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1.GIiRIS VE AMAC

Giiniimiizde son donem bobrek hastaliginin prevelans: giderek artmaktadir.
Glomeriilonefritler, son donem bobrek hastaliginin 3. en sik sebebidir (1). Son
donem bobrek hastaliginin tedavisinde bobrek nakli olduk¢a 6nemli bir konumdadir.
Basta hastanin sagkalimi olmak iizerine gelisebilecek komplikasyonlarin
onlenmesinde ve hastanin konforunda 6nemli bir noktadir. Ancak bobrek naklinde
primer hastaligin niiks risk mevcuttur. Ozellikle glomeriiloneftitli hastalarda bu risk
daha da artmaktadir. IgA glomeriilonefriti, Fokal segmental glomeriiloskleroz,
membranoproliferatif glomeriilonefirt, membrandz glomeriilonefirt ve atipik
hemolitik tiremik sendrom niiks potansiyeli yliksek glomeriilonefirt hastaliklar

olarak niteleyebiliriz.

Gerekgemiz; niiks potansiyeli yiiksek olan fokal segmental glomeriiloskleroz
(FSGS), membranoproliferatif glomerulonefrit (MPGN), IgA nefropatisi (IgAN),
membrandz glomerulonefrit (MGN) ve atipik hemolitik iiremik sendroma (HUS)
bagli son donem bobrek hastaliklarinda niiks ve niikse bagl gelisebilecek tiim
olumsuz faktorler (greft kaybi, greft fonksiyon kaybina vs...) nedeniyle bu hastalara
nakil yapilip yapilmamasi gerektigi konusunda literatiirde belli bir bilgi birikimi
olmak ile birlikte hala handikapli alanlar mevcuttur. Daha genis serilerde yapilacak

caligmalara ihtiyag mevcuttur.

Amacimiz; bobrek nakli sonrasi niiks potansiyeli yiiksek olan fokal segmental
glomeruloskleroz (FSGS) , membranoproliferatif glomerulonefrit (MPGN), IgA
nefropatisi, membrandz glomerulonefrit (MGN) ve atipik hemolitik iiremik
sendroma (HUS) bagli son dénem bobrek hastalig1 olan hastalara yapilan bobrek
nakillerinin greft ve hasta sagkalimi, greft fonksiyonlar1 ve diger klinik sonuglar
acisindan diger hastaliklara bagli bobrek nakli yapilan hastalarla karsilagtirmak ve

literatiire bu anlamda katkida bulunmaktir.

2.GENEL BIiLGILER

2.1.Bobregin yapisi ve fizyolojisi

Bobrekler retroperitoneal yerlesimli organlardir. Lokalizasyon olarak 12.

torakal vertebra ile 3.lomber vertebra arasinda yer alir. Yetigkin bir insan bobregi



fizyolojik kosullarda ortalama 130 ile 155 gram agirlia sahiptir. Yaklasik bir
yumruk biiytikliigiindedir. Uzunlugu 12-13 cm, eni 6-7 cm, derinligi ise 2,5-3 cm
civarindadir (1). Bu boyutlar viicut yiizey alaniyla alakalidir. Bobrek hilusundan
sinirler damarlar ve lenfatik sistem gecer. Bobregi sagittal kesitte incelersek dis
kisimda korteks, i¢ kistmda medulla adi verilen iki ana kisma ayirabiliriz. Medullada
koni bi¢imli 8-10 adet bobrek piramitleri olarak adlandirilan yapilar mevcuttur.

Piramitlerin taban1 korteks ile medulla arasindaki sinira yerlesmistir.

Bobrekler, birince ve ikinci lomber intervertebral disk hizasinda abdominal
aortdan ¢ikan tek bir arter ile kanlanir. Kalp debisinin yaklasik %20 sini alir (1).
Bobrege giren arter dallara ayrilir. ilk olarak anterior ve posterior olarak 2 dala
sonrasinda anterior dal kendi i¢inde 4 segmental dala ayrilir. Segmental dallar lober
arterleri, lober arterler interlober arterleri, interlober arterler kortikomediiller
bileskede arkuat arterleri olusturur. Arkuat arterlerden dik olarak ¢ikan interlobiiler
arterler ise korteks i¢inde perifere dogru seyreder. interlobiiler arter en son
glomertiler kapiller yumaga girmeden afferen arteriolii olusturur. Afferrent arter
glomertiler kapiller yumagi yaptiktan sonra efferent arteriol olarak glomeriiler
kapiller yumaktan ¢ikar. Efferent arterioller hemen dallanarak peritiibiilleri
cevreleyen kapiller ag1 olustururlar ayn1 zamanda kortex ve medullay1 beslerler.

Venoz sistemde arter sisteminin tam tersi seklinde ilerler ve bobregi terk eder.

Bobreklerin bir takim gorevleri vardir. Bunlar arasinda metabolik atik
maddelerin (iire, kreatin, {irik asit vs ) ve ekzojen maddelerin(ilag, toksin ve son
tirtin) atilmasini saglamak diginda viicudun sivi hemostazini (asit-baz, elektrolit, kan
osmalaritesi vs.) saglamak, metabolik fonksiyonlarin1 yonetmek, endokrinolojik
(eritropoetin sentezi vs. ) fonksiyonlarini yonetmektir. Bobrekler idrar olusturma
yetenegine sahiptir ve bunu nefron adi verilen islevsel birimleri ile yaparlar. Her bir
bobrek 800.000 ile 1.000.000 arasinda nefrona sahiptir (1). Nefronlar bulunduklari
konuma gore adlandirilirlar. Yiizeyel, mid-kortikal ve jukstamediiller olarak
yerlesirler. Her nefron glomertil ad1 verilen bir glomertil kapiller yumagindan ve
filtre edilen s1vinin idrara déniistiigii tiibiiler sistemden olusur. Idrarin olusum
stirecinde glomeriiler kapiller yumak ve bowman kapsiilii yer alir. Temelde onkotik
ve hidrostatik olmak iizere iki basing sistemi vardir. Birincisi glomertiler hidrostatik
basing ve bowman hidrostatik basincidir. Ikincisi ise glomeriiler onkotik basing ve

bowman onkotik basincidir. Glomeriiler kapiller yumaktan bowman kapsiiliine filtre
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edilen s1v1 glomeriiler kapiller yumagin hidrastatik basincinin yani itme basincinin
daha yiiksek olmasi ile ilgilidir. Boylelikle bowman kapsiiliine filtre edilen sivi
tiibiiller sistemde cesitli islemlerden gegerek idrar1 olusturur. Tiibiiler sistem sirayla

proksimal tiibiil, henle kulbu, distal tiibiil ve son olarak toplayici tiibiillerden olusur.

Yasla birlikte nefron sayilar1 azalmakta olup yenilenme 6zellikleri yoktur. 40
yasindan sonra her 10 y1l i¢in %10 azalir (2, 3). Boylelikle 80 yasindaki birinin 40
yasindakinden %10 daha az bir fonksiyonel kapasitesi vardir. Bu durum ek
hastaliklar1 olmadig1 miiddetge nefronlarin adaptasyon mekanizmalari ile tolere

edilmektedir.

2.2 KRONIiK BOBREK HASTALIGI TANIMI VE ETYOLOJISi

Kronik bobrek hastaligi (KBH) bobrek fonksyonlarinin giderek bozuldugu ve
glomeriiler filtrasyon hizinin (GFR) giderek azaldig1 bir dizi patofizyolojik olayin
sonucudur. KBH, diinyada ve lilkemizde epidemi halini almis 6nemli bir halk saglig1
sorunudur. 2012 yilinda ABD’de yayimlanan “Kidney Disease: Improving Global
Outcomes” (KDIGO) klinik uygulama rehberinde 3 aydan uzun siiren, saglik
iizerinde olumsuz etkisi olan, yapisal veya islevsel bobrek anormalligi olarak
tanimlanmistir (4). KBH 5 evreye ayrilir. Son evre yani 5.evre ise son donem bobrek
yetmezligi olarak ge¢mektedir. GFR 15’in altinda seyretmektedir. Bu duruma sebep
olan bir¢ok hastalik mevcuttur. Gerek glomeriiler hastaliklar gerek sistemik
hastaliklar olsun. Tiirkiye genelinde son donem bdbrek hastaligina sebep olan ilk 3
sira hastalik diyabetes mellitus (%28), hipertansiyon (%26,8) ve glomeriilonefrit
(%8,4) olarak saptanmistir (1).

Diyabet diinya genelinde oldukga yaygin bir hastaliktir ve artis hiz1 da giderek
artmaktadir. Amerika Birlesik Devletleri'nde ve diinya ¢apinda kronik bobrek
hastaliginin (KBH) ve son déonem bdbrek hastaliginin (SDBH) 6nde gelen nedenidir
(5, 6). Diyabetik bobrek hastaligi, glomeriiler hemodinamideki degisiklikler,
oksidatif stres ve inflamasyon ve interstisyel fibroz ve tiibiiler atrofi dahil olmak
iizere ¢ok sayida birbiriyle ortiisen etiyolojik yolagi olan karmasik ve heterojen bir
hastaliktir. Hastaligin tedavisi diyabeti kontorl altina almak ile baglar. Ne kadar
kontrol altinda olursa o kadar yavas ilerler. Proteiniiriyi kontorl altina almak olduk¢a

onemlidir. Anjiotensin inhibétleri (ACE) ve Anjiotensin reseptor blokerleri (ARB)
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proteiniiriyi azaltmada ilk sira ilag olarak kullanilmaktadir. Bu noktada yasam tarzi
degisikligi, kan basinci kontrolii, sigara kullanan insanlarda sigaranin biraktirilmas,
hiperlipideminin kontorlii 6n plana ¢ikmaktadir. Son yillarda diyabet ilaci olarak
tiretilen Sglt-2 inhibitérleri de KBH nin tedavisinde de kullanilacak gibi
goriinmektedir (7). Diyalize giren hastalarda bobrek nakli tedavisi 6n plana
cikmaktadir. Nakil i¢in uygun olan diyabete sekonder bobrek hastaligi ve SDBH’s1
olan tiim hastalar i¢in diyaliz yerine bobrek nakli 6n planda duruyor. Diyaliz ile
karsilastirildiginda, transplantasyon SDBH'li tiim hastalarda ¢ok daha iyi sagkalim
ile iligkilidir (8, 9).

Hipertansiyon, KBH'li hastalarin yaklasik yiizde 80 ila 85'inde mevcut (10).
Bu hastalarda KBH’nin m1 hipertansiyona yol ag¢tig1 yoksa hipertansiyonun mu
KBH’ya yol actig1 ¢eligkili olmakla birlikte yapilan bobrek biyopsilerinde
hipertansiyona sekonder degisiklikler mevcuttur. Her iki durumda da
hipertansiyonun kontorlii dnemli bir husustur. Anjiotensin inhibitorleri, ditiretik
grubu ilaclar, alfa antagonisleri, beta blokorler ve kalsiyum kanal blokdrleri tansiyon
tedavisinde kullanilmaktadir. Birinde KBH’nin ana sebebinin tedavisidir. Diger
durumda ise konservatif tedavi gurubunda yer almaktadir. Hipertansiyona eslik eden

diger sistemik hastaliklarin kontrolii de KBH siirecini yavaslatmaktadir.

Sistemik Lupus Eritematozis (SLE), bobrek dahil birgok organi tutan kronik
otoimmiin bir hastaliktir. Prognozu belirleyen en 6nemli faktorlerden biri bobrek
tutulumudur. SLE'l hastalarin yaklasik yarisinda klinik olarak belirgin bobrek
hastalig1 ortaya ¢ikar ve Lupus nefritli hastalarin yaklasik yiizde 10'unda son dénem
bobrek hastaligi gelisir (11-16). Lupus nefriti (LN), klasik bir immiin kompleks
glomertiilonefrit formu olarak kabul edilmesine ragmen, LN'nin patogenezi ¢esitli
mekanizmalar icerebilir. Yaygin olarak kullanilan bir LN siniflandirma sistemi SLE
ile iligkili glomertiler bozukluklari, minimal mezangial LN (smnif I), mezangial
proliferatif LN (sinif II), fokal LN (sinif III), diffiiz (sinif IV), lupus membrandz
nefropati (sinif V) ve ilerlemis sklerozan LN (sinif VI) dahil olmak tizere bobrek
biyopsi bulgularina dayali olarak alt1 farkli model veya sinifa ayirir. Siif I-11°de
prognoz daha az agresiftir ve daha ¢ok konservativ tedavi yapilir. Immiinsiipresif
tedaviye gerek duyulmaz. Siif II1, IV ve V’de immiinsiipresif tedavi 6n plana
gecmektedir. SDBH’da ise nakil giindeme gelmektedir. Yapilan bir caligsmada 9659

hasta nakil sirasindayken 5738 hastaya nakil yapilmis ve tiim nedenlere bagh



mortalite nakil yapilan hastalarda anlamli derece daha diisiik saptanmustir (17).
2006-2017 yillarindaki hasta takiplerinden yapilan bir caligmada ise 38 SLE

hastasinin nakil sonrasinda %10,5 niiks saptanmis (18).

