-
MPS+CsA+P (%18) idi. MMF+Tac+P kullanim oranlari gruplar arasinda
farklihk goéstermemektedir (p=0.188). EC-MPS+Tac+P kullanim orani nakil
sonrasi KV olay gelisimi gézlenen grupta %23.90 ve nakil sonrasi KV olay
gelisimi g6zlenmeyen grupta ise %37.60 olarak belirlenmis olup nakil sonrasi
KV olay gelisimi gbézlenen grupta daha dusuk oldugu goériimusttr (p=0.013).
Tabloda belirtilen diger immunsupresif rejim gruplarinin kullanim oranlari
gruplar arasinda farkhlik géstermemektedir (p>0.05).

Evorolimus, P ve Tac kullanim oranlari da gruplar arasinda farklilik
gostermemekle birlikte (sirasiyla p>0.99, p=0.382 ve p=0.074), CsA kullanim
oranina gore ise gruplar arasinda farklilik oldugu belirlenmistir (p=0.021). Nakil
sonrasi KV olay gelisimi gézlenen grupta CsA kullanim orani %43.20 ve nakil
sonrasi kardiyovaskuler olay godzlenmeyen grupta ise %30.70 olarak
saptanmis olup nakil sonrasi KV olay gelisimi gézlenen grupta CsA kullanim
oraninin daha yuksek oldugu belirlenmistir. MMF, EC-MPS, AZA, sirolimus ve
everolimus kullanim oranlari gruplar arasinda farklilik gostermemektedir
(p>0.05). Hepatit B virisu (HBV) ve Hepatit C virisi (HCV) goézlenme
oranlarinin da gruplar arasinda farkhlik gdstermedigi saptanmistir (p=0.549 ve
p=0.784). Human papilloma viris (HPV) gézlenme orani da gruplar arasinda
farklilk géstermemektedir (p>0.99). Sitomegaloviris (CMV) IgM (+) ve I1gG (+)
g6zlenme oranlari da gruplar arasinda farklilik gostermemektedir (p>0.99).
CMV o6ykusu gorulme orani da gruplar arasinda farklihk gostermemekle birlikte

Epstein-Barr Virisu IgM (+) ve IgG (+) gorulme oranlarinin da yine gruplar
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arasinda farkhlik gostermedigi belirlenmistir (sirasiyla p=0.229, p=0.272 ve
p=0.052). BK virus (BKV) dykuslu gbzlenme oranina gore de gruplar arasinda
farkhlik bulunmamaktadir (p=0.937). Yine medyan CMV DNA yukleri de
gruplar arasinda farklilik géstermemektedir (p=0.887).

Analjezik kullanimi ve alkol kullanimina gore de gruplar arasinda
farklilhk belirlenmezken (p=0.834 ve p=0.472), nakil sonrasi KV olay geligimi
gozlenen hastalarda sigara kullanim oraninin daha yuksek oldugu goralmustur
(p=0.013). Nakil sonrasi KV olay gelisimi gozlenen grupta sigara kullanim
orani %35.20 iken nakil sonrasi KV olay gbézlenmeyen grupta bu oran %22.90
idi. Egzersiz yapma oranlari da gruplar arasinda farkliik gdstermektedir
(p=0.001). Nakil sonrasi KV olay gbézlenmeyen grupta egzersiz yapma
oraninin daha yuksek oldugu gorulmustur. Nakil sonrasi KV olay gelisimi
gOzlenen grupta hastalarin %4.50’si egzersiz yaptigini belirtirken nakil sonrasi
KV olay gelisimi gbzlenmeyen grupta ise bu oran %18.20 olarak belirlenmistir.
Gruplar arasinda Uriner trakt infeksiyonu (UTi) gézlenme oranlari farklilik
gostermemektedir (p=0.554). Diabetes mellitus gorulme durumu pre-operatif —
post-operatif diabetes mellitus gézlenmesi, post-operatif diabetes mellitus ve
diabetes mellitus gézlenmemesi olarak gruplanmistir ve tabloda verilen ilgili
yuzdeler bu gruplar Gzerinden hesaplanmistir. Buna goére pre-operatif — post-
operatif diabetes mellitus, post-operatif diabetes mellitus ve diabetes mellitus
g6zlenmeyen hastalarda nakil sonrasi KV olay gelisimi oranlarinin farkhlik
gosterdigi belirlenmistir (p<0.001). Bu farkin hangi grup ya da gruplardan
kaynaklandigini belirlemeye yonelik olarak yuratulen alt grup analizlerinde pre-
operatif — post-operatif diabetes mellitus gbzlenen ve sadece post-operatif
diabetes mellitus gobzlenen hastalarda diabetes mellitus gozlenmeyen
hastalara gore nakil sonrasi KV olay gelisim oraninin daha yuksek oldugu
belirlenmistir. Buna gbre pre-operatif — post-operatif diabetes mellitus
g6zlenen hastalarda nakil sonrasi KV olay gozlenme orani %32.60, post-
operatif diabetes mellitus gozlenen hastalarda %21.20 ve diabetes mellitus
g6zlenmeyen hastalarda ise %11.40 olarak belirlenmistir. Periferik arter
hastaligi gdézlenme oraninin nakil sonrasi KV olay gelisimi gdzlenen grupta
daha yuksek oldugu belirlenmistir (p<0.001). Nakil sonrasi KV olay geligimi
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gOzlenen grupta periferik arter hastalik gézlenme orani %13.60 iken nakil
sonrasi KV olay gelisimi gézlenmeyen grupta ise bu oranin %0.40 oldugu
gorulmektedir. Pre-operatif periferik arter hastaligi gézlenme oraninin nakil
sonrasi KV olay gelisimi gézlenen grupta daha yuksek oldugu belirlenmigtir
(p=0.025). Nakil sonrasi KV olay gelisimi gdzlenen grupta pre-operatif periferik
arter hastaligi goézlenme orani %3.40 iken nakil sonrasi KV olay gelisimi
g6zlenmeyen grupta ise bu oranin %0.40 oldugu gorulmektedir. Post-operatif
periferik arter hastaligi gézlenme oraninin nakil sonrasi KV olay gelisimi
g6zlenen grupta daha yuksek oldugu belirlenmistir (p<0.001). Nakil sonrasi KV
olay gelisimi gbzlenen grupta post-operatif periferik arter hastaligi gézlenme
orani %10.20 iken nakil sonrasi KV olay gelisimi gdézlenmeyen grupta ise
hastalarda post-operatif periferik arter hastaligi gdézlenmemistir. Koroner arter
hastaligi gozlenme orani da gruplar arasinda farklilik gostermektedir
(p<0.001). Nakil sonrasi KV olay gelisimi gozlenen grupta koroner arter
hastaligi gdzlenme orani %65.90 iken nakil sonrasi KV olay gelisimi
g6zlenmeyen hastalarda ise bu oran %8.40 olarak belirlenmistir. Pre-operatif
koroner arter hastaligi goézlenme oraninin nakil sonrasi KV olay geligimi
gOzlenen grupta daha yuksek oldugu belirlenmistir (p=0.002). Nakil sonrasi KV
olay gelisimi gozlenen grupta pre-operatif koroner arter hastaligi gdézlenme
orani %19.30 iken nakil sonrasi KV olay gelisimi gdzlenmeyen hastalarda ise
bu oran %8.40 olarak belirlenmistir. Post-operatif koroner arter hastaligi
g6zlenme oraninin nakil sonrasi KV olay gelisimi g6zlenen grupta daha ylksek
oldugu belirlenmistir (p<0.001). Nakil sonrasi KV olay gelisimi gézlenen grupta
post-operatif koroner arter hastaligi gézlenme orani %59.10 iken nakil sonrasi
KV olay gelisimi gézlenmeyen grupta ise hastalarda post-operatif koroner arter
hastaligi gézlenmemistir. Miyokart infarktisu gézlenme oraninin nakil sonrasi
KV olay gelisimi gézlenen grupta daha ylksek oldugu belirlenmistir (p<0.001).
Nakil sonrasi KV olay gelisimi gdzlenen grupta miyokart infarktis gézlenme
orani %52.30 iken nakil sonrasi KV olay gelisimi gdzlenmeyen hastalarda ise
bu oran %4.30 olarak belirlenmistir. Konjestif kalp yetmezligi goézlenme
oraninin nakil sonrasi KV olay gelisimi gdézlenen grupta daha yuksek oldugu

belirlenmistir (p=0.002). Nakil sonrasi KV olay gelisimi gdzlenen grupta
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konjestif kalp yetmezligi gozlenme orani %10.20 iken nakil sonrasi KV olay
gelisimi gozlenmeyen hastalarda ise bu oran %2.50 olarak belirlenmistir. Pre-
operatif konjestif kalp yetmezIligi gdzlenme oranlarinin gruplar arasinda farklilik
gostermemektedir (p=0.164). Post-operatif konjestif kalp yetmezligi gézlenme
oraninin nakil sonrasi KV olay geligsimi gozlenen grupta daha yuksek oldugu
belirlenmistir (p<0.001). Nakil sonrasi KV olay gelisimi gézlenen grupta Post-
operatif konjestif kalp yetmezligi gézlenme orani %6.80 iken nakil sonrasi KV
olay gelisimi gdzlenmeyen grupta ise hastalarda Post-operatif konjestif kalp
yetmezligi gdzlenmemigtir. Serebrovaskuler olay gelisim oraninin nakil sonrasi
KV olay gelisimi g6zlenen grupta daha yuksek oldugu belirlenmistir (p<0.001).
Nakil sonrasi KV olay gelisimi gbzlenen grupta serebrovaskiler olay gézlenme
orani %33 iken nakil sonrasi KV olay gelisimi gdzlenmeyen hastalarda ise bu
oran %2 olarak belirlenmistir. Pre-operatif serebrovaskuler olay gelisim
oranlari da gruplar arasinda farklilik géstermemekle birlikte (p=0.419), post-
operatif serebrovaskiler olay gelisim oraninin nakil sonrasi KV olay gelisimi

g6zlenen hastalarda daha yuksek oldugu belirlenmistir (p<0.001).

Demans gorulme oranlari gruplar arasinda farkhlik gostermemektedir
(p=0.272). Kronik obstruktif akciger hastaligi gézlenme oranlarina gére de
gruplar arasinda farklihk bulunmamaktadir (p=0.230). Konnektif doku
g6zlenme orani ve peptik Ulser gdzlenme orani gruplar arasinda farklilik
gOstermezken (p=0.419 ve p>0.99), karaciger hastaligi gérilme oranlari da
yine gruplar arasinda farklilik gostermemektedir (p=0.545). Maligniteye goére
de gruplar arasinda farklilik yok idi (p=0.395). Aritmi gézlenme orani gruplar
arasinda farklilik gostermektedir (p=0.006). Nakil sonrasi KV olay geligimi
g6zlenen grupta bu oranin daha yuksek oldugu belirlenmigtir. Nakil sonrasi KV
olay gelisimi goézlenen grupta aritmi gézlenme orani %12.50 iken nakil sonrasi
KV olay gelisimi gdzlenmeyen hastalarda ise bu oran %4.90 olarak
belirlenmistir. Kalp kapak hastaligi gézlenme orani gruplar arasinda farkllik
gostermektedir (p<0.001). Nakil sonrasi KV olay gelisimi gézlenen grupta bu
oranin daha yuksek oldugu belirlenmigtir. Nakil sonrasi KV olay gelisimi
g6zlenen grupta Kalp kapak hastaligi gdézlenme orani %13.60 iken nakil

sonrasi KV olay gelisimi gdézlenmeyen hastalarda ise bu oran %2.30 olarak
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belirlenmistir. Dislipidemi gorulme oranlari gruplar arasinda farklilik
gOstermektedir (p<0.001). Nakil sonrasi KV olay gelisimi gdzlenen grupta bu
oranin daha yuksek oldugu belirlenmigtir. Nakil sonrasi KV olay gelisimi
g6zlenen grupta Dislipidemi gbézlenme orani %81.80 iken, nakil sonrasi KV
olay gelisimi gézlenmeyen hastalarda ise bu oran %57.50 olarak belirlenmistir.
Pre-operatif dislipidemi goérilme oranlari gruplar arasinda farkhlik
gostermemektedir (p=0.586). Post-operatif dislipidemi gdérilme oranlari
gruplar arasinda farklilik goéstermektedir (p<0.001). Nakil sonrasi KV olay
gelisimi gézlenen grupta bu oranin daha yuksek oldugu belirlenmistir. Nakil
sonrasi KV olay gelisimi gézlenen grupta post-operatif dislipidemi gdézlenme
orani %79.50 iken nakil sonrasi KV olay gelisimi gézlenmeyen hastalarda ise
bu oran %46.20 olarak belirlenmistir. Hipertansiyon goérilme durumu pre-
operatif & post-operatif hipertansiyon gézlenmesi, pre-operatif hipertansiyon,
P post-operatif hipertansiyon ve hipertansiyon gozlenmemesi olarak
gruplanmistir ve tabloda verilen ilgili yuzdeler bu gruplar Gzerinden
hesaplanmigtir. Buna goére pre-operatif & post-operatif hipertansiyon, pre-
operatif hipertansiyon, post-operatif hipertansiyon ve hipertansiyon
g6zlenmeyen hastalarda nakil sonrasi KV olay gelisimi oranlarinin farkhlik
gosterdigi belirlenmistir (p=0.008). Bu farkin hangi grup ya da gruplardan
kaynaklandigini belirlemeye yonelik olarak yuruttlen alt grup analizlerinde,
pre-operatif & post-operatif hipertansiyon gézlenen hastalarda hipertansiyon
g6zlenmeyen hastalara gore nakil sonrasi KV olay gelisimi daha yuksektir.
Pre-operatif Anemi go6zlenme oranlari yine gruplar arasinda farklilik
gOstermezken (p=0.292), post-operatif anemi gézlenme oranina goére gruplar
arasinda farklilik oldugu belirlenmistir (p=0.005). Nakil sonrasi KV olay geligimi
g6zlenen grupta bu oran %60.20 ve nakil sonrasi KV olay gelisimi
gOstermeyen grupta ise %44.20 olarak saptanmistir. Serebrovaskuler olay

tipine gore de gruplar arasinda farklilik bulunmadigi belirlenmigtir (p=0.845).
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Tablo 6: Nakil sonrasi kardiyovaskuler olay gelisimi gozlenen ve gézlenmeyen

hastalar arasinda laboratuvar dlgiimlerinin kargilastiriimasi

Nakil Sonrasi Kardiyovaskiiler Olay Geligimi

n Var n Yok p-
degeri®
Hemoglobin
1ay 88  11.65(6.90:15.80) 506  11.50(6.47:18.70)  0.547
1yl 80 13.1942.03 484 13+2.03 i
Son vizit 88 12(6.54:17.60) 511 12.70(5.40:17.90) i
9 1%11.70(- 1%11.20(-

%A1y 10y 80 37.12:98.55) 484 40.82:127.94) 0.537
Yolsonviat 10y 88 1%8.13(-50:82.69) 506 17%8.54(- 0.624
on vizit — 1.2y : 2. 63.76:105.46) :

Glukoz

1 ay 88 99.50(64:288) 506 99(63:317) 0.987

1yl 80 90(61:179) 484 88(57:269) -

Son vizit 88 90.50(58:428) 511 91(47:339) i

%A 80 |%4.57(-56.60:72.73) 484 | es (- 0.285
T >4 a 66.82:173.47) :

e 1%5.81(- 1%6.70(-

%A sonvizt—~ 12y 88 51.40:201.41) 506 6832:176.70) 0.578

Kreatinin

1 ay 88 1.30(0.70:6.57) 506  1.20(0.51:8.71)  0.720

1yl 80  1.22(0.73:6.16) 484  1.25(0.60:9.44) -

Son vizit 88  1.63(0.86:10.86) 511  1.32(0.50:20.51) i

Olay zamani 81 1.62(0.70:9.40) - - -

. 1%2.15(- 1%6.44(-

%liyi—1ay 80 68.80:606.25) b 75.89:900) 0.669

o 1%28.90( 1%10.82(-

lsonviit—~1ay 88 g4 301420 g6) 506 73.24:2830) 0.019

eGFR

1ay 88 53(1.36:134) 506 65(0.74:136) 0.020

1yl 80 60.50(9:117) 484 59.45(6:125) i

Son vizit 88 40(5:111) 511 56(4:123) :

Olay zamani 81 39(6:100) - -

. 1%1.44(- 1%5.71(-

L R T 484 g365:935046) 0013

o 1%25.83(- 1%8.17(-

Bhsonvizt—~1ay - 80 95757 4385 0g) 484 95.19:14764) 0.033

Urik Asit

Preop 85 5.20(2:9.80) 497  5.10(1:16.30) 0.960
1ay 88  5.60(2.30:10.90) 501  5.30(1.20:12.30) i

1yl 80  6.954.10:10.30) 483  6.30(2:16.20) i

Son vizit 88  6.30(2.20:15.80) 511  6.30(1.10:15.80) i

Olay zamani 81 7.10(2.90:12.40) - - -

o 0 _

%liay-preon g5 19,10.26(-58.33:206) 491 8%(352';3%(7) 0.181

o 0 B

liyi—proop 77 1%31.25(-31.82:245) 469 g;’?fg;gg(g) 0.062

%A son vizit i . 1%24.53(-

[ 85 1%20.76(-55.88:320) 497 ey 0.584

Veriler medyan (minimum:maksimum), ortalama * standart sapma olarak ifade edilmigtir.
a: Mann Whitney U Testi.
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Tablo 6 (devam): Nakil sonrasi kardiyovaskuler olay gelisimi gozlenen ve

g6zlenmeyen hastalar arasinda laboratuvar 6lgumlerinin karsilagtiriimasi

Nakil Sonrasi Kardiyovaskiiler Olay Geligimi

n Var n Yok p-degeri
Total Kolesterol
Nakil éncesi 88 177.50(100:327) 503 178(57:409) 0.999°
1yl 79 201(111:355) 478 197(76:478) -
Son vizit 88 193(87:304) 511 200(58:394) ;
0,
%A1y O 79 1%10.28(-30.85:160) 470 62.T1/3?1%§32) 0.6092
%3.05(- %12.77(-

YolAson vit— NO 9 542111 30?69) 470 73 251 84.(29) 0.1512
HDL
Nakil éncesi 88 37(13:86) 504 39(14:112) 0.074
1yl 79 46(24:79) 477 46(13:90) -
Son vizit 88 48(19:111) 511 47(5:103) :
%A1y N6 79 1%20(-38.33:116.67) 470  1%14.71(-59.09:210) 0.099°
o 1%24.39(- 1%18.49(-
%6 son vizt— NO 79 45.35:203.13) Jro 56.86:252.94) 0.137¢
LDL
Nakil éncesi 88 110(56:235) 503 106.80(22:411) 0.5022
1yl 79 125(12.40:314) 477 98(9.40:287.60) -
Son vizit 88  110.50(34:284) 511 117(11:280) -
. , 1%8.48(- 1%9.56(- .
%11~ NO d 87.06:305.63) 469 92.13:227.27) <0.001

. %5.31(- %10.66(-
%olson viit— NO 79 75.T1 1:1 45?61) Ao 93T.57:274.E)7) 0.051%
Trigliserid
Nakil éncesi 87 131(32:496) 502 129(29:666) 0.6922
1yl 78 143(43:756) 477 145(34:1518) -
Son vizit 88  130.50(36:546) 511 137(13:995) :
. ,_ 1%16.40(- 1%11.89(-
%1yl — NO ’8 76.50:867.44) 468 80.23:690.63) 0.853°
o 1%2.65(- 1%5.52(-
%64 son vzt — NO ’8 72.98:363.75) 468 88.98:1969.70) 0.967°
Kalsiyum 88 9.10(7:31) 511 9(5.10:12.10) 0.530°
Fosfor 88 3.35(1.90:8) 511 3.30(1.80:13) 0.3422
Parathormon 88 194(3:2320) 508 159.55(3:2125) 0.3442
25-OH vitamin D 83 20.90(2.90:43) 494 19(3:94.80) 0.773
Takrolimus
Diizeyi
Son vizit 54 5.05(0:27.40) 360 5.40(0:27.10) 0.289°
Olay zamani 50 6.25(0:17.10) - - -
Siklosporin-A
Duzeyi
Son vizit 31 71(0:795) 128 80(0:490.40) 0.0762
Olay zamani 26 113.50(0:288) - - -
Everolimus
Doy 4 6.25(2.58:8.10) 18 4.48(2.24:6.96) 0.3422
C Reaktif
B oA 88 4.25(0.30:372) 511 3.20(0.10:1499) 0.2272
Hbalc 67 6(4.37:12) 282 5.80(3.80:5.90) 0.0782
Mikroalbiiminiiri 48 7(%14.60) 273 51(%18.70) 0.496°
HOMA- IR
Son vizit 59  257(0.19:15.78) 404 2(0.24:34.52) 0.2012

Veriler medyan (minimum:maksimum) ve n% olarak ifade edilmistir.
a: Mann Whitney U Testi, b: Ki-kare Testi.
NO: Nakil Oncesi.

