ONi
<e? UNTve

A\
\ )4

Ay
N
<
)
1973

T.C.
GAZIANTEP UNI VERSITESI
TIP FAKULTESI
IC HASTALIKLARI ANABILIM DALI

POST-OP DONOR KREATININ YUKSEKLiIGi OLAN RENAL
TRANSPLANTASYON YAPILAN HASTALARDA, DONORE AIT
FAKTORLERIN ORGAN VE HASTA SURVEYINE ETKISININ
INCELENMESI: TEK MERKEZ DENEYIMI

TIPTA UZMANLIK TEZi
Dr. Hatice Seyma BULUN

TEZ DANISM ANI
Prof. Dr. Celalettin USALAN

GAZIANTEP
ARALIK-2023






T.C.
GAZIANTEP UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
IC HASTALIKLARI ANABILIM DALI

POST-OP DONOR KREATININ YUKSEKLiIGi OLAN RENAL
TRANSPLANTASYON YAPILAN HASTALARDA, DONORE AIT
FAKTORLERIN ORGAN VE HASTA SURVEYINE ETKISININ
INCELENMESI: TEK MERKEZ DENEYIMI

TIPTA UZMANLIK TEZi
Dr. HATICE SEYMA BULUN

TEZ DANISMANI
Prof. Dr. CELALETTIN USALAN

GAZIANTEP
ARALIK-2023



TEZ ONAY SAYFASI

T.G.
GAZIANTEP UNIVERSITESI
) TIP FAKULTESI
iC HASTALIKLARI ANABILIM DALI

POST-OP DONOR KREATININ YUKSEKLIGI OLAN RENAL TRANSPLANTASYON YAPILAN
HASTALARDA, DONORE AIT FAKTORLERIN ORGAN VE HASTA SURVEYINE ETKISININ
INCELENMESI: TEK MERKEZ DENEYIMI”

DR HATICE SEYMA BULUN
12/12/2023

Tip Fakiiltesi Dekanligi Onay1
PROF DR SEVKI HAKAN EREN

Tip Fakiiltesi Dekani

Bu tez ¢aligmasimin “Tipta Uzmanlik” derecesine uygun ve yeterli bir ¢alisma oldugunu onayliyorum.

PROF DR OZLEM USALAN
Anabilim Dali Bagkant

Bu tez tarafimdan okunmus ve her yonii ile “Tipta Uzmanlik” tezi olarak uygun ve yeterli bulunmustur.

PROF DR CELALETTIN USALAN
Tez Danismani

TEZ JURISI:

PROF DR CELALETTIN USALAN
PROF DR OZLEM USALAN

DOC DR HAVVA YESIL CINKIR
DOC DR ORHAN ZENGIN

DOC DR SEZGIN BARUTCU

O



|. TESEKKUR

Tip Fakiiltesi ve I¢ Hastalklari uzmanbk egitimim boyunca destegini gdrdiigiim,
gelecekteki desteginden emin oldugum, bilgi birkimini, hosgdriislinii, deneyimini ve
sabrm esirgemeyen, calismamm her asamasmnda yammda olan tez damgmamm saymn
Prof. Dr. Celalettin USALAN hocama,

ve yine Tip Fakiitesi ve I¢ Hastalklari uzmanlk egitimim boyunca bilgi ve
tecriibeleri ile her daim yanmda olan, yol gdsteren, kiymetli Prof Dr. Ozem
USALAN hocama,

Tim zorluklari ve tim giizellkleri birlkte yasadigimiz, sevgisi ve destegiyle her
kosulda yanmmmda olan, hayat arkadasm, meslektasim, kiymetli esim Dr. Mustafa
BULUN’A

Hayatmm her annda yanimda olan, varl@iyla giic veren canim kardesim Dr. Kiibra
Saniye CETIN’E,

Tp doktoru olup insanlarm hayatma dokunmamu saglayan, hayatimdaki tim
basarilarm mimar1 olup bunlara sahit olamayan canim babam merhum Veli ABA’ya
En igten tesekkiirlerimi ve minnettarligimi sunarim.

Arahk-2023 Dr. Hatice Seyma BULUN



II. OZET

BULUN HS, Post-Op Donér Kreatinin Yiiksekligi Olan Renal Transplantasyon
Yapilan Hastalarda, Donére Ait Faktorlerin Organ Ve Hasta Surveyine
Etkisinin Incelenmesi: Tek Merkez Deneyimi, Gazantep Universitesi Tip
Fakiiltesi ig: Hastahklan Anabilim Dal, Tipta Uzmanhk Tezi, Gaziantep, 2023.
Amac¢: Kronk Bobrek Hastahgi (KBH), biitin dinyada sk  goriilen,
morbidite/mortaliteye sebep olan, iilke ekonomilerini zorlayan hastalklarm basmda
gelmektedir. KBH geri doniistimsiizdiir ve son donem bobrek yetmezligi gelistikten
sonra renal replasman tedavilerine ihtiyag duyulur. Renal transplantasyon bu
tedaviler i¢inde kiiratif olan tek tedavidir. Cahsmamizda, renal transplantasyon igin
donor adayr olan kisilere bagh faktorlerin alcidaki transplante bobregn surveyine
olan etkisini aragtrmay1 hedefledik.

Gere¢ ve Yontem: Cahsmada 1 Ocak 2018-15 Hazran 2022 tarihleri arasmda
Gazantep Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Organ Nakli Merkezinde yapilan 344
nakile dair bilgiler retrospektif olarak tarandi ve cahsma kriterlerine uygun 232 hasta
cahgmaya dahil edildi Cahsmaya alman tiim dondrlerin demografik verileri, viicut
kitle Indeksi (VKI), nakil &ncesi HgAlc, glomeriiler filtrasyon hizn (GFH),
mikrototalprotein (MTP), renal rezistivite indeksi ve postop taburcu olurken GFH ile
alclarm 1. yilsonundaki bobrek fonksiyon degerlendirmeleri hastane otomasyon
sistemi ve hasta dosyalarmdan tarandi.

Bulgular: Calsmaya alnan dondrler, alicmmn nakil sonrasi 1. yildaki takiplerindeki
serum kreatinin diizeylerine gore iki gruba ayridi (Grup 1 (n=154); alicmn 1. yih
serum kreatinin diizeyi 1,4 mg/dl ve altmda olanlar, Grup 2 (n=78); alcmm 1.yih
serum kreatmin diizeyi 1,4 mg/dI'nin lizerinde olanlar).

Grup 1’de ortalama dondr yasi (Ort+SS: 47,76 + 13,79), grup 2’den (Ort£SS: 56,2+
11,10) daha disikti (p=0,007). Yani dondr yasi ortalamasi daha yikksek olan
alicllarm 1. yildaki serum kreatinin diizeyleri daha yiiksek ve renal sagkalim daha
disikti. HLA uyumlan agismdan degerlendirildiginde grup 1°de HLA uyum yiizdesi
ortalama 45,48 + 28,54 iken grup 2’de ortalama 62,23 + 22,59 idi (p=0,007). Gruplar
arasmda HLA uyumu karsilastirildigmda istatistiksel olarak anlamh fark tespit edildi
ve beklenenin aksine HLA uyumu yikksek olan grupta renal sagkalm daha kotii idi.
Donoérlerin preop serum kreatinin ve de GFH degerleri acismdan gruplar arasinda
herhangi bir fark yokken, dondrlern postop taburcu olurken ortalama serum
kreatinin diizeyleri grup 2’de daha yiiksek iken (Grup 2 vs Grup 1; 1,15 + 0,36 vs
1,09 £ 0,24) (p=0,044), ortalama GFH degerleri grup 2’de daha diistiktii (Grup 2 vs
Grup 1; 68,47 = 7,61 vs 78,32 + 3,84) (p=0,026). Postop taburcu olurken ortalama
GFH diisiik olan dondrlerin alicilarinda 1. yil renal fonksiyonlar daha kotii idi.
Dondre ait dier parametrelerle (Cinsiyet, VKI, HgAlc, MTP ve renal rezstivite
indeksi) ahcilardaki 1. yil renal fonksiyonlar agisindan anlaml bir iliski saptanmadi.



Sonug: Sonug olarak dondre ait operasyon oOncesi degerlendirmelerde dondr yasmmn
ve operasyon sonrast dondr GFH degerlerinin bobrek nakli alicilarnda ileri donem
renal fonksiyonlar iizerine etkileri oldugunu tespit ettik. Samlann aksine HLA uyum
yiizdesinin renal fonksiyonlar iizerine etkisi yoktu. Ozetle bu bulgular s185mda dondr
adaylarmmn degerlendirmelerinde basarth nakiller i¢in dondér adaylarmin yagmin ve
rutin - incelemelerde  saptanamayan  renal rezerv  azhgmm  daha  dikkatle
degerlendirilmesi gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Renal transplantasyon, dondr, organ surveyi, mortalite
sebepleri,
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I1l. ABSTRACT

BULUN HS, Analysis of the Effect of Donor-Related Factors on Organ and
Patient Survival in Renal Transplantation Patients with High Postoperative
Donor Creatinine, Department of Internal Medicine, Gaziantep University,
Thesis of Specialization in Medicine, Gaziantep, 2023.

Purpose: Chronic Kidney Disease (CKD) ranks among the prevalent diseases
worldwide, causing significant morbidity and mortality while imposing a burden on
national economies. CKD is irreversible, necessitating renal replacement therapies
after the dewvelopment of end-stage renal failure. Renal transplantation stands as the
only curative treatment among these modalities. In our study, we aimed to
investigate the impact of donor-related factors on the survey of the transplanted
kidney in the recipient for renal transplantation.

Materials and Methods: Data from 344 transplants performed between January 1,
2018, and June 15, 2022, at the Gaziantep University Medical Faculty Hospital
Organ Transplantation Center were retrospectively reviewed for this study, and 232
patients meeting the study criteria were included. Donors' demographic data, body
mass index (BMI), pre-transplant HgAlc, glomerular filtration rate (GFR),
micrototal protein (MTP), renal resistive index, and postoperative GFR evaluations,
along with recipients' kidney function results at 1 year, were extracted from the
hospital automation system and patient records for all included donors.

Results: The donors included in the study were divided into two groups based on the
recipients' serum creatinine levels during the first year of follow-up (Group 1
(n=154): recipients with serum creatinine levels at or below 1,4 mg/dl, Group 2
(n=78): recipients with serum creatinine levels above 1,4 mg/dl at the 1-year mark).
In Group 1, the average donor age (MeantSD: 47,76 +13,79) was lower than that in
Group 2 (MeantSD: 56,2 +11,10) (p=0.007). In other words, recipients with higher
average donor ages had higher serum creatinine levels at 1 year, indicating lower
renal survival.

Regarding HLA compatibility, the average HLA compatibility percentage was 45,48
+28,54 in Group 1, while it was 62,23 +22,59 in Group 2 (p=0.007). Contrary to
expectations, a statistically significant difference in HLA compatibility was observed
between the groups, with higher HLA compatibility associated with poorer renal
survival.

While there was no difference between the groups in terms of donors' preoperative
serum creatinine and GFR values, the average serum creatinine levels at
postoperative discharge were higher in Group 2 (Group 2 vs. Group 1; 1.15 =+0.36
vs. 1,09 +0.24) (p=0.044), and the average GFR values were lower in Group 2
(Group 2 vs. Group 1; 68,47 +£7,61 vs. 78,32 +3,84) (p=0.026).

Recipients of donors with lower average GFR at postoperative discharge had worse
renal function at 1 year. No significant relationship was found between other donor-



Vil

related parameters (gender, BMI, HgAlc, MTP, and renal resistive index) and renal
function at 1 year in recipients.

Conclusion: In conclusion, our preoperative evaluations of donors revealed that
donor age and postoperative donor GFR values have significant effects on the long-
term renal function in Kidney transplant recipients. Contrary to popular belief, the
percentage of HLA compatibility had no effect on renal function. In light of these
findings, the age of donor candidates and the careful assessment of undetectable
renal reserve in routine examinations are crucial for successful transplants.

Keywords: Renal transplantation, donor, organ survey, causes of mortality
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1. GIRIS

Kronk bobrek hastaligi (KBH), bobrek hasarmm en az 3 ay siiren, irreversbl
nefron kaybi ile karakterize, Glomeriiler Filtrasyon Hiz'nn (GFR) 60 ml/dk/1,73
m?’nn altma diismesiyle bobregin gorevlerini yerine getiremedigi, yasam kalitesinin
diistligii ve mortalitelerin arttigi saghk problemleridir (1). KDIGO klavuzunda kronik
bobrek hastaligt evrelemesi GFR ve albiiminiiri g6z Oniinde bulundurularak ki
sekilde smiflandirimaktadr (2). Kronk bobrek hastah@ tiim dunyada oldugu gibi
ilkemizde de en Onemli saghk problemlerinin basmda gelmektedir (3). Giincel
veriler 1ignda diinyada 1,5 milyon kisi RRT (hemodiyaliz, periton diyalizi veya
renal transplantasyon) ile yasamlarmi devam ettirebilmektedir. Istatistki verilere
dayanarak Oniimiizdeki 10 yilda hasta saysmm yaklagk 2 katma c¢ikacag tahmin
edilmekte, renal transplantasyon ve diyaliz islemi i¢cin Ongoriilen maliyet ise 10 yil
icinde 1 trityon ABD Dolari civarmdadir (4).