2.3 NUKS POTANSIYELI YUKSEK OLAN HASTALIKLARDA
BOBREK NAKLI

IgA Nefropatisi (IgAN), diinya genelinde glomeriilopati kaynakli KBH ve
bobrek yetmezliginin ilk sira nedenidir (19). IgAN tiim primer glomeriilonefrit
vakalarinin %45’ini olusturmustur (20). Tahmini siklig1 yetiskinlerde 2.5/100.000
vakadir (21). Her yas grubunda goriilebilmekle birlikte en cok yasamin ikinci ve
ticiincii dekatlarinda goziikiir. Genellikle iist solunum yolu enfeksiyonu sonrasinda
hematiiri ve/veya proteiniiri ile karakterizedir. [gAN, mezengiumda 1g A birikmesi
ile karakterizedir. Esas olarak elektron mikroskobunda (EM) mezegiumda yogun
birikintiler gosterir. [gAN'nin Oxford siniflandirmasi, baslangigtaki klinik
ozelliklerden, proteiniiri seviyesinden ve kan basinci kontroliinden bagimsiz olarak
bobrek sonuglartyla iligkili degiskenleri tanimlar. Tedavi proteiniiri durumuna gore
sekillenir. Renin anjiotensin aldesteron sistem (RAAS) inhibitorleri ilk sira olarak
kullanilip progresyon durumunda immun siipresif tedaviler, renal transplant gibi
secenekler on plana ¢ikmaktadir. Avustralya'da yapilan bir calismada tekrarlayan

hastaliga bagli tahmini 10 yillik greft kaybi insidans1 % 9.7 hesaplanmistir (22).

Fokal Segmental Glomeriiloskleroz (FSGS), afrika kokenlileride igine alan
caligmalarda tiim glomeriilonefritler arasinda %40 olarak saptanirken avrupa kokenli
serilerde %20 oraninda bildirilmistir (23). Ulkemizde TSN-GOLD (Tiirk Nefroloji
Dernegi Glomeriiler Hastaliklar Calisma Grubu ) verilerinin yaymlandigi ve 1274
primer glomertiler hastalig1 iceren bobrek biyopsi drneklerinde FSGS sikligi
%19,3°dir (24). Etyolojisinde gesitli faktorler rol oynamaktadir. Genetik faktorler,
ilaclar, viral enfeksiyonlar, dolagimsal faktorler, vezikotiretral reflii vs. rol
oynamaktadir. Temelde primer ve sekonder olarak ayirabiliriz. Primer FSGS’de
genetik faktorler rol oynarken sekonder FSGS’de ilaglar (interferon, mTOR
inhibitorleri, anabolik steroidler, lityum...), toksinler, viral enfeksiyonlar (HIV,
COVID-19, EBV, CMV... ) ve diger nedenler ( orak hiicreli anemi, fabry hastaligi,

G6PD, hemofagositik sendrom...) rol oynar. Sekonder sebepler primer sebeplere



gore daha fazla saptanmaktadir (25). Isik mikroskobunda herhangi bir birikim
saptanmazken EM’de podositlerin kaybi s6z konusudur. Sekonder FSGS tedavisinde
altta yatan nedeni ortadan kaldirmak 6n plandadir. Yapilan TANGO c¢alismasinda
%32 niiks oran1 saptanmis olup niikselerin ¢cogu nakilden sonraki ilk 5 yilda

olmustur (26).

Membrana Proliferatif Glomeriilonefrit (MPGN), hiperseliilarite ve glomeriiler
bazal membranin (GBM) kalinlagsmas1 dahil olmak iizere karakteristik 151k
mikroskobik degisiklikleri ile bobrek biyopsisinde bir glomeriiler hasar
modelidir. Klinik prezentasyon sekli yoktur. Genellikle proteiniiri, hematiiri,
hipertansiyon ve kreatin yiiksekligi ile karsimiza ¢ikar. Hipokomplementemi
genelde eslik eder. MPGN’de 3 farkli simif mevcuttur. Tip I MPGN immiinglobin
ve/veya c3 kompleman faktorii igeren subendotelyal ve mezengial elektron yogun
depozitleri ile karakterizedir (27, 28). Cogunlukla hepatit b ve ¢ enfeksiyonlarindan
kaynaklanmaktadir. Tip Il MPGN’de ise intramembrandz ¢ok sayida elektron-yogun
birikimler mevcuttur. Birikimler ¢ok sayida kompleman kompenenti igerirken
immunglobiilin igermez (27, 28). Giiniimiizde yogun birikim hastalig1 olarak
bilinmektedir. Diger nadir varyasyonlar ise tip III olarak tanimlanir. Tedavi sekilleri
nefrotik diizeyde proteiniiri ve bobrek fonksiyon bozuklugu olup olmamasina gore
sekillenir. Konservatif tedavi, immiinsiipresif tedavi ve bobrek nakli tedavileri

mevcuttur.

Atipik Hemolitik Uremik Sendrom (aHUS), kompleman diizenleyici
proteinlerde genetik ya da sonradan kazanilmis fonksiyonel defekt nedeniyle
alternatif kompleman yolagin disregulasyonu ile trombotik mikroanjiopatinin nadir
ve ciddi bir nedenidir. C5b-C9 kompleman kompleksinin asir1 iiretimine neden
olarak endotel agirlikli zarar verir. Arteriyollerin ve kilcal damarlarin damar
duvarindaki anormalliklerin mikrovaskiiler tromboza yol agtig1 spesifik bir patolojik
lezyon olarak tanimlanir. Kompleman inhibit6rii olan eculizumab ve plazma
degisimi one ¢ikan tedavi sekilleridir. Siire ve dozu konusunda hala tartismalar

mevcuttur (29-31).

Membrandz glomeriilonefrit (MGN), immun kompleks birlesiklerin
subepitelyal alanda birikmesi ile karakterize otoimmun bir hastaliktir. Bu birikim
sonucunda glomeriiler bazal membranda kalinlasma meydana gelir. Primer ve
sekonder formlar1 mevcuttur. Hastaligin primer formunda kanda fosfolipaz A2
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reseptor antikorlar1 saptanmaktadir (32). Sekonder formunda ¢ok daha az siklikta
saptanmaktadir (33). Primer sebepte genetik faktorler rol oynarken sekonder
nedenlerde altta yatan diger hastaliklar ya da durumlar bulunmaktadir. Ilaglar,
enfeksiyonlar, kanserler, tiroiditler, sarkoidoz gibi durumlari sekonder nedenlerdir.
Tedavi segenekleri olarak immunstipresif tedaviler ve nakil mevcuttur. ANZDATA
verilerine gore membrandz nefropati i¢in niiks oranlar1 5.y1lda, 10.y1lda ve 15.y1lda

sirastyla %10, %16 ve %18 olarak saptanmustir (34).

2.4 KRONIiK BOBREK HASTALIGININ YONETIMi

Kronik bobrek hastaligi sistemik bir hastalik olup neticesi tiim sistemleri
etkileyen bir hastaliktir. KBH’1n yonetiminde sistemler ayr1 ayri ele alinmalidir ve
bir nefroloji uzmani tarafindan yonetilmelidir. Kardiyovaskiiler sistem iizerine
etkileri, kemik metabolizmasi iizerine etkileri, hematopetik sistem tlizerine etkileri,
immun sistem tizerine etkileri gibi birgok sistem iizerine etkisi vardir. KBH 1n en
onemli 6liim nedeni koroner arter hastaligidir ve kbh koroner arter hastaliginin es
degeri olarak kabul edilmektedir (35). KBH nin genel yonetimine bakildiginda kan
basinci kontorlii, progresyon hizin1 yavaglatmak, KBH zemininde akut bobrek
hastaligi (ABH) gelisimini engellemek, KBH komplikasyonlarinin tedavisi (hacim
yiiklenmesi, metabolik asidoz, anemi, dislipidemi, cinsel islev bozuklugu ) ve son
donem bobrek hastaliklari tedavisidir (liremik komplikasyonlar, tiroid fonkiyon
testlerinde bozukluklar ve kaseksi ). Kan basincinda, lipit sisteminde ve
hemoglobinde hedef degerler mevcut olup medikal tedavi ile bu degerlere ulagsmak

mortaliteyi azaltmaktadir.

KBH’nin altta yatan nedeninin ¢ozlilememesi ya da progresyonunun
yavagslatilamadig1 durumda, hastanin idrarin1 ¢gikaramadigi bobreklerin tam olarak
calisamadig1 durumda ve asit — baz dengesinin bozuldugu durumda ek tedavi
secenekleri giindeme gelmektedir. Bunlar renal replasman tedavisi (RRT) olarak
ge¢mektedir. Hemodiyaliz (HD), periton diyalizi ve bobrek naklidir. 2020 yilindaki
RRT nin iilkeler genelindeki son durumu grafik 1°de dir (grafik 1). Yalnizca Izlanda
(%70,5), Norveg (%67,5), Hollanda (%65), Estonya (%62,9), Finlandiya (%62,7),
Isveg (%60,3), Ingiltere/Galler/Kuzey irlanda (%56,9), Danimarka (%55,4), Isvicre
(%55,0) ve Ispanya (%54,6) bobrek nakli ile tedavi edilen yaygin SDBY hastalarmin



yarisindan fazlasiydi. Bazi iilke veya bolgelerin evde HD i¢in veri saglamadigina
dikkat edin; bunlar sekilde bir yildiz isaretiyle belirtilmistir. Ev HD'si diinya ¢apinda
seyrek oldugundan, bu iilkelerdeki yiizdelerin sifir oldugu varsayilmistir. Japonya'da
yalnizca %?2,4 1 bobrek nakli ile tedavi edildi ve El Salvador'da sadece %0,4'i
tedavi edildi.

Diinya ¢apinda HD, SDBY i¢in baskin tedavi yontemiydi. EI Salvador
(%64,2) ve Hong Kong (%43,9) PD ile tedavi edilen yaygin hastalarin en yiiksek
yiizdelerine sahipti. Kolombiya (%22,2) ve Meksika'daki Aguascalientes (%21,8),
PD ile tedavi edilen yaygin hasta yilizdesinin %20'yi astig1 diger katkida bulunan
iilkeler veya bolgelerdi. Yalnizca Danimarka (%2,9), Kanada (%2,8), Finlandiya
(%2,4), Hong Kong (%2,1) ve Ingiltere/Galler/Kuzey Irlanda'da (%2,1) evde HD ile

tedavi edilen yaygin hastalarin >%2'siydi.
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Grafik 1: Son donem bobrek hastah@indaki tedavi yonteminin iilke veya
bolgeye gore yiizde dagilim
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Kronik bobrek hastaliginin en ileri asamasi olan son donem bobrek yetmezligi,
“liremik sendrom” da denilen, azotlu madde ve diger yikim tiriinlerinin toksik
etkilerine bagl belirti ve bulgularin tesbit edilebilir hale geldigi bir klinik durumdur.
Bulanti, kusma, halsizlik, hir¢inlik, konfiizyon, istahsizlik, asir1 yorgunluk gibi
belirtiler, perikardit, medikal yontemlerle kontrol edilemeyen voliim fazlaligi, buna
bagli hipertansiyon ve hiponatreminin ortaya ¢ikmasi, agir anemi, nefeste amonyak
kokusu, tremor, myoklonus ve iiremik ensefalopati gibi bulgular iiremik sendrom
icinde tesbit edilebilir. Uremik sendrom, renal klirensin yaklasik olarak 7-8ml/dk
civarina diistiigli siralarda baslar. Bu tiremik belirti ve bulgular ortaya ¢iktiginda
kronik bobrek yetmezlikli hastada diyalize baslama yoniinde kolayca karar
verilebilir. Ancak heniiz yukaridaki yakinmalar ve bulgular ortaya ¢ikmadan, 15

ml/dk’lik klirens diizeylerine ulasildiginda diyaliz planlamasinin baglamasi, uygun



modalitenin se¢ilmesi ve hemodiyaliz kullanilacaksa bir arteriovenoz fistiil
olusturulmasi ya da periton diyalizi kateteri yoniinden planlamanin yapilmasi uygun
bulunmaktadir. 7-8 ml/dk’ lik bir klirensin varlig1 ya da yukaridaki bulgu ve

belirtilerin ortaya ¢ikmasi durumunda secilmis olan diyaliz tiiriine baslanabilir.

Tiim diinyada en yaygin renal replasman tedavisi HD olup, 2 milyon hasta bu
sayede yagsamini siirdiirmektedir (>%90 haftada 3 kez 4 saat HD merkezlerinde) (36,
37). HD islemi diffiizyon ve ultrafiltrasyondan olusur. Diffiizyonda hasta kani, yar1
gecirgen bir membran araciligiyla (diyalizer), i¢indeki soliit konsantrasyonlari
istendigi gibi ayarlanabilen bir siviyla (diyalizat) temas eder. Her iki sividaki her bir
soliit, konsantrasyonunun yiiksek oldugu taraftan, membrandaki porlar araciligiyla
konsantrasyonun diisiik oldugu yone dogru hareket eder. Ultrafiltrasyonda ise, Kan
tarafinda hidrostatik basing istendigi kadar arttirilarak, kanin su parcasi kolaylikla
kandan diyalizat tarafina ittirilerek atilir (ultrafiltrasyon). Hastalarda iki diyaliz
seansi arasi donemde viicuttan atilamay1p artan ekstraselliiler sivi ultrafiltrasyonla

viicuttan uzaklastirilmis olur.

Periton diyalizi, Periton kapillerindeki kan ve periton bosluguna inflize edilen
bir diyaliz s1vis1 arasinda, peritonu dogal bir diyaliz membran1 olarak kullanarak
iremik toksinlerin, degisen derecelerde hipertonik olan bu soliisyonlarin yarattig
ozmotik basing ile de viicuttaki fazla suyun uzaklagtirilmasi (ultrafiltrasyon) esasina
dayanmaktadir. HD islemindeki gibi farkli soliisyon segenekleri kullanilarak
elektrolit dengesi saglanabilmektedir. Periton diyalizi iki farkl: sekilde
yapilabilmektedir. ilki en ¢ok kullanilan kronik periton diyalizi tipi, hastanin giinde 3-4
kez kendi degisimini yaptig1 “siirekli ayaktan periton diyalizi”dir (SAPD). ikincisi
ise hastanin evinde uygulayabilecegi “aletli periton diyalizi-APD” gelistirilmistir. En
sik uygulanan APD teknigi hastanin gece yatarken otomatik periton diyalizi aletine
baglandig1, sabaha kadar 5-6 degisimin yapildig1 giin boyu ise elle ya da aletle
yapilan bir-iki degisimle yetinilen“stirekli dongiisel periton diyalizi-SDPD”dir.
Ikinci bir APD secenegi de sadece geceleri tedavinin yapildig, giindiizleri periton

boslugunun bos birakildig: “gece periton diyalizidir (GPD).

