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1. GIRIS

Terapotik aferez veya plazmaferez, hasta kanindaki istenmeyen biiyiik
molekiil yapili patojen maddelerin, stirekli veya aralikli akim sistemleri ile hastadan
uzaklagtirilarak ¢esitli islemlere ugradiktan sonra hastaya bir replasman sivisi
esliginde geri verildigi uygulamanin genel adidir (1). Birgok farkli teknik ile hedefe
yonelik tedaviler yapilmaktadir, bunlardan en yaygin olanlar1 terapétik plazma

degisimi (TPD) ve immunoadsorbsiyondur (IA).

TPD; plazmanin kanin diger bilesenlerinden ayiran bir tibbi cihazdan
gecirildigi yerine replasman sivisinin konuldugu; IA ise hasta plazmasinin, kandan
filtrasyon veya santrifiij yoluyla ayrilmasindan sonra, adsorber bir kolonun
yiizeyindeki se¢ilmis ligandlara baglayarak immiinglobulinleri uzaklastirma

kapasitesine sahip bir tibbi cihazdan gegirildigi terapétik birer prosediirlerdir (2).

TPD isleminde amag; ¢esitli hastaliklarin patogenezinden sorumlu oldugu
bilinen, yiiksek molekiil agirlikli bazi bilesenlerini plazmadan ayrilmasi ile hastada
sebep oldugu patolojik durumun siddetini azaltmaktir. TPD igleminin endike
olabilmesi i¢in; hastaligin medikal tedavilere yanitinin diisiik oldugu veya yeterli
yanitin olmadig1 durumlarda veya hastaliga sebep olan patojenin hormal biyolojik
yollar ile viicuttan yeterli hizda uzaklastirllamayacagi durumlarda veya zararli
molekiiliin diyaliz yontemleri ile viicuttan yeteri kadar uzaklastirllamayacak kadar

biiyiik boyutlu olmas1 gerekmektedir (3, 4).

Terapotik aferezin tedavi araligl ¢ok genistir ve genislemeye de devam
etmektedir. Guillain Barre, Optik Norit, Myastenia Gravis gibi ndrolojik hastaliklar,
Fokal segmental glomeriiloskleroz (FSGS), Goodpasture Sendromu, Hemolitik
tiremik sendrom (HUS), renal trasnplant dncesi desensitizasyon veya sonrasinda
rejeksiyon gibi nefrolojik hastaliklarda, Trombotik trombositopenik purpura (TTP),
trombotik mikroanjiyopati (TMA), hemofagositik sendrom (HFS) gibi hematolojik
hastaliklarda, zehirlenmelerde, karaciger yetmezliginde, herediter hemokromatozis
gibi gastroenterohepatolojik hastaliklarda, sepsis nedenli trombositopeni iliskili
multi organ yetmezliginde (TAMOF), multisistem inflamatuar sendrom (MISC)

gibi bir ¢ok hastalikta primer veya destek tedavi olarak kullanilmaktadir (2).



Ozellikle son dekadta ¢ocuk hastalarda da kullanimi hizli bir sekilde yayginlagmis
olsa da ¢ocuk hastalarin verileri erigskin kaynakli olmaya devam etmektedir. Mevcut
sistemler eriskin hastalara uygun iiretilmis ve ¢ocuklara modifiye edilerek uygun
hale getirilmeye calisilmaktadir ancak hentiz tam uyumlu cihazlara gecgilememistir.
Bu durum, c¢ocuk hastalarin viicut agriliklar1 ve yiizey alanlarmin farkli olmas,
damar yapilarinin frajil olmasi ve organ fonksiyonlarinin yeterince gelismemis
olmasi eriskin hastalardan farkliliklarindan birkagidir (1). Terapotik aferez islemi
genel olarak giivenli ve etkili olsa da ¢ocuklarda aferez isleminin uygulanmasi ve

islem gilivenligi hakkinda bilgilerimiz kisithidir (5).

Bu caligmada, 1 Ocak 2007 ve 31 Agustos 2022 tarihleri arasinda terapotik
aferez prosediirii uygulanan bobrek hastaligi olan 18 yas ve altindaki ¢ocuklarda

prosediir sirasinda karsilasilan komplikasyonlarin degerlendirilmesi amaglanmaistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Aferez ve Tarihgesi
Aferez; Yunanca ‘aphairesis’ sozcliginden koken almaktadir ve
uzaklastirmak, ayristirmak anlamina gelmektedir (6). Plazmaferez kelimesi de

plazmay1 uzaklastiran her tiirlii aferez islemi i¢in kullanilan genel bir terimdir (7).

Aferezin medikal anlamda kullanimi ise; hasta kaninin, santrifiij veya
filtrasyon teknikleri ile birden fazla komponentine ayristirildigi, ekstrakorporeal bir
tedavi ile hastaya dondiiriilerek geri verildigi veya ayristirilan bilesenin taze

donmus plazma, alblimin gibi sivilar ile degistirildigi bir islemdir (8).

Saglikli kisiden kan bilesenleri toplanmasi ile “donér aferezi” ismi alirken
hastaligi tedavi etmek amaciyla yapilir ise isleme “terapotik aferez” adi
verilmektedir. Kandan uzaklastirilmasi hedeflenen hiicre tipine gore de farki isimler
almaktadir (9).

Aferezin tarihsel gelisiminine bakildiginda, kopekler itizerinde yaptigi
caligmalar ile ilk kez 1666 yilinda Dr. Richard Lower kan degisimi islemlerinden
bahsetmistir (10). Plazma degisimi tabiri ise, ilk kez 1914 yilinda John Hopkins
Universitesinde dondr olarak atlarin kullan1ldigi ¢aligsma ile literatiire girmistir (11).
Medikal olarak kullanimi ise yirminci yiizyilin ikinci yarisinda olmustur. 1960
yilinda Dr. Schwab ve Dr. Fahey Makroglobulinemi tanili bir hastanin tedavisinde
terapotik plazmaferez uygulamis ve bu uygulama ilk deneme olarak kabul
edilmistir (12). Nefroloji dalinda ilk kullanimi ise 1975 yilinda Good Pasture
Sendromu, 1976’ da Sistemik Lupus Eritematosuz (SLE) ve 1977’ de Trombotik
Trombositopenik Purpura ile olmustur (7, 13, 14). Birgok norolojik, romatolojik,
endokrinolojik, nefrolojik, hematolojik hastaliklarda, zehirlenmelerde ve pandemi
sonrasinda MISC gibi c¢oklu organ yetmezligi altindaki hastalarin tedavisinde
kullanilmaktadir. Bu genis hastaliklar grubu i¢in Amerikan Aferez Dernegi
(American Society for Apheresis, ASFA) ilk kez 1986 yilinda plazma degisim
endikasyonlar1 ile ilgili bir kilavuz yayimlamig ve diizenli olarak da

giincellemektedir.



Aferez uygulamasindaki ana hedef, kandan istenmeyen molekiilleri
uzaklastirmaktir. Teknik olarak terapotik plazma degisimi erigkin, ¢ocuk ve hatta
secilmis yenidogan hastalarda dahi yapilabilmektedir. Cocuk yas grubunda erigkine
gore damar yolu erigimi, kullanilacak filtre se¢imi ve islem gorecek voliim gibi
teknik farkliliklar vardir; ayn1 zamanda aferez cihazlarmin erigkin hastalar igin
dizayn edilmis olmasi nedeniyle de ek problemler ortaya ¢ikabilmektedir. (8, 15-
17). Pediatrik yas grubunda tedavi se¢imi i¢in yetiskin hasta gruplarinda yapilan

calismalarin sonuglar1 degerlendirilmeye ¢alisiimaktadir (18).

Ulkemizde aferez mevzuati; 10 Mart 2010 tarihinde 27517 sayr ile
‘Terapotik Aferez Merkezleri Hakkinda Yonetmelik’ baglikli yazi ile Resmi
Gazete’ de yayimlanarak yiriirliige girmistir. 31 Temmuz 2019 tarihinde 30848
say1 ile yeniden diizenlenmis ve aferez merkezleri ve tlniteleri hakkinda eklemeler

yapilmuistir.

2.2. Aferez Endikasyonlari

Bir¢ok farkli hastalikta tercih edilebilen aferez isleminin tedavi olarak
kullanilabilmesi i¢in, uzaklastirilmak istenen patojenin hemofiltrasyon veya
hemodiyaliz ile arindirilamayacak bir boyutta veya geleneksel modalitelere karsi

yeterli yanitta olmamasi gerekmektedir.

En son 2019 yilinda yayimlanan ASFA kilavuzuna gore tedaviler, Klinik
etkinlik kanitlarina dayali olarak dort kategoriden ve kanit diizeyinden birisindedir.

Asagidaki tablolarda ASFA endikasyonlari ve kategori Onerileri bulunmaktadir (2):



Tablo 2-1 ASFA Kkategori ve kanit diizeyi simflamasi

Kategori Tanim

Kategori | Bagimsiz bir tedavi olarak veya diger tedavilerle beraber aferezin birinci
basamak tedavi olarak kabul edildigi durumlar.

Kategori 11 Aferezin bagimsiz bir tedavi olarak veya diger tedavilerle birlikte ikinci
basamak tedavi olarak kabul edildigi durumlar.

Kategori |11 Aferez tedavisinin optimum roliiniin belirlenemedigi durumlar

Kategori IV Yayinlanmis kanitlarin aferezin etkisiz veya zararli oldugunu gosterdigi
durumlar

Kamt Derecesi 1 Giiglii Oneri

Kamt Derecesi 2 Zay1f Oneri

Kamt Kalitesi A Yiiksek Kaliteli Kanit

Kamt Kalitesi B Orta Kaliteli Kanit

Kamt Kalitesi C Diisiik Kaliteli Kanit

Tablo 2-2 Aferez islemleri icin 2019 ASFA onerileri

Hastahik Modalite Kategori Kamt

Akut Dissemine Ensefalomiyelit TPD I 2C

(ADEM): Steroid Refrakter

Akut inflamatuar Demiyelinizan TPD I 1A

Poliradikiilonéropati (Guillain- A I 1B

Barré Sendromu): Birincil Tedavi

Amiloidoz, Sistemik TPD \Y 2C

Akut Karaciger Yetmezligi TPD Il 2B
TPD -V | 1A

Antiglomeriiler Bazal Membran TPD | G

Hastalig1 (Goodpasture Sendromu),
Diffiiz Alveolar Hemoraji ile

Otoimmun Hemolitik Anemi, Ciddi = TPD ] 2C
Kardiyak Neonatal Lupus TPD I 2C
Kronik Fokal Ensefalit (Rasmussen) = TPD Il 2C
Kronik inflamatuvar Demyelinizan TPD/IA I 2C
Poliradikiilondropati
Koagiilasyon Faktor inhibisyonu TPD I 2C
1A 11l 2B
Kritoglobulinemi TPD I 2A
1A I 2B
Kutanéz T Hiicreli Lenfoma, Sezary EKF | 1B
Sendromu EKF Il 2C
Dilate Kardiyomyopati, idiyopatik 1A I 1B
TPD I 2C



Ailesel Hiperkolesterolemi,
e Homozigot
e Heterozigot
e Homozigot/Heterozigot

Fokal Segmental Glomeriiloskleroz
(FSGS)
e Renal Transplant Sonrasi
Tekrarlayan
e Renal Transplant Sonrasi
Tekrarlayan/Natif Bdbrek
Steroid Direncli
e Nativ Bobrek  Steroid
Direncli

Graft Versus Host Hastahg:

o Akut

e Kronik
Hellp Sendromu,

e Postpartum

e Antepartum
Hemofagositik Lenfohistiyositoz,
HLH, MAS

Herediter Hemokromatozis

Hiperlokositoz
e Semptomatik
e Proflaktik

Hipergamaglobulinemiye Sekonder
Hiperviskozite, Semptomatik

Iga Nefropatisi (Berger Hastaligi)
Immuntrombositopeni (ITP)

Inflamatuvar Bagirsak Hastaliklar:
e Ulseratif Kolit/Chron
Hastahg
e Chron Hastahg:

Hiperlipoproteinemi

Lambert Eaten
Sendromu
Hiperlipoproteinemi

Myastenik

Multiple Skleroz
o Akut Atak/Relaps
o Akut Atak/Relaps
Kronik
o Kronik

Myastenia Gravis

LA
LA
TPD

TPD/IA

LA

TPD

EKF
EKF

TPD
TPD

TPD

Eritrositoferezis

Lokositoferezis
Lokositoferezis

TPD

TPD
TPD/IA
Adsorptif Sitaferez

EKF

LA
TPD

LA

TPD/IA

1A
1A
1B

1B

2C

2C

1C
1B

2C
2C

2C

1B

2B
2C

1B

2B

2C

1B

2C

1B
2C

2A



Nefrojenik Sistemik Fibrozis

Noromyelitis Optika  Spektrum
Hastahklar:

e Akut Atak/Relaps

e Akut Atak/Relaps

e lidame Tedavi

NMDA Reseptor Antikor Ensefaliti

Intoksikasyonlar
e Mantar Zehirlenmesi
e Tla¢ intoksikasyonu
e  Zehirlenmeler

Paraneoplastik Norolojik
Sendromlar
Grup A Streptokokla Iliskili
Pediatrik Otoimmiin
Noropsikiyatrik Bozukluklar
(PANDAS)

e Alevlenme
e Ciddi Syndenham Koresi
Pemfigus Vulgaris

Periferik Damar Hastahgi
Refsum Hastahig:

Polistemi Vera
e Eritrositozis
e Sekonder Eritrositozis

Transfiizyon Sonras1 Purpura
Hepatobilier Hastahiklar Nedenli
Kasinti
Psoriazis

e  Yaygin Piistiiler

e  Yaygin Piistiiler
e  Yaygin Piistiiler

Skleroderma

Multiorgan Etkilenimli Sepsis

Orak Hiicre Anemisi
e Akut inme
e Akut Gogiis Sendromu
e Diger Komplikasyonlar

Hashimato Ensefalopatisi

Stiff — Person Sendromu

EKF/TPD

TPD
1A
TPD

TPD/IA

TPD
TPD
TPD

TPD/IA

TPD
TPD

TPD
LA
TPD/LA

Eritrositoferezis
Eritrositoferezis

TPD
TPD

EKF
Adsorptif Sitaferez
TPD

TPD
EKF

TPD

Kirmiz1 Kan Degisimi
Kirmiz1 Kan Degisimi
Kirmizi Kan Degisimi

TPD
TPD

2C

1B
1C
2C

1C

2C
2C
2C

2C

1B
2B

2B
1B
2C

1B
1C

2C
1C

2B
2C
2C

2C
2A

2B

1C
1C
2C

2C
2C



Ani Sensorinéral Isitme Kaybi

Sistemik Lupus Eritematozis (SLE)
Trombositozis

Trombotik Trombositopenik
Purpura
Trombotik Mikroanjiyopati;
Koagiilasyon Aracih
Trombotik Mikroanjiyopati;
Kompleman Aracih

e Faktor H Otoantikorlu
Trombotik Mikroanjiyopati;
STEC HUS, Ciddi
Trombotik Mikroanjiyopati;
TTP
Trombotik Mikroanjiyopati;
Transplantasyon Aracili

Tiroid Firtinasi
Toksik Epidermal Nekrozis

Transplant, HLA Desensitizasyonu
Transplant, Karaciger; Akut
Rejeksiyon

Transplant, Renal; Antikor Araci
Rejeksiyon

ANCA iliskili Vaskulit

Henoch — Schéenlein Purpurasi,
RPGN
Vaskulit, Diger, Behcet

Wilson Hastaligi, Fulminan

LA/Reoferez/TPD

TPD
Trombositaferez

TPD

TPD

TPD
TPD

TPD

TPD

TPD
TPD

TPD
EKF

TPD/IA

TPD
TPD

TPD
TPD

2A

2C
2C

1A

2C

2C
2C

1A

2C

2C
2B

2C
2B

1B

1A
2C

2C
1C



Terapotik aferez isleminde patojen maddeler kandan uzaklastiriimak

istenmektedir; nefroloji hastaliklarinda terapotik aferez islemleri 2022 yilinda

yayinlanan bir derlemede primer, sekonder renal hastaliklar ve renal transplant

grubu olarak endikasyon basliklar1 altinda incelenerek aferezin hangi molekiilleri

hedefledigini gostermistir (19):

Tablo 2-3 Renal hastaliklarda hedef patojenler

Gruplar

Primer Renal
Hastahklar
Sekonder Renal
Hastahklar

Renal Transplant

Hastahklar

FSGS

MN

Anti — GBM Glomeriilonefrit
ANCA Tliskili Vaskulit

TTP

aHUS

SLE
ABO — Uyumsuz RT

HLA — Uyumsuz RT
Antikor iligkili Rejeksiyon

Patojen Maddeler

Permabilite Faktorleri

PLA2R Ab ve THSD7A Ab

Anti — GBM Ab

Anti — MPO veya anti — PR3 Ab
ADAMTS — 13 Ab, ICs
Kompleman Diizenleyici
Komponentler veya Otoantikorlar
Anti — dsDNA Ab, anti — nuklear
Ab, ICs

Kan grubu izoaglutininler

HLA ve non — HLA otoantikorlar1
HLA ve non — HLA otoantikorlar1

2.3. Aferez Siniflamasi ve Tamimlamalar

Islemin yapildig1 kisiye gore ve yapilan islem tiiriine gore 2 farkli baslik

altinda incelenebilir:

Dondr aferezi, saglikli bireye yapilan islemi ifade eder iken terapotik

aferez hasta bireye yapilan iglemi ifade eder.

Donor aferezinde; plazmaferez, hiicre komponenetlerinin ayristirildigt

sitaferez ve periferik kok hiicre aferezi bagliklari mevcut iken terapétik aferezde;

sitaferez, komponent degisimi ve plazma immunmodiilator tedavi bagliklarina

ayrilarak incelenebilir (20, 21).



Tablo 2-4 Aferez simiflamasi ve tanmimlamalar

Donor Aferezi

Sitaferez

e Eritrositoferez
e Trombositoferez
e Lokoferez

e  Periferik Kok Hiicre L

e  QGraniilositoferez

Adsorptif Sitaferez

B2 Mikroglobulin
Kolonu
Double Filtrasyon

Plazmaferez

Eritrositaferez

Ekstrakorporeal

Fotoferez

Immunoadsorbsiyon

Uygulanan Kisiye Gore Siniflama
Terapotik Aferez
Yapilan isleme Gore Simiflama

Komponent Degisimi Immunoterapi

e  Terapétik e Immunoadsorbsiyon

Plazma o LDL aferezi

Degisimi e Kaskad filtrasyon/Double
Terapétik Filtrasyon Plazmaferez
Eritrosit e Fotoferez

Degisimi e Reoferez

Tammlamalar (2)

Hasta kaninin, aktiflestirilmis monositleri ve graniilositleri segici olarak
adsorbe eden ve kalan lokositleri ve diger kan bilesenlerini hastaya geri
verilmesini saglayan bir kolon veya filtre igeren cihazdan gecirildigi bir
uygulamadir.

Hastanin kan1 segici gecirgen porlar iizerinden gegerken B2
mikroglobuline baglanmak tizere 6zel tasarlanmis seliiloz tanecikleri
iceren kolonun kullanildig: bir terapétik aferez uygulamasidir.

Farkli gozenek boyutlarina sahip plazma filtreleri kullanilarak
molekiiler agirlik ve ii¢ boyutlu konfiigiirasyon ile belirlenen boyutlara
gore patojenik molekiilleri, ayrilmis plazmadan uzaklastiran filtre
tabanl bir terapotik uygulamadir.

Islem filtre ile yapilirsa Double Filtasyon Plazmaferez; santrifiij ile
ayrilirsa Kaskad Filtrasyon olarak adlandirilir. Teknik agidan
birbirinden farkli olsalar da etki prensibi benzerlik gdsterir.

Hastanin veya donériin kaninin, kirmizi kan hiicrelerini kanin diger
bilesenlerinden ayiran tibbi bir cihazdan gegirildigi bir prosediir.
Polisitemia Vera ve sekonder eritrositozlarda kan viskozitesi azaltarak
tromboemboli riski azaltilabilmekte veya orak hiicreli anemide oldugu
gibi oraklagmis eritrositlerin kandan uzaklagtirilmasi
saglanabilmektedir (21).

Beyaz kan hiicrelerinin, hastanin kanindan ayrildigi, ekstrakorporeal
olarak bir fotoaktif bilesikle temasa gegtigi, ultraviyole A 1s1§ina maruz
birakildigi ve daha sonra ayni prosediir sirasinda hastaya yeniden
verildigi terap6tik bir uygulamadir.

Kok hiicre nakillerinden sonra goriilebilen Graft Versus Host
hastaliginin tedavisinde kullanilabilmektedir (22).

Hasta plazmasinin, kandan membran bazli veya santrifiij yoluyla
ayrilmasindan sonra, adsorber kolonun igindeki yiizeylerdeki ligandlara
baglayarak immiinoglobulinleri uzaklastirma kapasitesine sahip bir
cihazdan gegirildigi terap6tik bir uygulamadir.

TPD ile kiyaslandiginda, daha yiiksek hacimlerde plazma islenir ve bu
sayede TPD’ den daha verimli hale gelmektedir.
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Lokositoferez
(Lokoferez)

Lipoprotein Aferezi

Reoferez

Terapotik
Degisimi

Trombositoferez

Plazma

Otoantikorlarin  temizlenmesi gereken oOzellikle akut humoral
rejeksiyon gelisen bobrek nakillilerde, hiperimmiinize hastalarda ve
RPGN tanili hastalarda tercih edilebilir (23).
Hasta kanini, beyaz kan hiicrelerini ayiran, se¢ilen hiicreleri toplayan ve
hasta kaminin geri kalanini kolloid ve/veya kristaloid soliisyon gibi
ikame sivisi eklenmis veya eklenmemis olarak geri veren bir
uygulamadir.
Aym1 c¢alisma teknigi ile notropenik hastalarin  tedavisinde
graniilositoferez, 16kostaz sendromlu hastalari i¢in terapdtik 16koferez
ve kemik iligi nakil hastalarinda periferik kok hiicre aferezleri de
yapilabilmektedir (24).
Lipoprotein  partikiillerinin,  6zellikle  diisik  yogunluktaki
lipoproteinlerin kandan arindirilmasi ve geri kalan bilesenlerin tekrar
geri doniisii ile kandan segici olarak ¢ikarilmasi anlamina gelmektedir.
Hasta kaninin, plazma viskozitesini ve kirmizi hiicre agregasyonunu
azaltmak i¢in fibrinojen, 02 — makroglobulin, diisiik yogunluklu
lipoprotein, kolesterol ve IgM gibi yiiksek molekiil agirlikli plazma
bilesenlerini ayiran bir uygulamadir.
Bu prosediir, kan akisin1 ve doku oksijenlenmesini iyilestirmek icin
yapilir.
Malaria ve Babesiyoziste uygun endikasyonlar esliginde parazit yiikiinii
azaltmak, herediter hemokromatoziste fazla demirin uzaklastirmak,
sekonder eritrositoziste kan viskozitesini azaltarak tromboemboli
riskini disiirmek i¢in tercih edilebilir (21).
Hasta kaninin, plazmayi kanin diger bilesenlerinden ayiran bir tibbi
cihazdan gecirildigi yerine replasman sivisinin konuldugu terapotik bir
prosediir.
TPD gec¢miste "terapotik aferez" ile es anlamli olarak kullanilmstir,
ancak gliniimiizde ise, TPD &zel olarak yalnizca plazma ile degisimi
iceren yontemlerde kullanilmaktadir.
Plazma ¢ikarilir ve yerine kolloid soliisyon (6rn. albiimin ve/veya
plazma) veya kristalloid/kolloid soliisyon kombinasyonu gibi bir ikame
soliisyonu konur.
Patolojik madde bir otoantikor, kriyoglobulin, endotoksin, kolesterol
iceren lipoprotein veya diger maddeler olabilir; ancak TPD’ nin bir
tedavi modalitesi olarak tercih edilebilmesi i¢in bazi kosullarin
saglanmasi gerekmektedir (3, 4):

e  Temizlenmek istenen maddenin yar1 mriiniin uzun olmast,

e Uzaklastirilacak maddenin akut toksik ve/veya mevcut

medikal tedavilere yanitsiz olmast,
e Hemodiyaliz gibi teknikler ile uzaklagtirilamayacak boyutta
olmasi gerekmektedir.

Hasta kaninin, trombositleri uzaklastiran ve kolloid ve/veya kristaloid
soliisyon gibi replasman sivisi eklenmis veya eklenmemis olarak
hastanin kaninin geri kalanini geri veren bir tibbi cihazdan gegirildigi
terapdtik bir uygulamadir.
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Renal hastaliklarda en ¢ok kullanilan aferez tipleri; plazma degisimi, double
filtrasyon plazmaferez, immunadsorbsiyon ve lipid aferezi sayilabilir. Her birinin

birbirine Ustiin yanlar1 mevcut olup hasta 06zelinde tercihler yapilmasi

gerekmektedir (19):

Tablo 2-5 Aferez modalite karsilastirmalar:

TPD DFPP 1A LDL-A
Secicilik Non Selektif Semi Selektif Semi Selektif Semi Selektif
Plazma lisleme 1- 1.5 (¢okkisitl) 1 -2 (kisith) 2 — 3 (teorik 2 — 3 (teorik

Hacmi olarak sinirsiz) = olarak sinirsiz)
Replasman Kristaloid/Kolloid ~ Albimin  veya - -
Sivis (Albiimin, TDP) Izotonik
Uzaklastirllan = Tim plazma = Makromolekiiller = Se¢ilmis LDL ve diger
Molekiiller komponenetleri patojenik lipoproteinler
molekiiller
2.4. Aferez Yontemleri

Aferez uygulamasi; damar yolu yardimiyla hemodiyaz yontemi gibi viicut
disina alinan kanin birgok farkli teknik ile arindirilmasi temeline dayanir.
Santrifiigasyon, filtrasyon veya adsorbsiyon yontemleriyle patojen molekiil
uzaklastirilabilmektedir. Farkli fiziksel prensiplere dayanan santrifiigasyon ve

filtrasyon yontemleri en ¢ok kullanilan tekniklerdir (4).

2.4.1 Santrifiigasyon

Dansite temelli bir teknik olan santrifiigasyon, santrifiij sirasinda olusan
merkez kag¢ kuvvetinin etkisi sayesinde 6zgiil agirliklar1 farkli olan molekiillerin,
hiicrelerin veya plazmanin birbirinden ayrilmasini saglar (4). Santrifiij edilen kanda
iistte plazma, ortada trombosit ve l6kositler en altta ise eritrositler yer alir (25).
Santrifiij teknigi ile aferez islemi aralikli akimli ve siirekli akimli olmak tizere iki

sekilde yapilmaktadir:
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2.4.1.1 Aralikh Akimh Santrifiij Sistemi:

Modern aferez cihazlarinin temelini olusturan Cohn’ un gelistirdigi teknige
gore, kan bir hazne icine pompalanmakta ve sonrasinda santrifiij edilerek
ayrilmaktadir. Haznenin igine yaklasik 70 — 100 ml/dk hizla kan gonderilmekte,
hazne i¢inde santrifiij edilen kanin belirli bir diizeyde hematokrit seviyesine
erismesi sistemi durdurmaktadir. Ayristirilan kanin istenilen kismi bagka bir

torbada toplanmakta ve geri kalan kismi1 ayn1 yolla hastaya verilmektedir (26)

2.4.1.2 Siirekli Akimh Santrifiij Sistemi:

Sitirekli akimla c¢alisan santrifiij sistemindeki temel fark, uygulamanin
siiregen olmasidir. Biri alici, digeri verici iki damar yolu kullanilarak hastadan
alan kan Oncesinde antikoagiilan eklenerek santrifiij edilecek hazneye ilerler ve
bir yandan 2000 — 2500 rpm ile santrifiije ugrarken, diger yandan ayristirilmayan
kan bilesenleri uygun replasman sivilari ile birlikte hastaya iade edilmektedir,
boylece islem siirekli devam etmektedir (27). Santrifiigasyon teknigi igin santral
vendz katater kullanimi aranmamaktadir, bu nedenle giivenli bir periferal yol ile
islemin yapilabilmesi avantaj saglamaktadir (7). Siirekli akimli sistemler ile daha
az hacim ile islem yapilabilir bu sayede ozellikle kritik hastalarin yonetiminde
hemodinamik denge daha kolay saglanabilmekte ve islem siiresi kisalmaktadir,
sekil 2.1° de santrifiij teknigi sekil 2.2 de filtrasyon teknigi ile aferez sematize
edilmistir (4):
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Antikoagiilan

Kalsiyum (Heparin & Sitrat) Atik Plazma

Replasman Sivisi
(Albumin &
Plazma)

Kan Isitica

Sekil 2-1 Santrifiigasyon teknigi ile aferez

2.4.2. Filtrasyon

Filtrasyon ile aferez isleminde kandaki farkli boyuttaki molekiillerin ve
plazmanin bir membran aracilig ile uzaklagtirllmasi hedeflenmektedir. mTPD
(membran TPD) igin kullanilan filtre, geleneksel hemofiltrasyon membranlarindan
daha biyiiktiir. Boylece gozeneklerden gegen plazmanin ayrilmasina ve
dolasimdaki faktorlerin uzaklastirilmasina izin verir. Membran TPD, siirekli renal
replasman tedavisi i¢in mevcut makinelerle de gerceklestirilebilir. Santrifligasyona
gore daha az ekstrakorporeal hacimle islem gormektedir. Genel olarak heparin
kullanilmasi nedeniyle daha az siklikta hipokalsemi goriilmektedir (28). Etkinlik
olarak santrifiigasyon ve membran filtrasyon modaliteleri benzerlik gostermektedir
(29, 30). Filtrasyonun saglanabilmesi i¢in santral vendz katater gerekliligi bu
modalitenin tercihini azaltabilmektedir. Konvansiyonel plazma degisimi artik tek
prosediir olmay1p, double filtrasyon kaskadi ve immiinoadsorpsiyon yontemleri de
alternatifler olarak ortaya ¢ikmaktadir. Double filtrasyon tekniginde, ayristirilan
plazma ikinci bir membran sisteminden daha gegirilerek ikinci bir ayristirmaya

ugrar. Bu sekilde daha az replasman sivisi gereksinimi ile yiiksek voliim
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kullanilmasinin oniine gegilir ayrica taze donmusg plazma kullanimi ile ortaya ¢ikan

alerjik reaksiyonlar da azaltilmis olur (6, 7, 31, 32).

Filtrasyon tekniginde, alinan kan Oncesinde antikoagiilan ile birlesir
sonrasinda bir pompa araciligiyla yiiksek bir basinca maruz birakilir, bu basing ile
kan filtreden gegmeye zorlanir ve plazma filtreyi gegerken kanin sekilli elemanlari
filtrat1 asamaz, hastaya geri verilmek iizere membranin i¢ kisminda kalir, plazma
ise filtrenin disinda atik torbasinda toplanir (4, 33). Sitaferez yapilamayan bu
filtreleme igleminde &zellikle protein yapili albiimin, 1gG ve total kolestrole tam
gecirgenlik saglar iken IgA ve IgM gibi molekiillere ise gegirgenlik tama yakin
olacak seviyededir (34).

Antikoagiilan
(Heparin & Sitrat) Ak Elazma

= . Pompa
J ’! = .
Ll
] 1 Plazma
-“. 4‘,' 1 a AF).'::'lu
¥ | Y iltre
¥ i S umr v
"
Y .
w 4
i Replasman Sivisi
! A (Albumin & Taze
¥ Donmus Plazma) -

Sekil 2-2 Filtrasyon teknigi ile aferez
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2.4.3. Adsorbsiyon

Yeni bir teknik olan immiinoadsorbsiyon, spesifik kan grubu antikorlarini
kandan uzaklastiran bir uygulamadir. Diger yontemler gibi santrifiigasyon veya
filtrasyon islemlerine ugrayan plazma sonrasinda antikorlarin/immunglobulinlerin
yakalandig1 kolonlara ilerler. Bu kolonlar afinite kromotografisi mantig1 ile calisir.
Bu kolonlarda istenmeyen molekiillere kars1 afinitesi yiiksek olan 6zel membranlar
bulunmaktadir. Bu sayede plazma kolonu gegerken istenmeyen molekiiller kolonda

kalmis olur (7, 19).

Geleneksel plazmaferez yontemleriyle kiyaslandiginda
immunoadsorbsiyon teknigi, proteine bagli maddelerin filtrasyonu gibi klinik
durumlarda avantaj saglayabilir (35). Plazma bilesenlerinin uzaklastirilmasinda
daha secici olabilir. Kan yoluyla enfeksiyon yayilmas: ve/veya alerjik reaksiyon
gibi komplikasyonlar ortaya c¢ikarabilecek replasman sivisi gerektirmez (36).
Immunoadsorbsiyon, patojenik immunoglobulinlerin  uzaklastirilmas:  igin
uygulanan bir plazma adsorbsiyon teknigi olmasi nedeniyle GBS, SLE, anti GBM
Hastaligt (Good Pasture) gibi otoimmun patojen igeren hastaliklarda fayda
gostermektedir (23). Son zamanlarda IA yontemi pediatrik renal transplant
hastalarinda 6nemli bir yer edinmistir. Birgok ¢aligmada immunoadsorbsiyonun

faydali oldugu gosterilmistir (37-39).