2017'de yapilan ¢ahsmalar neticesinde, iilkemizde renal replasman ihtiyaci
(RRT) olan son donem renal hastalk nokta prevalansi (¢ocuk hastalar dahil/ tim yas
garplarmda) milyon niifus basma 956,7 olarak tespit edimistr. RRT msidansi ise
milyon niifus bagma 146,5 olarak belirlenmistir. Kronik bobrek hastahg tek basma
ciddi mali problemlere ve mortalite/morbiditeye sebep olmasmmn yaninda, sekonder
olarak anemi, hipertansyon, KAH, osteoporoz gibi birgok hastaliga sebep olabilir, bu
hastalarda mortalite riskinin on kat daha fazla oldugu bildirilmistir.

Renal transplantasyon, RRT i¢inde kiiratif olan tek tedavidir. Ancak renal
transplantasyon basaris1 ahciya ait faktorler, vericiye ait faktorler ve cevresel
faktorlerden etkilenmektedir. Yas, ek hastaliklar, akrabalk diizeyi, HLA'lar arasi
uyum, alcmn viicut kitle indexi, son donem bobrek yetmezligine sebep olan
hastaliklar, renal nakil Oncesi aldigi medikal tedaviler, hastann nakil Oncesi diyaliz
tedavisi alp almadid, canh veya kadavradan nakil gibi birgok degisken basariyi
etkilemektedir.

Asagida ayrmtih olarak bahsedildigi gibi son donem bobrek yetmezliginde
gerek yasam kalitesi gerekse de renal sagkalm agisindan en etkin renal replasman
tedavisi bobrek naklidir. Bobrek naklinde uzun donem renal sagkalmu etkileyen
bircok faktor vardw. Bunlar, ahci ile ilgli faktorler (primer hastalk, hasta yasi,



komorbid durumlar ve sosyokiiltirel faktorler), tedavi ile ilgli faktorler
(immiinstipresif tedavi, komorbid hastalklarm yonetimi ve tedavi ile iliskili
enfeksiyonlar) ve donorle ilgii faktorler (yas, komorbid durumlar ve asemptomatik
renal rezerv disikligi) olarak Ozetlenebilir. Donérle ilgili faktorlerin dnemi birgok
caligmada vurgulanmakla birlikte preop sorun gibi gbzikmeyen veya asemptomatik
bazi faktorlerin postop Onemli klink sonuglarmmn olabilecegi ve de daha Onemlisi
renal sagkalm Tlzerine olumsuz etkilerini olacagi agiktr. Bobrek nakli pratiginde
siklkla kullamlan bir terim olan marginal dondr kavrami, dondrde baz olumsuz
faktorler bilinmesine ragmen dondr kaynagmm az olmasi sebebi ile baslangicta
kabullenilerek yapilan nakiller anlamma gelmektedir. Margnal dondrden yapilan
nakillerde ise renal sagkalm acgismdan < olumsuzluklar  birgok  ¢alismada
gosterilmistir.

Bobrek nakli pratiginde marginal dondrden nakil yapimasa bile donor ile
ilgili asemptomatikk baz anormalliklerin  ilerideki renal sagkahm agismdan
olumsuzluk olusturacag aciktr. Bu sebeple basar1 bir nakilin miheng tasi iyi dondr
secimidir. Donér secimi agismdan genel bilgiler boliimiinde ayrmtih olarak anlatilan
faktorler biitiin nakil merkezlerinde rutin taramalardan geciriimekte ve en uygun
dondr se¢cimi yapimaktadwr. Ancak rutin ncemeler swrasmda dondr se¢imi agismdan
asemptomatik  gorilen baz  anormalliklerin  dondr  nefrektomi  sonrasmda
semptomatik olabilecegi ve de bunun da ahlcida transplanta bobregn uzun doénem
renal sagkahmmda etkili olabilecegi de gz ardi edilmemelidi. Dondr nefrektomi
sonrast 1mh derece gegici kreatmin yiliksekligi azmsanmayacak siklkla klinik
pratikte gorlilmekte ve de bunun hem dondrin hem de alcmmn uzun donem renal
fonksiyonlar1 tizerme etkisi olup olmadig ile ilgih literatirde veri birikimi yoktur.
Biz bu calymamizda {intemizde nakil olan hastalarda 1. yiln sonunda serum
kreatinin diizeyi 1,4 gr/dl iizerinde olan hastalarla 1,4 mg/dl ve altmda olan iki hasta
grubunda postop dondr kreatinn  ve de GFH degerlerinin alci  bobrek
fonksiyonlarmm 1. yilndaki degerlerme bir etkismi arastrmak Ozelinde dondrle
ilgili diger baz1 faktorlerin etkisini arastrmayi amagladik.

Cahgmamizda renal transplantasyon sonrasi Ozellikle vericiye ait faktorlerin

hasta ve organ surveyi lizerine etkilerini belirlemeyi hedefledik.



2. GENEL BILGILER

2.1. Kronik Bobrek Hastahgi

KBH (Kronkk bobrek hastahigi), nedeni ne olura olsun ii¢ ay ve daha uzun bir
sire  zarfinda bobrek hasari ve/veya azalmis bobrek  fonksiyonu olarak
tammlanmaktadr (5). KBH tanimmnda disik GFH (GFH<60 ml/dk/1,73 m2.olmasi)
olmasmm yannda, albuminiiri, idrar sediment anormalliklerinin olmasi, tiibiiler
anomaliler, histolojik patolojiler, goriintilemeyle elde edimis normalden kiigiik
bobrek boyutlar gibi bobrek hasar belirteglerinin gosterilmeside gerekmektedir.

Ulkemizde Kronik Bobrek Hastalig Prevalans Calsmast CREDIT'e gore
genel eriskin popiilasyonda kronik bobrek hastaligi prevalansi % 15,7 olarak tesit
edilmistr  (6). CREDIT ¢absmasma gore iilkemizde yasayan her 6-7 yetiskin
msandan birinde farkl evrelerde KBH oldugu sonucu ¢ikariabilir.

2.2. Kronik Bobrek Hastahgi Etyolojisi

KBH etyolojisine bakidignda DM ve HT en sk sebeplerin basmnda
gelmektedir. Ancak HTnun KBH etyolojisinde yer almasmn yannda KBH
sonucunda da ortaya cikabilmesi dikkat edilmesi gereken onemli bir husustur. Bunun
yannda bir¢ok neden KBH sebep olabilmektedir.
2.3.Kronik Bobrek Hastahgmmin Evreleri
Evre 1: GFR heniiz ve asemptomatiktir 90 ml/dk/1.73 m2
Evre 2: 60 ile 89 ml/dk/1.73 m2 arasmdadir
Evre 3: GFR 30 ile 59 ml/dak/1.73 m2 arasmdadr ve orta derecede bir azalma vardir
Evre 4: GFR ileri derecede azalmistir, GFR.15-29 ml/dak/1.73 m2 arasmdadir
Evre 5: GFR 15’m altmdadr, son donem bdbrek yetmezligi, renal replasman
tedavilerine ihtiyac vardmr
2.4. Tiirkiyede Kronik Bobrek Hastahig:

Tirk Nefroloji Dernegi (TND) verilerine gore 2021 yiinda iilkemizde RRT
gerektiren son donem bobrek hastahfmin nokta prevalanst milyon niifus bagma
993,5 olarak tespit edilmistir (bu sayiya ¢ocuk hastalar dahildir). Yine TND
verilerine gore 2021 yiinda iilkemizde RRT insidanst milyon niifis basma 149,5
olarak tespit edilmistir (bu sayiya 18 yas alti hastalar dahildir). prevelans uzun siireli
takiplerde genel olarak artis egiliminde iken 2020 yima gore 2021 de bir miktar
azalma tespit edilmistir.



2.5. Kronik Bobrek Hastahigimin Sistemik Etkileri

Kronk bobrek yetmezlii siirecindeki hastalarda GFR deki diislis genel
olarak kademeli sekilde ilerlemektedir. Bu sebep ile kronk bdbrek hastalarmdaki
sistemik bulgular ileri evreye kadar saklanmis durumdadwr. Fakat ileri bobrek
yetmezligi ile metabolik asidoz hiperpotasemi, hipervolemi, anemi, hipertansiyon ve
mineral ve kemik bozukluklarmi da (MBD'ler) igeren gesitli belirti ve semptomlar
goriiir. Son donem bdbrek hastahd, tremi olarak adlandmrilan klink semptomlara
da sebep olmaktadir.

2.5.1. Hipervolemi

Kronik bobrek hastalarmda genel olarak NA ve IVH (intravaskiiler hacim)
ESKD seviyesine kadar korunmus olmak ile beraber orta dereceli KBH s1 olan
hastalar ani su ve NA yikiine yantt konusunda yetersiz kalp yiiklenme tehlikesi ile
kars1 karsiya kalabimektedir. Bunun en Onemli sebebi glomeruler filtrasyon, tubuler
reabsorbsiyon ve tiibiiler sekresyon arasmdaki dengenin bozulmasindir. Erken evre
KBH hastalart swv1 kistlamasma ve diiiretk tedavisine yeterli yaniti vermektedir.
Yiklenme durumunda ise hastalarda 6dem, hipertansyon ve bunlara sekonder
semptomlar ortaya ¢ikmaktadr. Deneysel calsmalar sonucunda giinliik alman NA
miktarmn azalilmasinm, mtraglomeriiler basingta diisiise sebep olarak Kronik
bobrek hastahgmin ilerlemesini  yavaglatmaya da yardimci olabilecegini tespit
edimistir (7). 2012 KDIGO kilavuzunda ginlik NA ahmnn 2 gr olarak
smrlandirilmas: tavsiye edilmistir (8).

2.5.2. Hiperkalemi

Potasyum atihmmm fizyolojik smrrlarda tutma yetenegi, genel olarak son
donem bobrek yetmezligine kadar korunmaktadr. Aldosteron sekresyonu yeterl
oldugu ve distale akis bozulmadigi sirece KBH hastalarmda fizyolojik potasyum
seviyeleri korunmaktadr (9). Ancak oligiiri, potsyumdan zengin diyet, doku
yikimmmn artmast veya aldesteron seviyesinde diisiise sebep olan ACE/ARB
tedavileri hiperpotasemi i¢in risk faktoridiir (10).

2.5.3. Metabolik Asidoz

Normal sartlar altmda hidrojen atihmi, bikarbonat tretimi/geri emilimiile
viicuttaki asit baz dengesi saglanr. Asiditenin artti@i durumlarda glitamin amonyaga
cevrili, olusan amonyak ise viicuttaki fazla H nin toplayicis1 olarak gorev yapar.



KBH hastalarmda amonyum yapiim ve atilimmmn bozulmasma ek olarak, bikarbonat
emiliminin de bozulmasi1 sebebi ile asiditeye yatkmlik vardr (11,12).

2.5.4. Mineral ve Kemik Bozukluklan (MBD)

KBH da ortaya c¢ikan elektrolit bozukluklarmdan biri hiperfosfatemidir.
Hiperfosfatemi sonucu PTH seviyeleri artar. eGFR >30 mL/dk/1,73 m2 olan KBH
hastalarmda genel olarak fosfor seviyeleri korunmustur (13). Ancak GFR <30
mL/dk/1,73 m2 altmda kalsiyum-fofor-PTH dengesi bozulur ve hemen hemen biitiin
hastalarda kemik yapisnda bozulmalar baglar (14). Osteitis fibroza, osteomalazi ve
adinamik kemik hastahg renal kemik hastahgmmn baghca tiirleri arasmdadwr. KBH
ilerledikce PTH seviyeleri artmakta ve klink olarak kemik hastalklar1 agsikar hale
gelmektedir. Kesin veri olmamakta birlikte kreatinin Klirensi 40 ila 70 mL/dk
oldugunda PTH seviyelerinin artmaya basladigini diisiindirmektedir (15,16).

2.5.5. Hipertansyon

Hipertansyon KBH bir sebebi olabilecegi gibi sonucu da olmak ile birlikte
hastalarm yaklagik olarak % 80 ila % 85’1 hipertansif seyretmektedir (17). GFR
diizeylerinde diisiik arttikca hipertansiyonun siddetide artmaktdr (18).

2.5.6. Anemi

2012 KDIGO kilavuzlarma gore, KBH hastalarmda anemi tanisy, Hb diizeyi
erkek hastalarda 13 g/dL’nin altnda, kadmn hastalarda 12 g/dL’nin altmda oldugunda
konumaktadr (19). Anemi tipik olarak normositer ve normokromdur. Aneminin
esas nedeni eritropoetin  (EPO) {iretiminin azalmasi ve azalmig eritrosit yasam
stiresidir (20). Anemi, renal replasman tedavisi almayan birgok KBH hastasmda
goriiir ve Ozelikle GFH <30 mbL/dak/1,73 m2 ‘ye gerilediginde siklkta artis
gozlemlenir (19,21).

2.5.7. Dislipidemi

Anormal lipid metabolizmas1 KBH hastalarmda sk goriilen bir problemlerin
baginda gelir. Birincil bulgu, genel olarak toplam kolesterol konsantrasyonunun
normal olmasi (belki de baz hastalarda yetersiz beslenme nedeni ile) ve trigliserit
yiksekligidir. KBH'li hastalarimdaki, trigliserid yliksekliginin derecesi tek bagma
koroner komplikasyon riskini artrmak i¢in yeterli olmayabilir, ancak SDBH’da
yaygin olarak gorillen hizlanmis ateroskleroza digr faktorlerle beraber katkida
bulunabilmektedir.  Gegmisteki baz  ¢alismalar statinler ile lipid seviyesinin



diisiirmenin proteiniirtyi azaltabilecegini ve buna sekonder olarak bdbrek hastaligmmn
ilerlemesini  yavaglatabilecegini savunsada, sonraki daha biiyilk c¢apl cahsmalarm
bobrek sonuglar1 lizerinde higbir yararh etkisi bulunamamistir (22,23).