50



Tablo 6’nin birinci ay, birinci yil ve son vizit donemlerinde o6lgllen
hemoglobin duzeylerinin  belirtici istatistiklerine yer verildigi  bolum
incelendiginde, birinci ay Olgimine goére nakil sonrasi KV olay gelisimi
g6zlenen ve gézlenmeyen gruplar arasinda farklilik bulunmadigi belirlenmistir
(p=0.547). Birinci yilin birinci aya, son vizitin birinci aya gore hesaplanan yuzde
degisim miktarlarinin da yine gruplar arasinda farkhlik gostermedigi
belirlenmistir (sirasiyla p=0.537 ve p=0.624). Birinci yil sonunda Ol¢gumu
yapilan hemoglobin duzeyinin birinci aya gore hesaplanan yuzde degdisimi
incelendiginde nakil sonrasi KV olay gelisimi gozlenen grupta %11.70
duzeyinde bir artig, nakil sonrasi KV olay gézlenmeyen grupta ise yine %11.20
dizeyinde artis oldugu gdézlenmistir. Son vizit ddoneminde yapilan élgimin
yine birinci aya gobre olan degisimi incelendiginde nakil sonrasi KV olay
g6zlenen grupta %8.13'luk bir artis, nakil sonrasi KV olay gelisimi

g6zlenmeyen grupta ise %8.54 dlzeyinde artis oldugu gézlenmistir.

Calismada glukoz dlzeylerinin birinci ay, birinci yil ve son vizit
donemlerindeki Olcumlerine yer verilmistir. Tablo incelendiginde, birinci ay
Olcumune gore nakil sonrasi KV olay gelisimi gdzlenen ve gbzlenmeyen
gruplar arasinda farkhlik bulunmadidi belirlenmistir (p=0.987). Birinci yilin
birinci aya, son vizitin birinci aya gore hesaplanan yuzde degisimlerinin de yine
gruplar arasinda farkliik gostermedigi belirlenmistir (sirasiyla p=0.285 ve
p=0.578). Birinci yiIl sonunda 6lgumu yapilan glukoz dizeyinin birinci aya gore
hesaplanan yuzde degisimi incelendiginde nakil sonrasi KV olay gelisimi
g6zlenen grupta %4.57 dizeyinde bir azalma, nakil sonrasi KV olay
g6zlenmeyen grupta ise %10.68’lik bir azalma meydana geldigi goézlenmigtir.
Son vizit doneminde yapilan 6lgim yine birinci aya gobre olan degigimi
incelendiginde nakil sonrasi KV olay gbézlenen grupta %5.81’lik bir azalma,
nakil sonrasi KV olay gelisimi gézlenmeyen grupta ise %6.70’lik bir azalma

oldugu gozlenmisgtir.

Calismada iki grup arasinda birinci ayda elde edilen kreatinin
Olcimlerine gore farkhlik olmadigi belirlenmigtir (p=0.720). Birinci yil ve son
vizit donemlerinde ki Olgimun birinci aya gore elde edilen dlgime goére

hesaplanan yutzde degisimleri incelendiginde ise birinci yilin birinci aya goére
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olan degisimine gore gruplar arasinda farklilik belirlenmezken (p=0.669) son
vizit doneminin birinci aya gore olan degisimi incelendiginde ise gruplar
arasinda bu degisim miktarlarinin farkhlik gésterdigi goriimektedir. Son vizit
déneminde birinci aya gore olusan degisim incelendiginde nakil sonrasi KV
olay gelisimi gozlenen grupta kreatinin duzeyinde %28.90 duzeyinde ve nakil
sonrasi KV olay gelisimi gozlenmeyen grupta ise %10.82 duzeyinde bir artis
meydana geldigi belirlenmis olup son vizit déneminden birinci aya gore olan
degisim miktarinin nakil sonrasi KV olay gelisimi gdézlenen grupta daha ylksek
oldugu gorulmektedir (p=0.019). Ek olarak olay zamaninda nakil sonrasi KV
olay gelisimi g6zlenen grupta kreatinin dizeyinin dlgimu gergeklestirilmigtir.
Kreatinin duzeyinin birinci ay 6lgumu ile olay zamani olgulen kreatinin duzeyleri
arasinda farkhlik oldugu belirlenmistir (p<0.001). Birinci ay dl¢imu yapilan
medyan kreatinin duzeyi 1.30 mg/dL iken, olay zamani Olgimu yapilan
medyan kreatinin dizeyinin 1.62 mg/dL duzeyinde oldugu gézlenmis olup olay
zamaninda birinci ay donemine gore kreatinin duzeyinde artma meydana

geldigi saptanmisgtir.

Nakil sonrasi KV olay gelisimi gozlenen hastalar ve KV olay geligimi
g6zlenmeyen hastalar igin birinci ay, birinci yil ve son vizit dénemlerinde eGFR
Olcimleri elde edilmigtir. Birinci ay olgimleri incelendiginde nakil sonrasi KV
olay gelisimi gézlenen grupta medyan eGFR dizeyi 53 mL/dak/1.73 m?, KV
olay gelisimi gézlenmeyen grupta ise 65 mL/dak/1.73 m?olarak belirlenmis
olup nakil sonrasi KV olay gelisimi gdzlenmeyen grupta birinci aya ait medyan
eGFR dlzeyinin daha yiksek oldugu saptanmistir (p=0.020). Nakil sonrasi
birinci yil elde edilen dlgimun birinci aya gore olan degisimi incelendiginde ise
iki grup arasinda farkllik gozlenmemekle birlikte (p=0.513), son vizit
doéneminden birinci aya gore olan degisim incelendiginde ise nakil sonrasi KV
olay gozlenen grupta bu donemde elde edilen azalma miktarinin nakil sonrasi
KV olay gelisimi gézlenmeyen gruba gore daha yuksek oldugu belirlenmigtir
(p=0.033). Son vizit ddneminde birinci aya gore elde edilen degisim miktari
incelendiginde nakil sonrasi KV olay gelisimi godzlenen grupta %25.83
dizeyinde bir azalma, nakil sonrasi KV olay gézlenmeyen grupta ise %8.17
dizeyinde bir azalma gergeklestigi belirlenmistir. Ek olarak nakil sonrasi KV
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olay gelisimi gbzlenen grup iginde yapilan karsilastirma sonucunda da olay
zamani Olgulen eGFR dizeyi ile birinci ay doneminde elde edilen eGFR duzeyi
arasinda farklilik oldugu saptanmis olup (p=0.001), olay zamanina gére birinci
ayda elde edilen eGFR dlzeyinde yukselme meydana geldigi gozlenmistir.
Olay zamaninda olgiilen medyan eGFR diizeyi 39 mL/dak/1.73 m?iken birinci
ayda oOlgulen eGFR dlzeyine ait medyan oOlgim degerinin 53 mlL/dak/1.73

m2oldugu gorilmektedir.

iki grup arasinda urik asit diizeyine ait pre-operatif, birinci ay, birinci yil,
son vizit dlgimleri ve bu olgimlere ek olarak nakil sonrasi KV olay geligimi
gbzlenen grupta olay zamani doneminde de yine urik asit olgumu
gerceklestiriimigtir. Pre-operatif donemde urik asit duzeylerinin iki grup
arasinda farklilik gostermedigi belirlenmezken (p=0.960) birinci ay ve birinci yil
ve son vizit Olgumlerinin pre-operatif doneme gore hesaplanan degisim
miktarlari bakimindan da vyine gruplar arasinda farkliik bulunmadigi
belirlenmistir (sirasiyla p=0.181, p=0.062 ve p=0.584). Ek olarak olay zamani
OlcimuU yapilan urik asit duzeyi ile pre-operatif donemde olgulen urik asit
duzeylerinin farklilik gosterdigi belirlenmistir (p<0.001). Olay zamani dlgulen
medyan Urik asit diizeyi 7.10 mg/dL iken preop donemde ise 5.20 mg/dL olarak

OlcUlmustar.

iki grup arasinda nakil dncesi donemde O&lgllen total kolesterol
dizeylerinin farkhlik gostermedigi belirlenmistir (p=0.999). Buna ek olarak
birinci yil ve son vizit donemlerinde elde edilen dlgimlerin nakil dncesi ddbneme
gore hesaplanan yuzde cinsinden degisim miktarlari da incelendiginde yine iki
grup arasinda bu degisim miktarlarina gore farklilik gézlenmedigi belirlenmistir
(p=0.609 ve p=0.151).

iki grup arasinda nakil déncesi dénemde dlglilen HDL dizeylerinin
farkhlik gostermedigi belirlenmistir (p=0.074). Buna ek olarak birinci yil ve son
vizit donemlerinde elde edilen Olgumlerin nakil o6ncesi doneme gore
hesaplanan yuzde cinsinden degisim miktarlari da incelendiginde yine iki grup
arasinda bu degisim miktarlarina goére farkhlik goézlenmedigi belirlenmistir
(p=0.099 ve p=0.137).
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Nakil oncesi KV olay gelisimi gozlenen hastalar ve godzlenmeyen
hastalar arasinda nakil dncesi LDL 6lgumleri incelendiginde iki grup arasinda
medyan LDL dlgumlerinin farklihk géstermedigi belirlenmistir (p=0.502). Birinci
yilda nakil 6ncesi doneme gore elde edilen olgum degerlerinin degisim
miktarlari incelendiginde ise nakil sonrasi KV olay gelisimi gézlenen grupta
birinci yilda dlgulen LDL dizeyinin nakil dncesi doneme gore %8.48 duzeyinde
artis gosterdigi, nakil sonrasi KV olay gelisimi gdzlenmeyen grupta ise birinci
yilda dlgulen LDL degisiminin nakil dncesine gbre %9.56 duzeyinde azalma
gOsterdigi belirlenmigs olup iki grup arasinda degisim miktarlarinin farkhlik
gosterdigi saptanmistir (p<0.001). Buna karsin son vizit doneminde Olgllen
LDL duzeyinin nakil oncesi doneme gore olan degisimi incelendiginde ise

gruplar arasinda farklilik bulunmadigi belirlenmistir (p=0.051).

iki grup arasinda nakil 6ncesi dénemde olgilen trigliserit diizeylerinin
farkhlik goéstermedigi belirlenmistir (p=0.692). Buna ek olarak birinci yil ve son
vizit donemlerinde elde edilen Olgumlerin nakil oncesi doneme gore
hesaplanan yuzde cinsinden degisim miktarlari da incelendiginde yine iki grup
arasinda bu degisim miktarlarina goére farkhlik goézlenmedigi belirlenmistir
(p=0.853 ve p=0.967).

Gruplar arasinda kalsiyum, fosfor, parathormon ve 25-OH vitamin D
duzeylerinde farkhlik gostermedigi belirlenmistir (sirasiyla p=0.530, p=0.342,
p=0.344 ve p=0.773).

Tac duzeyine gore yapilan karsilastirma incelendiginde ise yine son
vizit doneminde elde edilen Olcumlere goére iki grup arasinda farkhlik
bulunmadigi gézlenmistir (p=0.289). Ek olarak Tac dizeyinin nakil sonrasi KV
olay gelisimi gbzlenen grupta olay zamani déneme ait dlcim degeri de
kaydedilmis olup yine olay zamani dlgiimuyle son vizit ddneminde elde edilen
Olcim arasinda da bir farklilik olmadigi goéralmusttr (p=0.099). CsA dizeyine
goére yapilan karsilastirma incelendiginde ise yine son vizit doneminde elde
edilen Olgimlere goére iki grup arasinda farkliik bulunmadigi gézlenmistir
(p=0.076). Ancak olay zamani ile son vizit donemleri arasinda elde edilen

Olcimlerin farkhilik gdsterdigi belirlenmistir. Olay zamaninda elde edilen
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medyan CsA dizeyi 113.50 ng/mL iken son vizit déneminde elde edilen
medyan CsA dlzeyi 71 ng/mL olarak belirlenmis olup yine son vizit déneminde
olay zamanina gobre bir dusus meydana geldigi saptanmistir (p=0.31).
Everolimus, CRP ve HbA1c dizeylerine gére de gruplar arasinda farkhlik

bulunmadigi belirlenmis olup (sirasiyla p=0.342, p=0.227 ve p=0.078),

MikroalbUminuri goézlenme sikhgl da gruplar arasinda yine farkhlik

gostermemekteydi (p=0.496).

HOMA-IR oélciminin son vizit déneminde ki degerine gore gruplar
arasinda yapilan karsilastirma incelendiginde de yine nakil sonrasi KV olay
gelisimi gozlenen ve gozlenmeyen hastalar arasinda bu doneme ait medyan

HOMA-IR &lgumlerinin farkhhk gostermedigi belirlenmistir (p=0.201).

Tablo 7: Nakil sonrasi kardiyovaskuler gelisimi gozlenen ve gdzlenmeyen

hastalar arasinda antropometrik ve kan basinci olgimlerinin kargilagtiriimasi

Nakil Sonrasi Kardiyovaskiiler Olay Geligimi

n Var n Yok p-degeri
Viicut Kitle
Indeksi
Nakil 6ncesi 72 2424(17.21:3850) 419 23'78(33)'06:4 0.229¢
Son vizit 72 27.04(16804155) 419 27120 3530:4 :
%10.91(-
%A son vizit — NO 72 1%9.18(-33.07:47.56) 419 34T.602:1 00.&38) 0.0912
Sistolik Kan
Basinci
. 130(70:220)
R 130(100:190)
Nakil éncesi 88 (135.32+20.07) 511 (1 30.63 +22.36 0.0322
1yl 81 130(70:160) 485 120(70:180) -
Son vizit 74 140(100:170) 418 120(90:180) -
%6.67(-
%A1y NO 70 0(-46.15:40) 398 i6f’67:7é) 0.7992
o i . 1%2.58(-
%A son vizit — NO 70 0(-26.67:70) 398 45.45:77.78) 0.0992
Diyastolik Kan
Basinci
Nakil éncesi 88 80(50:180) 511 80(40:140) 0.1842
1yl 81 80(60:100) 485 80(50:110) -
Son vizit 74 80(50:100) 418 80(50:100) -
%1y — N6 70 0(-44.44:50) 398 0(-50:66.67) 0.9132
%A son vizit — NO 70 0(-66.67:50) 398 0(-57.14:80) 0.1082

Veriler medyan (minimum:maksimum) ve n% olarak ifade edilmistir.
a: Mann Whitney U Testi, d: Fisher'in Kesin Ki-kare Testi.
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Tablo 7 incelendiginde, VKI nakil dncesi dlglimlerinin nakil sonrasi KV
olay gelisimi gozlenen ve nakil sonrasi KV olay gelisimi gézlenmeyen hasta
gruplari arasinda farkliik gostermedigi belirlenmistir (p=0.229). Son vizit
Olcumunun nakil 6ncesi olgime gore hesaplanan yuzde cinsinden degisim
miktar1 incelendiginde ise yine gruplar arasinda farklihk bulunmadigi
gorulmektedir (p=0.091). Son vizitte elde edilen o6lgum degerinin nakil
Oncesine gore degdisimi nakil sonrasi KV olay gelisimi gézlenen grupta %9.18
dizeyinde artis ve nakil sonrasi KV olay gézlenmeyen grupta ise %10.91
duzeyinde artis olarak belirlenmistir.

Sistolik kan basinci dlgimunin nakil dncesi, birinci yil ve son vizit
degerleri kayit altina alinmistir. Nakil oncesi degerlerin gruplar arasi
kargilastirmasi sonucunda nakil sonrasi KV olay gelisimi gbézlenen hasta
grubunda sistolik kan basinci dlgcim duzeyinin nakil sonrasi KV olay geligimi
g6zlenmeyen hasta grubuna goére daha yuksek oldugu belirlenmigstir
(p=0.032). Birinci yil 6lgimunun nakil dncesi 6lgcim degerine gore hesaplanan
ylzde cinsinden degdisim miktari incelendiginde ise gruplar arasinda farklilk
bulunmadidi (p=0.799), yine son vizitte yapilan dlgumun nakil dncesi dlcume
goOre hesaplanan degisim miktari incelendiginde de gruplar arasinda farklilik
bulunmadigi saptanmistir (p=0.099).

Diyastolik kan basinci 6lgimundn nakil dncesi elde edilen dederlerine
gore gruplar arasinda farklihk bulunmadigi belirlenmistir (p=0.184). Yine son
vizit ve birinci yil élgimlerinin nakil dncesi dlgime gore hesaplanan yluzde
cinsinden degisim miktarlarinin gruplar arasinda farkliik gostermedigi
belirlenmistir (p=0.913 ve p=0.108).
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Tablo 8: Nakil sonrasi kardiyovaskuiler olay gelisimi gbzlenen ve gézlenmeyen
hastalar arasinda metabolik sendrom, SCORE indeksi, Framingham skoru, Charlson

komorbidite indeksi dlgimlerinin karsilastiriimasi

Nakil Sonrasi Kardiyovaskiler Olay Geligimi

n Var n Yok p-degeri
Metabolik o o b
Seranoll 67 48(%71.60) 378 195(%51.60)  0.002
Nakil Oncesi
SCORE
<1 49(%55.70) 374(%75.70)
<4 26(%29.50) 77(%15.60) X
5-10 88 10(%11.40) 494 33(%6.70) 0.002
~10 3(%3.40) 10(%2)
ilk Yil SCORE
<1 48(%60.80) 360(%76.10)
4 18(%22.80) 73(%15.40) X
5-10 79 12(%15.20) 473 35(%7.40) 0.026
=10 1(%1.30) 5(%1.10)
Framingham
Skor
Nakil Oncesi 88 11.50(0.70:101) 503  5.30(0.20:87.60)  <0.0012
1Yl 79 11.30(0.80:69.70) 476  5.80(0.20:69.50) i

%10.39(-

%6041 10 79 1%14.96(-94.65273.33) 468 g o000 o 03se
Nakil Oncesi
CKi
4 74(%84.10) 490(%95.90) )
>4 88 14(%15.90) 1 oiwatg <0001

Veriler medyan (minimum:maksimum) ve n% olarak ifade edilmigtir.
a: Mann Whitney U Test, b: Ki-kare Testi.

Tablo 8 incelendiginde, metabolik sendrom goérilme oraninin gruplar
arasinda farklilik gdsterdigi gortlmektedir. Nakil sonrasi KV olay gelisen
grupta metabolik sendrom gelisme orani %71.60 iken, nakil sonrasi KV olay
gelismeyen grupta ise bu oranin %51.60 dizeyinde oldugu belirlenmis olup,
nakil sonrasi KV olay gelisimi gézlenen grupta metabolik sendrom goérulme
oraninin daha yuksek oldugu saptanmistir (p=0.002).

Nakil
belirlenmistir (p=0.002). Farki belirlemeye yonelik alt grup analizlerde dusuk

oncesi SCORE’a goére gruplar arasinda farklihk oldugu
riskli hasta oraninin nakil sonrasi KV olay gelisen grupta daha dusuk dizeyde
(%55.7’ye karsilik %75.70, p<0.05), orta riskli hasta oraninin nakil sonrasi KV
olay gelisen grupta daha yuksek dizeyde oldugu (%29.5’e karsilik %15.60,
p<0.05), ylksek riskli ve yuksek riskli olup 10 ve Uzeri skora sahip hasta

oranina gore de gruplar arasinda farkhlik bulunmadigi belirlenmisgtir.
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Birinci yil SCORE dagilimina gore de yine gruplar arasinda farklilik
bulundugu belirlenmistir (p=0.026). Dusuk riskli hasta oraninin nakil sonrasi
KV olay gelisimi gbzlenen grupta daha disuk dizeyde oldugu belirlenmigtir
(%60.8’e karsilik %76.10, p<0.05). Orta risk grubundaki hasta oranina gore
gruplar arasinda farklilik bulunmadigi gortulmekle birlikte, yuksek riskli hasta
grubunun nakil sonrasi KV olay gelisimi gdozlenen grupta daha yuksek dizeyde
oldugu belirlenirken (%15.23’e karsilik %7.40, p<0.05) 10 ve Ustu puan alan
hasta oraninin ise gruplar arasinda farklilik gostermedigi belirlenmistir.