Asagidaki tabloda santifiigasyon ve filtrasyon teknikleri karsilastirilarak
incelenmistir (4, 40):

Tablo 2-6 Aferez yontemlerinin detaylar

Santrifiigasyon Filtrasyon
Modalite Plazmaferez ve Sitaferez Sadece Plazmaferez
Ayristirma Yiizdesi (%) 80 -85 30-35
Kan Akimi (ml/dk) 100 — 150 150
Ekstrakorporeal Hacim 160 — 350 ml 120 — 150 ml
Molekiiler Agirhik Siniri NA 3 Milyon
Antikoagiilan Cogunlukla Sitrat Cogunlukla Heparin
Replasman Sivisi Albiimin, TDP Albiimin, TDP
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2.5. Aferez Matematigi

Aferez uygulamasi kararindan sonra islemin uygun yapilabilmesi igin
bilinmesi ve dogru hesaplanmasi gereken parametreler mevcuttur. Cocuk hastalarin
organ boyutlart ve fonksiyonlar1 ile toplam kan hacmi yagla birlikte hizla
degismektedir. Ayn1 zamanda ¢ocuk hastanin erigkin fizyolojisine gore farkliliklar

pediatrik aferezin zorluklar1 arasinda sayilmaktadir (5, 6).

TPD isleminin dogrulugunu ve giivenligini etkileyen ana parametre total
kan hacmidir (TKH). Ilk olarak yapilmasi gereken bu degerin hesaplanmasidir.
Erigkin yas grubunda Nadler’ in total kan hacmi formiilii kullanilsa da ¢ocuk yas
grubunda uygun goriilmemektedir. Total kan hacmi hesabindan sonra total plazma
hacmi (TPH), ekstrakorporeal kan hacmi yiizdesi (EKKHY)), total eritrosit hacmi
(TEH), ekstrakorporeal eritrosit hacim yiizdesi (EKEHY) ve islem i¢i hematokrit

yiizdesinin bilinmesi gerekmektedir.

Ekstrakorporeal kan hacmi (EKH) hesabina hastanin viicudunun disinda
bulunan toplam kan hacmi dahil edilmelidir. Buna aferez setinde bulunan kan
hacmi, hastadan uzaklastirilan hacim, 1sitic1 hattinda bulunan kan hacmi de dahildir.
Hemodinamik olarak hastaya ek dolasim problemi yaratmamak icin EKH’ nin en
fazla TKH’ nin %15’ 1 kadar olmas1 onerilmektedir. Daha ytliksek miktarda EKH
olmasi durumunda; hastada kaybi karsilamak igin viicutta artan sempatik sistem
bulgularia bagli periferik damarlarda vazokonstriiksiyon, tasikardi goriilebilmekte
ve uzun siire devam etmesi durumunda metabolik dengesizlik ve hemodinamik

instabilite goriilebilmektedir (41, 42).

Aferez teknigine gore her aferezde degistirilecek plazma voliimii belirlenir.
Genellikle plazma degisiminde; degistirilecek plazma miktari toplam plazma
hacminin 1 — 1,5 kati1 olacak sekilde planlanir, immunoadsorbsiyon isleminde ise
teorik olarak bu miktar smirsiz olarak kabul edilmektedir (19). Caligmalar
gostermistir ki, 1 — 1,5 katin lizerinde yapilan islemlerde etkinlik anlamli diizeyde

artmamakta aksine maliyeti artirmakta ve iglem siiresini uzatmaktadir (43-46).

Ekstrakorporeal kan hacmi yiizdesi ile islem esnasinda hastadan
uzaklagtirilan kan hacminin; ekstrakorporeal eritrosit hacim yiizdesi ile islem

esnasinda hastadan uzaklastirilan eritrosit miktarinin; islem i¢i hematokrit yilizdesi
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ile de islem esnasinda hastanin hematokrit degerinin bilinmesi saglanir.
Ekstrakorporeal kan hacmi ve ekstrakorporeal eritrosit hacmi aferez makinesinin
ozelliklerine baghdir (47).

Pediatrik hastalar i¢in yaklasik TKH hesaplamasinda onerilen degerler ve

formiiller asagida belirtilmistir (47-49):

Tablo 2-7 Yasa gore total kan hacmi

Yas Yaklasik Total Kan Hacmi (ml/kg)
Prematiir Bebek 90 - 105

Term Bebek 80-90

3 Ay -1 Yas 80

1-3Yas 75

3-14 Yas 70

Erkek Adolesan 70

Kadin Adolesan 65

Tablo 2-8 Aferez islemi icin kullanilan hesaplamalar

Total Kan Hacmi Yaklagik Total Kan Hacmi (ml/kg) x Viicut
Agirligi (kg)

Total Plazma Hacmi TKH x (1 - Het)

Total Eritrosit Hacmi Hct x TKH

Ekstrakorporeal Kan Hacmi Yiizdesi EKH/TKH x 100

Ekstrakorporeal Eritrosit Hacim Yiizdesi = EEH/TEH x 100

Islem Esnas1 Hematokrit ((TEH — EEH)/TKH) x 100

2.6. Vaskiiler Erisim

Aferez isleminde kan akisinin diizgiin saglanabilmesi i¢in uygun boyutta
damar yolu kullanilmasi gereklidir. Damar yolu olarak ¢gogu zaman periferik venoz
damarlar, gegici veya kalict santral vendz kataterler nadir de olsa port ve
arteriyovendz fistiiller (AVF) kullanilabilmektedir (9, 49).

TPD islemi i¢in en az 2 ml/dk akis hiz1 saglayabilen bir damar yolu
gereklidir. Bu nedenle ¢ocuk hastalarda genel olarak santral venoz kateter ihtiyaci
olmaktadir. Hemodiyaliz i¢in tasarlanmais ¢ift limenli sert yapili kateterler aferez
islemi i¢in de kullanilabilmektedir. Pediatrik yas grubunda en ¢ok santral venoz

kataterler kullanilmaktadir (48).

Hastanin viicut agirligina gore katater se¢imleri yapilmaktadir:
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7 — 15 kg olan hastalarda 8 Fr, 15 — 20 kg olan hastalarda 9 — 10 Fr, > 20 kg
olan hastalarda ise 12,5 Fr ¢apli kataterler tercih edilmelidir (50).

Filtrasyon tekniginde mevcut kan birgok kez islendigi i¢in daha yiiksek kan
akis hizi kullanilir bu nedenle membran filtrasyon tekniklerinin neredeyse

tamaminda santral katater tercih edilmektedir (51).

Katater se¢iminde enfeksiyona yatkinlik ve damar yolu erisimine
kolayliklar énem tasimaktadir. Ornegin, internal juguler Kateterin subklavian
katetere kiyasla enfeksiyon riski daha yiiksekken mekanik problem riski daha
diisiiktiir ve hasta konforu daha iyi saglanabilmektedir. Acil durumlarda girisim
kolaylig1 ve radyolojik olarak teyit gerekliligi olmamasi sebebiyle femoral kateter
tercih edilebilir ancak femoral kateterler enfeksiyon ve trombiis agisindan daha

yiiksek risk tagimaktadir (52, 53).

Periferik damar yollar1 ise Ozellikle 30 kg istii hastalarda
kullanilabilmektedir. Yetiskinlerde 60 - > 80 mL/dk arasinda degisen kan akis
hizlarin1 saglamak igin 17 — 19 gauge igneler kullanilir. Cocuklarda da 19 — 22
gauge igneler kullamlir. Ignelerin boyutu kiiciik olsa da akig hizinin diisiik tutulmas:
ile islem devamlilig1 saglanabilir. Rutin olarak, bazilik veya sefalik damardan kan
alinir ve replasman sivisiyla ekstremitelerdeki daha kiigiik damarlara geri verilir.
AV fistiiller de 6zellikle hemodiyaliz yapilmakta olan hastalarda basarili olarak
kullanilabilmektedir, Arteriyovendz fistiiller veya arteriyovenoz greftler terapotik
plazma degisimi yapilan hastalar i¢in uygun seceneklerdir ¢linkii bu girigler hizli
kan akis1, diisiik enfeksiyon riski ve uzun siireli agiklik saglayabilmektedirler. Buna
ragmen, genel olarak AV fistiiller aferez islemlerinin sadece %2 — 4' iinde
kullanilmaktadir (54).

2.7. Aferezde Replasman Sivilari

Aferez iglemi esnasinda viicuttan uzaklastirilan plazmanin yerine damar igi
voliimii saglamas1 i¢in replasman sivilart kullanilmaktadir. Bu sivilar ile ayni
zamanda onkotik basing destegi saglanmakta ve elektrolit imbalansinin oniine

gecilmeye calisilmaktadir. TPD isleminde kullanilan replasman sivi se¢imi,
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tedavinin sonucunu etkileyen 6nemli bir etkendir. Replasman sivisi tercihinde;
mevcut hastaligin patofizyolojisi, degisim sivisinin elde edilebilirligi ve maliyeti,

degistirilecek plazma hacmi gibi faktorler g6z 6niinde bulundurulmalidir (55).

Replasman sivisi secenekleri arasinda elektrolit ¢ozeltileri, taze donmus
plazma (TDP), jelatin, albiimin ve hidroksietil — nisasta gibi sivilar bulunmaktadir
(56). Daha nadir olarak kriyopresipitat da tercih edilebilmektedir (57).

Yaygin olarak kullanilan elektrolit soliisyonlari; diisiik maliyetleri ve

hipoallerjenik yapilari ile %0.9 NaCl veya ringer — laktat soliisyonlaridir.

Albiiminin farkli derisimlerde %5’ lik ve %20’ lik kullanimi tercih
edilebilmektedir. %5 insan serum albiimini, normal plazma ile benzer onkotik
basinca sahip olacak sekilde hazirlanmistir (58). Plazma degisiminde uzaklastirilan
plazmanin %4 — 5 insan serum albiimini ile degistirilmesi, plazma hacmini
koruyacak ve hipotansiyon ve ii¢iincii bosluga sivi kagisini 6nleyecektir (59). Viral
tagtyrciligin olmamasi ve anaflaksi riskinin diigiik olmasi biiyiik avantajlari iken
onkotik yapisinin nispeten yiiksek olmasi nedeniyle diliisyonel anemi, disiik
ihtimal olsa da aktif Hageman faktor varligina bagl bradikinine sekonder
hipotansiyon olusturmasi, pirojenik etki gosterebilmesi ve igeriginde aliminyum
olmas1 nedeniyle ¢oklu islemler sonrasi aliiminyum toksikasyonu ise dezanatajlar

olarak sayilabilmektedir (2, 43, 55).

Yaygin kullanilan bir diger se¢enek ise taze donmus plazmadir. Ucuz olmasi
ve ulagilabilirliginin kolay olmasi ve ayn1 zamanda igerisinde fibrinojeni, birgok
antikoagiilan faktorii, protein C ve S ihtiva etmesi avantajlar1 sayilabilir. Buna
karsilik, alblimine kiyasla daha fazla komplikasyon riski tasimasi nedeniyle de
TDP’ nin hasta tarafindan toleransi alblimine gore orta diizey kabul edilmektedir.
TDP' nin iginde sitrat bulunmasi nedeniyle taze donmus plazmanin yogun ve
tekrarlayan kullanimlarinda yan etki olarak peroral uyusma hissi gibi sitratin
iyonize kalsiyuma baglanmasi nedeniyle ortaya ¢ikan hipokalsemi semptomlari;
urtiker, kizariklik, kasinti ve nadir de olsa anaflaktoid reaksiyonlar ve ates gibi
klinik durumlar ortaya g¢ikabilmektedir (60). Bu nedenle alerjik reaksiyonlardan
korunmak icin islem Oncesi difenhidramin ve/veya steroidlerle premedikasyon

yapilmaktadir (54). Asagidaki tabloda replasman sivilari kiyaslanmistir (56, 57):
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Tablo 2-9 Replasman sivilarinin o6zellikleri

izotonik Albiimin Taze Donmus Plazma
Avantajlar - Toksik iirtinlerin - Onkotik basing - Pihtilagma Faktorleri
intravaskiiler alana saglar. igerir.
akisin1 kolaylastirir - Hepatit riski yok - Immiinolojik ve
- Az maliyetlidir. biyokimyasal bilesenler
- Kolay erisilebilir. igerir.
- Hipoallerjendir. - Rolatif daha uygun
maliyetlidir.
Dezavantajlar - Pihtilagsma faktorii - Pihtilagsma faktorii - Sitrata bagh
igermez icermez. hipokalsemi riski
- Protein ihtiva etmez. - Yiiksek maliyetlidir. = mevcuttur.
- Onkotik basinci - Hepatit — HIV riski
diisiiktiir. mevcuttur.
- Serolojik uygunluk
aranmaktadir.

2.8. Aferezde Antikoagiilan

Islem siiresince ekstrakorporeal alanda kanin pihtilasip akimin durmamasi
icin antikoagiilan tedavi kullanilmasi gereklidir. Cocuk hastalarda yetiskinlere
kiyasla daha kiiciik ¢apli setlerin kullanilmas1 ve kan akis hizinin daha diisiik olmasi
nedeniyle sette ttkanma ihtimali daha yiiksektir ve antikoagiilana duyulan ihtiyag
daha fazladir (61). Antikoagiilan tercihleri, yapilacak islemin metoduna, eslik eden
komorbiditelere (karaciger yetmezligi, trombositopeni vb.) ve diger ek tedaviler
(Ekstrakorporeal membran oksijenizasyon (EKMO), Siirekli reanl replasman
tedavisi (SRRT)) i¢in gereklilik durumuna gore yapilmaktadir. En sik kullanilan

antikoagiilanlar sitrat ve heparin soliisyonlaridir (54).

Heparin antikoagiilan olarak; antitrombine baglanarak trombin ve Faktor
Xa’ nm inaktivasyonunu saglayarak etki gostermektedir aym1 zamanda
ekstrakorporeal alanda gosterdigi etkinlik viicutta da devam etmektedir bu sebeple
kanama diyatezine yatkinlig1 olan hastalarda kanama olasiligini sitrata gore daha
fazla artirmaktadir. Ayni zamanda heparine bagli immun yan etkiler de
goriilebilmektedir, heparin ve otolog bir trombosit faktorii olan platelet faktor 4
iceren komplekslere karsi antikor tiretimi ile heparin iligkili trombositopeni riski
mevcuttur. Artmis kanama riski, trombositopeni gelistirme ithtimali ve yakin izlem

gerektirmesi sebebi ile heparin ¢cocuk aferez uygulamalarinda antikoagiilan olarak
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¢ok sik tercih edilmemektedir (62). Bununla birlikte, membran filtrasyon
plazmaferez, fotoforez ve LDL aferezi gibi belirli prosediirlerde, antikoagiilan ajan
olarak heparin kullanilmasi gerekebilmektedir (40, 63, 64).

1914 yilindan beri antikoagiilan olarak kullanilan Sitrat, asit — sitrat —
dekstroz (ACD) adi verilen; sabit bir oranda karistirilarak elde edilmis bir soliisyon
igerisinde bulunur. ACD, viicutta nétralize edildigi i¢in hastada kanamaya egilim
yaratmaz ancak 15 — 24 mmol/L’ lik sitrat konsantrasyonu iyonize kalsiyum
iyonuna (iCa) baglanarak 0,2 — 0,3 mmol/L’ lik diisiise neden olur bdylece
protrombinin trombine doniisiimiinii inhibe eder. Iki farkli ACD soliisyonu
mevcuttur; ilki ACD — A olup daha sik kullanilmaktadir ve hipertonik bir
soliisyondur. Digeri ise ACD — B olup izotonik konsantrasyondaki soliisyondur
(54). Saglikli bireylerde ekzojen sitrat, bobrek, karaciger ve iskelet kasinda Krebs
dongiisti tarafindan hizla metabolize olur. Sitrat metabolizmasi ile kalsiyum
iyonlart saliir, hidrojen iyonlar tiiketilir ve bikarbonat ortama salinir bdylece
alkalemi ortaya ¢ikar. Saglikli bireylerde sitratin hepatik yarilanma 6mrii 36 + 18
dakikadir ve %18 — 20’ si metabolize olmadan bdbreklerden ekstrakte edilir.
Kullanilacak ACD miktar1 aferez teknigine, islemin tiiriine ve kullanilacak cihaza
gore degismektedir (64). Genel olarak kullanilacak sitrat miktarlari, tam kan —
antikoagiilan oranlari10:1 — 14:1 seklindedir (54).

ACD kullanimima bagli goriilen komplikasyonlar; hipokalsemiye bagh
olarak gelisen, disestezi, tetani, kardiyak aritmilerdir ve bu komplikasyonlarin
goriilme ihtimali hastanin renal ve hepatik durumuna, viicut agirligina, verilecek
sitrat miktar1 ve hizina baghdir (65). Disiik kilolu hastalarda sitrat
intoksikasyonunun 6niine gegmek icin daha diisiik akim hizi ile heparin ve ACD

kombinasyonlar1 da kullanilabilmektedir (40).

2.9. Aferez Komplikasyonlari

Terapotik aferezin temel amaci, belirli patolojik maddelerin veya hiicrelerin
uzaklastirilmasi ile organ veya doku hasarini azaltmay1 ve patolojik bir siirecin
tersine ¢evrilmesini saglamaktir. Aferez isleminin temelleri hem eriskin yas

grubunda hem ¢ocuk yas grubunda benzer olmakla birlikte damar yolu tercihleri ve
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kan dagilimi gibi teknik farkliliklari mevcuttur. Cocuk yas grubunda aferez
islemine bagl daha fazla komplikasyon goriilecegi diisiiniilmektedir. Son 30 yilda
bunun iizerine detayli ¢alismalar yapilmasina ragmen ¢alismalarin ¢ogu eriskin yas

gruplari ile yapilmistir (8, 66, 67).

Terapotik plazma degisimi sirasinda hacim azalmasimni Onlemek igin,
¢ikarilan plazma; taze donmus plazma, kolloid veya izotonik gibi replasman sivilari
ile degistirilmektedir. Aferez islemi genel olarak gilivenli bir islem olarak kabul
edilse de; tercih edilen replasman iirlinliniin ¢esidine ve miktarina, damar yoluna,
islem siiresince kullanilan antikoagiilana ve cihazin kendisine bagli olarak

komplikasyonlar goriilebilmektedir (68).

Hem erigkin hem de ¢ocuk yas gruplarindaki ¢alismalarda komplikasyon
insidanslar1 farklihk gostermektedir. 2003 yilinda Norda ve ark. (69) Isveg’ te
20485 eriskin hasta ile yaptiklar1 ¢alismada komplikasyon insidansin1 %4.3 olarak
kaydetmislerdir. 2011 Oncesi yayimlanan 9 genis ¢apli calismalari derleyen
Mokrzycki ve ark. (67) eriskin komplikasyon insidansini %5 ile %12 arasinda

raporlamigdir.

Aferez islemine bagh mortalite hakkindaki ¢alismalardan biri Huestis ve
ark. tarafindan 1983 yilinda yapilmis ve 30' u TDP kullanilan terapotik plazma
degisimi ile iligkili toplam 42 o6liim oldugunu gostermislerdir; baglica 6lim
nedenlerini  kardiyovaskiiler, solunum ve anaflaktoid reaksiyon olarak
siniflamislardir (70). Eriskin yas grubunda 6zellikle taze donmus plazma kullanilan
hastalarda aritmiye bagl oliimlerin goriildiigiinii gosteren ancak sebep sonug

iligkisini tam olarak agiklamayan ¢aligsmalar mevcuttur (9).

Asagidaki tabloda farkli caligmalara gore aferez komplikasyonlar

kategorize edilerek gosterilmistir (55, 60, 68):
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Tablo 2-10 Aferez komplikasyonlari

Hasta iligkili Teknik Neden iliskili
Urtiker Tromboz

Disritmi Hemoraji
Sok/Iskemi Tromboflebit
Uyusma Hissi Enfeksiyon
Hipokalsemi Pnomotoraks
Anaflaksi Noral Hasarlanma
Alkaloz Obstruksiyon
Kramp Set tikanikligt
Karin agrisi, Bulanti, Kusma Filtreleme hatasi
Bas agris1 Cihaz arizas1

Ates Erken ayrilma
Nobet

Hipotansiyon, Hipertansiyon

Koagiilopati

Gogis agrisi/Carpinti
Solunum Sikintisi/Pulmoner 6dem

2.9.1. Alerjik Reaksiyonlar

Alerjik reaksiyonlar, kullanilan kan iirlinlinlin plazmasindaki bir maddeye
kars1 alicinin gosterdigi Ig E aracili tip 1 reaksiyonu olarak gerceklesmektedir.
Alerji reaksiyonlarinin, mast hiicrelerinin veya bazofilin ortama salgiladigi

histamine sekonder oldugu goriisii hakimdir (71).

Kasinti, tirtikeryal dokiintii ve mukozlarda sisme (anjioddem) ile karakterize
olan klinik, en yaygin goriilen alerjik reaksiyonlar olarak kabul edilmektedir ancak
prevelansi muhtemelen yeterince bildirilmedigi i¢in net bilinmemektedir (72).
Urtiker, laringospazma ilerleyebilen hiriltili solunum ve hipotansiyon ile
karakterize hayat: tehdit eden anaflaksi klinigi ortaya ¢ikabilmekte ve buna ek ates
de goriilebilmektedir (70, 73).

Islem siiresince kullanilan kan iiriinleri alerjik reaksiyon gelisiminde énemli
bir etkendir. Ozellikle taze donmus plazma kullanilan seanslarda daha fazla
reaksiyon goriilebilmektedir (60). Kanada’ da yapilan 5000' den fazla tedaviyi
inceleyen Sutton ve arkadaslari; yaygin iirtiker, kaginti ve solunum sikintisindan
olusan siddetli alerjik reaksiyonlari olan sekiz hastanin tamaminda taze donmus

plazma kullanildigini kaydetmislerdir (74).
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2.9.2. Hipokalsemi ve Sitrat Intoksikasyonu

Genel olarak sitrat ile yapilan aferezler giivenilir sayilmaktadir ve yan
etkiler nadir goriiliir. Birgok ¢alismada, sitratla iliskili hafif reaksiyonlar (genellikle
perioral karincalanma veya paresteziler) en sik goriilen komplikasyonlar olarak
bildirilmistir. Ozellikle kok hiicre toplanmasi igin kullanilan biiyiik hacimli aferez
islemlerinde, son derece nadir olmakla birlikte hayati tehdit eden hipokalsemi
goriilebilmektedir (64).

Islem icin kullanilan hem taze donmus plazmanimn igerigi olan hem de
antikoagiilan olarak kullanilan sitratin kalsiyuma baglanarak kalsiyum diizeyinde
azalma yaptig1 bilinmektedir (67). Buna sekonder hipokalsemi Klinikleri ortaya
cikabilmektedir: Chvostek ve Trousseau belirtisi, siddetli kas kramplari, siddetli
abdominal kramp, tremor, 6liim korkusu, biling kaybi, bulanik gérme, EKG* de
uzun QT intervali ve buna sekonder disritmi (60).

Sitrata bagli olarak gelisen hipokalsemi insidansini azaltmak i¢in profilaktik

olarak peroral veya intravevoz kalsiyum uygulamasi faydali olmaktadir (9, 64).

2.9.3. Tromboz
Trombiis olusumunda temel patogenez Virchow tiriadi olarak bilinen venoz

staz, endotel hasar1 ve koagiilasyon kaskastinda bozulma olarak sayilabilir.

Replasman soliisyonu olarak albiimin tercih edilen islemlerde, plazmadaki
koagiilan ve antikoagiilan tim koagiilasyon proteinlerinde azalma meydana
gelmektedir (60). Ayn1 zamanda santral venoz kateterlerin uzun siireli kullanimi ile
de endotel yapisi tahrip olmakta ve trombiis formasyonu ortaya ¢ikabilmektedir
(75). Hastalik tanisinin getirdigi inflamatuvar yanitlar ve trombofili yatkinligi da

trombiis olusumunda etkili olmaktadir.

Aferez ile iliskili olarak pulmoner emboli, serebral iskemi ve miyokard

enfarktiisiiniin meydana geldigi bildirilse de insidansi diisiiktiir (76).
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2.9.4. Diisiik Akim Hizi ve Damar Yolu Problemleri
Yetersiz kan akis hizi, TPD igleminin kesintiye ugramasina neden olan,

tedavinin en 6nemli kisitlayici etmenlerinden biridir (77).

Diisiik kan akimi, hak edilenden kiigiik katater tercihi ve yiiksek basingl
pompa/cihaz sec¢imi ile goriilebilmektedir. Katater kullaniminin oldugu kritik
derecede yiiksek akimlarda arteryel ve vendz basinglarda artis olmasi nedeniyle de
islemler sonlandirilabilmektedir. Katater limeni boyunca ve sette ve cihazda
tikanikliklar ortaya ¢ikabilmektedir. Bu yilizden antikoagiilan kullanim1 énemlidir
ve se¢ilmis hastalarda onerilmektedir, ancak antikoagiilan kullanimi ile de yan

etkiler goriilebilecegi unutulmamalidir (78).

TPD i¢in ¢ogu zaman tiinelli kataterlere oranla daha yiliksek enfeksiyon ve
tromboz riski olan gegcici tiinelsiz kataterler kullanilmaktadir (79). Montreal olgu
serisinde, cocuklarda hasta basina enfeksiyon ve tromboz insidansi aferez
islemlerinde %16,1 ve %12.,4 gibi yiiksek degerlerde sonuglanmustir (1). Ozellikle
renal transplant hastalar1 gibi sekonder immun yetmezlikli olgularda enfeksiyon

riskinin arttig1 unutulmamalidir (78).

2.9.5. Enfeksiyon

Aferez iglemine bagli gelisen enfeksiyonlar; 3 farkli kategori altinda
incelenebilir. Bunlar; 6zellikle albiimin kullanimi ile gerg¢eklesen islemler sonrasi
immunglobulinlerdeki azalmaya bagli goriilen durumlar, taze donmus plazma
kullanim1 ile goriilen viral bulaslar ve son olarak damar yolu erisimi iligkili

enfeksiyonlar olarak sayilabilir (60).

Replasman sivist olarak albiimin tercih edildiginde, adeta edinsel immun
yetmezlikte oldugu gibi immiinoglobulinler ve komplemanlar azalmakta bunun

sonucu olarak da hastalarin enfeksiyon gecirme yatkinlart artmaktadir.

Bir plazma hacmi degisimi ile serum immunoglobulin seviyelerinde
yaklagik %60 ve toplam viicut immunoglobulin depolarinda ise yaklagik %20
azalma oldugu gosterilmistir (75). TDP ile plazma degisiminin yapildigi
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caligmalarda immiinoglobulin ve kompleman seviyelerinin azalma olmadig:

gosterilmistir (60, 80).

Plazma degisimi sirasinda viral bulasma riski, TDP ile degistirme ile
dogrudan iligkilidir, albiimin ile yapilan degisimlerinde ise iiriin 1s1 ile isleme tabi

tutuldugu i¢in viriis ihtiva etmedigi varsayilmaktadir (60, 81).

2.9.6. TRALI (Transfiizyon iliskili Akciger Hasar)

Transfiizyona sekonder akut akciger hasar1 (transfusion-related acute lung
injury; TRALI) c¢ogu zaman plazma ve plazmadan zengin kan {irlinlerinin
verilmesini takiben ilk birkag saatte ortaya ¢ikan takipne, tasikardi, siyanoz, dispne

ve ates ile karakterize bir kliniktir.

Tani; akut akciger hasarinin transfiizyon sirasi veya sonrasindaki 6 saat
icinde baglamis olmasi, transfiizyon oncesinde akciger hasarinin bulunmamasi ve

bu tabloya yol agabilen diger sebeplerin dislanmasi ile konulmaktadir (82).

2.9.7. ACEI iliskili Reaksiyonlar

Bir¢ok farkli klinikte kullanilabilen ACE inhibitorlerinin bradikininlerin
bozulmasin1 bloke ettigi bilinmektedir ve aferez prosediirii kininlerin
aktivasyonuyla sonuglanirsa, ciddi anafilaktoid reaksiyonlara neden olabilir.
Otorler, bu ciddi kliniklerin 6niinde gegebilmek i¢in aferez isleminden en az 24 saat

once ACE inhibitorlerinin kesilmesi gerektigi sonucuna varmislardir (60).

2.9.8. Elektrolit inbalanslar

%35 alblimin preperatlarinda sodyum seviyesi yaklasik 145 megl ve
potasyum seviyesi 2 meqg/L' den disiiktiir. Replasman olarak albiimin tercih
edildiginde, aferez sonrasi serum potasyum diizeylerinde %25' lik bir azalma

meydana gelebilmektedir (83).

Metabolik alkaloz, fazla miktarda kullanilan sitrattan kaynaklanabilir. TDP

voliim olarak yaklasik %14 oraninda sitrat igermektedir. Birgok hastada, aferez
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sonrasi bikarbonat seviyeleri degismez (83) iken renal yetmezligi olanlarda,
ozellikle TDP tercih edildiginde ve tekrarlayan kullanimlarda ciddi alkaloz ve buna

sekonder hipokalemi meydana gelebilmektedir (84).

2.9.9. Hipotansiyon

Aferez sirasinda goriilebilen diisiik kan basincinin bir¢ok sebebi mevcuttur:
Hastanin viicut agirligina, islem 6ncesi kalsiyum ve hemoglobin degerlerinin diisiik
olmasina, vazovagal yanitlara, ozmotik basinci diisiik stvi kullanilmasina, damar

yoluna, kullanilan ilaglara bagl olarak ortaya ¢ikabilmektedir (1, 60).

Hipotansif atak cogu zaman, intravaskiiler alandan hizli bir sekilde sivi
degisimine viicudun uyum saglamasindaki gli¢liikten kaynaklanan vazovagal
yanitlardir (85). Azalmis voliimii baroreseptorler diisiik basing olarak algilar ve
sempatik sinir sistemini aktive eder, ancak vazovagal atak sirasinda aktive olmasi
gereken sempatik sistem yerine parasempatik mekanizmalar devreye girer, bu
sekilde kalp tepe atimi ve vaskiiler tonus azalarak bradikardi ve hipotansiyon

gortiliir (86).

TPD igin ihtiyag duyulan ekstrakorporeal voliimiin ¢ocuklarin total kan
hacminden daha fazla olmasindan dolay1 hipotansiyon gériilme riski erigkinlere
gore daha fazladir (8).

Ayn1 zamanda antikoagiilanlardan dolay1 kanamaya sekonder de

hipotansiyon gelisebilecegi akilda tutulmalidir (78).

2.10. Cocuklarda Aferez Kullanimi

Literatiir incelendiginde, ¢ocuk yas grubunda komplikasyon insidanslari
%3.59 ile %55 gibi genis bir aralikta oldugu goriilmektedir. 2003 — 2007 yillar
arast Diinya Aferez Kayitlarini inceleyen Witt ve ark. 21 yasindan kii¢iik hastalarda
yapilan toplam 612 seansin 22’ sinde (%3.59) 39 komplikasyon gelistigini ve en
stk goriilen komplikasyonun hipotansiyon oldugunu bildirmislerdir (87). Kanada
grubunun yaptigr calismada ise 18 yas alti grupta 1632 aferez seansi

degerlendirilmis, %55 oraninda komplikasyon gelistigi ve en sik %14 ile
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hipotansiyon, %9.7 semptomatik hipokalsemi, %4.4 ile alerjik reaksiyonlar

goriildiigii kaydedilmistir (1).

2010 — 2012 yillar arasinda Kara ve ark. Ankara Universitesi Cocuk
Hematoloji ve Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi Aferez (iinitesinde
retrospektif yaptiklar1 calismalarinda TPD uygulamalarindaki komplikasyon ve
verimliligi degerlendirmislerdir. Calismada 11° 1 erkek olan 14 hastaya, 6 seans
l6kodeplesyon ve 44 seans TPD islemleri yapildigi; hastalarin yas araliklarinin 20
ay ile 16 yil, kilolarinin ise 12 — 60 kg arasinda degistigini kaydetmislerdir.
Prosiiderlerin tamami1 Fresenius marka cihaz ile ve her hastanin antikoagiilan tercihi
ACDA, replasman soliisyonu TDP ve vaskiiler erisimi santral vendz katater
kullanilarak yapilmis. Komplikasyonlar incelendiginde; 2 seansta tirtiker, 1 seansta
karin agris1 ve 1 seansta da yetersiz akim olmak iizere toplam 4 seansta (%8)

komplikasyon gelistigini bildirmisler (88).