2.5.8. Yetersiz Beslenme

Normale gore gida almu azh@ (ana neden olarak anoreksiya), bagrsak
emilim azlig, metabolik asidoz ve sindirimi nedeniyle SDBY olan hastalarda
beslenme yetersizligi yaygm bir problemdir (24,25). Birgok ¢ahsmada kot
beslenmenin mortalite ile yakm iligkisi oldugu ortaya konmustur. Bu nedenle son
donem bobrek yetmezligi hastalarmda beslenmeye oOzellikle 6zen gosteriimelidir.
Son donem bobrek yetmezligi olan hastalarm diyeti giinlik yaklask 30-35 kcallkg
civarmda olmahdir (26).

2.5.9. Uremik Kanama

KBH olan hastalarmda artmis kanama eglimi mevcuttur. Bu Oncelikle
trombosit fonksiyonunun bozulmasma bagh uzamig kanama siiresi ile iligkilidir.

2.5.10. Perikardit

Yakm takip, erken tam ve tedavideki ilerlemeler, son donem bobrek
yetmezlikli hastalarda perikardit goriilme sikhgm azaltmistr, fakat bu sorun hala
onemli morbidite nedeni olmak ile birlikte nadiren mortalte ile de iligkilidir.
2.6. Renal Replasman Tedavileri

KBH siirecinde ve yakmn takipte olan hastalar, ESKD gelismeden once renal
replasman tedavileri hakkmnda bilgi verimelidir. Tedaviler segenekleri belirlenmeli
ve bunlarm poztif-negatif yonleri hasta ile paylasimaldr. Son donem bobrek
hastaligmn (ESKD) teshisi ile diyaliz karar1 arasmda gegen siire kisi igin yetersizse,
kisinin  yasam boyu renal replasman tedavisi ihtiyacmu psikolojik  olarak
kabullenmesi  zorlasmaktadr. KBH, etiyolojisindeki hastaliklarm klink seyrindeki
farklihklar (6zellikle kisiler arasmda) ve ilerleyici bobrek hastahgmmn kendi seyrinin
cesit tedavi edici miidahaleler ile degistirilebileceginin kabul ediimesi nedeniyle
farkli hizlarda ilerler. Sonugta, bir hastann bobrek nakli veya diyaliz gereksimnimi
belirsizdir. Ek olarak, baz hastalar, hayati tehlikelere kadar replasman tedavisini
redde bilirken, bazlar1 ise ciddi komplikasyonlarmdan ka¢mmak icin erken tedaviye

baslamay1 segerler.



2.6.1. Renal Replasman Tedavi Secimi

RRT endikasyonu tibbi olarak olustuktan sonra, hastaya HD (hemodiyaliz)
PD (periton diyalizin) (aralkh veya siirekli modaliteler) avantaj ve dezavantajlarm
diisinmesi Onerilmelidir. Ayrica renal transplantasyon (canh veya kadaverik dondr)
secenegi hakkinda ayrmtih bilgi verilmeli ve tek kiiratif tedavinin transplantasyon
oldugu vurgulanmaldr (27,28). Renal replasman tedavilerini almak istemeyen veya
alamayan hastalar ise konservatif tedavi yaklasmmlar1 ac¢ismdan degerlendirilebilir.
KDOQI 2015 kilavuzlar,, glomeriiler fitrasyon hizi (eGFR) <30 mL/dk/1,73 m 2
oldugu tahmin edilen hastalarm bu agidan degerlendiriimesi gerektigini Onermektedir
(29). Renal replasman tedavileri iginde renal transplantasyon, ESKD i¢in Oncelikli
tedavi  secenegidir. Basarth bir renal transplantasyon, idame diyaliz ile
karsilagtirildignda  hastalarm  ¢ogunun  yasam  kalitesini  arttii, mortalite ve
morbiditenin ~ azaldig  gOriilmiistiir. Erken transplantasyonun kolaylastiriimast  ve
tesviki amact ile 2008 Ulusal Bobrek Vakfi (NKF)-KDOQI konferansi erken egitim
verilmesi ve erken donemde bir nakil merkezine sevk ve potansiyel canli vericilerin
tammlanmasm  Onerdi. Renal transplantasyon kiiratif yegane tedavi segenegi
olmasmmn yannda, bu prosediire ve sonrasmndaki gerekli ilaglara mutlak ve/veya
kismi kontrendikasyonlar sebebi ile, tiim hastalar renal transplantasyon i¢in uygun
degildir. Hasta transplantasyon icin uygun ve uygun dondrde mevcut ise
transplantasyonun preempif asamada yapilmasi survey acismdan daha stiindiir (30).

2.6.1.1. Hemofiltrasyon ve Hemodiafiltrasyon

Aralkh olarak yapilan hemofiltrasyon ve hemodiyafiltrasyon, konveksiyon
yardm ile daha biiyik (MW) iremik toksmlerin biyik olgiide uzaklastirildig iki
ana kronik renal replasman tedavi yontemidir.

2.6.1.1.a. Hemofiltrasyon: Hemofiltrasyonla fazla s, diyaliz cihazi
tarafindan artrilmis trans membran basmg (TMP) yoluyla ¢ikarilr.

2.6.1.1.b. Hemodiyafiltrasyon: = Hemodiyafiltrasyon, = hemodiyaliz  ve
hemofiltrasyonun ~ bir ~ kombinasyonu  olarak  degerlendirilebilir.  Bu  sayede
hemofiltrasyonun  gelismis orta molekiil agrlkh molekiillerin  (MM)  klirensinden
yararlanrr, diflizif bir bilesen ekleyerek kiiclik ¢oziinenlerin daha 1yi temizlenmesini

saglar.



2.6.1.2. Periton Diyalizi

Renal replasman tedavilerinin  bir diger yolu periton diyalizidir (PD).
Membran olarak hastann kendi periton zari kullandr. Periton kapiller kan ve PD
solisyonu arasmda smv1 ve glukoz, iire, elektrolitler ve diger iliremik toksinlerin
degisimi gerceklesir. Farkh yogunluk ve icerikteki PD Soliisyonlar, PD Kkateteri
aracihigr ile periton bosluguna verilir (31). Ortalama olarak bir eriskinde periton
ylizey alani yaklagik olarak 1-1,3 m2 kadardr (32).

Periton diyalizi (PD) temelde kendi i¢inde ikiye ayrihr. Bunlardan ilki siirekli
Ayaktan Periton Diyalizi (SAPD), ikincisi ise aletli Periton Diyalizi (APD).
SAPD’de makine kullamimadan, giinlik 3 ila 4 degisim manuel olarak yapilir. Hasta
yaklastk 6 saatte bir periton boslugundaki 6zel soliisyonu bosaltr ve yermne yeni
solisyonu doldurur. APD’de makine yardmu ile c¢oklu ve kisa siireli dolumlar
seklinde yapilir. Hasta APD makinesine hastadan hastaya degismekle beraber
ortalama 8-12 saat bagh kalr. Periton diyalizi hemodiyaliz ile karsilastirildignda {ire
kreatin klirensi ancak Y4 ile % oranndadir (33).

2.6.1.3. Renal Transplantasyon

Renal transplantasyon, renal replasman tedavileri i¢cinde son donem bobrek
hastalizi (ESKD) olan segilmis hastalarda tercih edilen ve kiir saglayan olan tek
tedavidir.  Renal transplantasyon, diger renal replasman secgenekleri ile
karsilastrildignda  hastalarm yasam Kkalitesini ~ arttrr, mortaliteyi azaltr  (34,35).
Hemodiyaliz (HD) ve periton diyalizi (PD) hastalar1 karsilastrildignda, nakil sonrasi
hayatta kalma oranlar1 benzerdir (36). Bobrek nakli hastalar i¢in daha iyi yasam
kalitesi saglamasi, surveyi uzatmasmm yannda maliyetnin de diger replasman
seceneklerine gore daha diisik olmasi nedeni seckin olan tedavi yontemidir.

Glomeriller fitrasyon hzn 30 mL/dk/1,73 m2 altmda olan ve renal
transplantasyon agismdan herhangi bir kontrendike durum olmayan hastalar nakil
merkezine yonlendiriimelidir  (37). Ancak nakil operasyonu ag¢ismdan —optimal
zamanlama  konusunda gorlis  birligi saglanamanustr. Nakil adaylar, renal
fonksiyonu, esik bir klirens diizeyinin altmda ureversibl olarak bozulana kadar
transplantasyon i¢in aceleci davramimamahdr, nakil i¢cn esik seviye belirsizligini
koruyor. Yiksek GFR hizinda yapian nakillerin daha disik GFR degerlerinde
yapilan nakillere Ustiinligi gOsterilememistir (38). 2005 Kanada Transplantasyon



Dernegi (CST) konsensiis kilavuzlar, glomeriiler fitrasyon hizn <20 mL/dk

olmadikga nakilin  yapimamasi savunmugtur.  Ayrica bu  GFR

gerektigini
distikliginin 6 ila 12 ay gibi bir siire boyunca izlenmesini, ilerleyici oldugunun ve
geri donlisi  olmayan kalct bir bozulma oldugunun gosterimesi gerektigini
vurgulamugtir (39).

2.6.2. Renal transplantasyon

2.6.2.1. Renal Transplantasyon Tarihcesi

Tarihte ik kadavradan nakil yilinda
gerceklestirimistir. 1954°te Paris ve Boston’da tek yumurta ikizleri arasmda ise ik
basarth nakil yapimustr (40). Ulkemizde ise ik bdbrek nakli Istanbul Tip
Fakiiltesinde 1968 yinda yapimasma karsihk ik basarth bobrek nakli de

Ankara’da 1975 yiinda gergeklestirilmistir (41).

operasyonu 1933 Rusya’da

2.6.2.2. Tiirkiye’de Renal Transplantasyon

Ulkemizde birgok Avrupa iikkesinden once organ nakli kanunu cikarimust
(42). Tuim Tirkiye’de yaklasgk 75 organ nakli merkezi mevcut. Gaziantep
Universitesi tip fakiiltesi Hastanesi'nde yer alan organ nakli merkez, iilkemizdeki ilk
bes merkez arasmdadr. Renal transplantasyon yapilan hasta sayis1t 2004-2018
arasmda 4 kat artmustr. Fakat, 2019 — 2020 yillarmda covid pandemisi sebebi ile
bobrek naklinde belirgin azalma mevcuttur.. 2020 yilinda bobrek nakli yapilan

hastalarin cinsiyete ve yasa gore dagilimu tablo 2.2. de gosterilmektedir.

Tablo 2.1. 2020 yili iginde bébrek transplantasyonu yapilan hastalarin yas ve cinsiyete gore
dagilimi

Erkek / AMale

Kadin / Female

Toplam / Total

0-19 o7 3.BB T3 2.92 170 &.20
20-44 7a3 29.73 397 15.89 1.140 45.62
A5-64 7i1 28.45 332 13.29 1.043 41.74
65-74 8BS 3.40 52 2.08 137 5.48
=275 8 0.32 1 0.04 9 0.36
Toplam / Total 1.644 65.79 855 34 21 2.499 100.00

2.6.2.3 Renal Transplantasyona Hazrhk

Degerlendirme baglamadan oOnce tiim potansiyel nakil adaylarn ‘hasta egitimi’
toplantisma katlmaya tesvik edilir. Toplantida hastalar, cerrahi ve tibbi riskler,
operasyon sonrast erken donemde siki poliklnk kontrol ihtiyaci, mmiinsiipresif

tedavilerin - muhtemel yan etkileri ve immiinsiipresif tedaviye devamliigm Onemi
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hakknda bilgilendiriimelidir  (43). Alct  adaymn ik degerlendirmesi, ayrmtii
anamnez ve detayl bir fizk muayene (FM),adaym fonksiyonel ve psikososyal
degerlendirmesi, gorintileme ve laboratuvar testlerinden olusur. Buradaki amag,
nakil sonrasi aday mortalitesini etkileyebilecek risk faktorlerinin tespit edimesidir.
Mortalitenn ~ yam swa bu degerlendirme transplantasyonun teknik  olarak
uygunlugunun  belirlenmesi  ve nakil sonrasi immiinosupresyon tedaviye rehberlik
edebilir. sagkalmu kisaltan komorbiditeler bir adayr transplantasyonun sagladig
mutlak yarardaki azalma nedeniyle nakil i¢in uygunsuz hale getirebilir (44).
2.6.2.3.a Nakil Adaylarinin ilk Degerlendirmesi
Oykii ve fizk muayene: Ik degerlendirme, detayh bir tibbi ve cerrahi

anamnez ile baslar (45,46).

-KBH’a sebep olan etiyolojik neden ve nakil yapilan bobrekte nedenin niiksetme
riski.

-Genetik veya ailesel bobrek hastaligi Gykiisti,

-Malignite ler

-Aktif enfeksiyon varhgi, aglamalari, Diabetes mellitus (DM)

-Pulmoner hipertansiyon, ve benzeri pulmoner hastalk Oykiisii varhg.

-Mesane fonksiyon bazukluklari

-Miksiyon sorunlari, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonu (IYE),

-Vezikotireteral reflii varhg1 veya piyelonefrit

-Depresyon veya anksiyete varhgi ve bipolar bozuklugu da iceren psikiyatrik
bozukluklarin varhg:

-Onceki operasyon gecmisi Oykiisii, ozellikle abdominal olanlar

-Serebrovaskiiler, Kardiyovaskiiler veya periferik vaskiiler hastalklara ait 6ykii

-Peptik iilser (PU) varhgy,

-Kolon hastaliklari, kronik karaciger hastaligi varhgi veya kolelitiazis Oykdisii.