Bobrek nakli (transplantasyon) ileri evre bobrek yetersizliginin en seckin
tedavisidir. Diyaliz tedavilerinde bobrek fonksiyonlariin %10-151 yerine
konulabilirken, bobrek transplantasyonu ile bobrek fonksiyonlari tama varan
oranlarda yerine konabilmektedir. Diyaliz tedavileri ile bobregin sadece ekskresyon
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fonksiyonlar1 yerine getirilirken, bobrek naklinde bobregin endokrin fonksiyonlari
da gerceklestirilir. Bu nedenle ileri yas gruplarina kadar tiim yas gruplarinda bébrek
nakli, beklenen yasam siiresi ve yasam kalitesi acisindan diyaliz tedavilerine gore
istiinliik gosterir. Bobrek naklinde canli vericilerden veya kadavralardan saglanan
bobrekler kullanilabilir. Glintimiizde 1 yillik greft yasam siiresi, kadavra nakillerde

%092 iken, canli donoér transplantasyonlarinda %97 civarindadir (38-41).

Ulkemizde yilda yaklasik olarak 3.500 civarinda bdbrek nakli
gerceklestirilmektedir. Bu nakillerde %85 oraninda canli vericilerden alinan organlar
kullanilirken, %15 olguda kadavra kaynakl bébrekler kullaniimaktadir. Ulkemizde
yaklasik olarak 30.000 hasta bobrek nakli icin organ beklemektedir. Mevcut nakil
sayis! ihtiyaci karsilamaktan uzaktir (38-41). 2010°dan 2020’ye kadar bébrek nakli
tedavisinde (lkelere gore genel olarak bir artis mevcuttur. Sekil 2’de gosterilmistir.
islevsel bébrek nakli olan bireylerin prevalansindaki yillik ortalama artisin 15.0
pmp'yi astigi tilkeler veya bélgeler Jalisco, Meksika (30.8 pmp), ispanya (25.2 pmp),
iskocya (21.0 pmp), ingiltere/Galler/Kuzey irlanda (19.8 pmp) ), Kore Cumhuriyeti
(19,2 pmp), izlanda (19,2 pmp), Hollanda (18,9 pmp), Portekiz (16,8 pmp), ABD
(16,5 pmp), italya (15,5 pmp), Fransa (15,4 pmp) ve Tirkiye (15,1 pmp) (Sekil
11.21). islevsel bébrek nakli olan hastalarin yillik prevalansi Japonya (-0,2 pmp),

Suudi Arabistan (-5,8 pmp), Katar (-12,8 pmp) ve Kuveyt'te (-19,6 pmp) dlismistur.

2010’dan 2020’ye kadar ulke veya bolgeye gore fonksiyone transplant
bobrekle takip olan hastalarin prevelansindaki ortalama yillik degisim grafik 2’de dir

(grafik 2 ).
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Grafik 2: Fonksiyone transplant bobrekle takip olan hastalarn iilkeye ve

bolgeye gore prevelansindaki ortalama yilhik degisimi
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Literatiirde niiks potansiyeli yiiksek hastaliklara (FSGS, aHUS, MGN, MPGN
ve IgAN ) bagli son dénem bobrek hastaliklarinda bobrek nakli sonuglarinin
degerlendirilmesi ile ilgili bir¢ok ¢caligma mevcuttur. Nakil sonrasinda bu
hastaliklarin niiksiinii etkileyen bir¢ok durum mevcuttur ve hastaliklar arasinda
farklilik gostermektedir. Cinsiyet, alicinin yasi,hastaligin basladig yas, irk, vuciit
kitle indeksi (VKI), vericinin canli ya da kadavra olmasi, alici ve verici arasindaki
human l6kosit antijenlerin (HLA) uyumu, nakil sonras1 steroid tedavisinin erken

kesilmesi vs . gibi.

2006 yilinda American Journal of Transplantation’da yayinlanan bir makalede
IgAN, FSGS, MPGN ve SLE hastaliklar1 ayr1 ayr1 ele alinmistir. IgAN’de 10 yillik
stirede niiks nedeni ile graft kaybinin insidanst %9,7 olarak belirlenmis (22). FSGS
icin nakil sonrast %20-50 arasinda bir niiks oraninin yaninda nakil sonrasi ilk 10
yilda %13-20 oraninda niiks nedeni ile graft kayb1 saptanmistir (22, 42-44). Tip 1 ve
2 MPGN’de her ikisi i¢in de yliksek rekiirrens oranlart saptanmstir. Tip 1
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MPGN’de hastalarin %20-50’sinde rekiirrensden bahsedilmistir (45). Rekiirrens
nedeni ile 10 yilda greft kayb1 %15 olarak saptanmis (22). Ozellikle greft kaybi
olanlara ikinci nakil yapildiginda bu oran %80’lere ¢ikmaktadir. Tip 2 hastalikta
tekrarlayan hastalik ¢ok daha sik goriiliir ve hastalarin %80-100'e varan orani
etkilenir (45). Bes yildan sonra rekiirrens nedeni ile greft kayb1 %15-30 arasinda
goriilmiistiir (46). MGN’de nakil sonrasinda %10-30 arasinda niiks olarak
saptanmustir (47, 48). 10 yilda %10-15 arasinda greft yetmezligi saptanmistir (22).
SLE’de Transplantasyon vakalarinin %30'a kadar alicilarda histolojik niiks
bildirilmistir (49). Klinik olarak anlamli tekrarlayan hastalik %2-9 olusur (42, 50).
Rekiirrens nedeni ile greft kayb1 %2-4 olup yaygin degildir (49-51).

Diger bir ¢aligmada ulusal nefroloji toplulugu sitesinde yayinlanan 2017
yilinda yaymlanmis klinik arastirmada Avustralya ve Yeni Zenlenda kayitl verileri
kullanilarak yapilan bir arastirmada her bir hastalik i¢in (MPGN, SLE, MGN, FSGS
ve IgAN) sirastyla 5. yilda, 10. yilda ve 15.y1lda niiks oranlar1 su sekildedir; FSGS
icin %7.3, %9 ve %11, MPGN icin %11.8, 15.6 ve %18.9, IgAN icin %5.1, %10,1
ve %15, MGN i¢in %10, %16 ve %18 dir (34). Niiks kaynakli graft kaybi sekil 3 de
gosterilmistir (grafik 3 ).

Grafik 3: Niiks olan glomeriilonefirtli hastalarda greft kayip nedenlerinin

yiizdesel dagilimi
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Figure 5| Causes of allograft loss in recipients with recurrent
glomerulonephritis (GN). FSGES5, focal segmental glomerulosclerosis;
MPGHN, membranoproliferative glomermnulonephritis.
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3-MATERYAL VE YONTEM

Bu ¢alismaya Akdeniz Universitesi T1p Fakiiltesi Organ Naklinde nisan 2000
ve aralik 2020 yillar1 arasinda bobrek nakli yapilan 594 hasta alindi. Retrospektif
olarak yapildi. Hasta verileri i¢in Akdeniz Universitesi hastanenin veri tabani
kullanild1. Calisma igin Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’ndan onay
alind1 (Tarih: 20.07.2022, Say1: 70904504/454). Hastalar iki gruba ayrildi. Grup 1
niiks riski diigiik olan grup olarak tanimlandi. Grup 2 niiks riski yiiksek olan grup
olarak tanimlandi. FSGS, IgAN, MGN, MPGN ve atipik HUS niiks potansiyeli
yiiksek olan hastaliklar olarak belirlendi. Glomeriilonefritli hastalar nativ bobrekten
yapilan biyopsiyle tani aldi. Hastalarin demografik verileri; yas, cinsiyet, vuciit kitle
indeksi(VKI), bobrek boyutu, dondr tiirli, marjinal dondr, mismatch sayisi, KBH nin
etyolojisi, renal replasman tedavisinin tiirii, kompleaman bagimli sitotoksik cross
match(CDC-XC), akim sitometrik cross match(FC-XC), panel reaktif
antijenleri(PRA), viral hepatit, immunsupresif tedavi sekli, indiiksiyon tedavi sekli,
nativ nefrektomi ve takip siiresi Tablo 1’de gosterilmistir. Grup 1” de 93(%23,5)
kisi HT, 93(%23,5) kisi DM, 31(%7,8) kisi GN, 29(% 7,3) kisi konjenital anomali,
94(%23,7) kisi tirolojik hastaliklara, 55(%13,9) Kisi polikistik bobrek hastaligina
sahiptir. Grup 2’de 191(%96,5) kisi GN, 7(%3,5) kisi atipik HUS e sahipti
(P<0.001). Grup 1, 396(%66,7-Erkek/Kadin(E/K):253/143) kisiden olugmaktadir.
Grup 2 ise 198(%33.3-E/K:149/49) kisiden olusmaktadir(P=0.005). Grup 1’°de
394(E/K:192(%48.7)/ 202(%51.3)) dondr, grup 2’de 198(E/K:98(%44.4)/
110(%55,6) dondr vardr (P=0.324). Grup 1’in alicilarinin yas ortalamasi 40 £13°diir.
Grup 2’nin 32+11°dir (P<0.001). Grup 1 ve 2’nin vericilerinin yas dagilimi1 benzerdi
(44+13, P=0.792). Grup 1 ve 2’nin alicilariin vuciit kitle indeks’i (VKI) sirasiyla
26+5kg/m?- 23+4 kg/m?dir (P<0.001). Grup 1 ve 2’nin vericilerinin VKI’si
benzerdi(27+4 kg/m?, P=0.588). Her iki grup arasinda bobrek boyutlari benzerdi (
grupl-2 sirastyla 110+7mm/ 110£8mm, P=0.284). Grup 1’deki 396 kisinin
47(%11.9)’si kadavra 349(%88,1)’u canlidan nakil olmustur. Grup 2’deki 198
kiginin 14(%7.1) 1 kadavra 184(92.6) 1 canlidan nakil olmustur (P=0.069). Takip
stireleri gruplar arasinda benzerdi (grup 1-2 sirasiyla 65(0-264)/ 65(0-252),
P=0.388). RRT’si olarak grup 1 ve 2’deki hastalar sirasiyla 222(%56,1)/ 108(%54.5)
kisi HD, 29(%7,3)/ 19(9.6) kisi PD, 21(%5,3)/ 7(%3.5) kisi HD+PD, 124(%31,3)/
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64(%32.3) kisi preemptive renal replasman tedavisi almistir (P=0.611). Grup 1’de
21(%5.3) hasta, grup 2’de 10(%5.1) hasta marjinal donor olarak kabul edildi
(P=0.896). Marjinal dondr olarak kabul edilen vericiler; 65<yas, HT, GFR 80>,
bobrek tas1 Oykiisii, 65<yas ve HT, VKI >35 ve HT, HbsAg pozitif, remisyonda
kanser Oykiisii olan hastalar olarak degerlendirildi. Grup 1°de 6(%4,7) hastaya grup
2’de ise 1(%1,7 ) hastaya native nefrektomi yapilmistir (P=0.420). Grup 1’de 8(%?2)
hastada, grup 2’de 10(%5,1) hastada hepatit b mevcuttu (P=0.042). Grup 1’de
13(%3,3) hastada, grup 2°de 3(%1,5) hastada hepatit ¢ saptandi1 (P=0.210). Her iki
gruptada kompleman bagimli sitotoksik ¢apraz eslesme ve akim sitometrik gapraz

eslestirme negatifti.

Grup 1 ve 2°de PRA class 1(first) sayilar1 benzerdi (sirasiyla 0(0-100)/ 0(0-
88), P=0.741). PRA class 2 (first) sayilar1 benzerdi ( grup1-2 sirasiyla 0(0-97)/ 0(0-
93), P=0,800). PRA class 1 (last) sayilar1 benzerdi (grup1-2 sirasiyla 0(0-100)/ 0(0-
96), P=0.847). PRA class 2 (last) sayilar1 benzerdi (grup1-2 sirasiyla 0(0-100)/ 0(0-
100), P=0.896).

Grup 1 ve 2’deki mismatch sayilari 0,-1,-2,-3,-4,-5,-6 sirasiyla 18/ 12(%4,8-
%6,6), 11/ 2(%2,9-%1,1), 34/ 21(%9-%11,5), 134/ 79(%35,6-%43,2), 71/
20(%18,9-%10,9), 69/ 32(%18,4-%17,5), 39/ 17(%10,4-%9,3)’idi.(P=0.123)

Nakil sonras1 donemde IST olarak takrolimus bazli protokol ve besinci giin
protokolii kullanilmistir. Grup 1°deki hastalarin 262(%66,2)’si takrolimus (TAK) ve
mikofenalik asit (MFA), 82(%20,7)’si siklosporin (CSA) ve MFA, 10(%2,5)’u TAC
ile birlikte sirolimus (SRL) ve MFA, 23(%S5,8)’1 TAC ile birlikte everolimus (EVE)
ve MFA, 7(%1,8)’1 CSA ile birlikte EVE ve MFA, 12(%3)’si ise CSA ile birlikte
SRLve MFA tedavisi ald1. Grup 2’deki hastalarin 147(%74,7) si TAK ve MFA,
29(%14,6)’u CSA ve MFA, 3(%1,5)’ii TAC ile birlikte SRL ve MPA, 7(%3,5)’s1
TAC ile birlikte SRL ve MPA, 6(%3)’s1 CSA ile birlikte EVE ve MPA, 6(%3)’s1
CSA ile birlikte SRLve MPA tedavisi aldi(P=0.160)(tablo 1).