2012 yilinda Paglialonga ve ark. 12 Avrupa iilkeSinin katilim sagladigi
pediatrik nefroloji merkezlerinde yapilan genis capli galismalarinda; 738 seans TPD
ve 349 seans IA/DFPP prosediirii ile iliskili endikasyonlar, teknik dzellikler ve
komplikasyonlari incelemislerdir. TPD yapilan grup degerlendirildiginde 29’ u
erkek olan 67 hastanin ortanca yas degeri 10 y1l (min — max: 0.08 — 18) ortanca
viicut agirhigr ise 29 kg (min — max: 3.1-75) olarak hesaplanmis. Bu grupta hasta
basina yapilan ortanca seans sayist 6 (min — max: 1 — 43) iken islem igin Baxter
BM25 ve Spectra Optia basta olmak iizere bir¢ok farkli marka cihaz kullanilmus.
Islem igin 59 hastada santral vendz katater geri kalan hastalarda AV fistiil tercih
edilmis. Aferez isleminin tamamlanmasi i¢in gereken siirenin ortanca degeri 2.4
saat (min —max: 0.7 — 8) olarak kaydedilmis. Albiimin %46.2 ile en ¢ok uygulanan
replasman s1visi iken TDP kullanilan seans sayis1 %31,3; Albiimin + TDP karigimi1
%11.9; makromolekiil %9 ve son olarak izotonik %]1.5 oraninda tercih edilmis.
TPD seanslarinin %52.2” sinde heparin, %44.8* inde ACDA ve geri kalan %3’ te
heparin + ACDA Karnisimlar1 antikoagiilan olarak kullanilmis. Islem
komplikasyonlart degerlendirildiginde; %6.9 insidans ile 51 seansta komplikasyon
gelismis. Islemin planlanandan erken sonlandirilmasi %1.6 oraninda en sik gériilen
komplikasyon iken ikinci sirada %1.4 ile hipotansiyon oldugu goriilmiis. Kateter

etrafinda s1zint1 %0.8 ve kasint1 ise %0.9 ile diger sik goriilen yan etkiler olarak
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kaydedilmis. Diger aferez grubu olan IA/DFPP seanslarinda ise 5’ i erkek olan 10
hastaya IA, 2’ si erkek olan 3 hastaya DFPP islemleri uygulanmis. IA/DFPP
grubunun yas ortancast 9 yil (min —max: 2.6 — 17.7) iken ortanca viicut agirhigi 35
kg (min —max: 10.7 — 69) olarak bulunmus. Hasta bas1 ortanca aferez seans degeri
ise 12 (min — max: 8 — 72) olarak hesaplanmis. Cihaz tercihinde IA grubunda
Miltenyi LIE 18 ve Baxter BM25 + adsorb modeli en sik kullanilan cihazlar iken
DFPP grubunda Infomed HF440 model kullanilmis. Vaskiiler erisim yolu olarak 11
hastada santral vendz katater, geri kalan 2 hastada ise AV Fistiil kullanilmis.
Ortanca islem siiresi 2 saat (min — max: 1.5 — 4) oldugu goriilmiis. Heparin %69.9
ile en sik kullanilan antikoagiilan olmus ve %?23.1’ inde ACDA ve kalaninda
Heparin + ACDA kombinasyonu secilmis. Komplikasyonlara bakildiginda 34
seansta (%9.7) komplikasyon gelismis ve bu komplikasyonlardan en sik goriileni
islemin erken sonlandirilmast olmus. TPD grubuna benzer sekilde ikinci sirada %4
oraninda hipotansiyon ve %0.9 ile sizint1 goriiliirken ardindan %0.3” er oranlarla

tirtiker, bulant1 & kusma, bas agris1 ve ¢arpint1 olarak siralanmis (89).

Avusturya merkezli bir ¢alismada ise Cortina ve ark. 2007 — 2014 yillari
arasinda pediatrik yogun bakimda yapilan 244 TPD isleminin verilerini retrospektif
olarak degerlendirmis; 45 hastanin 23’ i erkek olan bu grubun yas ortancasi 11.8
yil (min —max: 0.5 — 18), ortanca viicut agirligi ise 37.5 kg (min — max: 6.7 — 97)
ve hasta basina ortanca aferez seans sayisi 2.5 (min —max: 1 — 34) oldugu goriilmiis.
Islem modalitesi olarak tiim seanslarda filtrasyon teknigi uygulanmis ve cihaz
seciminde Kimal, Infomed markalar tercih edilmis. Islemlerin ortanca bitme siiresi
5 saat (min — max: 0.5 — 200) oldugu ve antikoagiilan olarak tamaminda Heparin +
ACDA kombinasyonlar1 kullanilmis. Toplam komplikasyonlar ise 50 seansta
(%21.2) goriilmiis, komplikasyonlarin ¢ogu %15 oraninda cihaz kaynakli olup
devre tikaniklgi %7.3 ile en sik goriilen komplikasyon olmus. Hasta kaynakli
komplikasyon %6.2 oraninda goriilmiis ve en sik hasta kaynakli komplikasyon
%3.8 oraninda hipotansiyon olarak kaydedilmis. Sadece 1 seansta alerjik reaksiyon
gelismis. Tim islemler degerlendirildiginde komplikasyon nedeniyle prosediiriin

tamamlanamadigi 21 (%8.6) seans oldugu kaydedilmis (90).

Avusturya’ da 2005 — 2016 yillar1 arasinda tek merkezli bir baska ¢alisma
dizayn eden Cortina ve ark. terapotik plazma degisimi yapilmis 11° i erkek olan 18
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hastanin seanslarini degerlendirmis. Tiim hastalara santral venoz katater esliginde,
Prismaflex cihazi ile heparin uygulanarak toplam 280 seans TPD uygulanmis.
hastalarin ortanca yas1 8.5 y1l (min —max: 0,2 — 17), agirliklar1 24.3 kg (min — max:
5.2 — 75) ve hasta bas1 aferez sayisi ise 5 (min — max: 1 — 152) oldugu goriilmiis.
Replasman soliisyonlar1 olarak ise %72.5 ile ticari bir sivi olan Octaplus
(farmasotik lisansli, prion ve viral yiik azaltilmig insan plazmasi), %14 ile TDP,
%11 ile albiimin ve %2.5 oraninda albiimin + Octaplus kombinasyonu kullanilmas.
Komplikasyonlar en sik sizinti tarzinda kanama (%6.2), damar yolu erisim
problemi (%3,6), erken ayrilma (%2), hipotansiyon (%]1.2), lrtiker ve kasinti
(%1.2), bulant1 ve kusma (%0.8) olarak goriilmiis; ciddi komplikasyon olarak 1
seansta TRALI gelismis. Tiim seanslar iginde 31 igslemde (%11) komplikasyon
izlenmis (91).

2011 — 2018 yillar1 arasinda Mazahir ve ark. Hindistan’ da 46 hastanin [30
Erkek, Ortanca Yas: 96 ay (2 — 204), Ortanca Agirlik: 24.3 kg (5.2 — 75)] 293 TPD
seanslarini1 retrospektif olarak incelemisler. Bu c¢alismada 24 hasta ile renal
hastaliklar en ¢ok tedavi uygulanan grup iken ikinci sirada norolojik hastaliklar
oldugu goriilmiis. Tiim hastalarda kullanilan cihaz Fresenius, damar yolu erisimi
santral venoz katater ve antikoagiilan tedavi olarak heparin kullanilmis. Replasman
stvist olarak %65.2” sinde albiimin kullanilirken geri kalan seanslarda albiimin ve
TDP karisimi kullanilmis. 21 seansta komplikasyon gelistigi insidansinin %7.1
oldugu goriilmiis; ciddi komplikasyon olarak sadece bir hastada pulmoner 6dem
geligmis, diiiretik tedaviye yanit alindigr ancak igleme devam edilmedigi not
edilmis, 2 hastada trombiisiin eslik ettigi katater iligkili kan dolasim enfeksiyonu
gelistigi, antibiyotik tedavisi ve Katater degisimi yapildigi; 4 hastada ise
hipotansiyon gelistigi ve gegici olarak diiiretik tedavisinin kesilip sivi destegi
saglandigy; 2 hastada anti — epileptik tedavi klirensindeki degisimden dolay1 ndbet
aktivitesinin goriildiigii ve ek doz tedavi yapilip islemlere devam edildigi, 3 hastada
ise islemi sonlandirmay1 gerektirmeyecek hipertansiyon goriildiigi kaydedilmis
(92).

Taylan ve ark. 2008 — 2018 yillar1 arasinda 298 ¢ocuk hastada yapilan 4004
seans aferez islemlerini incelemisler. 298 hastanin yaris1 erkek, ortanca yas 11 yil

(min — max: 0 — 17.9) ve ortanca kilo 32.8 kg (min — max: 3 — 93) ve aferez
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islemlerinin 2287’ si TPD geri kalan 1717’ si IA olarak yapilmig. Damar yolu
tercihlerinde agirlikli olarak santral vendz katater (%48.9) ikinci sirada ise fistiil
uygulamasi (%13.8) ve periferik venéz damar yolu (%0.5) tercih edilmis; 213
seansin verilerine ise ulasilamamis. Islem siireleri birbirine yakin olmakla birlikte
TPD islem siire ortancasi 120 dk (min —max: 15— 350) iken IA islem siire ortancasi
130 dk (5 —300) oldugu goriilmiis. Replasman sivilar1 olarak TPD isleminde TDP,
alblimin ve TDP + albiimin karisimlar1 kullanilmis. Antikoagiilan tercihlerinde ise
en stk %79.8 ile heparin tercih edilirken ACDA seanslarin %3.5 luk kesiminde
kullanilmis. Komplikasyonlarin %11 oraninda gelistigi; bunlarin 277’ sinin TPD
seanslarinda 163’ iiniin |A seanslarinda ortaya c¢iktigi gorilmiis. En sik
komplikasyon TPD grubunda %2.4 ile alerjik reaksiyonlar iken 1A grubunda %3.7

ile katater disfonksiyonu oldugu saptanmis (93).

Bir baska ¢aligma Houston’ da tek merkezli olarak Joseph ve ark. tarafindan
2010 —2018 yillar1 arasinda TPD uygulanan bobrek hastalik tanili ¢ocuklarin aferez
efektivitesini ve giivenligini incelemislerdir. Calismada 25 i erkek olan 47 hastanin
yas ortalamasi 12.8 & 5.9 yil ve kilo ortalamasi 49.8 £26.9 kg iken 16 hasta antikor
aracili rejeksiyon, 10 hasta TMA, 9 hasta glomeriilonefrit, 5 hasta FSGS, 4 hasta
TTP ve 3 hasta HUS tanilar1 ile isleme alinmis. Toplam 335 seans aferez islemi
incelenmis; vaskiiler erisim olarak %87.7 oraninda santral ven6z katater ve %12.2
oraninda AV fistlil kullanilmig, tiim islemler Spectra Optia marka cihaz ile
yapilmig; hasta basi1 aferez ortancasi 6 (min — max: 5 — 12) iken total kan hacim
ortancast 1100 (min — max: 1000 — 1300) ml olarak hesaplanmis. Replasman sivi
tercihi alblimin, albiimin + TDP ve TDP (%42, %34 ve %23.8, sirastyla) iken tiim
hastalarda antikoagiilan olarak ACDA tercih edilmis. Toplam 76 (%22.6) seansta
komplikasyon goriilmis ve en sik komplikasyonun hipokalsemi (%12.2)
sonrasinda sirasi ile alerjik reaksiyonlar (%7.7), kataterde sizinti/kanama (%1.2),
kateter disfonksiyonu (%1.2) ve son olarak katater iligkili kan dolasim enfeksiyonu
(%0.3) oldugu goriilmiis. Ciddi komplikasyon olarak 5 hastada anaflaksi gelismis,
4 hastanin replasman sivist TDP’ den alblimine gecildikten sonra islemleri devam
edilebilirken 1 hastanin islemleri tamamen sonlandirilmis. En sik gelisen
komplikasyon hipokalsemi olsa da semptomatik hipokalsemi gelisen sadece 1 hasta

oldugu goriilmiis (94).
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Bir diger ¢aligsma ise Lu ve ark. tarafindan 2013 — 2018 yillar1 arasinda Cin’
de yapilmis. 1201 TPD seansinin incelendigi bu ¢aligmada 198 erkek ve 237 kiz
hasta; ortanca yas ve kilolar1 siras1 ile 9.16 (min —max: 3 ay — 15 yil) yil ve 26 kg
(min —max: 6.75 - 67) olarak hesaplanmus. Islemler Prismaflex ve Fresenius marka
cihazlarla yapilirken, damar yolu erisiminde santral ven6z katater ve replasman
stvist ve antikoagiilan olarak sadece TDP ve heparin kullanilmig. Komplikasyon
gelisen seans sayisinin 152 ve insidansin %12.7 oldugu goriiliitken 90 hastada
birden fazla komplikasyon ile kars1 karsiya kalinmis. En fazla goériilen yan etkiler
kasint1 ve trtiker olmakla birlikte sadece 1 hastada anaflaksi gelismis. Diger sik
goriilen yan etkiler ise %1.92 ile hipertansiyon ve %1.17 ile hipotansiyon olmus.
Ug hastada kan dolagim enfeksiyonu goriilmiis; 2 hastanin anti - NMDA reseptdr
ensefalit tanili oldugu ve kiiltiiriinde S. Aureus iredigi diger hastanin SLE tanili
oldugu ve C. Neoformans katater iligkili kan dolasim enfeksiyonu gelistigi
goriilmiis. Ug hastada toksik epidermal nekroz (TEN) ve 2 hastada ciddi solunum
sikintisi ortaya ¢ikmis. (66).

Sik ve ark. 2015 — 2019 yillar1 arasinda Acibadem Universitesi Cocuk
Yogun Bakim hastalarinda yapilan 635 TPD seanslarini incelemisler, %53’ ii erkek
olan 135 hastanin ortanca yasinin 32 ay (min — max: 10 — 108) iken ortanca
agirliklarinin 14 kg (min — max: 9 — 25) oldugu goriilmiis. Aferez islemi en ¢ok
noroloji tanili hastalarda yapilmis. Hasta bagsi aferez ortancasi ise 4 (min — max: 3
—5) iken tiim islemler Fresenius marka cihaz ile santrifiigasyon yontemi ve santral
vendz katater kullanilarak yapilmig. Replasman diriinleri %90.4° lik TDP ile
yapilirken geriye kalanlar albiimin ile yapilmig. ACDA seanslarin %79.3” unda
tercih edilmis geri kalan seanslarda ise heparin kullanilmig; %16.3 insidans ile 104
seansta komplikasyon gelistigi ancak hicbir seansta 6liim goriilmedigi kaydedilmis.
Plazma degisimi siiresince en ¢ok goriilen komplikasyon %6.4 ile devre tikanikligi

oldugu not edilmis (95).

Sili” de iki farkli ¢ocuk yogun bakim merkezinde 2011 — 2019 yillart
arasinda yapilan TPD seanslarini Bustos ve ark. retrospektif olarak degerlendirmis
ve 16’ s1 erkek olan toplam 36 hastanin ortanca yasimin 6 yil (min — max: 3 —9) ve
ortanca agirliginin 22 kg (min — max: 17 — 38) oldugunu gérmiisler; 167 seans TPD

islemi yapilmis ve hasta basina yapilan aferes seans ortancast 5 (min — max: 3 — 6)
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oldugu goriilmiis. Norolojik hastaliklar %39 ile en ¢ok isleme alinan grubu
olusturmus. IkinCi sirada ise %25 ile renal hastalik tamlilar oldugu goriilmis.
Islemde Spectra Optia ve Prismaflex model cihazlar kullanilmis. Tiim hastalar
santral venoz katater ile isleme alinmis ve norolojik hastalik ve intoksikasyonlarda
albiimin kullanilirken diger hastaliklarda replasman sivisi olarak TDP kullanilmis.
Prosediirlerde hem santrifiigasyon hem de filtrasyon yontemleri kullanilmis ve
santrifiij uygulanan islemlerde antikoagiilan ACDA iken membran filtrasyon
uygulanan grupta heparin tercih edilmis. Tiim seanslar incelendiginde 29 seansta
(%17.4) komplikasyon gelismis. Hipotansiyon %7.1 ile en sik, devre tikaniklig1 ve
damar yolu erisim problemi ikinci sik goriilen komplikasyon grubunu olusturmus.
Ciddi yan etki olarak 1 hastada anaflaksi ve 1 hastada agir Transfiizyonu Iliskli
Akut Akciger Hasar1 (TRALI) gelismis, ancak her iki hasta da medikal tedavilere
yanit saglamis (96).

Hindistan’ da yapilan bir baska calismada ise, TPD uygulanan yaris1 erkek
olan 24 hastanin islem giivenligi degerlendirilmis. 2017 — 2019 yillar1 arasinda 114
TPD seans1 yapilmis ve hasta basina aferez ortalamasi 4.7 = 4.05 ve hastalarin
ortalama yast 8.77 + 5.9 iken ortalama agiliklar1 24.3 + 17.27 kg olarak
hesaplanmus. Cihaz tecihlerinde 31 seans MCS+ ve 83 seans Spectra Optia markalar
secilmis ve sadece 1 hastada AV fistiil geri kalanlarda santral vendz katater
kullanilmis. En ¢ok kullanilan replasman sivis1 %62.5 ile albiimin + TDP karigimi
iken ikinci sirada %29.1 ile TDP ve son olarak %8.3 oraniyla albiimin olmus. Bu
calismada 4 hastada komplikasyon gelismis, 2 hastada katater iliskili problemler
diger 2 hastada hipotansiyon gelismis (97).

Ulkemizde Kayseri Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Yogun Bakim
{initesinde yapilan tek merkezli bir ¢aligmada Ozsoylu ve ark. 2018 — 2020 yillar1
arasinda 105 seans TPD islemlerinin efektivitesi, teknik yonler ve giivenligini
degerlendirmisler; 15’1 erkek olan 25 hastanin ortanca yasi 84 ay (min — max: 10 —
160) ve agirhigi 32 kg (min —max: 12 — 60) ve hasta basina ortanca aferez sayisi 4
(min — max: 1 — 8) oldugu goriilmiis. En ¢ok islem yapilan gruplar %48 ile renal
hastaliklar ve sepsis iken en ¢ok islem tanilar1 7 hasta ile ¢coklu organ yetmezligi ve
5 hasta ile HUS imis. Tiim islemler Fresenius marka cihaz ve santral vendz katater

ile yapilmis ve antikoagiilan olarak sadece ACDA kullanilmis. Cogu islemde taze
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donmus plazma (%70) replasman sivisi olarak kullanilirken geri kalan seanslarda
ise alblimin kullanilmig. Seanslarin 1/3” {inde komplikasyon gelismis ve en sik
goriilen komplikasyon %7.6 ile bulanti olmus. Diger sik gelisen komplikasyonlar
ise %6.7 ile kusma ve hipokalsemi iken hipotansiyon ise %5.7 oraninda goriilmis.
Geriye kalan komplikasyonlar ise %2.8 ile cihaz/damar yolu problemi olarak
kaydedilmis (98).

Ulkemizde yapilan bir diger ¢alisma ise Istanbul Medeniyet Universitesi
Goztepe Egitim ve Arastirma Hastanesinde 2015 — 2020 yillar1 arasinda Duyu ve
ark. tarafindan yapilmig; 37’ si erkek 75 hastanin verilerinin incelendigi bu
calismada 249 terapdtik plazma degisimi yapildigi goriilmiis. Hastalarin ortanca
yaslar1 47 ay (min —max: 21 — 124) iken ortanca agirliklar: 16 kg (min —max: 12 —
34) ve hasta basina yapilan seanslarin ortancast 3 (min — max: 1 — 5) oldugu
goriilmiis. Prismaflex marka cihaz ile sadece santral venoz katater kullanilarak
islemler yapilmis. Replasman sivilari olarak %95.2° sinde TDP kullanilmis, %4.8°
inde ise albiimin tercih edilmis. Antikoagiilan olarak ise %84.7 ile heparin ve geri
kalan seanslarda ACDA kullanilmis. TPD igleminin uygulandigi en genis grup 22
hasta ile sepsis iliskili multiorgan disfonksiyon tanililar iken ikinci sirada 17 hasta
ile noroloji hasta grubu olmus. Toplam 48 seansta (%19.2) komplikasyon gelistigi
belirtilmis. Devre tikanikhiginin %7.2 oraniyla en ¢ok goriilen komplikasyon
oldugu saptanmig. Hayati tehdit eden klinik olarak sadece 1 seansta TRALI
goriilmiis (99).
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1

Tablo 2-11 Cocuklarda aferez kullanim ile ilgili calismalar

Yazar/Ulke/Yillar

Duyu/Tiirkiye/
2015 — 2020 (99)

Ozsoylu/ Tiirkiye/
2018 - 2020 (98)

Chowdhry/ Hindistan/
2017 — 2019 (97)

Yas

47 ay
(21-
124)

84 ay
(10 -
160)

877+
5.9

yil

Kilo kg
(min -

max)

16 kg (12
—34)

32 kg (12
- 60)

243+
17.27 kg

Cins. islem  Toplam Seans
(E/K) Tiirii sayisi (n)

Ortanca Seans
Sayisi (n)

37/38 TPD 249

3(1-5)

15/10 TPD 105

4(1-8)

12/12 TPD 114

4.7+4.05

Cihaz

Damar Yolu
(n/%)

Prismaflex

Katater

Fresenius

Katater

MCS+
Spectra Optia

Katater

(23/95.8)
AVF (1/4.1)
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Replasman
Sivisi
(n/%)

Alblimin
(12/4,8)
TDP
(237/95,2)

Albiimin
(31/30)
TDP
(74/70)

Alblimin
(218.3)
TDP
(7/29.1)
Alblimin +
TDP
(15/62.5)

Antikoag. Komp. Oram

(n/%) (n- %)
Heparin 48/19.2
(211/84,7)

ACDA

(38/15,3)

ACDA 32/30,4

Veri Yok 4 hastada
komplikasyon
gorilmis.
Seans bilgisi

mevcut degil.

Komplikasyonlar
(n/%)

Devre Tikaniklig: (18/7,2)
Damar Yolu Problemi (12/4,8)
Hipotansiyon (9/3,66)
Hipokalsemi (5/2)

Bulanti, Kusma (2/0,8)
Urtiker, Kagmt1 (1/0,4)
TRALI (1/0,4)

Bulant1 (8/7,6)

Hipokalsemi (8/7,6)

Kusma (7/6,7)

Hipotansiyon (6/5,7)

Damar yolu erigim problemi (2/1,9)
Devre Tikaniklig: (1/0,9)
Hipotansiyon (2)

Katater iliskli problem (2)



Bustos/ Sili/
2011 — 2019 (96)

Sik/ Tiirkiye/
2015 — 2019 (95)

Lu/ Cin/
2013 — 2018 (66)

6 yil
“4-9

32ay
(10 —
108)

9.16 y1l
Bay-
15 y1l)

22 kg (17
- 38)

14 kg (9
—25)

26 kg
(6,75
67)

16/20 TPD
72163 TPD
198/ TPD
237

167

5(3-6)

635

4(3-5)

1201

Cobe Spectra,

Prismaflex

Katater

Fresenius

Katater

Prismaflex,

Fresenius

Katater
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ACDA

Heparin

ACDA
(107/79.3)
Heparin
(28/20.7)

Heparin

29/17.4

104/16.3

152/12.7

Hipotansiyon (12/7.1)

Devde tikaniklig1 (9/5.4)

Damar yolu erisim problemi (6/3.6)
Anaflaksi (1/0.6)

TRALI (1/0.6)

Devre tikanikhigi (41/6.4)

Damar yolu erisim problemi (31/4.9)
Hipotansiyon (9/1.4)

Bulant1 kusma (8/1.2)

Urtiker ve kagint: (6/0.9)
Hipokalsemi (9/1.4)

Kasinti (85/7)

Uttiker (84/7)

Hipertansiyon (23/1.92)
Hipotansiyon (14/1.17)

Titreme (9/0.75)

Kusma (6/0.5)

Karin Agrisi (6/0.5)

Siyanoz (3/0.25)

TEN (3/0.25)

Dispne (2/0.17)

Devre Tikanikligi (2/0.17)
Kanama ve Hematom (4/0.33)
Tromboz (1/0.08)

Katater iliskili enfeksiyon (3/0.25)

2 S.aureus, (NMDA rcp ensefaliti)
1 Cryptococcus Neoformans (SLE)



Joseph/ ABD/
2010 — 2018 (94)

Taylan/ Almanya/

2008 — 2018 (93)

Mazahir/ Hindistan/

2011 - 2018 (92)

12.8 +
59 yil

11 yil
(0-
17.9)

96 ay
(8 -
204)

49.8 + 25/22
26.9 kg

328kg | 149/
(3-93) 149

232kg  30/16

(17.8 -
35)

TPD 335
6 (5-12)
TPD: 4004
2287
3(1-331)
1A:
1717
TPD: 3
(1-245)
1A: 4
(1-331)
TPD 293
5(1-21)

Cobe Spectra

Katater
(50/87.7)
AVF
(7112.2)

Veri Yok
Katater
(283/48.9)
Fistiil (80/13.8)
Perifer (3/0.5)

Veri
Yok(213/36.8)

Fresenius

Katater
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Albiimin
(141/42.0)
TDP
(80/23.8)
Albiimin +
TDP
(114/34.0)
TDP,
Albiimin,
Alblimin +
TDP

Albtimin
(30/65.2)

Alb. + TDP

(16/34.8)

ACDA

Heparin
(462/79.8)
ACDA
(20/3.5)
Diger
(711.2)
Veri Yok
(90/15.5)

Heparin

76/22.6

440/11.0

TPD:
277/12.1

1A:
163/9.5

21/7.1

Hipokalsemi (41/12.2)

Allerjik Reaksiyon (26/7.7)
Katater sizinti/kanama (4/1.2)
Katater disfonksiyonu (4/1.2)
Katater iliskili enfeksiyon (1/0.3)

(MSSA)

Allerjik (58/1.5)

Kateter Disfonksiyonu (83/2.1)
Tikanma/Kanama (65/1.6)

Non Spesifik/Non Allerjik (146/3.6)
Diger (114/2.8)

TPD:

Allerji (55/2.4)

Kateter Disfonksiyonu (27/1.2)
Tikanma/Kanama (36/1.6)

Non Spesifik/Non Allerjik (97/4.2)
Diger (82/3.6)

1A:

Allerji (3/0.2)

Kateter Disfonksiyonu (56/3.7)
Tikanma/Kanama (29/1.7)

Non Spesifik/Non Allerjik (49/2.8)
Diger (32/1.9)

Hipertansiyon (3)

Hipotansiyon (4)

Kateter iligkili enfeksiyon (2)
Nabet (2)



Cortina/ Avusturya/
2005 — 2016 (91)

Cortina/ Avusturya/
2007 — 2014 (90)

Paglialonga/ Avrupa/
2012(89)

8.5 yil
02—
17)

11.8 y1l
0.5-
18)

TPD:
10 yil
(0.08 -
18)

24.3 kg 117 TPD

(5.2 75)

375kg 2325  TPD
(6.7-97)

TPD: TPD: | TPD:
29 kg 29/38 | 738
(3.1-75)

280

5 (1-152)
244

2.5 (1-34)
1087

TPD:

6 (1-43)
IA/DFPP:
12 (8- 72)

Prismaflex

Katater

Kimal,

Infomed

Katater

TPD:

Baxter BM25,
Cobe Spectra,
Cobe Spectra
Optia,
Fresenius,

Comtec,
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Octaplus
(200/72.5)
TDP
(41/14)
Albiimin
(29/11)
Albiimin +
Octaplus
(10/2.5)
Albiimin
(23/9.5)
TDP
(54/22)
%50
Replasman
+ %50 TDP
(27/11)
%75
Replasman
+ %25 TDP
(140/57.5)
Alblimin:
(31/46.2)
TDP
(21/31.3)
Alblimin +
TDP:
(8/11.9)

Heparin 31/11
Heparin + 50/21.2
ACDA

TPD: TPD:
Heparin: 51/6.9
(35/52.2)

ACDA: IA/DFPP:
(30/44.8) 34/9.7
Heparin +

ACDA:

Damar yolu erisim problemi (10/ 3.6)
Si1zint1 (6/2)

Erken Ayrilma (5/1.8)

Hipotansiyon (3/1.2)

Urtiker ve Kasint1 (4/1.2)

Bulant1 ve Kusma (2/0.8)

TRALI (1/0,4)

Devre Tikanikligr (18/7.3)
Damar yolu erigim problemi (10/4)
Sizinti/Kanama (9/3.7)
Hipotansiyon (9/3.8)

Hipokalsemi (2/0.8)

Bulanti1 Kusma (1/0.4)

Alerji (1/0.4)

TPD:

Erken Ayrilma (12/1.6)
Hipotansiyon (10/1.4)
Kasgint1 (7/0.9)
Sizinti/Kanama (6/0.8)
Urtiker (6/0.8)

Bulanti, Kusma (4/0.5)



IA/DF
PP:

9 yil
(2.6 -
17.7)

Kara/ Tiirkiye/ 20 ay —

2010 — 2012 (88) 16 yil

IA/DFPP | 1A:

: 5/5

35kg

(10,7 - DFPP:

69) 2E 1
K

12-60 11/3

kg

IA/DF
PP:
349

TPD:
44

Lokode
plesyo
n:6

50

Prismaflex,
Infomed,
Asahi,

Baxter Aquarius

1A:
Miltenyi,
Baxter BM25

DFPP:

Infomed

TPD:
Kateter: 59
AVF: 8
IA/DFPP:
Katater: 11
AVF: 2

Fresenius

Katater

40

Makromole = (2/3)

kal: (6/9)

Saline IA/DFPP:

(1/1.5) Heparin:
(9/69.9)
ACDA:
(3/23.1)
Heparin +
ACDA:
7.7)

TDP ACDA

4/8

Hipokalsemi (2/0.3)
Dispne (2/0.3)
Hiponatremi (1/0.1)
Kanama (1/0.1)

1A:

Erken Ayrilma (14/4)
Hipotansiyon (13/3.7)
Sizint1 (3/0.9)

Urtiker (1/0.3)
Bulant1 Kusma (1/0.3)
Bas Agrist (1/0.3)
Carpint1 (1/0.3)

Urtiker (2/4)
Karm Agrisi (1/2)
Yetesiz Akim (1/2)



Witt/ Global/ 14 yil 50 kg 74/61 TPD 612 Cobe Spectra Albiimin+ = ACDA: 22/3.59 Hipotansiyon (7/17.9)

2003 — 2007 (87) 1- (6.7 (%33) Fenwal TDP, (421/71) Bulant: Kusma (3/7.6)
21) 160) - AMICUS TDP Heparin: Karm Agrisi (3/7.6)
Lokofe Diger (106/18) Urtiker (3/7.6)
rez ACDA + Diger
(%25) Perifer: Heparin:
(305/50) (23/4)
1A Katater: Diger:
(%5) (129/39) (17/3)
AVF: (2/0.33)
Michon/ Kanada/ 9.3(5 33.6 kg 186 TPD 1632 Cobe Spectra Albiimin ACDA + 897/55 Hipotansiyon (125/14)
1994-2002 (1) ay—18 (55— (%67) TDP Heparin Semptomatik
yil) yil | 105) Kok - Katater Hipokalsemi (87/9.7)
Hiicre (1524/93.4) Allerjik Reaksiyon (39/4.4)
Topla Perifer Katater Iliskili Enfeksiyon (19/2.1)
ma (107/6.6) Katater iliskli Tromboz (15/1.7)
Lokode
plesyo
n
1A
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3. GEREC VE YONTEM

3.1.  Verilerin Toplanmasi

Calismamiza Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesinde 01 Ocak
2007 ile 31 Agustos 2022 tarihleri arasinda Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi
Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Cocuk Nefroloji Bilim Dali tarafindan 18 yas ve
altindaki renal hastalik tanis1 almis hastalara uygulanan terapotik plazma degisimi

ve immunoadsorbsiyon islemleri dahil edilmistir.

Renal hastalik tanis1 disinda kalanlar, dosyalarina ulasilamayanlar ve kritik
bilgilerde eksik bulunan hastalar ¢alismaya dahil edilmemistir. Veriler Aferez

Unitesi hemsireleri tarafindan kayit altina alinmistir.

Hastalarin bilgileri hastane kayit sistemi ve aferez linitesi dosyalarindan
retrospektif olarak incelenmistir. Hastalarin demografik bilgileri, islemin hangi
endikasyonla yapildigi, seans sayisi, kullanilan replasman sivilari, uygulanan iglem
stireleri, akim miktarlari, vaskiiler erisim yollari, isleme bagli ortaya c¢ikan

komplikasyonlar1 ve laboratuvar degerleri kayit edilmistir.

Replasman s1vi miktari toplam plazma hacminin 1 — 1,5 kat1 olacak sekilde
belirlenmistir. Tahmimi Plazma Hacmi: Total Kan Hacmi x (1 — Hematokrit)

formiiliine gore hesaplanmigtir (40).

Islem endikasyonlar1 Amerikan Aferez Dernegi (ASFA) kilavuzuna gore
belirlenmistir (2). Terapotik plazma degisimi islemleri; Spectra Optia, Dideco,
Fresenius, MCS+ ve Medika marka aferez cihazlari ile yapilmistir.
Immunoadbsorbsiyon islemleri ise Jafron marka HA280 kolon ile

gerceklestirilmistir.