-Arteriyel/'venéz tromboz, tekrarlayan diisiik, lupus veya Onceden agiklanamayan
greft trombozu Oykiisii

-Fistlll veya hemodiyaliz greft trombozu varlig:

-Potansiyel duyarllagsma riskleri (6nceki nakil/gebelik gibi) ve Transflizyon

Oykiisii
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-Tekrarlayan transplantasyon adaylarmda, ©nceki transplantasyon greft kaybmm
nedeni, ila¢ uyumu ve Onceki transplant komplikasyonlari.

-Onemi belirsiz monoklonal gamopati (MGUS)

Laboratuvar testleri: transplantasyon oncesi temel laboratuvar tetkikleri:

-Tam kan saymu (CBC), karaciger fonksiyon testleri (KCFT), kan iire azotu
(BUN), albiimin, elektrolitler, kalsiyum, fosfor, kreatinin, protrombin zamani, kismi
tromboplastin - zamani, hemoglobin Alc (diyabetik hastalar i¢in) ve paratiroid
hormon (PTH) seviyesi.

-Idrar1 olan hastalarda idrar tetkiki (TIT) ve idrar kiiltiirii

-Dogurgan olan kadmlar i¢in gebelik testi Alct adaymm hamile oldugu tespit
edilirse, transplantasyon cogunlukla ertelenir.

-Krzamikeik, kizamik ve Kabakulak, sucicegi icin serolojik tetkikler. Bagisikhg
olmayan hastalarda asilama yapiir (Asilama i¢in engel bir durum yoK ise).

-HIV, Hepatit B virusu, Hepatit C virusu i¢cin eliza testleri.

-Endemik bolgelerden gelen hastalarda kimi merkezler Chagas, toksoplazmoz,
histoplazmoz ve koksidiyoidomikoz titrelerini de dlger

-Ozel ve farkh durumlara gore ileri tetkik istenebilir.

2.6.2.3.b. Donoriin Degerlendirilmesi

Donér adayr olmak isteyen birey yetkin olmahdwr. Aday herhangi bir baski,
zorlama altmda olmamah ve muhtemel risklerle ilgli bilglendiriimis olmahdir.
Transplantasyon cerrahisinden o6nce canh dondr, detayh bir psikososyal ve tibbi
mcelemeden gegmeli, ciddi bir bilglendiriimis onam siirecinden ge¢meli, siirecin her
asamasnda dondr olmaktan vazgecebilecegini bilmelidir (47). Alciya saglanan
faydalar, naklin risklerinden fazla olmahdr (48). Nakil ve degerlendirme swrasnda
dondr adayi, transplantasyon alicis1 gibi bir hasta olarak kabul edilmeli, aym oranda
bakim ve koruma verici adayma da saglanmahdr. Don6r olarak hazirlanan kiside
bobreklerin degerlendirilmesi ign sunlar géz Oniinde bulundurulmalhdir.

*Bobrek  fonksiyonu ~ (GFR)  :Genel  goriis  kreatinin  Klirensinin
>80ml/dl/1,73m2°nin Ustiinde olmasidir

*Proteiniiri. Genel goriis protenirinin>300 mg/gin VE mikroalbuminiirinin
>30 mg/glin olmasmnimn nakil i¢in uygun olmadigudir.
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*Mikroskopik hematiiri: Vericide hematiiri varsa su incelemeler yapimah ve
herhangi bir patolojik durum saptanirsa verici olarak kabul edimemelidir. (USG, BT
anjio ve trografi, sitoloji -24 saatlik idrarda tirk asit ve kalsiyum -Sistoskopi -bobrek
biyopsisi)

*Bobrek anatomisi incelemeleri

2.6.2.3.c. Canh Donér Olmak icin Mutlak Kontraendikasyonlar (49,50)

-Adaym 18 yasmndan kiigiik olmas1

-Alict ve dondr arasmda maddi bir iliski olmasi

-Dondr adaymin kendi rizast olmamasi

-Kontrolsiiz hipertansiyon (HT)

-Diyabetes mellitus (DM)

-Kontrolsiiz psikiyatrik hastalik

-Malignite varhgi

- Aktif enfeksiyon varhgi

-HIV (+) kisiler

2.6.4.4. Nakil Sonras1 Takip ve izZlem

Greft sagkalmmmn uzamast ve hastaya st diizey yasam kalitesini
saglayabilmek icin transplantasyondan hemen sonra poliklinik takip donemi baslar.
Bu farkl aralklarla yasam boyu siirer. Gazantep Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi organ nakli polikliniginde komplikasyonsuz klinik seyir gOsteren hastalar
belirli zaman aralklarmda kontrole almmaktadr (Tablo 2.5.). Herhangi bir
komplikasyon durumunda takip aralari siklastrdr ve gerekirse de hastaya servis

yatis1 yapilarak tetkik ve tedaviye baslanir.

Tablo 2.2. Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Organ Nakli Polikliniginde
komplikasyonsuz bir seyir gosteren hastalarm kontrol arahklari

ik ayda Haftada 1-2
2. ve 3. aylarda 15 giinde 1
4. 5. 6. aylarda Dort haftada 1
6. aydan sonra Iki ayda 1
1. Yildan sonra Ug ayda 1

2.6.4.4.a. Fizik Muayene ve Kilo Takibi
Detayh fizik muayene her poliklink basvurusunda yapilmahdr. Muayene
srasmda kan basmnci Olgtimii dikkatle degerlendiriimeli, idrar ¢ikist sorgulanmah ve
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pretbial 6deme bakidmahdr. Fizk muayene sistemik muayene seklinde olmaldir.
Abdominal muayene srasmda greft bolgesinde iiflirim duyulursa renal arter stenozu
acisindan tetkik edilmelidir. Ek olarak, deri kanserleri agisindan cilt muayenesi de
gozardi edimemelidir. Siipheli bir lezyon fark edildiginde dermatoloji boliimiine
damsiimaldr. Hi¢c problem olmasa da yilda 1 defa dermatolog tarafindan cilt
muayenesi yapilmalidir. Hasta obez ise body mass indeksi (BMI) hesaplanmahdir.

2.6.4.4.b Kreatinin ve GFR

Serum {ire diizeyleri greft fonksiyonunu degerlendirmek i¢in iyl bir Kkriter
degidir. Ciinkii birgok faktdore bagh olarak bobrek nakil hastasmda artmig
katabolizma mevcuttur. Bu ylizden greft fonksiyonu serum kreatinin diizeyiyle takip
edilir. Yine de serum kreatmin diizeyi kas Kkitlesi cinsiyet, yas ve asm1 proteink
gdalarm  almmasi  durumlarmda  farkhliklar — gbsterecegi igcin  serum  kreatinin
degisiklikleri renal degerlendirme i¢in spesifik degildir. Nakil sonrasi hastalarm
takibinde GFR tayini spesifik yontemdir.

2.6.4.4.c. Proteiniiri

Bobrek parankim hasar gostergelerinden biri de proteniridir. Nakil
sonrasmda proteiniiri varhg,, graft sagkahmmda azalma ve mortalite artis1 ile
iligkilidir ~ (51,52). Takipte tam idrar tetkiki ve idrarda spot mikrototal
protein/kreatinin oram ve liizum halinde 24 saatlk idrarda mikrototal protein
bakiimas1 gerekmektedir.

2.6.4.5. Bobrek Naklinde immiinsiipresif Tedaviler

Akut rejeksiyonu engellemek i¢in hemen hemen biitiin renal transplantasyon
alicllarma idame immiinsiipresif tedavi verilir. Verilen immiin sitipresif miktar1 ilk
zamanlarda yiiksek iken bu ihtiyag zamana azalr. Azaltlan immiin siipresyon diizeyi
sayesinde malinite ve enfeksiyon riski de azalmaktadr. Verilecek immiin siipresyon
dozu tizerinde saglanan bir fikir birligi yoktur. Glukokortikoidler (6ncelikle oral
prednizon), azatiyoprin, mikofenolat mofeti (MMF), sirolimus, everolimus,
siklosporin, takrolimus, enterik kaph mikofenolat sodyum (EC-MPS), ve belatacept
baghca immiin siipresif ajnlardr (53,55). Genel olarak idame tedavi rejimleri, etki
mekanizmasma gore farkh imminsiipresif ajanlarm bir kombinasyonu ile elde edilir.
Bu sayede, etkinlik arttrilirken, olasi yan etkilerde minimuma indiriimeye ¢alsilr.

Kullanilan sabit bir rejim yoktur. Tedavi rejimleri hastaya ve nakil merkezinin klinik
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tecriibelerine gore degisiklikler gosterebimektedir. Genelde birgok merkez bir
kalsinorin ~ inhibitériiyle (CNI) (takrolimus veya siklosporin), bir antimetaboliti
(MMF, azatioprin, veya EC-MPS) ve birlikte prednizon olmak iizere igli
immiinsiipresif tedavi rejimi kullanr. Tercih edilen bu Ugli tedavi rejimi 2009
KDIGO klinik uygulama kilavuzlariyla tutarhdir (56). Bu tedavi stratejisi ile > % 90
allogreft sagkalmmm ve < % 20 akut rejeksiyon oranlarmi saglanabildigi ¢ahsmalar
ile gosterilmistir (57,60).

Mammalian Target of Rapamycin (mTOR) mhibitérii ve belatacept genel
olarak ik tedavi rejimi olarak kullamlmaz. Malnite, toksisite vb herhangi bir
kontredike durumlarda alternatif tedavi segenegi olarak tercih edilir.

a. Kalsinérin Inhibitorleri

Bu grupta Siklosporin ve takrolimus molekiilleri yer alr. Kalsindrin,
fosfatlarma  tutundugu  sitozolik protemlerin  ¢ekirde§e tasmmasm ve  sitokin
genlerinin - ekspresyon  artigmi  saglar.  Kalsindrin  inhbitorleri  immunsupresif
etkilerini hiicre ici fosfataz kalsndrine baglanarak gosterirler. Bu iki molekiil farkh
proteinlere baglanmalarma ragmen benzer etki gosterdikleri i¢in aym grup igine
almmstr (61,62).

b. Piirin Sentez inhibito rleri

Mikofenolat mofetil bir on ilagtr ve aktif metaboliti mikofenolik asittir (63).
Pirm senteznde imozin monofosfat dehidrogenazi inhibe eder ve lenfositler
proliferasyonunu engeller. Gastrointestinal yan etkileri sk gorilmektedir. % 33
orannda diyare goriliir. Siklikla lenfositlere etki eder ama nadiren pansitopeni de
gorlilebilir. 21 Azatioprin; hiicre DNA’s1 ile birleserek piirin sentez inhibisyonu
yapar ve RNA sentezimi bozar. Gen replikasyonunun inhibe ediimesi ile T hiicre
aktivasyonunu olumsuz etkilenir (64). Azatioprin myeloid seriyi ¢ogunlukla inhibe
eder ve bu sebepten hastalara yakn cbc takibi yapimaldr. Kolestaz, Pankreatit,
Karaciger fonksiyon testlerinin  yikksekligi ve hepatit gbi yan etkiler de
goriilmek tedir.

c. 3 Kortikosteroidler: Kortikosteroidler renal nakil sonrasi kullanilan
Onemli ajanlardan biridir. Kortikosteroidler —antinflamatuar, immiinsiipresit ve
lenfolitik etki gosterirler (65). Bizim Organ Nakli Merkezimizde nakil giiniinde 1000
mg IV metilprednizolon uygulanmaktadr. Operasyon sonrast 1. ginde 500 mg,
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sonrasmda takip eden giinlerde 250 mg — 150 mg — 100 mg — 80 mg — 60 mg — 40
mg — 20 mg seklinde bir protokol takip edilir. Taburculukta 5 mglk oral
prednizolon 1x4 seklinde verilir ve takip eden kontrollerde doz azaltilarak takribi
10.ayda sabit doz olan Smg prednizolona gecilir.

d. mTOR Iinhibitérleri: Antifungal bir antibiyotik olan  Rapamisin
(Sirolimus) in  immiinstipresif ~ Ozelligi  kesfedimigti.  Everolimus — rapamisin
analogudur ve transplantasyonda kullanilan immiinsiipresiflerdendir.

2.6.4.6 Rejeksiyon Tiirleri

2.6.4.6.a Hiperakut Rejeksiyon

Transplantasyon sonrasi dakikalar i¢inde meydana gelen HLA ve ABO
antijenlerine bagh durumdur. Bobregin perflizyonunu takiben makroskobik siyanoz
meydana gelir. Nakil bobregin  almmasi  gerekir.  Cross-match  tetkiklerin
duyarliliginin artmasi ile nadiren meydana gelmektedir (66).

2.6.4.6.b Akut Rejeksiyon

Hiicresel ve humoral olarak iki grupta incelenir. Giinler, haftalar igerisinde
meydana gelir. Aylar sonrasmda subakut rejeksiyon gelisebilir. Serum Kreatinin
yikseldigi durumlarda akilda olmahdr. Humoral rejeksiyonda bobrekte hassasiyet
ve ates olabilir. Tamda altn standart bobrek biyopsisidir. Biyopsi sonucunda tubuler
ve tertisyel yaygm lenfositer tutulum var ise hiicresel, glomerulit, arteriolar nekroz,
peritubuller ~ kapillerit ~ goriilir ise  humoral rejeksiyon  disiiniilir.  Humoral
rejeksiyonda  plazmaferez,  ritiksimab,  bortezomib, ivig veya  splenektomi
seceneklerinden uygun olana  yonlenirken hiicresel rejeksiyonda IV pulse
prednizolon 3-5 giin verilip cevap olmadiginda anti-timosit globiilin (ATG) 7-14 gin
verilir. Genellikle kombinasyon tedaviler tercih edilir (67).