Framingham skoruna ait nakil oncesi ve birinci yil skor degerleri
hesaplanmigtir.  Nakil o©ncesi Framingham skoruna gobre inceleme
yapildiginda, nakil sonrasi KV olay gelisimi gézlenen grupta medyan skor
degerinin nakil sonrasi KV olay gézlenmeyen gruba gére daha ylksek oldugu
belirlenmistir (p<0.001). Nakil sonrasi KV olay gelisimi gbzlenen grupta
medyan Framingham skoru 11.50 olarak hesaplanmisken, nakil sonrasi KV
olay gelisimi gézlenmeyen grupta ise medyan skor degeri 5.30 olarak
hesaplanmigtir. Framingham skoruna ait birinci yil skor degerinin nakil oncesi
skor degerine gore olan degisim miktari yizde cinsinden hesaplanmis olup ve
bu degerin gruplar arasi karsilastirmasi sonucunda ise iki grup arasinda nakil
oncesi skor degerine gore elde edilen degisim miktarlari bakimindan farklilik
bulunmadigi belirlenmistir (p=0.353).

Hastalar Charlson skoruna goére 4’Un alti 4 ve Uzeri olmak Uzere iki
gruba ayriimistir. 4 ve Uzeri saptanan toplam 35 hasta bulunmaktaydi ve bu
grup toplam hastalarin %5.84’Unu olusturmaktadir. Nakil sonrasi KV olay
gelisimi gozlenen ve gobzlenmeyen hastalar arasinda Charlson skorunun
karsilastiriimasi sonucunda iki grup arasinda farklihk bulundugu belirlenmistir
(p<0.001). Her iki grupta agirlikh olarak hastalarin Charlson skorunun 4’ln
altinda oldugu goézlenirken, 4 ve Ustu Charlson skoruna sahip hasta oraninin
nakil sonrasi KV olay gelisimi gdzlenen grupta %15.90, nakil sonrasi KV olay

gelisimi gbézlenmeyen grupta ise %4.10 dizeyinde oldugu belirlenmistir.
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Tablo 9: Nakil sonrasi kardiyovaskuler olay gelisimi gozlenen ve gozlenmeyen

hastalar arasinda uygulanan tedavilerin karsilagtiriimasi

Nakil Sonrasi Kardiyovaskiiler Olay

Gelisimi
n Var n Yok p-degeri®

Vitamin D
Replasmani

Var 35(%39.80) 162(%31.70)

Yok 88  s3we020) ' 349(%68.30) 0.137
Anti-agregan

Var 73(%83) 66(%12.90)

Yok 8 45917y O 4spwe7i0) <0001
Anti-koagiilan

Var 16(%18.20) 21(%4.10)

Yok 8  7owsteo) 210 ago(n9son  <0-001
Anti-diyabetik
Pre-operatif oral o
antidiyabetik 2(%5.40) 0
Pre-operatif insiilin 11(%29.70) 23(%20.50)
Pre-operatif oral o
antidiyabetik ve insilin o p A 1(%0.90) ]
Post-operatif oral o -
antidiyabetik 2(%5.40) 21(%18.80)
Post-operatif insdilin 18(%48.60) 63(%55.40)
Post-operatif oral o
antidiyabetik ve insdlin gy°10.80) 5(%4.50)
Koroner Anjiyografi 88 59(%67) 511 56(%11) <0.001
Stent 88 35(%39.80) 511 19(%3.70) <0.001
Koroner Bypass 88 19(%21.60) 511 2(%0.40) <0.001

Veriler n% olarak ifade edilmigtir.
b: Ki-kare Testi.

Tablo 9 incelendiginde nakil sonrasi KV olay gelisimi gbzlenen ve
gbzlenmeye hasta gruplari arasinda vitamin D replasmani uygulanma
oranlarinin farklilik gostermedigi gorilmektedir (p=0.137). Nakil sonrasi KV
olay gelisimi gdzlenen grupta D vitamini replasmani uygulanma orani %39.80
iken, nakil sonrasi KV olay gelisimi gézlenmeyen grupta ise bu oran %31.70
duzeyinde idi.

Anti-agregan tedavi verilme oranlarinin g¢alisma gruplari arasinda
farkhlik gosterdigi belirlenmistir (p<0.001). Nakil sonrasi KV olay gelisimi
g6zlenen hasta grubunda anti-agregan tedavi alan hasta orani %83 iken, nakil
sonrasi KV olay gelisimi gézlenmeyen hastalarin %12.90’inin bu tedaviyi aldigi
belirlenmistir.

Anti-koagulan tedavi verilme oranlarinin da ¢alisma gruplari arasinda

farklihk gosterdigi belirlenmistir (p<0.001). Nakil sonrasi KV olay geligimi
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gOzlenen hasta grubunda antikoagulan tedavi alan hasta orani %18.20 iken,
nakil sonrasi KV olay gelisimi gézlenmeyen hastalarin %4.10’'unun bu tedaviyi
aldigi belirlenmigtir.

Anti-diyabetik tedavi kullanim oranlari incelendiginde ise nakil sonrasi
KV olay gelisimi gézlenen grupta post-operatif insulin kullaniminin %48.60,
pre-operatif insulin kullaniminin %29.70, post-operatif oral anti-diyabetik ve
insdlinin birlikte kullaniminin %10.80, pre-operatif ve post-operatif ddbnemlerde
oral anti-diyabetik kullanim oranlarinin %5.40 dizeyinde oldugu ve pre-
operatif oral anti-diyabetik ve insulini birlikte kullanan hastanin ise bulunmadigi
belirlenmistir. Nakil sonrasi KV olay gelisimi gbdzlenen hasta grubu
incelendiginde ise, post-operatif insilin kullaniminin %55.40, pre-operatif
inslin  kullaniminin  %20.50, post-operatif oral anti-diyabetik kullaniminin
%18.80, ve insulinin birlikte kullaniminin %10.80, post-operatif oral anti-
diyabetik ve insulinin birlikte kullaniminin %4.50 ve pre-operatif donemde oral
anti-diyabetik ve insulini birlikte kullanan hasta oraninin %0.90 oldugu
saptanirken, bu grupta pre-operatif ddnemde oral anti-diyabetik kullanan hasta
bulunmadigi belirlenmistir.

Nakil sonrasi KV olay gelisimi gdzlenen hastalarda, koroner anjiyografi
(%67’ye karsilik %11; p<0.001) ve koroner bypass (%21.6'ya karsilik %0.40;
p<0.001) uygulanma oranlarinin nakil sonrasi KV olay gelisimi gézlenmeyen
hasta grubuna gore daha yuksek oldugu belirlenirken, yine stent tedavisi
uygulanan hasta oraninin da nakil sonrasi KV olay gelisimi goézlenmeyen
grupta daha yuksek (%39.8’e karsilik %3.70; p<0.001) oldugu belirlenmisgtir.

Nakil Sonrasi Kardiyovaskiiler Olay Geligsimini Etkileyen Risk

Faktorlerinin Analizi

Nakil sonrasi KV olay gelisimi Gzerinde etkili oldugu dusunulen risk
faktorlerini belirlemek amaciyla Tablo 5, Tablo 6, Tablo 7, Tablo 8 ve Tablo
9’da raporlanan degiskenler 6ncelikle tek degiskenli Lojistik regresyon analizi
ile incelenmis ve analiz sonrasinda p<0.25 kriterini saglayan degiskenler ise

cok degiskenli Lojistik regresyon modeline dahil edilmistir. ilgili degiskenlerin
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Lojistik regresyon analizi sonrasinda p<0.25 kriterini saglayan degigkenler;
cinsiyet, hastanin mevcut yasi, verici yasi, primer etiyoloji, primer diabetes
mellitus varhigi, diyaliz durumu, MMF+Tac+P kullanimi, EC-MPS+Tac+P
kullanimi, EC-MPS+CsA+P kullanimi, Tac kullanimi, CsA kullanimi, MMF
kullanimi, AZA kullanimi, CMV d8ykusu varligi, kronik obstriktif akciger
hastaligi varligi, diyabete bagli endorgan hasari varhigi, hemipleji varhgi,
dislipidemi varligi, post-operatif dislipidemi varligi, aritmi varligi, kalp kapak
hastaliklari varligi, hipertansiyon varligi, pre-operatif hipertansiyon varlgi,
post-operatif hipertansiyon varligi, diabetes mellitus varligi, pre-operatif
diabetes mellitus varligi, post-operatif anemi varligi, sigara kullanimi, egzersiz
yapmak, fosfor dlizeyi, parathormon diizeyi, kalsiyum ve fosfor diizeyi, Urik asit
1. ay 6lgumunun pre-operatif degerine gore degisim miktari, Urik asit 1. yil
Olcimunun pre-operatif degerine gore degisim miktari, nakil éncesi HDL
dizeyi, HDL 1. ay dlgumunun nakil dncesi degerine gore degisim miktari, LDL
1. yiIl 8lgimindn nakil dncesi dederine gore degisim miktari, kreatinin 1. ay
Olcumi, eGFR 1. ay élgcumu, nakil 6ncesi sistolik kan basinci dizeyi, nakil
oncesi diyastolik kan basinci dizeyi, nakil 6ncesi Framingham skoru, nakil
sonrasi 1. yil Framingham skoru, nakil 6ncesi CKi, nakil dncesi SCORE, ilk yil
SCORE, nakil 6ncesi KV olay gelisimi olarak belirlenmis ve ilgili degiskenler
cok degiskenli Lojistik regresyon modeline dahil edilmistir. Degisken segim
yontemi olarak geriye dogru seg¢im yontemi benimsenmis olup, final adimina

ait analiz sonuglari Tablo 10’da raporlanmistir.

Tablo 10: Nakil sonrasi kardiyovaskiler olay gelisimi Gizerinde etkili olabilecek faktorler

i %95 (GA)

Wald p-degeri OR Alt Ust

EC-MPS+Tac+P kullanimi 6.19 0.013 0.38 0.18 0.81
Takrolimus kullanimi 2.80 0.094 1.83 090 3.70
Hemipleji varhigi 26.41 <0.001 17.21 5.81 50.92
Post-operatif dislipidemi varlig: 16.19  <0.001 410 2.06 8.16
Post-operatif Hipertansiyon varhgr  5.92 0.015 489 136 17.58
Diabetes Mellitus varhgi 3.45 0.063 1.78 097 3.25
Egzersiz Yapmak 3.57 0.059 035 0.12 1.04
Parathormon 3.05 0.081 1.00 1.00 1.00
Urik asit (%A1 yil - Pre-operatif) 418 0.041 1.01 1.00 1.02
Nakil 6ncesi HDL diizeyi 11.62 0.001 097 096 0.99

Model Anlamlilidi: x?=391.98; p<0.001
Hosmer & Lemeshow Testi: p=0.811

OR: Odds ratio, GA: Given arali§i, Ref. Kat.:Referans kategori.
%A1y — pre-operatit: Birinci yil 8lglimiiniin Pre-operatif déneme gére % degisim miktari.
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Analiz sonucu incelendiginde lojistik regresyon modelinin veriyle
uyumlu oldugu (Hosmer and Lemeshow test p=0.811) ve final adiminda elde
edilen lojistik regresyon modelinin de anlamh oldugu gérulmustir (p<0.001).
EC-MPS+Tac+P kullaniminin nakil sonrasi KV olay gelisim riskini %62
duzeyinde azalttigi belirlenmistir. Hemipleji varligi durumunda nakil sonrasi KV
olay geligsim riski 17.21 kat artarken, post-operatif dislipidemi varligi 4.10 kat
ve post-operatif hipertansiyon varliginin ise nakil sonrasi KV olay gelismesi
riskini 4.89 kat arttirdigi belirlenmistir. Urik asitin pre-operatif doneme gore 1.
yil 6lgimunde gbzlenecek olan artigin nakil sonrasi KV olay geligim riskini 1.01
kat arttigi belirlenmig, buna karsin nakil 6ncesi HDL duzeyinde gdzlenecek
olan bir birimlik artisin ise nakil sonrasi gdzlenebilecek KV olay olusum riskini
%3 dlzeyinde azalttiyi saptanmistir. Tabloda yer verilen ve analizin final
adiminda yer alan diabetes mellitus varligi, egzersiz yapmak ve parathormon
dizeyinin ise nakil sonrasi KV olay gelisimi Uzerinde etkili olmadigi

belirlenmistir.

Hasta Sagkalim Analizi

Calismada n=54 hastanin 6lum nedeni kayit altina alinmis olup, bu
hastalarin élumlerinin %74.07 (n=40) oraninda enfeksiydz nedenler, %14.81
(n=8) oraninda kardiyak sebepler, %7.40 (n=4) oraninda serebrovaskuler
hastaliklar, %1.90 (n=1) akut rejeksiyon ve %1.90 (n=1) oraninda akut bobrek
hasari kaynakli oldugu belirlenmistir. Genel sagkalim suresine ait yapilan
kargilastirmalar Tablo 11°de verilmigtir. Elli iki hastaya ait medyan nakil sonrasi
ilk koroner arter hastaligi stresi 40.13 ay (minimum: 0.57 ay — maksimum:
137.63 ay) olarak belirlenmistir. Nakil sonrasi konjestif kalp yetmezligi gelisme
suresine 6 hasta icin ulagiimis olup medyan sure degeri 39.12 ay (minimum:
2.63 ay - maksimum: 114 ay) olarak belirlenmigtir. Nakil sonrasi
serebrovaskuler olay suresi ise 27 hasta igin ulasiimis olup medyan sure
degeri 61.63 ay (minimum: 3.23 ay — maksimum: 164.27 ay) olarak

belirlenmistir.
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Tablo 11 genel sagkalim suresinin karsilastirlmasina yonelik analizleri
icermektedir. Nakil oncesi KV olay gelisen hasta grubunda genel sagkalim
suresinin daha kisa oldugu belirlenmistir (p=0.001). Nakil dncesi KV olay
gelisimi g6zlenen grupta ortalama sagkalim sdresi 111.87 ay ve KV olay

gelisimi gdozlenmeyen grupta ise 236.16 ay olarak belirlenmisgtir.

Nakil sonrasi KV olay gelisen hasta grubunda genel sagkalim sdresinin
daha kisa oldugu belirlenmigtir (p=0.022). Nakil sonrasi KV olay geligimi
gOzlenen grupta ortalama sagkalim suresi 145.63 ay ve KV olay gelisimi
g6zlenmeyen grupta ise 238.04 ay olarak belirlenmistir.

Donér tipine gore de sagkalim slresinin farklilik gosterdigi belirlenmis
olup, kadavradan nakil yapilan hastalarin sagkalim surelerinin daha kisa
oldugu saptanmistir (p<0.001). Kadavradan nakil yapilan hastalarda ortalama
sagkalim suresi 156.72 ay ve canh vericiden nakil yapilan hastalarda ise
259.64 ay oldugu belirlenmistir.

Cinsiyete gore sagkalim suresinin farklilik géstermedigi goértlmektedir
(p=0.152). Buna karsin primer etiyolojiye gore sagkalim suresinin farkhlik
gOsterdigi belirlenmis olup (p<0.001), alt grup analizlerde diyabetik hastalarin
sagkalim suresinin hipertansiyon, glomerilonefrit, polikistik bobrek hastaligi,
tubdlointerstisyel nefrit, obstriktif ve bilinmeyen etiyolojiye sahip hastalara

gOre daha kisa oldugu belirlenmistir (p<0.05)

63



Tablo 11: Genel sagkalim suresinin kargilastiriimasina yonelik analizler

Risk altindaki Olii Genel Sagkalim -
n=599 hasta sayisi (%):  Sayisi (%)Y Siiresi s(,Ay) p-degeri®

Nakil 6ncesi KV
olay Geligimi
Var 78(%13.02) 16(%20.51) 111.87+6.34 0.001
Yok 521(%86.98) 62(%11.90) 236.16+4.83 )
Nakil sonrasi KV
olay Geligimi
Var 88(%14.69) 19(%21.59) 145.6317.68 0.022
Yok 511(%85.31) 59811.55) 238.04+4.73 )
Donor Tipi
Canli 247(%41.24) 11(%4.45) 259.64+4.62 <0.001
Kadavra 352(%58.76) 67(%19.08) 156.72+4.18 )
Cinsiyet
Kadin 264(%44.07) 30(%11.36) 173.78+3.94 0.152
Erkek 335(%55.93) 48(%14.33) 228.51+6.36 ’
Primer Etiyoloji
Diabetes Mellitus 35(%6) 4(%17.95) 79.68+8.31
Hipertansiyon 140(%23) 6(%20.51) 172.08+5.33
Glomertilonefrit 1 01 (%17) 10(%12.82) 167.7016.15
Polikistik Bébrek 53(%9) 6(%7.69) 160.02+8.52
Hastaligi
Amiloidoz 16(%3) 3(%3.85)  116.05¢11.95 <0-001
Tabdlointerstisyel 43(%7) 5(%6.41) 174.20+9.55
Nefrit
Obstriiuktif Sebepler 33(%6) 6(%7.69) 161.19+12.21
Bilinmeyen 178(%30) 18(%23.08) 241.20+7.88
Diyaliz Tipi
Preemptif 78(%13.02) 2(%2.56) 167.37+3.36
HD 378(%63.11)  45(%57.69)  236.34+5.70 0.005
PD 75(%12.52) 17(%21.79)  148.16+8.08 )
HD+PD 68(%11.35) 14(%17.95) 158.39+8.98
Kan Grubu
0+ 1 73(%28.88) 28(%35.90) 161.07+5.88
0- 20(%3.34) 4(%5.13) 130.49+13.03
A+ 230(%38.40) 26(%33.33) 171.06+4.46
A- 22(%3.67) 3(%3.85) 163.55+13.12 0.650
B+ 87(%15) 10(%12.82) 175.6416.44 )
B- 18(%3) 2(%2.56) 166.66+13.43
AB+ 45(%8) 5(%6.41) 220.10+24.17
AB- 4(%1) 0(%0) *
Gecikmis Greft
Fonksiyonu Post-
operatif Ilk Hafta
Var 201(%33.56) 36(%17.91)  155.52+5.71 <0.001
Yok 398(%66.44) 42(%10.55) 243.86+5.22 )

§: n=599 kisi igerisindeki sayi ve oran olarak verilmistir, ¥: risk altindaki hasta sayisi igerisindeki sayi ve

oran olarak verilmigtir,

*: Oliim gézlenmedidi igin yasam stiresi hesaplanamamigtir.