Takrolimus 0.15-0.3 mg/kg/giin olmakla birlikte rutin uygulamamizda 0.15
mg/kg/giin olarak basland1. 0-1 ay hedef deger CNI i¢in 10-12 (ng/ml), besinci giin
protokolii i¢in 8-10(ng/ml) aras1 hedeflenmistir. 1-6 ay arasinda CNI i¢in 8-10
(ng/ml) hedeflendi. Besinci giin protokolii igin 1-2 ay aras1 donemde 5-8 (ng/ml)
hedeflendi. 6 ay listiinde CNI i¢in 4-7 (ng/ml) hedeflendi. Besinci giin i¢in 2-3 aylik
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dénemde 3-5(ng/ml) hedeflendi (Tablo 2). Besinci giin protokoliinde 90.giin
sonunda takrolimus kesildi. Hedef degerler serum kreatin, gfr ve risk durumu goz
Oniine alinarak belirlendi. Risk durumuna bakilarak rejeksiyon olma potansiyelinin
en ylksek oldugu ilk 3-6 aylik donemde hedef araligin iist diizeyine yakin degerler
hedeflendi. Siklosporin, 6-8 mg/kg/giin dozunda baslanmaktadir. Takrolimus igin
genel kurallar siklosporin iginde gegerlidir. Ilag dozlar1 2.saat plazma diizeyine gore
ayarlanmakla birlikte 6zellikle erken donem hastalarda sikloporin 0.saat diizeyi de
kullanilmaktadir. Hedef degerlerimiz Tablo 3’de verilmistir. Besinci giin
protokoliinde ilk 1 ay doz uygulamasi ayni, 1-2 ay arasinda ise m-TOR
inhibitorlerinin (M-TORINh) serum diizeyi géz 6niinde bulundurularak doz ayari
yapildi ve 2.aydan itibaren haftada bir %25 doz azaltilarak 3. ayin sonunda optimal
kosullar saglanmigsa kesildi. Eger m-TORinh hedef degerlerin altinda ise CSA dozu
azaltilmamakta fakat toksik diizeyden kag¢inildi.

Mikofenolik asit (MFA) tacrolimuslu klasik rejimlerde; kreatinin degeri
normal olanlarda (<1,2 mg/dl) 15.giin-6ay arasinda tacrolimus tam doz olarak, MFA
dozu %50 azaltild1 ve 7.ayin baslangicindan itibaren tekrar tam doza ¢ikildu.
Kreatinin degeri yiiksek olanlarda ise MFA tam doz kullanilmaya devam edilip
tacrolimus hedef degeri diistiriildii (tacrolimus-MFA etkilesimi nedeniyle). 5.giin
protokoliinde ilk 5 giin tam doz verilirken 80.glinden sonra %25 doz azaltilarak 3x1
tablet olacak sekilde kullanildi. (myelosupresif yan etkileri nedeniyle). Mikofenolat
mofetile bagl gastrointestinal yan etki gelistiginde doz azaltilmasi, ilacin kesilmesi
ya da degistirilmesi alternatifleri bireysel bazda degerlendirilerek
uygulandi..Operasyondan 1 giin 6nce baslandi. Mikofenolat Mofetil (MM) ve
mikofenolat sodyum (MS) olmak iizere iki formu mevcuttur. MM, 2 gr/giin olarak
baslandi. MS 1440 mg/giin olarak baslandi

Klinigimizde sirolimus ve everolimus m-TOR inh’leri olarak siklikla
kullanilmaktadir. Diisiik immiinolojik risk grubunda olan ve en az 3 doku uyumu
olan hastalarda ¢ogunlukla *’5.giin protokolii’” adiyla uygulanmaktadir. 5. giin
protokolii tablo 3’de gosterilmistir. Posttransplant 6 ayin1 doldurmus, proteintirisi
olmayan veya <800 mg/giin, diistik risk grubunda olan uygun hastalarda CNI’lerinin
kronik nefrotoksisiteleri ve uzun donem komplikasyonlart (kronik allogreft nefropati
ve maligniteler 6n planda olmak iizere) géz oniine alinarak tedavinin m-TOR

inh’lerine degistirilmesi seklinde de kullanilmaya baglanmistir. Sirolimus i¢in hedef
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degerler Tablo 4’de gosterilmistir. m-TORinh kullanilan hastalar proteiniiri
acisindan yakin takip edildi. Sirolimus, 3 mg/giin’den baslandi. En az 4-6 giin
kullanildiktan sonra serum diizeyine bakilarak doz ayari yapildi. Everolimus
2x0.75mg/giin olarak baslandi. En az 4 giin kullanildiktan sonra serum diizeyine
bakildi ve doz ayar1 yapildi. Serum diizeyi 3 ng/ml altinda gelirse doz iki katina

cikild.

Her iki protokolde de steroid kullanildi. Prednizolon sirasiyla 0.-1.-2.-3.-4.-5.
Giinlerde 1000mg-500mg-250mg-160mg-80mg-40mg IV olarak kullanildi. 6-30.
giinler aras1 20 mg tablet, 30-60. giinler arasinda 17,5mg tablet, 60-90.giinler
arasinda 15mg tablet, 90-180.giinler arasinda 10mg, 6-12.aylar arasinda 7,5mg, 1
yildan sonra 5 mg tablet olarak kullanima devam edildi (Tablo 5). Prednisolon rutin
kullanimi1 disinda akut rejeksiyon atagi gegirenlerde 3 giin 1 gr pulse steroid aldi.
Yanit durumuna gore 5 giine tamamlandi. Ancak 4. ve 5. dozlar 500 mg olarak

verildi.

Yiiksek immiinolojik riskli hastalar i¢in kabul edilen parametreler; lenfosit
cross-mtach pozitifligi (IgM tipi), rejeksiyonla kaybedilmis nakil 6ykiisti, yiliksek
panel reaktif antikor poizitifligi, kadavradan nakil, doku uyumsuzlugu, ¢oklu organ
nakilleri gibi evrensel kabullerdir. Diisiik risk grubundaki hastalarin bir kism1
indiiksiyon tedavisi olarak basiliximab alirken bir kism1 indiiksiyon tedavisi almadi.
Orta risk grubundaki hastalarin tamamina basiliximab verildi. Yiiksek risk
grubundaki hastalarin tamamina ise ATG verildi. 5.giin protokoliinde rutin olarak
uygulandi. Basiliximab, 0. ve 4.giin’lerde standart olarak 20 mg 1V uyguland. ilk
doz operasyondan onceki 2 saat i¢ginde uygulandi. Daclizumab, 0.giinde baglamak
iizere 14 giin ara ile toplam 5 doz uygulands. ilk doz operasyondan énceki 2 saat

icinde 2 mg/kg uygulandi. Sonraki dozlar 1 mg/kg olarak uygulandi.

Grup 1°deki hastalarin 81(%20.5)’1 herhangi bir indiiksiyon terapisi
almamustir. 17(%4,3)’l daclizumab, 211(%53,3)’1 basiliximab, 87(%22)’si ATG
tedavisi almistir. Grup 2’deki hastalarin 54(%27.3)’i herhangi bir indiiksiyon
tedavisi almamisken 7(%3.5)’si daclizumab, 93(%47)’ basiliximab, 44(%22,2)i
ATG tedavisi almigtir(P=0.384).
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Indiiksiyon tedavisinde ATG 2-3 mg/kg’dan 3-5 giin, rejeksiyon tedavisi igin 2
mg/kg’dan tedavi yanitina gore siiresi belirlenerek kullanildi. Doz ayar1 tam kan

takibine bakilarak yapildi.

Calisma verileri SPSS version 23.0 ile analiz edildi. Normallik analizi Shapiro
Wilk testi ile degerlendirildi. Normal dagilima uyan veri ortalamalarinin (meanzSD)
karsilastirmasi Student-t testi (parametrik test), normal dagilima uymayan (median
(minimum-maximum)) verilerin karsilastiriimasi Mann-Whitney U testi ile (non-
parametrik test) yapildi. Strekli degiskenler mean * SD ve kategorik degiskenler
ylzde olarak verilecek, kategorik degiskenler arasinda bir iliski olup olmadigi Chi-
Sguare testi ile (minimum ecpected count <5 olanlarda Fisher’s Exact test, 55-<25
olanlarda Continuity Correction, 225 olanlarda ise Pearson Chi-Sguare degeri ile)
degerlendirildi. Nuks riskinin prediktor faktorlerinin belirlenmesinde lojistik
regresyon analizi yapildi. Sagkalim analizleri Kaplan-Meier sagkalim egrileri ile
degerlendirilecek ve log-rang testi kullanilarak karsilastirildi. Tim hipotezler iki uglu

olarak olusturuldu ve 0.05 alfa kritik degeri anlamh kabul edildi.
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Tablo 1: Hastalarin demografik verileri

Parametre Grup 1 Grup 2 P degeri
N: 396 (%66.7) N: 198 (%33.3)

Cinsiyeta (E) 253(%63.9) 149(%75.3) 0.005
Cinsiyetv (E) 192(%48.7) 88(%44.4) 0.324
Yasa 40 £13 32+11 <0.001
Yasv 44+13 44+13 0.792
VKIa (kg/m?) 265 23+4 <0.001
VKIv (kg/m?) 27+4 27+4 0.588
Bobrek boyutu (mm) | 110£7 110£8 0.284
Donor tipi 47(%11.9)/ 349 14(%7.1)/ 0.069
(Kadavra/canh) (%88.1) 184(%92.6)
Marjinal donor 21(%5.3) 10(%5.1) 0.896
Mismatch sayisi 0.123

0 18(%4,8) 12(%6,6)

1 11(%2.9) 2(%1,1)

2 34(%9) 21(%11.5)

3 134(%35.6) 79(%43.2)

4 71(%18.9) 20(%010.9)

5 69(%18.4) 32(%17.5)

6 39(%10.4) 17(%9.3)
KBH nedeni <0.001
DM 93(%23.5) 0
HT 93(%23.5) 0
GN 31(%7.8) 191(%96.5)
Konj. anomali 29(%7.3) 0
Urolojik sebepler 94(%23.7) 0
Genetik bobrek 55(%13.9) 7(%3.5)
hastahklar
Ren. Repl. Ted. Mod. 0.611
Preemptive 124(%31.3) 64(%32.3)
HD 222(%56.1) 108(%54.5)
PD 29(%7.3) 19(%9.6)
HD+PD 21(%5.3) 7(%3.5)
CDC-XM Negatif Negatif
FC-XM Negatif Negatif
PRA Class 1 (first) 0(0-100) 0(0-88) 0.741
PRA Class 2 (first) 0(0-97) 0(0-93) 0.800
PRA Class 1 (last) 0(0-100) 0(0-96) 0.847
PRA Class 2 (last) 0(0-100) 0(0-100) 0.896
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Viral hepatit
Hepatit b viriis 8(%2) 10(%5.1) 0.042
Hepatit c viriis 13(%3.3) 3(%1.5) 0.210
IST protokolii 0.160
TAC+MFA 262(%66.2) 147(%74.2)
CSA+MFA 82(%20.7) 29(%14.6)
TAC+SRL+MFA 10(%2.5) 3(%1.5)
TAC+EVE+MFA | 23(%5.8) 7(%3.5)
CSA+EVE+MFA 7(%1.8) 6(%3)
CSA+SRL+MFA 12(%3) 6(%3)
Indiiksiyon ted. 0.384
Tedavi almayan 81(%20.5) 54(%27.3)
Daclizumab 17(%4.3) 7(%3.5)
Basiliximab 211(%53.3) 93(%47)
ATG 87(%22) 44(%22.2)
Basiliximab+ATG 0 0
Toplam takip siiresi | 65(0-264) 65(0-252) 0.388
(ay)
Nativ nefrektomi 6(%4.7) 1(%1.7) 0.420
Tablo 2: IST’deki tacrolimus hedef degerleri
Donem Klasik Donem 5.Giin
CNI’Protokol Protokolii
0-1ay 10-12ng/mi 0-1ay 8-10ng/ml
1-6 ay 8-10ng/ml 1-2 ay 5-8ng/ml
>6 ay 3-7ng/mi 2-3 ay 3-5ng/ml
Tablo 3 :IST’deki CSA’nin 0. ve 2. Saat hedef degerleri
Postoperatif CSA Q. Saat CSA 2. Saat
Donem Diizeyi Diizeyi
0-1 ay 300-375 1250-1350
1-2 ay 250-300 950-1250
2-3 ay 200-250 700-950
3-6 ay 150-200 550-850
6ay—1yil 100-150 350-550
1-Syil 75-100 200-350
>5 yil 50-100 125-200
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Tablo 4: Sirolimus ve Everolimus icin hedef degerler

Postoperatif Donem Sirolimus ve Everolimus
icin Hedef Serum Degerleri
0-1ay 3-8ng/ml
1-6 ay 8-12ng/ml
6 ay — 1yl 8-10ng/ml
>1 yil 3-8ng/ml
Tablo 5: Prednizolon tedavi dozlari
0.Giin ve Post Prednizolon
Operatif Donem Dozu
0.giin 1000mg IV
1.giin 500mg IV
2.giin 250mg IV
3.giin 160mg IV
4.giin 80mg IV
5.giin 40mg IV
6.giin-lay 20 mg PO
1-2ay 17.5mg PO
2-3ay 15mg PO
3-6ay 10mg PO
6ay-1yil 7.5mg PO
>1y1l smg PO
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4-SONUC

Demografik veriler analiz edildiginde alicinin cinsiyeti, alicinin yasi, alicinin
VKI, kronik bobrek hastaliginin etyolojisi ve HBV enfeksiyonu agisindan anlaml
farklar saptandi. Grup 1 ve 2 arasinda alic1 cinsiyetinde anlamli fark oldugu goriildii
(P=0.005). Grup 1°de 253(%63,9) erkek ve 149(%36,1) kadin hasta yer alirken grup
2’de 149(%75,3) erkek ve 49(%24,7) kadin hasta yer aldi. Grup 1 ve 2 arasindaki
donor cinsiyeti agisindan anlamli fark yoktu (P=0.324). Verici ve alic1 yasi
parametresinde alic1 yasinda grup 1 ve 2 arasinda anlamli fark oldugu
goriildii(P<0.001). Grup 1’in yas ortalamas1 40+13, grup 2’nin 32+11°di. Grup 1 ve
2 arasinda verici yasi ortalamasi benzerdi ve gruplar arasinda anlamli fark
yoktu(P=0.792). Alicilarin ve vericilerin viicut kitle indeksleri incelendiginde alic1
VKI’da gruplar arasinda anlamli fark vardi(P<0.001).Alicilar igin grup 1 ve 2’nin
viicut kitle indeks ortalamalar1 sirasiyla 26+5/ 23+4°dii. Vericilerin viicut Kitle
indeks ortalamalar1 benzerdi ve gruplar arasinda anlamli fark

goriilmedi(P=0,588)(tablo 1).