Hastalara uygun c¢apta santral ven6z kateter veya damar uygunlugu varsa
perifer venoz giris yolu veya fistiil agilmig toplam kan ve plazma hacmi
hesaplanarak cihaza girilmistir (100). Antikoagiilan olarak TPD uygulamalarinda
asit — sitrat — deksroz (ACD — A) soliisyonu kullanilmistir. Immunoadsorbsiyon
uygulamalarinda ise heparin kullanilmistir. Islem siiresince replasman soliisyonu

olarak taze donmus plazma ve %20 konsantre albiiminin %0,9 NaCl ile diliie
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edilmesi ile hazirlanan %4 konsantre albiimin soliisyonu kullanilmistir. Islem
oncesi proflaktik kalsiyum rutin olarak uygulanmamais, islem Oncesi alinan serum
kalsiyum degerlerine gore uygulanmistir. Kalsiyum diizeyi 8 mg/dl’ den diisiik
degerler islem &ncesinde desteklenmistir. Islem siiresince kan kalsiyum
monitdrizasyonu yapilmamistir. Premedikasyon olarak rutin olarak intravendz

feniramin (1 mg/kg) ve metil prednizolon (1mg/kg) uygulanmistir.

Kayitlarda 3 farkli serviste tedavi goren hastalarin verileri mevcuttur:
pediatri servisinde pediatri hekimleri esliginde tedavisi diizenlenen ve aferez
tinitesinde isleme alinan hastalar, organ nakli servisinde eriskin hasta hekimleri
gbozetiminde tedavi goren ihtiya¢c halinde pediatri hekimi konsiiltasyonunda
bulunulan islemlerin aferez {initesinde yapildig:1 hastalar ve kritik hasta takibinin

yapildig1 yatak basi isleme alinan ¢ocuk yogun bakim servisi.

Komplikasyonlar; islemin yapildigi cihazdan kaynakli ortaya c¢ikan
problemler, damar yolu erisimi ile ilgili problemler, yetersiz/diisiik akim/basinca
bagli problemler, damar yolu etrafinda sizinti tarzinda kanama ve devrede
tikanikliga (trombiis formasyonu) bagli problemler olmak iizere teknik sorunlar
olarak tariflendi. Geri kalan tiim komplikasyonlar teknik neden dis1 hasta bagimli

komplikasyonlar olarak alt basliklar altinda incelendi:

Viicutta basmakla solan deriden kabarik — tirtikeryal — lezyonlar, kasinma
hissi, goz ve dudak mukozasinda sisme — anjioddem — bulgular1 alerjik reaksiyon
olarak tariflendi. Anaflaksi ise siddetli bir alerjik reaksiyon olmasina ragmen hayati
tehdit edici bir klinik olmasi nedeniyle ciddi komplikasyon kategorisinde ayri

incelendi.

Kalsiyum degerinde diisiikliige sekonder ortaya ¢ikan sitrat intoksikasyonu
literatiirde hafif, orta ve agir olarak siniflandirilmaktadir (64, 101). Calismamizda
viicutta yaygin kasilma, kramp sikayetleri gibi orta — agir klinikler sitrat
intoksikasyonu acisindan degerlendirilmeye alinirken; peroral uyusukluk,
sersemlik, huzursuzluk, lokal karmncalanma hissi gibi hafif siddetli sikayetlerin
kayitlart mevcut olmamasi nedeniyle not edilmedi. Orta — agir hipokalsemi

semptomu olan ve kalsiyum yanitlh tedaviler sitrat intoksikasyonu olarak
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kaydedildi. Siddet farketmeksizin olast hipokalsemi klinigi ortaya ¢ikan her seansta

ampirik kalsiyum infiizyonu uygulanmisti.

Inotropik ajan kullaniminin gerekmedigi, yasa gore -2 standart sapmanin
istlinde olan tansiyon degerleri hipotansiyon, inotropik ajan ihtiyacinin oldugu

hipotansiyon degerleri ise ciddi komplikasyon olarak tariflendi.

Hastanin cinsiyet, yas ve boy persentillerine gore diizenlenen tablolarda
%095 persentil degerinden yiiksek olan tansiyon diizeyleri hipertansiyon olarak

tanimlandi.

Bulant1 hissi, kusma, karin agrisi, bas agrisi, gogiis agrisi ve ates (> 38 °C)

gibi non - spesifik semptomlar; “diger” olarak gruplandirildi.

Islem oncesi laboratuar tetkikleri; hemoglobin, hematokrit, beyaz kiire
sayis1, platelet say1si, kalsiyum degerleri olarak not edilmisti. Islem esnasinda veya
sonrasinda herhangi bir laboratuvar degeri not edilmedi. Islem &ncesi hemoglobin
degeri 8 g/dL olan durumlarda islem Oncesi eritrosit transfiizyonu yapilmis,

sonrasinda isleme alinmisti.

ASFA kilavuz onerilerine gore hastanin klinik ihtiyacina uygun replasman

stvist se¢imi (TDP, albiimin, izotonik) yapilmisti.

Islem sirasinda ortaya c¢ikabilecek problemlerin Oniine gecebilecegi ve

takibi zorlastirabilecegi icin islemlerde rutin sedasyon uygulamasi yapilmamustir.

3.2. Etik Onay
Bu calisma i¢in Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Klinik
Aragtirmalar Etik Kurulu’ ndan 11/05/2022 tarihli 309 numarali toplantida, 331

karar numarasi ile onay alinmustir.
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3.3. Istatistiksel Analiz

Veriler IBM SPSS Statistics 23 © Copyright SPSS Inc. Programi ile
yapilmistir. Stirekli degiskenlerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov —
Smirnov testi ile incelenmistir. Kategorik degiskenler frekans (n) ve yilizde (%) ile
siirekli degisken verilerden parametrik varsayimlar1 saglayan degerler ortalama =+
standart sapma (SD), saglamayanlar ise ortanca (min — max) degerleri ile ifade
edilmistir. Kategorik degiskenler ise Pearson Ki Kare, Fisher Exact testleri ile
degerlendirilmis, Post Hoc Bonferroni ile diizeltmeler saglanmistir. Parametrik
varsayimlarin saglanamadigr bagimsiz degiskenlerin karsilastirilmast Mann
Whitney U testi ile degerlendirilmistir. Istatistiksel anlamlilik diizeyi 0.05 olarak
kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

4.1. Aferez islemi Uygulanan Hastalarin Demografik, Klinik
ve Laboratuvar Degerlerinin incelenmesi

Calismamizda 01 Ocak 2007 ile 31 Agustos 2022 tarihleri arasinda Akdeniz
Universitesi T1p Fakiiltesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Cocuk Nefroloji Bilim
Dal1 tarafindan renal hastalik tanis1 almis 108 hastanin verileri retrospektif olarak
incelenmistir. Belirtilen tarihler arasinda toplam 242 cocuk hastaya 2202 seans
aferez islemi uygulanmis, hastalarin 108’ i (%44.6) renal grubu olusturmus geri
kalan 98 i (%40.4) non renal grup iken verilerine ulasilamayan 36 (%14.8) hasta
ise ¢aligmanin disinda tutuldu. Renal gruba toplam 1214 seans aferez uygulanmais,
bu islemlerin 1147 tanesi terapdtik plazma degisimi geri kalan 67° si ise

immunoadsorbsiyon grubunu olusturdu (Sekil 4.1).

Non Renal Gru
98 Hasta i i
202 Seans 108 Hasta
1147 Seans
2007 - 2022 yillar1
arasinda yapilan Renal Grup
aferez islemleri 108 Hasta
242 Hasta 1214 Seans
2202 Seans _
1A
Dislananlar: ‘ 7 Hasta
— Verilerine Ulasilamayan ~ 67 Seans

36 Hasta, 196 Seans

Sekil 4-1 Tani gruplar: ve seans sayilari
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2007 — 2022 yillart arasinda renal nedenler ile aferez uygulanan hasta
sayilar1 yillara gore incelendiginde 2012 Oncesi data kaybina bagli 6rneklemin az
oldugu saptandi. 2012 yil1 itibari ile yillik en az 6 hastaya plazmaferez yapildig:
gozlendi. Caligma siiresi igerisinde en fazla hastaya plazmaferez tedavisi 2018

yilinda uygulanmisti (n=108) (Sekil 4.2).

2007 /2008|2009 (2010(2011 /2012|2013 /2014 |2015/2016 20172018 2019 2020 2021 2022
En 2 1 0 7 0 6 |10 | 10 | 6 7 9 15 10 8 |11 6
@%|19 09 0 65 0 56 93 93 56 65 83 139 93|74 10,2 5,6

16

14

12

10

0

=]

H

N

o

Sekil 4-2 Hastalarin yillara gore dagilimi

Incelemeye dahil edilen 108 hastanin cinsiyetleri degerlendirildiginde;

hastalarin 51° i erkek (%47.2) iken 57’ si (%52.8) kiz idi (Sekil 4.3)

= Erkek 1 Kiz

Sekil 4-3 Hastalarin cinsiyet dagilimlart (n;%)
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Hastalarin yas ortalamasi1 11.81 + 5.0 yil, ortancas1 14 (1 — 18) yildi. 108
hastanin 117 1 (%10.2) 3 yasindan kiigiik, 9’ u (%8.3) 3 — 6 yas arasinda, 54’ i
(%50.0) 6 — 15 yas arasinda ve 34’ i (%31,5) 15 yasindan biiyiik idi.

Antropometrik Ol¢limleri degerlendirildiginde ortalama viicut agirliklar
40.43 £+ 19.92 kg, ortalama boy uzunluklar1 138.63 + 27.61 cm ve ortalama BMI
degerleri 19.67 + 4.92 kg/m? olarak sonugland1 (Tablo 4.1). Kilo dagilimlarinda ise
4 (%3.7) hasta 10 kilogramdan disiik kilolu, 34’ {i (%31.5) 10 — 30 kilogram arasi,
63’ 1 (%58.3) 30 — 70 kilogram aras1 ve 7’ si (%6.5) 70 kilogramdan fazla
kiloluydu. Hastalarin yas ve kilo dagilimlar1 sekil 4.4 ve 4.5 ile gosterilmistir.

Tablo 4-1 Terapotik aferez uygulanan hastalarin demografik ve
antropometrik ézelliklerinin dagilim

Hastalarin (n=108) Ort+ SD Ortanca (min — max)
Ortalama yas (y1l) 11.81+5.0 14 (1-18)
Ortanca kilo (kg) 40.43 £19.92 38 (6 —90)
Ortalama boy (cm) 138.63 £ 27.61 143.50 (65 — 179)
Ortalama BMI (kg/m?) 19.67 +4.92 18,65 (7.41 — 35.16)
60
50
40
30
20
CHE
]
3 Yas Alti 3-6Yas 6-15 Yas > 15 Yas
En 11 9 54 34
% 10,2 8,3 50 31,5

Sekil 4-4 Hastalarin yas dagilimlar
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70

60

50

40

30
20

10

. mm L]

<10Kg 10-30Kg 30-70Kg >70Kg
En 4 34 63 7
% 3,7 31,5 58,3 6,5

Sekil 4-5 Hastalarin kilo dagilimlar

Isleme alman 108 hastanin tan1 endikasyon dagilimlar1 5 ana kategoride
degerlendirildi; 13 (%12) hasta nefrotik sendrom, 16 (%14.8) hasta hemolitik
tiremik sendrom (HUS), 3 (%2.8) hasta desensitizasyon, 70 (%64.8) hasta renal
transplantasyon sonrasi rejeksiyon ve son olarak 6 (%5.6) hasta glomeriilonefrit

tanilar1 ile uygulamaya alindig1 goriildii.

Detayli tanilar1 incelendiginde ise fokal segmentel glomeriiloskleroz tanisi
ile 3 (%2.8) hastaya, transplantasyon sonrasi gelisen FSGS ile 10 (%9.3) hastaya,
klasik HUS ile 6 (%5.6) hastaya, atipik HUS ile 10 (%9.3) hastaya, C3
glomertiilopatisi ile 2 (%2.8) hastaya, hizli ilerleyen glomeriilonefrit ile 2 (%1.9)
hastaya ve SLE nefriti ile 1 (%0.9) hastaya aferez uygulandigi goriildi (Sekil 4.6).
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Sekil 4-6 Hastalarin tani ve ASFA dagilimlar

ASFA tanm1 kategorilerine gore endikasyonlarin dagilimi incelendiginde;
kategori 1’ de 92 (%85.2) hasta, kategori 3° te 12 (%11.1) hasta ve son olarak
siniflandiriimamis 4 (%3.7) hasta oldugu goriildii. Kategori 2 ve 4 endikasyonlari

ile islem yapilan hasta mevcut degildi (Tablo 4.2).

Tablo 4-2 Hastalarin tam ve ASFA kategori dagilimlari

Hasta Sayisi Hasta Yiizdesi
Kategori 1 92 85.2
Kategori 2 - -
Kategori 3 12 111
Kategori 4 - -
Siiflandirilmamig 4 3.7
Toplam 108 100

Aferez uygulanan 108 hastanin takip edildigi klinikler incelendiginde, 80’ i
(%74.1) ¢ocuk servisinde, 9” u (%8.3) ¢cocuk yogun bakim servisinde ve geri kalan

19° u (%17.6) organ nakli servisinde izlenmekteydi.

Vaskiiler erisim yolu olarak en sik 87’ sinde (%79,8) santral venoz katater
kullanilirken; 17’ sinde (%15.6) periferik vendz yollar ve 5’ inde (%4.6)
arteriyovendz fistiil (AVF) kullanilmis. Bes farkli marka cihaz ile islem yapilmas;

50



72 hastada (%66.7) Spectra Optia, 16 hastada (%14.8) Fresenius, 16 Hastada
(%14.8) MCS+, 3 hastada (%2.8) Medika ve 1 hastada (%0.9) Dideco marka.

Immunoadsorbsiyon uygulanan hastalari tamaminda Jafron marka HA280 model

kolon kullanilmist: (Tablo 4.3).

Tablo 4-3 Hastalarin islem yeri, damar yolu ve cihaz kullanimlari

Takibin vapildig: servis n (%0)

Pediatri servisi 80 (74.1)
Cocuk yogun bakim 9(8.3)
Organ Nakli Servisi 19 (17.6)
Vaskiiler ulasim yontemi n (%)

Periferik ven 17 (15.6)
Santral venoz katater 87 (79.8)
AV Fistiil 5 (4.6)
Kullamlan Cihaz n (%)

Spectra Optia 72 (66.7)
Dideco 1(0.9)
Fresenius 16 (14.8)
MCS+ 16 (14.8)
Medika 3(2.8)

Hastalarin iglem oncesi alinan tam kan sayimi ve kalsiyum degerleri
incelendiginde; ortanca hemoglobin degeri 9.60 gr/dL (min — max: 6.50 — 15.30),
hematokrit degeri %27.40 (min — max: 17.60 — 46.50); ortanca 16kosit sayis1 8315
/mm? (1600 — 25300), ortanca trombosit sayis1 202 bin/mm? (min — max: 18 — 534)
iken ortanca kalsiyum degeri 8.80 mg/dL (min — max: 6.20 — 12.49) olarak
sonuglanmustir (Tablo 4.4).

Tablo 4-4 Hastalarin islem oncesi laboratuvar degerleri

Degisken Ort+SD Ortanca (min — max)
Ortalama Hemoglobin (gr/dL) 9.67 +£1.90 9.60 (6.50 — 15.30)
Ortalama Hemotokrit (%) 28.77 £ 6.02 27.40 (17.60 — 46.50)
Ortanca Lokosit Sayis1 (/mm?®) 9533 + 4613 8315 (1600 — 25300)
Ortanca Trombosit Sayis1 (bin/mm®) 220.44 +114.13 | 202.5 (18 —534)
Ortalama Kalsiyum Diizeyi (mg/dL) 8.44+2.18 8.80 (6.20 — 12.49)
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Hastalarin aferez islemi siiresince kullandig ilaglar degerlendirildiginde, 4
hasta immunsupresan tedavi kullanmazken (2 hasta hemolitik iiremik sendrom, 1
hasta renal trasnplantasyon sonrasi rejeksiyon, 1 hasta nefrotik sendrom/FSGS),
geri kalan 104 (%96.3) hastanin immunsupresan ajan kullandig ve en sik kullanilan
immunsupresan tedavinin steroid (%87.3) oldugu goriildii. Hastalarin yaklagik
yarisinda IVIG tedavisi (%45.3) kullanilmis. 108 hastanin; 94’ i (%87) steroid, 74’
i (%68.5) takrolimus, 82’ si (%75.9), 12° si (%11.1) siklosporin, 4’ i (%3.7)
siklofosfamid, 7’ si (%6.5) azatiyopirin, 49 u (%45.4) intravendz immunglobulin
(IVIG), 14’ i (%13) equlizumab, 20’ si (%18.2) anti — timosit globulin (ATG), 2’
si (%1.9) anakinra, 2’ si (%1.9) leflunomid, 4’ 1 (%3.7) everolimus, 1’ i1 (%0.9)
sirolimus, 20’ si (%18.5) rituksimab tedavisi aldig1 goriildii (Sekil 4.7).

100 g
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90 @ Takrolimus
82
MMF
80 74
Siklosporin
70 . .
@ Siklofosfamid
60 [ Azatiyopirin
50 49 HIVIG
B Equlizumab
40 HATG
30 @ Anakinra
20 20 @ Leflunomid
20 14 .
12 @ Everolimus
10 A 7 4 mSirolimi
2 2 1 irolimjus
0 . e O RTX

Sekil 4-7 Hastalarin medikal tedavi kullanimlart
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4.2. Aferez islemi Uygulanan Hastalarda Gozlenen
Komplikasyonlar, Komplikasyon Gelisen Ve Gelismeyen
Hastalarin Karsilastirilmasi
108 hastanin 32’ sinde (%29.6) komplikasyon ortaya ¢iktig1 geri kalan 76’
sinda (%70.4) ise herhangi bir istenmeyen etki ile karsilasiimadig goriildi (Sekil
4.8).

80
70
60
50
40
30
20
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Var Yok
En 32 76
E% 29,6 70,4

Sekil 4-8 Hastalarin komplikasyon dagilimlar

Komplikasyon gelisen ve gelismeyen hastalar arasinda cinsiyet dagilimi
benzerdi (n=13, %40.6 vs n= 38, %50.0; p=0.405, sirasiyla) (Sekil 4.9).

120
100
80
60
40
) i
0
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E Erkek 13 38 40,6 50

Sekil 4-9 Komplikasyon geligen ve gelismeyen gruplarin cinsiyet dagilimi
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Komplikasyon gelisen ve gelismeyen gruplarin ortanca yaslari sirasi ile 14.0
(min — max: 3 — 18) ve 14.0 (min — max: 1 — 18) yil oldugu ve aralarinda anlaml
fark olmadig1 goriildii (p=0.324) (Tablo 4.5). Yas gruplarina gére komplikasyon
gelisimi incelendiginde ise 3 yasindan kiigiik 11 hastanin sadece 1’ inde (%10), 3
— 6 yas arast 9 hastanin 3’ {inde (%33.3), 7 — 15 yas aras1 54 hastanin 15’ inde
(%27.8) ve 15 yasindan biiyiik olan 34 hastanin 13’ {inde (%38.2) komplikasyon
gelistigi izlenmistir. Yas gruplarina gére komplikasyon gelisen ve gelismeyen

gruplar arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmamustir (p=0.320) (Sekil 4.10)

Komplikasyon gelisen ve gelismeyen gruplarin ortanca viicut agirliklari
degerlendirildiginde sirasi ile 43.0 kg (min — max: 11 —90) ve 36.0 kg (min —max:
6 — 76) oldugu ve aralarinda anlaml fark olmadig: tespit edildi (p=0,081) (Tablo
4.5). Viicut agirliklarina gére komplikasyon gelisimi incelendiginde; 10 kg’ dan
kii¢lik 4 hastanin hicbirinde komplikasyon gelismedigi, 10 — 30 kg aras1 34 hastanin
8’ inde (%23.5), 31 — 70 kg aras1 63 hastanin 20’ sinde (%31.7) ve 70 kg’ dan daha
agir olan 7 hastanin 4’ {inde (%57.1) komplikasyon gelistgi goriildii. Kilo gruplarina
gore komplikasyon gelisen ve gelismeyen gruplar arasinda istatistiksel anlamli fark

izlenmedi (p=0.197) (Sekil 4.11).

Komplikasyon gelisen ve gelismeyen gruplarin boy uzunluklar1 ve viicut
kitle indeksleri degerlendirildi. Ortanca boy uzunluklar1 151.5 cm (min — max: 82
—167) ve 141.0 cm (min — max: 65 — 179) (p=0.244); ortanca viicut kitle indeksleri
19.24 kg/m? (10.88 — 35.16) ve 18.46 kg/m? (7.41 — 31.57) oldugu kaydedildi (p=
0.198) (Tablo 4.5).

Tablo 4-5 Komplikasyon gelisen ve gelismeyen gruplarin demografik ve
antropometrik degerlendirilmesi

Degisken Komplikasyon Komplikasyon p
gozlenen  hastalar gozlenmeyen
(n=32) hastalar (n=76)
Yas (y1l) Ort+SD 12.59+45 11.58 +£5.25
Ortanca (min — max) 14.0 (3-18) 14,0 (1 - 18) 0.324
Viicut Ort+SD 45.59 + 21.55 38,26 + 18.92
Agirhgi (kg)  Ortanca (min — max) 43.0 (11 -90) 36.0 (6—90) 0.081
Boy (cm) OrtxSD 144.03 £22.09 136.35 + 29.46
Ortanca (min — max) 151.5 (82 — 167) 141,0 (65— 179) 0.244
VKI (kg/m?)  Ort+SD 20.61£5.73 19.27 £ 4.53

Ortanca (min —max) = 19.24 (10.88 — 35.16) 18,46 (7.41-31.57) 0.198
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Sekil 4-10 Hastalarin yas gruplarina gore komplikasyon dagilimlar
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Sekil 4-11 Hastalarn kilo gruplarina gore komplikasyon dagilimlar
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Komplikasyon gelisen ve gelismeyen hasta gruplarinin tani dagilimlar

incelendi:

Nefrotik Sendrom/FSGS tanisi ile 13 hastaya islem uygulanmis ve 5° inde
(38.5) komplikasyon gelistigi goriilmiis. 3 hasta FSGS tanisi ile isleme alinmis ve
2’ sinde (%66.7) geri kalan 10 hasta Post Transplant FSGS tanisi ile isleme alinmis
ve 3’ iinde (%30) komplikasyon gelismis.

HUS tanis1 ile afereze alinan 16 hastanin 3’ iinde (%18.8) komplikasyon
ortaya ¢ikmus. Hastalarin 6 sma klasik HUS tanisi ile islem uygulanmis 1” inde
(%16.7) diger 10° una atipik HUS tanisi ile islem uygulanmis ve 2° sinde (%20)

komplikasyon izlenmis.

Rejeksiyon nedeniyle isleme alinan 70 hastanin 23 {inde (%32.9)
komplikasyon ortaya ¢ikmis.

Glomeriilonefrit nedeniyle aferez yapilan 6 hastanin 1’ inde (%16.7)
komplikasyon saptanmis. 3 hasta C3 Glomeriilopatisi ile 2 hasta RPGN nedeniyle
isleme alinmig ancak komplikasyon izlenmemis. Komplikasyon izlenen tek

hastanin tanis1 SLE idi.

Desensitizasyon nedeniyle isleme alinan hicbir hastada komplikasyon

ortaya ¢ikmamis.

Komplikasyon ortaya ¢ikan hastalar ile ¢ikmayan hastalar arasinda tam

dagilimlarina gore istatistiksel anlamli farklilik goriillmedi (p=0.480) (Tablo 4.6).

Immunsupresan tedaviler ve komplikasyon gelisimi incelendiginde; ilag
kullanmayan 4 hastanin 1° inde komplikasyon gelismezken, kullanan 76 hastanin
3’ {inde komplikasyon izlenmemistir. Ila¢ kullanimi ile komplikasyon gelisimleri

arasinda istatistiksel fark goriilmedi (p=1.0) (Tablo 4.6).

Gruplar ASFA endikasyon kategorilerine gore incelendiginde, kategori 1’
deki 93 hastanin 28’ inde (%30.1), Kategori 3’ teki 11 hastanin 3’ tinde (%27.3) ve
siniflandirilmamig 4 hastanin 1’ inde (%25) komplikasyon ortaya ¢ikti§i ancak
komplikasyon gelisen hastalar ile gelismeyen hastalar arasinda ASFA kategorileri

acisindan istatistiksel anlamli bir fark goriilmedi (p=0.99) (Tablo 4.6).
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Komplikasyon gelisen ve gelismeyen hasta gruplarinin takip ve tedavi
izleminin yapildig1 servisler karsilastirildiginda; pediatri servisinde yatist devam
ederken aferez islemi uygulanan 80 hastanin 23’ iinde (%28.7), organ nakli
servisinde tedavisi devam ederken iseme alinan 19 hastanin 9’ unda (%47.4)
komplikasyon gelistigi ve ¢cocuk yogun bakim servisinde takip ve tedavisi devam
ederken isleme alinan 9 hastanin ise hi¢birinde komplikasyon gelismedigi goriildii.
Tedavi goriilen servis yerlerine gore komplikasyon gelisen ve gelismeyen gruplar

arasinda istatistiksel bir farklilik gézlenmedi (p=0.141) (Tablo 4.6).

Komplikasyon gelisen ve gelismeyen hasta gruplarinda tercih edilen damar
yollar1 degerlendirildi: Periferik damar yolu tercih edilen 17 hastanin 8’ inde
(%47.1), santral venoz katater kullanilan 86 hastanin 23’ tinde (%26.7) ve bir diger
vaskiiler erisim yolu olan AV fistiil tercih edilen 5 hastanin 1’ inde (%20)
komplikasyon goriildiigii ve komplikasyon gelisen hastalar ile gelismeyen hastalar
arasinda tercih edilen damar yoluna gore anlamli bir fark goériilmedi (p=0.216)

(Tablo 4.6).

Komplikasyon gelisen ve gelismeyen hasta gruplarinda kullanilan cihazlar
karsilastirildi: Spectra Optia marka cihaz ile isleme alinan 72 hastanin 21’ inde
(%29.1), MCS marka kullanilan 16 hastanin 8’ inde (%50), Fresenius marka
kullanilan 16 hastanin 2’ sinde (%12,5), Medika marka kullanilan 3 hastanin 1’ inde
(%33.3) komplikasyon gelisirken Dideco kullanilan 1 hastada komplikayon
gelismemis. Komplikasyon gelisen hastalar ile gelismeyen hastalar arasinda cihaz

kullanimi agisindan istatistiksel anlamli bir fark goriilmedi (p=0.136) (Tablo 4.6).
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Tablo 4-6 Komplikasyon gelisen ve gelismeyen gruplarin servis, teknik
ozellik ve tam1 dagihhmlarimin degerlendirilmesi

Degisken Toplam Komplikasyon = Komplikasyon p
(n=108) Var (n=32) Yok (n=76)
Takibin yapildid servis n (%)

Pediatri servisi 80 (74.1) 23 (28.75) 57 (71.25)

Cocuk yogun bakim 9(8.3) 0 (0) 9 (100) 0.141
Organ Nakli Servisi 19 (17.6)  9(47,4) 10 (52.6)

Vaskiiler erisim vollar: n (%)

Periferik ven 17 (15.6)  8(47.1) 9 (52.9)

Santral Katater 87 (79.8) | 23(26.7) 63 (73.3) 0.216
AV Fistiil 5 (4.6) 1 (20) 4 (80)

Kullanilan Cihaz n (%)

Spectra Optia 72 (66.7) 21 (30.6) 51 (70.8) 0.136
Dideco 1(0.9) 0 1 (100)

Fresenius 16 (14.8) 2 (12.5) 14 (87.5)

MCS 16 (14.8)  8(50) 8 (50)

Medika 3(2.8) 1(33.3) 2 (66.6)

ASFA Endikasyon Kategorileri

Kategori 1 93(86.1) @ 28(30.1) 65 (69.9)

Kategori 3 11 (10.2)  3(27.3) 8 (72.7) 0.999
Smiflandirilmams 4 (3.7) 1(25) 3 (75)

ila¢c Kullanim n (%)

Var 104 (96.3) 31 (96.9) 73 (96.1) 1.0
Yok 4 (3.7) 1(3.1) 3(3.9)

Tamilar n (%)

Nefrotik Sendrom/FSGS 3(2.8) 2 (66.7) 1(33.3)

Post Tx FSGS 10 (9.3) 3 (30) 7 (70) 0.480
Klasik HUS 6 (5.6) 1(31.67) 5 (86.3)

Atipik HUS 10 (9.3) 2 (20) 8 (80)

Desensitizasyon 3(2.8) 0 3 (100)

Rejeksiyon 70 (64.8) | 23(32.9) 47 (67.1)

C3 Glomeriilopatisi 2(2.8) 0 3 (100)

RPGN 2(1.9) 0 2 (100)

SLE Nefriti 1(0.9) 1 (100) 0

Komplikasyon gelisen hastalar ve gelismeyen hastalarin ortanca
hemoglobin degerleri sirasi ile 9.40 gr/dL (min — max: 6.70 — 15.30) ve 9.60 gr/dL
(min — max: 6.50 — 14.50) oldugu (p=0.721); ortanca hematokrit yiizdeleri 26.95
(min —max: 17,50 — 46,50) ve 27.55 (min — max: 19.4 — 45.4) oldugu (p=0.977);
ortanca beyaz kiire sayilar1 8525/mm? (min — max: 2900 — 20690) ve 8225 (min —
max: 1600 — 25300)/mm?* oldugu (p=0.788); ortanca trombosit degerleri 244
bin/mm? (min—max: 18 —534) ve 197 bin/mm? (min —max: 51 — 458) oldugu ve

son olarak ortanca kalsiyum degerlerinin 8,9 mg/dL (min — max: 7.56 — 10.6) ve
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8,86 mg/dL (min — max: 6.6 — 11.97) mg/dL oldugu gorildii (p=0.507).
Komplikasyon gelisen ve gelismeyen gruplarin laboratuvar degerleri arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir farka rastlanilmadi (Tablo 4.7).

Tablo 4-7 Komplikasyon gelisen ve gelismeyen gruplarin laboratuvar
degerlerinin degerlendirilmesi

Degisken Komplikasyon Var (n=32) Komplikasyon Yok (n=76) p

Ort+SD Ortanca Ort+SD Ortanca

(min — max) (min — max)

Hemoglobin 9.78 +2.28 9.40 (6.70 — 9.63+1.74 9.60 (6.50 — 0.721
(gr/dL) 15.30) 14.50)
Hemotokrit 28.75+7.11 26.95 (1750 28.78+556 27.55(19.4- 0.977
(%) —46.50) 45.4)
Beyaz Kiire 962656 + 8525(2900— 949434 + 8225 (1600- 0.788
(/mm?3) 4436.02 20690) 4714.49 25300)
Trombosit 244.56 + 244 (18 - 210.28 + 197 (51 - 0.254
(bin/mm?3) 132.31 534) 104.86 458)
Kalsiyum 8.71+1.75 8.9 (756 — 8.32+234 8.86 (6.2 — 0.507
(mg/dL) 10.6) 11.97)

4.3. Aferez Seanslarimmin Klinik ve Laboratuvar Degerlerinin
Incelenmesi
108 hastaya toplam 1214 seans aferez islemi yapilmis; hastalarin tamamina
terapotik plazma degisimi uygulanmig 7 hastaya tedavi devaminda
immunoadsorbsiyon islemi de uygulanmis, seanslarin 1147 (%94.5) tanesine
terapotik plazma degisimi, 67 sine (%4.5) ise immunadsorbsiyon yapilmis ve hasta

basina uygulanan ortanca seans sayisinin 5 (1 — 62) oldugu goriildii (Tablo 4.8).

Tablo 4-8 Hastalarin ve islemlerin sayisal seans dagilimlari

Hasta Sayis1 Seans Sayis1
TPD 108 1147 (%94.5)
1A 7 67 (%4.5)
Toplam 108 1214
Kisi Bas1 Ortanca Seans Sayisi 5(1-62)
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2007 — 2022 yillart arasinda uygulanan 1214 seans incelendiginde, kayip
veriler dislandiginda en az aferez yapilan sene 1 seans (%0.1) ile 2008 yil1; en
fazla aferez yapilan hasta sayisi ise 167 (%13.8) ile 2022 y1l1 oldugu tespit edildi.
Ikinci sirada en ¢ok aferez yapilan sene ise 151 (%12.4) seans ile 2021 yil1 oldugu
gortldi (Sekil 4.12).
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Sekil 4-12 Yillara gore aferez seanslarint dagilimi

1214 seansin tan1 endikasyon dagilimlari incelendiginde; 171 (%14.1) seans
nefrotik sendrom, 177 (%14.6) seans hemolitik iiremik sendrom (HUS) , 15 (%1.2)
hasta desensitizasyon, 800 (%65.9) seans renal transplantasyon sonrasi rejeksiyon
ve son olarak 51 (%4.2) seans glomeriilonefrit tanilari ile isleme alinmigtir. Detayli
tanilar1 incelendiginde ise fokal segmentel glomeriiloskleroz tanisi ile 45 (%3.7)
seans, transplantasyon sonrasi gelisen FSGS ile 126 (%10.4) seans, klasik HUS ile
51 (%4.2) seans, atipik HUS ile 126 (%10.4) seans, C3 glomeriilopatisi ile 17
(%1.4) seans, hizli ilerleyen glomeriilonefrit ile 5 (%0.4) seans ve SLE nefriti ile
29 (%2.4) seans aferez prosediirii uygulanmisti (Sekil 4.12). 7 hastanin terapotik
aferez tedavisi immunoadsorbsiyon yontemine ge¢ilmis ve 1’1 (%14.2) SLE nefriti
tanisi ile 8 seans (%12) islem goriirken geri kalan hastalar ise rejeksiyon tanisi ile

isleme alinmist1 (Sekil 4.13).
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Sekil 4-13 Aferez islemlerinin tani dagilimlar

ASFA tanm kategorilerine gore endikasyonlarin dagilimi incelendiginde;
kategori 1’ de 1067 (%87.9) seans, kategori 3’ te 101 (%8.3) seans ve son olarak
siniflandiriimamis 46 (%3.8) seans oldugu goriildii. Kategori 2 ve 4 endikasyonlari

ile islem yapilan seans mevcut degildi (Tablo 4.9).