Genel sagkalim siiresi ortalamazstandart hata olarak verilmistir. e: Log-rank testi
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Tablo 11 (devam): Genel sagkalim siresinin karsilastiriimasina yonelik

analizler
Risk altindaki Blii Genel
n=599 hasta sayisi Sagkalim p-degeri®
o Sayisi (%)Y g
(%)5 Siresi (Ay)

Akut Rejeksiyon

Oykiisii

Var 106(%17.70) 22(%20.75) 132.7448.04 <0.001
Yok 493(%82.30) 56(%11.36) 238.12+4.87 )
Nakil Oncesi

immiinsiipresif

Var 50(%8.35) 2(%4) 153.91+4.16 0.093
Yok 549(%91.65) 79(%14.39) 230.29+4.97 :
Tac

Var 371(%61.94) 30(%8.09) 179.3613.22 <0.001
Yok 228(%38.06) 48(%21.05) 214.3448.01 .
CsA

Var 195(%32.55) 38(%19.49) 215.47+9.36 0.009
Yok 404(%67.45) 40(%9.90) 176.48+£3.17 )
MMF

Var 203(%33.89) 22(%10.84) 177.151£4.03 0.067
Yok 396(%66.11) 56(%14.14) 226.75+7.10 :
EC-MPS

Var 341(%56.93)  49(%14.37) 157.43+3.59 0.100
Yok 258(%43.07) 29(%11.24) 238.89+6.42 :
Diger

Var 66(%11.02) 5(%7.58) 250.11£11.10 0114
Yok 533(%88.98) 73(%13.7) 168.95+3.10 :
MMF+Tac+P

Var 125(%20.87) 10(%8) 182.0314.65 0.035
Yok 474(%79.13) 68(%14.35) 225.88+6.11 .
EC-MPS+Tac+P

Var 213(%35.56) 19(%8.92) 154.76+3.99 0.169
Yok 386(%64.44) 59(%15.28) 228.61+5.71 :
MMF+CsA+P

Var 68(%11.35) 11(%16.18) 167.22+7.89 0.786
Yok 531(%88.65) 67(%12.62) 234.66+4.90 )
EC-MPS+CsA+P

Var 115(%19.2) 27(%23.48) 119.7745.11 0.001
Yok 484(%80.8) 51(%10.54) 238.91+5.02 )
Diger immiinsiipresif

Rejimler

Var 68(%11.35) 5(%7.35) 250.58+10.96 .
Yok 531(%88.65) 73(%13.75) 168.88+3.11 :
CMV Oykiisii

Var 115(%19.2) 26(%22.61) 130.016.19 0.001
Yok 484(%80.8) 52(%10.74) 239.7414.86 <o

§: n=599 kisi igerisindeki sayi ve oran olarak verilmistir, ¥: risk altindaki hasta sayisi
igerisindeki say! ve oran olarak verilmistir, Genel sagkalim siiresi ortalamazstandart hata
olarak verilmistir. e:Log-rank testi.
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Tablo 11 (devam): Genel sagkalim suresinin karsilastiriimasina yonelik

analizler
Risk altindaki - -
_ Ol Genel Sagkalm . . ..
n=099 haSt(?,/Sga YS! sayisi (%) Siresi(Ay)  P-deger

BKYV Oykiisii

Var 97(%16.19) 5(%5.15) 170.28+4.23 0.038
Yok 502(%83.81) 73(%14.54) 229.29+5.12 )
HBV

Var 22(%3.67) 5(%22.73) 119.17+11.87 0133
Yok 577(%96.33) 73(%12.65) 233.7614.76 ’
HCV

Var 26(%4.34) 3(%11.54) 139.99+9.44 0.942
Yok 573(%95.66) 75(%13.09) 232.1214.86 ’
Sigara Kullanimi

Var 148(%24.71) 21(%14.19) 163.92+6.61 0388
Yok 451(%75.29) 57(%12.64) 235.3415.18 )
Alkol Kullanimi

Var 15(%2.5) 3(%20) 95.44+4.76 0.306
Yok 584(%97.5) 75(%12.84) 233.17+4.76 )
Egzersiz

Var 97(%16.19) 4(%4.12) 185.88+4.32 0.005
Yok 502(%83.81) 74(%14.74) 226.9515.44 )
Karaciger Hastalig

Hafif 43(%91.49) 8(%18.6) 129.01+8.87

Orta Ciddi 4(%8.51) 3(%75) 92.45+33.11 0.001
Yok 552(%92.77) 67(%12.14) 236.3114.62

Diyabete Bagh

Endorgan

Nonkomplike 560(%93.49) 64(%11.43) 237.151+4.72 <0.001
Endorgan Hasari 39(%6.51) 14(%35.9) 109.741£12.12 )
Kronik Obstriiktif

Akciger Hastalig

Var 12(%2) 2(%16.67) 123.79+12.66 0726
Yok 587(%98) 76(%12.95) 232.8044.77 ’
Hemipleji

Var 19(%3.17) 5(%26.32) 140.83+15.90 0.063
Yok 580(%96.83) 73(%12.59) 233.48+4.79 )
Pre-operatif

Dislipidemi

Var 185(%30.88) 27(%14.59) 228.19+8.63 0559
Yok 414(%69.12) 51(%12.32) 171.20+3.35 )
Post-operatif

Dislipidemi

Var 306(%51.09) 44(%14.38) 230.1446.32 0.541
Yok 293(%48.91) 34(%11.6) 170.20+4.03 ’
Malignite

Var 25(%4.17) 5(%20) 210.16+24.26 0532
Yok 574(%95.83) 73(%12.72) 171.29+2.87 )

§: n=599 kisi igerisindeki sayi ve oran olarak verilmistir, ¥: risk altindaki hasta sayisi igerisindeki sayi ve oran olarak

verilmistir, Genel sagkalim sliresi ortalamazxstandart hata olarak verilmistir. e: Log-rank testi.
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Tablo 11 (devam): Genel sagkalim suresinin karsilastiriimasina yénelik

analizler
Risk altindaki hasta Oli Genel Sagkalim .
n=599 sayisi (%)® Sayisi (%) Sﬁresig(]Ay) p-degeri

Aritmi

Var 36(%6.01) 10(%27.78) 126.86+4.70 0.005
Yok 563(%93.99) 68(%12.08) 235.99+12.24 ’
Kalp Kapak Hastalig:

Var 24(%4.01) 3(%12.5) 155.2748.49 0714
Yok 575(%95.99) 75(%13.04) 232.68+4.83 )
Hipertansiyon

Var 504(%84.14) 72(%14.29) 227.08+5.57 0.030
Yok 95(%15.86) 6(%6.32) 182.3614.71 )
Diabetes mellitus

Var 150(%25.04) 29(%19.33) 156.15+6.44 0.008
Yok 449(%74.96) 49(%10.91) 238.34+5.31 ’
Pre-operatif Diabetes

Mellitus

Var 46(%7.68) 17(%36.96) 85.29+7.14 <0.001
Yok 553(%92.32) 61(%11.03) 238.27+4.70 )
Post-operatif Diabetes

Mellitus

Var 150(%25.04) 29(%19.33) 156.15+6.44 0.008
Yok 449(%74.96) 49(%10.91) 238.34+5.31 ’
Miyokart infarktiisii

Var 68(%11.35) 13(%19.12) 144.5949.95 0.075
Yok 531(%88.65) 65(%12.24) 235.33+4.88 )
Periferik Arter Hastaligi

Var 14(%2.34) 6(%42.86) 88.47+12.81 <0.001
Yok 585(%97.66) 72(%12.31) 234.57+4.72 ’
Koroner Arter Hastaligi

Var 101(%16.86) 17(%16.83) 146.1048.82 0.057
Yok 498(%83.14) 61(%12.25) 235.87+4.94 )
Pre-operatif Koroner

Arter Hastalig

Var 60(%10.02) 12(%20) 97.6845.95 0.006
Yok 539(%89.98) 66(%12.24) 235.16+4.81 '
Post-operatif Koroner

Arter Hastaligi

Var 52(%8.68) 7(%13.46) 157.2049.41 0978
Yok 547(%91.32) 71(%12.98) 233.01+4.92 )
Konijestif Kalp

Yetmezligi

Var 22(%3.67) 6(%27.27) 104.91+£11.30 0.014
Yok 577(%96.33) 72(%12.48) 234.42+4.71 '
Pre-operatif

Konjestif Kalp

Yetmezligi

Var 18(%3.01) 4(%22.22) 112.68+12.14 0.089
Yok 581(%96.99) 74(%12.74) 233.18+4.78 )
Post-operatif Konjestif

Kalp Yetmezligi

Var 6(%1) 3(%50) 127.30+£15.08 0163
Yok 593(%99) 75(%12.65) 233.97+4.74 )

£:n=599 kisi igerisindeki sayi ve oran olarak verilmigtir. ¥: risk altindaki hasta sayisi i¢erisindeki sayi ve oran olarak verilmistir.
Genel sagkalim stiresi ortalamazstandart hata olarak verilmigtir. e: Log-rank testi.
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Tablo11 (devam): Genel sagkalim suresinin karsilastirilmasina yonelik
analizler

Risk altindaki Olii Genel Sagkalim

n=599 hasta sayisi (%)% Sayisi (%) Siiresi (Ay) p-degeri®
Serebrovaskiiler Olay
Var 39(%6.51) 11(%28.21) 134.394£11.89 0.004
Yok 560(%93.49) 67(%11.96) 236.12+4.64 )
Pre-operatif
Serebrovaskiiler Olay
Var 12(%2) 4(%33.33) 70.75+9.07 0.006
Yok 587(%98) 74(%12.61) 233.6014.75 )
Post-operatif
Serebrovaskiiler Olay
Var 27(%4.51) 7(%25.93) 140.11£13.44 0.083
Yok 572(%95.49) 71(%12.41) 234.7614.65 )
Pre-operatif Diabetes
Mellitus ve Koroner
Arter Hastalig
Var 89(%14.86) 23(%25.84) 93.611£5.10 <0.001
Yok 510(%85.14) 55(%10.78) 239.42+4.75 )
Post-operatif
Periferik Arter
Hastaligi
Var 9(%1.5) 4(%44.44) 93.97+14.06 0.007
Yok 590(%98.5) 74(%12.54) 233.93+4.73 )

§: n=599 kisi igerisindeki sayi ve oran olarak verilmistir, ¥: risk altindaki hasta sayisi igerisindeki sayi ve oran olarak
verilmigtir,

Genel sagkalim stiresi ortalamazxstandart hata olarak verilmigtir.

e: Log-rank testi.

Primer diabetes mellitus gdzlenen hastalarda sagkalim suresinin daha
kisa oldugu belirlenmistir (p<0.001). Primer diabetes mellitus gobzlenen
hastalarda ortalama sagkalim suresi 79.68 ay iken, primer diabetes mellitus
g6zlenmeyen hastalarda ise 237.21 ay oldugu belirlenmistir.

Diyaliz tipine gore de sagkalm suresi farklihk gostermekte olup
(p=0.005), alt grup analizlerde pre-emptif transplantasyon yapilan hastalarin
sagkalim suresinin PD ve PD + HD diyalize giren hastalara gore daha yuksek,
sadece HD’ye giren hastalara gore ise daha kisa oldugu belirlenmistir. Ek
olarak alt grup analizler gergevesinde sadece HD’ye giren hastalarin sagkalim
suresinin ise sadece PD’ye giren hastalara gore daha uzun oldugu
saptanmisgtir.

Kan gruplari arasinda yapilan degerlendirme sonucunda sagkalim
suresinin farkhlik gdstermedigi belirlenirken (p=0.650), post-operatif birinci

haftada gecikmis greft fonksiyonu gbzlenen hastalarda ise sagkalim suresinin,
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gecikmis greft fonksiyonu goézlenmeyen hastalara gore daha kisa oldugu
belirlenmistir (p<0.001). gecikmis greft fonksiyonu gbézlenen hastalarda
ortalama sagkalim siresi 155.52 ay olarak belirlenirken, gecikmis greft
fonksiyonu gézlenmeyen hastalarda ise 243.86 olarak saptanmigtir.

Akut rejeksiyon gorulen hastalarda sagkalim suresinin daha kisa oldugu
goOrulmektedir (p<0.001). Akut rejeksiyon gerceklesen hastalarda ortalama
sagkalim suresi 132.74 ay iken, akut rejeksiyon gozlenmeyen hastalarda ise
238.12 ay diuzeyinde oldugu belirlenmigtir.

Nakil oncesinde immunsupresif kullanan hastalar ile kullanmayan
hastalar arasinda sagkalim suresinin farkhlik gostermedigi belirlenmistir
(p=0.093).

Tac kullanan hastalarda sagkalim suresinin daha kisa oldugu
belirlenmistir (p<0.001). Tac kullanan hastalarda ortalama sagkalim suresi
179.36 ay iken, Tac kullanmayan hastalarda ise 214.34 ay olarak
hesaplanmigtir. CsA kullanan hastalarda sagkalim siresinin daha uzun oldugu
belirlenmistir (p=0.009). CsA kullanan hastalarda ortalama sagkalim suresi
215.47 ay iken, CsA kullanmayan hastalarda ise 176.48 ay olarak
hesaplanmistir. MMF, EC-MPS ve diger immunsupresif ilaglarin kullanimina
gore sagkalim suresinin farkhlik gostermedigi belirlenmistir (p>0.05).
MMF+Tac+P kullanan hastalarda sagkalim suresinin daha kisa oldugu
belirlenmistir (p=0.035). MMF+Tac+P kullanan hastalarda ortalama sagkalim
suresi 167.22 ay iken, Tac kullanmayan hastalarda ise 225.88 ay olarak
hesaplanmigtir. EC-MPS+Tac+P ve MMF+CsA+P kullanimina gore ise
sagkalim suresinin farklilik géstermedigi saptanmistir (p>0.05). EC-MPS +CsA
+P kullanan hastalarda ise sagkalim stiresinin daha kisa oldugu belirlenmistir
(p=0.001). EC-MPS+CsA+P kullanan hastalarda ortalama sagkalim suresi
119.77 ay iken, kullanmayan hastalarda ise 238.91 ay olarak hesaplanmistir.
Diger immuUnsupresif rejim gruplarini kullanan ve kullanmayan hasta gruplari
arasinda ise sagkalim suresine gore fark bulunmamaktadir (p=0.100).

CMV o6ykusu gézlenen hastalarda sagkalim suresinin daha kisa oldugu
belirlenirken (130.01’e karsihk 239.74 ay; p<0.001); BKV o6ykusi gozlenen

hasta grubunda da sagkalim suresinin yine daha kisa oldugu saptanmistir
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(170.28’e karsilik 229.29 ay; p=0.038). Genel sagkalim suresinin HBV varhgi,
HCV varligi, sigara kullanimi ve alkol kullanimina gére farklilik géstermedigi
belirlenirken (p>0.05), egzersiz yapan hastalarda ise sagkalim suresinin daha
kisa oldugu gozlenmistir (p=0.005). Egzersiz yapan hasta grubunda ortalama
sagkalim suresi 185.88 ay iken egzersiz yapmayan hasta grubunda ise 226.95
ay duzeyinde oldugu gorulmustuar.

Karaciger hastaliginin siddetine gére de sagkalim suresinin farklihk
gosterdigi belirlenmigtir (p=0.001). Farkin ortaya c¢ikmasina neden olan
hastalik kategorisini belirlemeye yonelik alt grup analizlerde orta — ciddi
duzeyde karaciger rahatsizligi olan hastalarda ortalama sagkalim suresinin,
karaciger rahatsizligi bulunmayan hasta grubuna goére daha kisa oldugu
belirlenirken (p<0.05), hafif dizeyde karaciger rahatsizligi bulunan hasta
grubu ile karaciger rahatsizligi olmayan hastalar arasinda ve yine hafif
duzeyde karaciger rahatsizhidi bulunana hastalar ile orta - ciddi duzeyde
rahatsizliyi olan hastalar arasinda da yine sagkalim surelerinin farklilik
gOstermedigi belirlenmistir (p>0.05).

Endorgan hasari goézlenen hasta grubunda sagkalim slresinin
nonkomplike hasta grubuna gore daha kisa oldugu belirlenmistir (p<0.001).
Endorgan hasari gézlenen hasta grubunda ortalama sagkalim suresi 109.74
ay olarak belirlenirken, nonkomplike hasta grubunda bu suresinin 237.15 ay
duzeyinde oldugu saptanmigtir.

Kronik obstruktif akciger hastaligi, hemipleji, pre-operatif dénemde
dislipidemi, post-operatif donemde dislipidemi ve malignite gobzlenme
durumlarina gore ise sagkalim suresinin farkliik goéstermedigi belirlenmistir
(p>0.05). Aritmi gobzlenen hastalarda ise sagkalim suresinin, aritmi
g6zlenmeyen hasta grubuna gére daha kisa oldugu gortulmektedir (p=0.005).
Aritmi gozlenen hastalarda ortalama sagkalim slresi 126.86 ay olarak
belirlenirken, aritmi gdézlenmeyen hasta grubunda ise bu slrenin 235.99 ay
duzeyinde oldugu saptanmistir. Hastalarda kalp kapak hastaligi bulunmasinin
yasam suresi Uzerinde farkllik olusturmadigi belirlenmesine karsin (p=0.714),
hipertansiyon godzlenen hastalarda ise sagkalim suresinin hipertansiyon

gdzlenmeyen hastalara gore daha uzun oldugu belirlenmistir (p=0.030).
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Genel olarak diyabet goézlenen (p=0.008), pre-operatif dénemde
diyabet gozlenen (p<0.001) ve post-operatif donemde diyabet gozlenen
hastalarda (p=0.008) ise diyabet gbzlenmeyen hastalara gore sagkalim
surelerinin daha kisa oldugu belirlenmistir. Miyokart infarktistu gegiren ve
gecirmeyen hasta gruplari arasinda sagkalim surelerinin farklilik gostermedigi
belirlenirken (p=0.075), periferik hatalik gézlenen hastalarda ise sagkalim
suresinin daha kisa oldugu saptanmistir (p<0.001). Periferik gozlenen
hastalarda ortalama sagkalim slresi 88.47 ay iken, periferik hastalik
g6zlenmeyen hastalarda ise 234.57 duzeyinde oldugu belirlenmistir.

Genel olarak goézlenen ve gézlenmeyen hastalar arasinda sagkalim
suresinin farklilik géstermedigi belirlenirken (p=0.057); pre-operatif koroner
arter hastaligi gozlenen hastalarda, ayni donemde koroner arter hastaligi
gOzlenemeyen hastalara gobre sagkalim sdresinin daha kisa oldugu
saptanmistir (p=0.006). Pre-operatif koroner arter hastaligi gdézlenen hastalar
icin ortalama sagkalim surtesi 97.68 ay ve ayni donemde koroner arter
hastaligi gdozlenmeyen hastalar icin ise 235.16 ay olarak belirlenmistir. Post-
operatif donemde koroner arter hastaligi gozlenen ve gézlenmeyen hastalar
arasinda ise sagkalim suresinin farklihk gostermedigi belirlenmistir (p=0.978).
Genel olarak konjestif kalp yetmezligi gozlenen hastalarda da sagkalim
suresinin daha kisa seyrettigi belirlenmis olup (104.91’e karsilik 234.42 ay;
p=0.014); pre-operatif ve post-operatif donemde konjestif kalp yetmezIigi
g6zlenmesi durumunda ise sagkalim suresinde farkllasma olusmadigi
belirlenmistir (p=0.089 ve p=0.163).

Genel olarak serebrovaskiler olay gbzlenen hastalarda,
serebrovaskuler olay gbzlenmeyen hastalara gore sagkalim suresinin daha
kisa oldugu saptanirken (134.39'a karsilik 236.12 ay; p=0.004), yine pre-
operatif ddbnemde serebrovaskuler olay gézlenen hastalarda da ayni ddénemde
serebrovaskuler olay gozlenmeyen hastalar gore sagkalim suresinin daha kisa
oldugu belirlenmigtir (70.75’e karsilik 233.60 ay; p=0.006). Buna karsin post-
operatif donemde serebrovaskuller olay gelisen ve serebrovaskuler olay
g6zlenmeyen hasta gruplari arasinda ise sagkalim suresinin farkhlik

gostermedigi belirlenmigtir (p=0.083).
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Pre-operatif déonemde diyabet ve koroner arter hastaliginin birlikte
goruldugu hastalarda da sagkalim suresinin daha kisa seyrettigi belirlenmigstir
(93.61’e karsilik 239.42 ay; p<0.001). Post-operatif donemde periferik arter
hastaligi gozlenen hastalarda da sagkalim siresinin daha kisa oldugu
belirlenmistir. Bu donemde periferik arter hastaligi gozlenen hasta grubu icin
ortalama sagkalim suresi 93.97 ay olarak belirlenmis olup, periferik arter
hastaligi gozlenmeyen hastalarda ise bu surenin 233.93 ay duzeyinde oldugu

saptanmistir (p=0.007).