KBH etyolojilerinde grup 1 ve 2 arasinda anlamli fark mevcuttu(P<0,001).

HBYV enfeksiyonu agisindan grup 1 ve 2 arasinda anlamli fark saptandi
(P=0,042)(tablo 1).

Niiks potansiyeli yiiksek hastalik grubunda toplamda 198 hasta i¢inden
16(%8,1) hastada niiks saptandi. Niiks oranlarlar sirasiyla FSGS’de 13/73(%17,8),
MPGN’de 2/43(%4,7) ve MGN’de 1/16 (%6,3)‘d1i.

Ortalama 65(0-252) aylik takip siirecinde FSGS’de 21 hastada, MPGN’de 9
hastada, IgA nefropatisinde 8 hastada, MGN’de 4 hastada, aHUS de 2 hastada greft
kayb1 goriildii. FSGS’de 21 hastada; 9(%42.9) niiks, 6(%28.6) kronik allograft
disfonksiyonu, 2(%9.5) kronik humoral rejeksiyon, 2(%9.5) kronik seliiler
rejeksiyon, 1(%4.8) hiperakut rejeksiyon, 1(%4.8) akut humoral rejeksiyona
sekonder greft kaybi saptandi. MPGN’de 9 hastada; 2(%22.2) niiks, 4(%44.4) kronik
allograft disfonksiyonu, 1 multiple miyelom, 2(%22.2) hasta kaybina sekonder greft
kayb1 yasandi. IgA’da 8 hastada; 4(%50) kronik allograft disfonskiyonu, 1(%12.5)
renal arter trombozu, 1(%12.5) kronik seliiler rejeksiyon, 1(%12.5) kronik humoral
rejeksiyon, 1(%12.5) akut humoral rejeksiyona sekonder greft kaybi yasandi.
MGN’de 16 hastada; 2(%10) hastada kronik seliiler rejeksiyon, 1(%2.9) hastada
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kronik allograft disfonksiyonu, 1(%6.7) hasta kaybina sekonder greft kayb1 yasandi.
aHUS de 2 hastada; 1(%50) hasta kayb1 ve 1(%50) kronik seliiler rejeksiyona
sekonder greft kaybi goriildii. SLE’de 8 hastada; 3(%37.5) kronik seliiler rejeksiyon,
1(%12.5) akut seliiler rejeksiyon, 1(%12.5) kronik allograft disfonksiyonu, 2(%25.5)
kronik antikor aracili rejeksiyonu, 1 gebelite meydana gelen hemolik tiremik
sendroma sekonder greft kayip gelisti. Niikse bagli greft kaybi ise saptanmadi(Tablo
6).

Grup 1°de 64(%16.2) hastada, grup 2’de 44(%22.2) hastada greft kayb1
goriildii. Greft kayb1 acisindan her iki grup arasinda anlamli fark
saptanmazken(P=0.071) greft kayip nedenleri agisindan her iki grup arasinda
anlamli fark saptandi(P=0.005). Grup 1 ve 2’deki greft kayip nedenleri ve sayilar
sirastyla kronik seliiler rejeksiyon 14(%21.2)/ 6(%13.6), hasta kayb1 11(%16.7)/
4(%09.1), kronik allograft disfonksiyonu 19(%28.8)/ 15(%34.1), kronik humoral
rejeksiyon 9(%13.6)/ 3(%6.8), FSGS niiks 0/ 9(%20.5), MPGN niiks 0/ 2(%4.5),
diger 11(%16.7)/ 5(%11.3) olarak saptandi(Tablo 6).

Her iki grup arasinda hasta kayb1 acisindan anlamli fark goriilmedi(P=0.447).
Grup 1°de 33(%8.3) hastada, Grup 2’de ise 13(%6.6) hasta kayb1 vardi(Tablo 6).

Kronik allaograft disfonksiyonu(KAD) agisindan grup 1 ve 2 arasinda anlamli
fark saptandi (P=0.04). Grup 1°de 16(%4) hastada grup 2’de 16(%38.1) hastada KAD
saptandi(Tablo 6).

Grup 1’de 59(%14) hastada, grup 2’de 38(%29.2) hastada akut rejeksiyon
gorildii. Her iki grup arasindan anlaml fark saptanmadi(P=0.242). Grup 1 ve 2°de
erken akut ABMR, ge¢ akut ABMR, kronik aktif ABMR ve akut seliiler rejeksiyon
sirastyla 5(%1.3)/2(%1), 2(%0.5)/2(%1), 12(%3)/3(%]1.5), 40(%10.1)/31(%15.7)
(Tablo 6).

Geg greft fonksiyonu agisindan her iki grup arasinda anlamli fark
saptanmadi(P=0.764).Grup 1’de 16(%4) hastada, grup 2’de 7(%3,5) hastada ge¢
greft fonksyonu goriildii(Tablo 6).

Transplant sonras1 donemde cmv ve bkv goriilme sikliklari agisindan her iki

grup arasinda anlamli fark yoktu(P=0.174),P(=0.880). Grup 1’de 32(%S8,1) hastada,
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grup 2°de 10(%5.1) cmv saptandi. Grup 1°de 15(%3.8) hastada, grup 2’de 8(%4)
hastada bk viriis saptandi(Tablo 6).

Transplant sonras1 donemde tiimor goriilme siklig1 agisindan anlamli fark
saptanmadi(P=0.759) (Tablo 6). Takip siiresinde grup 1’de 8(%2) hastada timor
saptand1. 1 hastada kaposi sarkom, 1 hastada menenjiom, 1 hastada bazal skuamoz
hiicreli tiimor, 3 hastada bazal hiicreli karsinom, 2 hastada bobrek hiicreli karsinom
goriildii. Grup 2°de 3(%1.5) hastada tiimor saptandi. 1 hastada multiple miyelom, 1

hastada prostat adeno karsinom, 1 hastada akut miyeloid 16semi goriildii.

Greft sagkalimi agisindan her iki grup arasinda anlamli fark mevcuttu (Log
Rank=0,028) (grafik 4). Grup 1 ve 2’deki greft sagkalimlarinin yillara gore
yiizdelerinin grup 1-2 i¢in sirasiyla 1.y1l %95/ %95, 3.y1l %93/ %89, 5.y1l %90/ %85
ve 10.y1l %80/ %69 oldugu goriildii. Hasta sagkalimi agisindan ise her iki grup
arasinda anlamli fark saptanmadi(Log Rank=0.779) (grafik 5). Grup 1ve 2’deki
hastalarin sagkalimlarinin yillara gore yiizdelerinin ise grupl-2 igin sirasiyla 1.yil
%97/%98, 3.y1l %96/96, 5.y11 %95/%95 ve 10.y1l %91/%88 oldugu goriildi(Tablo
6).

Grup 1°de 15(%3,8) hasta, grup 2’de 36(%18.2) hasta nakil sonrasi
plazmafereze alindi. Nakil sonrasi plazmaferez tedavisi acisindan her iki grup
arasinda anlamli fark varken(P=0.001) nakil sonras1 diyaliz tedavisi alanlarda her iki
grup arasinda anlamli fark saptanmadi(P=0.346). Grup 1°de 12(%?3) hasta, grup 2’de
9(%4,5) hasta nakil sonrasi diyalize alindi(Tablo 6).

Nakil sonras1 donemde 2 grup arasinda diyabet gelisi agisindan anlamli fark
saptandi(P=0.012). Grup 1’de 48(%12.1) hastada, grup 2’de 11(%35,6) hastada nakil
sonrasi takiplerinde diyabet gelisti(Tablo 6).
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Grafik 4: Iki grup arasindaki greft sagkahm grafigi

Cum Survival

Survival Functions

1,0

0,5

0,44

0,29

o vy
T,y

Sty

K g P

(=B

T I T
50 100 150 200 250 300

Takipsiiresi

Grafik 5: iki grup arasindaki hasta sagkalim grafigi
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Tablo 6: Farkh 2 grup arasindaki klinik sonuclarin karsilastirilmasi

Parametre Grup 1 Grup 2 P degeri
Akut rej. oranlari 59(%14.9) 38 (%29.2) 0.242
Erken akut ABMR 5(%1.3) 2 (%1)

Geg¢ akut ABMR 2 (%0.5) 2 (%1)

Kronik aktif ABMR 12 (%3) 3 (%1.5)

Akut seliiler rej. 40 (%10.1) 31 (%15.7)

Gegikmis Greft 16 (%4 ) 7 (%3.5) 0.764
Fonksiyonu

Greft kayip sebepleri 0.005
Kronik seliiler re;j. 14 (%21.2) 6 (%13.6)

Hasta kaybi 11 (%16.7) 4 (%9.1)

KAD 19 (%28.8) 15 (%34.1)

Kronik antikor aracii | 9 (%13.6) 3 (%6.8)

rej.

FGSG niiks 0 9 (%20.5)

MPGN niiks 0 2 (%4.5)

Diger 11 5

Greft kaybi 64 (%16.2) 44 (%22.2) 0.071
Hasta kaybi 33 (%8.3) 13 (%6.6) 0.447
KAD 16 (%4) 16(%8.1) 0.040
Nakil sonrasi diyabet | 48 (%12.1) 11(%5.6) 0.012
gelisimi

Nakil sonrasi tiimor 8(%2) 3(%1.5) 0.759
cMV 32 (%8.1) 10 (%5.1) 0.174
BK Viriis 15 (%3.8) 8 (%4) 0.880
Greft sagkalimi(%) 0,028
l.year 95 95

3.year 93 89

5.year 90 85

10.year 80 69

Hasta sagkalimi(%) 0,779
l.year 97 98

3.year 96 96

5.year 95 95

10.year 91 88

Nakil sonrasi 15 (%3.8) 36 (%18.2) <0.001
plazmaferez

Nakil sonrasi diyaliz 12 (%3) 9(%4.5) 0.346
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Her iki grup arasinda operasyon Oncesi, taburculuk, 1.ay, 6.ay, 1.y1l, 3.y1l,
5.y1l ve 10.y1l serum kreatin seviyeleri ve GFR degerleri incelendiginde anlamli
farklilik saptanmadi(tablo 7). Son kontrol kreatin ve GFR degerleri incelendiginde
ise kreatin degerleri arasinda anlamli farklilik saptanirken(P=0.04) son kontrol GFR
degerleri arasinda anlamli bir fark saptanmadi(P=0.588). Grup 1 ve 2’de sirasiyla
son kontrol kreatin ortalama degerlerinin sirastyla 1,19+0,57/ 1,46+0,78 oldugu
gortildii. Grup 1 ve 2 i¢in giincel GFR ortalama degerinin ise sirasiyla 72,4+22/
67,3+£27 oldugu gorildii(tablo 7).

Her iki grup arasinda operasyon oncesi, taburculuk, 1.ay, 6.ay, 1.y1l, 3.y1l,
S.y1l, 10.y1l ve 10. yildan sonraki giincel proteiniiri degerleri incelendiginde sadece
10. yil ve son kontrol proteiniiri degerleri arasinda anlamli farklilik
saptandi(sirasiyla P=0.02/ P=0.006). Grup 1 ve 2 igin 10. vil proteiniiri ortalama
degeri sirasiyla 0,13(0,04-1,8) /0,18(0,05-4,2), son kontrol proteiniiri ortalama
degeri sirasiyla 0,2(0,06-1,9)/ 0,47(0,07-3,4) (tablo 7). Yine Her iki grup arasinda
operasyon Oncesi, taburculuk, 1.ay, 6.ay, 1.y1l, 3.yil, 5.yil, 10.y1l ve son kontrol
alblimin degerleri incelendiginde operasyon dncesi, taburculuk, 1.ay ve 3.y1l
albiimin seviyeleri arasinda anlaml fark saptandi(sirasiyla P=0.03/ P=0.03/
P<0.001/ P=0.036). Her iki grup arasinda operasyon dncesi, taburculuk, 1.ay ve 3.y1l
ortalama alblimin degerleri sirasiyla 4,3+0,6/4,1+0,6, 4,1+0,38/4,2+0,3,
4,3+0,37/4,5+0,28 ve 4,6+0,3/4,6+0,36 olarak saptandi (tablo 7).