Tablo 4-9 Seanslarin ASFA kategori dagilimlari

Seans Sayisi Seans Yiizdesi
Kategori 1 1067 87.9
Kategori 2 - -
Kategori 3 101 8.3
Kategori 4 - -
Smiflandirilmamis 46 3.8
Toplam 1214 100

Servisler incelendiginde; tiim seanslarin 1066’ s1 (%87.8) ¢ocuk servisinde,
47 si (%3.9) ¢ocuk yogun bakim Servisinde, geri kalan 101’ i (%8.3) ise organ
nakli servisinde izlemi devam edilirken yapildigi, IA grubu incelendiginde ise 67
seansin tamaminin ¢ocuk servisinde yatisi devam ederken yapildigi goriildii. iki
prosediir arasinda servis yatis yerlerine gére anlamli fark oldugu goriildi (p=0.007)

(Tablo 4.10).
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Tercih edilen damar yollar1 kontrol edildiginde; tiim aferez seanslari i¢inde
1044 (%86) seansta santral venoz katater, 131 (%10.8) seansta periferik damar yolu
ve 39 (%3.2) seansta AV fistiil kullanildigi; IA grubu incelendiginde ise 67 seansin
tamaminin santral vendz katater araciligi ile yapildig1 izlendi. Iki prosediir arasinda
kullanilan damar yolu tercihine gore anlamli fark oldugu goriildii (p=0.030) (Tablo
4.10).

Tanilara gore kullanilan damar yollar1 degerlendirildi: nefrotik sendrom
nedeniyle islem yapilan 171 seansin 154’ tinde (%90.1) katater, 12’ sinde (%7)
perifer damar yolu ve 5° inde (%2.9) AV Fistiil kullanilmis. HUS nedeniyle 177
seans aferez uygulanmis, sadece 1 seansta perifer damar yolu geri kalan 176 seansta
(%99.4) katater kullanilmis. Desensitizasyon icin igslem uygulanan 15 seansin 12’
sinde (%80) katater geri kalanin AV Fistiil kullanilmis. Rejeksiyon nedeniyle 800
seans islem uygulanmis. 651 seansta (%81.4) katater kullanilirken, 118’ inde
(%14.8) perifer damar yolu ve 31’ inde (%3.9) AV Fistil kullanilmas.

Glomertilonefrit seanlarinin tamaminda sadece katater kullanilmis (Sekil 4.14).

30
20 - 4
10 Ay a— 4 a—

° Nefrotik HUS Desensitiza = Rejeksiyon = Glomeriilo
Sendrom syon nefritler
B AVF 2,9 0 20 3,9 0
M Perifer 7 0,6 0 14,8 0
M Santral 90,1 99,4 80 81,4 100

Sekil 4-14 Tani gruplari ve kullanilan damar yolu yiizdeleri
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Cihaz segimlerinde ise Spectra Optia marka cihaz 835 (%68.7) seansta,
Fresenius marka cihaz 147 (%12.2) seansta, MCS marka cihaz 128 (%10.5) seansta,
Medika marka cihaz 22 (%1.8) seansta ve Dideco marka cihaz 15 (%1.2) seansta
ve geri kalan 67 (%5.5) seansta immunadsorbisyonlar i¢in Jafron marka HA280
model kolon kullanildig1 kaydedildi (Tablo 4.10).

Uzaklagtirilan plazmanin yerine konularak islem devam edebilmesi igin
gerekli olan olan replasman soliisyonlar1 kontrol edildiginde; replasman sivilarinin
sadece 1147 seanslik terapotik plazma degisimi islemlerinde kullanildig1 ve 1066
(87.8) seansta taze donmus plazma geri kalan 81 (%6.7) seansta ise %4 albiimin
konsantresi kullanildigi goriildii. islem geregi IA grubunda replasman sivisi
kullanilmamaktadir (Tablo 4.10).

TPD yapilan 1147 seasin 767’ sinde (%66.9) kalsiyum replasmani yapilmis.
Taze donmus plazma kullanilan seanslarda kalsiyum replasmani yapilma orani

istatistiksel olarak albiimin kullanilan seanslara gére daha fazla oldugu goriildii.

(%70.5 vs %19.8, p<0.001, sirasiyla) (Tablo 4.11).

Antikoagiilan tedavi olarak terapotik plazma degisimi uygulanan seanslarda
ADCA, immunoadsorbisyon uygulanan seanslarda heparin tercihleri yapildigi
goriildii (Tablo 4.10).

Proflaktik kalsiyum islem oncesi goriilen kalsiyum degeri 8 mg/dl altinda
olan 120 seansa (%9.9) uygulanmis, islemlerde siiregen kalsiyum infiizyonu
acilmamig. Klinik ortaya ¢ikmasi halinde kalsiyum destegi saglanmis. Kayitlarda
123 seansin giris kalsiyum degerlerine ulagilamadi ve islem siiresince veya

sonrasinda rutin kalsiyum degerleri kontrol edilmemisti (Tablo 4.10).
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Tablo 4-10 Seanslarin islem yeri ve teknik 6zellikleri

Takip edildigi servis n (%)

Pediatri servisi
Cocuk yogun bakim
Organ Nakli Servisi

Vaskiiler ulasim yontemi n (%0)

Periferik ven

Santral venoz katater
AV Fistiil

Kullamlan Cihaz n (%)
Spectra Optia

Dideco

Fresenius

MCS

Medika

Jafron(l1A)

Replasman Sivisi 0 (%)
Kullamilmams (IA)
TDP

%4 Albiimin
Antikoagiilan tedavi n (%)

Heparin (1A)
ACDA

Ca Degeri n (%)
<8 mg/dL

> 8 mg/dL

Veri Eksik

Hb Degeri n (%)
<8g/dL
>8g/dL

Veri Eksik

Tablo 4-11 Replasman sivilari ve kalsiyum uygulamalari

Total
(n=1147)
Ca Uygulamasi
Evet 767 (66.9)
Hayiwr 380 (33.1)

%4 Albumin
(n=81)

16 (19.8)
65 (80.2)
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TPD (n=1147) IA(n=67) p
999 (87.1) 67 (100) 0.007
47 (4.1)
101 (8.8)
131 (10.8)
977 (86) 67 (100) 0.030
39 (3.2)
835 (68.7) =
15 (1.2) -
147 (12.1) -
128 (10.5) =
22 (1.8) -
- 67 (%5.5)
- 67 (%5.5)
1066 (%87.8) -
81 (%6.7) -
= 67 (5.5)
1147 (94.5) =
120 (9.9)
971 (80.0)
123 (10.1)
203 (16.7)
1002 (82.5)
9 (0.7)
Taze Donmus p
Plazma (n=1066)
751 (70.5) <0.001
315 (29.5)



TPD uygulanan grup ve IA uygulanan grubun ortanca hemoglobin ve
hematokrit degerleri benzer sonuglanmis (p=0.626; 0.500; sirasiyla); TPD
grubunun ortanca beyaz kiire degeri, IA grubuna goére anlamli olarak daha yiiksek
oldugu goriildii (p=0.011). TPD grubunun ortanca trombosit degeri ise, IA grubuna
gore anlamli olarak daha diisiik oldugu tespit edildi (p <0.001) (Tablo 4.12).

Tablo 4-12 Aferez islemlerinin laboratuvar degerlendirilmesi

Degisken Plazma Degisimi Immunoadsorbsiyon p

Ort+SD Ortanca Ort £+ SD Ortanca

(min — max) (min — max)

Hemoglobin 9.82+1.90  9.60(5.70 — 95+1.29 9.60 (7.40 — 0.626
(gr/dL) 18.70) 12.40)
Hemotokrit 29.25+5.93 28.30(15.80 29.04+355 29.6(22,2- 0.500
(%) ~ 5210) 35.7)
Beyaz Kiire 10163,30 + 9010,0 (530 8344.32 + 7460 (4030 - 0.011
sayist (/mm°) 6033.16 —77300) 3402.90 20730)
Trombosit 225.13 + 213.0 (16.0 — 291.86 + 284 (79 — <0.001
sayisi 114.52 778.0) 124.12 594)
(bin/mm?®)

Seanslarin teknik o6zellikleri kiyaslandiginda; plazma degisim isleminin
ortanca iglenen hacmi 3466 ml (min — max: 51 — 12720) iken degistirilen hacmin
ortanca degeri 1839 ml (min —max: 6 — 4025) olarak sonuglandi; kullanilan ACDA
soliisyonunun ortanca miktart 315 ml (min — max: 1 — 1000) iken hastaya giden
ortanca ACDA miktar1 57 ml (min — max: 1 - 530) olarak goriildii.
Immunoadsorbsiyon grubundaki ortaca islenen hacim 6000.0 ml (min — max: 3200
—180000), antikoagiilan soliisyonu olarak kullanilan heparinin ortanca degeri 2500
(min — max: 100 — 10000) IU olarak kaydedildi. TPD ve IA grubunun islenen
hacimleri istatistiksel olarak farklilik gésterdi (p<0.001). Islem siireleri ve akis
hizlar1 degerlendirildiginde; TPD isleminin ortanca siiresi immunoadsorbsiyon
grubuna gore anlamli olarak daha fazla ve immunoadsorbsiyon seanslarinin ortanca
akim hizlar1 TPD grubuna gore anlamli olarak daha fazla oldugu goriildii (p <0.001;
<0.001, sirastyla) (Tablo 4.13).
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Tablo 4-13 Aferez islemlerinin teknik 6zelliklerinin degerlendirilmesi

Degisken Plazma Degisimi Immunadsorbsiyon p
Ort+ SD Ortanca Ort+£SD  Ortanca (min—
(min — max) max)

Islenen hacim 3659.43+  3466.0 (51— | 6696.25+  6000.0 (3200—- = <0.001
(ml) 1677.17 12720) 3280.70 180000)
Degistirilen hacim = 1891.24 + 1839.0 (6 — - - -
(ml) 819.75 4025)
Kullanilan ACDA 327.71 315.0(1- - - -
(ml) 139.24 1000)
Hastaya Giden 114.48 + 57 (1 - 530) - - -
ACDA (ml) 114.33
Hastaya Giden - - 3110.119 2500 (100 — -
Heparin (iu) + 206.09 10000)
Akis Hizi (ml/dk) 50.85 £ 50.0(5-120) 125.22+ 120.0 (100 — <0.001

18.36 25.18 160)
Siire (dk) 84.019+  80.0 (5-255) 51.26 £ 50.0 (32 — 150) <0.001

28.04 18.77

Seanslarin yan etki profili degerlendirildiginde; TPD yapilan grubun 58’
inde (%5.1) komplikasyon gelismisken immunoadsorbsiyon grubunun higbir
seansinda komplikasyon gelismedigi bu iki grup arasinda komplikasyon gelisimi
acisindan  istatistiksel anlamli  fark olmadigi gorildi  (p=0.07) ve
immunoadsorbsiyon grubunda seanslar tamamlanabilmisken TPD grubunun 53’
tinde (%4.6) seanslar gelisen komplikasyonlardan dolayr tamamlanamamig ancak

gruplar arasinda anlamli fark goériilmedi (p=0.113) (Tablo 4.14).

Tablo 4-14 Aferez islemlerinin komplikasyon degerlendirilmesi
Toplam n (%) TPD n (%) IAn(%) p

Komplikasyon Sikhigi 58 (4.8) 58 (5.1) 0 0.070
Tamamlanamayan islem Sikhig 53 (4.4) 53 (4.6) 0 0.113
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4.4. Aferez Seanslarinin Komplikasyon Dagilimlarinin
Demografik, Klinik ve Laboratuvar Degerlerinin
Incelenmesi

Komplikasyon izlenen 58 seans (%4.8) ile gozlenmeyen 1156 (%95.2)

seans degerlendirildi.

Komplikasyon gelisen seanslarin yas ortancasi 14 yil (min — max: 1 — 18)
ve gelismeyen seanslarin yas ortancast 14 yil (min — max: 3 — 18) oldugu goriildii

(p=0.942) (Tablo 4.15).

Yas gruplart degerlendirildiginde; 3 yasindan kiigciik olan 11 hastaya 75
seans aferez uygulanmis 4 seansta (%5.6) komplikasyon gelismis; 3 — 6 yas
arasinda olan 9 hastaya 74 seans (%6.1) aferez yapilmis 8 (%10.8) seansta
komplikasyon goriilmiis; 7 — 15 yas arasinda olan 54 hastaya 698 seans (%57.5)
aferez uygulanmis 25’ inde (%3.6) komplikasyon ortaya ¢ikmis ve 15 yasindan
biiyiik yas grubundaki 34 hasta 370 (%30.5) seans aferez uygulanmis; 21° inde
(%5.7) komplikasyonla kars1 karsiya kalinmis. 3 — 6 yas arasinda yapilan seanslarda
daha fazla oranda komplikasyon goriiliirken, 7 — 15 yas arasinda yapilan seanslarda
daha az oranda komplikasyon oldugu ve yas gruplarina gére komplikasyon gelisimi
arasinda anlamli farklilik oldugu goriildii (p=0.031) (Tablo 4.15).

Komplikasyon gelisen ve gelismeyen seanslarin ortanca viicut agirliklar
arasinda istatistiksel anlamli fark gériilmedi [44 kg (min —max:11 —90) vs 39 (min

—max: 6 — 90); p=0.398; sirasiyla].

Kilo gruplar1 degerlendirildiginde, 10 kg altinda 25 seans yapilmis ve hig
birinde komplikasyon gelismemis. 10 — 30 kg arasinda 360 seans islem yapilmis ve
18’ inde (%5) komplikasyon izlenmis. 31 — 70 kg arasinda 720 seans aferez
yapilmis ve 33’ tinde (%#4.6) komplikasyon ortaya ¢ikmis. 70 kg’ dan {istiinde 109
seans yapilmis ve 7’ sinde (%6.4) komplikasyon saptanmis. Kilo gruplarina gore
komplikasyon goriilen ve goriilmeyen gruplar arasinda anlamli fark goriilmedi

(p=0.655) (Tablo 4.15).

Tanmi dagilimlarina bakildiginda; nefrotik sendrom nedeniyle yapilan 171

seans aferez isleminin 13 seansinda (%7.6) komplikasyon gelismis. FSGS
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nedeniyle 45 seans, post transplant FSGS nedeniyle 126 seans islem yapilmis ve
sirasiyla 5” inde (%11) ve 8’ inde (%6.3) komplikasyon izlenmis.

Hemolitik tiremik sendrom tanisi ile 177 seans aferez islemi uygulanmis ve
6’ sinda (%3.4) komplikasyon ortaya ¢ikmis. Klasik HUS nedeniyle 51 seans islem
yapilmis, 17 inde (%2) komplikasyon izlenmis. Atipik HUS nedeniyle 126 seans

islem uygulanmis, 5 inde (%4) komplikasyon goriilmiis.

Renal transplant sonrasi gelisen rejeksiyon nedeniyle yapilan 800 seans

islemin 38’ inde (%4.8) komplikasyon ortaya ¢ikmis.

Glomeriilonefritler nedeniyle yapilan 51 seansin sadece 1’ inde (%2) [SLE
Nefriti nedeniyle aferez yapilan 29 seansin 1’ 1 (%3.4)] komplikasyon goriilmiis ve
desensitizasyon nedeniyle aferez uygulanan 15 seansin higbirinde komplikasyon
izlenmemis. Komplikasyon ortaya ¢ikan seanslar ile ¢ikmayan seanslar arasinda

tani dagilimlarina gore anlamli fark olmadigi saptandi (p=0.359) (Sekil 4.15).

Gruplar ASFA endikasyon kategorilerine gore incelendiginde; kategori 1
icinde seans uygulanan 1067 seansin 51° inde (%4,8), kategori 3’ te bulunan 101
seansin 6’ smda (%5.9) ve siniflandirilmayan 46 seansin 1’ inde (%2.2)
komplikasyon ortaya ¢iktig1 izlendi. iki grup arasinda ASFA kategorilerine gore
anlaml1 fark olmadigi goriildii (p=0,643) (Tablo 4.15).

Komplikasyon dagilimlari, hastalarin yatiglarinin oldugu yerlere gore
incelendiginde; pediatri servisinde yatis1 devam ederken yapilan 1066 seansin 44’
tinde (%4.1) ve organ nakli servisinde yatis1 devam ederken yapilan 101 seansin
14’ tinde (%13.9) komplikasyon goriilmiis ancak ¢ocuk yogun bakim servisinde
tedavisi devam ederken yapilan 47 seansin hi¢ birinde komplikasyon goriilmemis.
Organ nakli servisinde yatis1 devam ederken yapilan seanslarda komplikasyon
gelisme oraninin daha fazla, pediatri servisinde tedavisi devam ederken yapilan
seanslarda komplikasyon gelisme oraninin daha az oldugu ve komplikasyon gelisen
ve gelismeyen gruplar icin istatistiksel olarak anlamli bir fark oldugu goriildi

(p=0.001) (Tablo 4.15).

Kullanilan damar yollarina kiyaslandiginda; 131 seansta periferik damar

yolu kullanilmis ve bunlarin 10’ unda (%7.6) ve 1044 seanslik santral venoz katater
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kullanimimin 47’ sinde (%4.5) komplikasyon ortaya ¢ikmis ancak AV fistiil
kullanilan 39 seansin sadece 1’ inde (%2.6) komplikasyon goriilmiis. Tercih edilen

damar yoluna gore komplikasyon gelisen ve gelismeyen seanslar arasinda anlamli

farka rastlanilmadi (p=0.270) (Tablo 4.15).

Islemin yapildigi cihazlar degerlendirildi: Spectra Optia marka cihaz
kullanildiginda 835 seansin 40’ inda (%#4.8); Fresenius marka cihaz kullanildiginda
147 seansin 1’inde (%0.7), MCS marka ile aferez uygulanan 128 seansin 15’ inde
(%11.7); Medika marka cihazin kullanildigi 22 seansin 2’ sinde (%9.1)
komplikasyon geligsmis ancak Dideco marka cihaz kullanilan 15 seansin tamami
komplikasyonsuz tamamlanmus. istatiksel olarak degerlendirildiginde, Fresenius
marka cihaz kullanilan seanslarda daha az oranda komplikasyon goriiliirken MCS
marka cihaz kullanildiginda daha fazla komplikasyon ortaya ciktigir goriildii
(p=0.001). immunoadsorbsiyon i¢in kullanilan Jafron marka cihaz ile herhangi bir

komplikasyon gozlenmedi (Tablo 4.15).

Kullanilan replasman sivilart  incelendiginde; replasman  sivisi
kullanilmayan 67 seanslik immuoadsorbsiyon grubu disinda geri kalan terapotik
plazma degisiminde iki farkli replasman sivisi tercih edilmis ve 1066 seansta taze
donmus plazma kullanilmis bunun da 57’ sinde (%5.3) komplikasyon ortaya
¢ikmis; geri kalan 81 seansta ise %4 albiimin konsantresi kullanilmis ve sadece 1
seansta (%1.2) komplikasyon goriilmiis. Komplikasyon goriilme oranlari agisindan

kullanilan replasman soliisyonlar1 arasinda istatistiksek anlamli fark goriilmedi

(p=0.118) (Tablo 4.15).

Antikoagiilan tedavilerden heparin sadece immunoadsorbsiyon grubunda
kullanilmis; ACDA ise sadece TPD grubunda kullanilmis ve 1147 seansin 58 inde
(%5.1) komplikasyon goriilmiis ancak komplikasyon gelisen grup ile gelismeyen

grup arasinda kullanilan antikoagiilana gore anlamli fark ortaya ¢ikmadi (p=0.070).

Islem siiresince kalsiyum replasmani alan hastalar ile almayan hastalarin
komplikasyon gelisimi incelendiginde, aralarinda istatistiksel fark olmadigi

goriildi (p=1.0).
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Tablo 4-15 Komplikasyon gelisen ve gelismeyen gruplarin takip edildigi
servis, teknik ozellik ve tam1 dagihmlarinin degerlendirilmesi

Degisken

Ortalama Yas
Ortanca Yas

Yas Gruplan

<3 Yas

3—6yas

7—15 Yas

>15 Yas
Ortalama Agirhk
Ortanca Agirhk
Kilo Dagilimlar
<10 Kilo
10-30Kg

31-70 Kg

>70 Kg

ASFA Kategorileri
Kategori 1
Kategori 3
Simiflandirilmanis

Takip edildigi servis
Pediatri servisi
Cocuk yogun bakim
Organ Nakli Servisi
Vaskiiler erisim yolu
Periferik ven
Santral Katater

AV Fistiil
Kullanilan Cihaz
Spectra Optia
Dideco

Fresenius

MCS

Medika

JAfron

Replasman Sivisi
TDP

%4 Albiimin
Antikoagiilan tedavi
Heparin (1A)
ADCA

islemde Ca Destegi
Var

Yok

Toplam
(n=1214)
12.22£4.47
14 (1-18)

72
74

698

370

42.39 £ 19.46
39 (6 90)

25

360
720
109

1067 (87.8)
101 (8.4)
46 (3.8)

1066 (87.8)
47 (3.9)
101 (8.3)

131 (10.8)
1044 (86)
39 (3.2)

835 (68.7)
15 (1.2)
147 (12.1)
128 (10.5)
22 (1.8)
67 (%5.5)

1066 (87.8)
81 (6.7)

67 (5.5)
1147 (94.5)

767 (63.2)
447 (36.8)

Komplikasyon
Var (n=58)
12.01 £5.10
14 (3-18)

4 (5.6)

8 (10,8)

25 (3.6)

21 (5.7)
44.84 + 22.80
44 (11 - 90)

0
18 (5.0)
33 (4.6)
7 (6.4)

51 (4.8)
6 (5.9)
1(2.2)

44 (4.1)
0
14 (13.9)

10 (7.6)
47 (4.5)
1(2.6)

40 (4.8)
0

1(0,7)
15 (11.7)
2(9.1)

0

57 (5.3)
1(1.2)

0
58 (5.1)

37 (63.8)
21 (36.2)

70

Komplikasyon
Yok (n=1156)
12.24£4.44
14 (1-18)

68 (94.4)
66 (89.2)

673 (96.3)
349 (94.3)
42.26+19.28
39 (6 - 90)

25 (100)
342 (95)
687 (95.4)
102 (93.6)

1016 (95.2)
96 (94.1)
45 (97.8)

1022 (95.9)
47 (100)
87 (86.1)

121 (92.4)
997 (95.5)
38 (97.4)

795 (95.2)
15 (100)
146 (99.3)
113 (88.3)
20 (90.9)
67 (100)

1009 (94.7)
80 (98.8)

67 (100)
1089 (94.9)

730 (63.1)
426 (36.9)

p

0.942

0.031

0.398

0.655

0,643

0.001

0.270

0.001

0.118

0.070

1.0
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Sekil 4-15 Tamilarin komplikasyon dagilimlar

Seans Oncesi laboratuvar degerleri kontrol edildi: komplikasyon gelisen
seanslarin hemoglobin ve hematokrit degerleri gelismeyen seanslara gére anlamli
olarak daha yiiksek oldugu goriildii (p=0.004, p=0.015, sirasiyla). Ortanca Beyaz
kiire, trombosit ve kalsiyum degerleri ise her iki grupta benzer oldugu saptandi
(p=0.973, p=0.611, p=0.919 sirasiyla) (Tablo 4.16).

Tablo 4-16 Komplikasyon gelisen ve gelismeyen seanslarin laboratuvar
degerlerinin degerlendirilmesi

Degisken Komplikasyon Var (n=58) Komplikasyon Yok p
(n=1156)
Ort+SD Ortanca Ort+SD Ortanca
(min — max) (min — max)

Hemoglobin 10.73+253 1055(6.6—- 9.76+1.82 9.6 (5.7- 0.004
(gr/dL) 15.2) 18.7)
Hemotokrit 31.80+7.98 305(186- 29.11+566 28.3(15.8- 0.015
(%) 46.6) 52.1)
Beyaz Kiire 10895.0+ | 8720 (1500- 10021.16+ @ 8930 (530 — 0.973
(/mm?3) 10126.94 77300) 5644.53 53270)
Trombosit 230.6 + 238.5 (33 - 228.72 + 218.5 (16 — 0.611
(bin/mm?d) 108.68 442) 116.42 778)
Kalsiyum 7.96 +2.80 8.7 (751 - 8.03+2.67  8.77(6.20 - 0.919
(mg/dl) 10.6) 12.49)
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Komplikasyon gelisen ve gelismeyen seanslarin siiresi, akis hizi, islenen ve
degistirilen hacimler ve kullanilan antikoagiilan miktarlar1 degerlendirildi; aferez
boyunca gegen siireler kiyaslandiginda komplikasyon gelisen grubun ortanca stiresi
70 dk (min — max: 5 — 197) iken gelismeyen grubun ortanca siiresi 80 dk (min —
max: 21 — 255) oldugu goriildii (p=0.002) (Tablo 4.17).

Kan akis hizi incelendi, komplikasyon gelisen grubun ve gelismeyen grubun

ortanca akim hizlarmin benzer oldugu gortildi (p=0.509) (Tablo 4.17).

Komplikasyon gelisen seanslarin ortanca islenen ve degistirilen hacim
miktarlari komplikasyon gelismeyen seanslara gore istatistiksel olarak daha yiiksek

oldugu goriildii (p=0.005, p=0.001, sirasiyla)

Kullanilan ve hastaya giden ACDA miktarlart her iki grup i¢in kiyaslandi;
kullanilan ortanca ACDA miktarlar1 komplikasyon gelismeyen grupta anlamli
olarak daha fazla miktarda oldugu goriildii (p=0.001). Hastaya giden ACDA
komplikasyon gelismeyen grupta daha fazla olmasina ragmen istatistiksel olarak
anlaml1 goriilmedi (p=0.078) (Tablo 4.17).

Tablo 4-17 Komplikasyon gelisen ve gelismeyen seanslarin teknik
detaylarimin degerlendirilmesi

Degisken Komplikasyon Var (n=58) Komplikasyon Yok p
(n=1156)
Ort+ SD Ortanca Ort+SD Ortanca
(min — max) (min — max)

Islenen Hacim 3186.31+ 2985.0 (51 — 3859.42 + 3532.0 (546 0.005
(ml) 2177.20 9740) 1912.55 —18000)
Degistirilen 1296.39 + 1474 (6 - 177867 + 1750 (10 — 0.001
Hacim (ml) 925.02 3500) 923.39 4025)
Kullanilan 222.88 + 189.0 (1 -  306.49 + 3070 (0 - 0.001
ACDA (ml) 157.81 625) 159.09 1000)
Hastaya 90.24 + 4350 (1 - 109.01 + 53.5(0-530) 0.078
Giden ACDA  95.09 357) 115.01
(ml)
Akis Hizn  52.25 + 50(5-100) @ 55.09 + 50(10-160) 0.509
(ml/dk) 26.89 25.25
Siire (dk) 71.56 + 70(5-197) 82.74 + 80(21-255) 0.002

30.95 28.38
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4.5. Komplikasyonlarin Ayrintilh Degerlendirilmesi
108 hastaya toplam 1214 seans aferez islemi yapilmis ve 32 hastada (%29.6)
58 seansta (%4.8) 17 farkli komplikasyon ortaya ¢iktigi goriildii. Tablo 4.18° de

komplikasyonlarin detayli ve kategorize edilmig siral1 listesi mevcuttur.

1214 seansin %2’ sinde teknik problemler, %1.2’ sinde alerjik reaksiyonlar,
%1.2’ sinde diger, %0.2” sinde sitrat intoksikasyonu ve %0.2° sinde hayati tehdit

edici ciddi komplikasyon oldugu goriildii.

En sik goriilen komplikasyon, 58 seans icinde 11 seansta (%19) goriilen
tirtiker ikinci sira da ise 9 seansta (%15.5) goriilen yetersiz akim oldugu goriildi.
Semptomlar1 teknik sorunlar (cihaza bagli problemler ve damar yoluna baglh
problemler), sitrat intoksikasyonu, alerjik reaksiyonlar, ciddi komplikasyonlar ve
digerleri olarak siniflandirdigimizda; teknik nedenlerden kaynakli durumlar olarak
cihaz/damar yolu hatasi 58 seansin 24’ iinde (%41.4), sitrat intoksikasyonu 3’ iinde
(%5.2), alerjik reaksiyonlar 15’ inde (%25.9), ciddi komplikasyonlar 2’ sinde
(%3.4) ve digerleri ise 14’ linde (%24.1) goriildi.

Tablo 4-18 Komplikasyonlarin seans dagilimlar:

Kategori Seans Komplikasyon Seans n (%)
(n=58) (%100)

Teknik 24 (41.4) Yetersiz Akim 9 (15.5)

Problemler Cihaz Hatasi 5 (8.6)
Sizinti/Kanama 5 (8.6)
Damar Yolu Erisim 4 (6.9)
Problemi 1(@1.7)
Trombiis

Alerjik 15 (25.9) Urtiker 11 (19)

Reaksiyonlar Kasinti 2(3.4)
Anjioodem 2(3.4)

Digerleri 14 (24.1) Karin Agrisi 4 (6.9)
Hipertansiyon 3(5.2)
Bulanti/Kusma 2(3.4)
Hipotansiyon 2(3.4)
Gogiis Agrisi/Carpinti 1(1.7)
Bas Agrisi 1(@.7)
Ates 1(1.7)

Sitrat 3(5.2) Kasilma 3(5.2)

intoksikasyon

Ciddi 2(3.4) Anaflaksi 2(3.4)

Reaksiyonlar
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Sikayetler yas gruplarina gore detaylandirildiginda; 3 yasindan kiigiik olan
11 hastaya 75 seans aferez uygulanmis, 4 seansta (%5.6) komplikasyon gelismis ve
bunlardan 3’ i (%75) yetersiz akim iken 1’ 1 (%25) kataterde trombiis formasyonu

olusumu oldugu goriildii.

3 — 6 yas arasinda olan 9 hastaya 74 seans (%6.1) aferez yapilmis, 8 (%10.8)
seansta komplikasyon goriilmiis; 4 seansta (%50) katater yerinde sizinti/kanama, 2
seansta (%25) kasilma, 1 seansta (%12.5) yetersiz akim ve yine 1 seansta (%12.5)

hipertansiyon gelistigi gortildi.

7 — 15 yas arasinda olan 54 hastaya 698 seans (%57.5) aferez uygulanmis,
25’ inde (%3.6) komplikasyon ortaya ¢ikmis ve bu komplikasyonlarin 5° 1 (%20)
cihaz hatasi, 6’ s1(%24) tirtiker, 3’ {i (%12) damar yolu erigim problemi, 3’ {i (%12)
yetersiz akim, 3’ 1 (%12) karin agrisi, 17 i (%4) sizinti/kanama, 1’ i (%4) kasinti,
1’ 1 (%4) anjioddem, 1’ 1 (%4) hipertansiyon ve 1’ 1 (%4) kasilma idi.

15 yasindan biiyiik 34 hastaya 370 (%30.5) seans aferez uygulanmis; 21’
inde (%5.7) komplikasyon goriilmiis. Komplikasyonlar incelendiginde; 5 seansta
(%23.8) trtiker, 2 seansta (%9.5) yetersiz akim, 2 seansta (%9.5) anaflaksi, 2
seansta (%9.5) bulanti/kusma, 2 seansta (%9.5) hipotansiyon, 1 seansta (%4.8)
damar yolu erisim problemi, 1 seansta (%4.8) kasinti, 1 seansta (%4.8) anjioodem,
1 seansta (%4.8) karin agrisi, 1 seansta (%4.8) gogiis agrisi/carpinti, 1 seansta
(%4.8) bas agrisi, 1 seansta (%4.8) ates ve 1 seansta (%4.8) hipertansiyon gelistigi
gortildii (Tablo 4.19).
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Tablo 4-19 Yas gruplarina gore komplikasyon insidanslari

<3 Yas 3-6Yas 7—-15Yas >15 Yas
Hasta Sayisi 11 (10.2) 9(8.3) 54 (50) 34 (31.5)
(n=108)
Seans Sayisi 72 (5.9) 74 (6.1) 698 (57.5) 370 (30.5)
(n=1214)
Komplikasyon Gelisen Seans 4 (5.6) 8 (10.8) 25 (3.6) 21 (5.7)
n(%)
Komplikasyon Tiirii:
Cihaz Hatast 0 0 5 (20) 0
Damar yolu Erisim Problemi 0 0 3(12) 1(4.8)
Yetersiz Akim 3(75) 1(12.5) 3(12) 2(9.5)
Trombiis 1(25) 0 0 0
Sizinti/Kanama 0 4 (50) 1(4) 0
Anaflaksi 0 0 0 2 (9.5)
Urtiker 0 0 6 (24) 5(23.8)
Kasinti 0 0 1(4) 1(4.8)
Anjioodem 0 0 1(4) 1(4.8)
Bulant/Kusma 0 0 0 2 (9.5)
Karin Agrist 0 0 3(12) 1(4.8)
Gagiis Agrisy/Carpinti 0 0 0 1(4.8)
Bag Agrist 0 0 0 1(4.8)
Ates 0 0 0 1(4.8)
Hipotansiyon 0 0 0 2 (9.5)
Hipertansiyon 0 1(12.5) 1(4) 1(4.8)
Kasilma (Sitrat Intox) 0 2 (25) 14 0

Sikayetler kilo gruplarina gore incelendiginde; 10 kg’ dan diisiik kilolu 4

hastaya 25 seans (%?2) aferez uygulanmis, herhangi bir komplikasyon goériilmemis.