Hasta Sagkalimini Etkileyen Risk Faktorlerinin Analizi

Mortalite Uzerinde etkili oldugu dusunulen risk faktorlerini belirlemek
amaciyla galismada tek degiskenli analizler ile belirlenen degiskenler dncelikle
tek degiskenli Cox regresyon analizi ile incelenmis ve analiz sonrasinda
p<0.25 kriterini saglayan degiskenler ise cok degiskenli Cox regresyon
modeline dahil edilmigtir. Ilgili degiskenlerin Cox regresyon analizi ile analizi
sonrasinda p<0.25 kriterini saglayan degiskenler cinsiyet, verici tipi, verici yasi
(y1l), primer etiyoloji, primer diabetes mellitus varligi, nakil yasi, diyaliz suresi,
diyaliz tipi, soguk iskemi slresi, gecikmis greft fonksiyonu varligi, akut
rejeksiyon oOykusu, nakil oncesi immunsupresif kullanimi, MMF+Tac+P
kullanimi, EC-MPS+Tac+P kullanimi, EC-MPS+CsA+P kullanimi, diger
immansupresif rejim kombinasyonlarini  kullanimi, Tac kullanimi, CsA
kullanimi, MMF kullanimi, EC-MPS kullanimi, AZA kullanimi, CMV 6ykusu
varligi, BKV dykusu varhgi, HBV varligi, HCV varligi, egzersiz yapma durumu,
karaciger hastaligi varhgi, diyabete bagli endorgan varligi, hemipleji varligi,
aritmi varligi, kalp kapak hastaligi varligi, hipertansiyon varligi, diyabet varligi,
pre-operatif diyabet varligi, post-operatif diyabet varligi, nakil dncesi KV olay
gelisimi, pre-operatif periferik arter hastaligi varligi, post-operatif periferik arter
hastaligi varli§i, pre-operatif koroner arter hastaligi varligi, post-operatif
koroner arter hastaligi varligi, nakil sonrasi KV olay varligi, diyabet & post-

operatif koroner arter hastaligi varligi, miyokart infarktiist varhgi, pre-operatif
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konjestif kalp yetmezIigi varligi, post-operatif konjestif kalp yetmezligi varligi,
pre-operatif serebrovaskuler olay varligi, post-operatif serebrovaskiler olay
varligi, kreatinin 1. yil dlgimunun pre-operatif degerine goére degisim miktari,
eGFR 1. yil élcimUndn pre-operatif degerine gbére degisim miktari, nakil
Oncesi Framingham skoru, nakil éncesi SCORE kodlama, nakil 1. yil
Framingham skoru, ilk yil SCORE kodlama, nakil éncesi CKi olarak belirlenmis
ve degisken se¢im yontemi olarak ileriye dogru se¢im yontemi benimsenmis

olup, final adimina ait analiz sonuglari Tablo 12'de raporlanmistir.

Tablo 12: Mortalite Gizerine etki eden risk faktorleri

.. S %95 (GA)

Faktor Wald p-degeri HR Alt  Ust
Diyaliz Siiresi (ay) 11.96 0.001 1.01 1 1.02
HCV 3.23 0.072 0.14 0.02 1.20
Nakil Oncesi SCORE
<1(ref.kat.) - - 1 - -
<4 5.41 0.020 235 1.14 4.83
5-10 0.15 0.699 1.17 0.38 4.25
>10 4.79 0.029 390 1.15 13.18

Nakil Oncesi Charlson
Komorbidite Indeks Puani 2285 <0.001 1.73 1.38 2.16
HR: Hazard Orani, GA: Gliven aralidi, Ref. Kat.: Referans kategori.

Analiz sonucunda final adiminda elde edilen ¢ok degiskenli Cox
regresyon modeli anlamli olarak bulunmustur (p<0.001). Final adiminda
modelde yer alan degigkenler incelendiginde diyaliz suresinde gozlenecek
olan bir birimlik artisin mortalite riskini 1.01 kat arttirdigi belirlenmigtir. HCV
varhginin mortalite Gzerinde etkili olmadigi1 saptanmigstir. Nakil 6ncesi SCORE
degeri icin SCORE degeri <1 kategorisi referans kategori olarak kabul
edildiginde, skor dederi <4 olan hastalarin referans kategorideki hastalara gore
mortalite riskinin 2.35 kat daha fazla oldugu, nakil dncesi skoru >10 hastalarda
ise bu riskin 3.90 kat daha fazla oldugu belirlenmistir. Nakil dncesi hesaplanan
Charlson puaninda gdézlenecek 1 birimlik artisin ise mortalite riskini 1.73 kat

arttirdigi belirlenmistir.
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Greft Sagkalimi Analizi

Tablo 13: Greft sagkalim suresinin karsilastirilmasina yonelik analizler

500 Risk attindald Olii Genel Sagkalm . ..

- (%)&y Sayisi (%)Y Siiresi (Ay) p-degeri
Nakil Oncesi KV olay
Geligimi
Var 78(%13.02) 26(%33.33) 81.9045.93 <0.001
Yok 521(%86.98) 129(%24.76) 196.07+5.98 )
Nakil Sonrasi KV olay
Geligimi
Var 88(%14.69) 38(%43.18) 116.48+7.99 0.001
Yok 511(%85.31) 117(%22.9) 198.40+6.29 )
Donor Tipi
Canli 247(%41.24) 47(%19.03) 208.79+8.51 0.001
Kadavra 352(%58.76) 108(%30.68) 135.11+4.64 )
Cinsiyet
Kadin 264(%44.07) 55(%20.83) 155.89+4.81 0.004
Erkek 335(%55.93) 100(%29.85) 175.3848.15 )
Primer diyabet
Var 35(%5.84) 18(%51.43) 73.05+8.07 <0.001
Yok 564(%94.16) 137(%24.29) 195.84+5.89 )
Diyaliz Tipi
PREEMPTIF 78(%13.02) 11(%14.10) 137.68+8.20
HD 378(%63.11) 87(%23.02) 201.38+6.97 0.020
PD 75(%12.52) 26(%34.67) 128.86+8.89 )
HD+PD 68(%11.35) 28(%41.18) 119.51+£10.07
Kan Grubu
0+ 1 73(%28.88) 46(%26.59) 138.59+6.85
0- 20(%3.34) 6(%30) 114.90+15.09
A+ 230(%38.40) 57(%24.78) 144.01+5.72
A- 22(%3.67) 6(%27.27) 139.83+16.10 0877
B+ 87(%15) 22(%25.29) 151.62+8.28 '
B- 18(%3) 4(%22.22 152.52+15.34
AB+ 45(%8) 13(%28.89) 163.72+24.08
AB- 4(%1) 1(%25) 95.60+17.63
Gecikmis Greft
Fonksiyonu
Var 201(%33.56) 68(%33.83) 132.34+6.29 <0.001
Yok 398(%66.44) 87(%21.86) 198.46+7.20 )
Everolimus
Var 28(%4.67) 9(%32.14) 137.72+11.25 0.792
Yok 571(%95.33) 146(%25.57) 191.47+5.99 )

&: n=599 Kisi igerisindeki sayi ve oran olarak verilmistir, ¥: risk altindaki hasta sayisi
icerisindeki sayi ve oran olarak verilmistir.

Greft sagkalim stiresi ortalamazxstandart hata olarak verilmigtir.

e: Log-rank testi.
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Tablo 13 (devam): Greft sagkalim suresinin karsilastirilmasina yonelik

analizler
Risk altindaki - -
n=599 hast(a;\,:;?ym Sayg:u(%)w GeSrIS.!eSS?g(jX;;|m p-degeri®

Akut Rejeksiyon

Oykiisii

Var 106(%17.7) 41(%38.68)  100.05+8.68 <0.001
Yok 493(%82.3)  114(%23.12) 200.0846.12 )
Nakil 6ncesi

immiinsiipresif

Var 50(%8.35) 9(%18) 130.71+8.48 0496
Yok 549(%91.65) 146(%26.59) 189.96+5.99 '
Tac

Var 371(%61.94) 67(%18.06) 156.46+4.46 <0.001
Yok 228(%38.06) 88(%38.6) 166.2949.11 )
CsA

Var 195(%32.55) 70(%35.9)  168.93+10.50 0.013
Yok 404(%67.45)  85(%21.04) 151.8814.29 )
MMF

Var 203(%33.89) 56(%27.59) 147.99+5.40 0.461
Yok 396(%66.11) 99(%25) 186.76+8.53 '
EC-MPS

Var 341(%56.93) 85(%24.93) 135.93+4.53 0.671
Yok 258(%43.07)  70(%27.13)  192.64+8.19 ’
AZA

Var 32(%5.34) 0 - i
Yok 567(%94.66) 155(%27.34) 142.98+3.59
MMF+Tac+P

Var 125(%20.87) 27(%21.6) 156.21+6.82 0.093
Yok 474(%79.13) 128(%27) 183.25+7.13 '
EC-MPS+Tac+P

Var 213(%35.56) 36(%16.9) 137.9315.21 0.046
Yok 386(%64.44) 119(%30.83) 184.69+6.76 )
MMF+CsA+P

Var 68(%11.35) 26(%38.24)  133.2249.16 0.231
Yok 531(%88.65) 129(%24.29) 195.92+6.14 ’
EC-MPS+CsA+P

Var 115(%19.2) 44(%38.26)  103.13+5.49 0.006
Yok 484(%80.8) 111(%22.93) 196.8816.47 ’
Diger

immiinsiipresif

Rejim

Kombinasyonlari

Var 68(%11.35) 12(%17.65) 215.10£15.39 0.051
Yok 531(%88.65) 143(%26.93) 142.74+3.78 :
CMV Oykiisii

Var 115(%19.2) 44(%38.26)  108.36+6.43 <0.001
Yok 484(%80.8) 111(%22.93) 200.20+6.24 )

§: n=599 kisi igerisindeki sayi ve oran olarak verilmistir. ¥: risk altindaki hasta sayisi igerisindeki sayi ve

oran olarak verilmigtir.

Greft sagkalim stiresi ortalamaztstandart hata olarak verilmistir. e: Log-rank testi
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Tablo 13 (devam): Greft sagkalim suresinin karsilastiriimasina yonelik

analizler
Risk altindaki - -
_ Oli Genel Sagkalim Lo
n=o99 hast(a;l%s)&a yist Sayisi (%)Y Siiresi (Ay) p-degeri

BKV Oykiisil

Var 97(%16.19) 15(%15.46) 149.66+7.45 0108
Yok 502(%83.81) 140(%27.89) 188.12+6.13 )
HBV

Var 22(%3.67) 6(%27.27) 114.23+12.20 0699
Yok 577(%96.33) 149(%25.82) 191.32+5.90 )
HCV

Var 26(%4.34) 6(%23.08) 121.36+12.73 0.920
Yok 573(%95.66) 149(%26) 190.63+5.91 ’
Sigara Kullanimi

Var 148(%24.71) 46(%31.08) 128.93+7.58 0.030
Yok 451(%75.29) 109(%24.17) 198.87+6.42 )
Alkol Kullanimi

Var 15(%2.5) 3(%20) 95.4419.04 0.879
Yok 584(%97.5) 152(%26.03) 191.01+5.85 )
Egzersiz

Var 97(%16.19) 9(%9.28) 172.89+6.77 <0.001
Yok 502(%83.81) 146(%29.08) 182.55+6.39 )
Karaciger Hastaligi

Hafif 43(%7.18) 11(%25.80) 119.31+9.61

Orta Ciddi 4(%0.67) 4(%100) 62.57+34.62 0.004
Yok 552(%92.15) 140(%25.36) 193.21+5.95

Diyabete Bagh

Endorgan

Nonkomplike 560(%93.49) 136(%24.29) 195.96+5.92 <0.001
Endorgan Hasari 39(%6.51) 19(%48.72) 89.041£11.50 )
Hemipleji

Var 19(%3.17) 8(%42.11) 118.90+16.74 0072
Yok 580(%96.83) 147(%25.34) 192.33+5.89 )
Dislipidemi

Var 366(%61.1) 106(%28.96) 185.62+7.21 0157
Yok 233(%38.9) 49(%21.03) 149.89+5.56 ’
Malignite

Var 25(%4.17) 6(%24) 203.204£24.23 0.464
Yok 574(%95.83) 149(%25.96) 144.66+3.60 )

&: n=599 kisi igerisindeki sayi ve oran olarak verilmistir. ¥: risk altindaki hasta sayisi

icerisindeki sayi ve oran olarak verilmistir.
Greft sagkalim sliresi ortalamaztstandart hata olarak verilmistir.

e: Log-rank testi.
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Tablo 13 (devam): Greft sagkalim suresinin karsilastirilmasina yonelik

analizler
Risk altindaki - -
n=599 hast(i/s;?ym Sayg:u(%)w GeSrIS.!eSS?g(jX;;|m p-degeri®

Aritmi

Var 36(%6.01) 11(%30.56) 122.92+12.22 0.454
Yok 563(%93.99) 144(%25.58) 192.25+5.97 '
Kalp Kapak

Hastalig:

Var 24(%4.01) 10(%41.67) 119.22+12.05 0317
Yok 575(%95.99) 145(%25.22) 192.42+5.98 '
Hipertansiyon

Var 104(%52.26) 143(%137.5) 181.3216.56 0.001
Yok 95(%47.74) 12(%12.63)  170.25+6.46 ’
Diabetes mellitus

Var 150(%25.04) 51(%34) 128.70+7.11 0.014
Yok 449(%74.96) 104(%23.16) 198.6016.65 )
Pre-operatif

diyabet

Var 46(%7.68) 23(%50) 75.89+5.93 <0.001
Yok 553(%92.32) 132(%23.87) 197.10+5.93 )
Post-operatif

diyabet

Var 150(%25.04) 51(%34) 128.70+7.11 0.014
Yok 449(%74.96) 104(%23.16) 198.6016.64 ’
Myokard infarktiisii

Var 68(%11.35) 26(%38.24) 113.38+10.04 0.006
Yok 531(%88.65) 129(%24.29) 195.56+6.12 )
Pre-operatif

Koroner Arter

Hastalig

Var 60(%10.02) 20(%33.33) 80.5316.73 0.001
Yok 539(%89.98) 135(%25.05) 194.99+5.94 ’
Post-operatif

Koroner Arter

Hastalig

Var 52(%8.68) 22(%42.31) 116.15+£10.40 0.020
Yok 547(%91.32) 133(%24.31) 197.79+6.10 ’
Pre-operatif

Konjestif Kalp

Yetmezligi

Var 18(%3.01) 7(%38.89) 74.68+9.58 0.018
Yok 581(%96.99) 148(%25.47) 192.23+5.85 )
Post-operatif

Konjestif Kalp

Yetmezligi

Var 6(%1) 5(%83.33) 64.43+£19.76 <0.001
Yok 593(%99) 150(%25.3)  192.76+5.81 )

§: n=599 kisi igerisindeki sayi ve oran olarak verilmistir. ¥: risk altindaki hasta sayisi igerisindeki sayi ve

oran olarak verilmistir.

Greft sagkalim stiresi ortalamazstandart hata olarak verilmistir. e: Log-rank testi.
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Tablo 13 (devam)
analizler

: Greft sagkalim siresinin karsilastirilmasina yoénelik

Risk altindaki

n=599 haSt(?,:)?yISI Saygllu(%)‘l' Ge;f:ei??xsl)lm p-degeri®
Pre-operatif
Serebrovaskiiler
Olay
Var 12(%2) 4(%33,33) 70.75+9.07 0182
Yok 587(%98) 151(%25.72) 191.60+5.84 '
Post-operatif
Serebrovaskiiler
Olay
Var 27(%4.51) 11(%40.74) 123.09+£13.71 0.230
Yok 572(%95.49) 144(%25.17) 192.5115.95 ’
Diyabet & Post-
operatif Koroner
Arter Hastalig
Var 22(%3.67) 9(%40.91) 107.16+£15.09 0.137
Yok 577(%96.33) 146(%25.3) 192.3615.91 ’
Pre-operatif
Periferik Arter
Hastaligi
Var 5(%0.83) 3(%60) 43.85+16.35 0.005
Yok 594(%99.17) 152(%25.59) 191.6715.82 )
Post-operatif
Periferik Arter
Hastalig
Var 9(%1.5) 5(%55.56) 86.86+13.83 0.070
Yok 590(%98.5) 150(%25.42) 192.1345.85 )

§: n=599 kisi igerisindeki sayi ve oran olarak verilmistir, ¥: risk altindaki hasta sayisi igerisindeki sayi ve

oran olarak verilmigtir.

Greft sagkalim sliresi ortalamazstandart hata olarak verilmistir.

e: Log-rank testi.

Nakil dncesi KV olay gelisen hasta grubunda greft sagkalim sdresinin
daha kisa oldugu belirlenmistir (p<0.001). Nakil 6éncesi KV olay geligimi
gOzlenen grupta ortalama greft sagkalim siresi 81.90 ay ve KV olay gelisimi
g6zlenmeyen grupta ise 196.07 ay olarak belirlenmistir. Nakil sonrasi KV olay
gelisen hasta grubunda greft sagkalim suresinin daha kisa oldugu
belirlenmistir (p=0.001). Nakil sonrasi KV olay gelisimi gdzlenen grupta

ortalama greft sagkalim suresi 116.48 ay ve KV olay gelisimi gozlenmeyen

grupta ise 198.40 ay olarak belirlenmistir.

Donoér tipine gore de greft sagkalim sdresinin farkhlik gdsterdigi
belirlenmis olup, kadavradan nakil yapilan hastalarin greft sagkalim surelerinin
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daha kisa oldugu saptanmigtir (p=0.001). Kadavradan nakil yapilan hastalarda
ortalama greft sagkalim slresi 135.11 ay ve canli vericiden nakil yapilan
hastalarda ise 208.79 ay oldugu belirlenmistir.

Cinsiyete gore greft sagkalim suresinin farkhlik goésterdigi gorulmekle
birlikte (p=0.004), erkeklerde ortalama greft sagkalim suresinin kadinlara goére
daha uzun oldugu belirlenmistir. Ortalama greft sagkalim suresi kadinlar igin
155.89 ay iken erkekler igin 175.38 ay olarak hesaplanmistir.

Primer diyabet gdzlenen hastalarda greft sagkalim suresinin daha kisa
oldugu belirlenmistir (p<0.001). Primer diyabet gézlenen hastalarda ortalama
greft sagkalim siresi 73.05 ay iken, primer diyabet gézlenmeyen hastalarda
ise 195.84 ay oldugu belirlenmistir.

Diyaliz tipine gore de greft sagkalim suresi farkllik géstermekte olup
(p=0.020), alt grup analizlerde pre-emptif transplantasyon yapilan ve HD’ye
giren hastalarin greft sagkalim suresinin PD + HD diyalize giren hastalara gore
daha uzun, oldugu belirlenmistir.

Kan gruplari arasinda yapilan degerlendirme sonucunda greft sagkalim
suresinin farkhlik gostermedigi belirlenirken (p=0.650), post-operatif birinci
haftada gecikmis greft fonksiyonu goézlenen hastalarda ise greft sagkalim
suresinin, gecikmis greft fonksiyonu gézlenmeyen hastalara gére daha kisa
oldugu belirlenmigtir (p<0.001). Gecikmis greft fonksiyonu goézlenen
hastalarda ortalama greft sagkalim suresi 132.34 ay olarak belirlenirken,
gecikmis greft fonksiyonu goézlenmeyen hastalarda ise 198.46 ay olarak
saptanmigtir. Everolimus kullanan ve kullanmayan hasta gruplar
arasinda greft sagkalim suresine gore farkhlik bulunmadigi belirlenmistir
(p=0.792). Akut rejeksiyon gorilen hastalarda greft sagkalim suresinin daha
kisa oldugu goérulmektedir (p<0.001). Akut rejeksiyon gergeklesen hastalarda
ortalama greft sagkalim siresi 100.05 ay iken, akut rejeksiyon gdézlenmeyen
hastalarda ise 200.08 ay duzeyinde oldugu belirlenmistir.

Nakil éncesinde immunsupresif kullanan hastalar ile kullanmayan
hastalar arasinda greft sagkalim suresinin farklilk gostermedigi belirlenmigstir
(p=0.426). Tac kullanan hastalarda greft sagkalim siresinin daha kisa oldugu
belirlenmistir (p<0.001). Tac kullanan hastalarda ortalama greft sagkalim
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suresi 156.46 ay iken, Tac kullanmayan hastalarda ise 166.29 ay olarak
hesaplanmigstir. CsA kullanan hastalarda greft sagkalim siresinin daha uzun
oldugu belirlenmistir (p=0.013). CsA kullanan hastalarda ortalama greft
sagkalm suresi 168.93 ay iken, CsA kullanmayan hastalarda ise 151.88 ay
olarak hesaplanmigtir. MMF ve EC-MPS kullanimina gdre greft sagkalim
suresinin farklilhk géstermedigi belirlenmistir (p>0.05). AZA kullaniminin greft
sagkalimi Uzerinde farklilik olusturup olusturmadigina yonelik analizler veri
sayisinin  istatistiksel analiz  igin  yeterli olmamasindan  oturd
gerceklestirilememistir.

