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1.GIRIS

Bobregin progresif doku hasari ile gelisen anatomik ve fonksiyonel

yetersizlikleri sonucu ortaya ¢ikan tabloya kronik bobrek yetmezligi denir.

Kronik bobrek hastaligi giderek artan sikligi, neden oldugu yiiksek
morbidite ve mortalite oranlari, yasam kalitesini ciddi oranda azaltmasi, tedavi
maliyetlerinin yliksek olmasi ve farkindalik oranlarinin disiikliigii nedeniyle ciddi
bir halk sagligi problemidir. Kronik bobrek yetmezligi tim diinyada hizla
artmaktadir. Bobrek yetmezligi gelisen hastalarda tedavi olarak hemodiyaliz,
periton diyalizi ve renal transplantasyon (RTx) yontemlerinden birisi
uygulanmaktadir. Bu tedavi modalitelerinden en 1iyi tedavi sekli renal
transplantasyon olarak kabul edilmektedir. RTx, periton diyalizi ve hemodiyalize
gore daha uzun ve kaliteli bir yasam saglar. RTx ile hemodiyaliz ve periton
diyalizinden farkli olarak bobregin endokrin, hematolojik ve kalsiyum-fosfor
metabolizmasi, asit-baz dengesi gibi fonksiyonlar1 da geri kazanilmaktadir. Bir¢ok
olumlu yoniine ragmen Omiir boyu immiinsupresif ila¢ kullanimi ve klinik izlem
altinda kalma mecburiyeti, giicli immiinsupresif ilaglara ve bunlarin uygun
kullanimina ragmen heniiz tam ¢o6ziilemeyen akut rejeksiyon ve kronik allograft
nefropati, olusan immiinsupresyona bagli enfeksiyon, lenfoproliferatif hastaliklar,
maligniteler ve kardiyovaskiiler problemler bobrek nakilli hastalar1 bekleyen

problemlerdir (1).

Naklin basarisi, renal fonksiyonu ne derecede korunduguna baglidir. Renal
disfonksiyonu arastirmada en 6nemli inceleme yontemi bobrek biyopsisidir (2-3).
Transplant bobregin histolojik incelemesi, dogru tan1 ve tedavi agisindan biiytlik
yarar saglar (4). Ancak biyopsinin de kisitliliklar1 bilinmektedir. Cok kiiclik bir
doku pargasi ile birgok renal patolojinin kagirilmas: miimkiindiir. Kriterlere uygun
yeterlilikte biyopsi alinmamasi, biyopsinin korteksten alinmamasi, hastaligin
bobregi yamasal tarzda tutmasi, borderline lezyonlar, alinmis olan tedavi,
parankimal skarlarin bulunmasi biyopsinin degerlendirilmesinde kisithiliklar
olusturmaktadir (2). Glinlimiizde bobrek hastaliklarinda goriintiileme teknikleri,

tan1 acgisindan en onemli yardimci konumundadir. Doppler ultrasonografi (US),



RTx komplikasyonlarinin ve rejeksiyonlarin tant ve takibinde faydali bir
yontemdir.

Gelencksel Doppler goriintiileme teknikleri (renkli ve power Doppler)
mikrodamarlanmalar1 degerlendirme kabiliyetleri sinirhidir (5). Makro kan akimi
hakkinda bilgi saglar, ancak mikro kan akimi hakkinda yeterince bilgi vermez.
Geleneksel Doppler US goriintiileme tekniklerinin smirlamalarinin {istesinden
gelmek igin tasarlanmis yeni Doppler US teknolojisi olan superb microvascular

imaging SMI, mikrovaskiiler kan akimini belirlemek i¢in kullanilir (6).

Gao J ve ark. (7) yaptig1 bir ¢alismada SMI ve diger Doppler US
tekniklerinin saglikli  bireylerde bobrek mikrodamarlanmasini  gosterme
duyarhliklart karsilagtirilmis olup mikrodamarlanmanin en iyi SMI teknigi ile
ortaya kondugu sonucuna varilmistir. Mikrodamarlanmanin en iyi SMI teknigi ile
gosterilmesi bobrek rejeksiyonunun periferal damarsal yapilara olan etkilerini daha
iyi anlamamiza ve rejeksiyonun derecesini dngdérme hususunda bize yeni bilimsel

veriler saglayacagini diisiinmekteyiz.

Bu c¢aligmada RTx’lu hastalarda SMI tekniginin rejeksiyonun tiiriinii ve
siddetini 6ngérmede ki etkinligini arastirmak amaglandi. Ayrica rejeksiyonun
siddetini 6ngérmede yararlilik agisindan SMI teknigi konvansiyonel Doppler US
teknikleri ile karsilastirildi. Bu amagla Ocak 2020 ile Ekim 2020 tarihleri arasinda
Akdeniz Universitesi Hastanesi Radyoloji béliimiinde rejeksiyon &n tanisi ile
bobrek biyopsisi yapilan hastalar biyopsi islemi 6ncesinde US ile degerlendirildi.
Yapilan incelemede transplant bobregin alt polii diizeyinde renkli Doppler
ultrasonografi (RDUS), power Doppler ultrasonografi (PDUS) ve superb
microvascular imaging (SMI) teknikleri ile bobrek kapsiilii ile kapsiile en yakin
vaskiiler yap1 arasindaki mesafe 6l¢iildii. Ayrica bobrek boyutlari, bobrek alt polde
arkuat arter diizeyinden olgiilen rezistif indeks (RI) degerleri, renal arter akim
hizlar 6lgiildii. Yapilan bu dlgiimlerde elde edilen degerler ve sonuclar hastalarin

biyopsi sonugclari ile karsilastirildi.



2.GENEL BILGILER

2.1. Bobrek Embriyolojisi

Urogenital sistemin gelisimi abdominal posterior duvar boyunca yerlesen
orta mezoderm tabakasindan olmaktadir. Bobrekler, kraniokaudal yonde gelisimini
stirdlirerek pronefroz, mezonefroz ve metanefroz olmak iizere 3 asamada geligimini
tamamlamaktadir. Pronefroz ve mezonefroz regrese olurken kalici bobrekleri

metanefrozlar olusturmaktadir (8).

Pronefroz, dordiincii haftada, nefrojenik kordun kranial kisimda izlenmekte
olup nefrotom adini alirlar (8,12). Devaminda liimen olusturarak pronefrik tiibiilleri
olustururlar. Dordiincii hafta sonlarina dogru dejenerasyon sonrasi pronefrik

kanallarin yalnizca bir kismi kalir (9,12).

Cervical somites

Degenerating part
of pronephric duct

Pronephros ek fec
’ T~ P Pronephros

cord

Mesonephros
M hric —
Liver primordium —— esgzitp L
Omphaloenteric
duct
Metanephros
T Mesonephric P
tubules

Metanephric diverticulum or ureteric bud Cloaca

Sekil 2.1. Mezodermdeki pronefrik, mezonefrik ve metanefrik sistemlerin iligkisini

gosteren ¢izim (11).

Mezonefroz, dordiincii hafta sonlarinda pronefrozun kaudal kesiminde tist
torasik ve lumbar seviyelerin ara mezoderminden olusur (8,9). Mezonefrik
tiibiillerin boyu uzayarak, biikiilerek ve uzantilar1 geliserek kapiller yumak olan
glomeriilleri, tiibiiller bowman kapsiiliinii, kapsiil ve glomeriilii birlikte renal

korpuskiilii meydana getirmektedir. Mezonefrik tiibiiller lateralden mezonefrik



kanala acilir. ikinci aym sonunda, kranial tiibiil ve glomeriiller dejenere olup biiyiik
cogunlugu regrese olurken, Mezonefrik kaudal tiibiiller bayanda dejenere

olmaktadir. Erkekler de testisin getirici kanallarini1 olustururlar (10).

Besinci haftada metanefroz gelisir. Dort hafta sonra fonksiyon gérmeye
baslar. Kalic1 bobrekler genel olarak iki kaynaktan gelisirler: metanefrik divertikiil
(lireter tomurcugu) ve ara mezodermin metanefrik kismi (metanefrik blastem). Bu
iki bolge de mezodermal kokenlidir. Mezonefrik kanalin kaudalinde divertikiil
seklinde izlenen tireter tomurcugundan iireter, renal pelvis, kaliksler ve toplayici
tiibiiller gelismektedir (8-11). Toplayici tiibiillerin son kismi nefronlarin kokeni
olan kii¢iik metanefrik vezikiilleri meydana getirir ve bunlar da metanefrik tubiilleri
meydana getirir. Bu tiibiillerin proksimal ucundan glomeriil gelisir. Nefronu

meydana getiren yapilar renal korpuskiil tiibiiller ve henle kulpudur (9-12).
2.2. Bobrek Anatomisi

Eriskin bir insanda bobrek boyutlar1 11 cm uzunlugunda, 2,5 cm
kalinliginda ve 5 cm genisligindedir. Her bir bobrek agirligi 120-170 gram
agirhigindadir. Normal yetiskin bobregi medial ylizii hari¢ diizglin konveks
konturludur. Medial yiiz ise konkav olup bu yiizde bébregin hilusu yer almaktadir.
Renal hilus renal siniis adinda santral oyuk ile devamlilik géstermektedir. Renal
siniis icerisinde renal arter ve renal venin ana dallar1 ve toplayici sistem yer alir

(13).

Bobrekler retroperitonda, sagda L1-L3, solda ise T12-L2 vertebralar
seviyesinde yerlesim gostermekte olup fasya ve yag tabakasi ile gevrelenmistir. Dig
tarafta bobrek kapsiilii ve perinefritik yag dokusu mevcuttur. Perinefritik yag
dokusu renal fasya ile sarilmistir. Sag bobrek iist kutbu sag siirrenal bezle, 6n yliz
tist kesimde karacigerle, medialde duodenumun pars desendensi ile komsudur. Alt
kutup flexura coli dextra ile iligkili olarak izlenmektedir. Sol bobrek iist kutbu sol

siirrenal bez, mide ve dalak ile Ortiilmiistlir. Alt yariminda dis taraf inen kolon i¢



taraf ise jejunum ile komsudur. Her iki bobrek arkada ve agsagida m. psoas major,

m. quadratus lumborum ve m. transversus abdominis ile komsudur (14).
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Sekil 2.2. Bobregin retroperitoneal yerlesimi ve diger organlara komsulugu (15).

2.2.1. Arterleri ve Venleri

Renal arterler L1-L2 vertebra seviyesinde abdominal aortadan ¢ikarlar. Sag
ana renal arter sol ana renal arterden daha uzundur ve daha yukaridan ¢ikar. Renal
arterler bobrege hilustan giris yapar ve bes segmental dala ayrilir. Segmental dallar
ise sirayla lobar, interlobar ve arkuat arter dallarina ayrilir. Arkuat arterler birbirleri
ile anastomoz yapmazlar. Distalde ise arkuat arterlerden interlobular arterler
cikarlar. Bu arterlerin ug¢ dallarina ramus kapsularis ad1 verilir (16). Her bir lobar
arter renal piramidlere girmeden Once interlobar arterlere ayrilir ve bu interlobar
arterler, piramidlerin kenarlarinda kortekse dogru uzanir. Interlobular arterlerden
yan taraflara uzanan ince dallara afferent glomeriiler arteriol adi verilir. Afferent
glomertiler arterioller bowman kapsiilii de denilen kapsiila glomeriilarisin damar
kutbundan girerek bir kilcal damar yumagi (rete kapillare glomeriilare) olusturur ve

daha sonra bu yumak tekrar birleserek efferent glomeriiler arteriolii olusturur.



Efferent glomeriiler arterioller arterin girmis oldugu kutuptan ¢ikar ve interlobiilar
venlere agilir. Interlobiilar venlerden sonra sirastyla arkuat venler, interlobar venler
renal venlere dokiiliir (Sekil 2.3). Renal ven renal arterin 6niinden renal hilustan
cikar ve vena cava inferiora dokiiliir. Sol renal ven orta hatta aorta abdominalisin

ontinden superior mezenterik venin arkasindan geger (16).
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Sekil 2.3. Bobregin yapist ve damarlari (17).

2.2.2. Lenfatikleri

Bobregin ii¢ tane lenf pleksusu mevcuttur. Bunlardan ilki renal tiibiillerin
cevresinde, ikincisi fibroz kapsiiliin altinda, tigiinciisii ise adipoz kapsiilde bulunur.
Fibroz ve adipoz kapsiilde bulunan pleksuslar1 birbiri ile baglantilidir. Hilus

diizeyinde toplayic1 damarlar ile birlesip lateral aortik lenf noduna dokiiliirler. (16).