10 — 30 kg arasindaki 34 hastaya 380 seans (%29.7) islem uygulanmis, 18’
inde (%5) komplikasyon ortaya cikmis; komplikasyonlar 4 seansta (%22.2)
sizint/kanama, 3 seansta (%16.7) {lrtiker, 4 seansta (%22.2) yetersiz akim, 2
seansta (%11.1) cihaz hatasi, 1 seansta (%5.6) trombiis, 1 seansta (%5.6) karin

agrisi, 1 seansta (%5.6) hipertansiyon ve 2 seansta (%11.1) kasilma gériilmiis.

31 — 70 kg arasindaki 63 hastaya 720 seans (%59.3) aferez yapilmis ve 33’
tinde (%4.6) komplikasyon goriilmiis; 8 i (%24.2) trtiker 5° 1 (%15.2) yetersiz
akim, 3”1 (%9.1) cihaz hatasi, 3’ i (%9.1) damar yolu erisim problemi, 2’ si (%6.1)
anjioddem, 2’ si (%6.1) karin agrisi, 2” si (%6.1) hipotansiyon, 2’ si (%6.1)
hipertansiyon, 1’ 1 (%3.0) bas agrisi, 1’ 1 (%3.0) sizintr/kanama, 1’ 1 (%3.0)

75



anaflaksi, 1”7 1 (%3.0) kasmti, 1’ 1 (%3.0) bulanti/kusma ve 1’ i (%3.0) gogiis

agrisi/carpint1 seklinde klinige yansimis.

70 Kg’ dan agir olan 7 hastaya ise 109 seans afarez uygulanmis 7° sinde
(%4.8) komplikasyon gelismis, komplikasyonlarin 1’ i (%14.3) damar yolu erigim
problemi, 1’ i (%14.), 1’ i (%14.3) anaflaksi, 1’ i (%14.3) kasint1, 1’ i (%14.3)
bulanti/kusma, 1’ 1 (%14.3) karin agrisi, 1’ 1 (%14.3) ates ve 1’ 1 (%14.3) kasilma
oldugu goriildii (Tablo 4.20).

Tablo 4-20 Kilo gruplarina gore komplikasyon insidanslar:

Komplikasyon <10 Kg 10 -30 Kg 31-70Kg >70 Kg
Hasta Sayisi 4(3.7) 34 (31.5) 63 (58.3) 7 (6.5)
Seans Sayisi 25 (2) 380 (29.7) 720 (59.3) 109 (9.0)
Komplikasyon Gelisen Seans 0 18 (5.0) 33 (4.6) 7 (4.8)
n(%o)

Komplikasyon Tiirii:

Cihaz Hatast 2(11.1) 3(9.1) 0
Damar yolu Erisim Problemi 0 3(9.1) 1(14.3)
Yetersiz Akim 4(22.2) 5(15.2) 0
Trombiis 1 (5.6) 0 0
Siuzinti/Kanama 4(22.2) 1(3.0) 0
Anaflaksi 0 1(3,0) 1(14.3)
Urtiker 3(16.7) 8 (24.2) 0
Kasinti 0 1(3.0) 1(14.3)
Anjioodem 0 2(6.1) 0
Bulanti/Kusma 0 1(3.0) 1(14.3)
Karin Agrist 1(5.6) 2(6.1) 1(14.3)
Gogiis Agrisy/Carpinti 0 1(3.0) 0
Bas Agrisi 0 1(3.0) 0
Ates 0 0 1(14.3)
Hipotansiyon 0 2(6.1) 0
Hipertansiyon 1(5.6) 2(6.1) 0
Kasilma (Sitrat Intox) 2 (11.1) 0 1(14.3)

Sikayetler tam1 gruplarina gore kontrol edildiginde, nefrotik sendrom
nedeniyle 170 seans aferez uygulanmis ve bunlarin 13’ {inde (%7.6) komplikasyon
goriilmiis. En sik komplikasyon 3 seansta (%23.1) cihaz hatas1 olmakla birlikte 2
seansta (%15.4) yetersiz akim, 2 seansta (%15.4) irtiker, 2 seansta (%15.4) karin
agrisi, 2 seansta (%15.4) hipotansiyon, 1 seansta (%7.7) damar yolu erisim

problemi ve 1 seansta (%7.7) anjioddem oldugu goriilmiis.
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Hemolitik tiremik sendrom tanisiyla islem yapilan 177 seansin 6’ sinda
(%3.4) yan etki goriilmiis; 2’ sinde (%33.3) karin agrisi, 1 seansta (%16.7) damar
yolu erigsim problemi, 1 seansta (%16.7) lrtiker, 1 seansta (%16.7) kasint1 ve 1

seansta (%16.7) kasilma izlenmis.

Bobrek nakli sonrasi gelisen rejeksiyon nedeniyle yapilan 800 seans
aferezin 38’ inde (%4.8) komplikasyon ortaya c¢ikmis, en fazla goriilen
komplikasyonlar 8 seansta (%21.1) iirtiker ve 7 seansta (%18.4) yetersiz akim iken
sonrasinda 2’ ser seansta (%5.3) cihaz hatasi, damar yolu erisim problemi,
anaflaksi, bulanti/kusma, hipertansiyon, kasilma, 1’ er seansta (%2.6) trombiis,
kasinti, ajioddem, gogiis agrisi/carpinti, bas agrisi ve ates olarak siralandigi
goriildii.

Glomeriilonefrit klinigi nedenli yapilan 51 seans aferez isleminden sadece

1’ inde (%2) hipertansiyon klinigi ortaya ¢ikmis. Desensitizasyon nedeniyle yapilan

15 aferez isleminin hi¢birinde komplikasyon gériilmemis (Tablo 4.21).

Tablo 4-21 Tam gruplarina gore komplikasyon insidanslari

Nefrotik Hemolitik Renal Tx Glomeriilo
Sendrom  Uremik Rejeksiyon = nefritler

Sendrom
Hasta Sayis1 (n=108) 13 (12) 16 (14.8) 70 (64.8) 6 (5.6)
Seans Sayis1 (n=1214) 171 (14.1) | 177 (14.6) 800 (65.9) | 51(4.2)
Komplikasyon Gelisen Seans n(%o) 13 (7.6) 6 (3.4) 38 (4.8) 1(2.0)
Komplikasyon Tiirii:
Cihaz Hatast 3(23.1) 0 2(5.3) 0
Damar yolu Erisim Problemi 1(7.7) 1(16.7) 2 (5.3) 0
Yetersiz Akim 2 (15.4) 0 7(18.4) 0
Trombiis 0 0 1(2.6) 0
Siuzinti/Kanama 0 0 5(13.2) 0
Anaflaksi 0 0 2 (5.3) 0
Urtiker 2 (15.4) 1(16.7) 8 (21.1) 0
Kagsinn 0 1(16.7) 1(2.6) 0
Anjioddem 1(7.7) 0 1(2.6) 0
Bulanti/Kusma 0 0 2(5.3) 0
Karin Agrist 2 (15.4) 2 (33.3) 0 0
Gogiis Agrisi/Carpinti 0 0 1(2.6) 0
Bag Agrist 0 0 1(2.6) 0
Ates 0 0 1(2.6) 0
Hipotansiyon 2 (15.4) 0 0 0
Hipertansiyon 0 0 2 (5.3) 1(2.0)
Kasuma (Sitrat Intox) 0 1(16,7) 2(5.3) 0

77



Hastalarin tedavilerinin devam ettigi servislere gore komplikasyon
dagilimlar1 incelendiginde, c¢ocuk yogun bakim servisinde komplikasyon
goriilmezken, pediatri servisinde 44 seansta komplikasyon gelismis ve 3 seansta
(%6.8) cihaz hatasi, 4 seansta (%9.1) damar yolu erisim problemi, 9 seansta
(%20.5) yetersiz akim, 1 seansta (%2,3) trombiis, 5 seansta (%11.4) sizinti/kanama,
2 seansta (%45) anaflaksi, 5 seansta (%11.4) iirtiker, 1 seansta (%2.3) kasinti, 2
seansta (%4.5) anjioddem, 4 seansta (%9.1) karin agrisi, 1 seansta (%2.3) ates, 2
seansta (%4.5) hipotansiyon, 2 seansta (%4.5) hipertansiyon ve 3 seansta (%6.8)
kasilma ortaya ¢ikmis (Sekil 4.16 — A).

Organ nakli servisinde tedavisi devam ederken isleme alinan 14 seansta
komplikasyon gelismis: 2 seansta (%14.3) cihaz hatasi, 6 seansta (%42.9) irtiker,
1 seansta (%7.1) kasinti, 2 seansta (%14.3) bulanti/kusma, 1 seansta (%7.1) gogiis
agrisi/carpinti, 1 seansta (%7.1) bas agris1 ve 1 seansta (%7.1) hipertansiyon olacak

sekilde sayilabilir

Kullanilan damar yollar1 incelendiginde; fistiil kullanilan bir seansta gogiis
agrisi/carpinti ortaya cikmis, islem sonlandirilmis, goriilen
elektrokardiyografisinde ve Kkardiyak enzimlerinde anlamli  patolojiye

rastlanilmamis ve sikayet spontan gerilemis.

Periferik damar yolu kullanilan 10 seansta komplikasyon goriilmiis,
bunlarin 2’ sinde (%20) damar yolu erisim prolemi, 2’ sinde (%20) karin agrisi, 1°
inde (%10) anaflaksi, 1’ inde (%10) iirtiker, 1’ inde (%10) kasint1, 1° inde (%10)
anjioddem, 1’ inde (%10) bulant/kusma ve 1° inde (%10) bas agris1 sikayetleri
gelismis.

Santral vendz katater kullanilan 47 seansta komplikasyon ortaya ¢ikmis ve
en ¢ok goriilen komplikasyon 10 seansta (%21.3) ortaya ¢ikan iirtiker olmus.
Sonrasinda 9 seansta (%19.1) yetersiz akim, 5 seansta (%10.6) cihaz hatasi, 5
seansta (%10.6) sizinti/kanama, 3 seansta (%6.4) hipertansiyon, 3 seansta (%6.4)
kasilma, 2 seansta (%4.3) hipotansiyon, 2 seansta (%4.3) karin agrisi, 2 seansta
(%4.3) damar yolu erisim problemi, 1 seansta (%2.1) trombiis, 1 seansta (%?2.1)
anaflaksi, 1 seansta (%2.1) kasinti, 1 seansta (%2.1) anjio6dem, 1 seansta (%2.1)

bulanti/kusma ve 1 seansta (%2.1) ates ortaya ¢ikmis (Sekil 4.16 — B).

78



Asagidaki tabloda komplikasyonlar, teknik nedenler ve digerleri olarak iki
grupta incelenmis ve katater kullanilan seanslarda teknik nedenlere bagl

komplikasyonlar daha sik goriilse de istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir

(p=0.337) (Tablo 4.22).

Tablo 4-22 Damar yollarina gore teknik komplikasyonlarin dagilimlar:

Toplam Teknik Digerleri p
Problemler
Periferik Damar Yolu 10 (100) 2 (20) 8 (80) 0.337
Santral Venoz Katater = 47 (100) 22 (46.8) 25 (53.2)
AV Fistiil 1 (100) 0 1 (100)

Kullanilan cihazlardaki komplikasyon dagilimlar1 incelendiginde; Spectra
Optia marka cihazda goriilen 40 seans komplikasyonun 7’ si (%17.5) yetersiz akim,
4’ 11 (%10) sizinti/kanama, 3’ i (%7.5) cihaz hatasi, 3’ i (%7.5) damar yolu erisim
problemi, 1’ i (%2.5) trombiis, 6’ s1 (%15) tirtiker, 3’ i hipertansiyon (%7.5) ve 3’
i (%7.5) kasilma, 2’ si (%5) hipotansiyon, 2’ si (%5) kasint1, 2’ si (%5) karin agrisi,
1”1 (%2.5) gogiis agrist, 17 1 (%2.5) anaflaksi, 1” i (%2.5) bas agrisi, 17 i (%2.5)

ates olarak ortaya ¢ikmis.

Fresenius kullanilan sadece 1 islemde bulanti/kusma komplikasyon olarak
goriilmiis. MCS kullanilan 15 seansta komplikasyon kaydedilmis, 2 seans (%13.3)
cthaz hatasi iken 1’ 1(%6.7) damar yolu erisim problemi, 1’ 1 (%6.5) s1zinti/kanama,
1’ 1 (%6.5) anaflaksi, 5’ i1 (%33.3) drtiker, 2 si (%13.3) anjioddem, 1’ i (%6.7)
bulanti/kusma ve 2’ si (13.3) karin agris1 olarak not edilmis. Medika marka
cihazlarda ise 2 seansta komplikasyon goriilmiis ve ikisi de yetersiz akim iken
Dideco marka cihazlarda herhangi bir komplikasyon ortaya ¢ikmamis (Sekil 4.16 —
C).

Replasman soliisyonlar1 incelendiginde; %4 albliimin kullanilan 1 seansta
komplikasyon olarak yetersiz akim ortaya ¢ikmis; geri kalan 57 seansin tamamu

TDP kullanilan grupta ortaya ¢ikmis (sekil 4.16 — D).

79



50 50
45 — 45
40 40
35 35
s . :
25 | 3 | 25 3
20 20
15 — 15
10 10
s [
0 0 g
Pediatri Organ Nakli Yogun Bakim Perifer Santral Fistiil
C. D.
60
50
40
30
20
10
0 ——

TDP Albumin

m Cihaz/Damar Yolu @ Ciddi Komplikasyon
m Sitrat intoks [ Allerjik Reaksiyonlar

@ Diger

Sekil 4-16 Komplikasyon goriilen seanslarin teknik ozellikleri
A. Hastanin yatiginin oldugu servise gore komplikasyon dagilimlari (p=0.007)
B. Kullanilan damar yollarina gére komplikasyonlar1 dagilimi (p=0.242)

C. Kullanilan cihaz markalarina gére komplikasyonlar1 dagilimi (p=0.335)

D. Kullanilan Replasman sivilarina gére komplikasyonlarin dagilimi (p=1.0)
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Ortaya ¢ikan komplikasyonlara yapilan miidahaleler incelendiginde;

Damar yolu erisim problemi yasanan seanslar sonrasi 2 hastada katater

revizyonu yapilmis, diger hastalarin tedavileri ise medikal olarak devam edilmis.

Yetersiz akim nedeniyle islemleri tamamlanamayan 3 hastanin katateri
revize edilmis, TPD islemlerine devam edilmis, 1 hastanin kataterinde trombiis
formasyonu oldugu goriilmiis ve disiik molekiil agirhikli heparin tedavisine

baslanilmis. Diger hastanin verisine ulasilamadi.

Katater etrafinda sizint1 tarzinda kanama olan hastalarin 2’ sinde lokal
tedaviler sonrasi seanslara devam edilmis, 1 hastanin katateri ¢ekilmis ve medikal

tedaviler ile izlemine devam edilmis.

1 hastada islem sonrasi ates reaksiyonu goriilmiis, alinan katater kan
kiiltiirinde MSSA iiremesi goriilmiis, uygun antibiyotik tedavisi ile islemlere

devam edilmis.

3 hastada hipertansiyon goriilmiis ve {li¢ seans da sonlandirilmis, 2 hastanin
tansiyonu spontan regrese olur iken 1 hastaya amlodipin uygulanmasi sonrasi
normal araliga geldigi goriilmiis. 2 hastada hipotansiyon ortaya ¢ikmis ve inotrop
gereksinimi olmaksizin sadece sivi replasmani uygulanarak normal tansiyon

araligina ulagilmis.

Sitrat intoksikasyonu geligenlerden biri 14 yasinda erkek hastaymis ve islem
sonuna yakin tiim viicutta yaygin kasilma, titreme ortaya c¢ikmasi ile goriilen
iyonize kalsiyum degeri 0.77 mmol/L olmas1 tizerine 1 ml/kg iv kalsiyum glukonat
uygulanmis ve sikayetlerin geriledigi goriilmiis. Bir diger 3 yasindaki kiz hastanin
seanslarinda gozlerde kayma ve boyunda kasilma olmasi nedeniyle iyonize
kalsiyum goriilmeksizin 1 ml/kg iv kalsiyum glukonat uygulanmis ve sikayetlerin
kayboldugu goriilmiis. Diger hastada yaygin abdominal kramp ortaya cikmis,
iyonize kalsiyum degeri 0.27 mmol/L goriilmiis ve kalsiyum replasmani yapilmis.

3 hastada da taze donmus plazma kullanildig1 goriildii.

Hayat1 tehdit eden komplikasyonlar 2 renal transplant sonrasi rejeksiyon
nedeniyle TPD uygulan 2 hastada isleme basladiktan sonra dokiintii ve solunum

sikintisinin eslik ettigi anaflaksi klinigi ortaya ¢ikmis ve IM Adrenalin uygulamasi
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ile klinigin geriledigi goriilmiis, bu hastalarin seanslari sonlandirilmis ve bir
hastanin seanslarina IA ile devam edilirken diger hastanin tedavilerine medikal
olarak devam edilmis. Diger alerjik reaksiyonlardan iirtiker, kasint1 ve anjioddem
Kliniklerinde seanlar kesilmis spontan regresyon goriilmeyen hastalara
antihistaminik ve sistemik steroid iv uygulanmis. Diger non — spesifik sikayetlerde
islem sonlandirilmis ve sikayetleri devam eden hastalara semptomatik tedaviler

uygulanmis.

4.6. Komplikasyon Gelisimini Etkileyen Faktorler
Hastalarin cinsiyet, ortanca yas, kilo, boy ve BMI degerlerinin

komplikasyon gelisimi iizerine etkili olmadig1 goriildii.

Yas gruplarmin ise komplikasyon gelisimi iizerine etkili oldugu 6zellikle 3
— 6 yas araligindaki hastalara uygulanan seanslarda 7 - 15 yas aralifina gore

komplikasyon goriilme riskinin 3.26 kat arttig1 goriildi (p=0.006).
[lag kullanim ile komplikasyon riskinde degisim saptanmadi.

Organ nakli servisinde yatis1 devam ederken uygulanan seanslarda diger
servis yatislariin oldugu yerlere gore komplikasyon riskinin 3.91 kat daha fazla
oldugu saptand1 (p <0.001).

Kullanilan damar yollarina gore komplikasyon riskinde degisim
saptanmazken MCS marka cihaz ile aferez uygulanan seanslarda diger cihazlara

gore komplikasyon riski 3.22 kat arttig1 goriildii (p <0.001)

Islem 6ncesi Hb degerinin yiiksek olmasi komplikasyon riskini 1.26 kat

artirdigr goriildi (p <0.001).

Tablo 4.23° te aferez seanslarinda komplikasyon gelisimi iizerine etkili

faktorlerin tek degiskenli lojistik regresyon analizi sonuglari verilmistir:
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Tablo 4-23 Komplikasyon gelisimi iizerine etkili olan faktorler

Degisken OR %95 ClI p
Yas 0.989 0.933-1.048 0.703
Yas Dagihimlan

Referans: (7 — 15 yas arasi)

<3 yas 1.584 0.535 - 4.684 0.406
3—6yas 3.263 1.415-5.523 0.006
> 15 yas 1.620 0.894 —2.935 0.112
Organ Nakli 3.910 2.062 - 7.414 0.000
Katater 0.681 0.346 — 1342 0.267
Hb 1.266 1.120-1.431 0.000
MCS 3.220 1.734 -5.979 0.000
Degistirilen Hacim 0.999 0.999 - 1.000 0.001
Inlet 0.995 0.984 — 1.007 0.405
Siire 0.984 0.973 -0.995 0.003
Kullanilan ACDA 0.997 0.995-0.999 0.001
Hastaya Giden ACDA 0.998 0.996 — 1.001 0.225

Komplikasyon gelisimini etkileyen faktorlerle bagimsiz ¢ok degiskenli
modelleme yapildi: model degiskenlerine yas gruplari, hastanin tedavi gordiigii
servis ve Hb degeri dahil edildi. Degistirilen hacim, kullanilan ACDA miktar1 ve
islem siiresi komplikasyonun ortaya ¢ikisi ile dogrudan iliskili oldugu i¢in modele
dahil edilmedi. Cihaz kullanimi ¢ikar ¢atismasinin Oniine gecilmesi amaciyla

modele dahil edilmedi

Coklu regresyon analizinde organ nakli servisinde takibin yapilmasi

seanslarda komplikasyon goriilme ihtimalini artiran bir risk faktorii oldugu goriildii
(OR 4.75, %95 CI 2.299 — 9.843, p <0.001).

Artan Hb degerinin komplikasyon goriilme riskini artiran bir diger faktor
oldugu goriildic (OR 1.307, %95 CI 1.139 — 1.500, p <0.001). Komplikasyon
gelisiminde risk faktdrii olan hemoglobin igin kestirim degeri bulundu. Islem &ncesi
hemoglobin degeri 9.75 mg/dL’ nin {izerinde olan seanslarda %59.1 sensitivite ve
%357.2 spesifite ile komplikasyon riskinde artis oldugu goriildii (AUC: 0.576, CI:
0.50 — 0.64, p=0.015).

Yas gruplar arasinda komplikasyon riskini artiran bir yas araligi olmadig:

goriildii (Tablo 4.24).
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Tablo 4-24 Komplikasyon gelisimi iizerine etkili olan bagimsiz faktorler

Degisken

Referans (7 — 15 Yas)
<3 Yas

3-06 Yas

> 15 yas

Organ Nakli

Hb

p

-0.277
-0.044
0.524
1.560
0.268

84

OR

0.758
0.957
1.688
4.757
1.307

%95 ClI

0.233 - 2.469
0.499 — 1.837
0.689 —4.133
2.299 -9.843
1.139 -1.500

p

0.646
0.895
0.252
<0.001
<0.001



5. TARTISMA

Aferez islemi bir¢ok farkli hastalikta veya saglikli vericide ana tedavi veya
destek tedavi olarak kullanilmaktadir. Bobrek hastaliklar1 i¢cin de Amerika Aferez
Dernegi tarafindan yapilan Oneriler dogrultusunda adjuvan tedavi olarak
kullanilmaktadir. Ozel bir islem olan aferezin giivenle yapilabilmesi i¢in calismalar
devam etmektedir, mevcut bilgilerimiz daha ¢ok erigkin ve hematoloji hastalarina
dayanmaktadir (91). Cocuk hastalarin verilerinin incelendigi calismalarda da
orneklem kiimesinin azlig1, retrospektif ve tek merkezli olmasi nedeniyle ¢ocuk

hastalardaki bilgimiz kisitlidir.

Calismamizda 108 c¢ocuk hastaya yapilan 1214 seans aferez islemi
degerlendirilmis ve 58 seansta %4.8 oraninda komplikasyon gelistgi goriilmiistiir.
Bu oran %4 ile %55 arasinda genis bir komplikasyon araligi olan literatiir verileri

ile ortiismektedir (1, 66, 87-93, 95).

Calismamizda, sadece renal hastalik tanili ¢ocuklar incelendi ve en ¢ok
isleme alinan hastaliklarin antikor iliskili rejeksiyon ve hemolitik tiremik sendrom
oldugu goriildii. Hemolitik tiremik sendrom bazi kaynaklarda hemotoloji hastaligi
olarak kabul edilmektedir (99). Calismalarda, daha ¢ok islem yapilan hastalik
gruplarinin  sepsis, norolojik hastaliklar ile nefrolojik hastaliklar oldugu

gorilmektedir.

Paglialonga ve ark. 2012 yili boyunca 14 farkli merkezin pediatrik nefroloji
tinitelerinde aferez endikasyonlari, teknigi ve sonuglari iizerine yaptiklar1 genis
capli ¢alismalarinda 80 hastanin 56 s1 renal tanili iken geri kalan hastalarin ¢ogu

otoimmun norolojik hastalik ve karaciger yetmezligi taniliydi (89).

Taylan ve ark. tarafindan Almanya’ da 2008 — 2018 yillar1 arasinda 5 farkl
pediatrik nefroloji merkezinde ¢ocuk ve adolesanlarda terapétik aferezin giivenligi
lizerine calisma yapilmistir. Calismada 298 hastaya 4004 seans aferez islemi
uygulanmis, 79 hasta ile nefroloji ve 67 hasta ile néroloji hastaliklari en sik islem

yapilan gruplar olmus (93).
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Lu ve ark. Cin merkezli yaptiklari calismada 435 ¢ocuk hastanin 1201 seans
verilerini retrospektik olarak incelemis, en ¢ok islem yapilan gruplarin 105 hastada
374 seans ile romatolojik hastaliklar ve 146 hastada 289 seans ile akut zehirlenme
oldugunu gérmiisler. Renal hastaliklar i¢in 70 hastada 181 seans islem uygulanmis
(66). Bu nedenle literatiirdeki verilerde renal hastaliklar i¢in de bilgi
saglanmaktadir, ancak sadece renal hastaliklar i¢in aferez isleminin giivenligini

kontrol eden genis hasta sayili calisma yeterli sayida degildir.

Joseph ve ark. ¢ocuk bobrek hastalarinda tek merkezli bir ¢alisma dizayn
etmis ve ¢aligmalarinda 2010 — 2018 yillar1 arasinda 21 yasindan kiigiik hastalarin
verilerini incelemisler. islem endikasyonlarinda; TTP (n=4), otoantikor iliskili
renal rejeksiyon (n=16), glomeriilonefrit (n=9), faktér H iliskili HUS (n=3),
sekonder TMA (n=10) ve post transplant FSGS (n=5) oldugu goriilmiis ve toplam
47 hastanin 641 seans terapotik plazma degisimini incelemisler. Genis yas araligi
ve farkli ¢aligmalarda hematolojik hastalik tanisi olarak kabul edilen TTP ve
sekonder TMA’ nin da galismaya dahil edilmis olmasina ragmen hasta ve seans

sayis1 ¢alismamiza gore diisiik kalmaktadir (94).

Renal hastalar ile yapilan bir baska ¢alisma ise 2009 — 2013 yillar1 arasinda
Hindistan’ da Reddy ve ark. tarafindan dizayn edilmis. Calismada 12 hasta aHUS,
2 hasta anti — GBM, 1 hasta Lupus nefriti ve 1 hasta da membranoglomeriilonefrit

tanisi ile isleme alinmis (102).

Calismamizda immunoadsorbsiyon seanslarina alinan 7 hastanin tanilari ise
renal transplantasyon sonrasi rejeksiyon ve lupus nefriti idi. Fucks ve ark. 2013 —
2018 willar1 arasinda 6 farkli Alman saglik merkezinde yaptiklar1 erigkin
caligmasinda immunoadsorbsiyon isleminin etkilerini prospektif olarak
incelemislerdir. 81 hastaya 599 seans I[A uygulanmis, islemde ¢ogunlukla
santrifigasyon ve ACDA kullanilmis. En sik islem yapilan grup noérolojik
hastaliklar olmus, renal hastaliklardan sadece renal transplantasyon sonrasi
rejeksiyon nedeniyle 2 hastaya 7 — 8 seans islem yapilmis, toplam 36 hastada 143
komplikasyon goriilmiis; en sik komplikasyon hipokalsemi ve hipokalemi olarak
not edilmis (103). Bizim ¢alismamizda ise IA grubunda herhangi bir komplikasyon

gelismedigi goriildii. Tiim komplikasyonlar TPD islemlerinde ortaya ¢ikmis ve iki

86



yontem arasinda istatistiksel fark olmadig1 goriilmiis. Toplam 67 seans islem ile
orneklem kiimesi kiiciik olan A yonteminde veriler kisitli olsa da sonuglar IA’ nin

TPD’ ye gore daha giivenli oldugunu diistindlirmektedir.

Taylan ve ark. 4004 terapotik aferez seansini inceledikleri ¢aligmalarinda,
%11 oraninda komplikasyon ortaya ¢iktigini ve IA grubunda, TPD grubuna gore
daha az komplikasyon gelistigini kaydetmislerdir (%9.5 vs %12.1, p<0.001,
sirastyla). Islem olarak IA sec¢iminin komplikasyon riskini azaltan bir faktor
oldugunu gostermislerdir (OR:1.3 CI:1.06 — 1.59, p=0.01). Her iki yontemde de
islem tanilarinin benzer olmasi nedeniyle komplikasyon gelisiminin hastaligin

kendisiyle degil, TA yontemi ile iliskili oldugunu ifade etmisler (93).

Pabliolonga ve ark. TPD uygulanan 738 seansin 51’ inde (%6.9) IA
uygulanan 349 seansin 34’ iinde (%9.7) komplikasyon ortaya ¢iktigini ancak 1A

grubunda komplikasyon oram1 daha fazla olsa da istatistiksel olarak anlamli

olmadigini kaydetmislerdir (p=0.090) (89).

18 farkli merkezden verilerin toplandigi 2005 yili boyunca yapilan aferez
islemlerinin incelendigi Italyan Aferez Kayitlarinda 355 pediatrik hastaya 1693
seans aferez islemi uygulanmis; seanslarin %46.7° si ekstrakorporeal fotoferez,
%17.2° si periferik kok hiicre toplama islemi, %15.7° si LDL aferezi, %12.9° u
TPD, %2.8” 1 IA ve geri kalanlar sitaferez olarak dagilim gostermis. Her farkh
aferez merkezinin ortalama yas araligi 3 — 15, ortalama kilo araligr ise 12 — 41.3 kg
olarak goriilmiis. En kiiciik hasta 6 aylik ve 4000 gram imis. Cogunlukla
antikoagiilan olarak ACDA, damar yolu olarak santral vendz katater kullanilmas.
Toplam 94 seansta (%5.6) komplikasyon izlenmis, komplikasyonlarin yarisinda
yetersiz akim olmast nedeniyle islemler sonlandirilmig; %24.4° inde de
semptomatik hipokalsemi goriilmiis (77). 1A grubunda herhangi bir komplikasyon
gelismemesi ve goriilen komplikasyonlarin yarisini teknik nedenli olmasi yoniiyle

calismamiza benzer sonuclar oldugunu gostermektedir.

Calismamizdaki hastalarin %53’ i kiz (1:1.1) ve hasta cinsiyetleri arasinda
komplikasyon gelisim oranlar1 benzer idi. Literatiirde komplikayon gelisimi
lizerine cinsiyetin etkisini de inceleyen Taylan ve ark. cinsiyetin komplikasyon

gelisimi {izerine anlamli bir farklilik olusturmadigini géstermislerdir (93).
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Calismamizin ortanca yas degeri 14 yil (1 — 18) olup literatiirdeki en yiiksek
ortanca yas degerine sahip olan Diinya Aferez Kayd: ile benzerdir ancak kayitlarda
en ¢ok norolojik hastaliklarina islem uygulanmis olmasi ve renal hastalik olarak
sadece HUS tanis1 ile islem yapilmis olmas1 nedeniyle ¢alismamizin tan1 gruplar
ile arasinda farkliliklar mevcuttur (87). Sik ve ark. tarafindan 2015 — 2019 yillar
arasinda Acibadem Universitesi ¢ocuk yogun bakim servisinde tedavi goren
hastalarin verilerinin incelendigi calismada 135 hastaya 635 seans TPD uygulanmig
ve hastalarin medyan yasi 34 ay (10 — 108) oldugu goriilmiis, bu ortanca yas degeri
literatiirdeki en diisiik ortanca yas degerlerindendir (95).

Komplikasyon gelisimi diisiik kan hacmi ve immatiir organ fonksiyonlar
nedeniyle diisik yas grubunda daha fazla olmasi beklenmektedir (104).
Calismamizda da benzer sekilde, 6 yas altinda 6zellikle 3 — 6 yas arasinda diger yas
gruplarina gore anlamli olarak komplikasyonlar daha sik goriiliirken, 6 yas tizerinde
komplikasyon goriilme orani azalmaktadir. 3 — 6 yas arasinda komplikasyon
goriilme orani daha fazla olmasina ragmen bagimsiz degisken risk analizinde

anlaml gortilmemistir.