MMF+Tac+P kullanimina gore greft sagkalim surtesinin farklilik gostermedigi
belirlenmistir (p=0.093). EC-MPS+Tac+P kullanan hastalarda greft sagkalim
suresinin daha kisa oldugu saptanmistir (p=0.046). EC-MPS+Tac+P kullanan
hasta grubunda ortalama greft sagkalim stresi 137.93 ay iken EC-
MPS+Tac+P kullanmayan hasta grubunda bu slrenin 137.93 ay oldugu
belirlenmistir. MMF+CsA+P kullanimina gore ise greft sagkalim siresinin
farklihk goéstermedigi saptanmistir (p=0.231). EC-MPS+CsA+P kullanan
hastalarda ise greft sagkalim suresinin daha kisa oldugu belirlenmigtir
(p=0.006). EC-MPS+CsA+P kullanan hastalarda ortalama greft sagkalim
suresi 103.13 ay iken, kullanmayan hastalarda ise 195.92 ay olarak
hesaplanmigtir. Diger immunsipresif ajan rejimlerini kullanan ve kullanmayan
hasta gruplari arasinda ise greft sagkalim siresine goére fark bulunmamaktadir
(p=0.051).

CMV oykusu gozlenen hastalarda greft sagkalim suresinin daha kisa
oldugu belirlenirken (108.36’ya karsilik 142.34 ay; p<0.001); BKV OykusU
varhginin greft sagkalim suresi Uzerinde farklilk olusturmadigi goérilmustir
(p=0.108). Greft greft sagkalim stresinin HBV varligi, HCV varligi ve alkol
kullanimina gore farklilik gostermedigi belirlenirken (p>0.05), sigara kullanan
hastalarda greft sagkalim suresinin daha kisa oldugu saptanmistir (128.93’e
karsilik 198.87 ay; p=0.030). Ek olarak egzersiz yapan hastalarda da greft
sagkalim suresinin daha kisa oldugu gozlenmigtir (p<0.001). Egzersiz yapan
hasta grubunda ortalama greft sagkalim slresi 172.89 ay iken egzersiz
yapmayan hasta grubunda ise 182.55 ay diuzeyinde oldugu gorulmustar.
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Karaciger hastaliginin siddetine goére de greft sagkalim siresinin
farkhlik gosterdigi belirlenmigtir (p=0.004). Farkin ortaya ¢ikmasina neden
olan hastalik kategorisini belirlemeye yonelik alt grup analizlerde orta — ciddi
dizeyde karaciger rahatsizligi olan hastalarda ortalama greft sagkalim
suresinin, karaciger rahatsizligi bulunmayan ve hafif dizeyde karaciger
hastaligi bulunan hastalara gore daha kisa oldugu belirlenmistir (p<0.05), hafif
duzeyde karaciger rahatsizligi bulunan hasta grubu ile karaciger rahatsizligi
olmayan hastalar arasinda greft sagkalim suirelerinin farklihk goéstermedigi
saptanmistir (p>0.05).

Endorgan hasari gézlenen hasta grubunda greft sagkalim suresinin
nonkoplike hasta grubuna gére daha kisa oldugu belirlenmigtir (p<0.001).
Endorgan hasari gézlenen hasta grubunda ortalama greft sagkalim suresi
89.04 ay olarak belirlenirken, nonkomplike hasta grubunda bu siresinin
195.96 ay duzeyinde oldugu saptanmistir.

Hemipleji, dislipidemi ve malignite gézlenme durumlarina gore ise greft
sagkalim suresinin farkhlik gdstermedigi belirlenmigtir (p>0.05). Aritmi ve kalp
kapak hastaligi gézlenme durumunun greft sagkalim suresi Uzerinde farkhlik
olusturmadigi belirlenmistir (p=0.454 ve p=0.317). Hipertansiyon gozlenen
hastalarda greft sagkalim suresinin hipertansiyon gézlenmeyen hasta grubuna
gore daha uzun oldugu belirlenmistir (181.32’ye karsilik 170.25 ay; p=0.001).
Genel olarak diyabet gozlenen (p=0.014), pre-operatif donemde diyabet
g6zlenen (p<0.001) ve post-operatif donemde diyabet gézlenen hastalarda
(p=0.014) ise diyabet gdozlenmeyen hastalara gore greft sagkalim surelerinin
daha kisa oldugu belirlenmistir. Miyokart infarktlsu gegiren ve gegirmeyen
hasta gruplarn arasinda greft sagkalim surelerinin farklihk gdsterdigi
belirlenirken (p=0.006), miyokart infarktlisii geciren hastalarda ortalama greft
sagkalim suresinin 113.38 ay, miyokart infarktlisi gecirmeyen hasta grubunda
ise 195.56 ay oldugu gozlenmistir. Pre-operatif dénemde koroner arter
hastaliyi gozlenen ve gbézlenmeyen hastalar arasinda da greft sagkalim
suresinin farkliik gosterdigi belirlenmis (p=0.001), pre-operatif dénemde
koroner arter hastaligi gézlenen hastalar icin ortalama greft sagkalim suresi

80.53 ay ve ayni donemde koroner arter hastaligi gézlenmeyen hastalar igin
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ise 194.99 ay olarak belirlenmigtir. Post-operatif donemde de koroner arter
hastaligi gézlenen ve gézlenmeyen hastalar arasinda ise greft sagkalim suresi
farklihk gdstermekteydi (p<0.001). Post-operatif dénemde koroner arter
hastaligi gézlenen hastalar i¢in ortalama greft sagkalim siresi 64.43 ay ve
ayni donemde koroner arter hastaligi goézlenmeyen hastalar igin ise 192.76 ay
olarak belirlenmigtir. Genel olarak konjestif kalp yetmezligi gdzlenen
hastalarda da greft sagkalim slresinin daha kisa seyrettigi belirlenmis olup
(104.91’e karsilik 234.42 ay; p=0.014); pre-operatif ve post-operatif ddnemde
konjestif kalp yetmezIligi gdzlenmesi durumunda ise greft sagkalim suresinde
farklilagsma olusmadigi belirlenmistir (p=0.089 ve p=0.163). Pre-operatif ve
post-operatif donemlerde serebrovaskuiler olay gdzlenen ve gdzlenmeyen
hasta gruplari arasinda greft sagkalim sureleri farkliik gdstermemekteydi
(p=0.182 ve p=0.230). Benzer sekilde diyabet ve post-operatif donemde
koroner arter hastaligi goézlenen hastalar ve bu hastaliklarin birlikte
g6zlenmedigi hastalar da greft sagkallm sidresine goére farklilik
gostermemekteydi (p=0.137). Pre-operatif donemde periferik arter hastaligi
gOzlenen hastalarda greft sagkalim slresinin saha kisa oldugu belirlenmigstir
(p=0.005). Bu donemde periferik arter hastaligi gozlenen hasta grubu igin
ortalama greft sagkalim suresi 43.85 ay olarak belirlenmis olup, periferik arter
hastaligi gozlenmeyen hastalarda ise bu surenin 191.67 ay duzeyinde oldugu
saptanmistir. Post-operatif donemde periferik arter hastaliyi gézlenen ve
g6zlenmeyen hastalar arasinda ise greft sagkalim suresine goére farklilik
bulunmamaktaydi (p=0.070).

Greft Sagkalimini Etkileyen Risk Faktorlerinin Analizi

Greft kaybi Gizerinde etkili oldugu dustnulen risk faktorlerini belirlemek
amaciyla ¢alismada tek degiskenli analizler ile belirlenen degiskenler 6ncelikle
tek degiskenli Cox regresyon analizi ile incelenmis ve analiz sonrasinda
p<0.25 kriterini saglayan degiskenler ise c¢ok degiskenli Cox regresyon
modeline dahil edilmigtir. Ilgili degiskenlerin Cox regresyon analizi ile analizi

sonrasinda p<0.25 kriterini saglayan degiskenler cinsiyet, verici tipi, verici yasi
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(yil), primer etiyoloji, primer diyabet varligi, nakil yasi, diyaliz suresi, diyaliz tipi,
soguk iskemi suresi, Post-operatif ilk hafta gecikmis greft fonksiyonu varhgi,
akut rejeksiyon 6ykusu, MMF+Tac+P kullanimi, EC-MPS+Tac+P kullanimi,
EC-MPS+CsA+P kullanimi, diger immunsupresif rejim kullanimi, Tac
kullanimi, CsA kullanimi, AZA kullanimi, everolimus kullanimi, CMV 6ykusu
varligi, BKV 0ykusu varhgi, sigara kullanimi, egzersiz yapma durumu,
karaciger hastaligi varhgi, diyabete bagli endorgan varligi, hemipleji varligi,
dislipidemi varligi, hipertansiyon varligi, diyabe varligi, pre-operatif diyabet
varligi, Post-operatif diyabet varligi, nakil dncesi KV olay gelisimi, nakil sonrasi
KV olay varligi, diyabet & post-operatif koroner arter hastaligi varligi, miyokart
infarktisU varligi, pre-operatif periferik arter hastahdi varligi, post-operatif
periferik arter hastalidi varligi, pre-operatif koroner arter hastaligi varligi, pre-
operatif konjestif kalp yetmezIigi varligi, post-operatif konjestif kalp yetmezligi
varhigi, pre-operatif serebrovaskuler olay varhgi, post-operatif serebrovaskuler
olay varhgi, nakil 6ncesi Famingham skoru, nakil dncesi SCORE kodlama, ilk
yil SCORE kodlama, kreatinin 1. yil 6lgimUnidn pre-operatif degerine goére
degisim miktari ve nakil éncesi CKi skoru olarak belirlenmis ve degisken
secim yontemi olarak ileriye dogru segim yontemi benimsenmis olup, final

adimina ait analiz sonuglari Tablo 14’te raporlanmistir.

Tablo 14: Greft kaybi Gzerine etki eden risk faktorleri

. o %95 (GA)
Faktor Wald p-degeri HR Alt Ust
Verici Yasi (yil) 8.87 0.003 1.02 1.01 1.04
Post-operatif konjestif kalp
yetmezligi varhg: 9.68 0.002 5.05 1.82 14.01

Nakil Oncesi Charlson
Komorbidite indeksi Skoru 33.75 <0.001 1.45 1.28 1.64
HR: Hazard Orani, GA: Giiven araliji.

Analiz sonucunda final adiminda elde edilen ¢ok degiskenli Cox
regresyon modeli anlamli olarak bulunmustur (p<0.001). Final adiminda
modelde yer alan degiskenler incelendiginde verici yaginda gdzlenecek olan
bir birimlik artisin greft kaybi riskini 1.02 kat arttirdigi belirlenmistir. Post-

operatif konjestif kalp yetmezligi varliginin da greft kaybi zerinde etkili oldugu
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saptanmis; Pre-operatif donemde hastada konjestif kalp yetmezligi
g6zlenmesi durumunda greft de kayip goézlenmesi riskinin 5.05 kat artacagi
belirlenmistir. ilk vizit degerlendirmesi sonucunda hesaplanan Charlson
puaninda gozlenecek 1 birimlik artisin ise greft kaybi riskini 1.45 kat arttirdigi

belirlenmistir
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TARTISMA VE SONUG

Son dénem bdbrek hastalarinda; bdbrek transplantasyonu yasam
kalitesi ve sagkalim diyaliz ile kiyaslandiginda daha optimal bir tedavidir. KV
hastalik orani, genel populasyon ile kiyaslandiginda cesitli ¢alismalarda,
duzenli HD hastalarinda 10-20 kat arttigi gorulmustar. Basarili bir transplant
KV hastalik yidkl bdbrek transplanti sonrasinda azalmis olsa da; renal
transplant alicilarinda yillik %3.5-5 arasinda KV olay gorulebilmekle birlikte, bu
hasta sagkalimi, greft kaybi ve dnemli bir morbidite sebebidir (17, 118).

Galismamizda Transplant polikliniginde takip edilen 599 hastamizin 88
tanesinde nakil sonrasi KV hastalik gecirdigini saptadik. KV hastalik gecirmek
icin primer sonlanim noktasi; alicilarin nakil sonrasi periferik arter hastalgi,
koroner arter hastaligi, konjestif kalp yetmezligi gegirmesi ve serebrovaskuiler
olay olarak belirledik. Nakil sonrasi 52 hastada koroner arter hastaligi, 6
hastada konjestif kalp yetmezligi, 27 hastada serebrovaskliler olay, 9 hastada
periferik arter hastaligi gozlendi.

Literatirde bobrek nakli hastalarinda post-transplant KV hastalik
gecirme ile iligkili risk faktorleri ve sagkalimi etkileyen faktorleri inceleyen bir
¢cok galisma mevcuttur. An ve ark.’nin (119) Kore’de 2902 renal transplant
alicisi hasta ile yapilan kohort ¢calismasinda da yas ortancasi 42.0 (%59.4’u
erkek) olarak saptanmistir. Schaenman ve ark.’nin (23) Amerika’da 3105 renal
transplant hastasi ile yapilmis bir galismada %57 hasta 45 yas altinda
saptanmig, yine hastalarin  %59unu erkek hastalar olusturmustur.
Calismamizda; 599 hastanin medyan yasi 48.66 (minimum: 22, maksimum:
81), yas ortalamasini ise 48.48 olarak saptadik. Literatlrde rapor edilen gesitli
calismalarda (63, 120, 121), yas bagimsiz bir risk faktort olarak saptanmistir.
Calismamizda nakil sonrasi KV olay gelisimi gozlenen grupta medyan yas
56.39 yil, nakil sonrasi KV olay gelisimi gdézlenmeyen grupta ise 47.55 yil
olarak gbzlendi. Nakil sonrasi KV olay gelisimi gézlenen grupta yas dizeyi
daha yuksekti. Nakil yasinin da gruplar arasinda farkliik gosterdigi

belirlenmekle birlikte, nakil sonrasi KV olay gelisimi gdzlenen grupta medyan
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nakil yasi duzeyi 47.91 yil, nakil sonrasi KV olay gézlenmeyen grupta ise 40.54
yil olarak gozlendi. Nakil sonrasi KV olay gelisimi gozlenen grupta medyan
nakil yasinin daha ylksek oldugu géruldi (p<0.001). Literatlr ile uyumlu olarak
calismamizda yasin, KV hastalik gegirmek igin bagimsiz bir risk faktoru
oldugunu teyit etti.

Cesitli calismalarda erkek hasta orani %59-62 oraninda degismekle
birlikte (23, 122, 123), erkek cinsiyetin fazla olmasinin sebebi; sigara kullanimi,
hipertansiyon, diyabet gibi risk faktorlerinin erkeklerde daha sik goértlmesi
oldugu dusunulmustur. Seoane-Pillado ve ark.’nin yaptigi ¢alismada erkek
cinsiyetin daha riskli oldugunu gostermekle birlikte (123), Aalten ve ark.’nin ile
Schaenman ve ark.’nin yaptidi calismada erkek cinsiyetin iligkili olmadigi
gosterilmigtir (23, 122). Calisma grubumuzda %55.9 erkek, %44.1 kadin hasta
bulunmaktaydi. Cinsiyet, gruplar arasinda bdbrek nakli sonrasi KV olay
gelisimi icin risk faktoru olarak saptanmadi. Yazbek ve ark.’nin (124) yaptigi
calismada, kadaverik doénorlerin canli donorlere goére daha fazla KV
komorbiditelere sahip oldugu gosteriimekle birlikte; ¢oklu regresyon
analizlerinde donor tipi ve KV hastalik artigi ile ilgili veri saptanmamistir.
Calismamizda benzer sekilde kadaverik ve canli bdbrek transplant
hastalarinda KV hastalik gelisme riski agisindan iliski saptanmadi.

Heleniak ve ark.’nin (125) yaptiklari ¢alismada, post-transplant KV
olaylardan en sik gorulen koroner arter hastaligi ve takibinde serebrovaskuler
olaylar olup, KV olaylar ilk 25 ayda saptanmistir. Seoane-Pillado ve ark.’nin
(123) yaptiklar galigmada; post-transplant KV olay insidansini; transplantin ilk
yilinda %5, iki yil sonrasinda %5.6, bes yil sonrasinda %8.1, 10 yildan sonra
ise %11.9 oraninda saptamislardir. Calismamizda ise, 88 KV olay igin post-
transplant ortalama sure ay 49.19 olarak, post-transplant KV igin medyan sure
38.03 ay (minimum: 0.57 ay — maksimum: 164.27) olarak saptandi.

Lentine ve ark.’nin (126) yaptiklari galismada, post-transplant koroner
arter hastaligi nakil sonrasi ilk 36 ayda hastalarin yaklasik %11.1’inde
goOrulmekle beraber, nakil sonrasi ilk 6 ayda gortlme siklig1 daha yuksek olarak
g6zlemlemiglerdir. Calismamizda literatlr ile benzer olarak, 52 hastaya ait

medyan nakil sonrasi ilk koroner arter hastaligi stresi 40.13 ay (minimum: 0.57
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ay — maksimum: 137.63 ay) olarak belirlendi. Lentine ve ark.’nin (127)
yaptiklari 27,011 renal transplant alicisinda de novo konjestif kalp yetmezIigi
insidansini inceledikleri ¢calismada, nakil sonrasi 12 ve 36 aylar arasinda
kimdalatif konjestif kalp yetmezligi insidansi %10.2 ve %18.3 olarak
saptanmigtir. Post-transplant erken donemi takip eden bu suregte, yeni
baglayan kalp yetmezligi insidansi ise azalmis olarak godzlemlenmigtir.
Calismamizda, nakil sonrasi konjestif kalp yetmezligi gelisme slresine 6 hasta
icin ulasiimis olup medyan sure degeri 39.12 ay (minimum: 2.63 ay —
maksimum: 114 ay) olarak belirlenmistir. Oliveras ve ark.’nin (128) yaptiklari
calismada, nakil sonrasi serebrovaskuler olay prevelansi 10 yillik takipte
%7.97 olup, ortalama sure 49.3 ay olarak saptanmigtir. Wijdicks ve ark.’nin
yaptiklari galismada (129) nakil sonrasi serebrovaskdiler olay i¢in medyan sure
57 ay olup (minimum: 12 — maksimum: 114 ay) olarak gdézlemlenmigtir.
Calismamizda ise, nakil sonrasi serebrovaskuler olay suresi ise 27 hasta igin
ulasiimis olup medyan sire degeri 61.63 ay (minimum: 3.23 ay — maksimum:
164.27 ay) olarak belirlendi. Woeste ve ark.’nin (130) yaptiklari 200 hastalik
bdbrek-pankreas alicilarinin %9.5’'unda amputasyon gézlemlenmis olup nakil
sonras! periferal arter hastaligi ortalama 18.7 ay sonrasinda saptanmistir.
Calismamizda nakil sonrasi periferik arter hastaligi gelisme suresine 9
hastada ulasilmis olup, medyan sure degeri 11.72 ay (minimum: 3.55 ay —
maksimum: 80.92 ay) olarak belirlendi.