2.2.3. Sinirleri

Bobregin parasempatik sinirleri n. vagustan, sempatik lifleri ise n.
splanchnicus mindr, n. splanchnicus minus ve truncus sympathicusun lumbal

boliimiinden gelir (18).
2.3. Bobreklerin Fonksiyonlari

Eriskinde bobreklere gelen kan miktar1 dakikada 1,2 litreyi bulur. Bu durum
ise tiim kanin yaklasik 4 dakikada bir bobreklerden siiziilmesi demektir. Dakikada
bobrekler 125 ml filtrat iiretir; bu miktarin 124 ml’si emilir ve yalniz 1 ml’si idrar

olarak kalikslere salinir. Bir giinde ortalama 1500 ml idrar olugmaktadir.

Bobreklerin gorevleri arasinda; yabanct maddelerin ve metabolik artiklarin
atilmasi, su ve elektrolit dengesinin diizenlenmesi, asit-baz dengesinin
diizenlenmesi, kan basicinin diizenlenmesi, hormonlarin  salgilanmasi,

glikoneojenez ve eritrosit yapiminin uyarilmasi sayilabilir.
2.4. Kronik Bobrek Yetmezligi

Bobregin progresif doku hasari ile gelisen anatomik ve fonksiyonel

yetersizlikleri sonucu ortaya ¢ikan tabloya kronik bobrek yetmezligi denir.

KBY nedenleri irka ve cinsiyete gore farkliliklar gosterir ve oOzellikle
diyabete bagli SDBY giderek artmaktadir. Ulkemizde 2018 yilinda Tiirk Nefroloji
Dernegi tarafindan renal replasman tedavisi alan kisilerde yapilan arastirmada,
bobrek yetmezligine yol agan hastaliklarda ilk {i¢ sirada diyabet, hipertansiyon ve

glomerulonefritler bulunmaktadir (20).

Bobrek yetmezligi gelisen hastalarda tedavi olarak hemodiyaliz, periton
diyalizi ve renal transplantasyon (RTx) yontemlerinden birisi uygulanmaktadir. Bu
tedavi modalitelerinden en iyi tedavi sekli renal transplantasyon olarak kabul

edilmektedir.

Kronik bobrek hastaliginin evrelerine iligskin kilavuz 2012 yilinda Kidney
Disease Improving Global Outcome (KDIGO) konferansinda revize edilmistir. Bu



caligmaya gore KBY’de glomeriil filtrasyon hizi1 (GFH) kategorileri Tablo 2.1°de

gosterilmistir (18).

GFH kategori GFH (ml/dk/1,73 m2) Isimlendirme
Gl >90 Normal ya da yiiksek
G2 60-89 Hafifce azalmis
G3a 45-59 Hafif-orta derecede azalmis
G3b 30-44 Orta-agir derecede azalmis
G4 15-29 Agir derecede azalmis
G5 <15 Bobrek yetmezligi

Tablo 2.1. KBY’ de GFH kategorileri (19).
2.5. Renal Transplantasyon (Bobrek Nakli)

2.5.1. Bobrek Naklinin Tarihcgesi

Ik defa 1933 yilinda insan allograft bobrek nakli yapilmustir. Ancak
immiinolojik reaksiyon nedeni ile hasta kaybedilmistir. Basaril1 ilk bobrek nakli 23
Aralik 1954 yilinda Boston’da yapilmustir (21). Ulkemizde canlidan ilk basarili
bobrek naklini 1975 yilinda Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi’nde Dr. Mehmet
Haberal yapmistir (22).

2.5.2. Renal Transplantasyon Teknikleri

Cerrahin tercihine gore veya hastanin ge¢mis cerrahi Oykiisiine bakilarak,
Insizyon icin sag veya sol alt kadran secilir. Genellikle sag iliak venin yiizeyel seyri

nedeniyle sag alt kadran segilir (23,24).



Kullanilan arteriyel anastomozun tipi, allogreftin kadavra veya canli akraba
olmasina ve dondr renal arterlerin say1 ve boyutuna gore degisebilir. Kadavra
nakillerinde, donor arteri, aortadan bir parca ile eksternal iliak arterer ug-yan
anastomoz edilir. Canli donor transplantlar da renal arter ya internal iliak artere ug-
uca ya da eksternal iliak artere ug-yan baglanir. Benzer ¢apli multipl donor arterleri,
birlestirilerek ortak bir ostiyum olusturacak tarzda yan-yana anastomoz edilir.
Alternatif olarak, multipl arterler ayr1 ayri eksternal iliak artere baglanabilir (23,24).
Dondr renal veni hemen daima eksternal iliak ven ile renal ven ug-yan baglanir.
Birden fazla renal ven oldugunda, kiigiik venler genellikle iptal edilerek, tek bir
donor ven birakilir (24).

Sekil 2.4. Bobrek naklinde vaskiiler anastomoz a) Arteriyel anastomoz b) Venoz

anastomoz (25).

Ureter neosistostomi yoluyla mesane siiperolateral duvarina baglanr.
Neosistostomi olusturmak i¢in farkli teknikler kullanabilirse de temel teknik
bobrege refliiyli dnlemek i¢in, mesane duvari i¢inde yaratilan tiinele {ireteri
yerlestirmektir. Toplayici sisteme yonelik tekrar opere olan veya karmasik cerrahi
gecirmis hastalarda, alicinin {reteri, mesaneye ulasacak yol olarak kullanilabilir

(23).



Donér organ kisithiligi nedeniyle, kiigiik yastaki dondrlerden cift kadavra
bobrekler birlikte nakledilebilir. Boylece eriskinden alinacak tek bobrege esdeger
fonksiyon gorebilecek bobrek dokusu saglanabilir. Nakil sirasinda her iki bobrekle
birlikte iireterler, ana renal arterler ve venler ile suprarenal, infrarenal aorta ve vena
kava inferiora segmentleri de korunur. Donér aorta ve inferiora vena kava, renal
arter ve ven orjinlerinin hemen iist kismindan kesilip baglanir. Kaudal uglari
alicinin eksternal iliak arter ve venine ug-yan anastomoz edilir. Dondr iireterleri,
ayr1 ayr1 ya da ortak iireteroneosistostomi ile mesaneye yerlestirilir. Bu tip cerrahi

yaklagim, eriskinlerden ¢ok pediatrik grupta daha popiilerdir (26).

ff
el X TSy

Sekil 2.5. Ureterin mesane duvari igerisinde olusturulan tiinele yerlestirilmesi (25).
2.5.3. Renal Transplantasyonun Cerrahi Komplikasyonlari

Gilinlimiizde transplant immiinolojisi, organ ¢ikartilmasi, organ korunmasi
ve cerrahi teknikte saglanan gelismeler ile renal transplantasyon, son donem bobrek
yetmezIligi olan hastalarda diisiik komplikasyon oranlar1 ile en basarili tedavi
yontemi haline gelmistir. Posttransplant greft kaybinin en 6nemli sebebi rejeksiyon
olmakla birlikte uzun donem basariy1 etkileyen faktorlerden birisi de erken

donemde meydana gelen komplikasyonlardir. Hematom, renal arter ve ven
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trombozu, renal arter stenozu, iireter darligi, idrar kagcag: ve lenfosel bilinen en

onemli posttransplant erken déonem cerrahi komplikasyonlardir (27).

Renal transplantasyon sonrasi yasami tehdit edici kanama oldukc¢a nadir bir
komplikasyondur ve meydana gelme siklig1 %1 ile %3 arasinda degismektedir.
Genellikle ameliyattan sonraki ilk 24-48 saat arasinda goriiliir ve siklikla eksik
hemostaz, antikoagiilan/antiagregan kullanimi veya iiremiye bagli trombosit
disfonksiyonuna sekonderdir. Ultrasonografi (USG) postoperatif hematomu
gostermede ilk tercih edilecek yontemdir. Ancak barsak gazlari nedeni ile hematom
boyutunu gostermede giivenilir olmayabilir. Doppler US ile hematom basisindan
etkilenebilmesi agisindan, transplante bobregin  parankim  perfiizyonunun
degerlendirilmesine olanak saglamasi en 6nemli avantajidir. Bilgisayarli tomografi
(BT) ise transplante bobrek etrafindaki koleksiyonlarin boyutlarmi ve
lokalizasyonlarini beraber en iyi gosterecek tetkiktir (27).

Renal arter trombozu %1’den az oranda goriilen nadir ve akut bir
komplikasyondur; ancak erken allogreft kaybinin %2-7 kadarindan sorumludur.
Postoperatif ilk 24 saatte ortaya ¢ikan renal disfonksiyon arter trombozu ihtimalini
daima akla getirmelidir. Renkli Doppler USG, allogreft bobregin perfiizyon
yeterliligini ve rezistif indeksini degerlendirerek taniya yardimci olan basit ve
giivenilir bir yontemdir. Renal arteriografi, sintigrafi ve BT taniya ulagsmada diger
kullanilabilecek araglardir. Literatiirde %4-5’e kadar varan oranlarda goriildiigii
bildirilen renal ven trombozu da siklikla posttransplant ilk bir hafta i¢erisinde arter
trombozu gibi ¢ogunlukla greft kaybi ile sonuglanir. Siklosporin kullanan
hastalarda yaklasik iki katina kadar ¢ikabilen bu oran, posttransplant donemde
aspirin kullananlarda anlamli oranda diisebilmektedir. Bu komplikasyon cerrahi
sonrast ¢ok erken asamada goriilmesi beklenen bir durum degildir; ciinkii
transplante renal ven goreceli olarak anastomoz darlifina direnglidir ve yiiksek
renal ven akimi ile koruma altindadir. Renkli Doppler US tanida en yol gosterici
aractir. Artmis greft voliimiine ek olarak azalmis veya kaybolmus vendz akim ile
ters yonde diyastolik arteriyel akim goriintiisii tan1 koymada yol gostericidir.
Manyetik Rezonans venografi de bu komplikasyonu ortaya koymak igin

kullanilabilecek bagka bir goriintiileme yontemidir (27).

11



Renal arter stenozu, greft trombozuna gore daha geg (6-12 ay) ancak daha
stk goriilen bir vaskiiler komplikasyondur ve goriilme sikligi %1-10 arasinda
degismektedir. Renal arter stenozundan siiphelenilen her olguda mutlaka ilk
yapilmast gereken goriintiilleme yontemi Renal Doppler US’dir. Bdylece diger
allogret disfonksiyonu yapan sebepler de kolayca dislanmig olur. Dijital
substraksiyon anjiyografisi, MRG veya BT anjiyografi taniy1 dogrulamak veya
ylksek stiphede kalinan olgularda taniya gitmek i¢in ideal goriintiime yontemleridir

7).

Ureter darhiginin gériilme siklign %3-8 arasinda degismektedir. Bu
komplikasyon, transplantasyon sonrasinda erken veya ge¢ donemde olabilir.
Cogunda sebep distal iireterik iskemidir. Bu yiizden neredeyse vakalarin tamamina
yakininda (%90) darlik iireterin distal tigte birindedir. Dogrulugu ve non-invaziv
olmasi sebebiyle US ilk secilecek goriintiileme yontemidir. Bu sekilde hidronefroz
veya olast dis basi etkeni (hematom, lenfosel, apse) ortaya konulabilir.
Posttransplant erken evrede yogun ditlireze bagl olarak ¢ogunlukla gelisen 1limli
pelvikalisiyel dilatasyonun sonraki donemde de devam etmesi iireter darligini
mutlaka akla getirmelidir. Stiphede kalinan durumlarda diger yapilacak tetkikler ise
radyontiklid renogram (furosemid uygulamasi Oncesi ve sonrasi) ve antegrad
piyelografidir. Antegrad piyelografi darlik seviyesi hakkinda bilgi verdiginden

tedavi plan1 agisindan da yol gostericidir (27).

Uriner kagak siklikla ilk ii¢ ay icerisinde ozellikle de postoperatif ilk birkac
giinde meydana gelir. En sik odak distal iireter veya {ireteroneosistostomi
anastomoz hattidir. Ancak kacak, bobrek, iireter veya mesane kaynakli da olabilir.
Goriilme sikhigt %1-8 arasinda degismektedir. Urinoma, US’de iyi sinurli,
septasyon gdstermeyen ve boyutu hizla artan anekoik sivi lokiilasyonu olarak
goriiliir. Tani icin yapilan perkiitandz aspirasyonda yiiksek kreatinin, iire ve
potasyum diizeyi ile diisiik sodyum diizeyi tanisaldir. Antegrad piyelografi veya
sistogram kacak seviyesini belirlemeye yardimci diger tetkiklerdir. Lenfosel,
posttransplant donemde greft ¢evresinde goriilen sivi birikiminin en sik sebebidir.
Ortalama goriilme sikligi %1-20 arasinda degismektedir. Transplant sonrasi en sikK

1-2 ay igerisinde goriilmekle birlikte yillar sonra da ortaya ¢ikabilir. Bu kagcagin ana
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kaynagi ¢ogunlukla iliak damarlar boyunca bulunan lenf kanallar1 ve renal greftin
hilum diizeyindeki lenfatiklerdir. US ile lenfoseller tipik olarak diizgiin sinirlidir ve
lineer septasyon gosterirler ve bu o6zellikleri ile lirinoma, hematom ve apseden
ayrilirlar. Ayrica ayirict tani igin perkiitandz yolla yapilan aspirasyon hem
diagnostik hem de terapotiktir. Aspire edilen sivi eger lenf sivisi ise kan
biyokimyasi ile benzer elektrolit kompozisyonuna sahip oldugu goriilerek tani
netlestirilebilir. Yine BT, MRG ve radyoniiklid goriintiilleme yontemleri ile taniya
gidilebilir (27).