Lu ve ark. caligmasinda ise ¢alismamizin aksine, 6 — 15 yas arasinda daha
stk komplikasyon goriildiigiinii gostermislerdir. Komplikasyonlar da yine anlaml
olarak siklikla kasint1 ve tirtiker reaksiyonlar1 olarak not edilmis. Calismamizda ve
Lu ve ark. calismasinda agirlikli olarak replasman sivisi olarak taze donmus plazma
kullanilmig (66). Calismamizda 6 yas tstiinde gelisen komplikasyonlar alerjik
reaksiyonlar olarak daha fazla olsa da istatistiksel anlam ifade etmemektedir. Buna
ragmen oyun c¢ocugu ve adolesan yas grubunda alerjik reaksiyonlarin daha sik
goriilmesi, plazma miktariin daha fazla kullanilmasi ile iligskilendirilebilir. Birgok
farkli ¢alismada kiigiik yas gruplarinda beklenenin aksine artan komplikasyon

oranina rastlanmamustir (89, 91, 92).

Taylan ve ark. daha ileri yastaki g¢ocuklarda komplikasyon goriilme
ihtimalinin daha yiiksek oldugunu istatistiksel olarak gostermis ancak katater iligkili
komplikasyonlarin gen¢ hastalarda daha fazla oldugunu da kaydetmislerdir
(p=0.003 ve p=0.030) (93).
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Michon ve ark. da 186 hastanin 1632 seanslik verilerini incelemisler ve %55
oraninda komplikasyon gelistigini; komplikasyon gelisiminde bagimsiz risk
etmenleri olarak ise kiigiik yas, yogun bakim hastalar1 ve aferez oncesi diisiik
hemoglobin diizeyleri oldugunu gostermisler (p<0.05, p=0.047 ve p<0.05,
sirastyla) (1).

Teknik dis1 nedenlerin daha ileri yasta goriiliiyor olmasi hastalarin islem
esnasinda ortaya ¢ikan klinigi daha iyi tanimalari ve daha iyi ifade edebilmelerinden
kaynaklaniyor olabilir. Gortildiigu gibi yas gruplarina gore komplikasyon gelisimi
tizerine etki degisebilmektedir. Kii¢lik hastalarin takibinin daha dikkatli yapilmasi
nedeniyle komplikasyon goriilme orani azalabilse de sitrat intoksikasyonuna daha
az volimle maruz kalabilmeleri, damar yoluna zorlu erisim ve ekstrakorporeal
hacimdeki degisimlerden hizli etkilenmeleri nedeniyle kiiciik hastalarda

komplikasyon beklenenden fazla goriilebilir.

Calismamizda yas gruplarina gore komplikasyon goriilme oranlart anlamli
farklilik ortaya ¢ikarsa da kilo gruplarina goére komplikasyon goriilme oranlarinin

benzer oldugu goriildii.

Literatiirde aferez islemi ve medikal tedavilerin hastalik iizerine etkileri
incelenmigstir. ACEI gibi ilaglarin aferez isleminde yan etki profilini degistirdigi bu
sebeple islemden en az 24 saat dnce alimin kesilmesi nerilmektedir. Ilag yan etki
profili amaciyla immunsupresan tedavilerin olas1 komplikasyon gelisimi {lizerine
etkileri ise net degerlendirilmemistir (94). Bu sebeple ¢alismamiz immunsupresan
tedaviler ve aferez komplikasyonlar1 arasinda iliskinin kontrol edildigi ilk
caligmadir. Calismamizda en sik kullanilan immunsupresan/immunmodiilator
tedavi steroid iken hastalarin yarisinda IVIG, %20’ sinde rituksimab ve ATG
kullannmi  mevcut idi.  Calismamizda  islem  siiresince  kullanilan
immunsupresan/immunmodiilatér tedaviler ve komplikasyon gelisimi arasinda
istatistiksel anlamli bir fark goriilmedi. Bu nedenle immunsupresan tedavilerin 6n
planda komplikasyon gelisiminde giivenli oldugunu diisiindiirse de daha fazla

calismaya ihtiyag¢ vardir.

Aferez islemi farkli merkezlerde farkli {initelerde farkli prosediirlerle

yapilmaktadir. Bircok merkezde kayitlar aferez hemsireleri tarafindan alinmaktadir
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(1, 66). Farkli merkezlerde pediatrik nefroloji hemsireleri ve teknisyenleri ile de
kayitlar  tutulmaktadir. Birgok merkezde aferez yonetimi hematoloji
sorumlulugunda olsa da benzer sekilde nefroloji dis1 hastaliklarin yonetiminde

pediatrik nefrologlarin da rol aldig: bilinmektedir (89, 91, 93).

Calismamizda hastalarinin gézetimi aferez tinitesi hemsireleri tarafindan
yapilmis; islem Oncesi prosediirleri ve islem siiresi boyunca takipleri kayit altina
alinmistir. Olas1 komplikasyon durumlarinda aferez tedavisinin diizenlenmesi,
komplikasyonun yonetilmesi i¢in hastanin tedavisinin devam ettigi servis hekimi
ile iletisime gecilmistir. Caligmamizda 3 farkli serviste tedavi goren hastalara
islemler yapilmistir. Cocuk yogun bakim servisinde yatak basi islemler yapilirken,
geri kalan organ nakli ve pediatri servislerinde islemler aferez {initesinde
yapilmistir. Cocuk yogun bakim servisinde isleme alinan hastalarin hi¢ birinde
komplikasyon gelismemisken, en fazla komplikasyon goriilen seanslar istatistiksel
olarak anlamli sekilde organ nakli servisinde yatisi devam ederken aferez
tinitesinde islem goren hastalarda ortaya ¢ikmis, organ nakli servisinde eriskin hasta
ekipleri ile takip edilmenin bagimsiz risk faktorii oldugu gorilmiistiir. Literatiirde
komplikasyon gelisimi {izerine ekiplerin etkisi dogrudan incelenmemis olsa da
caligmamiz gostermistir ki ¢ocuk hastanin yonetimi ve takibinde pediatri ekibinin

olmasi1 Onem arz etmektedir.

Islemin siirdiiriilebilirligi i¢in uygun hastaya uygun damar yolu kullanimi
gereklidir. Damar yolu tercihi; hasta kilosu, tan1 endikasyonu ve hastanin
komorbiditeleri, damar yapisi, islem prosediirii gibi nedenlere bagli olarak
degisiklik gosterebilmektedir. Hizli progresyon ve/veya uzun siireli tedavi ihtiyaci
gosteren hastaliklarin tedavisinde santral katater kullanilirken, kronik siirecte
ortaya ¢ikmis hastaliklarin tedavisinde uygun ¢ocuk hastalarda perifer damar yolu
veya AV Fistiil tercih edilebilmektedir. Calismamizda ¢ogunlukla santral venoz
katater kullamlmistir. HUS, glomeriilonefrit ve nefrotik sendrom gibi hizh
progresyonlu hastaliklarda katater kullanimi daha fazla iken perifer damar yolu ve

AVF kullanilan islemlerin agirlikli olarak rejeksiyon nedeniyle yapildigi gortildii.

Pabliolonga ve ark. calismasinda TPD igin kullanilan santral venoz katater

tercihleri ile caligmamizda kullanilan katater oranlar1 benzer idi (%88 vs %80,
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sirastyla). Calismalarinda periferik damar yolu kullanilmamis ve terapotik aferez
islemleri i¢in ¢alismamiza gore daha fazla AVF kullanildigi goriildi (TPD: %11 vs
%3.2 ve 1A: %15 vs %0) (89). Taylan ve ark. ¢alismasinda da %48.9 ile santral
vendz katater en ¢ok kullanilan damar yolu iken periferik damar yolu %0.5 ile en
az kullanilan erisim yolu olmus (89). Benzer sekilde 47 hasta ile yapilan USA
merkezli bir bagka ¢alismada %87.7 oraninda santral vendz katater geri kalaninda
ise AV Fistiil kullanilmis, Michon ve ark. ¢alismasinda da %93.4 oraninda santral
vendz katater geri kalaninda ise perifer damar yolu kullanilirken AV Fistiil
kullanilmamig (1, 94). Literatiiriin aksine perifer damar yolu kullaniminin fazla
oldugu Witt ve ark. derlemesinde %50 oraninda perifer damar yolu %39 oraninda

ise santral venoz kateter %0.33 oraninda da AV Fistiil kullanildig: goriildi (87).

Literatiirdeki ¢aligmalarin ¢cogunda sadece katater kullanilmis ve kullanilan
damar yollarina gore ¢ocuk hastalarda komplikasyon gelisimleri incelenmemistir
(66, 88, 90, 91, 95, 96, 98, 99). Diinya Aferez Kayitlarinda komplikasyonlarin
sadece %1.6° s1 teknik nedenli olarak kaydedilmis. Ote yandan Michon ve ark.
caligmasinda teknik kaynakli komplikasyonlarin yiizdesi 24.6 olarak bildirilmis (1).
Taylan ve ark. calismasinda teknik komplikasyonlar %3.6 ve benzer sekilde
Pabliolonga ve ark. ¢alismasinda %3.2 olarak goriilmiis (89). Bizim ¢alismamizda

ise teknik nedenli komplikasyonlarin %2 oraninda oldugu gériildii.

Erigskin caligmas1 olarak Coirier ve ark. kullanilan damar yolu ve
komplikasyonlar arasindaki iliskiyi degerlendirmis, enfeksiyon dis1 katater ilisgkili
komplikasyonlar1 %10.7 oraninda saptamis ve en ¢ok diisiik akim/basinca bagl
damar yolu problemleri oldugunu ve en fazla periferal damar yolu kullanimlarinda
komplikasyonlar ortaya ¢iktigin1 kaydetmisler (p<0.0001) (105). Calismamizda da
Kullanilan damar yolu ile komplikasyon gelisimi arasinda iligki arandi, periferik
damar yolu kullanilan seanslarda daha fazla komplikasyon goriilse de damar
yollarima gére komplikasyon goriilme oranlari arasinda istatistiksel fark yoktu.
Ayn1 zamanda komplikasyon gelisen seanslarda kullanilan damar yollarina gore,
teknik komplikasyon gelisimi arasinda da istatistiksel fark goriilmedi. Periferik
damar yolu kullaniminin literatiire goére daha yogun oldugu merkezimizde goriilen
komplikasyon yiizdesi fazla olmasina ragmen perifer damar yolu kullanilan

hastalarda ortaya ¢ikan komplikasyonlarin, teknik nedenler haricinde daha fazla
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olmasi, komplikasyon gelisiminde damar yolu tercihinin yaninda hasta kaynakli
nedenlerin de akilda tutulmasi gerektigini diisiindiirmektedir. Ayn1 sekilde santral
katater kullanimi ile daha fazla teknik komplikasyon goriilecegi diisliniilse de
teknik dis1 komplikasyonlarin daha fazla goriilmesi islem giivenliginde tercih edilen

damar yolu kadar diger nedenlerin de dnemli oldugunu gostermektedir.

Terapotik plazma degisimi iki farkli teknik ile yapilmaktadir:
Santrifiigasyon ve membran filtrasyon. ABD merkezli tnitelerde daha ¢ok
santrifiigasyon yontemi tercih edilirken; Almanya ve Japonya’ da daha g¢ok
membran filtasyon teknigi kullanilmaktadir (106). Ulkemizde de farkli merkezlerde

farkli yontemler tercih edilmektedir.

Teknik yontemlerin komplikasyonlar {izerine etkilerini inceleyen Webb ve
ark. 2012 — 2019 yillar1 arasinda Alabama Cocuk Hastanesinde aferez yapilan 105
hastanin verilerini degerlendirmis, 1003 seansin 72’ sinde komplikasyon gelistigini
gormiiglerdir. Islemlerin 357’ si membran filtrasyon ile geri kalan 646’ s1 ise
santrifiigasyon yontemi ile yapilmis. Komplikasyonlar; kasinti, {rtiker,
hipokalsemi, hipotansiyon, hipertansiyon gibi hasta iligkili ve devre tikanikligi,
cihaz hatasi, diisiik kan akimi, sizint1 gibi makine iliskili komplikasyonlar olarak
iki grupta incelenmis. mTPE ve sTPE yontemlerine gore hasta iligkili komplikasyon
yiizdeleri benzer sonuglanmis (%5.9 vs %7.9, p=0.25, sirasiyla). Makine iligkili
komplikasyonlar arasinda ise mTPE’ de daha fazla komplikasyon izlenmis (%17.4
vs %7.1, p<0.005) (28). Bizim caligmamizdaki tiim terapétik plazma degisimi
islemlerinde santrifiigasyon teknigi uygulanmistir. Bu nedenle farkli teknikler arasi

komplikasyon iliskileri incelenememistir.

Calismamizda islemler 5 farkli cihaz ile yapilmistir. MCS+ marka cihaz
aralikli akim santrifiigasyon teknigi ile calisirken geri kalan cihazlar stirekli akim
santrifiigasyon ile caligmaktadir. Literatiirde cihazlarin efektivitesi ve yan etkileri
lizerine yapilmis calismalar mevcuttur. Spectra Optia sisteminin avantajlari
arasinda belgelenmis daha yiiksek plazma degisimi yapmasi ve daha diisiik platelet
kaybi ve giivenlik profilinin daha iyi olmasi nedeni ile en ¢ok tercih edilen cihazlar
oldugu ifade edilmektedir (107, 108). Lambert ve ark. yaptiklar1 calismada kronik
hastaligr olan 16 hastada Spectra Optia ve MCS+ cihazlarn ile yapilan TPD
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seanslarmin ozelliklerini kiyaslamis ve Spectra Optia’ nin daha kisa siirede daha
fazla plazma degisimi yaptigini gostermistir. Yan etki profili agisindan da MCS+
kullanilan seanslarda herhangi bir yan etki goriillmemisken, Spectra Optia
cihazlarda 16 hastanin 3’ {inde hipokalsemi izlenmis, 2 hastada da spontan
gerileyen vazovagal semptomlar goriilmiis ancak bunlar islemden ziyade damar
yolu erisimine sekonder olarak degerlendirilmis. Spectra Optia kullanilan
seanslarda hipokalsemi belirtilerinin MCS+> a gore daha yiiksek olma nedeni
hastaya siirekli olarak sitrat inflizyonun yapilmas1 ve biriken sitrat konsantrasyonu
ile agiklanabilir (109). Bizim ¢aligmamizda en sik kullanilan cihaz Spectra Optia
iken en az kullanilan model Dideco idi. Komplikasyon oranlar1 olarak en ¢ok
komplikasyon gelisen cihaz MCS+ en az gelisenler ise Dideco ve Fresenius idi.
Cihazin kendisinden dolay1r ortaya ¢ikan komplikasyonlar 5 (%0.4) seansta
goriilmiis ve tiim seanslar i¢inde orantisal olarak MCS+ %1.6 ile en fazla orana
sahip olan cihazdi. MCS+ cihazlarinda daha fazla komplikasyon gelismesinin
nedeni islemlerin tek liimen ile aralikli akim ile yapilmasi olabilir. Literatiire
benzer sekilde ¢alismamizda da ortaya ¢ikan sitrat intoksikasyonlarinin tamami
Spectra Optia cihazlarinda goriilmiis. Ancak tercih edilen cihaz sayilarinin
dagilimindaki dengesizlikten dolayi, bu iliskiyi sadece siirekli akim ile daha yiiksek

sitrat kullanimi ile agiklamak yaniltict olabilir.

Ekstrakorporeal bir islem olan terapdtik plazma degisiminde,
hemodinaminin  korunabilmesi  i¢in  uzaklastirllan  plazmanin  yerine
kolloid/kristaloid sivilar ile sistem desteklenmelidir. En ¢ok tercih edilen replasman
soliisyonlart TDP, albiimin ve serum fizyolojiktir, baz1 merkezlerde 6zellestirilmis
plazma konsantreleri (Octaplus vb.) de kullanilabilmektedir (91). Replasman
stvisinin se¢iminde, aferez endikasyonunun yani sira enfeksiyon ve kanama riskleri
de g6z oniinde bulundurulmaktadir (54). Caligmamizda terapotik plazma degisimi
yapilan seanslarin %87.8” inde taze donmus plazma geri kalaninda %4 albiimin
kullanilmistir. Komplikasyon goriilen 58 seansin sadece birinde %4 albiimin
kullanildig1 gériilmiis ve replasman sivilart ile komplikasyon gelisimleri arasinda
istatistiksel ~ fark saptanmamustir.  Albiimin  kullanilan seansta  gelisen
komplikasyonun da yetersiz akim oldugu goriilmiistiir. Islem siiresince kalsiyum

desteklerinin anlamli olarak TDP kullanilan seanslarda daha fazla yapildigi
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goriilmiis ve bu durum TDP kullanilan seanslarda daha sik hafif siddette

hipokalsemi klinikleri goriilebilecegini diisiindiirmektedir.

Prospektif bir eriskin ¢alismasi dizayn eden Shemin ve ark. 2000 — 2005
yillar1 arasinda 174 hasta ile yapilan 1727 seans aferez isleminde gelisen
komplikasyonlar1 degerlendirmisler ve toplam 614 seansta (%36) komplikasyon
gelistigini kaydetmisler. Islem tanilarinin ¢ogu renal hastaliklar iken en sik
komplikasyonlar %7.7 ates, %7.4 tirtiker ve %7.3 ile hipokalsemik semptomlar
olmus. Albiimin ve salin kullanilan replasman sivilarinin %56.5” i iken, geri kalani
taze donmus plazma imis. Genel olarak en yaygin komplikasyon olan ates, her iki
tedavi grubunda da yaklasik olarak esit oranda goriilmiis (% 7.1 albiimin/NS ve
%8.5 TDP). Urtiker ve kasint1 ise, replasman sivisi olarak TDP ile islem goren
hastalarda albiimin — salin kullanilanlara gore en sik gelisen komplikasyon olmus
(%16.8 vs %0.2 trtiker, p<0.005; %13 vs %0.3 kasint1, p<0.005). Hipotansiyon,
bulanti, kusma, bas dénmesi gibi klinikler albiimin — salin grubunda istatistiksel
olarak daha fazla izlenmis (p<0.005). Hipokalsemik yan etki insidans1 agisindan her

iki replasman s1visi arasinda anlamli fark saptanmamis (110).

Benzer sekilde bir baska eriskin ¢alismasinda Coirier ve ark. 185 hastanin
1895 seans TPD islemlerini incelemisler ve en sik seanslarin trombotik
mikroanjiopati nedeniyle (%25.8) yapildigimi kaydetmislerdir. Replasman sivisi
olarak TDP, %4 alblimin ve albiimin + TDP karisimin1 kullanmislar (%31.5, %49.2
ve %]19.3, sirasiyla). Tim iglemler santrifiigasyon yontemiyle ACDA
antikoagiilasyonu  kullanilarak  yapilmis. Toplam 805 seansta (%42.5)
komplikasyon ortaya ¢ikmis. 288 seansta hipotansiyon gelismis, kullanilan
replasman soliisyonuna gére komplikasyon oranlarinda istatistiksel fark saptanmis
(%19.8 Albumin; %8.9 TDP ve %13.7 Albiimin + TDP; p<0.0001). Her iki
replasman iirlinlinde ozmolarite benzer oldugu i¢in hipotansiyon iliskisi net
aciklanamamis. Hipokalsemi en sik goriilen komplikasyon olmus (%19.6) ve TDP
kullanilan seanslarda albiimin + TDP ve albiimin kullanilan seanslara gore daha
fazla oranda hipokalsemi izlenmis (%28, %26 ve %11.7, sirsaiyla p<0.0001).
Alerjik reaksiyonlar 56 seansta goriilmiis (%30), albiimin kullanilan seanslarda
alerjik reaksiyon gelismemisken TDP kullanilan seanslarda %6.9; albiimin + TDP

kullanilan seanslarda %4.1 oraninda reaksiyon gelismis (p<0.0001). Litre basina
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kullanilan TDP miktarindaki artisin alerjik reaksiyon goriilme riskini artirdigi
gosterilmis (OR: 1.34 (1.11 — 1.63), p=0.003) (105). Calismamizda da 15 seansta
alerjik reaksiyon gelismis 2 seansta da anaflaksi ortaya ¢ikmus; teknik nedenler
disinda kalan komplikasyonlarin yarisii alerjik reaksiyonlar olusturmustur.
Bulanti, kusma gibi gastrointestinal semptomlarin hem hipokalsemi semptomu
olabilecegi ayni zamanda alerjik reaksiyonlarin gastrointestinal manifestasyonu
olabilecegi diisiiniiliirse calismamizda alerji reaksiyonlarin orami daha yliksek
olabilir. Lu ve ark. ¢alismasinda da en sik kullanilan replasman sivis1 TDP olmasi
ve komplikasyonlarin en ¢ok kasinti ve iirtiker (%7) olarak goriilmesi ve 1 hastada
anaflaksi geligsmesi, alerjik reaksiyon gelisiminde TDP kullanimin albiimin

kullanimina gére 6n planda oldugunu disiindiirmektedir (66).

Terapotik aferez ekstrakorporeal alanda yapilan bir islem olmasi nedeniyle
sette tikaniklik olugma ihtimali yiiksektir, bu sebeple islemin devamlilig1 i¢in
antikoagiilan kullanim1 gereklidir. Antikoagiilan olarak en ¢ok sitrat ve heparin
tercih edilmektedir. Membran filtrasyon teknigi ile yapilan plazma degisiminde
yaygin olarak heparin kullanilmaktayken santrifiigasyon tekniginde daha ¢ok
ACDA tercih edilmektedir. Santrifiigasyon yonteminde sitrat toksisitesi goriilme
ihtimali disiiktiir ¢linkli %80 plazma ile uzaklastirilir, membran filtrasyonda ise
daha yiiksek kan akig hizlari kullanilmaktadir ve sitratin sadece %20 — 30’ u
temizlenebilmektedir boylece daha fazla sitrat yan etkileri ortaya cikabilmektedir
(54).

Heparin kullanilan bir ¢aligmada antikoagiilan iligkili komplikasyonlar
incelenmis ve %0.25 oraninda ekstremitelerde uyusukluk hissi ve %0.17 oraninda
sette tikaniklik goriilmiis. Damar yolu ile de iliskilendirilebilecek kanama &

hematom; %0.33 oraninda goriiliirken 1 seansta da tromboz izlenmis (66).

Duyu ve ark. ¢cocuk yogun bakimda tedavisi siiren 75 hastanin 249 seans
TPD islemleri incelenmis, islemlerin %84.7’ sinde antikoagiilan olarak heparin geri
kalaninda ACDA kullanilmig, komplikasyonlarda degerlendirildiginde hipokalsemi

5 seansta ortaya ¢ikmis.

Sigler ve ark. yaptiklar1 ¢alismada, aferez isleminde sitrat kullanimi ve

kalsiyum seviyelerini incelemek iizere 2012 — 2014 yillar1 arasinda 206 hastaya
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uygulanan EKMO, SRRT ve TA (%56.7) islemlerinin oldugu 1176 prosediirii
degerlendirmislerdir. 63 seansta (%5.3) hipokalsemi gelismisken sadece 2 seansta
semptom goriilmiis (%0.17), semptomlardan biri a1z kenarinda kayma iken digeri
karinda kramp/agr1 hissi olmus. TA islemleri siiresince hemodinamik instabilite
goriilmemis (111). Calismamizda da sitratla dogrudan iliskli komplikasyonlar
incelendiginde 3 seansta (%0.2) semptomatik hipokalsemi goriildii. Semptomlar:

ekstremitelerde kasilma, karinda kramp hissi ve gozlerde kayma idi.

Joseph ve ark. pediatrik bobrek hastalarmin terapotik plazma degisimi
islemlerini inceledigi ¢alismasinda 335 seansin tamami Santrifiigasyon yontemiyle
ACDA esliginde yapilmis, %42’ sinde albiimin replasmam kullanilirken geri
kalaninda TDP veya albiimin + TDP soliisyonlar1 kullanilmig. Komplikasyonlar
incelendiginde %22.6 oraninda komplikasyon ortaya ¢iktig1 ve ilk sirada %12.2 ile
hipokalseminin oldugu saptanmis, bu seanslardan sadece birinde semptom gelistigi
goriilmiis. Hastalarin tamaminin bobrek fonksiyonlarinda degisiklik oldugu
diisiiniiliirse komplikasyon orami yiiksek goziikse de semptom veren hastanin az

olmasi ¢alismamizla benzer gériinmektedir (94).

Calismamizda terapotik plazma degisimi ve immunoadsorbsiyon olmak
tizere iki farkl aferez yontemi uygulanmistir, immunoadsorbsiyon yapilan hasta
sayisinin az olma nedeni merkezimizde son yillarda secili olgulara tercih
edilmesinden kaynaklanmaktadir. Terapotik plazma degisimi yapilan tim
islemlerde santrifiigasyon yontemi Ve antikoagiilan olarak ACDA kullanilmustir.
Immunoadsorbsiyon isleminde ise heparin kullamlmistir. 67 seanshk IA
islemlerinde herhangi bir komplikasyon goriilmemistir. TPD islemlerinde ise 58
seansta komplikasyon gelismistir, ancak bu komplikasyon gelisimini sadece
antikoagiilanla iligskilendirmek; yontem farkliligi, hastaliklarin  farklilig,

gruplardaki kiimelenmelerden dolay: yaniltici olabilir.

Avrupa ¢aligsmasinda ise 738 seans TPD ve 349 seans IA/DFPP islemlerinin
verileri incelenmis. TPD grubunda 51 seansta (%6.9) komplikasyon; IA/DFPP
grubunda ise 34 seansta (%9.7) komplikasyon izlenmis (p=0.09). Her iki grupta da
en sik goriilen komplikasyon islemin hedeflenen siireden erken sonlanmasi ve

hipotansiyon olarak kaydedilmis (%1.6 & %4, sirasiyla ve %1.4 & %3.7, sirasiyla).
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Taylan ve ark. nin ¢alismasinda 2287 seans TPD islemlerinin 277’ sinde
(%12.1) ve 1717 seans IA islemlerinin 163’ iinde (%9.5) komplikasyon geligmis
(p<0.001). TPD islemlerinde en sik goriilen komplikasyonlar non — spesifik/non —
alerjik Klinikler olarak goriilmiis, ikinci sirada ise alerjik reaksiyonlar ve diger
komplikasyon gelmekteymis. Bu komplikasyonlarin tamamu istatistiksel olarak TA'
ya kiyasla daha sik goriilmiis (p<0.05). [A grubunda ise en sik ortaya ¢ikan
komplikasyon kateter disfonksiyonuymus ve TPD grubuna goére daha sik goriilmiis
(p<0.001).

TPD grubu ile 1A grubunun tam kan degerleri incelendiginde; TPD
grubunda istatistiksel olarak daha yiiksek beyaz kiire ve daha diisiik platelet sayisi
oldugu saptandi. Bunun nedenleri, TPD grubundaki yogun immunsupresan
kullanan hastalarin enfeksiyona daha yatkin olmasi diisiiniilebilirken, platelet
sayisinin daha diisiik olmast hem kullanilan immunsupresan tedavilere sekonder
hem de hemolitik tiremik sendrom gibi hastaliklarin dogasindan kaynaklaniyor
olabilir. Hastalarin islem Oncesi tam kan sayimlarindaki parametreler ile
komplikasyon gelisimi arasindaki iliski incelendiginde, komplikasyon gelisen

hastalarin istatistiksel olarak medyan Hb degerinin daha yiiksek oldugu goriildii.

Literatiirde aferez baslangicinda diisiik hemoglobin degerinin komplikasyon
gelisimi ile iligkili oldugunu gosteren g¢alismalar mevcuttur (1). Calismamizda
yiiksek Hb degerinde daha fazla komplikasyon goriilmesi, islem 6ncesi Hb degeri
< 8 g/dL olan hastalari transfiize edilmesinden kaynaklaniyor olabilir. Islem &ncesi
Hb degeri yiiksek olanlar aslinda transfiizyon edilen gruba gore daha diisiik olabilir,
bu nedenle aslinda literatiirle zit goriilen bu sonug, literatiirii destekleyici olabilir.
Hastalik gruplaria gore incelendginde en sik komplikasyonun nefrotik sendrom
gubunda oldugu goriilmektedir. Bu nedenle hemolitik {iremik sendrom veya renal
transplant rejeksiyon gibi hastaliklarda hastaligin dogas1 ve kullanilan ilaclara
sekonder orataya ¢ikan aneminin orantisal olarak diger hastalik gruplarina gore
fazla olmas1 da; diisik Hb degerlerinde daha az komplikasyon goriildiigiini
diistindiirebilir. Diger tam kan parametrelerinden beyaz kiire ve platelet sayisinin

komplikasyon gelisen ve gelismeyen gruplar arasinda benzer oldugu goriildii.
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Calismamizda, islem boyunca ortaya ¢ikan en sik komplikasyonlar teknik
nedenlerden kaynaklanan problemler iken ikinci sirada alerjik reaksiyonlar ve non
spesifik (diger) reaksiyonlar gelmekteydi. Daha nadir olarak, 3 seansta sitrat
intoksikasyonu ve 2 seansta anaflaksi gelistigi goruldi. Komplikasyon izlenen
seanslarin neredeyse tamaminda islemler tamamlanmadan sonlandirildi. Uygun
medikal tedaviler sonrasi sikayetlerin gerilemesi ile islemlere devam edilen
komplikasyonlar: bas agrisi, karin agrisi, anjioddem, tirtiker ve kasint1 idi. Higbir

seansta kronik sekel ortaya ¢ikaracak komplikasyon ve 6liim izlenmedi.

Literatiir incelendiginde Duyu ve ark. ¢alismasinda 48 seansta (%19.2)
komplikasyon goriilmiis; en stk komplikasyon ¢alismamiza benzer sekilde devre
tikaniklig1 (%7.2) ve damar yolu erisim probleminin (%4.8) oldugu teknik nedenler
iken; tirtiker ve kasint1 gibi kliniklerin ise %0.4 gibi diisiik bir oranda oldugu
goriilmiis (99). Calismamizda transfiizyon iliskili herhangi bir agir klinik
goriilmezken Duyu ve ark. ¢alismasinda ise bir seansta transfiizyon iligkili akciger

hasari ortaya c¢iktig1 kaydedilmis.

Ozsoylu ve ark. yogun bakimda tedavi goren 25 hasta iizerinde yaptiklari
incelemede 105 seans TPD isleminin 32’ sinde (%30.4) komplikasyon izlenmis; en
stk komplikasyon bulant1 (%7.6), kusma (%6.7) ve hipokalsemi (%7.6) iken teknik

nedenler nadir gortilmiis (98).

Bir bagka yogun bakim hastalarmin verilerinin incelendigi ¢aligmada, 135
hastanin 635 seans TPD islemlerinin 104’ iinde (%16.3) komplikasyon gelistigi
goriilmiis. En sik komplikasyonlar; devre tikanikligi (%6.4) ve damar yolu erisim
problemi (%4.9) iken teknik nedenler disinda en sik goriilen komplikasyon ise
hipotansiyon (%1.4) ve hipokalsemi (%1.4) olarak not edilmis. Urtiker ve kasint1

(%0.9) ise en az goriilen komplikasyonlar olmus (95).

Bustos ve ark. Sili’ de yaptiklar1 ¢aligmada, ¢ocuk yogun bakimda tedavi
goren 36 hastanin 167 seanslik TPD verileri incelemis, 29 seansta (%17.4)
komplikasyon ortaya c¢iktigini ve en sik komplikasyonun %7.1 orami ile
hipotansiyon oldugunu kaydetmislerdir. Devre tikanikligi (%5.4) ve damar yolu
erigsim problemi (%3.6) daha az oranda goriliir iken bir seansta anaflaksi ve bir

seansta da TRALI gelismis (96). Ulkemiz yogun bakimlarinda yapilan aferez
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calismalarinda gelisen komplikasyon oranlar1 ¢aligmamiza gore daha fazla oldugu
goriilmektedir, 6zellikle gocuk yogun bakimimizda az sayida islem yapilmig olsa
da komplikasyon goriilmemesi 6nemlidir; yogun bakimlarda goriilen komplikasyon
sayilar1 arasindaki farklilik nedeni ¢calismamizda sadece bobrek hastalarinin olmasi
iken diger calismalarda tan1 genisliginin ve eslik eden komorbiditelerin fazla olmasi

gibi etkenler sayilabilir.

Literatiirde en fazla komplikasyonun kaydedildigi Michon ve ark.
calismasinda 186 ¢ocuk hastanin 1632 seans TPD, kok hiicre toplama, eritrosit
degisimi, lokodeplesyon ve immunoadsorbsiyon islemleri incelenmis. Tim
islemlerin yaklasik yarisinda komplikasyon gelismis, sirast ile komplikasyonlar
hipotansiyon (%48.4) (s1v1 replasmani gereken hipontansiyon %26.9), semptomatik
hipokalsemi (%28.5), alerjik reaksiyonlar (%5.9), kateterle iliskili tromboz
(%12.4), kateterle iligkili enfeksiyon (%16.1) ve siddetli anemi (Hb <7 g/dL;
%17.2) yer almaktaymis (1). Calismamizda tiim komplikasyonlarin daha az oranda

ortaya ¢iktig1 goriilmektedir.

Calismamizin en sik goriilen komplikasyon grubu olan teknik nedenler
incelendiginde, ilk sirada yetersiz kan akimi/diisik basing (%0.7) oldugu
goriilmektedir. Bu durum, hastadan uzaklastirilacak kanin cihaz tarafindan ¢ekim
giiclinii gosteren bir parametredir. Akim; sette tikaniklik, damar yolunun
uygunsuzlugu veya hastanin klinigi gibi bir¢ok nedenden etkilenebilmektedir.
Bir¢ok calismada yetersiz akim nedeniyle islemlere devam edilememis, damar
yolu, antikoagiilan veya cihaz degisimi sonrasi iglemlere devam edilmeye

calisilmistir.