2.6.4.6.c Kronik Rejeksiyon

Transplantasyon sonrasi donemde, ik yilda greft kaybmm en Onemli sebebi
kronikrejeksiyondur (68). Aylar, yillar icinde ortaya ¢ikar. T lenfosit veya Antikor
iliskili immun yamtla olusur. Yapilan biyopside tubuler atrofi, intertisyel fibrozis ve
vaskuler duvarda incelmeler dikkati ¢eker. Tedavi akut rejeksiyon gibidir (66,67).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1 Cahsma Protokolii

Calsmamizda 1 Ocak 2018-15 Haziran 2022 tarihleri arasmda Gaziantep
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Organ Nakli Merkezimizde yapilan 344 nakile
dair bilgiler retrospektif olarak tarandi exitus alicllar ve donérler,takipsiz hastalar
caligma dis1 bmrakilarak c¢ahsma kriterlerme uygun 232 dondér ve bunlarm ahcilar
cahsmaya dahil edildi

Calbsmaya alman tiim dondrlerin demografik verileri VKI, HgAlc, nakil
oncesi serum kreatinin, GFH (CKD-EPI), mikrototalprotein (MTP), renal rezistivite
indeksi, postop taburcu olurken serum kreatmin ve GFH, alcilarm ise demografik
verilerle 1.yl takipteki bobrek fonksiyon degerlendirmeleri hastane otomasyon
sistemi ve hasta dosyalarindan tarandi

Hastalarm GFH degerleri; hasta wkma, yasma, cinsiyetine ve serum kreatinin
degerine ait verilerin girildigi bilgisayar destekli CKD-EPI (Chronic Kidney Disease
Epidemiology Collaboration) formiilii ile hesaplandi.

Alcllarm 1. yl serum kreatnin diizeyine gore dondrler iki gruba ayrildi
(Grup 1; alci 1. yil serum kreatinini [J 1,4 mg/dl olan hastalar ve Grup 2; alci 1. yi
serum kreatinini > 1,4 mg/dl olan hastalar)

3.2. Arastirmaya Dahil Edilme Kriterleri

- Klinik verilerinin ulasilabilir olmali

-tedavi takip verilerininulagilabilir olmasi

- 18 yas Ustii olmali

- 2018-2022 yillar1 arasmda basvurmus olmali

- 1 yil ve iizeri klinik takibi yapilmis hasta olmali
3.3. Calismadan Dislanma Kriterleri

- 18 yas alt1 olma

- Donor ve alcilardan verilere ulasilamayanlar

- Transplantasyon {iizerinden 1 yildan az gegmis olmasi

- Transplantasyon iizerinden 1 yil ge¢gmesine ragmen kisinin takipten ¢ikmasi
3.4. Etik Kurul Onay1

Cabsmann etk kurul onayr;, Gazantep Universitesi Klink Arastrmalar Etik
Kurulu tarafindan 05.04.2023 tarthinde 2023/89 nolu karartyla onaylanmustir.
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3.5. Istatistiksel Yontem

Cahsmadan elde edilen verilerin tammlayict istatistikleri sayisal degiskenler
icin ortalama, standart sapma ile kategorik degiskenler i¢cin frekans ve yilizde analizi
ille verimigti. Dondrlerden ve alcilardan elde edilen bobrek fonksiyonu degerlerinin
normal dagima uygunlugu Shapiro Wilk testi ile incelenmis olup normal dagiima
uymadigt  belirlenmistr.  Bu  degiskenlerin  kategorik  degiskenlere  gore
karsilastrimasmda iki grup igeren kategorik degiskenler igin Mann-Whitney U testi,
lic ve daha fazla grup iceren kategork degiskenler icin Kruskal Wallis testi
kullanilmugtr.  Buna ek olarak saysal degiskenler arasmdaki iliskiler Spearman
korelasyon analizi ile  incelenmisti. ~ Analizler SPSS 22.0 programu ile
gerceklestirilmistir. p<0,05 anlamlilk seviyesi secilmistir.
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4. BULGULAR

Donbrlerin 92 (% 39,79) tanesi kadm, 140 (% 60,21)1 ise erkekti.
Donérlerin yas ortalamasi 51,8+13,19 (medyan yas 55) olarak tespit edildi.

Iki grup arasmda cinsiyet agismdan bir fark saptanmadi Dondr yasi ise grup
2’de anlamh olarak daha yiiksekti (grup 1 vs grup 2; (47,76+13,79 vs 56,20+11,10)
(p=0,007) (Sekil 4.1.) (Tablo 4.1.).

Tablo 4.1.a Dondrlerin cinsiyet dagilimi

Cinsiyet (K/E)
Tiim grup (n=232) 92/140 (% 39,79/% 60,21)
Grup 1 (alic1 1. y1l serum kreatinini <1.4 mg/dl, n=154) 60/94 (% 38,31/% 61,69)
Grup 2 (alic1 1. yil serum kreatinin >1.4 mg/dl, n=78) 32/46 (% 39,74/% 60,26)
*; Don0r yas1 grup 2’de anlamli olarak daha yiiksek (p=0,007)
Tablo 4.2. b Dondrlerin ortalama yas dagilimi
Ortalama yas
Tiim grup (n=232) 50,02 + 13,19
Grup 1 (ahc1 1. yil serum kreatinini <1.4 mg/dl, n=154) 47,76 £ 13,79*
Grup 2 (alict 1. yil serum kreatinin >1.4 mg/dl, n=78) 56,20 + 11,10*

*; Donor yas1 grup 2’de anlaml olarak daha yiiksek (p=0,007)
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Sekil 4.1. Her iki grubun ortalama yaslar

*; Donor yas ortalamas1 grup 2’de grup1’den daha yiiksekti (p=0,007)

Grup 1: alict 1. yil serum kreatinin degeri <1,4 mg/dl, Grup 2: alic1 1. y1l serum kreatinin degeri > 1,4
mg/dl

Alclarm cinsiyet ve yas dagihmu tablo 4.2.°de gosterilmistir. Alcilarda
cinsiyet ve yas acismdan her iki grup arasmda anlamli bir fark yoktu

Tablo 4.3. aAlicllarm cinsiyet dagilim

Cinsiyet (K/E)

Tiim grup (n=232) 65/167(% 28,01/% 71.99)

Grup 1(akci 1. yil serum kreatinini <1.4mg/dl, n=154) 43/111(% 27.92/% 72,08)

Grup 2(alict 1. yil serum kreatinin >1.4 mg/dl, n=78) 22/56 (% 28,20/% 71,80)




Tablo 4.4.b Alicillarm ortalama yas dagilimi
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Ortalama yas
Tim grup (n=232) 56,67 + 10,96
Grup 1(alict 1. yil serum kreatinini <1.4mg/dl, n=154) 56,24 + 11,02
Grup 2(alict 1. yil serum kreatinin >1.4 mg/dl, n=78) 58,02 + 10,24

Alcllarm  kronikk bobrek hastahi@i etiyolojileri tablo

4.3.te  goOsterilmistir.

Kronik bobrek hastaligi etiyolojileri agismdan da her iki grupta bir fark saptanmadi

(Tablo 4.3.).

Tablo 4.5. aAlicilarm kronik bobrek hastaligi etyolojisi grup 1

Tium grup
(n=232)

Grup 1

(1. yil skre. <1.4 mg/dl)

(n=154)

Diabetes mellitus (DM)

36 (% 1552)

24 (% 15,58)

Hipertansiyon (HT)

65 ( % 28,02)

43 (% 27,93)

DM+ HT

92 ( % 39,66)

60 ( % 38,96)

Glomerulonefrit

35 (% 15,09)

25 (% 16,23)

Vezikoureteral reflii

4(% 1.71)

2 (% 1,3)
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Tablo 4.6.b Alicllarm kronik bobrek hastaligi etyolojisi grup2

Tim grup Grup 2
(n=232) (1. yil skre. >1.4 mg/dl
(n=78)
Diabetes mellitus
0, 0,

(DM) 36 (% 15,52) 12 (% 15,38)
Hipertansiyon (HT) 65 (% 28,02) 22 (% 28,20)
DM + HT 92 (% 39,66) 32 (% 41,02)
Glomerulonefrit 35 (% 15,09) 10 (% 12,82)
Vezikoiireteral reflii 4(% 1.71) 2 (% 2,58)

Her iki grupta donbrlerin VKI, HLA uyum yiizdesi, idrar MTP/kreatinin
orany renal rezstivite indeksi, preop serum kreatinin ve GFH ile postop serum
kreatnin ve GFH tablo 4.4.’te Ozetlenmistir.

HLA uyum yiizdesi grup 2’de grupl’e gore daha yiiksek olarak saptandi
(45,48 + 28,54 vs 62,23 £ 22,59, p=0,007) (Sekil 4.2.).
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Sekil 4.2. Her iki grupta HLA uyum yiizdesi

*; HLA uyum ylizdesi grup 2’de grup 1’den daha yiiksekti (p=0,007)

Grup 1: alict 1. yil serum kreatinin degeri <1,4 mg/dl, Grup 2: alict 1. yil serum kreatinin degeri > 1,4
mg/dl

Her iki grupta preop serum kreatinin (Grup 1 vs Grup 2; 0,86 + 0,12 vs 0,89 +
0,08) ve GFH (Grup 1 vs Grup 2; 96,12 + 32,24 vs 94,08 + 26,12) agismdan herhangi
bir fark yokken, postop serum kreatinin degeri grup 2’de daha yiiksek (Grup 1 vs
Grup 2; 1,09 + 0,24 vs 1,15 £ 0,36, p=0,044) (Sekil 4.3.) ve postop GFH grup 2’de
daha diistiktii (Grup 1 vs Grup 2; 78,64 + 32,46 vs 68,46 + 28,92, p=0,026) (Sekil
44).

VKI, HgAlc, idrar MTP/kreatinin ve renal rezstivite degerleri agismdan her
iki grup arasmda herhangi bir fark saptanmadi.
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Tablo 4.7. Her iki grupta dondrlerin ortalama VKI, HLA uyum yiizdesi, biyokimyasal
verileri ve renal rezistivite indeksinin karsilastiriimasi

Grup 1 Grup 2
Parametre (1. yllr:;g:l) <14 | (1. yllr;lg(;'del. >1.4 o
(n=154) (n=78)
VKI (kg/m2) 28,5 +£532 27,5 £491 0,429
HgAlc 5,71 £0,49 5,67 £045 0,729
HLA uyumu (%) 45,48 + 28,54 62,23 £22.59 0,007*
Idrar MTP/kreatinin (mg/g) 88,3 + 3844 9443 + 114,73 0,127
Renal rezistivite indeksi 0,62 £0,08 0,63 £ 0,06 0,547
Preop serum kreatinin (mg/dl) 0,86 £0,12 0,89 £ 0,08 0,624
Preop GFH (ml/dak) 96,12 + 3224 94, 08 + 26,12 0,596
Postop serum kreatinin (mg/dl) 1,09 £ 0,24 1,15 £ 0,36 0,044*
Postop GFH (ml/dak) 78,64 + 32,46 68,46 + 2892 0,026**

&; HLA uyum yiizdesi grup 2’de anlamli olarak daha yiiksek

*; postop taburculuk kreatinin degeri, grup 2’de anlamh olarak daha yiiksek

**; postop taburculuk GFH, grup 2’de anlamli olarak daha diisiik
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Grup 1 Grup 2

1,18

1,16

1,14

1,12
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1,08
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1,09*

1,04

1,02

1

Sekil 4.3. Her iki grupta postop taburcu olurken dondr serum kreatinin degerleri (mg/dl)

*; Grup 2’de grup 1’e gore daha yiiksek postop taburcu olurken dondér serum kreatinin degeri
(p=0,044)

Grup 1: alict 1. yil serum kreatinin degeri <1,4 mg/dl, Grup 2: alict 1. yil serum kreatinin degeri > 1.4
mg/dl
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Sekil 4.4. Her iki grupta postop taburcu olurken dondr GFH degerleri (ml/dak)

*; Donér postop taburcu olurken GFH grup 2’de grup 1’e gore daha diisiiktii (p=0,026)
Grup 1: alict 1. yil serum kreatinin degeri <1,4 mg/dl, Grup 2: alict 1. yil serum kreatinin degeri > 1,4
mg/dl
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5. TARTISMA

Calbsmamizda Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Organ Nakli Merkezinde
bobrek nakli yapilan 232 nakil hastasmn ve onlarm dondrlerinin demografk ve
biyokimyasal parametreleri retrospektif olarak incelenmistir. Bobrek nakli ahcilart 1.
yilm sonunda sonundaki kreatmnin degeri 1,4 mg/dl ve alti ve de 1. yiln sonundaki
serum kreatinin degeri 1,4 mg/dl TUsti olarak iki gruba ayrimstr. Cahsma
populasyonundan 154 hastann (154/232) 1. yilin sonundaki serum kreatinin degeri
1,4 mg/dl ve altmda (Grup 1) idi, 78 hastann (78/232) 1. yiln sonundaki serum
kreatinin degeri 1,4 mg/dl iizerinde idi.

Her iki gruptaki alcilarm dondrleri retrospektif olarak incelenerek; bu
donbrlerin  demografik verileri (cinsiyet ve yas), metabolik parametreleri (VKI ve
HgAlc), HLA uyum yiizdesi, renal fonksiyon parametreleri (idrar MTP/Kreatinin,
preop serum kreatinin ve preop GFH (CKD-EPI)) ve renal rezistivite indeks degerleri
karsilastir1ld.

Esas olarak da rutin klinik vizitlerde dikkati ¢eken, baz donorlerde abartil
yilksek postop kreatinin deger yikksekliginden yola c¢ikarak, bu yiksek degerlerinin
klnk bir 6neminin olup olmadignin arastwriimasi planlandi ve de bu baglamda her
ki grupta dondrlerm postop taburcu olurken serum kreatnn ve de GFH
parametreleri degerlendirildi.