2.5.4. Renal Transplantasyonun Medikal Komplikasyonlari

Son Donem bobrek yetmezlikli hastalarda yasam siiresi, hayat kalitesi ve
maliyet agisindan en 1yi renal replasman tedavisi olan bdbrek naklinin
komplikasyonlari: Hiperakut rejeksiyon, primer nonfonksiyone bdbrek, gecikmis
greft fonksiyonu, akut-kronik greft disfonksiyonu, asid-baz, sivi-elektrolit denge

bozuklugu, enfeksiyonlar ve glomeriiler hastaliklarin niiksiidiir (28).

Hiperakut rejeksiyon giinlimiizde nadir olarak  goriilmektedir.
Patogenezinde kompleman sistemini aktiflestiren anti-HLA antikorlari, Anti-A ve
Anti-B antikorlari, anti-endotelyal antikorlar aktif rol oynamaktadir. Bu antikorlar
bobrek perfiizyonu saglandiktan hemen sonra damar endoteline baglanarak
kompleman sistemine aktiflestirmekte mikrovaskiiler tromboza ve nekroza neden
olmaktadir. Hiperakut rejeksiyon, klinik olarak ise bobregin perfiizyonu
saglandiktan sonra dakikalar icerisinde bir anda bobregin siyanoze olmasi ve
morarmasi olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Maalesef geri dontistimsiiz bir hadise olup

hiperakut rejeksiyonda bobregin hemen geri alinmasi gerekmektedir (28).

Bobregin nakil ameliyatindan sonra hi¢ ¢aligmamasi primer nonfonksiyone
bobrek olarak tanimlanmaktadir. Primer nonfonksiyone bobrek, nadir goriilen bir
komplikasyon olmasina ragmen 6nemli bir morbidite nedeni olup, kadavra vericili
nakillerde; soguk iskemi siiresinin uzamast durumunda, marjinal bdbrek
kullaniminda, sensitize ve aterosklerotik damar hastalig1 olan hastalarda karsimiza
cikmaktadir. Gecikmis greft fonksiyonu nakilden sonraki ilk haftada hastanin

diyalize alinmasi ihtiyacinin dogmasi olarak tanimlanmaktadir. Iskemi reperfiizyon
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hasari, hipovolemi, marjinal bobrek kullanimi, nefrotoksisite nedenleri arasinda yer
almaktadir. Nakilden bir hafta sonrasinda diyalize ihtiyaci olan hastanin yapilan
bobrek biyopsisinin bu durumu agiklayacak rejeksiyon bulgusu olmamasi gecikmis
greft fonksiyonu tanisimi koydurmaktadir. Bobrek tam olarak calisincaya kadar

immiinsiipresyona devam edilmelidir (28).
2.5.5. Akut ve Kronik Rejeksiyon

Immiin tehdit nakilden 6nce baslar. Beyin 6liimii, soguk iskemi, iskemi-
reperfiizyon hasari immiin yanit:1 tetikler. Yasl, hipertansif veya diyabetik donor
bobregi, rejeksiyona daha yatkindir. HLA antijenlerindeki uyumsuzluk ne kadar
fazla ise rejeksiyon riski o kadar fazladir. Nakil dncesi anti-HLA antikorlarinin
varligt da erken donemde antikor aracili rejeksiyon i¢in bir risk faktoriidiir.
Nakilden sonra rejeksiyon atagi yagsanmasi, immiinsupresyonun yetersiz kaldiginin
gostergesidir. Bazi hastalarda standart protokoller uygulandig halde hastanin yaniti
abartili olup rejeksiyon gelisebilir. Bazi durumlarda ise hasta 6zellikleri standarttir,
ama degisik nedenlerle uygulanan immiinsupresyon miktar1 azaltilmistir. Bu
azaltma enfeksiyon, yan etki ve malignite gibi zorunlu nedenlerle veya protokol
geregi ilag minimizasyonlari/kesilmesi seklinde olabilir. Rejeksiyonlart degisik
sekillerde siniflamak miimkiindiir. Kreatinin yiiksekligi ve diger bulgularla kendini
gosteren klinik rejeksiyonlar oldugu gibi, sadece protokol biyopsilerde saptanan,
normal kreatinin diizeyi ile karakterize subklinik rejeksiyonlar olabilir.
Zamanlamaya baktigimizda hiperakut (dakikalar), akut (giinler haftalar), ge¢ akut
(3-6 aydan sonra) ve kronik (aylar, yillar sonra) olarak ayirabiliriz. Patofizyolojik
mekanizmaya gore rejeksiyonlar, T hiicre aracili (hiicresel, intertisyel) ve B hiicre
aracilt (antikor aracili, humoral) olabilir. Tedaviyi yoOnlendirmesi agisindan
(steroide direncli veya duyarli) ve prognozu dngérme acisindan da (akut/aktif veya

kronik sklerotik/fibrotik) seklinde gruplandirabiliriz (29).
2.5.5.1. Akut Rejeksiyon

Akut rejeksiyon ile kastedilen akut hiicresel rejeksiyon olmakla beraber
rejeksiyonda baskin olan immiinopatolojik mekanizmaya gore akut hiicresel

rejeksiyon ve akut humoral rejeksiyon olmak tizere ikiye ayrilabilir. Kesin tanisinin
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biyopsi ile konulmasi gerekir. Genellikle nakilden sonraki ilk 5 giin ve 3 ay
icerisinde goriliir. Oligiiri ve serum kreatinin ylikselmesini agiklayabilecek bagka
nedenler ekarte edildikten sonra akut rejeksiyon akla gelmelidir. Histopatolojik

bulgularina goére 2 gruba ayrilir (30).

Akut hiicresel rejeksiyon erken postoperatif donemde en sik goriilen
rejeksiyon tipidir. Tiibiilointerstisiyel ve vaskiiler tipleri vardir. Tiibiilointerstisyel
tipte interstisyum 6demli ve ¢ok sayida 16kosit (baskin hiicre tipi lenfosit) daha az
sayida monosit ve plazma hiicresi ile infiltredir. Eozinofil infiltrasyonu az sayida
ya da hi¢ yoktur. Peritiibiiler kapiller genislemis ve icinde lenfositler ve tiibiilit
izlenir. Vaskiiler formda lenfosit, monosit ve daha az siklikla kdpiik hiicreleri
arteryel endotelde, intimada goriiliir fakat muskuler tabakaya yayilim ¢ok nadirdir.
Endotel hiicreleri sis, vakuollii ve ayrik goriilebilir fakat arteriyel duvar nekrozu bu
tip rejeksiyonun bulgusu degildir (31). CD8+ sitotoksik T lenfositler, CD4+
yardimct T lenfositler ve daha az siklikla B lenfositler ve makrofajlardan olusan
degisik hiicrelerden meydana getirilir. Ancak burada olay1 baslatan ve kilit rolii
oynayan T lenfositlerdir (32). Akut hiicresel rejeksiyon tanisi biyopsi ile konulur ve
akut hiicresel rejeksiyon tanist direngli durumlarda CD20 ile pozitif boyanma,
negatif C4d boyanmasi, lenfosit aktivasyon gostergelerinin bulunmast ve

proteomik calisma ile konulabilir (33).

Akut antikor aracili rejeksiyon tanisi i¢in Banff siniflamasinda ii¢ kriterden

ikisinin varlig1 gereklidir.

1. Morfolojik olarak akut hasarin gosterilmesi (akut tubuler hasar/
peritubiiler kapilleritis /glomerulitis gibi mikrovaskiiler inflamasyon veya intimal

arteritis/ fibrinoid nekroz),

2. Immunopatolojik olarak antikor varligmin gosterilmesi (peritiibiiller
kapillerlerde 1gG veya C4d birikimi- klasik kompleman yolaginin aktivasyon

gostergesi),

3. Dolasan dondr spesifik antikor varligi
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Iki cesit akut hiimoral rejeksiyon vardir. Biri klasik arteriyel tip, ikincisi ise
C4d pozitifligine ragmen vaskiiler tutulum olmayan tiptir. Vaskiiler tip daha az
goriilen formudur ve mural fibrinoid nekroz ile arter duvarinda degisken derecede
inflamasyonun eslik ettigi nekrotizan arterit ile karakterizedir. Endotel

hiicrelerinde agir derecede hasar gormiistiir ve luminal tromboz sik goriiliir.

Kortikal enfarkt ve fokal intestisiyel hemoraji odaklar1 goriilebilir. Ciddi
vakalarda asikar kortikal nekroz goriilebilir. Antikor aracili rejeksiyon sonrasinda
renal arteriyollerin trombozu, progresif renal iskemi ve perivaskiiler dokularin
16kositik infiltrasyonu ile sonuglanir. Genellikle ciddi vaskiilit, glomeriiler ve
peritiibliller kapiller i¢inde notrofillerin  varligi, fibrin trombiisleri, fibrinoid
nekroz ve interstisiyel hemoraji genellikle bu tip rejeksiyonda goriiliir. Plazma
hiicresi genellikle predominant olan hiicre tipidir. Antikor aracili akut
rejeksiyonun stk goriilen formunda peritiibiiler kapillerlerde diffiiz C4d
boyanmasi vardir. C4d klasik kompleman yolaginda C4’iin parcalanmasi ile
olusur. C4d peritiibiiler kapiler endoteline ve bazal membrana baglanir ve humoral
rejeksiyonda kompleman aktivasyonunu gosterir. Hiimoral ve hiicresel rejeksiyon
hastalarda ayn1 anda bulunabilir. Ayirici tanida 6zellikle vaskiiler tipte sistemik

nekrotizan vaskiilit akla gelebilir (31).
2.5.5.2. Kronik Rejeksiyon

Kronik rejeksiyon nakil sonrasinda aylar—yillar igerisinde gelisen
patogenezi heniiz tam olarak aydinlatilamamis bir durumdur. Birgok immiinolojik
ve nonimmiinolojik faktorler kronik allograft disfonksiyonuna neden olabilir.
Tekrarlayan akut rejeksiyon ataklari gibi immiinolojik bir nedenin yani sira
immiinolojik olmayan  kronik kalsindrin inhibitorii toksisitesi, nefroskleroz,
obstriiksiyon, reflii ve kronik idrar yolu enfeksiyonlari gibi bir¢ok faktoriin de etkili
olabilecegi diistiniilmektedir (34). Kronik rejeksiyonda esas olarak kortikal bolge
etkilenmekte olup histolojik Ozellikleri tiibliler atrofi ve interstisiyel fibrozis,
transplant glomerulopati ve arteriopatidir. Interstisyum T lenfosit ve makrofajlarca
infiltrasyonu mevcuttur (31). Damarlarda diiz kas proliferasyonu ve hiperplazisi
internal elastik laminada fokal destruksiyona ve vaskiiler okliizyona neden olur.

Renal fonksiyonlarda yavas ancak siirekli bir kayip sozkonusudur. Bazi
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merkezlerde kronik rejeksiyonu erken yakalamak i¢in rutin protokol biyopsiler
yapilmaktadir. Yeni bulunan immiinsupresif ajanlarin kullanimini, alicilarin yakin
takip edilmesi ve gelisen rejeksiyonlarin etkin tedavisi kronik rejeksiyon gelisimini

engelleyen yontemlerdir.
2.6. Renal Biyopsi

Bobrek biyopsisi transplante bdbrekten prognostik bilgi alinmasi
bakimindan altin standarttir. Biyopsi sonuglariyla hastalara dogru tan1 ve dogru
tedavi amaclanir. Alinan biyopsi materyali degerlendirilirken olgunun klinigi ve
laboratuvar bulgulariyla degerlendirilmelidir. Biyopsi hizli sekilde, soguk ortamda
patoloji birimine génderilmelidir. Ozellikle bobrek korteksini igeren materyalde en

az yedi glomeriil ve iki arter mevcut olmalidir. (35).