Bilindigi gibi diabetes mellitus mikrovaskuler ve makrovaskuler
komplikasyonlari olan bir hastalik olup, KV hastaliklar igin geleneksel risk
faktorleri arasinda yer almaktadir. Ayrica kronik bdbrek yetmezliginin de
bilinen en sik sebeplerindendir. Nakil sonrasinda kullanilan immunsupresif
tedavilerde; PTDM gelisimi igin risk olusturmaktadir. de Mattos ve ark.’nin
(121) yaptiklan ¢alismada, nakil sonrasi KV hastalik agisindan bagimsiz risk
faktorleri; sigara kullanimi, obezite, multipl rejeksiyonlar, gegirilmis KV olay
oykusuU, 1 yildan uzun sure diyaliz replasmani almis olmak ve diyabet olarak
saptanmigtir. Seano-Pillado ve ark.’nin (123) yaptiklar ¢alismada, erkek
cinsiyet, alici yasi, bilinen KV hastalik Oykusl, sigara ve PTDM olarak

gézlemlenmigtir. Calismamizda ise, primer etiyolojik sebeplerde, diyabet
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bulunmasinin diger kronik bobrek yetmezligi sebeplerine gore nakil sonrasi KV
olay gelisimi acisindan anlamh oldugu belirlendi. Yine primer etiyolojiden
bagimsiz olarak; diyabet gdzlenen ve diyabet gézlenmeyen hastalarda nakil
sonrasi KV olay gelisimi oranlarinin anlamh farkhihk gdsterdigi belirlendi
(p<0.001). Buna gore pre-operatif & post-operatif diyabet gdzlenen hastalarda
nakil sonrasi KV olay gézlenme orani %32.60, post-operatif diyabet gézlenen
hastalarda %21.20 ve diyabet gdézlenmeyen hastalarda ise %11.40 olarak
belirlendi. Yapilan ¢oklu regresyon analizlerinde ise, nakil sonrasi KV olay
gelisimi icin bagimsiz risk faktori olarak saptanmadi. Calismalarda pre-
operatif donemde diabet mellitus gorilen hastalarda post-transplant dbnemde
KV hastalik gecirme icin bagimsiz risk faktorl olarak goésterilmistir. Ancak
calismamizda pre-operatif diyabet olan tek degiskenli analizlerde anlamh
saptanmakla birlikte, coklu regresyon analizlerinde anlamli bulunmadi. Bunun
baslica nedeninin pre-operatif diyabet gorulen hastalarin kardiyoloji
konsultasyonunda degerlendirilip eslik eden risk faktorleri géz &6ninde
bulunarak, medikal tedavi, stent veya bypass ile takibine devam ediliyor olmasi
oldugu dusunulmustar.

immiinstipresif tedavi rejimleri, neden olabilecedi yan etki profili
nedeniyle KV olaylar agisindan kolaylastirici etken olabilmektedir. Bilindigi
gibi, nakil hastalarinda immunsupresif rejimin temel taglarindan birini olusturan
kortikosteroidlerin, hiperglisemik, hiperlipidemik, hipertansiyon gibi pek ¢ok
metabolik yan etkisi bulunmaktadir. Benzer sekilde CNFP'lerinin de neden
oldugu hiperglisemi, afferent arteriyolde vazokonstriksiyon, renin-
angiyotensin-aldosteron mekanizmasi ve jukstaglomerller apparat Uzerine
etkileri sebebiyle yakin takip edilmesi; hipertansiyon, nefrotoksisite, ideal
immunsupresyon arasindaki dengeyi saglamak gerekmektedir. Bu sebeple
transplant sonrasi ila¢ duzeyleri takibi yapilmasi olasi rejeksiyon ve diger yan
etkiler agisindan optimal immunsupresif tedaviyi saglamak gerekmektedir.
Seonae-Pillado ve ark.’nin (123) yaptiklari calismada da herhangi bir risk artisgi
g6zlenmemekle birlikte; immunsupresif tedavilerin yarattigi sekonder diabetes
mellitus, hiperlipidemi gibi yan etkiler nedeniyle bu gruptaki riskli hastalarin

yakin monitorize edilmesi énerilmigtir. Masson ve ark.’nin (105) yaptiklari bir
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calismada immunsupresif rejim olarak CNi'lerine karsilik belatecept, daha iyi
kan basinci kontroll, lipid profili ve daha dusuk diyabet insidansi ile
Onerilebileceqi ileri surulmus olup, bu konuda ¢ok merkezli galismalara ihtiyag
vardir. Paoletti ve ark.’nin yaptiklari (131) meta-analizde mTOR inhibitorlerinin
endotel lizerindeki etkileri ve CNTI'lerinin siklikla post-transplant hipertansiyon
ve PTDM’ye neden olmalari sebebiyle; nakil dncesi KV agidan yuksek riskli
olarak saptanan hastalara oncelikli olarak mTOR inhibitéri baslanmasi
dnerilmektedir. Kramer ve ark.’nin (132) yaptiklari CNI’lerini karsilastirdiklar
557 hastadan olusan calismada; 286 Tac, 271 CsA kullanan hasta
bulunmaktaydi ve major KV olay gelisimi, Tac kullanan hastalarda 9%8.9
gorulmekteyken; CsA kullanan hastalarda %15.9 olarak saptanmigtir. de
Mattos ve ark.’nin (121) yaptiklari calismada ise, CNPlerinin KV olay
g6zlenmesi agisindan anlamli farklihk gozlenmemigtir. Ekberg ve ark.’nin
(133) yaptiklari daclizumab induksiyonu sonrasinda, 2 g MMF ve steroid ile
yapilan 4 farkl ilag rejiminin karsilastirildi Symphony c¢alismasinda;
MMF+standard-doz CsA+P; MMF+disuk-doz CsA+P; MMF+dusuk-doz
Tac+P, MMF+dusuk-doz sirolimus+P olarak olusturulan gruplardan;
MMF+dusuk-doz Tac+P grubu en iyi greft sagkalimina ve en az KV olay
gorulme sikhidgina sahip oldugu gozlenmigtir. Bobrek nakil alicilarinda,
kortikosteroid, CNIi’leri ve de novo niikleotid sentez intibitdrleri merkezimizde
en sik kullandigimiz immunsupresif rejimlerinden birisidir. Calismamizda, CsA
kullanan hasta grubunda, daha fazla nakil sonrasi KV olay goruldiginu
saptamakla birlikte; ¢coklu regresyon analizlerinde EC-MPS+Tac+P rejiminin
nakil sonrasi KV olay gegirme riskini %62 oraninda azalttigini saptadik.

Renal transplant alicilarinda hipertansiyon bébrek nakli sonrasinda
%50-90 arasinda gorullur (61). Nakil sonrasinda ylksek kan basincina neden
olan alici, donér ve transplant faktorleri, immunsupresif segimler, renal arter
stenozu gibi pek ¢ok hazirlayici faktér bulunmaktadir. Nakil sonrasinda greft
kaybi ve KV hastalik gelisimiyle ilgisi pek ¢ok ¢alismada gdsterilmigtir (19).
Opelz ve ark.’nin(134) 2005 yilinda yaptiklari calismada; sistolik kan
basincindaki degisikliklerin, 50 yasindan gen¢ hastalarda KV 6lim insidansi

ile paralel seyrettigini gézlemlemisler. Yine ayni galismada, post-transplant

89



birinci yilda, sistolik kan basinci >140 mmHg ustinde seyreden post-transplant
grupta; sistolik kan basincinin <140 mmHg olarak 3 yil sureyle takip edilen
gruba goére uzun donemde greft sagkalimi agisindan anlamli saptanmistir.
Aakhus ve ark.’nin(120) yaptiklari ¢galismada, iskemik kalp hastaligi gorulen
renal transplant hastalarinda; bilinen kalp yetmezligi dykusu olmasi, diabetes
mellitus bulunmasi, yas ve sistolik kan basinci yuksekligi, dusuk HDL duzeyi
bagimsiz risk faktorl olarak belirlenmistir. Calismamizda, literatur ile uyumlu
olarak post-transplant hipertansiyonu bagimsiz bir risk faktori olarak saptadik.

Literatire bakildiginda cesitli ¢alismalarda (95, 121, 123), sigara
kullanimin renal transplant hastalarinda, KV olay agisindan bagimsiz risk
faktori oldugu saptanmistir. Calismamizda nakil sonrasi KV olay gegiren
grupta anlamli farklihk saptadik, ancak ¢oklu regresyon analizlerinde sigara
kullanimi bagimsiz bir risk faktoru olarak gézlemlenmed..

Fiziksel aktivitenin saglhiga faydalari ve KV riski genel populasyonda
azalttigina dair oldukga fazla galisma mevcuttur. INTERHEART calismasinda,
diuzenli fiziksel aktivite eksikliginin, topluma atfedilebilir ilk miyokart infarktlsu
riskinin - %12’sinden sorumlu oldugu bulunmustur (46). Bobrek nakli
alicilarinda, dusuk fiziksel aktivite, KV ve tum sebeplere bagli 6lim sebebi
olarak yuksek oranda iligkili olmasina ragmen (100), bobrek nakli alicilarina
egzersizin etkisi net olarak kanitlanmamistir. Yapilan bir meta-analizde,
bobrek nakli alicilarinda egzersizin etkisinin egzersiz kapasitesinin
gelismesine veya PTDM insidansi gibi KV risk faktorlerine etkisinin
gelismesine anlamli bir katkisi gorulmemigtir. Bu egzersizlerin KV sonugclari
iyilestirmede umut verici ama kanitlanmamis bir mudahale oldugu
gosterilmigtir (101, 102). Calismamizda nakil sonrasi KV olay gegirmeyen
grupta daha fazla fiziksel aktivitesi oldugu saptanmis olup, ¢oklu regresyon
analizlerinde egzersiz yapmak KV hastalik agisindan anlaml olarak
degerlendiriimedi. Bu konu ile ilgili gok merkezli galismalara ihtiyag vardir.

de Mattos ve ark.’nin (121) yaptiklari ¢alismada; 1993 ve 1998 yillar
arasinda katilan 922 hastanin, 201’'inde nakil sonrasi KV hastalik
saptamiglardir. Calismaya katilan 152 hastanin bilinen KV olay oOykusu

bulunmakta olup; ¢coklu regresyon analizlerinde bagimsiz bir risk faktdru olarak
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degerlendirmiglerdir. Bilinen KV hastalik 6ykusu olan hastalarda, nakil sonrasi
KV olay 4.59 kat daha fazla goruldugu saptanmigtir. Aelten ve ark.’nin (122)
yaptiklari calismada serebrovaskuler olay gecirmenin KV komorbiditeler
agisindan bagimsiz risk faktért olarak degerlendirilmigtir. Calismamizda tekli
analizlerde nakil dncesi KV hastaliklardan; periferik arter hastaligi, koroner
arter hastaligi, kalp kapak hastaligi ve aritmiler anlamli saptanmis olup, ¢oklu
regresyon analizlerdinde bagimsiz risk faktori olarak saptanmamistir.
Calismamizda KV olay gegirenlerde, serebrovaskiler olaya sekonder
hemiplejik olmak nakil sonrasi KV risk icin bagimsiz risk faktori olarak
saptandi. Nakil dncesi bilinen KV sistem hastaligi olmasi, bilinen risk faktorleri
nedeniyle transplantasyon rehberlerinde nakil éncesi KV degerlendirmenin
muhakkak yapilmasi gerektigi bir durumdur. Kanada transplant rehberinde
(135), nakil oncesi tum hastalarin iskemik kalp hastaliklari agisindan
degerlendiriimesi, periferik arteriyel hastalik agisindan sorgulanmasi
Onerilmektedir. Bilinen semptomatik kalp rahatsizligi, dokumente edilmig
koroner arter hastaligi, miyokart infarktist OykusuU, konjestif kalp yetmezligi
OykUsu olmasi ve asemptomatik hastalarda; bilinen diabetes mellitus varligi,
yasin 50’den buylk olmasi, SDBH agisindan uzun dénem bir hasta olmak,
birinci derece yakinlarinda iskemik kalp rahatsizhigi dykusu bulunmasi, sigara
kullanmasi, dislipidemisi olmasi, obezite ve hipertansiyon eslik eden tim
hastalarda non-invazif degerlendirmelerin yapilmasi; ylksek riskli hasta
gruplarindada invazif testler agisindan degerlendiriimesi dnerilmektedir. Nakil
oncesi bilinen KV olay oykusu olan (koroner arter hastaligi, miyokart
infarktlsu, periferik arter hastali§i, konjestif kalp yetmezligi, serebrovaskiler
olay 6yklsu) toplam 78 hastamiz bulunmaktaydi ve bunlarin 59’una koroner
anjiyografi, 33 hastaya koroner anjiyografi ile anjiyoplasti-kardiyak stent ve 12
hastaya da koroner anjiyografi sonrasi by-pass cerrahisi uygulanmigti. Diger
hastalar medikal tedavi ile takip edilmislerdir. Nakil éncesi bilinen KV olay
OykuslU olan 22 hastada nakil sonrasi nakil sonrasi KV olay gdézlemlendi.
Merkezimizde takip ettigimiz tum hastalarimiz, pre-operatif donemde
kardiyoloji  tarafindan  degerlendiriimekte ve gerekli muadahaleleri

yapilimaktadir.
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Bilindigi gibi anemi, SDBH’de sol ventrikll hipertrofisi, iskemik kalp
hastaligi ve konjestif kalp yetmezlIigi ile iligkilendirilmistir. Rigatto ve ark.’nin
(136) vyaptiklari 473 renal transplant hastasinin 1. ve 5. yildaki
karsilastirmalarini iceren galismalarinda post-transplant anemi ve diyastolik
kan basinci artiginin, sol ventrikal hipertrofisi icin bagdimsiz risk faktoru
olduklarini saptamislardir. Calismamizda tekli analizlerde nakil sonrasi KV
olay geciren grupta anlaml olarak farkli saptandi, ancak ¢oklu regresyon
analizlerinde bagimsiz risk faktorl olarak saptanmadi.

Bobrek fonksiyonlarin azalmis olmasi ve SDBH hastalarinda genel
populasyon ile karsilastirildiginda artmis KV hastalik riski mevcuttur. Bobrek
nakli alicilarinda, genel populasyonda farkh olarak artmis immunsupresyon ve
daha fonksiyonel bir bobrek ile KV riski 6ngérmede farklliklar olabilmektedir.
Kasiske ve ark. (63), nakil sonrasi takiplerde KV riski tahmin etmede artmig
kreatinin ve azalmis eGFR arasinda farkliliklar olabilecegini 6ne surmugtir.
Jardine ve ark.’nin (137) ise, mevcut nakil éncesi koroner arter hastaligi, total
kolesterol yuksekligi, akut rejeksiyon oykisu, diabetes mellitus 6ykusu,
elektrokardiyogramda ST-T degisiklikleri, serum kreatin dizeyinin 2.5
mg/dL’nin Ustinde olmasinin KV riski tahmin ettigini saptamiglardir.
Galismamizda, birinci ay, birinci yil, son vizit ve olay zamani kreatinin ve eGFR
dizeyleri degerlendirlmis olup, iki grup arasinda anlamli fark saptanmadi.
Ancak iki grup arasinda da birinci ay ve son vizit arasindaki yuzde artigi
kiyaslandi. Serum kreatinin ve eGFR igin tekli analizlerde farklihk saptandi
ama c¢oklu regresyon analizlerinde bagimsiz risk faktdorli olaak
degerlendiriimedi.

Hiperkolesterolemi SDBH hastalarinda %25 civarinda goérilmekle
birlikte (14, 67), bu oran bobrek nakil alicilarinda %50-60 arasinda
degismektedir. Bununla birlikte bdbrek naklinin takip slrecinde tedaviye
eklenen immunsupresif ajanlar ile birlikte, ateroskleroz iliskili diyabet,
hipertansiyon ve hiperlipidemi gibi eslik eden risk faktérlerin tabloya eklenmesi,
bu populasyonda KV olay gelisimini arttirmakla birlikte, mortalite ve morbidite
sebebi olusturmaktadir. Kasiske ve ark.’nin (138) yaptiklari ¢galismada, post-

transplant KV hastalik i¢in total serum kolesterol yiksekligini bagimsiz bir risk
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faktord olarak saptanmistir. Literatur incelendiginde benzer ¢alismalarda (8,
120, 139) dusuk HDL kolesterol diuzeyi post-transplant iskemik kardiyak
hastaliklar icin bagimsiz bir risk faktdéri oldugu ve dustuk HDL kolesterol
dizeyini iskemik kalp hastaligi acisindan tahmin edici bir faktdr oldugu
dusunulmus. Calismamizda, literatlr ile benzer sekilde transplant sonrasinda
gelisen dislipideminin bagimsiz bir risk faktorid ve nakil dncesi donemde
yuksek HDL duzeyinin koruyucu oldugunu saptadik.

Hipertrisemi; SDBH ve renal transplantasyon hastalarinda énemli bir
problemdir. Bilindigi gibi, trik asit yluksekligi endotel disfonksiyonu, vaskuler
diz kas proliferasyonu, renal interstisyel fibrozise etkileri ve serum
inflamatuvar sitokin dizeylerini etkilemektedir (140). Saglkh popullasyonda
asemptomatik hipertrisemi, aterosklerotik kardiyak hastaliklar, KBH, tip 2
diabetes mellitus ve hipertansiyon ile iligkilendirilmistir (141). Literatlrde,
hiperUrisemi ile greft kaybi ve KV hastaliklar ile iligkisinin olmadigi ¢calismalar
oldugu gibi, aksini iddia eden ¢alismalar da mevcuttur. Eyupoglu ve ark.’nin
(142) yaptiklari calismada post-transplant donemdeki hipeririseminin KV ve
greft kaybina etkisi olmadigi gosterilmistir. Bunun aksine; Gerhardt ve ark.’nin
(143) vyaptiklant c¢alismada hiperuriseminin greft sagkalimini azalttigi
g6zlenmis. Uyar ve ark.’nin (144) ¢alismasinda post-transplant hiperurisemi,
geleneksel KV risk faktorleriyle ilgili olan hipertansiyon, arteriyel sertlik ve
dislipidemi ile iliskilendirilmistir. Calismamizda da; hiperirisemin ylzde olarak
degisimi bagimsiz bir risk faktoru olarak degerlendirildi. Renal transplant
hastalarinda greft disfonksiyon ve KV morbidite Uzerine etkilerini
degerlendiriimesi icin daha fazla randomize kontrolli calismalara ihtiyag
vardir.

de Mattos ve ark.’nin (121) yaptiklari calismada; kardiyak olay geligimini
etkileyen bagimsiz risk faktorleri, sigara, obezite, diyabet, multipl rejeksiyonlar,
nakil éncesi KV hastalik varligi, 1 yildan uzun sure diyaliz almis olmak, asiri
kilolu olmak, >45 yasindan blyuk olmak olarak saptanmistir. TEMD metabolik
sendrom kilavuzu kriterleri ve National Cholesterol Education Program/Adult
Treatment Panel- 3'e (NCEP-ATP3) gore degerlendirilen metabolik sendrom

icin tetkik edilen renal transplant hastalarinda; Calismamizda nakil sonrasi KV
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olay gbzlenen grupta metabolik sendrom varligi agisindan anlamh farkllk
saptandi. Calismamizda viicut kitle endeksi 30 kg/m?'den biylik olan toplamda
5 hasta olmasi nedenli oldugu dusunidlmekle birlikte, obezite bir risk faktorl
olarak saptanmadi. Ancak metabolik sendrom; obezite, bozulmug insulin
toleransi, hiperlipidemi, hipertansiyon, artmis bel c¢evresi Olgimu ve
mikroalbumintri komponentlerini igermesi ve etkiledigi hasta sayisinin
artmasinin bu farklihigi arttirdigi 6ngoértlmastir. Coklu regresyon analizlerinde

ise, metabolik sendrom ve obezite bagimsiz risk faktoru olarak saptanmadi.