Cahsmamizda verilerin retrospektif incelemelerden sonra asagidaki sonuglar
bulunmustur:

Her iki grupta cinsiyet agismdan bir fark saptanmazken, grup 2’de yas
ortalamas1 grup 1’e gore daha yiiksek saptandi (grup 1 vs grup 2; [47,76 + 13,79 vs
56,20 = 11,10, p=0,007])

Her iki grup arasmda VKI ve HgAlc degerleri arasmda bir fark saptanmad.

Ortalama HLA uyum yiizdesi beklenenin aksine grup 2’de daha yiksekti
(grup 1vs grup 2; [45,48 + 28,54 vs 62,23 + 22,59, p=0,007])

Ortalama renal rezstivite indeksi, Idrar MTP/kreatinin orami, preop serum
kreatinin ve de GFH agismdan her ki grup arasmda herhangi bir fark bulunmadi.

Postop taburcu olurken ortalama serum kreatinin degeri grup 2’de daha
yiksek (Grup 1 vs Grup 2; 1,09 + 0,24 vs 1,15 £ 0,36, p=0,044) iken, ortalama GFH
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hizt grup 2°de daha disiiktii (Grup 1 vs Grup 2; 78,64 + 32,46 vs 68,46 + 28,92,
p=0,026) .

Son donem bobrek hastahginda, renal replasman tedavileri agisimdan kiiratif
olan ve de yasam kalitesini artran ik secenek bdobrek naklidir. Kadavra nakil
acismdan kisthhklar sebebi ile iikemizde canh dondrlerden yapilan nakiller klink
pratikte ¢ogunlugu olusturmaktadir.

Bobrek naklinde asil amag greft ve hasta sag kalmmm saglanmasidir. Alci
ile ilgili komorbid durumlar, immiinsiipresif tedavi ile ilgii faktdrler ve bunlara bagh
gelisen Ongoriile bilnen veya Ongorilemeyen faktdrler ve uygun olmayan hasta
yonetimi ile ilgli faktorler renal ve greft sagkalmm olumsuz etkileyen durumlardir.
Bunun yanisra renal sagkalmu etkileyen diger Onemli bir faktér dondr ile ilgili
ozelliklerdir.

Uygun dondr secimi, belki de renal sagkalmu etkileyen en onemh faktordiir.
Bu baglamda {ikemizde ve de biitin dinyada dondr se¢im kriterleri standartize
edimesi konusunda yogun calgmalar siirmektedir. Ancak dondr kaynag acismdan
kisithliklar sebebi ile klink pratikte dondr olma kriterleri genisletiimesi zorunlulugu
olusmaktadr. Bunun sonucu olarak da bobrek naklinde renal sagkalm acismdan
olumsuzluk  potansiyeli  artmaktadwr. Doner se¢im  kriterlerimin  ne  denh
genisletilebilecegi ve geniglemis kriterlerde renal sagkalmm olumsuz etkilenmemesi
adma hangi faktorlere dikkat edimesi gerekliligi konusunda yogun g¢ahsmalar devam
etmektedir.

Bizde bu cahsmamizda dondr ile ilgli faktorlerm renal sagkalm {izerine
etkisini arastrmayr planladik. Organ nakli merkezimizde dondr sec¢imi agismdan rijit
kriterler uygulamamiza ragmen, klinik pratikte gozlemsel olarak saptadigmiz baz
dondrlerde abartih postop yliksek serum kreatinin yiksekligi ve de GFH’da
diisiikliigiin renal sagkalm agismdan alicilardaki renal sagkalm iizerine olumsuz bir
etkisinin olup olmadigmin arastrilmasmi amacladik. Bobrek nakli acismdan dondr
seciminde preop herhangi bir sorun goriilmemesine ragmen Ongorilemeyen bu
faktoriin renal sagkalm adma etkisinin gosterilmesinin, dondr se¢imi agismdan daha
dikkat edimesi ve de daha ileri tetkik ile degerlendirilmesi gerekliliginin olup
olmamasi ag¢isindan klinik pratikte yeni davramg kalplari olugsmast adma Onemi
acgiktrr.
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Dondr se¢iminde demografik veriler (cinsiyet ve yas) dikkate alman Onemli
kriterlerden birisidir. Cinsiyet agismdan yapilan degerlendiriimelerde kadmn vericiden
erkek alciya yapilan nakillerde kas kitlesi (daha yiiksek kreatinin dongiisii) agismdan
potansiyel olumsuzluklar olabileceginin teorik temeli vardr. Ancak bu konuda
yapilan calgmalarm c¢ogunda cinsiyetin renal sagkalm {izerine bir etkisi olmadig
gosterilmistir.

Bizim ¢alismamizda donérlerin 92 (% 39,79) tanesi kadm, 140 (% 60,21) 4
ise erkekti Her iki grup arasmnda cinsiyet agisindan bir fark yoktu. 1. yilin sonunda
bobrek fonksiyonlar1 iyt olan grup ile kotii olan grup arasmda ¢ahsmamizda bir fark
olmamasi bu c¢algmalari destekler niteliktedir. Ancak c¢ahisma grubumuzun kiiglik
olmast ve de bizim c¢ahsmamizin retrospektif olmasi sebebi ile kesin bir yorum
yapmak adma daha dikkatli olmak gerekir. Zira tersi verilerde mevcuttur. Bu
baglamda cinsiyete gore iki farkh grup yapilip renal sagkalma etkinin arastirilacag
cahgma bu konuda daha 1yi fikir verebilir.

Dondr yasmm yiiksek olmasmmn teorik olarak nefron yaslanmasma bagh uzun
donemde renal sagkalmi olumsuz etkileyecegi aciktr. Koukoulaki ve arkadaslari
tarafindan 575 hasta ile yapilan calgmada, verici yagmm 55 ve stii olmasmmn 10
yilik izlemde greft sagkalmini azalttigi gosterilmistir (69).

Biz cahsmamizda literatire uygun sekilde, 1. yil serum kreatinin degeri 1,4
mg/dl tizerinde olan grupta (grup 2) 1. yil serum kreatini degeri 1,4 mg/dl ve altmda
olan gruba (grup 1) gore ortalama yasi daha yiiksek bulduk (grup 1 vs grup 2; (47,76
+ 13,79 vs 56,20 + 11,10) (p=0,007). Donor se¢im kriterleri agismdan Onemli bir
kriter olan yasm renal sagkahm agismdan Onemli oldugu ve de dikkate alnmasi
gerekliligi agiktrr. Ileri yas dondrlerden yapilan nakillerde klinkk pratikte daha yakm
izlem ve de potansiyel olumsuz renal sagkahm olasiig1 dikkate almmalidir.

Cabsmamizda VKI agismdan her iki grup arasmda herhangi bir fark
saptanmamustr. Dondr ile ahci arasmdaki VKI farkmm renal sagkahm iizerine etkisi
bircok cabsmada arastwimustr. Teorkk olarak VKI diisiik vericiden VKI yiiksek
vericiye  yapilan nakillerde renal fonksiyonun olumsuz etkilenecegi  goriisii
fizyopatolojikk konsepte uygundur. Klinikk pratikte de bu ydnde gozlemlerimiz
olmustur. Ancak uzun donem renal sagkalm acismdan VKi’nin renal sagkahma
etkisine ait veriler birbiriyle tutarszdr. Gore ve arkadaslar, dondr VKinin greft
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sagkalmi etkilemedigini bildirmistir (70). Yine Poggio ve arkadaglarmmn g¢algmasi
da bunu desteklemektedir (71). Ancak Bourne JD ve arkadaslari ve Goldsmith P. J.
ve ark. bu ¢alismalarin aksi yoniinde veri bildirimi yapmusglardir (72,73).

Biitin bu veriler birlkte degerlendirildiginde verici VKI’nin direk renal
sagkalma etkisinden ok alict ile vericinin VKI arasmdaki uyumsuzlugun renal
fonksiyonlar lizerine olumsuz etkileri olabilecegi sdylenebilir. Bu anlamda eriskin ile
yetiskin arasmda yapilan nakillerde daha dikkathi olmak ve de bu populasyonu icine
alan ¢alisma sonuclarmi dikkate almak gerekir.

Don6r se¢cim kriterleri iginde asikar diyabeti olanlar uygun olmayan vericiler
olarak Klinik pratikte degerlendiriimektedir. Ancak donor kaynagmdaki kisithlik
nedeni ile smrda diyabeti olanlar genisletimis dondr kriterleri pratigine uygun
olarak zaman zaman nakil pratigide degerlendirimektedir. Hedef organ hasan
olmayan ve prediyabetik hastalar bizim {initemizde de verici olarak alici ve verici
risk degerlendirilmesi sonras1 verici olarak kullammaktadrr. ingiliz Transplantasyon
Dernegi, "diyabet hastalarmm, yasam boyu kardiyovaskiiler ve ilerleyici bobrek
hastahg riskinin kapsamh bir degerlendirmesnin ardmdan bobrek bagist igin tek bir
donoriin ~ varhgmnda  degerlendirilebileceg" seklindeki goriise dayah tavsiyeyi
sunmaktadrr (74). Yine KDIGO prediyabetli dondr adaylarmi onaylama kararmm,
transplant programmm kabul edilebilir risk esigine gore demografk ve saghk
profiine gore bireysellestirilmesi  gerektigi konusunda hemfikir oldugunu bildirdi
(75).

Bizim galsmamizda 65 donorin ( % 28,1) HgAlc’si 6 iizerinde idi ve HgAlc
degerleri acismdan her iki grup arasmda anlamh bir fark yoktu. Bu konuda
literatiirde  yeterli veri olmamasma ragmen prediyabeti bulunan dondrlerden
yapilacak nakillerde hem dondrin hem de alicmm uzun donem takiplerinde daha
dikkatli olunmasi gerekliligi aciktwr. Daha yiiksek sayida hasta igeren cahgmalara
intiyag olacag aciktr.

Bobrek nakli programlarmm ¢ogu, Ongorillen greft sagkalmu hakkmnda
damgmanhg desteklemek ve birden fazla dondr adayr olmasi durumunda HLA
eslesmesini optimize etmek i¢in rutin olarak HLA tiplemesini gergeklestirir (75).
Gegmis donemlerde HLA uyumunun olduk¢a onemli oldugu ve de greft sagkalmu
acisndan en Onemli faktor oldugu bilgisine ragmen giinlimizde HLA uyumu ile greft
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sagkalm arasmdaki iligki tartigmahdr. Davis CL. ve Delmonico F, Transplantasyon
Dernegi Konseyi; Canh Bobrek Dondriiniin Bakmma Iliskin Amsterdam Forumu
Raporunda basarth bir nakil i¢gin belrli bir donér ile alci arasmdaki HLA
eslesmesine gerek olmadig ve bazi merkezlerde, ¢ogu dondr icin HLA tiplemesi
dahi yapimadig, ¢linkii immiinstipresif rejimlerin ~ gelistifi  giinlimiiz  ¢agnda
sonuglar HLA eslesmesi olmasa bile kabul edilebilir seklinde belirtilmistir (76,77).

Bizim cahsmamizda HLA uyum yiizdesi grup 2’de, grup 1’e¢ gore daha
yiiksek olarak saptandi (45,48 + 28,54 vs 62,23 + 22,59, p=0,007). Greft sagkalmi
acisndan kotii kabul ettigimiz 1. yil serum kreatmnini 1,4 mg/dI'den yiiksek grupta
daha yiksek HLA uyum yiizdesi ortalamasi bu bilgiyi destekler niteliktedir. Bu
sonucun klinik pratige yorumlanmasi ise greft sagkalimmda HLA uyumundan cok
dondr veya alciyla ilgili diger faktorlerm daha etkili oldugu yoniindedir. Zaten bizim
tintemizde de HLA uyumu ¢ok dikkate alnmmamakta, sadece kan grubu uyumu ile
nakil yapimaktadir.

Renal rezstivite indeksi, bobrekte rutin biyokimyasal testlere yansimayan
anormalligin  erken bulgusu potansiyeline sahip bir testtir. Rezistivite indeks
yikksekligi ileri donem renal fonksiyonu acismdan prediktif degeri olabilecegi
bilinmektedir.

Bizim cahsmamizda preop serum kreatinini normal diye kabul edecegimiz
smirlarda olan dondrlerde rezstivite indeksinin  arastrimasinda planlannis  ancak
her iki grupta rezzstivite indeksi benzer bulunmustur. Ancak bizim ¢alismamiz
retrospektif olmasi sebebi ile renal doppler USG degerlendiriimesinin rutin degilde
arastrma odakh yapimasi gereklilifi ve de bu baglamda daha iyi dizayn edilmis
caligmalarm gerekliifi aciktwr. Zira rutin degerlendirimede indeksle ilgi kiigiik
farklarm  dikkatten kacabilecegi ve bu kiicik farklarm arastrma baglamh
caligmalarda degerlendirildiginde Onemli olabilece§i olasih@ bizim g¢ahsmamizdaki
verilere gore ekarte edilemez.

Idrarda MTP yiiksekligi, kotii renal fonksiyonlarla iliskili klinige yansiyan en
erken bulgudur. idrada MTP yiiksekliginin sadece kotii renal fonksiyonlar acismdan
prediktif degerinden cok ileride kardiyovaskiiler hastalk agismdan da risk faktori
oldugu bilinmektedir. Nakil pratiginde de dondr idrar MTP’sinin yiiksek olmasmm
greft fonksiyonunu olumsuz etkileyecegi fizyopatolojik agidan bilinen bir gercektir.
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Yine dondr kaynag agismdan kisithik gercegi goz Oniine alndigmda dondrdeki
mh idrar MTP yiiksekliginin greft sagkalmu {iizerine etkisi yogun olarak
arastrlmaktadr. Amerika Birlesikk Devletlerindeki organ nakli programlarmmn
uygulamalarma iliskin 2007 yihinda yapilan bir arastrma, merkezlerin % 80’i 300
mg/giin altmdaki MTP degerlerinde nakil yapmustr. Bu merkezlerin yiizde 36’s1
>150 mg/giin protein atihmmi yiizde 441U ise >300 mg/gin protein atihmm nakil
dis1 brakmustr (78). Kalan % 20°lk merkez ise MTP degerini bireysellestirmistir
(78).