Kidney Disease Improving Global Outcomes (KDIGO) transplant rehberine
gore erken ve ge¢ donemde transplant biyopsisi endikasyonlart Tablo 2.2°de

Ozetlenmistir.

*Serum kreatinin diizeyinin izah edilemeyen bir sekilde ve kalici olarak ytikselmesi,

*Akut rejeksiyon tedavisi sonrasinda serum kreatinin diizeyinin bazal degere

diismemesi,

Posttransplant ilk 2 ayda serum kreatinin diizeyinin beklenenden yiiksek olmasi,

*Yeni baslayan ve/veya 6nceden daha diisiik diizeyde oldugu halde 3.0 g/giin’e artan

proteiniiri,

*Gecikmis greft fonksiyonunda her 7-10 giinde bir rutin olarak.

Tablo 2.2. KDIGO transplant rehberine gore biyopsi endikasyonlari (36).

Bobrek biyopsisi kontrendikasyonlar: arasinda kanama diyatezi, kontrolsiiz
hipertansiyon, koopere olamayan hasta, hastanin onayinin olmamasi sayilabilir.
Biyopsi komplikasyonlar1 genellikle kanama ile ilgili olup, mikroskopik ve
makroskopik hematiiri, perirenal hematom, arteriyovenoz fistiil (AVF), yalanci
anevrizma olarak sayilabilir. Mikroskopik hematiiri hemen hemen tiim hastalarda
goriiliir.  Perinefritik hematomlar sik goriiliir ve cogunlukla semptomsuz iken

hastalarin %1-2’sinde hematomlar agri ile kendini gosterir. AVF’ler, anevrizmalar
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ve enfeksiyonlar daha nadir komplikasyonlardir. Bdbrek biyopsisinin mortalite

oran1 %0,12’dir.
2.7. Renal Biyopsinin Patolojik Acidan Degerlendirmesi
2.7.1. Banff Klasifikasyonu

Banff klasifikasyon sistemi, 6zellikle rejeksiyon tanisi i¢in gelistirilmis,
veriye dayali bir klasifikasyon sistemidir. Renal transplantasyon iizerine elde edilen
yeni veriler esliginde diizenli olarak giincellenmektedir. Saptanan histomorfolojik
lezyonlara ve bu lezyonlarin siddetine dayali bir sistemdir. Son yillarda ek
laboratuvar ve molekiiler yontemlerin yanisira elektron mikroskopisinin de
eklenmesi ile gelistirilmektedir. Banff klasifikasyonu terminoloji standardizasyonu
saglamasi, uygulayicilar arasinda iletisimi optimize etmesi ve literatiirde mevcut
verilerin homojenizasyonunu saglayan bir siniflama sistemidir. Giiniimiizde yaygin
olarak kullanilan, giivenilir bir sistem olmasina karsin 6rnekleme bagimli olmas1 ve
patologlar arasinda diisiik tekrarlanabilirlik gostermesi gibi ¢esitli kisitlamalar da

bu klasifikasyon igin s6z konusudur (35).

Banff klasifikasyonuna gore rejeksiyon tanisi histopatolojik lezyonlarin
dagilimi, siddeti ve birlikteligine dayanmaktadir. Histopatolojik lezyonlar yanisira
immiinhisto-kimyasal bulgular, laboratuvar testleri ve varsa molekiiler sonuglarin
birlikte degerlendirilmesi ile bir tan1 elde edilmektedir. Tanida standarti yakalamak
icin lezyonlarin iyi tanimlanmasi ve her lezyon i¢in spesifik derecelendirmelerin
belirlenmesi gereklidir. Lezyonlarin bazilar1 tanisal iken bazilari aktiflik veya
kroniklik acisindan bilgi saglamaktadir. Banff klasifikasyonunda yer alan

lezyonlarin tanimlamalari su sekildedir (37, 38):
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Akut / Aktif lezyonlar

Interstisyel inflamasyon (i): Fibrotik olmayan kortekste
mononiikleer inflamatuvar hiicrelerin %’si

Total inflamasyon (ti): Fibrotik olan ve olmayan tiim korteksteki
mononiikleer inflamatuvar hiicrelerin %’si

Tubulit (t): Atrofik olmayan tubuluslardaki tiibiil kesiti basina
mononiikleer inflamatuvar hiicre sayisi

Intimal arterit (v): Arter liimeni alaninda subendotelyal mononiikleer
inflamatuvar hiicre %’si

Glomertilit (g): Lokosit infiltrasyonu ve endotelyal hiicrelerde siskin
goriiniim ile karakterli tam ya da tama yakin okliizyon gdsteren
glomertil %’si

Peritubuler kapillarit (ptc): Kortikal peritubuler kapillerlerin %10’dan
fazlasinda kapiller basina liiminal inflamatuvar hiicrelerin sayisi
Peritubuler kapillerlerde C4d boyanmasi (C4d): Lineer cepecevre

boyanma gosteren peritubuler kapiller %’si

Kronik / Sklerozan lezyonlar

Interstisyel fibrozis (ci): Korteksteki interstisyel fibrozis %’si

Tubuler atrofi (ct): Korteksteki tubuler atrofi %’si

Mezangiyal matriks artis1 (mm): Sklerotik olmayan glomeriillerdeki en
az orta derecede mezangiyal matriks artig1 gosteren glomertil %’si
Arteriyal intimal fibrozis (cv): Arter liimeni alaninda fibréz intimal
kalinlasma %’si

Transplant glomeriilopati (cg): En siddetli lezyon iceren glomeriilde
bazal membran duplikasyonu gosteren kapiller %’si

Peritubuler kapiller bazal membran multilamellasyonu (ptcml):
Peritubuler kapillerlerdeki bazal membran katman sayisi (elektron
mikroskopik inceleme gerektirir)

Arteriyoler hyalinizasyon (ah): Arteriyolde fokal veya ¢epegevre hyalin

varligi
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Her bir lezyon biyopsi igerisindeki yayginligina ve siddetine gore skorlanir.

Skorlama kriterleri Tablo 2.3’de verilmistir. Banff kalsifikasyonuna gore tani

kategorileri Tablo 2.4’de 6zetlenmistir.

Interstisyel [ <10% | %10-25 | %26-50 >%50
inflamasyon
Tubulit t 0 1-4 5-10 >10
Intimal arterit v yok %25 >0025 Transmural
inflamasyon
veya

inflamatuvar
hiicreler iceren
fibrinoid nekroz

Glomeriilit g yok | <%25 | %25-75 >%75
Peritubuler kapillarit ptc 3-4 5-10 >10
Peritubuler Cad %0 %10 %10- >%50
kapillerlerde C4d %50
boyanmasti
Interstisyel fibrozis ci %5 | %6-25 | %26-50 >0650
Tubuler atrofi ct %0 %25 | %26-50 >9%50
Acrteriyal intimal cv %0 %25 | %26-50 >9%50
fibrozis
Transplant cg %0 %25 | %26-50 >%50
glomeriilopati
Mezangiyal matriks mm yok %25 | %26-50 >9%50
artis1
Peritubuler kapiller ptcml 1-2 3-4 5-6 >6

bazal membran
multilamellasyonu
Total inflamasyon ti <%10 | %10-25 | %26-50 >9%50

Tablo 2.3. Banff klasifikasyonuna gore lezyonlarin skorlama kriterleri (37).
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1. Normal

2. Antikor aracili degisiklikler
Aktif rejeksiyon morfolojik bulgular1 olmaksizin C4d birikimi

Akut antikor aracili rejeksiyon
e Tip/Grade I: Akut tubuler nekroz benzeri minimal inflamasyon
e Tip/Grade II: Kapiller ve/veya glomeriiler inflamasyon (ptc/g>0)
ve/veya tromboz
e Tip/Grade Ill: Arteriyal (v1-3)

Kronik aktif antikor aracili rejeksiyon
3. Borderline degisiklikler (Akut T hiicre aracili rejeksiyon kuskusu)

4. T hiicre aracili rejeksiyon
Akut T hiicre aracili rejeksiyon
e Tip/Grade IA: Anlaml interstisyel inflamasyon eslik eden orta dereceli
tubulit
e Tip/Grade IB: Anlamli interstisyel inlamasyona eslik eden siddetli
tubulit
e Tip/Grade IlA: Hafif-orta dereceli intimal arterit
e Tip/Grade IIB: Orta dereceli intimal arterit
e Tip/Grade III: Transmural arterit ve/veya lenfositik inflamasyon igeren
fibrinoid nekroz
» Kronik aktif T hiicre aracili rejeksiyon
5. Interstisyel fibrozis ve tubuler atrofi (herhangi bir spesifik etiyoloji

olmaksizin)
« Grade I: Hafif interstisyel fibrozis ve tubuler atrofi
» Grade Il: Orta dereceli interstisyel fibrozis ve tubuler atrofi

» Grade III: Agir interstisyel fibrozis ve tubuler atrofi

Tablo 2.4. Banff klasifikasyonuna gore tani kategorileri (37).

Rejeksiyon T hiicre aracili ve antikor aracili olmak iizere ikiye
ayrilmaktadir. Taniya yaklasimda lezyonlarin hicbirisinin herhangi bir tani
kategorisi i¢in spesifik olmadiginin akilda tutulmasi, klinik ve laboratuvar
bulgularin dikkate alinmasi unutulmamalidir. Akut T hiicre aracili rejeksiyon tanisi
interstisyel inflamasyon, tubulit ve intimal arterit lezyonlarina dayanmaktadir.
Kronik T hiicre aracili rejeksiyonda ise “kronik allograft arteriyopati” olarak
adlandirilan, arter kesitinde intimada fibrozis igerisinde mononiikleer hiicrelerin
varlig1 ve neo-intima formasyonu ile karakterli bir lezyon goriiliir. Antikor aracil

rejeksiyon son yillarda iizerinde dnemle durulan ve yeni alt tiplerin tanimlandig,
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Klinikte donor spesifik antikorlarin varligini gerektiren bir tani kategorisidir.
Antikorlarin endotel iizerinde olusturdugu hasarin dokuda gosterilmesi ile taninir.
Endotel hasarinin gostergeleri glomeriilit ve peritubuler kapillarit gibi
mikrovaskiiler inflamasyon bulgular1 yanisira C4d pozitifligi ve endotel assosiye
transkriptlerin artmis ekspresyonudur. Molekiiler yontemler gelisen teknolojiler ile
birlikte rutin uygulamada ¢ok yakin bir gelecekte kullanilir olacaktir. Antikor
aracili rejeksiyon tanisinda dokuda antikor aracili hasar bulgularinin morfolojik ve
molekiiler diizeyde gosterilmesi ve klinikte dondr spesifik antikorlarin birlikte
bulunmasi gereklidir. Gerekli olan kriterlerden birinin saglanamadigi durumda
antikor aracili rejeksiyon agisindan kuskulu olarak tanimlanmali, klinik bulgular ile

tedavi karar1 verilmelidir.
2.7.2. Kronik Allograft Hasarin Derecelendirmesi

Kronik degisikliklerden bobrek korteksi ve medullast etkilenmekle beraber
bobrek korteksinde bulunan glomeriiller, tiibiiller, arter/arterioller ve interstisyum
daha belirgin olarak etkilenir. Kronik allograft nefropatisi intertisyel fibroz, tiibiiler
atrofi, glomertiloskleroz ve vaskiiler okliizyonlar ile karakterize, ilerleyici ve uzun
vadeli bir durumdur. Baglangig ve geg¢ faz olmak iizere 2 fazdan olusur. Bu iki fazda
immiinolojik olan ve olmayan etiyolojilerden etkilenir. Kronik degisikliklerin
skorlamasinda kullanilan kronik allograft nefropati skorunda interstisyel fibrozis,
tubuler atrofi, arteriyel intimal fibrozis ve transplant glomeriilopati gibi kronik
Banff lezyonlari1 kullanilmaktadir (39).

Kronik allograft nefropati skoruna benzer sekilde kronik rejeksiyon ile
rezistif indeksin iligkisini arastiran Preuss ve ark (40) yaptig1 ¢alismada da benzer
sekilde kronik lezyonlardan extended chronic allograft injury (ECAI) skoru
gelistirilmistir. ECAI skorunda Banff klasifikasyonunda bulunan kronik
lezyonlardan interstisyel fibrozis (ci 0-3), tubuler atrofi (ct 0-3), arteriyel intimal
fibrozis (cv 0-3) ve transplant glomeriilopati (cg 0-3) kullanilmaktadir. Toplam
sonug (cg+ cv+ cit ct) kronik degisiklik yok (0 puan), hafif derece kronik degisiklik
(1-2 puan), orta derecede kronik degisiklik (3-4 puan), siddetli kronik degisiklik (4
puan ve istii) olarak smiflandirilmaktadir. Sanjeev S ve ark (41) yaptigi ¢alismada

kroniklik gostergeleri olarak Banff klasifikasyonunda bulunan kronik lezyonlardan
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interstisyel fibrozis, tubuler atrofi, arteriyel intimal fibrozis ve transplant
glomeriilopatinin  kullanilarak kroniklik derecesinin belirlenmesinin faydali
olacagini bildirmistir. Bu ¢alismada da ECAI skoruna benzer sekilde siniflandirma

yapilmustir (41).