Her iki grup arasinda operasyon oncesi, 3.ay, 6,ay 1.yil, 3.y1l, 5.y1l, 10.y1l ve
son kontrol LDL kolesterol degerleri incelendiginde 5.y1l ve son kontrol LDL
degerleri arasinda anlamli farklilik saptandi(P=0.019/ P=0,008). 5.y1l ve son kontrol
LDL ortalama degerleri grup 1 ve 2 igin sirastyla 111+£35/ 129424 ve 113433/
144+46.

Iki grup arasinda demografik veriler karsilastirildiginda alicinin
cinsiyeti(P=0,005), alicinin yas1(<0,001), alicinin VKI(P<0,001), kronik bébrek
hastaliginin etyolojisi(P<0,001) ve HBV enfeksiyonu(P=0,042) acisindan anlaml
farklar saptandi.

Iki grup igin laboratuvar parametreleri karsilastirildiginda anlamli ¢ikan

sonuglar; son kontrol serum kreatin degeri(P=0.04), 10.y1l proteiniiri degeri

27



(P=0.02), son kontrol proteiniiri degeri(P=0.006), operasyon Oncesi albiimin degeri
(P=0.03), taburculuk albiimin degeri(P=0.03), 1.ay albiimin degeri(P<0.001), 3.y1l
albiimin degeri(P=0.036), 5.y1l LDL degeri(P=0.019), son kontrol LDL
degeri(P=0.008)(tablo 7).

Tablo 7: Her iki grup arasindaki laboratuvar parametrelerinin

karsilastirilmasi
Siire Grup1 Grup 2 P degeri
Serum Cr seviyesi
Preop. 6,5+1,8 6,9+1,7 0,08
Taburculuk 1,14+0,4 1,15+0,3 0,144
l.ay 1,2+0,46 1,2+0,33 0,05
6.ay 1,35+0,8 1,33+0,6 0,334
L.yl 1+0,3 1+0,2 0,118
3.yl 1+0,3 1+0,25 0,931
5.yl 0,99+ 1,1+0,2 0,154
10.y1l 1+0,3 1,2+0,3 0,08
Son kontrol 1,194+0,57 1,46+0,78 0,04
GFR (mL/min)
Preop. 9,7+3,8 9+3 0,418
Taburculuk 76,4124 82+23,4 0,406
l.ay 73+24 77+23 0,425
6.ay 66,9+22,6 73,4+£23,7 0,605
L.yl 81+23 81+13 0,945
3.yl 77,8+20 81,6+16 0,064
5.yl 84,3+22 80+17 0,611
10.y1l 71,6+22,5 72,620 0,645
Son kontrol 72,4422 67,3+27 0,588
Proteiniiri(PCR)
Preop. 1,4(0,23-9) 3,4(0,24-8,2) 0,721
Taburculuk 0,51(0,16-7,8) 0,4(0,1-3,7) 0,07
l.ay 0,24(0,06-16) 0,17(0,1-2) 0,512
6.ay 0,11(0,03-4,2) 0,15(0,06-1,3) 0,734
L.yl 0,11(0,05-1,5) 0,17(0,06-0,96) 0,228
3.yl 0,09(0,04-0,37) 0,12(0,08-0,47) 0,209
S5.y1l 0,17(0,05-2,4) 0,2(0,06-2,9) 0,05
10.y1l 0,13(0,04-1,8) 0,18(0,05-4,2) 0,02
Son kontrol 0,2(0,06-1,9) 0,47(0,07-3,4) 0,006

Albumin seviyesi
Preop. 4,3+0,6 4,1+0,6 0,03

28



Taburculuk 4,1+0,38 4,2+0,3 0,03
l.ay 4,3+0,37 4,5+0,28 <0,001
6.ay 4,5+0,37 4,6+0,36 0,219
1.yil 4,5+0,3 4,6+0,4 0,665
3.yl 4,6+0,3 4,6+0,36 0,036
5.yl 4,48+0,35 4,4+0,35 0,212
10.y1l 4,340,3 4,2+0,4 0,637
Son kontrol 4,1+0,38 4,1+0,39 0,543
LDL seviyesi

Preop. 106+30 104+32 0,829
3.ay 118+43 115+38 0,362
6.ay 105+35 100+23 0,589
1.yl 100+26 101+31 0,407
3.yl 107+32 117420 0,791
5.yl 111435 129424 0,019
10.y1l 116+41 128+43 0,063
Son kontrol 113+33 144+46 0,008

S>-TARTTISMA

Caligmamizda niiks potansiyeli yiiksek hastaliklara (MPGN, IgA nefropatisi,
MGN, FSGS ve atipik HUS) bagli son donem bébrek hastaliklar1 nedeniyle bobrek
nakli yapilan hastalarin niiks oranlari, greft ve hasta sagkalim oranlar1 ve diger klinik
sonuglar degerlendirilmistir. Literatiirde bu grup hastalarla yapilan bazi
caligmalarda benzer niiks oranlari yakalandi. Niiks olan hastalarda greft kayip
oranlar literatiirdeki oranlara kiyasla daha yiiksek saptandi. Hasta sagkalimi ise
literatiirdeki oranlar ile benzerdir. Calismamizda bu grup hastalarda greft
sagkalimmnin daha diisiik oldugu gésterildi. Istatiksel olarak anlamli fark bulundu.
Hasta sagkalimi, akut rejeksiyon oranlari, gecikmis greft fonksiyonu, greft kaybu,
hasta kaybi, nakil sonrasi tiimoér, CMV, BKV, nakil sonrasi diyaliz agisindan

degerlendirildiginde istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktu.

2014 yilinda Moroni G. ve arkadaslar1 bobrek nakilli hastalarda yaptig1 bir
calismada primer glomeriilonefritin niiksiiniin hastalardaki greft sagkalim tizerindeki
sonuglarini arastirmistir. 348 glomertilonefritli hastada (MPGN, FSGS, IgAN,
MGN) %24 niiks meydana gelmistir ve 127 greft kaybi igerisinden 43(%34)’iinde
niiks nedeni ile greft kayb1 yasanmistir(52, 53). Bizim ¢alismamiz 198

glomertiilonefritli hasta igermektedir. 198 hastada 16(%8,1) niiks saptanmis olup
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bunlarin 11(%69)’inde niikse bagli greft kayb1 yasanmistir. Moroni G. ve
arkadaslarinin yaptig1 ¢aligmada 20 yillik hasta sagkalim oranlar1 glomertilonefritli
hastalarda %82 saptanirken kontrol grubunda %75 bulmuslardir. Greft sagkalimi ise
GN kolunda kontrol grubuna kiyasla daha kotii (%49,5’e kars1 %54) olarak
saptanmis. Sonuglar istatiksel olarak anlamli bulunmus. Fakat 10 yillik hasta
sagkaliminda anlamli fark bulunmamistir. Bizim ¢alismamizda ise 20 yillik hasta
sagkalimi degerlendirilmemis olup 10 yillik hasta sagkalimi1 da Moroni G. ve
arkadaslarinin yaptig1 calisma ile benzerdir. Bu baglamda hasta sagkaliminda
anlaml1 bir sonug bulunmasi igin daha uzun bir takip siiresine ihtiyag olabilir. Greft
sagkalimi ise bizim ¢alismamizda da GN kolunda daha diisiik ¢itkmistir. Bunun
sebebi GN’li hastalarda niikse bagli greft kaybinin yasanmasi olarak belirlenmistir.
Ek olarak bizim ¢aligmamizda yapilan nakillerin ¢ogu canlidan yapilirken Moroni G.
ve arkadaglarinin yaptig1 ¢alismada nakillerin ¢ogu kadavradandir. Bu da
kadavradan naklin bir risk faktori ile ilgili bir durum olup olmadig1 yoniinde ek
caligmalara ihtiya¢ duyuldugunu gosterir. Literatiirde subgrub analizlerinde bazi
glomertilonefrit tiirlerinde canlidan nakil risk faktorii iken baz1 glomeriilonefrit
tiirlerinde kadavradan nakil niiks icin risk faktoriidiir. Calismamizda subgrup analizi

yapilmamis olup bu konu ile ilgili ek bir yorum yapilamamaktadir.

2018 yilinda Jiang S. ve arkadaslar1 niiks potansiyeli yiliksek olan GN’lerde
(FSGS/n=975, MPGN/n=348, MGN/n=309, IgAN/n=2393) nakil sonrasi greft
sagkalim ile ilgili ¢caligma yayinladi. Ortalama 6,1 y1l takip siiresii boyunca 4025
kiside %10,5 (n=424) niiks yasandi. MPGN, MGN, IgA ve FSGS i¢in niiks oranlari
sirastyla %17, %14, %10 ve %9 olarak belirlendi. ikinci nakillerde en yiiksek niiks
oran %20 olarak FSGS ilk siradaydi. Calismada 4 GN tipi i¢inde hastalik niiksii
greft sagkaliminin 6nemli 6l¢iide azalmasina neden oldugu saptanmis. 1914 hastada
greft kaybi gelismis ve bunlarin %18’inde niikse bagli kayip yasanmustir. 50 yas
altinda olmak ve erkek cinsiyet ¢ok degiskenli risk analizlerinde risk faktorii olarak
saptanmis. Tek degiskenli analizlerde ise nakil dncesi donemde 5 yilin altinda
diyaliz siiresine sahip olanlar i¢in risk faktorii olarak degerlendirilmistir (52).
Calismamizin subgrup analizlerinde FSGS %18 ile en yiiksek niiks oranina sahipti.
MPGN’de ve MGN’de niiks oranlari sirasi ile %5(2/43) ve %6(1/16) olarak
saptand1. Jiang S. ve arkadaslarinin yaptig1 calismada ve bizim ¢alismamizda

MPGN’lerin alt tiplendirmesindeki dagilim sayilar1 belli degildir. Literatiirde
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MPGN tip-2 daha sik niiks oranlari ile seyretmektedir. Olasi bir ihtimal Jiang S. ve
arkadaslarinin yaptig1 caligmada MPGN tip-2’nin daha fazla sayida olmasidir.
Calismamizda FSGS ig¢in ikinci nakil sonrasi niiksler ayr1 bir grup olarak analiz
edilmemistir. Bu nedenle diger ¢alismada oldugu gibi ikinci nakil sonrasi niiks
oranlart ile ilgili bir risk durumu belirtilemez. Calismamizda niiks potansiyeli
yiiksek olan grubun yas ortalamasi daha diisiiktii. Bu baglamda diger calisma ile
benzer bir sonug¢ bulmustur. Caligmamizda cinsiyet agisindan subgrup analizi
yapilmamustir fakat niiks oran1 yiiksek olan grupta erkek orani daha fazladir. Nakil
oncesi donemde de diyaliz siiresi ¢alismamizdaki parametreler icerisinde yoktur bu
nedenle diger ¢alisma ile kiyaslanamaz. Jiang S. ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada
nakillerin yarisindan fazlasi kadavradan nakil olmustur. Bizim ¢aligmamizda ise
%90 canli vericiden nakil yapilmistir. Canlidan ya da kadavradan naklin niiks

durumu tizerine etkisi her GN tiirii i¢in farklidir.

Allen PJ. ve arkadaslarinin ANZDATA verilerini kullanarak yaptig1 bobrek
nakli sonrasi niiks glomeriilonefrit ile ilgili ¢aligmada biyopsi ile kanitlanmig 4637
glomertilonefrit hastas1 (1403(%30) kisi FSGS, 357(%7) kisi MPGN, 2501(%53)
kisi IgA nefropatisi ve 376(%8) kisi MGN) degerlendirilmistir. Ortalama 7,7 yil
takip edilmis ve niiks oran1 %10(479/4637) saptanmustir. Niiks olan 479 kisinin
212(%60.7)’sinde niikse bagl greft kaybi gelismis(34). Bizim ¢aligmamiz ise 198
glomeriilonefritli hasta(7(%3) kisi aHUS, 59(%29) kisi IgA nefropatisi, 16(%8) kisi
MGN, 43(%21) kisi MPGN, 73(%36) kisi FSGS) degerlendirildi. Niiks orani
%8.1(16/198) olarak saptandi. Niiks olan 16 kisinin i¢cinden 11(%69)’inde niikse
bagli greft kayb1 yasandi. Literatiir ile benzer bir oran bulunsa da %2’lik bir fark
mevcuttur. Iki ¢aligma arasinda glomeruloneffit tiirlerinin dagilim oranlarmin farklt
olmasi ve toplam saymin daha az olmasi buna neden olabilecek 6nemli
nedenlerdendir. GN’ler immiinolojik olarak heterojen bir hastalik grubudur. Farkli
klinik nedenlere, farkli histolojik alt tiplere sahiptir. Calismamizda iki grup arasinda
demografik verilerde(Alict yasi, alict VKI, alici cinsiyet) anlamli istatistiksel
sonuglar vardi. Bu durum nakil sonrasi hastaligin tekrarlamasinda 6nemli farkliliklar
yaratir. 2003 yilinda nefroloji diyaliz transplantasyon dergisinde yayinlanan Jiirgen
F.’1in makalesinde IgA nefropatisi, FSGS, MPGN tip-1 ve MPGN tip-2
degerlendirilmis ve nakilden sonra niiks oranlari sirastyla %10-25, %20-40, %20-50
ve %80 saptanmig(54).
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Allen PJ. ve arkadaslarinin ANZDATA verilerini kullanarak 4637
glomertilonefritli(FSGS, MPGN, IgA nefropatisi, MGN) hastada yapmis oldugu
calismada 479 hastada niiks saptanmistir. 349 hastada niiks bagh greft kaybi
yasanmustir. FSGS, MPGN, IgA nefropatisi ve MGN 5 yillik greft sagkalim oranlari
sirastyla %57, %30, %58 ve %59 olarak hesaplanmistir(34). Bizim ¢alismamizda ise
5 yillik greft sagkalim oran1 Allen PJ. ve arkadaslarinin yaptigi sekilde subgrup
analizi olarak hesaplanmamistir. FSGS, MPGN, IgA nefropatisi, MGN ve aHUS
grup olarak degerlendirilmistir ve 5 yillik greft sagkalimi %85 olarak hesaplanmistir.
Calismamizda 3. yildan itibaren gruplar arasinda greft sagkalim oranlar1 arasindaki
fark agilmaya baglamistir. 10. Y1lda kontrol grubu ve galisma grubundaki greft
sagkalim oranlar1 sirastyla %80 ve %69 olarak hesaplanmistir. Farkin agilmasindaki
en temel sebeplerden biri gecen zaman icerisinde hastalik niikslerinin ya da niikse

bagh greft kayiplarinin artmasi en olast nedendir.