Kara ve ark. Ankara liniversitesinde yaptiklari ¢alismada 2010 —2012 yillar1
arasinda 14 hastanin 50 seanslik (44 TPD, 6 Lokodeplesyon) aferez islemlerini
incelemis, toplam 4 seansta (%8) komplikasyon ortaya c¢iktigr goriilmis.
Seanslardan biri yetersiz akim nedeniyle sonlandirilmis, mevcut Kkatateri

degistirildikten sonra isleme devam edilmis.

Cortina ve ark. Avusturya merkezli yaptiklari ¢calismalarinda; 280 seanslik
TPD islemlerinin 31’ inde (%11) komplikasyon ortaya ¢iktigint ve ilk sirada 10
seans (%10.6) ile damar yolu problemi oldugunu kaydetmisler (91). Bir baska
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yogun bakim servisinde tedavi goren hastalar iizerine yapilan ¢alismada en sik
goriilen komplikasyonlarin devre tikanikligi (%7.2) ve damar yolu problemi (%4.8)
oldugu goriilmektedir (99). Benzer sekilde Sik ve ark. g¢ocuk yogun bakimda
yaptiklari ¢alismalarinda en sik ortaya ¢ikan komplikasyonlarin 41 seans (%6.4) ile
devre tikaniklig1 ve 31 seans (%4.9) ile damar yolu problemi oldugunu gostermisler
(95).

Calismamizda akim yetersizlikleri ortaya ¢iktiginda setler incelenmis ancak
setlerde tikaniklik olmadigi goriilmiis ve damar yollarinda olas1 trombiis
formasyonu i¢in USG tetkikleri yapilmis; sadece bir hastanin kataterinde trombiis
formasyonu oldugu saptanmis. Damar yolu erisim problemi 4 seansta goriilmiis
(%0.3) ve 2’ sinde katater revizyonu yapilirken diger 2 hastanin tedavilerine
medikal olarak devam edilmis. Caligmamizin 5 seansinda (%0.4) katater giris
yerinde si1zint1 tarzinda kanama goriilmiis; bir hastanin katateri ¢ekilmis ve medikal
tedavilerle devam edilmis diger hastalarsa lokal bakimlar yapildiktan sonra aferez
islemlerine devam edilmis. Bir¢ok calismada antikoagiilan olarak heparin tercih
edilmesi ile ACDA’ ya oranla daha fazla oranda kanama ortaya g¢ikabilecegi
gosterilmis (91). ACDA kullaniminda kanama riski heparine oranla azalsa da
kendine has problemlerinin oldugu unutulmamalidir. Teknik problemleri 6nlemek
icin hastalarin islem Oncesi hem klinik hem de laboratuvar olarak detayl
degerlendirilmesi gerekmektedir. Ayni zamanda uygun damar ve damar yolu tercihi

ile uygun replasman sivisi ve antikoagiilan kullanimi1 6nem arzetmektedir.

Damar yolu iligkili sayilabilecek bir diger komplikasyon ise katater iliskili
kan enfeksiyonudur. Calismamizda renal transplant sonrasi rejeksiyon nedeniyle
islem goren bir hastada metisilin duyarli Staf. Aureus enfeksiyonu goriilmiis, uygun

antibiyotik tedavisi sonrasi islemlere devam edilmistir.

Lu ve ark.’ nin calismalarinda ise 3 hastada katater iliskili enfeksiyon
goriilmiis, anti NMDA reseptor iliskili ensefalit tanili 2 hastada Staf. Aureus, SLE
tanili bir hastada Cryptococcus Neoformans iiremesi goriilmiis. Michon ve ark.
calismasinda ise %16.1 oranda katater iligkili enfeksiyon ve %12.1 oraninda da
trombiis gelistigi kaydedilmis. Pabliolanga ve ark. da 1087 seans aferez

uygulamasinda goriilen enfeksiyon oranlarimi incelendiklerinde santral vendz
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katater iliskili enfeksiyonlarin 5 seansta (%0.4) ortaya ¢iktigini; TPD yapilan
seanslarda katater iliskili enfeksiyon insidansinin 1.48/1000 tedavi giinii ve
IA/DFPP yapilan seanlarda da 1.59/1000 tedavi giinii oldugunus hesaplamislardir
(89).

Shemin ve ark. 1727 seans eriskin TPD islemlerini inceledikleri
caligmalarinda en sik komplikasyonun ates (%7.7) oldugunu kaydetmislerse de
etkenler hakkinda bilgi verilmemis. Calismamizda katater iligkili enfeksiyon orani
hastalarin neredeyse tamaminda yogun immunsuprese tedavi kullanilmasina
ragmen diisiiktii. Ozelikle primer veya sekonder immun yetmezlik tanilar1 olan
hastalarda katater iliskili enfeksiyon riskinin arttigi unutulmamali, kullanilacak

replasman s1visi, damar yolu ve yeri dikkatle secilmelidir.

Kan {irtinleri ile yapilan bir islem olan terapotik plazma degisiminde alerjik
reaksiyon goriilmesi beklenen bir durumdur. Calismamizda en sik goriilen
komplikasyonlar teknik nedenlerden sonra alerjik reaksiyonlar (n=15, %1.2)
olmustur. Tiim komplikasyonlar i¢inde ise 11 seans ile en sik tirtiker (%]1) gelistigi
goriilmektedir. Renal transplantasyon sonrasi rejeksiyon nedeniyle islem goren 2
hastada da anaflaksi klinigi gelismisti. Benzer sekilde Lu ve ark. caligmasinda da
en sik goriilen komplikasyon %7 ile kasint1 ve tirtiker olmus, anti NMDA reseptor
ensefaliti olan bir hastada da ise anaflaksi gelismis. Taylan ve ark. plazma degisimi
yapilan seanslarda immunoadsorbsiyon yapilan seanslara oranla daha fazla alerjik
ve non spesifik komplikasyon gelistigini gostermislerdir (p<0.001). Bu durumu da
IA islemlerinde potansiyel alerjik yabanci plazma proteini kullanilmamas: ile
aciklamislardir. Ayn1 zamanda taze donmus plazma kullanilmasi ile de alblimine

oranla daha fazla komplikasyon gelistigini not etmislerdir (p<0.001) (93).

Pablialonga ve ark.” nin ¢alismasinda da 738 seanslik TPD islemlerinin 7’
sinde (%0.9) kasint1 ve 6’ sinda (%0.8) tirtiker goriilmiisken; 349 seanslik IA/DFPP
grubunda sadece 1 seansta (%0.39) iirtiker not edilmistir (89).

Joseph ve ark.” nin galismasinda da 335 seanslik TPD 141’ inde %5 albiimin
ile replasman yapilmis ve higbir seansta alerjik reaksiyon goriilmemis iken 80
seansta TDP, 114 seansta da TDP ve %5 albiimin karisimi kullanilmis, TDP ile

temasi olan 194 seansin 26’ sinda (%13.4) alerjik reaksiyon gelismis; bunlarin 5’
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inde de anaflaksi gozlenmis. Bir hastanin tiim TPD tedavisi sonlandirilmis. Geri
kalan 4 hastanin ise TPD islemleri sadece %35 albiiminle yapilacak sekilde

diizenlenmis.

Shemin ve ark. yaptiklari eriskin ¢alismasinda en sik goriilen komplikasyon
olan atesi (%7.7); lirtiker, hipokalsemi ve kasint1 takip etmis. Kullanilan replasman
soliisyonlarina gore alerjik reaksiyon iliskisi de incelendiginde, taze donmus
plazma kullanilan seanslarda en yaygin goriilen komplikasyonlar ise iirtiker
(%16.8) ve kasint1 (%13.0) olarak kaydedilmis; albiimin + izotonik ile replasman
uygulanan seanslardaysa neredeyse iirtiker (%0.2) ve kasint1 (9%0.3) izlenmemis

(p<0.0001) (110).

Runowski ve ark. 59 pediatrik renal transplant hastasinin 389 seans TPD
islemlerini incelemis, tiim islemlerde filtrasyon teknigi uygulanmis ve %74.7’ sinde
taze donmus plazma geri kalaninda %4 albiimin replasman s1visi olarak kullanilmis,
antikoagiilan olarak heparin ve tilirevleri tercih edilmis. Seanslarin %9’ unda
komplikasyon gelismis, %1’ nde alerjik reaksiyon izlenmis. Bu hastalarin
tamaminda TDP kullanildig1 goriilmiis. Alerjik reaksiyonlar basit bir kagintidan
oliimciil olabilen anaflaksiye kadar genis bir skalada semptom verebilmektedir. Bu
nedenle oOzellikle taze donmus plazma kullanilan islemlerde olast alerji
semptomlarinin ortaya ¢ikabilecegi bilinmeli, hizli miidahale edilmez ise
ilerleyebilecegi akilda tutulmaldir. Islem 6ncesi hastanin her hangi bir kan {iriiniine

kars1 alerji durumu detayli sorgulanmalidir.

Terapotik aferez  islemlerinde goriilen bir diger komplikasyon
hipokalsemidir. Literatiire bakildiginda hipokalsemi ¢ogu ¢aligmada goriilmektedir
(1, 89, 105, 112). Calismamizda, islem oncesinde kalsiyum degerleri kontrol
edilmis; 8 mg/dl altinda olmasi halinde 6nce replase edilmis sonrasinda isleme
alinmustir. Islem boyunca kalsiyum degerleri kontrol edilmemistir. Sitrat kullanilan
seanslarda islem siiresi boyunca kalsiyum replasmani saglanan seanslar yaklasik
2/3 oraninda iken, komplikasyon gelisimi iizerine anlamli fark olusturmadigi
goriildi. Sitrata sekonder komplikasyonlar, islemin kesilip kesilmemesine gore
hafif ve orta— agir olarak iki grupta incelenmisti. Islemin devam ettigi ancak peroral

uyusukluk, hissizlik, metalik tat, huzursuzluk gibi kliniklerin olmasi1 halinde
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ampirik kalsiyum uygulanmis, bu sekilde kalsiyum replasmani yapilan ancak ciddi
komplikasyon olmadig1 i¢in not edilmeyen seanslarin oran1 %63.1 oldugu goriildi.
Komplikasyon gelisen 58 seansin 37’ sine ayni sekilde ampirik kalsiyum
uygulanmis 3 seansta yanit alinmis, bu 3 seans ciddi sitrat intoksikasyonu olarak
kabul edildi. Kalsiyum replasmanina yanitsiz olmasi ve islemin sonlandirilmasi
nedeniyle geri kalan 34 seans sitrat intoksikasyonu disinda kalan klinikler olarak

ayr1 not edildi.

Joseph ve ark. 355 seansin 41’ inde (%12.2) hipokalsemi (iyonize Ca<1l
mmol/L) gelistigini ancak sadece birinde semptom gelistigini kaydetmistir.
Kalsiyum degerlerini islem 6ncesi, islem ortasi ve islem bittikten sonra olmak iizere
not etmisler, hipokalsemi gelisen tiim seanslarda TDP kullanildigin1 ve alblimin
kullanilan seanslarda hipokalsemi gelismedigini gormiisler (94). Ozellikle taze
donmus plazma ve antikoagiilan olarak ACDA tercih edilen islemlerde sitrat iligkili
hipokalsemi goriilme oran1 %9’ a kadar ¢ikabilmektedir (75). Coirier ve ark.” nin
calismasinda 1895 seansin %42.5’ inde komplikasyon gelismis, 370 seansin
(%19.6) hipokalsemi oldugu goriilmiis, 270’ i asemptomatik, 73’ {i hafif, 25’ i orta
siddette olarak kategorize edilmis. Iki vakada bradikardi ve hipotansiyonun eslik
ettigi ciddi komplikasyonlar izlenmis. Ozellikle taze donmus plazma kullanilan
seanslarda albiimin kullanilanlara gére anlamli olarak daha fazla komplikasyon
goriilmiis (p<0.0001) (105). Calismamizda da benzer sekilde antikoagiilan olarak
ACDA ve replasman sivist olarak ¢ogunlukla TDP kullanilmis, ayn1 zamanda
hastalarin tamaminin renal hastalik tanili olmas1 nedeniyle de kalsiyum replasmani

yapilan seanslarin sayis1 mevcut sonuglara gore daha fazla olabilir.

Bazi eriskin ¢aligmalarinda ise kullanilan replasman sivilari ile hipokalsemi
gelisimi arasinda anlamli bir fark goriilmemis (110). Terapdtik aferez yapilan
islemlerde hipokalsemi yan etkileri agisindan hazirlikli olunmali, hayati tehdit edici
komplikasyonlar agisindan yakin takip edilmeli, O6zellikle renal hastalarda
tekrarlayan TPD islemi yapilacak ise klinik uygunluk mevcut olmasi halinde
albiimin ile veya daha diislik sitrat oranli plazma konsantreleri ile islemlerin
yapilmasi diisiiniilebilir. Bobrek fonksiyonlar1 azalmis hastalarda sitrat klirensinin
de azalmis olmasi ve elektrolit balansimin diizenlenmesindeki zorluklar

diistiniilecek olursa daha fazla semptom goriilebilir. Bu nedenle bobrek hastalarinda
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ozellikle sitrat kullanilirken, kalsiyum monitdrizasyonun da yapilmasi ve iyonize

kalsiyum degerinin normal aralikta olmasi hedeflenmelidir.

Terapotik aferez islemlerinde voliim degisimlerinden dolay1 hipotansiyon
sik goriilebilmektedir (1, 87, 96, 98, 99). Diisiik onkotik basingli replasman sivilari
kullanilmasi, yetersiz voliim ile iglem yapilmasi, kullanilan ilaglara sekonder
bradikinin reaksiyonu (ACEI), hipokalsemi, vazovagal ataklar ve anaflaksi gibi bir
¢ok predispozan faktér hipotansiyon gelisiminde etkili olabilmektedir (60).
Calismamizda 16 yas erkek hastanin post transplant FSGS endikasyonu ile
uygulanan islemlerinin 2 farkli seansinda (9%0.2) gozlerde kararmanin ortaya ¢iktigi
hipotansiyon goriilmiis, kalsiyum replasmani uygulanmasina ragmen yanit
alinmamasi nedeniyle islem sonlandirilip, inotropik ajan ihtiyaci olmaksizin sivi
replasmani yapildiktan sonra tansiyon normal aralikta izlenmis. Her iki seansta da
kullanilan replasman sivisi taze donmus plazma olsa da hipotansif atak, hastanin
antihipertansif tedavi kullanimi ve islem oncesi voliim durumunun bilinmemesi
nedeniyle dogrudan sadece plazma kullanimi ile iligkilendirilemedi.
Hipotansiyonun sik goriildiigii bir calismada, hipotansiyon gelisimini artiran
nedenler: diigiik viicut agirligi, kiiciik yas, yogun bakim yatisi, 16kodeplesyon ve
periferik kok hiicre toplama islemleri, solid timoér veya renal hastalik tanilar,

eritrosit ile priming yapilmamasi ve hipokalsemi olarak bulunmus (1).

1727 seanslik prospektif bir calismanin sonuglarinda asemptomatik
hipotansiyon ve ciddi hipotansiyon gelisen seanslarin albiimin + izotonik
karisiminda taze donmus plazma kullanilan seanslara gore istatistiksel olarak daha
fazla oldugu saptanmis (p<0.01). Bu durum, albiiminin izotonik sivilarla
hedeflenenden daha fazla diliie edilmesi ile de ortaya g¢ikabilecegini

diistindirmektedir (60).

Aferez islemlerinde goriilebilen bir diger istenmeyen durum
hipertansiyondur. Cin’ de yapilan genis ¢apli bir calismada 1201 seans TPD
isleminin %1.19° unda hipertansiyon ikinci sirada en sik goriilen komplikasyon
olarak gozlenmis (66). Hindistan’ da yapilan bir ¢aligmada 46 hastanin 293 seans
TPD islemleri incelenmis ve 21 seasta (%7.1) komplikasyon gelistigi goriilmiis, 2

hastada ndbet, 3 hastada hipertansiyon, 2 hastada hipotansiyon ve 2 hastada katater
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iligkili enfeksiyon ve trombiis izlenmis (92). Calismamizda da 3 hastanin birer
seansinda hipertansiyon (%0.3) gelismis, islemler durdurulduktan sonra 2 hastanin
yiiksek tansiyonu spontan gerilerken bir hastanin yiiksek basinci amlodipin tedavisi
sonrasi gerilemis. Ortaya ¢ikan tansiyon yiiksekligi vaskiiler sivi degisimi sonrasi
adaptif mekanizma olarak goriilebilecegi gibi islem sirasinda ortaya ¢ikabilecek
anksiyeteye sekonder de gelisebilir. Plazma degisimi islemlerinde ne kadar
hipokalsemi ve hipotansiyon konusunda hassas olunmasi gerekse de ozellikle
bircok tedavi kullanan bobrek hastalarinda hipertansiyon gelisimi agisindan da

azami dikkatli olunmalidir.

Eriskin calismalarinda hayati tehdit eden ciddi komplikasyonlarin insidansi
incelendiginde prosediirlerin %0.025 — 4.75 arasinda oldugu goriilmektedir (113-
115). Szczeklik ve ark. Polonya merkezli ¢caligmalarinda 54 eriskin hastanin 370
TPD islemlerini incelemis, %11.1 oraninda komplikasyon gelistigini ve en sik
komplikasyonun hipotansiyon oldugunu kaydetmislerdir. Dort seansta (%1.08)
vazopressor ajan kullaniminin gerektigi, 27 seansta (%7.3) ise vazopressor ajan
ihtiyacinin olmadan hipotansiyon gelistigi goriilmiis. Hayati tehdit edici bir diger
komplikasyon ise 3 seansta (%0.81) goriilen farmakolojik ajan kullaniminin
gerektigi aritmi olmus. Bizim ¢alismamizda ise sadece bir seansta gogiis agrisi
ortaya ¢ikmis ancak kardiyak patoloji goriilmemisti. Literatiir verilerinde ¢ocuk
hastalarda medikal tedavi uygulanmasi gereken disritmi hakkinda veriye
rastlanilmadi.  Pediatri c¢aligmalarinda hayat1 tehdit edici reaksiyonlar
incelendiginde TRALLI, anaflaksi, TEN, konviilziyon gibi komplikasyonlarin nadir
de olsa izlenebildigi goriilmektedir (1, 66, 91, 96, 99).

Calismamizda hayati tehdit edici reaksiyon olarak sadece 2 seansta anaflaksi
gelismis, islem sonlandirilmis tek doz IM adrenalin ile tedavi yaniti alinmistir.
Seanslar incelendiginde her iki seansta da taze donmus plazma kullanildig: gortildii.
Literatiirde cocuk hastalarda dogrudan aferez ile iliskilendirilen O6liim
bildirilmemistir (66, 89, 93). Michon ve ark.” nin ¢alismasinda 2 hastada aferez
esnasinda ve hemen sonrasinda eksituslarin goriildiigi kaydedilse de bu oliimler

aferezle dogrudan iligkilendirilememis.
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Eriskin caligmalar incelendiginde Huestis ve ark. 1983 yilinda yaptiklari
derlemede TPD iliskili toplam 42 oliim gelistigini ve bunlarin 30’ unun taze
donmus plazma ile iligkili oldugunu kaydetmistir. Huestis yaptig1 hesaplamalar ile

her 10.000 islem basina 3 6liim goriilebilecegini kaydetmistir (70).

Bir bagka eriskin ¢alismasinda, 6200 seans TPD incelenmis ve toplam 7
oliim bildirilmis, 6liim sebepleri TDP’ ye sekonder pulmoner 6dem, aritmi ve
emboli oldugu goriilmiis (116). Bir baska genis seride ise 15000” den fazla seans
incelenmis. Toplamda 8 6liim goriilmiis ve %0.05 insidans hesaplanmig (75).
Cocuklarda aferez isleminde riskli durumlar ¢ok fazla goriilmese ve oOliimler
izlenmese de olasit yan etkiler ve tedavi yontemleri iyi bilinmeli, olas1 kritik

durumlarin 6niine gegilmelidir.

Calismamizin kisitliliklari; kalsiyum degerlerinin kontroliiniin saglanmadan
kalsiyum replasmanin uygulanmasi ve islemin sonlandirilmasina neden olmayan
ancak kalsiyum replasman: saglanan seanslarda ortaya g¢ikan sikayetlerin not
edilmemis olmasi, hasta gruplarinin tedavi geregi homojen dagilmamasi ve

retrospektif dizayni sayilabilir.

Terapotik aferez islemlerinde goriilen komplikasyon oranlari1 kullanilan
replasman sivisina, antikoagiilana, damar yoluna, altta yatan hastaliga, hastanin yas
araligina, islem 6ncesi laboratuvar degerlerine gore degiskenlik gosterebilmektedir.
Son yillarda aferez isleminin daha da yayginlagsmasi ve 6zellikle de nefroloji hasta
gruplarinda kullaniminin artmasi bu yontemlerin tedavi etkinligi kadar hasta konfor
ve giivenliginin de énemli oldugunu, bu sebeple de daha fazla ¢alismaya ihtiyag
duyuldugunu gostermektedir. Mevcut ¢alismamiz ile literatiire katki

hedeflenmektedir.
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. SONUC

108 hastaya toplam 1214 seans aferez islemi yapilmis; 1147 seans
terapotik plazma degisimi (TPD) ve 67 seans immunoadsorbisyon. 32
hastada (%29.6) 58 seansta (%4.8) 17 farkli komplikasyon ortaya ¢iktig1

gortildii. En sik goriilen komplikasyonlar teknik nedenli idi.

Tiim komplikasyonlar TPD seanslarinda goriilmiis ancak hicbir islemde
olim veya sekel birakan komplikasyon izlenmedi. Cogunlukla hafif —
orta klinikte komplikasyonlar goriilse de ciddi komplikasyonlar

goriilebilecegi unutulmamalidir.

Terapotik aferez islemleri giivenilir olarak degerlendirilebilse de
caligmanin retrospektif olmasi homojen dagilmayan gruplarin olmasi
nedeniyle daha fazla ¢calismaya ihtiya¢ vardir.

Hastalarin cinsiyet, ortanca yas, kilo, boy ve BMI degerlerinin
komplikasyon gelisiminde etkili olmadig1 ancak; 3 - 6 yas araligindaki
hastalarda komplikasyon goriilme ihtimalinin arttig1 goriildii. Kiiclik yas
grubunun daha yakin takip edilmesi ve olasi yan etkiler acgisindan

dikkatli olunmas1 gerekmektedir.

En sik komplikasyon gelisen hastalik grubunun nefrotik sendrom oldugu
goriildii ancak hastalik gruplar ile komplikasyon gelisimi arasinda
anlamli iliski olmadig1 goriildii. Boylece isleme baglamak i¢in hastalik
tanis1 onemli olsa da islem giivenligini belirleyen ana faktoriin sadece
tan1 olmadig1 goriilmektedir.

TDP kullanilan islemlerde daha fazla kalsiyum destegine ihtiya¢ oldugu
goriildii, TDP kullanilan seanslarda hipokalsemi yan etkileri agisindan
dikkatli olunmalidir. Yogun kullanimlarda sitrat intoksikasyonu ortaya
cikabilecegi unutulmamalidir.

Yiiksek hemoglobin degerleri ile isleme alinan hastalarda daha sik
komplikasyon gelisebilecegi akilda tutulmalidir.

Sonuglar ¢cocuk hastalarin takibinin pediatri ekiplerince yapilmasinin
islem giivenligi ve devamliigmi daha fazla saglayabilecegini

diistindiirmektedir.
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7. OZET

Plazma Degisimi Yapilan Cocuk Bobrek Hastalarinda Etiyoloji Ve

Islem Giivenliginin Degerlendirilmesi

Terapotik aferez (TA), kan dolasimindaki zararli maddeleri veya hiicreleri
secici olarak uzaklastiran bir ekstrakorporeal tedavidir. Bir¢ok farkli hastalikta
kullanildig: i¢in bobrek hastaliklarinda da etkili bir tedavidir, ancak yan etkilerle
ilgili bilgimiz yetersizdir. Bu ¢alismada, terapotik aferez prosediirii uygulanan
bobrek hastaligi olan ¢cocuklarda prosediir sirasinda karsilasilan komplikasyonlarin

degerlendirilmesi amaglanmistir.

Metod: 1 Ocak 2007 ve 31 Agustos 2022 tarihleri arasinda boliimiimiizde
terapotik aferez tedavisi uygulanan bobrek hastaligi olan (< 18 yas) cocuklarin tibbi
kayitlar1 hastane tibbi kayit sistemi {izerinden retrospektif olarak incelendi. Verileri

eksik olanlar ve nefrolojik olmayan hastaliklar1 olanlar ¢alismadan ¢ikarildu.

Bulgular: Calismaya, ortanca yasi 14 y1l (1-18) ve ortanca beden agirligi 38
kg (6-90), 51° i erkek (%47,2) olan toplam 108 ¢ocuk dahil edildi. Bu hastalara
toplam 1214 aferez seansi uygulandi; bunlarin 1147 si terapotik plazma degisimi
(TPD), 67' si immiinadsorpsiyon (IA) seanslariydi. Bu hastalar, tanilarina gore su
sekilde gruplandirildi: bobrek nakli sonrasi akut humoral rejeksiyon (%65.9),
hemolitik tiremik sendrom (%14.6), nefrotik sendrom (%14.1), glomerulonefrit

(%4.2) ve bobrek nakli oncesi desensitizasyon (%]1.2).

Toplam 1214 seansin 58'inde (%4.8) 17 farkli komplikasyon ortaya ¢ikt1 ve bu

komplikasyonlar nedeniyle 53 seans (%4.6) tamamlanamadi.

Plazma degisimi grubundaki hastalarda, IA grubuna gore daha fazla komplikasyon
goriildii (5.1% vs. 0%, p=0.070). Komplikasyon insidansi, dier yas gruplariyla
karsilastirildiginda 3 — 6 yas arasi hastalarda daha ytiksek bulundu (p=0.031).

Altta yatan hastalik ile komplikasyon gelistirme siklig1 arasinda anlaml bir iligki
bulunamadi. Komplikasyon oranlari, periferik vendz vaskiiler yol ve santral kateter
veya fistiil kullanimi arasinda benzerdi (7.6% vs. 4.4%, p=0.125). Taze donmus

plazma veya albumin kullanilan seanslar arasinda komplikasyon siklig1 benzerdi
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(5.3% vs. 1.2%, p=0.118). Yas ve hemoglobin degerleri iizerine modellenen
multivaryant analizde, artan hemoglobin (Hb) degeri ile komplikasyon riski
arasinda bir iliski buldu (OR 1,250, %95 CI 1.093-1.429, p<0.001); Komplikasyon
gelistirme icin Hb kesim degeri %59.1 sensitivite ve %57.2 spesifisite ile 9.75 g/dL
olarak hesaplandi (AUC: 0.576, %95 CI: 0.50-0.64, p=0.015).

En sik goriilen komplikasyonlar teknik problemlerdi, bunu allerjik

reaksiyonlar izledi.

Sonuc: Calismamiz, arastirma popiilasyonunda terapétik aferez islemlerine
bagli gorillen en sik komplikasyonun teknik problemlerden kaynaklandigini
gostermistir. Komplikasyon riskinin; 3 — 6 yas arasi hastalarda ve 9.75 g/dL'nin

tizerinde Hb seviyesine sahip hastalarda arttig1 gézlemlenmistir.

Anahtar Kelime: Terapétik Plazma Degisimi, Immunoadsorbsiyon,

Komplikasyon
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8. ABSTRACT

Evaluation of Etiology and Procedure Safety in Paediatric Renal

Patients Undergoing Plasma Exchange

Therapeutic apheresis (TA) is an extracorporeal treatment that selectively
eliminates harmful substances or cells in the blood. It is an effective treatment in
renal diseases as it is used in many different diseases, but information about side
effects is insufficient. In this study, it was aimed to evaluate the complications
encountered during the procedure in children with kidney disease who underwent

therapeutic apheresis procedure.

Method: The medical records of children with kidney disease (< 18 years
old) who were treated with therapeutic apheresis between January 1th 2007 and
August 31th 2022 in our department were reviewed retrospectively from the
hospital medical record system. Those with missing data and non-nephrological
diseases were excluded from the study.

Results: 108 children, 51 boys (47.2%) with a median age of 14 years (1-
18) and median body weight of 38 kg (6-90) were included in the study. These
patients underwent a total of 1214 sessions of apheresis, including 1147 sessions of
therapeutic plasma exchange (TPE) and 67 sessions of immunoadsorption (1A).
They were grouped according to their diagnosis as acute humoral rejection after
kidney transplantation 65.9%, hemolytic uremic syndrome 14.6%, nephrotic
syndrome 14.1%, glomerulonephritis 4.2% and desensitization before renal
transplantation 1.2%. Of the total 1214 sessions, 58 4.8% developed 17 different
complications and 53 sessions (%4.6) could not be completed due to these

complications.

The patients with plasma exchange group had more complications than that of 1A
group (5.1% vs. 0%, p=0,070). The incidence of complications was higher in
patients aged 3-6 years compared to other age groups (p=0,031).

No significant relationship was found between the underlying disease and the

frequency of developing complications. Complication rates were similar between
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the peripheral venous vascular tract and using central catheters or fistulas (7.6% vs.
4.4%, p=0,125). The frequency of complications was similar between sessions
using fresh frozen plasma and those using albumin (5.3% vs. 1.2%, p=0,118).
Multivariate analysis modeled on age and hemoglobin values found increased risk
of complications with increased hemoglobin (Hb) value (OR 1,250, 95% CI 1.093—
1.429, p<0,001); The cutoff value of Hb for development of complications was
calculated as 9.75 g/dL with a sensitivity of %59.1 and specifcity of %57.2 (AUC:
0.576, CI: 0.50 — 0.64, p=0.015).

The most common complications were technical problems, followed by allergic

reactions.

Conclusion: Our study has shown that the most frequent complication
related to therapeutic apheresis procedures in the research population is due to
technical problems. The risk of complications has been observed to increase in
patients aged between 3 and 6 years and in patients with hemoglobin levels above
9.75 g/dL.

Keywords:  Therapeutic Plasma  Exchange, Immunoadsorption,

Complication
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10. EKLER

EK -1 Afarez Calisma Formu

Dosya No:

Cinsiyet: Yas: | Kilo:

Boy: BMI:

Islemin yapildig

tarih:

Kullanilan

Mlaclar:

a: Steroid; b: Takrolimus; c: MMF; d: Siklosporin; e:

Siklofosfamid; f: AZA;

g: Everolimus; h: Rituximab; i: Leflunomid j: IVIG k:

Equlizumab I: Anakinra

Primer Tanisi:

ASFA Kategorisi:

Afarez Tanisi: Renal Non - Renal
Hastanmin Tedavi | 1: Pediatri Servisi
Gordiigii Servis 2: Pediatri Yogun Bakim
3: Organ Nakli Servisi
Aferez Yontemi 1: TPD 2: 1A 3: DFPP
Pre-Aferez  Hb
(g/dL):
Pre-Aferez
Htc(%0):
Pre-Aferez
WBC(/mm?3):
Pre-Aferez
PLT(bin/mm?3):
Pre-Ca (mg/dL):
Islemin yapildig | 1 COBE OPTIKA
cihaz: 2: DIDECO
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3: FRESENIUS
4: MCS+
5: MEDIKA
6: JAFRON

Islenen hacim

(ml):

Degistirilen hacim

(ml):

Akis Hiz1 (ml/dk):

Siire (dk):

Kullanilan ACDA

(ml):

Hastaya  Giden

ACDA (ml):

Hastaya  Giden

Heparin (iu):

Venoz ulasim | 1: Perifer Damar Yolu

yolu: 2: Santral Venoz Katater
3: AV Fistiil
4: Diger

Ca  replasmam | 1: Verildi

yapildi m? 2: Verilmedi

Replasman Sivisi: | 1: TDP
2: Albiimin ve TDP
3: Alblimin ve izotonik
4: Kryopresipitat

Komplikasyon 1: Evet

Gelisti mi? 2: Hayir

Komplikasyon 1: Teknik Nedenler

Grubu 2: Alerjik Reaksiyonlar
3: Non Alerjik/Non Spesifik Reaksiyonlar (Diger)
4: Sitrat Intokiskasyonu
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5: Hayat1 Tehdit Edici Reaksiyonlar (Ciddi Rx)

Komplikasyonlar:

1: Yetersiz Akim/Diisiik Basing
2: Cihaz Hatas1

3: Katater etrafinda Sizinit/Kanama
4:Damar Yolu Erisim Problemi
5: Kataterde Trombiis

6: Urtiker

7: Kasint1

8: Anjioddem

9: Karm Agrisi

10: Bas Agrist

11: Gogus Agrist

12: Hipertansiyon

13: Hipotansiyon

14: Bulant1 & Kusma

15: Ates

16: Kasilma

17: Anaflaksi

18: Solunum Sikintist

19: Diger

20: Oliim

Sonugc:

1: Tamamlandi

2: Tamamlanamadi
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