ECAI skorlamasinda bulunan kronik lezyonlara ek olarak mezangiyal
matriks artig1 ve inflamasyon derecelerinin de kullanildigi kronik allograft hasar
indeksi adi verilen CADI (Chronic Allograft Damage Index) skoru da ilk olarak
1994 yilinda Isoniemi ve ark (42) yaptiklar1 ¢alismada rejeksiyonun
derecelendirilmesi amagclanarak olusturulmustur. Yapilan bu ¢aligmada nakil
sonrast ikinci yilda biyopsi yapilan hastalar alt1 y1l takip edilmig, CADI skoru ile
greft fonksiyonu ve sagkalimi arasinda anlamli bir iliski bulunmustur (42). CADI
skorlama sisteminde her biri sifir ila ii¢ puan arasinda skorlandirilan alti Banff
lezyonu (interstisyel fibrozis (ci 0-3), tubuler atrofi (ct 0-3), arteriyel intimal
fibrozis (cv 0-3) ve transplant glomeriilopati (cg 0-3), mezangiyal matriks artis
(mm 0-3) ve inflamasyon (i 0-3) kullanilmaktadir. Lezyonlarin aldigi skorlarin
toplam1 0-18 puan arasi deger almakta ve CADI skoru diisiik (<2), orta (2-4),
yiiksek (>4) olarak siniflandirilmaktadir. Yilmaz S ve ark (43) yaptig1 ¢alismada
diisiik riskli grupta greft kaybi olmazken, orta riskli grupta greft kayb1 %4,6 ,
yiiksek riskli grupta greft kaybi1 %16,7 olarak bulunmustur (43).

2.8. Bobrek Hastalarinda Goriintiileme Yontemleri

Bobrek hastaliklarinin tanisinda yararlanilan goriintiileme yontemleri;
1) Direkt Grafi
2) intravendz Pyelografi (IVP)
3) Retrograd Pyeloiirografi (RGP)
4) Antegrad Pyelografi (AGP)
5) Miksiyon Sistoiiretrografisi (MSU)
6) Ultrasonografi (US)

7) Bilgisayarl1 Tomografi (BT)
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8) Manyetik Rezonans Goriintiileme (MRG) “dir.
2.8.1.Direkt Grafi

Bobrek goriintiilenmesinde direkt grafi tas, kalsifikasyon ve gazi
saptayabilir. Tasa yOnelik lriner sistemin degerlendirmesi direkt iiriner sistem
grafisi ile yapilir. Degerlendirme 6ncesi hastaya barsak temizligi yaptirilir ve ¢ekim
yatar pozisyonda grid kullanilarak ¢ekilir. Ayakta ¢ekilen grafilerde genellikle grid
kullanilmaz ve olusan rezoliisyon kaybi1, goriintii keskinsizligi nedeniyle {ireter tasi

benzeri kiiciik taglar saptanamayabilir (44, 46).
2.8.2.Intravenz Pyelografi (IVP)

IVP, intravendz yoldan dolasima verilen kontrast maddenin bdbreklerde
toplanmasi1 ve salgilanmasini goriintiilemek i¢in belli zaman araliklar1 ile seri
radyografi alinmasidir. Tiim iiriner sistemin degerlendirmesine olanak saglayan
tan1 yontemidir. Giiniimiizde {riner sistemin konjenital anomalilerinde, iirolojik
girisim Oncesinde, fistiillerde olas1 fonksiyonel bilgi acisindan, transplantasyon
oncesi donor degerlendirmesinde, tiiberkiiloz gibi liroepitelyumu tutan hastaliklarin

tanisinda kullanilmaktadir (44, 45).
2.8.3. Retrograd Pyeloiirografi (RGP)

Toplayict sistemi gostermek i¢in diger tani yontemleri kullanilamadigi
durumlarda RGP uygulanabilir. Sistoskopi ile {iretere ya da renal pelvise
yerlestirilen katetere skopi altinda diliie edilmis kontrast madde verilerek spot
filmler alinir Toplayic1 sistemde fazla distansiyon meydana gelirse, kaliksiyel
riiptiir ve renal parankime ekstravazasyon gozlenebilir. Enfeksiyon ve septisemi

gibi komplikasyonlar gelisebilir (44, 46).

2.8.4. Antegrad Pyelografi (AGP)

Obstriiktif tiropatili olgularda iiriner sistemde obstriiksiyonun yerinin diger
goriintiileme yontemleri ile belirlenemedigi hastalara AGP yapilir. Bunun disinda

tireter fistiilii ve driner kagaklarin tespitinde kullanilmaktadir (44, 46).
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2.8.5. Miksiyon Sistoiiretrografisi (MSU)

Mesane kateterizasyonunu takiben, diliie edilmis kontrast madde yaklagik
bir metre ylikseklikten serbest sekilde sonda araciligi ile mesaneye verilir. Mesane
kapasitesinin iist smirina kadar doldurulur. Floroskopi altinda {iriner sistemin
mesane dolum ve miksiyon fazinda spot radyografiler alinir. Temel endikasyonu
vezikoiireteral refliidiir. Iyotlu kontrast maddeye ciddi reaksiyon hikayesi ve akut

doénem iiriner sistem enfeksiyonu bu islem igin kontrendike durumlardir (44, 46).
2.8.6. Bilgisayarh Tomografi (BT)

Uriner sistem incelemesinde tas, kalsifikasyon arastiriliyorsa kontrastsiz BT
tetkiki Onerilir. Tag arastirilmasinda tireter taglarini daha iyi goriintiileyebilmek i¢in
ince kesit ile calisiimalhidir. Kontrastsiz BT’nin diriner sistemdeki diger bir
endikasyonu anjiyomyolipomdur. Eger kitle bu 6n tani ile geliyorsa lezyon i¢indeki
yag1 saptayabilmek i¢in oncelikle kontrastsiz BT tetkik tercih edilir. AML disinda
ozellikle kitle lezyonlarinin arastirilmasinda kontrastlh BT tetkiki uygulanir.
Kontrast madde bolus tarzinda verilmelidir. Arteriyel fazda korteks kontrastlanmis
ancak medulla heniiz kontrastlanmamuistir. Birgok lezyon bu kortikomediiller fazda
bobrege gore daha hipodens olarak goriilmektedir. Nefrogram ve pyelogram

fazlarinda alinan goriintiiler ile inceleme tamamlanir (14, 44, 46).
2.8.7. Manyetik Rezonans Gériintiilleme (MRG)

Bobrek kitlelerin saptanmasi ve karakterizasyonunda, standart yontem
BT dir. Ancak iyonizan radyasyon i¢cermesi ve iyotlu kontrast madde kullanilmasi
BT nin dezavantajlaridir. Ozellikle geng eriskin ve ¢cocuklarda radyasyonun sorun
olmasi nedeni ile bobrek fonksiyonlarinin korunmasinin 6nemli oldugu hastalarda
kullanimin daha sinirli olmasindan bu hasta grubu i¢cin MRG incelenmesi tercih
edilmelidir. MR {irografi incelemesi transizyonel hiicreli karsinomun, renal
donorlerin ve transplante edilmis bobreklerin degerlendirilmesinde oldukga faydali

bilgiler saglar (45, 46).
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2.8.8. Ultrasonografi (US)

Birim zamanda (sn) igerisindeki titresim sayisina frekans denir. Bir ortam
igerisinde olusan mekanik titresimlerin frekansi 16-20.000 araliginda oldugu zaman
insan kulag1 bu titresimleri algilayabilir. Titresimlerin frekanst 20°den az
oldugunda infrases, 20.000’den fazla oldugunda ultrases admni alir. infra ve ultrases
insan kulag1 tarafindan duyulmaz. Tipta tanisal alanda kullanilan ultrasesin frekansi

rutin uygulamalarda 2-15 megahertz (Mhz) arasindadir (47).

Ultrases mekanik, piezoelektrik ve magnetostriktif metodlar ile elde edilir.
Giiniimiizde en ¢ok yiiksek frekansh ses elde etmek i¢cim piezoelektrik olaydan
yararlanilmaktadir. Piezoelektrik olay kisaca elektrik enerjisini mekanik
titresimlere, mekanik titresimleri de elektrik sinyallerine doniistiirme metodudur.
Elektriksel uyarimin, 6zel olarak yapilmis kristalde meydana getirdigi mekanik
kompresyon ultrases olarak ¢evreye yayilirken, kristale disaridan isabet eden
ultrasesin mekanik basinci, kristali kompresyona ugrattiginda elektriksel sinyaller
ortaya cikar. Onceleri ultrasesin kaynagi olan bu kristaller quartz gibi dogal
maddelerden yapilirken, glinlimiizde yapay seramikler istenen frekansta ultrases
enerjisini kullanimimiza sunmaktadir. Bu amagla iretilmis seramik disklere
cevirici anlamina gelen transdiiser ad1 verilir. Transdiiserler kursun, zirkonat, titanat
gibi seramiklerden imal edilmekte ve prob adi verilen bir baslikta taginmaktadir.
Seramik disklerin kalinligi, irettikleri sesin frekansi ile ters orantilidir. Kalinlik

azaldikca frekans artar (47).

Dalga 6zelligi tastyan her enerjide oldugu gibi, ses enerjisinin de bir frekansi
ve dalga boyu vardir. Buna bagli ortam igerisinde yayilim hizi bulunmaktadir (Bkz.
Sekil 2.6). Sesin ortam igerisindeki yayilim hizi, ortamm yogunluguna ve
elastisitesine baglidir. Elastisite hiicre ve molekiiller arasindaki iliski ve baglanma
sekilleri ile belirlenen bir doku karakteristigidir. Sesin yayilim hizinm belirleyen en
onemli faktor olup doku elastisitesi arttikga sesin dokudaki yayilim hizi azalir.

Biyolojik dokularda sesin yayilim hizi ortalama 1540 m/sn’ dir (47).

26



Amplitiid

b

——T=14 —0§

/

/

L » t (zaman)
7 (

\/

V=hf

Sekil 2.6. Ses dalgasinin amplitiit, periyod (T), frekans (f) ve dalga boyu (A)

Ortamin sesin yayilimina gosterdigi dirence ise akustik empedans denir ve
ortamin yogunlugu ve ortamdaki sesin yayilim hizinin ¢arpimina esittir. Ses akustik
empedanslart esit olan baska bir ortama gegerken yansima olmaksizin yoluna
devam eder. Akustik empedanslari farkli olan dokular arasinda, ortamlarin akustik
empedanslar1 arasindaki farka bagli olarak degisen oranlarda ses yansimasi
gerceklesmektedir. Iki farkli ortam arasindaki sesin yansima miktar1 su sekilde

formiilize etmek mimkiindiir (47):

R (yansima miktar) = Z2-Z1 [ Z2+Z1

Z1: Ik ortamin akustik empedansi, Z2: Ikinci ortamin akustik empedansi

Ultrasonografi ses dalgalarindan faydalanilarak viicutta bulunan doku ve
organlarin incelenmesine olanak saglayan goriintiileme modalitesidir. Insanlarin
duyabilecegi frekansin ¢ok iizerindeki frekanslarda ses dalgasi iiretildikten sonra
olusan ses dalgalar1 doku ve organlara iletilir. Yanstyip geri donen ses dalgalari
ceviricide saptanip cihazin degerlendirme ve goriintii olusturma islemlerinden
gecirildikten sonra gri tonlardan olusmus bir resme dondstirilir (45, 46).
Ultrasonografi nispeten ucuz olmasi, iyonize edici radyasyon kullanmamasi ve
tekrar edilebilirligi nedeniyle iiriner sistem incelemelerinde ilk goriintiileme

yontemidir (45).
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2.8.9. Doppler Ultrasonografi (US)

Ses enerjisi gectigi ortamin dzelliklerine bagl olarak bir dizi degisikliklere
maruz kalir. Bu degisiklerden en 6nemlisi hareketli ortamlarin yansittiklar1 sesin
frekans1 lizerinde yaptiklart gelmektedir. Hareket eden bir ses kaynaginin,
dinleyicinin pozisyonuna gore sesin frekansinda meydana getirdigi degisiklikleri
ilk kez 1843’te Avusturyali fizik¢i J. Chiristian Doppler kesfetmistir. Ortam sartlari
degistirilmediginde ses enerjisinin 6zellikleri degismez. Ancak ortam sartlar1 sabit
iken, enerji lireten kaynagin veya algilayici sisteminin hareket etmesi ve algilayict
sisteme gore pozisyonunun degismesi sonucu enerjinin yapisinda degisiklikler
meydana gelmektedir. Enerjide izlenen harekete bagli degisime Doppler kaymasi
denilir. Viicudumuzda hareketli olan kalp, damarlar ve damar igerisindeki

eritrositler ses kaynagindan ¢ikan sesin frekansini degistirirler (47).