KV hastaliklar degisen hayat tarzimiz ve eklenen ek risk faktorleri goz
onlUne bulunduruldugunda, genel populasyonda mortalite ve morbiditenin hala
onemli bir sebebini olusturdugu yerini korumaktadir. Buna sebep olabilecek
risk faktorlerini Gnceden belirlemek ve ilgili dnlemleri almak hem toplum saghgi
hemde saglik sistemine maliyeti géz énunde bulunduruldugunda énemliligini
surdirmektedir. Bu riski belirlemek icin SCORE, The Prospective
Cardiovascular Munster Study (PROCAM), A Cardiovascular Disease Risk
Algorithm (QRISK), World Health Organisation-International Society Of
Hypertension (WHO/ISH), Reynolds Risk Score, Framingham gibi pek c¢ok
skorlama sistemi ortaya atilmigtir. Framingham ve SCORE risk skorlama
hesaplayicilari komorbiditeler ve farkliliklar gozetilerek; pek ¢ok farkl tlkeye
go6re yeniden modifiye edilmistir. Bobrek nakil hastalari, genel populasyon ile
kiyaslandiklarinda gerek post-transplant donemde kullanilan
immunsupresifler, gerekse daha 6nceden bilinen risk faktorlerine eklenen
SDBH nedeniyle ateroskleroza egilimin normal populasyona gbére daha ¢ok
artmis bir gruptur. Kullanilan immdinsuipresif ajanlarin neden oldugu ek
metabolik problemler ve greft kaybi, hasta sagkalimi géz énine alindiginda,
daha yakindan takip edilmesi gereken ve meydana gelen ateroskleroz sebep
olabilecek durumlarin ortadan kaldiriimasinda daha agresif takip edilmesi
gerekebilecek bir gruptur. Kasiske ve ark.’nin(63) yaptiklari calismada; post-
transplant dénemde iskemik kalp hastalidini etkileyen risk faktorlerinin
incelenmis olup hastalarin Framingham skoru, KV riski hesaplamada normal

populasyona gore renal transplant hastalarinda yeteri kadar iyi tahmin
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edememigstir ve bagimsiz risk faktoru olarak gosteriimemistir. Framingham risk
skorundaki parametrelerden olan, diabetes mellitus, sigara, kadinlarda dusuk
HDL dizeyi bagimsiz risk faktorl olarak degerlendirilmistir. Framingham risk
skoru digindaki parametrelerden degerlendirildiginde ise; yas, sigara ve serum
kolesterol yuksekligi, hipertrigliseridemi ve proteintri 1 yil sonrasinda KV olay
gegirmek igin bagimsiz risk faktoru olarak saptanmistir. Ducloux ve ark.’nin
(145), yaptiklan calismada Framingham kalp ¢alismasi skorunda yer alan risk
faktorlerine ek olarak, CRP seviyesi ve hiperhomosisteinemi, bdbrek nakli
alicilarinda iskemik kalp hastaligi olaylari i¢cin bagimsiz risk faktorleri olarak
saptamiglardir. Ancak bobrek nakil hastalarinin homojen bir grup olmadigini,
Framingham risk skorunun immuansupresif ajanlarin metabolik etkilerinden
etkilendigi, dusuk riskli saptanan hastalarda KV riski gdstermede iyi bir
parametre oldugunu, ancak yuksek riskli hasta grubunda kullaniminin uygun
olmadigini saptamiglardir. Calismamizda hastalarin nakil dncesi ve 1. yila ait
Framingham ve SCORE risklerini, nakil dncesine ait CKi'lerini hesaplayarak
bu acidan renal transplant hastalarinda bir farklihk saptayip
saptayamayacagimizi belirlemeye c¢alistik.  Nakil sonrasi KV gelisimi
agisindan, nakil 6ncesi Framingham skoru yuksek olan hasta grubunda
univariant analizlerde anlamh farkllik saptandi. Ancak 1. yil Framingham
oranlarina bakildiginda iki grup arasinda anlamh farklihk gértlmedi. Bunun
olasi immunsupresif metabolik etkilerinden kaynaklanabilmis olabilecegini
digsunmekteyiz. Multivariant analizlerde Framingham skoru bagimsiz risk
faktori olarak saptanmamis olup, ayni zamanda Framingham skorunun
yuksek olmasinin hasta sagkalimini etkileyen faktorlere ve greft sagkalimini
etkileyen faktorlere bir katkisi olmadi.

Geng hastalarda risk faktorleri bulunmasina ragmen yas nedeniyle
dusuk skorlu saptanmasi, yasli hastalarin ise risk faktorleri olmayabilmesi
nedenli aslinda varolan riskin yas nedenli ongorulememesi veya olmayan risk
nedenli gereksiz medikasyon kullanimin énine gegilmesi igin farkli skorlama
sistemi ihtiyaglari dogmustur. Ayrica élumcul veya 6lumcil olmayan KV olay
gecirmeyi 6ngdrme acisindan farkhliklar bulunmaktadir. Bu nedenle Avrupa
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saptayan tablolar olusturarak SCORE risk hesaplama sistemini
olusturmuslardir. Renal transplant hastalarinda SCORE indeksi Uzerinden
yapilmis fazla calisma bulunmamaktadir. Mevcut calismalar da karaciger
transplant hastalarini igermektedir. Guillaud ve ark.’nin (146) 1990 ve 1996
yillari arasinda, 189 karaciger transplant hastasiyla yaptiklari ¢alismada,
SCORE’a goére 10 yilhk mutlak 6limcul KV olay riskinin, bu hastalarin gogunda
1 veya daha fazla KV risk faktori olsa bile, uzun vadeli (10 yil) karaciger nakli
sag kalanlarinda nispeten dusuk oldugunu gostermektedir. Bunun sebebi
olarak; aktif tibbi takip, komplikasyon dncesi erken tedavi ve populasyonlarinin
nispeten gen¢ yasi bu paradoksu aciklayabilecegini 6ne surmuslerdir.
GCalismamizda nakil éncesi ve 1. yil SCORE indeksleri incelendiginde; nakil
Oncesinde ve 1. yilda dusuk riskli gruplar arasinda nakil sonrasi KV olay
gecgirmenin daha diusuk oranda oldugu saptandi. Nakil 6ncesi orta risk
grubunda olan hastalarda, nakil sonrasinda daha yuksek oranda KV olay
gerceklesti. 1. yilda hesaplanan SCORE dagilimina goére orta riskli olan grupta
anlamli farkliik saptanmadi. Bunun sebebi olarak nakilin 1. yilindaki aslinda
nakil dncesi dusuk riskli saptanan ama immunsupresif metabolik etkileri ile orta
riskli saptanan hastalarin bu gruba dahil oldugunu dustinmekteyiz. Yine nakil
oncesi yuksek riskli saptanan grupta, nakil sonrasi KV olay sikligi saptanma
acisindan anlamh farkhlik goértilmezken, 1. yil verilerinde yuksek riskli
saptanan hasta grubunda anlamli farkhlik gézlenmistir. Nakil dncesi ve 1. yil
SCORE indekleri 10 Uzerinde saptanmis olan ¢ok yuksek riskli hasta grubunda
ise, nakil sonrasi KV olay gecirme acisindan anlamh farklihk saptanmadi.
Bunun sebebi olarak post-transplant dénemde takip edilen bu hastalarda, kan
basinci regulasyonu ve hiperlipidemik kontrollerin siki takip edilmesi, bununla
birlikte iki 6lcimde de ¢ok yuksek riskli saptanan hasta sayisinin az olmasi
dusunulmektedir.

Coklu regresyon analizlerinde, SCORE indeksi bagimsiz risk faktoru
olarak saptanmamis olmasina ragmen, hasta sagkalim analizlerinde nakil
oncesi SCORE indeksine gore orta riskli ve ¢ok yuksek riskli saptanmis olmasi
hasta sagkalimini etkileyen faktoérlerden oldugunu dusundirmektedir. Renal
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bulunmamasi nedeniyle, bu gruptaki hastalarda nakil oncesi ve 1. yildaki
verilerini takip etmenin faydali olabilecegini dugsunmekteyiz.

Genel populasyonda eslik eden komorbid hastalik varliginin mortalite
ve morbiditeyi etkiledigi bilinmektedir. SDBH hastalarinda bobrek nakli, diger
RRT’lere gore sagkalimi olumlu yonde etkileyen bir tedavi olmasina karsilk,
greft ve hasta sagkalimi acisindan immunolojik ve immunolojik olmayan
komorbiditeleri iyi kontrol etmek gerekmektedir. Nakil alici adayinin se¢imi de
yuksek riskli hastalarda nakil hem maliyet, hem greft, hemde hasta sagkalimi
agisindan dusunuldagunde iyi degerlendiriimesi gereken bir durumdur.

CKI, baglangigta meme kanserli hastalarda sagkalimi degerlendirmek
igin olusturulmus bir skorlama sistemi olup, hastalik yukunu degerlendirmek
icin zamanla pek ¢ok galismada kullaniimigtir. Literatir incelendiginde KV olay
gelisimi agisindan CKi'nin, KV olay gelisimini 6ngérmeden ziyade KV olay
gelisen hastalarda mortaliteyi degerlendirme acgisindan incelendigi makaleler
cogunluktadir. CKi icinde KV risk faktorlerini ve KV hastaliklarida iceren 19
tibbi durumdan olugmakla birlikte; calismamizda nakil sonrasi KV olay
gozlenen grupta tekli analizlerde anlaml farklilik saptandi. Coklu regresyon
analizlerinde ise nakil sonrasi KV olay gelisimi icin bagimsiz risk faktoru
olmadigl gozlendi. Bunun yanisira bobrek nakli sonrasinda hasta ve greft
sagkaliminin degerlendirildigi ¢calismalar mevcuttur. Grosso ve ark.’nin (147)
2000 ve 2007 yillan arasinda 223 kadaverik donor ile yaptiklari ¢alismada,
hastalarin %50’sinden fazlasinda nakil 6ncesinde 1’den fazla komorbiditenin
bulundugu, en fazla gézlenenin ise diabetes mellitus oldugu saptanmistir. Ayni
sekilde CKi >1 olan hastalarda éliim riskini 3.87 oraninda arttigi; CKi’nin hasta
ve greft sagkalimini ¢oklu komorbid hastaligi olanlarda 6ngérme agisindan
faydali olabilecegi ©6ne surdlmustar. Calismamizda, nakil O©ncesi
degerlendirmesi sonucunda hesaplanan Charlson puaninda gdzlenecek 1
birimlik artigin ise mortalite riskini 1.73 kat arttirdigini gézlemledik. Yine ayni
degerlendirmede hesaplanan CKi skorunda gdzlenecek 1 birimlik artisin ise
greft kaybi riskini 1.45 kat arttirdigini saptadik.

Calismamizdaki tium hastalar incelendiginde dlen toplam 79 hasta

bulunmaktaydi. 54’Gnlin 6lim sebebi kayit altina alinmisti. Nakil sonrasi KV
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hastalik gecirmeyen gruptan 40 hastanin 6lum nedeni kayit altina alinmigti. Bu
hastalarin o6lumlerinin %87.50 (n=35) oraninda enfeksiydz nedenler, %10
(n=4) oraninda kardiyak sebepler, %2.50 (n=1) akut rejekt oldugu belirlendi.
Nakil sonrasi KV olay gegiren hastalardan 14’Gnin 6lim nedeni kayit altina
alinmigti. Bu grupta olen hastalarin %28.57 (n=4) serebrovaskuler hastaliklar,
%7.14 (n=1) akut bdbrek hasari, %28.57 (n=4) hasta kardiyak sebeplerden,
%35.71 (n=5) hasta enfeksiy6z sebeplerden oldugu belirlendi. Tium kohorttaki
Olim sebeplerine bakildiginda en sik sebep enfeksiyonlar olup, ikinci sirada
serebrovaskuler ve KV olaylar bulunmaktaydi. Nakil sonrasi KV hastalik
gegiren grupta en sik 6lum sebebini ise serebrovaskiler ve KV hastaliklar
olusturmaktadir. Bu da bu hasta grubunda sagkalimi etkileyen faktorleri
saptamak igin yeterli bir nedendir.

Hasta ve greft sagkalimi ile ilgili literatUrdeki c¢esitli calismalar
incelenmigtir. de Mattos ve ark.’nin (121) yaptiklari calismada; hasta sagkalimi
ile iligkili faktorler ise; 45 yasindan buylk olmak, sigara kullanmak, kadaverik
dondr, pre-transplant diabetes mellitus varligi, primer KV hastalik varligi, 1
yildan uzun sure diyaliz almig olmak ve hiperkolesterolemi olarak
belirlenmistir. Rodrigues ve ark.’nin (148) yaptigi calismada; dusuk sagkalim
ile iligkili olarak, erken vaskuler komplikasyonlar, HLA uyumsuzluklari ve
rejeksiyon saptanmistir.

Pilmore ve ark.’nin (149) Ocak 1980 ve Aralik 2007 tarihleri arasinda,
SDBH ile renal tranpslantasyon yapilan hastalari degerlendirdigi bir calismada
%42.3 oraninda KV sebepli, %27 malignite sebepli, %16.7 enfeksiyon sebepli
olim saptadilar. KV hastalik iligkili 6limleri etkileyen risk faktorleri olarak, yas,
obezite, sigara, diabetes mellitus olarak gdsterildi. Ayni zamanda mevcut KV
hastalik bulunmasi artmig KV 6lum riski ile iliskilendirildi. e GFR’deki artislarin
KV riski azalttigi, kadaverik donérlerde gecikmis greft fonksiyonunun ve
uzamis soguk iskemi suresi KV hastalik iligkili dlimleri arttirdigi goézlendi.

Ojo ve ark.’nin (18) yaptiklari ¢alismada; beyaz irk, transplant yasi,
SDBH sebebi olarak hipertansiyon ve diabetes mellitus saptanmis olmasi,
nakil dncesi diyaliz slresi, gecikmis greft fonksiyonu, akut rejeksiyon, 45
yasindan blyutk olmak, serebrovaskiler hastalik nedenli exitus olan donér,
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Afrikan-Amerikan dondr, panel reaktif antijen >%30 saptanmis olmasi greft
kaybi nedenli dlumlerle iligkilendirilmigtir.

Schaenman ve ark.’nin (23) yaptiklari ¢alismada; 60 yasindan bUyUk
ve geng olan grup karsilastirildiginda, ilk 100 gundeki hasta sagkalimini; >60
yasinda ve kadaverik dondr grubunda mortalitenin arttigi saptanmistir. Yine
ayni calismada, 60 yasindan buyuk hastalarda, KV hastalik ve diyabet
varliginin mortaliteyi risk faktoru olarak arttirdigr gézlenmistir.

Kleinsteuber ve ark.’nin (7) yaptiklari 839 hastayi iceren 1999 ve 2014
yillar arasinda galismada; pre-operatif donemde renal transplant alicilarinda
%25 hastada koroner arter hastaligi; %16 hastada diabetes mellitus,%11
hastada periferal arteriyel hastalik, %8 hastada kronik kalp yetmezligi ve %7
hasta serebrovaskuller hastalik saptanmigtir. Koroner arter hastaligi ve
diabetes mellitus birlikteligin hasta sagkalimini etkiledigi ve kronik kalp
yetmezligi ve periferik arter hastaligi greft sagkalimini azaltan risk faktoru
olarak degerlendiriimig, bununla birlikte greft sagkalimi agisindan diabetes
mellitus anlamli olarak bulunmamistir.

Monte ve ark.’nin (150) 2005-2012 yillari arasinda merkezlerinde
yapillan 954 boébrek nakli hastasinin  19unda (%2) transtorasik
ekokardiyografide sol ventrikil ejeksiyon fraksiyonu <%50 olmasi ile
tanimlanan sol ventrikil disfonksiyonu (LVSD) tanisi konmus olup; bu hasta
grubunda ayni dondrdeki kontralateral bdbregi alan LVSD’si olmayan
alicilardan olusan bir kontrol grubuyla karsilastirilmis ve ortalama 52+14 aylik
bir takip sirasinda, LVSD’li hastalarda kontrol grubuna gore diyalize girene
kadar olan zamanda daha yuksek gecikmis greft fonksiyonu insidansi ve
bdbrek fonksiyonu iyilesme suresinin 6nemli 6l¢clide daha uzun oldugu
g6zlenmigtir (19.8 [takip araligi : 0-90 gln, ve 12 [takip araligi, 0-36 gun] days;
p=0.01). Ayrica LVSD grubu tarafindan elde edilen greft islevi, takipler
sirasinda daha kotlydu (serum kreatinin 2.3£1.9 mg/Dl'ye karsiLIK 1.4+0.5
mg/dL; p=0.01). LVSD'li hastalar, kontrol grubu ile karsilastirildiginda, takip
sonunda daha koétu bébrek greft sagkalimi gostermistir (%79’a karsilik %100;
p=0.03). Orsenigo ve ark.’nin (151) 361 bobrek nakilli hasta ile yaptiklari
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da hasta sagkalimini olumsuz etkileyen faktorler olarak tespit edilmigtir. Wu ve
ark.’nin (152) 1998 ve 2003 yillari arasinda 715 bobrek nakil hastasinda
yaptiklari ¢alismada pre-transplant komorbiditelerin nakil sonrasinda akut
rejeksiyon ve hasta ile greft sagkalimina etkisini nakil dncesi CKi skorlari ile
degerlendirilmis olup, yluksek komorbidite oraninin peri-operatif ddonemde ve
nakilden 3 ay sonrasinda hasta 6lumu iligkili oldugunu saptamislardir. Yuksek
komorbiditesi olan hastalarda da greft sagkalimini dusidrme egilimi oldugu
gozlenmisgtir.

Calismamizda hasta sagkalimi sureleri karsilastirildiginda, kadaverik
donor tipinin, diabetes mellitus varliginin, gecikmis greft fonksiyonu, akut
rejeksiyon 6ykisunun, CMV dykusu olmasinin, BK dykusu olmasinin, egzersiz
yapmamanin, karaciger hastaligi varliginin, diyabete bagh endorgan hasari
olmasinin, aritmi varliginin, hipertansiyon, periferik arter hastahgi, koroner
arter hastaligi varhgi, konjestif kalp yetmezligi varligi, serebrovaskuler olay
varligi, pre-operatif diabetes mellitus ve koroner arter hastaligi birlikteliginin,
nakil 6ncesi KV hastalik varligi, nakil sonrasi KV hastalik varhginin genel
sagkalim sureleri karsilastirmasinda diger gruplara gore daha dusuk
saptanmistir. Mortalite Uzerine olumsuz etki eden risk faktorleri ise; nakil
oncesi diyaliz suresinin artmasinin, nakil dncesi SCORE indeksinde orta ve
cok yiiksek riskli grupta olmasi, nakil éncesi yiiksek CKi skorunun énemli
oldugu saptanmistir. Calismamizda greft sagkalimina etki eden risk faktorleri
degerlendirildiginde ise, nakil oncesi SCORE degerleri orta ve ¢ok ylksek riskli
grupta bulunmasi, nakil 6ncesi hesaplanan CKi skorunun yiiksek olmasi, post-
operatif konjestif kalp yetmezligi bulunmasi saptanmistir. Saptadigimiz risk
faktorleri ile literatlirde benzer galigmalar bulunmakla beraber, SCORE indeksi
ile renal transplant alicilarinin degerlendirildigi galisma bulunmamaktadir. Bu
hasta grubuna spesifik bir KV risk degerlendirme sistemi olmamasi nedeniyle,
klinisyenlere gunluk pratiklerinde kullanmalari agisindan faydali olabilecegini
dusunmekteyiz. Bu konu ile daha kesin sonuglar igcin gok merkezli calismalarla

degerlendiriimesi gerekmektedir.
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SONUG

Calismamizdan elde ettigimiz sonuglar sunlardir:
1. Nakil populasyonun tumu igindeki nakil sonrasi KV olay gegirme
analizlerinde; EC-MPS+Tac+P idame immunsupresyon rejimini alan
hastalarda %62 oraninda KV olay gdzlenmesinin azaldigi saptanmigtir.
Serebrovaskuller olaya sekonder hemipleji gelisimin nakil sonrasi KV olay
gelisimini 17.21 kat arttirdigi, post-operatif hipertansiyon varliginin ise 4.89
arttirdigi belirlenmistir. Post-operatif ddnemde dislipidemi varlig1 nakil sonrasi
KV olay gelisimini 4.10 kat artrirken, nakil 6ncesi HDL duzeyindeki 1 birimlik
artisin KV olay olusum riskini %3 dizeyinde azalttigi saptanmistir. Pre-operatif
donemdeki urik asit dizeyinin 1. yildaki 6lgiminde gbzlenecek olan artigsinda
nakil sonrasi KV olay riskini 1.01 kat artirdig1 saptanmistir.
2. Nakil sonrasi popullasyonun timundeki sagkalim analizlerinde; diyaliz
suresinde gozlenecek 1 birimlik artigin, mortaliteyi 1.01 kat artirdigi, Nakil
oncesi skor degeri igin skor degeri <1 kategorisi referans kategori olarak kabul
edildiginde, skor degeri <4 olan hastalarin referans kategorideki hastalara gore
mortalite riskinin 2.35 kat daha fazla oldugu, nakil dncesi skoru >10 hastalarda
ise bu riskin 3.90 kat daha fazla oldugu belirlenmistir. Nakil dncesi hesaplanan
CKIi puaninda gdzlenecek 1 birimlik artisin ise mortalite riskini 1.73 kat
arttirdigi belirlenmistir.
3. Nakil sonrasi populasyonun tumundeki greft sagkalim analizlerinde; nakil
oncesi SCORE degeri icin skor degeri <1 kategorisi referans kategori olarak
kabul edildiginde, SCORE degeri <4 olan hastalarin referans kategorideki
hastalara gore mortalite riskinin 2.35 kat daha fazla oldugu, nakil 6ncesi skoru
>10 hastalarda ise bu riskin 3.90 kat daha fazla oldugu belirlenmistir. Nakil
dncesi hesaplanan CKi puaninda gézlenecek 1 birimlik artisin ise mortalite
riskini 1.73 kat arttirdid1 belirlenmisgtir.
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