Bizim c¢alismamizda her iki grup arasmda idrarda MTP degerleri agisindan
anlamh  bir fark saptanmamistr. Merkezimizde yapilan nakillerde  preop
degerlendirmelerde  vericinin  idrarda MTP degeri dikkate almarak uygunluk
aragtriimaktadr. Cahsmaya dahil edilen 232 dondrden sadece 6 dondrde idrar MTP
degeri 300 mgr/giinden yiiksek idi. Dondrlerin % 97,2’sinde idrar MTP degeri <150
mgr/giin idi. Calgmamizn dizaynnda odak noktasi ileride tartisacagimiz postop
dondr serum kreatmin ve de GFH olmasi sebebi ve de preop idrar MTP degerinin
150 mg/gin altmda olmasma dikkat edilmesi ve de bu degerin retrospektif bir bulgu
olarak dahil edilmesi sebebi ile anlamh bir fark saptanmamasi dogaldwr. Zira ¢ahsma
dizaynimiz bu verinin greft sagkalmina etkismi arastrmak amaci ile yapimamistir.

Cahsmamizda Onemli parametrelerden birisi de dondrlerin preop serum
kreatinn ve GFH degerleri ile postop taburcu olurken (donér nefrektomi sonrasi)
serum kreatinin ve de GFH degerleridir. Preop serum kreatnin ve de GFH agisimdan
her ki grup arasmda herhangi bir fark yokken (Grup 1 vs Grup 2; 0,86 [J 0,12 vs
0,89 1 0,08) ve GFH (Grup 1 vs Grup 2; 96,12 [J 32,24 vs 94,08 [ 26,12), postop
dondr serum kreatinin degeri grup 2’de daha yikksek (Grup 1 vs Grup 2; 1,09 + 0,24
vs 1,15 £ 0,36, p=0,044) ve postop dondr GFH grup 2’de daha diisiiktii (Grup 1 vs
Grup 2; 78,64 + 32,46 vs 68,46 £ 28,92, p=0,026). Preop serum kreatinin ve de GFH
degerlerinin preop normal ve de her ki grup arasmda fark olmamasi dondr se¢im
Kriterlerinin dogas1 geregi normal olmakla birlikte, 1. yildaki serum kreatinin degeri
yikksek grupta postop serum kreatinin degerinin yikksek ve de GFH degerinin diisiik
olmasi calismamizda elde edilen en 6nemli sonuglardan birisidir.

Preop degerlendirmede rutin arastrmalarda donorle ilgili tesbit edilemeyen

bazz anormallklerm donérde boébregin  birismn alnmasmdan sonra  belirgin
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olmasmmn bir gostergesi olabilir. Bobrek cok sayda nefronun birlikte hareket etmesi
sonucu islevini olusturan bir organdr. Rutin degerlendirmede her bir nefronun
katkis1 sonucu olusan total GFH degerlendiriimektedir. Ancak nefron heterojinitesi
denilen kavrama bagh olarak total GFH’na yansimasada her bir nefronun fonksiyona
katmu farkh olabilir. Her bir bobrekte nefron heterojinitesinin  oranma goére
dondrden alman bdbregin ve de dondrde kalan bobregn izole GFH’larmda
farkliiklar gortilebilir. Bu baglamda dondrde bulunan bobregn GFH’larmmn ayri ayr
degerlendirilmesi rasyoneldir.

Uzun donem greft sagkalmm artrmak adma litaratiirde daha 1yi donor
secimi yapmak adma daha ileri incelemeler ile veri birikimi ve de bunun uzun dénem
greft sagkalmu ile iliskisini inceleyen calgmalar mevcuttur. Bu baglamda don6r
renal voliimle kisa ve uzun donem greft fonksiyonlari arasmda iliski birgok
cahsmada gosterilmistir (79,81). Bu ¢ahsmalarda donor renal voliim ne kadar
diisikse greft fonksiyonlarmm da o kadar disik oldugu gosterimisti. Biz
cahsmamizda rutin  degerlendirmede pratk olmayan renal voliim arastrmasi
yapmadik ama post op serum kreatnin degerinin yiksekligi ve de GFH’nn
diisiikligii renal volim diistikliigli ile iliskili olabilir.

Preop degerlendirmede dikkat cekmeyen bu verinin post bir bdbregin
nefrektomisi sonrasi belirgin hale geldiginin bir gostergesi olabilir. Bu sebeple daha
iyi greft sagkalmm agismdan renal volim de dahil daha ileri tetkik yapimasi
gerekliligi aciktr. Bu hem greft sagkalmmm artridmast hem de tek bdbrekle
yasammi idame etme zorunda kalan donor renal sagkalmu acismdan hayati Gneme
sahiptir. Klink pratikte bir gézlemden yola ¢ikarak arastwilan postop serum kreatinin
yiksekligi ve GFH distkliginin greft sagkalmu ile iliskisinn gosterildigi bu
retrospektif ¢aligmada bu anormalliklerin renal volim digiikligi ile iliskil
olabilecegi olasiig c¢ikarmm yapilabilir. Literatirde benzer 06rnegi olmayan bu
cahymadan c¢ikan sonug greft sagkalmm artrmak adma dondr segiminde daha ileri
tetkiklerin yapimas1 gerekliligi sonucu ¢ikmaktadir.
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6. SONUC VE ONERILER

Bobrek nakli pratiginde uzun donem greft sagkalmmi artrmak adma ahcida
ki komorbid durumlarm yOnetimi, optimal mmmiinsiipresif tedavi, immiinsiipresiflere
bagh komplikasyonlarm erken tam ve tedavisi etkin rejeksiyon profilaksisi ve
tedavisi yaninda iyi dondr se¢imi ana amaclardan birisi olmalidir.

Donérle ilgili  Ongoriilebilen veya rutin testlerde  Ongoriilemeyen baz
faktorlerin geft sagkahm ile iliskisi agiktir.

Bu baglamda yas ve cinsiyet gbi demografik verilern degerlendiriimesi
onemlidir. Dondr yasmm yiksek olmasmm uzun donem greft fonksiyonlar1 iizerine
olumsuz etkisi vardr.

Donérle alici arasmda ki VKI uyumsuzlugu ve de dondrde HgAlc degerinin
yiksek olmasmmn olumsuz sonuglari olabilecegi bilnmekle birlikte calismamizda bu
degerler hipotez olarak arastrimanus, sadece retrospektif deger olarak
degerlendirimis ve de greft sagkalmu ile bu parametreler arasmda bir iligki
bulunmamistir.

Doku uyumu (HLA wuyumu) nakil pratiginde donér segiminde Onemini
yitirmigtir. Bizim ¢absmamizda da greft fonksiyonu kotii olan grupta daha iyi doku
uyumu oldugu goriilmektedir. Greft sagkalmi acismdan doku uyumundan cok diger
faktorlerin etkili oldugu cahsmamizda da gosterilmistir.

Preop imh idrar MTP yiiksekliginin, serum kreatini deger yikseklignin ve
de GFH distkliginin uzun donem greft fonksiyonlarma etkisi bilinmemektedir.
Bizim c¢alismamizda dondr se¢imi yapilarken bu degerler agisindan ayrmntih
degerlendirme yapilip bu parametrelerin normal olmasi sarti oldugundan bu sorulara
cablsmamiz cevap verememektedir. Ozellkle genisletiimis dondr segim kriterlerine
gore yapilabilecegi vurgulan ihmh idrar MTP (300 mg/giin alti) yikksekliginin uzun
donem greft fonksiyonlarina etkisini arastran c¢algmalara ihtiyag vardir.

Preop renal fonksiyonlar agismdan herhangi bir anormallik saptanmayan
hastalarda postop (dondr nefrektomi sonrasi) serum kreatinin yiksekligi ve GFH
diisiikliigii greft fonksiyonlarmin kotii olmasi ile iligkilidir.

Postop dondr serum kreatmin yiiksekligi ve GFH diisiikligii daha Once
literatiirde bahsedilen rutin arastrmalarda belirgin olmayan nefrektomi sonrasi asikar



34

hale gelen renal volim distikligii ile iliskili olabilir. Nefron heterojinitesinin bir
gostergesi olabilecek bu bulgu baglaminda daha 1yi greft sagkalmu acismdan

donorlerin daha ileri tetkiklerle degerlendirilmesi esastr.



35

7. KAYNAKLAR

1.Yacan L. Kronk Bobrek Hastaligi Olan Bireylere Verilen Egitimin Hastaliga
Uyum, Oz Bakimm ve lyilik Haline Etkisi, 2022.

2. KDIGO 2012 clinical practice guideline for the evaluation and management of
chronic kidney disease. Kidney Int Suppl. Official Journal of the International
Society of Nephrology, 2013;3:1-150.

3.Eggers PW. Has the incidence of end-stage renal disease in the USA and other
countries stabilized?, Curr Opin Nephrol Hypertens 2011; 20:241-245,

4.Satman |, Omer B, Tutuncu Y, Kalaca S, Gedik S, Dinccag N, ve ark. Twelve-year
trends in the prevalence and risk factors of diabetes and prediabetes in Turkish
adults. Eur J Epidemiol, 2013;28, 169-180.

5KDIGO 2012 Kronk Bobrek Hastaligmm Degerlendiriimesi ve Yonetimi icin
Klnik Uygulama Kilavuzu. Bobrek Uluslararas1 Suppl 2013; 3:1.

6.Siilleymanlar G, Utas C, Arinsoy T, Ates K, Altun B, Altiparmak MR, ve ark. A
population-based survey of Chronic REnal Disease In Turkey—the CREDIT
study. Nephrology Dialysis Transplantation, 2011;26,1862-1871.

7. Savak MR, Fink JC., Tuz almu ve kronk bdbrek hastahigmm ilerlemesi: gbozden
kagan degistirilebilir bir maruziyet? Bir yorum. J Bobrek Dis, 2005; 45:176.

8.KDIGO 2012 Kronk Bobrek Hastahgmn Degerlendiriimesi ve Yonetimi i¢in
Klinkk Uygulama Kilavuzu. Bobrek Uluslararast Suppl 2013; 3:5.

9.Hsu CY, Chertow GM. Hafif ila orta derecede kronik bobrek yetmezliginde serum
fosfor ve potasyum yiikselmeleri. Nefrol Kadran Nakli 2002; 17:1419.

10.Gennari FJ, Segal AS, Hiperkalemi: Kronik bdbrek yetmezliginde adaptif bir
yanit. Bobrek Uluslararas1 2002;62:1.

11.Gokhan Inangil, Sezai Ozkan. Asit-Baz Denge Bozuklugu. Yogun Bakim Dergisi
2018;12:8-17.

12.Kasper D, Fauci AS, Hauser SL, Longo DL, Jameson JL, Loscalzo J. ur.
Harrison’s principles of internal medicine. 19. izd. 2015.

13.Delmez JA, Slatopolsky E. Hiperfosfatemi: Kronik bobrek hastaligi olan
hastalarda sonuglar1 ve tedavisi. Ben J Bobrek Dis 1992; 19:303.

14.Hruska KA, Teitelbaum SL. Renal osteodistrofi. N Engl J Med 1995; 333:166.

15.Ulusal Bobrek Vakfi. Kronk bobrek hastaig icin K/DOQI klink uygulama
kilavuzlar: degerlendirme, smiflandrma ve smiflandrma. J Bobrek Dis 2002;
39:S1.

16.Muntner P, Jones TM, Hyre AD, ve ark. Serum bozulmams paratiroid
hormonunun daha diisiik tahmini glomeriiler fitrasyon hizi ile iligkisi Clin J Am
Soc Nephrol 2009; 4:186.

17.Stefanski A, Schmidt KG, Waldherr R, Ritz E. Glomeriilonefrith hastalarda kan
basmcinda ve diyastolik sol ventrikiil islev bozuklugunda erken artis. Bobrek
Uluslararas: 1996; 50:1321.



36

18.Muntner P, Anderson A, Charleston J, Chen Z, Ford V, Makos G, ve ark.
Hypertension awareness, treatment, and control in adults with CKD: results from
the Chronic Renal Insufficiency Cohort (CRIC) Study. Am J Kidney Dis.
2010;55:441-451.

19.Hsu CY, McCulloch CE, Curhan GC. Epidemiology of anemia associated with
chronic renal insufficiency among adults in the United States: results from the
Third National Health and Nutrition Examination Survey. J Am Soc Nephrol
2002; 13:504.

20. Astor BC, Muntner P, Levin A, Eustace JA, Coresh J, Association of kidney
function with anemia: the Third National Health and Nutrition Examination
Survey (1988-1994). Archives of internal medicine, 2002;162, 1401-1408.

21.Chapter 1: Diagnosis and evaluation of anemia in CKD. Kidney Int Suppl (2011)
2012; 2:288.

22 .Atthobari J, Brantsma AH, Gansevoort RT, Visser ST, Asselbergs FW, van Gilst
WH, de Jong PE, de Jong-van den Berg LT; PREVEND study group. The effect
of statins on urinary albumin excretion and glomerular filtration rate: results from
both a randomized clinical trial and an observational cohort study. Nephrol Dial
Transplant. 2006 Nov;21:3106-14.