Doppler kaymasina etki eden faktorler; sesin frekansi, ses kaynaginin hizi,
hareketin dogrultusu ile ses demetinin yayilim dogrultusu arasindaki a¢inin (©
acis1) kosiniisii, sesin gectigi doku igerisindeki hiz1 olarak sayilabilir. Tiim bu
etkiler Doppler esitligi denkleminde AF=2xFtxVoxCos©O/c goriildigi gibi
belirtilmektedir. Bu esitlikte en 6nemli parametre © agisidir. Bu agiin 90 dereceye

yakinlagsmast Doppler siftini kiigiiltecek, 90 derece oldugunda sifirlayacaktir (47).

TRANSDUSER

2.Ft\V.cos©
FD —_—
C

Fp = Doppler frekansi

Ft = Uretilen sesin frekans:

V = Ses kaynaginin hizi

© = Hareket degrultusu ile ses demetinin
yayilim dogrultusu arasindaki ag

¢ = Sesin doku icindeki hizi

Sekil 2.7. Doppler kaymasinin formiilii ve sematik gosterimi.
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Doppler US' deki inceleme parametreleri baslica kan akimimin hizini
belirleyen frekans kaymasi ve transdiisere dénen akimin yoniinii belirleyen faz
degisikligidir. Faz degisikligine gore kirmizi ya da mavi renk kodlamasi
gergeklestirilirken ilgili renklerin agik ya da koyu tonda goriilmesi frekans
kaymasinin bir sonucudur. Yavas akimlar i¢in yiiksek, hizli akimlar i¢in ise diisiik

frekansli transdiiserler kullanilmalidir (47).
Doppler ultrasonografide inceleme parametreleri sunlardir:

Pulse repetition frequency (PRF): Transdiiserde bulunan kristalde
olusturulan pulslarin tekrarlanma frekansina puls tekrarlanma frekansi (PRF) adi
verilir. PRF, transdiiserden birim siirede gonderilen puls sayisidir. PRF kontrolii
manuel olarak yapilabilecegi gibi bazi cihazlarda mevcut kontrol mekanizmasi ile
ornek voliimiin derinligine gore otomatik olarak da ayarlanabilmektedir. Doppler
frekans kaymasi, PRF ile Orneklenerek olusturuldugundan, dogru bir bigimde
Ol¢iimleme i¢in, doku igine gonderilen US pulsu geri alinmadan yeni bir puls
gonderilmemelidir. Doppler pulsunun inceleme alanina ulagmasi ve bir o kadarda
transdiisere geri donme siiresine ihtiya¢ gdstermesinden dolay1 6rnekleme frekansi
(PRF), olciilecek Doppler kaymasinin en az 2 kati1 degerde tutulmalidir. Bu kritik
deger Nyquist limiti olarak adlandirilir ve Vmax = c¢(PRF)/4xFoxCos 6 olarak
formiiliize edilir. Burada Vmax damar igerisindeki maksimum akim hizini, ¢ sesin
dokudaki ortalama hizini1 (1540m/sn), Fo transdiiser frekansini, Cos 6 Doppler
agisin1 gostermektedir. Doppler frekansini artirmak igin PRF ve/veya Doppler agisi
yuksek degerde tutulmalidir. Nyquist limiti asildiginda akimlar hatali olarak ters
yonde algilanacaktir. Bu durum "aliasing" olarak adlandirilir. Aliasinge yol acan

problemlere kars1 ilk yapilacak degisiklik 6rnekleme hizini artirmaktir (47).

Gelis agist: Doppler esitliginde gelis (insonasyon) agisi, Doppler kaymasini
etkileyen parametrelerden biri olarak belirtilmistir. Ultrasonografik dalga
incelenecek damara dik ag1 ile gelirse, formiildeki esitlik geregi 90°nin cosiniisii 0
olacagindan teorik olarak Doppler sifti frekansi elde edilemeyecektir. Bu nedenle
Doppler incelemelerinde kullanilacak en uygun insonasyon agis1 degerleri 30°-

60°ler arasinda degismektedir (47).
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Ormek Voliim (Sample voliim): Ornek voliim olarak ifade edilen parametre,
akim ac¢isindan kontrol edilecek doku voliimiinii isaret etmektedir. Bir¢ok sistemde
ornek voliim, kullanilan transdiiserin odak 6zelliklerine ve bir sonografik atim
igerisindeki sikluslarin sayisina gore degisiklik gostermekte ve de ayar

edebilmektedir (47).

Duvar Filtreleri: Yiiksek frekanslar1 gegiren, diisiik frekanslar1 zayiflatan
adaptif duvar filtreleri kapiller bolge disindaki damarsal yapilarin sesi kuvvetle

yansitma etkisini 6nlemek i¢in kullanilir (47).

Cergeve hizi (frame rate): Goriintii olusturma ve tekrarlama hizi olarak

tanimlanmaktadir (47).
2.8.9.1. Renkli Doppler Ultrasonografi (RDUS)

Klinik radyolojik uygulamalarda Doppler teknikleri arasinda en sik
kullanilan teknik renkli Doppler ultrasonografidir. Doppler dl¢iimlerinden edinilen
frekans degisiklik bilgileri RDUS tekniginde goriintiiniin bir 6zelligi olarak
gosterilmektedir. Hareket eden hedefler B-mod goériintiileme i¢in temel olusturur.
Sinyalin faz1 hareketin varlig1 ve yonii hakkinda bilgiler vermektedir. Yansiyan
ekonun frekansindaki degisiklikler ise hedefin hizim1 gosterir. Kirmizi kan
hiicrelerinden donen sinyaller proba yaklagmalar1 ya da uzaklagmalarina gore farkl
renkte gosterilir. Rengin tonundaki koyuluk ve aciklik nisbi frekans degisikliklerini
anlatir. Transdiisere dogru akimlar kirmizi, transdiiserden uzaklasan akimlar mavi

renkte, hizli akimlar agik, yavas akimlar ise koyu tonlarda kodlanmaktadir (48).

Doppler frekansindaki degisiklikleri gostermek i¢in renk saturasyonunun
kullanilmasi, a¢1 degisikliklerine dikkat etmek sartiyla goriintiiden hizin tahmin
edilebilmesini saglar. Goriintiileme alaninin tamaminda akimin gosterilmesi, ilgili
damarm pozisyon ve oryantasyonunun tiimiiyle gozlenebilmesine olanak saglar.
Damarin duvarindaki akim kontrast bilgisi bize gri skalada goriilemeyecek kadar

kiiciik damarlar1 ve duvar diizensizlikleri gosterir (48).
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2.8.9.2. Power Doppler Ultrasonografi (PDUS)

Power Doppler incelemede Doppler sinyallerinin yonlerine bakmaksizin
hareketli tim pargaciklarinin toplam giiciinii gosteren bir renk haritas
kullanilmaktadir. Frekans degisiklikleri gosterilmedigi icin aliasing artefakti
yoktur. Gorlintii akimin yonii ve hiz1 hakkinda bilgi vermez. Power Doppler
goriintiileme renkli Doppler ile kiyaslandiginda agiya daha az bagimlilik gosterir.
Ancak Doppler bilgileri daha uzun bir siirede toplandigindan hareketlere karsi
hassas bir uygulamadir. Giiriilti homojen bir zemin rengi olarak gosterilir ve
goriintliyli fazla bozmaz. Bu sayede cihazin dinamik araligi artar ve daha yiiksek
kazang ayarlar1 ve akim duyarlilig1 kullanilabilir. Power Doppler, 6zellikle stenotik
ve reglirjitan jetlerin daha iyi karakterize edilmesinde, plasental ve fetal
organlardaki kan akimlarinin degerlendirilmesinde, tiimdral neovaskiilarizasyona
bagl olusan yavas kan akimlarinin goriintiilenmesinde, aterosklerotik plaklarin
belirlenmesinde, kas ve iskelet sisteminin inflamatuar hastaliklarinda

kullanilmaktadir (48).

PDUS renal transplant olgularinin izlenmesinde, normal intrarenal
damarlanma, perfiizyon ve kortikal akimlarin gosterilmesinde akut pyelonefrit
tanisinda etkindir (48).

2.8.9.3. Superb Microvascular Imaging (SMI)

Ultrason goriintiileme yontemi olarak yakin zamanda gelistirilen SMI 2014
yilindan itibaren rutin klinik uygulamalarda kullanilmaktadir (49). Konvansiyonel
Doppler US tekniklerinde Doppler sinyalleri kan akimi ve doku hareketinin
toplamindan elde edilir. Doku hareketinden kaynaklanan sinyalleri elimine etmek
i¢in bu teknikler duvar filtreleri kullanir ve kullanilan bu filtre diisiik hizli akim
sinyallerinin kaybina neden olmaktadir. Geleneksel Doppler goriintiileme
tekniklerinin  sinirlamalari, kontrastli  ultrason ile kismen {stesinden
gelinebilir. Bununla birlikte kontrast madde kullanimi invaziv ve alerji riskinden

dolay1 sinirlidir (50,51).
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Diisiik akimli sinyalleri, doku hareketlerinden ayirmak amaciyla gelistirilen
“superb microvascular imaging” (SMI; Canon Medical Systems, Otawara, Japan)
teknigi adaptif duvar filtresi kullanarak kiiclik capli damarlar yiiksek ¢6ziiniirliikte
ve detayda goriintiillenmesine olanak verir. Doku hareketinden kaynakli sinyaller

uzaklastirilirken diisiik hizli akim sinyalleri korunur (Sekil 2.8) (50, 51, 52).

intensity

' . “ Conventional Color

>

velocity

intensity

>
velocity ‘

intensity

>
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Sekil 2.8. Konvansiyonel Doppler teknikleri hareket artefaktlarini gidermek icin

duvar filtresi kullanarak diisiik akim hizinin kaybina neden olur (6).

SMI teknigi ile tek renk (mSMI) veya renkli (cSMI) mod olmak {izere iki
ayrt modda goriintiileme yapilabilir. Monokrom modda, kiiclik ve biiyiik capta
damarlardan akis sinyalleri alinir ve arka plan bilgileri ¢ikartilarak gri skala akim
haritas1 olusturulur. Renkli modda ise ayni damarlara ait akim verileri renk

kodlamasi ve gri skala haritast ile birlikte verilmektedir (6).

Park ve Ark. (53)’na gore SMI daha fazla sayida damar saptamada (ortalama
damar sayisi, 7.243.0 SMI’da, 2.5+2.4 RDUS’da ve 2.8+3.0 PDUS’da), penetran
veya dallanan damar morfolojisini gostermede ve hem periferal hem santral
vaskiiler dagilimi géstermede en iyi tekniktir. Yongfeng ve ark. (54)’na gére SMI,
power Doppler’den daha fazla sayida damar saptanir ve duyarlilik artar (%86 vs.
%71). Tablo 2.5’de Jiang Z ve arkadaslarmin ¢esitli uygulamalarda elde ettikleri
sonuglara gore olusturduklar1 tabloda; SMI tekniginin RDUS,PDUS ve kontrastl
USG ile karsilagtirilmasi yapilmistir (49).
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Teknigin Ozellikleri RDUS PDUS CEUS SMI

Kiiciik damarlart Cok Diisiik | Diistik Cok Yiiksek | Yiiksek

saptama yetenegi

Kalitatif/Kantitatif Kalitatif Kalitatif Kantitatif Kalitatif

Invaziv/Non invaziv | Non invaziv | Non invaziv | invaziv Non invaziv

Maliyet Diisiik Diisiik Gorece Diisiik
Yiksek

Tablo 2.5. SMI tekniginin diger Doppler US goriintileme yontemleri ile
karsilastirilmasi(49).