2017 yilinda Mirioglu S. ve arkadaslar1 niiks potansiyeli yiiksek olan
glomertilonefritlerde bobrek naklinin greft sagkaliminda ve rejeksiyon oranlari
iizerindeki etkisini gérmek i¢in bir ¢alisma yapmislardir. 5 ve 10 yillik greft
sagkalimlar1 niiks potansiyeli yiiksek olup i¢inde niiks olan GN grubu, niiks
potansiyeli yiiksek olup i¢inde niiks olmayan GN grup ve GN i¢ermeyen grup i¢in
sirastyla %80.9 ve %55, %96,3 ve %85,4, %97,2 ve %95.2°dir(55).

Uffing A. ve arkadaglarinin 2005- 2015 yillar1 arasinda FSGS nedeni ile
bobrek nakli olan 176 hastay1 degerlendirmis. Niiks oran1 %32(57/176) olarak
saptanmis. 22(%39) hastada ise niikse bagl greft kayb1 yasanmig(26). Bu ¢alismada
her 3 hastadan birinde niiks saptanmasina ragmen bizim ¢alismamizda niiks orani
%17.8(13/73) olarak bulundu ve 9(%069) hastada niikse bagli greft kayb1 yasandi.
Calismamizda niiks oran1 daha az saptanmistir. Literatiirde FSGS niiksii i¢in risk
faktorlerinden biri native nefrektomi yapilmasidir(26, 56-59).Bizim ¢alismamizda
native nefrektomi sayisi toplamda diger ¢caligmaya kiyasla ¢ok daha azdi. Native
nefrektomi tek risk faktorii degildir. Yilmaz VT. ve arkadaslarinin 37 hasta {izerinde
yaptig1 bir caligmada ise kadavrandan naklin daha yiiksek niiks oranlarina sahip
oldugu saptanmig(60). Calismamizda kadavrandan ya da canlidan naklin risk faktorii
olarak degerlendirilebilmesi ve diger risk faktdrlerinin degerlendirilebilmesi igin

daha detayl bir subgrup analizi gerekmektedir.
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Bobrek nakli sonrast MPGN’de niiks orani genel olarak %18 ile %48 arasinda
seyretmektedir(54, 61, 62). de Paula LC. ve arkadaslarinin yaptigi 28 MPGN
hastasinda 5 yillik takipte 7(%25) hastada niiks gelmis ve 2(%28,6) hastada da niikse
bagl greft kaybi gelmis(63).Yine Andresdottir MB. ve arkadaslarinin yaptigi bir
calismada 27 MPGN’li hasta degerlendirilmis ve 9(%33) hastada niiks
saptanmig(45). Yaptigimiz ¢aligmada ise toplamda 43 MPGN’li hasta
degerlendirildi. Ortalama 5 yil takip edildi ve 2 hastada niiks saptandi. Niiks olan
2(%100) hastadada greft kayb1 yasandi. Calismamizda, de Paula LC. ve arkadaslarinin
yaptigi ¢alisma ile kiyaslandiginda MPGN alt tip analizi eksikti. de Paula LC. ve
arkadaglarinin yaptigi ¢alismada niiks olan tarafata 7 hastanin 6’s1 MPGN tip 1
olarak degerlendirilmis. Calismamizda MPGN tanili hasta sayisi literatiirdeki diger
caligmalara kiyasla az sayida hasta icermemektedir. Bu baglamda patolojik olarak

eksik teshis konmus olabilecegini diisiindiirmektedir.

MPGN ile ilgili ANZDATA verilerinin kullanilarak yapildig: baska bir
caligmada 456 hasta degerlendirilmis ve ortalama 3 y1l boyunca takip edilmis.
82(%18) hastada niiks saptanmis. MPGN’li hastalarda niikse bagli greft kayb1 %32
ile 2. en sik neden olarak dikkat ¢ekerken 1. sirada kronik greft disfonksiyonu yer
almaktadir(64). Bizim ¢aligmamizla kiyasladigimizda greft kaybi nedenlerinde 1. ve
2. Siradaki nedenler ayni olmakla birlikte niiks oran1 %4.7 bulunmustur. Bu farkin
anlasilabilmesi i¢in yine her iki ¢aligmada da yetersiz subgrup analizi yapilmistir.

Subgrup analizlerinin derinlestirilmesi gereklidir.

2010 yilinda Lorenz EC. ve arkadaslart MPGN’ye sekonder bobrek nakli olan
29 hastada nakil sonrasi hastalik niiks{inii arastiran bir calisma yayinladir. Calismaya
MPGN tip 2 ‘li hastalar alinmamis. Ortalama 52 ay takip edilen 29 hastadan
12(%41)’sinde hastalik niiksii meydana geldi. Toplam 5 hastada greft kayb1 yasandi.
5 greft kaybinin 2’si niiks nedeni ile yasandi. Canli dondrlerde niiks yiizde olarak
daha fazla olmasina ragmen istatiksel bir fark yakalanamadi. Serum kompleman
seviyeleri diisiik olan hastalarda niiks daha sik saptands. Istatiksel olarak anlamli bir
sonug yakalandi. Serumda monoklonal proteini olan hastalar ile olmayan hastalar
kiyaslandiginda(%75 e kars1 %29) monoklonal proteine sahip hastalarda niiks daha
yiiksekti ama sonug istatiksel olarak anlamli hesaplanmadi(65). Calismamizda ise 43
MPGN hastast mevcuttu ve 2 hastada niiks saptandi. 9 hastada ise greft kayb1
yasandi. Niiks saptanan 2 hastada da greft kayb1 yasandi. Calismamizda MPGN

33



tipleri detaylandirilmadi. Niiks olan hastada canlidan nakil oldu. Diger ¢alismaya
kiyasla serum kompleman diizeylerine ve serumda monoklonal bandin olup

olmadigina bakilmadi

Uffing A. ve arkadaslarinin TANGO c¢alismasinin verilerini kullanarak yaptigi
cok merkezli bir ¢galismada 502 IgA nefropatili hasta degerlendirilmis. Ortalama 8,7
yillik takip siiresi boyunca 82 hastada niiks saptanmis. 16(%20) hastada ise niikse
bagl greft kayb1 yasanmig(66). Bizim ¢alismamizda ise 59 hasta
degerlendirilmesine ragmen niiks saptanamamistir. Niiks saptanamasindaki en
onemli nedenlerden biri patolojik olarak yetersiz teshis edilmesidir. Literatiirde
yapilan diger ¢aligmalara bakildiginda niiks saptanmamasi s6z konusu degildir.
TANGO c¢alismasia bakildiginda niiks olan grubun bir kisminda steroidsiz IST
protokolii kullanilmistir. Bizim ¢alismamizda steroidsiz IST protokolii
kullanilmamustir. Diger risk faktorlerinin degerlendirilebilmesi igin ¢alismamizda

daha detayli bir subgrup analizi gerekmektedir.

2022 yilinda Jager C. ve arkadaslar1 Isvigre’de yayinladig1 bir ¢alismada 161
IgA nefropatili hasta degerlendirilmistir. 7 yillik takip siiresi boyunda 43(%26,7)
hastada niiks gelismis ve bunlarinda 6(%13,9) tanesinde greft kayb1 yasanmis.11 yil
sonra niiks oran1 %27.7 olarak bulunmus. Daha geng alicilarda ve kadinlarda
tekrarlama riski daha yiiksek olarak bulunmus(67). Calismamizda ise 5 yillik takip
stiresinde 59 IgA nefropatili hastada hi¢ niiks saptanmamugtir. Jager C. ve
arkadaslarinin yaptigi ¢alisma, ¢alismamiza kiyasla hasta sayisi ortalama 3 kat daha
fazladir. Calismamizda mutlak patolojik tan1 yetersizliginin olmadigi varsayiminda
ortalama takip siiresinin uzatilmasi ve hasta sayisinin daha fazla olmas1 halinde niiks

yakalanabilecegi diisiiniilmektedir.

Literatiirde membrandz glomeriilonefrit i¢in niiks oran1 %3 ile %26 arasinda
degismektedir(68-70). Dabade T. ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢alismada 19 MGN’li
hasta ortalama 44,9+19 ay boyunca takip edilmis ve 8(%42) hastada niiks meydana
gelmig(71). Yine Allen PJ. Ve arkadaslarinin ANZDATA verilerini kullanarak 357
MGN’li hastanin degerlendirildigi ¢aligmada 5, 10 ve 15.y1llarda niiks oranlari
sirastyla %10, %16 ve %18 olarak saptanmis. Bizim ¢alismamizda ise ortalama 5
yillik takip stiresi boyunda degerlendirilen 16 MGN hastasinda niiks saptanmamustir.

Allen PJ. ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada hasta sayisi bizim ¢alismamiza gok
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daha fazladir. Bu baglamda yetersiz sayida hasta olmasi niiks yakalayamamizin
nedeni olabilirken Debate T ve arkadaslarini yaptigi calismada 19 kiside 8 niiks
saptanmasi ¢alismamizda patolojik olarak MGN’nin atlanmis olabilcegini

diistindiirmiistiir.

2010 yilinda Moroni G. ve arkadaslarinin 35 membrandz glomeriilonefrit
hastasi tlizerinde bir ¢aligma yayinlamistir. Ortalama 9,7 yilda 35 hastanin
12(%34)’sinde niiks meydana gelmis. 6(%50) hastada ise niikse bagli greft kaybi
yasand1. Niiks, kadinlarda daha fazla meydana gelmis. istatiksel olarak anlamli
bulunmus(72). Yaptigimiz ¢alismada ise 16 membrandz nefropatili hasta
degerlendirildi ve tiim hastalar erkek cinsiyetteydi. Sadece 1(%6,3) hastada niiks
saptandi. Bu acidan Moroni G. ve arkadaglarinin yaptig1 calisma ile cinsiyet {izerine
bir karsilastirma yapilamaz. Her iki calismada da 6rneklem sayisi yetersizdir. Daha
bliylik sayida 6rneklem tizerinde ¢alismalara ihtiya¢ vardir. Literatiirde niiks igin
cesitli risk faktorleri mevcuttur. Bunlardan biri de anti-fosfolipaz a-2’dir(73, 74).

Her iki ¢alismada anti-fosfolipaz a-2 seviyeleri degerlendirilmemistir.

aHUS e sekonder son donem bobrek hastaligi nedeni ile nakil yapilan tiim
hastalarda niiks oran1 %25 ile %50 arasinda degismektedir(75-77). Artz MA. ve
arkadaglarinin 17 hemolitik tiremik sendromlu hasta grubunda yaptigi bir ¢alismada
7(%41) hastada kesin niiks, 3(%18) hastada ise olas1 niiks saptanmis (77). Hastalar
ortalama 68 hafta takip edilmis. Niiks gelisen hastalar ise ortalama 8 giinde greft
kayb1 yasamis. Bizim ¢alismamizda ise 7 aHUS’lii hasta degerlendirilmistir ve niiks
saptanmamustir. Artz MA. ve arkadaslariin yaptig1 calismada siklosporin bir risk
faktorii olarak belirlenirken bizim ¢alismamizda IST sinde siklosporin alan sadece

bir kisi mevcuttu.

Niiks potansiyeli yliksek hastalik grubunda genel olarak niiks ptansiyelinin
diisiik saptanmasinda etkin IST ve yakin takibin dnemli unsunlar oldugu

diisiiniilmektedir. Etkin IST olarak {i¢lii immiinsiipresif tedavi kullanilmistir.

Uffing A. ve arkadaslarinin TANGO c¢alismasinin verilerini kullanarak
FSGS’li hastalar iizerindeki yaptig1 analizlerde nakil sonrast komplikasyon ve
hastalik niiksiinde istatistiksel olarak anlamli sonuglar saptanamamistir(26).
Yaptiklar1 analizlerde BK viriis, CMV, akut rejeksiyon, kanser, yeni baslangicl

diyabet ve gec greft fonksiyonu degerlendirilmistir ve anlamli farklilik saptanmamas.
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Bizim ¢alismamizda da ayni1 analiz tiirleri incelendiginde sadece yeni baslangigh
diyabet gelisimde anlamli fark vardir. Calismamizdaki IST lerin hepsinde steroid
yer almakta olup niiks potansiyeli yiiksek olan grupta daha fazla steroide ihtiyaci

gelisti. Bu durumun steroid tedavisi nedeni ile ilgili oldugu diistiniilmektedir.