23.Haynes R, Lewis D, Emberson J, Reith C, Agodoa L, Cass A, ve ark. LDL
kolesterolii diistirmenin bobrek hastahigmm ilerlemesi iizerindeki etkileri J Am
Soc Nephrol 2014; 25:1825.

24. Kopple ID, Greene T, Chumlea WC, Beslenme durumu ile glomeriiler filtrasyon
hiz1 arasmndaki iliski: MDRD ¢alismasinin sonuglar.. Bobrek Int 2000; 57:1688.

25.Bammens B, Verbeke K, Vanrenterghem Y, Evenepoel P. Kronk bdbrek
yetmezliginde proteinin  bozulmus asimilasyonunun kaniti. Bobrek Uluslararasi
2003; 64:2196.

26.Ahmed K, Kopple J. Bobrek hastaligmn beslenme yonetimi. I¢inde: Bobrek Hast
aliklar1 Uzerine Primer, Greenberg A (Ed),Academic Press, San Diego,1994;28 9.

27.Gomez CG, Valido P, Celadilla O, De Quirés AGB, Mojon M. Son dénem bdbrek
hastahg1 hastalarma saglanan standart bir bilgi protokoliiniin gegerlilifi ve tedavi
se¢imine etkisi. Perit Dial Uluslararas1 1999; 19:471.

28.Hemodiyaliz Yeterlligi 2006 Cahsma Grubu. Hemodiyaliz yeterliligi i¢in  klinik
uygulama kilavuzlari, giincelleme 2006. Am J Kidney Dis 2006; 48 Ek 1:S2.

29.Ulusal Bobrek Vakfi Hemodiyaliz Yeterliligi icin  KDOQI Klinkk Uygulama
Kilavuzu: 2015 giincellemesi. Am J Bobrek Hastahigi 2015; 66:884.

30.Mange KC, Jofft MM, Feldman HI. Uzun siireli diyaliz kullanmmmm veya
kullanimamasmm, canli dondrlerden yapilan bobrek transplantlarmin  sonraki
sagkahmma etkisi. N Engl J Med 2001; 344:726.

31.Khanna R. Solute and Water Transport in Peritoneal Dialysis: A Case-Based
Primer. Am J Kidney Dis. 2017;69:461-72.



37

32.Pawlaczyk K, Kuzlan M, Wieczorowska-Tobis K, Pawlik-Juzkow H,
Breborowicz A, Knapowski J, ve ark. Species-dependent topography of the
peritoneum. Adv Perit Dial. 1996;12:3-6.

33.Fairgel HC, Peritoneal dialysis: indications ve applications Clin. Pediatr.
3:459,1966

34.Schnuelle P, Lorenz D, Trede M, Van Der Woude FJ. Impact of renal cadaveric
transplantation on survival in end-stage renal failure: evidence for reduced
mortality risk compared with hemodialysis during long-term follow-up. J Am Soc
Nephrol 1998; 9:2135.

35.0jo AO, Port FK, Wolfe RA, Mauger EA, Williams L, Berling DP, Comparative
mortality risks of chronic dialysis and cadaveric transplantation in black end-stage
renal disease patients. American journal of kidney diseases, 1994;24,59-64.

36.Snyder JJ, Kasiske BL, Gilbertson DT, Collins AJ. Periton ve hemodiyaliz
hastalarmda transplant sonuglarmmn karsilastrimas. Bobrek Uluslararast 2002;
62:1423.

37.Bunnapradist S, Danovitch GM, Eriskin  bobrek  nakli  adaylarmm
degerlendirilmesi. Am J Bobrek Dis 2007; 50:890.

38.Ishani A, Ibrahim HN, Gilbertson D, Collins AJ. Preemptif bobrek nakli
alclarmda rezidiiel bobrek fonksiyonunun greft ve hasta sagkalm oranlarma
etkisi. J Bobrek Dis 2003; 42:1275.

39.Knoll G, Cockfield S, Blydt-Hansen T, Baran D, Kiberd B, Landsberg D, ve ark.
Kidney Transplant Working Group of the Canadian Society of Transplantation.
Canadian Society of Transplantation consensus guidelines on eligibility for
kidney transplantation. CMAJ. 2005;173:1181-4

40.Morris PJ. Transplantation-A Medical Miracle of The 20th Century. N Engl J
Med 2004; 351: 2678-80.

41 Kocak N, Pekgelen Y, Barlas G, Vardar A, Ozgir M, Kargl A, ve ark. 1st Cases
of Kidney Transplantation (report of two cases). Turk Tip Cemiy Mecm 1969; 35:
648-59.

42.Erek E, Silleymanlar G, Serdengecti K, and the Registry Group, Turkish Society
of Nephrology. Nephrology, dialysis and transplantation in Turkey. Nephrol Dial
Transplant. 2002;17:2087-93.

43.Pham PT, Pham PA, Pham PC, Parikh S, Danovitch G. Evaluation of adult kidney
transplant candidates. Semin Dial. 2010;23:595-605.

44 Harrison EM, Oniscu GC, Forsythe JL. Bobrek nakline erisimde hakkaniyet:
uluslararast  kilavuzlar ne Olgiide farkhllk gOstermeli? Transplantasyon 2012;
94669

45.Harrison EM, Oniscu GC, Forsythe JL. Bobrek nakline erisimde hakkaniyet:
uluslararast  kilavuzlar ne Olgiide farkhlk gostermeli? Transplantasyon 2012;
94:669.



38

46.Kasiske BL, Ramos EL, Gaston RS, Bia MJ, Danovitch GM, Bowen, ve ark.
Bobrek  nakli adaylarmmn  degerlendiriimesi:  klinikk  uygulama  kilavuzlari.
Amerikan Nakil Hekimleri Dernegi Hasta Bakim ve Egitim Komitesi J Am Soc
Nephrol 1995; 6:1.

47.The consensus statement of the Amsterdam Forum on the care of the live kidney
donor. In: Transplantation. 2004.

48.Delmonico FL. Consensus statement on the live organ donor. Journal of the
American Medical Association. 2000.

49.Garg N, Lentine KL, Inker LA, Garg AX, Rodrigue JR, Segev DL, ve ark. The
kidney evaluation of living kidney donor candidates: US practices in 2017. Am J
Transplant. 2020;20:3379-89.

50.Kher A, Mandelorot DA. The Living Kidney Donor Evaluation: Focus on Renal
Issues. Clinical Journal of the American Society of Nephrology. 2012;7:366-71.

51.Hohage H, Kleyer U, Briickner D, August C, Zidek W, Spieker C. Influence of
proteinuria  on long-term transplant survival in kidney transplant recipients.
Nephron 1997; 75:160.

52.Roodnat JI, Mulder PGH, Rischen-Vos J, van Riemsdiik IC, van Gelder T, Zietse
R, ve ark.Protemuria After Renal Transplantation Affects Not Only Graft
Survival But Also Patient Survival. Transplantation, 2001;72:p 438-444.

53.Denton MD, Magee CC, Sayegh MH. Immunosuppressive strategies in
transplantation. Lancet 1999; 353:1083.

54.Halloran PF. Immunosuppressive drugs for kidney transplantation. N Engl J Med
2004; 351:2715.

55.Wong W, Venetz JP, Tolkoff-Rubin N, Pascual M. 2005 immunosuppressive
strategies in kidney transplantation: which role for the calcineurin inhibitors?
Transplantation 2005; 80:289.

56.Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO) Transplant Work Group.
KDIGO clinical practice guideline for the care of kidney transplant recipients. Am
J Transplant 2009; 9 Suppl 3:S1.

57.Lebranchu Y, Bridoux F, Biichler M, Le Meur Y, Etienne I, Toupance O, ve ark.
Immunoprophylaxis with basiliximab compared with antithymocyte globulin in
renal transplant patients receiving MMF-containing triple therapy. American
Journal of Transplantation, 2002;2, 48-56.

58.Webster AC, Woodroffe RC, Taylor RS, Chapman JR, Craig JC. Tacrolimus
versus ciclosporin as primary immunosuppression for kidney transplant recipients:
meta-analysis and meta-regression of randomised trial data. Bmj, 2005;331, 810.

59.Ekberg H, Tedesco-Silva H, Demirbas A, Vitko S, Nashan B, Giirkan A, ve ark.
Reduced exposure to calcineurin inhibitors in renal transplantation. N Engl J Med
2007; 357:2562.



39

60.Johnson C, Ahsan N, Gonwa T, Halloran P, Stegall M, Hardy M, ve ark.
Randomwzed Trial Of Tacrolmus (Prograf) In Combmation With Azathioprme Or
Mychophenolate Mofetil Versus Cyclosporme (Neoral) With Mycophenolate
Mofetll After Cadaveric Kidney Transplantation 1, 2. Transplantation, 2000; 69,
834-841.

61.Pirsch JD, Miller J, Deierhoi MH. A comparison of tacrolimus (FK506) and
cyclosporine  for immunsuppression after cadaveric renal transplantation.
Transplantation 63: 977-983, 1997.

62.Yamashita M, Katsumata M, Iwashima M, Kimura M, Shimizu C, Kamata T ve
ark. "T cell receptor-induced calcineurin activation regulates T helper type 2 cell
development by modifying the interleukin 4 receptor signaling complex”. J. Exp.
Med, 2000

63.Bennett WM. Immunosuppression With Mycophenolic Acid: One Size Does Not
Fit All. J Am Soc Nephrol 2003; 14: 2414-6.

64.Taylor AL, Watson CJ, Bradley JA. Immunosuppressive Agents in Solid Organ
Transplantation: Mechanisms of Action and Therapeutic Efficacy. Crit Rev Oncol
Hematol 2005; 56: 23-46

65.Baxter JD. The effects of glucocorticoid therapy. Hosp Pract Off Ed,
1992;27:111-134

66.Aydn Tirkmen. Transplantasyon Nefrolojisi Pratikk Uygulama Onerileri. Tiirk
Nefroloji Dernegi, Ekim 2016.

67.Ruchi H. Naik, Saed H. Shawar. Renal Transplantation Rejection. StatPearls
[Internet]. Treasure Island (FL): StatPearls Publishing; 2020 Jan. 2020.

68.Khan H, Mubarak M, Aziz T, Ahmed E, Akhter SF, Kazi J, ve ark. Prevalence
and risk factors for early chronic allograft nephropathy in a live related renal
transplant program. Journal of nephropathology, 2014;3,69.79.

69.Koukoulaki M, Kitsiou V, Balaska A, Pistolas D, Loukopoulos I, Drakopoulos V,
ve ark. Immunologic prognostic factors of renal allograft survival
In Transplantation Proceedings, 2014;3175-3178.

70.Heimbach JK, Taler SJ, Prieto M, Cosio FG, Textor SC, Kudva YC, ve ark.
Obesity in living kidney donors: clinical characteristics and outcomes in the era of
laparoscopic donor nephrectomy. American Journal of Transplantation, 2005;5,
1057-1064.

71.Gore JL, Pham PT, Danovitch GM, Wilkinson AH, Rosenthal JT, Lipshutz GS,
ve ark. Obesity and outcome following renal transplantation. American journal of
transplantation, 2006;6,357-363.

72.Donati-Bourne J, Roberts HW, Coleman RA. Donor-recipient size mismatch in
paediatric renal transplantation. Journal of transplantation, 2014;1-5

73.Goldsmith PJ, Asthana S, Fitzpatrick M, Finlay E, Attia MS, Menon KV, ve ark.
Transplantation of adult-sized kidneys in low-weight pediatric recipients achieves
short-term  outcomes comparable to size-matched  grafts. Pediatric
transplantation, 2010;14,919-924.



40

74.Ingliz  Transplantasyon Dernegi ve Bobrek Derneginin  Ortak Calsma
Grubu. Birlesik  Kralik  Yasayan Don6érden Bobrek Nakli Rehberi, 3.
Baski. 2011:1.

75.Lentine KL, Kasiske BL, Levey AS, Adams PL, Albert J, Bakr MA, ve ark.
KDIGO clinical practice quideline on the evaluation and care of living Kidney
donors. Transplantation, 2017;101.

76.Davis CL. Canli bobrek dondriniin degerlendirimesi: giincel bakis agilar. Am J
Bobrek Dis 2004; 43:508.

77.Delmonico  F, Transplantasyon Dernegi  Konseyi. Cani  Bobrek  Dondriiniin
Bakmma  Iliskin ~ Amsterdam  Forumu  Raporu:  Veriler ve  Tibbi
Kilavuzlar. Transplantasyon 2005; 79:S53.

78.Mandelbrot DA, Pavlakis M, Danovitch GM, Johnson SR, Karp SJ, Khwaja K, ve
ark. The medical evaluation of living kidney donors: a survey of US transplant
centers. American Journal of Transplantation, 2007;7, 2333-2343.

79.Paggio ED, Donor kidney volume and outcomesfollowing live donor kidney
Transplantation AM 3 of Transplantation 2006;6:616-624

80.Coruh AE, Is there a corelation withvpre-donation kidney volime and renal
function in the renal transplanta recipient?: A volumetric computed tomography
study transplantation proceedings 2019; 51:2312-2317.

81.Ebad CA, Brennan D, Chevarria J, Hussein MB, Sexton D, Mulholland D, ve ark.
Is Bigger Better? Living Donor Kidney Volume as Measured by the Donor CT
Angiogram in Predicting Donor and Recipient eGFR after Living Donor Kidney
Transplantation. Journal of Transplantation, 2021.


https://www.uptodate.com/contents/kidney-transplantation-in-adults-evaluation-of-the-living-kidney-donor-candidate/abstract/10
https://www.uptodate.com/contents/kidney-transplantation-in-adults-evaluation-of-the-living-kidney-donor-candidate/abstract/10