SMI tekniginde daha iyi goriintii elde edebilmek i¢in Park ve arkadaglar
(53) bazi oneriler de bulunmusglardir. SMI tekniginde damar devamliliginin dogru
bir sekilde degerlendirebilmek i¢in operatdriin, goriintiiyli olusturmak i¢in elde
edilecek siireyi optimize eden zamansal diizeltme fonksiyonu olarak adlandirilan
“smoothing time” degerini artirmasi, boylelikle daha iyi zamansal ¢6ziiniirliik ve
akim sinyali alinabilmesi a¢isindan 6nemlidir. Mikrodamarlarin kollapsini 6nlemek
icin prob ile fazla basing uygulanmasindan kaginilabilir. Renk kazanci arttirilarak

mikrodamarlarin goriiniirligii ve akim duyarliligr arttirilabilir (49).

SMI teknigi renal transplant olgularinda nakil bobregin damarsal yapilarim
yiiksek ¢oOziiniirliikle, detayli degerlendirilmesine olanak saglamistir. Ayrica
giiniimiizde SMI teknigi yiizeyel organlarda (tiroid, meme, testis gibi) Kitle
vaskiilaritesinin degerlendirimesinde, testis-over torsiyonunda, karotis plak
neovaskiilarizasyonu gostermede, lenf nodlarmin benign/malign ayriminin
yapilmasinda, inflamatuar barsak hastaliginda ve kas-iskelet sisteminin

inflamatuar/enfeksiy6z siireglerinin degerlendirmesinde kullanilmaktadir (55).
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3.GEREC VE YONTEM
3.1. Hasta Sec¢imi

Arastirmaya Akdeniz Universitesi Hastanesi Radyoloji Anabilim Dal1’ nda,
Ocak 2020 ile Ekim 2020 tarihleri arasinda, Organ nakil boliimiinde gorevli
hekimler tarafindan muayene edilen, klinik olarak transplant bobrek biyopsisi
Onerilen ve boliimiimiizde biyopsi islemi yapilan hastalar calismaya dahil
edilmistir. Calisma kapsamindaki hastalarda transplante bobrek biyopsisi yeni
baslayan proteiniiri, serum kreatinin degerinin kalic1 bir sekilde yiikselmesi veya
tedaviye ragmen serum kreatinin degerinin bazal degerlerine donmemesi nedeniyle

yapilmistir.

Arastirmamz  Akdeniz Universitesi Bilimsel Arastirma Proje Fonu
tarafindan desteklenmistir (Proje N0:5146). Bu ¢alismaya Akdeniz Universitesi Tip
Fakiiltesi Etik kurulu tarafindan 23.10.2019 tarih ve 958 no’ lu karar ile onay
verilmistir (Ek-1). Hastalara yapilacak ultrasonografi degerlendirmesi Oncesi

bilgilendirme yapilarak aydinlatilmis onamlar1 alindu.
3.2. Goriintilleme Parametreleri ve Teknigi

Tim hastalara biyopsi isleminden dnce supin pozisyonda, yar1 aydinlik US
odasinda, gri skala US, PDUS, RDUS ve SMI incelemeleri yapild: ve histopatolojik
sonuglarla karsilastirmak iizere kaydedildi. Incelemelerde Toshiba Aplio 800 US
(Canon Medical Systems, Tokyo, Japonya) cihazi ile 10 MHz yiiksek frekansl
lineer prob kullanildi. Konvansiyonel Doppler US ve SMI teknigine ait
parametreler Tablo 3.1” de belirtildigi gibi uygulanmistir.

Parametreler | Frekans | Puls Tekrarlama | Mekanik indeks Renk
Frekansi kazanci
RDUS 10 MHz 9-14 15-1.6 39
PDUS 10 MHz 10-15 15-1.6 47
SMI 10 MHz 0.8-1.2 15-1.6 40

Tablo 3.1. Arastirmada kullandigimiz RDUS, PDUS ve SMI tekniklerine ait

parametreler
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3.3. Olgiimler

Yapilan incelemede transplant bobregin alt polii diizeyinde renkli Doppler
ultrasonografi (RDUS), power Doppler ultrasonografi (PDUS) ve superb
microvascular imaging (SMI) teknikleri ile bobrek kapsiilii ile kapsiile en yakin
vaskiiler yapi arasindaki mesafe 6l¢iildii (Sekil 3.1). Ayrica bobrek boyutlari,

bobrek alt polde arkuat arter diizeyinden dlgiilen rezistif indeks (R1) degerleri, renal

arter akim hizlar1 6l¢iilmiistiir.

Sekil 3.1. Power Doppler (a), renkli Doppler (b), SMI (c¢) teknikleri ile bobrek

kapsiilii ile kapsiile en yakin vaskiiler yap1 arasindaki mesafenin 6l¢tim
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3.4. istatistik Analiz

Calismamizin 6rnek genisligini hesaplamada, her degisken icin Power
(Testin Giicii) en az %80 ve 1. tip hata %5 alinarak belirlenmistir. Calismadaki
stirekli 6lgtimlerin normal dagilip dagilmadigina Kolmogorov-Smirnov (n>50) ve
Skewness-Kurtosis testleri ile bakilmis ve 6lgiimler normal dagildigindan dolay1

Parametrik testler uygulanmistir.

Calismadaki siirekli degiskenler i¢in tanimlayici istatistikler; ortalama,
standart sapma, minimum, maksimum; kategorik degiskenler i¢in ise say1 ve ylizde
olarak ifade edilmistir. CADI gruplarina gore “dl¢timlerin” karsilagtirilmasinda
Bagimsiz T-testi yapilmistir. Kategorik degiskenler arasindaki iligkiyi belirlemede
Ki-kare testi kullanilmistir. Doppler incelemede 6l¢iilen bobrek kapsiilii ile damar
arasindaki mesafe 6l¢iimlerinin, CADI diizeyini 6ngdrmesi amaciyla; Egri altinda
kalan alan (AUC), Sensitivite-Spesifite degerleri ve Kesim (cut off) degerleri” ROC

analizi ile belirlenmistir.

Istatistik analizler SPSS (Statistical Package for the Social Sciences) ver.24
paket programi (Chicago, IL, USA) kullanilarak yapildi. Istatistiksel

analizlerde p<0,05 degeri istatistiksel anlamlilik sinir1 olarak kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Calismamizda Ocak 2020 ile Ekim 2020 tarihleri arasinda Akdeniz
Universitesi Hastanesi Radyoloji boliimiinde rejeksiyon 6n tanisi ile bobrek
biyopsisi yapilan 68 renal transplantli olgu biyopsi islemi 6ncesinde renal Doppler
USG ile degerlendirildi. Olgularin bir tanesinde yapilan biyopsi sonucunda
glomeriil izlenmezken, iki tanesinde iki adet, bir tanesinde iic adet glomeriil
izlenmis ve VYyetersiz glomeril sayist1 nedeniyle patolojik degerlendirme

yapilamayan bu dort olgu ¢alisma dis1 birakilmstir.

Altmis dort olgudan alinan biyopsi 6rneklerinde ortalama 14,36 glomertil
(en az 7 — en ¢ok 35) bulunmaktaydi. Bobrek boyut ortalamalari 113.2 mm 6l¢iildi.
Olgularin 20’si (%31,25) kadin 44’1 (%68,75) erkekti. Olgularin yas ortalamasi
38,42, en diisiik yas 8 en yiiksek yas 64 idi. Olgularda en yiiksek renal arter hizi
201/43 cm/sn iken en diisiik 45/15 cm/sn Olgiildi.

Renal transplantasyondan sonra gecen siire ortalamast 6,5 yildi. Renal
transplantasyon siiresi bir y1ilin altinda olan 15 (%23,44) olgu, bir ila ti¢ y1l arasinda

olan 10 (%15,62) olgu, 3 yil ve tizerinde 39 (%60,94) olgu bulunmaktaydi.

Renal transplantasyondan sonra bir yildan az siire gegmis 15 olgunun CADI
skoru ortalamasi 1,87 olup 13 tanesinin (%86,7) CADI skoru 4’ iin altinda, 2
tanesinin (%13,3) CADI skoru 4’ iin iizerinde bulunmustur. Transplantasyon
sonrasi bir ila ii¢ yil siire gegmis olan 10 olgunun CADI skor ortalamas1 6,6 olup 2
tanesinin (%20) CADI skoru 4’ {in altinda, 8 tanesinin (%80) CADI skoru 4’ iin
tizerinde bulunmustur. Transplantasyon sonrasi ii¢ yildan fazla siire gegmis olan 39
olgunun CADI skor ortalamasi 7,56 olup 8 tanesinin (%20,5) CADI skoru 4’ {in
altinda, 31 tanesinin (%79,5) CADI skoru 4’ iin tizerinde bulunmustur (Grafik 4.1).
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Grafik 4.1. CADI skoru ile transplantasyondan sonra gegen siire arasindaki iliski

Transplantasyondan sonra gegen siire ile CADI skoru arasinda yiiksek

derece pozitif korelasyon saptanmistir ( p < 0,001). Nakil sonrast organ hasari

ozellikle birinci yildan sonra belirgin olarak artis gostermektedir (Tablo 4.1).

CADI skoru
CADI<4 CADI >4 *p.
n % n %
Renal <l yi 13 86,7 2 13,3
transplantasyondan 1-3 y1l arast 2 200 8 800 <001
sonra gegen stire (yil) >3 yil 8 20,5 31 795
<15 11 61,1 7 38,9
Kreatinin (mg/dl) >15 1 261 34 739 ,009
_ <0.70 18 40,0 27 60,0
Rezistif Indeks >0.70 5 263 1 737 ,297

Tablo 4.1. CADI skoru ile renal transplantasyondan sonra gegen siire, kreatinin ve

rezistif indeks arasindaki iligki. n: Say1, %: Yiizde, *: Ki-kare testi kullanilmistir.

Serum kreatinin degeri <1.5 mg/dl altindaki 18 olgunun ortalama CADI

skoru 3,61 olup 11 tanesinin (%61,1) CADI skoru 4’ iin altinda , 7 tanesinin

(%38,9) CADI skoru 4’ iin iizerinde bulunmustur. Kreatinin seviyesi >1.5 mg/dl
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tizerindeki grupta bulunan 46 olgunun ortalama CADI skoru 7,04 olup 12 tanesinin
(%26,1) CADI skoru 4’ iin altinda, 34 tanesinin (%73,9) CADI skoru 4’ iin
tizerinde bulunmustur. Kreatinin degeri ile CADI skoru arasinda anlami bir

korelasyon saptanmustir (p < 0,009) (Tablo 4.1).
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Grafik 4.2. CADI skoru ile kreatinin arasindaki iligki

Renal transplantasyondan sonra bir yildan az siire gecen 15 olgunun 8
tanesinin (%53,3) kreatinin degeri <1.5 mg/dl altinda, 7 tanesinin (%46,7)
kreatinin degeri >1.5 mg/dl {izerinde bulunmustur. Renal transplantasyondan sonra
bir ila ii¢ y1l gecen 10 olgunun 3 tanesinin (%30,0) kreatinin degeri <1.5 mg/dl
altinda, 7 tanesinin (%70,0) kreatinin degeri >1.5 mg/dl iizerinde bulunmustur.
Renal transplantasyondan sonra ii¢ yildan fazla siire gegen 39 olgunun 7 tanesinin
(%17,9) kreatinin degeri <1.5 mg/dl altinda, 32 tanesinin (%82,1) kreatinin degeri
>1.5 mg/dl iizerinde bulunmustur. Kreatinin degerleri ile renal transplantasyondan

sonra gegen siire arasindaki iligki arasinda anlamli bir korelasyon saptanmistir (p<

0,035) (Tablo 4.2).

Calismamizda RI degeri 0.70 altinda 45 olgu , 0.70 {izerinde 19 olgu
bulunmaktaydi. Yiiksek RI degeri olan 19 olgunun 5 tanesinin CADI skoru diisiik,
14 tanesinin CADI skoru yiiksek bulunmustur. Diisiik RI degeri olan 45 olgunun
18 tanesinin CADI skoru diisiik, 27 tanesinin CADI skoru yiiksek bulunmustur.
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CADI skoru ile RI degerleri arasindaki iliski incelendiginde bu iki deger arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon saptanmamustir (p>0,05) (Tablo 4.1).
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Grafik 4.3. CADI skoru ile RI arasindaki iligki

RI degeri 0.70’ in altindaki olgularin 15 tanesinin (%33,3) kreatinin degeri
1.5 mg/dl altinda, 30 tanesinin (%66,7) kreatinin degeri 1.5 mg/dl {izerinde
bulunmustur. RI degeri 0.70 iizerindeki 19 olgunun 3 tanesinin (%15,8) kreatinin
degeri 1.5 mg/dl altinda, 16 tanesinin (%84,2) kreatinin degeri 1.5 mg/dl {izerinde
bulunmustur. RI degeri ile kreatinin arasinda istatistiksel agidan anlamli fark

bulunmamastir (p>0,05) (Tablo 4.2).