Moroni G. ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada daha geng yas ve canlidan nakil
yapilmasi risk faktorleri olarak belirlenmistir(53). Bizim ¢alismamizda demografik
verilerde glomeriilonefrit ve kontrol grubu arasinda alic1 yasi, niiks riski yliksek olan
glomertilonefrit kolunda daha diistiktii ve istatistiksel olarak anlamli fark vardi. Bu
baglamda Moroni G. ve arkadaslarinin yaptigi ¢alisma ile benzer bir sonug
yakalandi. Fakat calismamizda canlidan ve kadavradan yapilan nakiller arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu. Yine Moroni G. ve arkadaslarinin yaptigi
caligmada kontrol grubu ve glomeriilonefritli grup arasinda ¢oklu degisken
analizinde primer hastalik olarak GN, gecikmis greft fonksiyonu iyilesmesi, akut
rejeksiyon ve herhangi bir PRA pozitifligi risk faktorii olarak degerlendirilmis.
Glomeriilonefritli hastalarda subgrup analizinde niiks ve niiks olmayan gruplar
arasinda 3°lii IST, yas ve MMF kullanimlarinda istatiksel olarak anlaml1 farklilik
mevcuttu. Niiks olan grupta daha geng¢ yas mevcuttu. Niiks olmayan tarafta ise MMF
kullanimi ve 3’lii IST kullanimi daha yiiksek orandaydi. Calismamizda MMF
almayan hasta yoktur ve 2’li IST her iki kolda da %80 nin {istiindedir. Dolayisiyla

bu durum ile ilgili bir subgrub analizi yapi1lamamaktadir.

Uffing A. ve arkadaslarinin TANGO c¢alismasinin verilerini kullanarak IgA
nefropatili hastalarinda nakil sonras1 komplikasyonlariin IgA nefropatisinin niiksii
izerine etkisi ile ilgili yapilan analizlerinde anlamli istatiksel sonuglar
saptanmamistir(66). Akut rejeksiyon, CMV, BK viriis ve kanser basliklar
incelenmistir. Bizim ¢alismamizda niiks potansiyeli lizerine anlaml1 bir sonuca

varilmamustir.

Allen PJ. ve arkadaglarinin 2017 yilinda ANZDATA verilerini kullanarak
yayinladigi calismada risk faktorlerinden istatiksel anlamli ¢ikan sonuglar; HLA
uyumsuzlugu, yas, hipertansiyon, toplam iskemi siiresi, nakil sonrasi steroid ya da
azatiopiirin tedavisi almasi, dondr cinsidir. Spesifik risk analizinde geng yas IgA
nefropatisi ve FSGS i¢in bagimsiz risk faktorii olarak belirtildi. Uzamis toplam
iskemi siiresi ve nakil sonras1 dénemde IST tedavide steroid kullanimi IgA nefropati
niiksiine kars1 koruyucu faktorler olarak degerlendirilirken FSGS i¢in degildi(34).
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Bizim ¢alismamizda ise demografik verilerde HLA uyumsuzlugu, yas ve dondr tipi
analiz edilmistir. Ancak ayr1 ayr1 GN tipleri i¢in subgrup analizi yapilmamigtir. HLA
uyumsuzlugu ve dondr tipleri ¢aligmamizdaki iki grup arasinda benzerdir. Niiks
potansiyeli yiiksek olan grupta ayr1 subgrup analizi yapilmamaistir. Sadece niiks
potansiyeli yiiksek olan grupta alic1 yas1 ortalamasi kontrol grubuna gore daha
diistiktli ve istatiksel olarak anlamli bir fark vardi. Subgrup analizlerinin

detaylandirilmasi halinde daha saglikli ve detayli yorumlar yapilabilir.

Mirioglu S. ve arkadaslar1 niiks potansiyeli yiiksek olan GN’li hastalarda
bobrek naklinin greft sagkaliminda ve rejeksiyon oranlari tizerindeki etkisini gérmek
icin bir ¢alisma yapmistir. Caligma niiks potansiyeli yiiksek olan ve i¢inde niiks olan
GN grubu, niiks potansiyeli yiiksek olan i¢inde niiks olmayan GN grup ve GN
icermeyen grup olmak iizere 3 kolda yiiriitiilmiistlir. Her grupta 120’°ser hasta vardir.
Calismanin sonucunda niiks potansiyeli yiiksek olan ve niiks iceren grupun diger iki
gruba kiyasla daha diisiik bir greft sagkalimi ve daha yiiksek bir greft rejeksiyon
orani saptanmustir. Diger iki grup arasinda ise greft rejeksiyon oraninda anlamli bir
sonu¢ bulamamuslardi(55). Calismamizda ise iki grup arasinda genel rejeksiyon
oranlarinda istatiksel olarak anlamli bir sonug saptanmamistir. Ancak niiks
potansiyeli yiiksek olan grupta rejeksiyon orani daha yiiksek(%48,4’¢ kars1 %29,8)
cikmistir. Yine Miroglu S. ve arkadaslarinin yaptigi bu ¢alismada BK viriis i¢in

gruplar arasinda anlamli istatiksel bir fark saptanmamustir.

Sonug olarak caligmamizda, niiks potansiyeli yiiksek olan hastaliklara bagh
son donem bobrek hastalig1 nedeniyle bobrek nakli yapilan hastalarda greft sagkalim
oranlarinin daha diisiik oldugu gosterildi. Diger klinik parametreler agisindan
gruplar arasinda fark olmadig tespit edildi. Niiks oranlarinin literatiire benzer ya da
daha az oldugu goriildii. Bu sonucun etkin immiinsiipresyon ve yakin takibe bagl
olabilecegi diigiiniilmekle birlikte patolojik tan1 konulamamasi yada yeterli sayida
biyopsi yapilamamis olmasina da bagl olabilecegi diisliniilmiistiir. Bu grup
hastalarda protokol biyopsileri ve daha sik endikasyon biyopsisi yapilmasiyla tespit

edilebilen niiks hasta sayisinda artis olabilecegi diistiniilmektedir
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6-OZET

Giris: Diinyada kronik bobrek hastaliginin sikligr giderek artmaktadir. Kronik
bobrek hastaliginin renal replasman tedavileri i¢cinde bobrek nakli diger renal
replasman tedavilerine kiyasla 6n plana ¢ikmaktadir. Ozellikle hasta konforu ve
mortalitede diger tedavilere gore daha avantajlidir. Glomeriilonefritlere sekonder son
donem bobrek hastalig1 olanlarda yapilan bobrek nakli tedavisinde niiks olma
durumu sdz konusudur. Ozellikle niiks olma potansiyeli yiiksek olan hastaliklarda
bu durum 6nemli bir sorundur. Niiks potansiyeli yiiksek olan fokal segmental
glomeriiloskleroz (FSGS) , membranoproliferatif glomerulonefrit (MPGN), IgA
nefropatisi (IgAN), membrandz glomerulonefrit (MGN) ve atipik hemolitik tiremik
sendroma (HUS) bagli son dénem bobrek hastaliklarinda niiks ve niikse bagl
gelisebilecek tiim olumsuz faktorler (greft kaybi, greft fonksiyon kaybina vs...)
nedeniyle bu hastalara nakil yapilip yapilmamasi gerektigi konusunda literatiirde
belli bir bilgi birikimi olmak ile birlikte hala handikapli alanlar mevcuttur Niikse

bagl greft kayb1 oranlar1 bu noktada 6nemli bir durum haline gelmistir.

Calismamizda niiks potansiyeli yliksek hastaliklara bagli bobrek nakli yapilan

hastalarda sonuclarin degerlendirilmesi amaglanmistir.

Materyal ve Metod: Bu ¢alisma, Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi Organ nakli biriminde Nisan 2000 ve Aralik 2020 tarihleri arasinda
bobrek nakil yapilan 594 hasta tlizerinde retrospektif bir ¢aligma olarak tasarlandi.
594 hastanin 198’1 niiks potansiyeli yliksek olan hastalik(FSGS, MPGN, MGN,
IgAN ve aHUS) grubunda degerlendirildi. Calismaya dahil edilen hastalarin
demografik verilerinde yas, cinsiyet, VKI, bobrek boyutu, donor cinsi, HLA
missmatch sayilari, marjinal dondr sayilari, panel reaktif antijen sayilari, kronik
bobrek hastaliginin etyolojisi, IST protokolleri, indiiksiyon terapileri, native
nefrektomi ve viral hepatit durumlari incelenmistir. Niiks potansiyeli yiiksek olan
hastaliklarda taniy1 kesinlestirmek i¢in 6ncesinde ve sonrasinda yapilmis olan
biyopsi verileri kullanildi. Nakil sonrasi belli araliklarla hastalarin proteiniiri ve
kreatinin seviyelerine bakildi. Bobrek nakli yapilan niiks potansiyeli yiiksek riskli
hastalarin nakil sonrasi kreatinin, eGFH, albiimin, LDL, hemoglobin, proteiniiri,
degerlerinin 1.ay, 6.ay 1.y1l, 3.y1l, 5.y1l, 10.y1l ve 20.y1l degerlerine bakildi. Calisma

verileri SPSS version 23.0 ile analiz edildi.
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Sonug: Niiks potansiyeli yiiksek hastalik grubunda toplamda 198 hasta i¢inden
16(%38,1) hastada niiks saptandi. Niiks oranlarlar1 sirasiyla FSGS’de 13/73(%17,8),
MPGN’de 2/43(%4,7) ve MGN’de 1/16 (%6,3)*dii. Ortalama 65(0-252) aylik takip
stirecinde FSGS’de 21 hastada, MPGN’de 9 hastada, IgA nefropatisinde 8 hastada,
MGN’de 4 hastada, aHUS de 2 hastada greft kaybi goriildii. Greft kayb1 agisindan
her iki grup arasinda anlamli bir farklilik yoktur(P=0,071). Greft sagkalim1
oranlarinin niiks potansiyeli yiliksek olan hastalarda istatiksel olarak anlaml1 oranda
daha diisiik oldugu tespit edildi(Log Rank=0,028). Akut rejeksiyon oranlari, hasta
sagkalimi, gecikmis greft disfonksiyonu, kronik allograft disfonksiyonu, CMV ve
BK viriis yoniinden anlamli farklilik saptanmadi. Calismamizda genel olarak
literatiirle benzer sonuglar bulunsa da daha fazla hasta ile yapilacak ¢alismalara

ihtiyac vardir.

Anahtar Sozciikler; Niiks potansiyeli yiikksek olan glomeriilonefritler, FSGS,
IgAN, MPGN, MGN, aHUS, Niiks oranlar1, Greft sagkalimi.

7-ABSTRACT

Introduction: The prevalence of chronic kidney disease is progressively
increasing worldwide. Among renal replacement therapies, kidney transplantation
stands out compared to other renal replacement therapies for chronic kidney disease.
Particularly, it offers advantages in patient comfort and mortality rates compared to
other treatments. Recurrence is a concern in kidney transplant therapy for end-stage
kidney disease secondary to glomerulonephritis. This becomes a significant issue,
especially in diseases with a high potential for recurrence. Recurrence potential is
notably high in focal segmental glomerulosclerosis (FSGS), membranoproliferative
glomerulonephritis (MPGN), IgA nephropathy (IgAN), membranous
glomerulonephritis (MGN), and atypical hemolytic uremic syndrome (aHUS) related
end-stage kidney diseases. The recurrence and all the adverse factors that might
result from it (graft loss, graft function loss, etc.) pose a crucial question in the
literature regarding whether transplantation should be performed on these patients.
Although there is a certain level of accumulated knowledge in the literature, there
are still handicapped areas in determining whether transplantation should be
performed on these patients or not. Graft loss due to recurrence rates has become a

critical aspect in this regard.
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Our study aimed to evaluate the outcomes in patients undergoing kidney

transplantation due to diseases with a high potential for recurrence.

Materials and Methods: This study was designed as a retrospective analysis
on 594 patients who underwent kidney transplantation at the Organ Transplantation
Unit of the Akdeniz University Faculty of Medicine Hospital between April 2000
and December 2020. Among the 594 patients, 198 were evaluated in the group of
diseases with a high potential for recurrence (FSGS, MPGN, MGN, IgAN, and
aHUS). Demographic data of the included patients such as age, gender, BMI, kidney
size, donor gender, HLA mismatch numbers, marginal donor numbers, panel
reactive antigen numbers, etiology of chronic kidney disease, immunosuppressive
therapy protocols, induction therapies, native nephrectomy, and viral hepatitis status
were examined. Biopsy data taken before and after to confirm the diagnosis in
diseases with a high potential for recurrence were utilized. Post-transplant, patients'
proteinuria and creatinine levels were monitored at specific intervals. The values of
creatinine, eGFR, albumin, LDL, hemoglobin, and proteinuria at 1 month, 6 months,
1 year, 3 years, 5 years, 10 years, and 20 years after kidney transplantation in high-
risk patients were analyzed. Statistical analyses were performed using SPSS version
23.0.

Results: Among the 198 patients in the high potential for recurrence disease
group, recurrence was detected in 16 patients (8.1%). Recurrence rates were 13/73
(17.8%) in FSGS, 2/43 (4.7%) in MPGN, and 1/16 (6.3%) in MGN. During an
average follow-up period of 65 (0-252) months, graft loss was observed in 21 cases
of FSGS, 9 cases of MPGN, 8 cases of IgA nephropathy, 4 cases of MGN, and 2
cases of aHUS. There was no significant difference between the two groups in terms
of graft loss (P=0.071).The graft survival rates were statistically significantly lower
in patients with a high potential for recurrence (Log Rank=0.028). There were no
significant differences observed in acute rejection rates, patient survival, delayed
graft dysfunction, chronic allograft dysfunction, CMV, and BK virus. Although our
study generally aligns with the literature, further studies involving a larger number

of patients are needed.

Keywords: High potential for recurrence glomerulonephritides, FSGS, IgAN,
MPGN, MGN, aHUS, Recurrence rates, Graft survival.
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