Kreatinin(mg/dl)
<15 >1.5

n % n %

Renal <l yil 8 53,3 7 46,7
transplantasyondan | 1-3 yil arasi 3 30,0 7 70,0 |.,035
sonra gecen sure >3 yil 7 17.9 32 82,1
<0.70 15 33,3 30 66,7

>0.70 3 15,8 16 84,2

Rezistif indeks ,154

Tablo 4.2. Kreatinin degeri ile renal transplantasyondan sonra gegen siire ve

rezistif indeks arasindaki iligki , n: Sayi, %: Yiizde, *: Ki-kare testi kullanilmistir.
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Toplam 64 olgunun histopatolojik olarak elde edilen CADI skoru
degerlendirildi. CADI skoru 4 ve 4’ {in altinda ile 4’ iin Gistiinde olan degerlere gore
olgular diisiik ve yiiksek CADI skor gruplarina ayrildi. Yirmi ii¢ olguda distiik
CADI skoru , 41 olguda yiiksek CADI skoru saptandi. Diisitk CADI skorlu 23
olgunun CADI skor ortalamasi 1,77 olarak hesaplandi. Yiiksek CADI skorlu 41
olgunun CADI skor ortalamasi 8,49 olarak hesaplandi. Diisiik CADI skoruna sahip
olgularin yas ortalamasi 34,29 iken yiiksek CADI skorlu olgularin yas ortalamasi
41,66 olarak hesaplandi. RI degerleri diisiik ve yiiksek CADI skorlu olgularda
sirastyla 0.62 (0.40-0.77) ve 0.66 (0.54-0.88) olarak saptandi. Diisiik CADI skoruna
sahip olgularin kreatinin deger ortalamasi 1,68 mg/dl, yiiksek CADI skoruna sahip
olgularin kreatinin degeri 2,46 mg/dl olarak sonuglandi (Tablo 4.3).

CADI <4 CADI >4

(n=23) (n=41)
CADI skoru 1,77 8,49
Yas (yil) 34,29 41,66
Kadin / Erkek orani 1/3.6 1/3.1
RI degeri 0.62 0.66
Kreatinin (mg/dl) 1,68 2,46
Transplantasyondan 3,48 7,92

sonra gecen siire (yil)

Tablo 4.3. Diisiik ve yiiksek CADI skoruna gore olgularin yas, kadin-erkek orani,

RI degeri, kreatinin ve transplantasyon sonrasi gecen siire ile iligkileri

Olgularin renkli Doppler incelemesinde boébrek kapsiili ile damar
arasindaki mesafe CADI skoru 4 ve altinda olan olgularda ortalama 1,49 mm ,
CADI skoru 4’ iin iizerinde olan olgularda ortalama 2,33 mm 0l¢iildii. Renkli
Doppler incelemede Slgiilen bobrek kapsiilii ile damar arasindaki mesafe agisindan
yiiksek ve diisiik CADI skoruna sahip bu iki grup arasinda yiiksek diizeyde
istatistiksel anlamlilik farki vardir (p < 0,006) (Tablo 4.4).Olgularin power Doppler

incelemesinde bobrek kapsiilii ile damar arasindaki mesafe CADI skoru 4 ve altinda
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olan olgularda ortalama 0,70 mm , CADI skoru 4’ iin iizerinde olan olgularda
ortalama 1,70 mm ol¢iildii. Power Doppler incelemede 6l¢iilen bobrek kapsiilii ile
damar arasindaki mesafe acisindan yiiksek ve diisitk CADI skoruna sahip bu iki
grup arasinda yiiksek diizeyde istatistiksel anlamlilik farki vardir (p < 0,002) (Tablo
4.4).

N Ortalama Standart Min. Max. *p.
deviasyon (mm) (mm)

Renkli CADI<4 23 1,4957  1,09813 0 4,30

Doppler cADI>4 41 29634 232957 07 13,00 0,006
Toplam 64 24359  2.09060 0 13,00

Power CADI<4 23 0,7043  0,85412 0 3,10

Doppler cADI>4 41 1,7049  1,33958 0 510 0,002
Toplam 64 1,3453  1,27602 0 510

cSMI  CADI<4 23 0,2652  0,50507 0 1,60
CADI>4 41 1,3951 2,19123 0 13,00 0,018
Toplam 64 0,9891 1,85371 0 13,00

mSMI CADI<4 23 0,2000  0,40564 0 1,20
CADI>4 41 1,2341  2,15738 0 13,00 0,027
Toplam 64 0,8625 1,80629 0 13,00

Tablo 4.4. Renkli Doppler, power Doppler, cSMI, mSMI incelemesinde Slgiilen
kapsiil-damar mesafelerinin ortalama, standart deviasyon, minimum ve maksimum
degerleri. N: Say1, Min: Bobrek kapsiilii ile damar arasindaki en yakin mesafe, Max:
Bobrek kapsiilii ile damar arasindaki en uzak mesafe, *: Bagimsiz (independent) T-

testi

Olgularin renkli SMI (cSMI) ile incelemesinde bobrek kapsiilii ile damar
arasindaki mesafe CADI skoru 4 ve altinda olan olgularda ortalama 0,26 mm ,
CADI skoru 4’ iin lizerinde olan olgularda ortalama 1,39 mm O&lgiildi. cSMI
incelemesinde olgiilen bobrek kapsiilii ile damar arasindaki mesafe agisindan
yiiksek ve diisiik CADI skoruna sahip bu iki grup arasinda istatistiksel anlamlilik
farkt vardir (p < 0,018) (Tablo 4.4). Son olarak yapilan monokrom SMI (mSMI)
incelemesinde bobrek kapsiilii ile damar arasindaki mesafe CADI skoru 4 ve altinda
olan olgularda ortalama 0,20 mm, CADI skoru 4’ iin iizerinde olan olgularda

ortalama 1,23 mm 6l¢iildii. Monokrom SMI incelemesinde 6l¢iilen bobrek kapstilii

42



ile damar arasindaki mesafe agisindan yiiksek ve diisiik CADI skoruna sahip bu iki

grup arasinda istatistiksel anlamlilik farki vardir (p < 0,027) (Tablo 4.4).

Renal transplantli olgularda CADI skorunu dngérmede kullanilan Doppler
tekniklerinin tanisal etkinlikleri ROC (Reciever Operator Characteristics) egrisi ve

AUC (Area Under Curve) analizleri ile degerlendirilmistir.

CADI skorunu 6ngérmede AUC degerleri renkli Doppler igin 0,722, power
Doppler i¢in 0,740, ¢cSMI i¢in 0,712, mSMI igin 0,718 olarak hesaplanmistir.
Birbirine yakin olmakla beraber en yiliksek AUC degeri power Doppler tetkikinde

hesaplanmustir.

Tablo 4.5 te gosterilen AUC sonuglarina gore CADI skorunu 6ngérmede
etkin inceleme yontemleri oldugu goriilmektedir. Sensitivitesi en yliksek olan test
%68 ile power Doppler teknigi , spesifitesi en yiiksek olan test ise %87 ile cSMI
teknigi olarak bulunmustur. cSMI ve mSMI tekniklerinin duyarliliklar1 %56 ile
benzer olmakla beraber cSMI tekniginin spesifitesi daha yiiksek bulunmustur. En

diisiik spesifite ise renkli Doppler tekniginde bulunmustur.

Doppler teknigi AUC p. *Cut-Off  Sensitivite  Spesifite

Renkli Doppler 0,722 0,003 1,90 0,634 0,652
Power Doppler 0,740 0,002 1,15 0,683 0,696
cSMI 0,712 0,005 0,80 0,561 0,870
mSMI 0,718 0,004 0,65 0,561 0,826

Tablo 4.5. Renal transplantli olgularda diisiik ve yiiksek CADI gruplarina gore;
egri altinda kalan alan1 (AUC), Cut-Off degerleri ve tani testleri

*Doppler teknikleri ile dlciilen bobrek kapsiilii ve damar mesafesinin milimetre

cinsinden kesim degerleri
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Sekil 4.1. CADI skorunu 6ngérmede Doppler inceleme tetkiklerinin etkinlikleri
icin ROC egrisi

ROC analizi sonucuna gore diisik ve yiiksek CADI skorunun ayirt
edilmesinde renkli Doppler incelemede kesim degeri (Cut-Off); %63 sensitivite ve
%065 spesifite ile 1.90 mm bulunmustur (Sekil 4.1).

ROC analizi sonucuna gore diisiik ve yiiksek CADI skorunun ayirt
edilmesinde power Doppler incelemede kesim degeri (Cut-Off); %68 sensitivite ve
%70 spesifite ile 1.15 mm bulunmustur (Sekil 4.1).

ROC analizi sonucuna gore renal transplantasyonlu olgularda diisiik ve
yiikksek CADI skorunun ayirt edilmesinde ¢cSMI kesim degeri (Cut-Off); %56
sensitivite ve %87 spesifite ile 0.85 mm bulunmustur. Son olarak diisiik ve yiiksek
CADI skorunun ayirt edilmesinde mSMI kesim degeri (Cut-Off); %56 sensitivite
ve %83 spesifite ile 0.65 mm bulunmustur (Sekil 4.1).
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5. OLGU ORNEKLERI

Sekil 5.1. Yirmi ii¢ yagindaki iki yil once bobrek nakli yapilan kadin olgunun a)

Renkli Doppler incelemesinde bobrek kapsiilii ile damar arasindaki mesafe 2,2 mm
olgiildii b) Power Doppler incelemede kapsiil-damar mesafesi 0,7 mm 6l¢iildii. c)
cSMI ve d) mSMI goriintiilemelerinde periferal vaskiiler yapinin bobrek kapsiiliine
kadar takip edildigi ve arada mesafe olmadig1 goriilmektedir. Banff skorlamasindan
elde edilen CADI skoru 2 olarak hesaplanmistir ve olgu diisitk CADI skor grubunda
yer almaktadir. Doppler incelemelerinde hesaplanan kapsiil-damar mesafeleri
renkli Doppler hari¢ kesim degerlerinin altinda olup patoloji sonucuyla korelasyon

gostermektedir. Olgunun 6l¢iilen RI degeri 0.65 ve serum kreatinin degeri 1,16
mg/dl idi.
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Sekil 5.2. Yirmi sekiz yasinda dort ay dnce bobrek nakli yapilan erkek olgunun a)
Renkli Doppler incelemesinde bobrek kapsiilii ile damar arasindaki mesafe 1,2 mm
6l¢iildii b) Power Doppler ¢) cSMI ve d) mSMI goriintiilemelerinde bobrek kapstilii
ile damarsal yapilar arasinda mesafe olmadigi goriilmektedir. Patoloji tanisi
rejeksiyon i¢in sinir degisiklikler olarak raporlanan olgunun Banff skorlamasindan
elde edilen CADI skoru 0 olarak hesaplanmistir. Olgu diisiik CADI skor grubunda
yer almaktadir. Doppler incelemelerinde hesaplanan kapsiil-damar mesafeleri
kesim degerlerinin altinda olup patoloji sonucuyla korelasyon gostermektedir.

Olgunun 6lgiilen RI degeri 0.46 ve serum kreatinin degeri 1,67 mg/dl idi.
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Sekil 5.3. Bes y1l 6nce bobrek nakli yapilan otuz yasinda erkek olgunun a) Renkli
Doppler b) Power Doppler ¢) ¢SMI incelemesinde bobrek kapsiilii ile damar
arasindaki mesafe 2 mm 06l¢iildii d) mSMI goriintiilemelerinde bobrek kapsiilii ile
damarsal yapilar arasinda 1.7 mm mesafe bulunmaktadir. Patoloji tanis1 C4d
pozitif, kronik aktif antikor aracili rejeksiyon olarak raporlanan olgunun Banff
skorlamasindan elde edilen CADI skoru 6 olarak hesaplanmistir. Olgu yiiksek
CADI skor grubunda yer almaktadir. Doppler incelemelerinde hesaplanan kapsiil-
damar mesafeleri kesim degerlerinin {izerinde olup patoloji sonucuyla korelasyon
gostermektedir. Olgunun Olgiilen RI degeri 0.58 ve serum kreatinin degeri 4,54
mg/dl idi.
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Sekil 5.4. Kirk dokuz yasinda 13 yil 6nce bobrek nakli yapilan kadin olgu a) Renkli

Doppler incelemesinde kapsiil-damar mesafesi 5.5 mm 6l¢iildii b) Power Doppler
incelemesinde kapsiil-damar mesafesi 4.4 mm olgiildii ¢) cSMI incelemesinde
bobrek kapsiilii ile damar arasindaki mesafe 4.1 mm o6l¢ildi d) mSMI
goriintiilemelerinde bobrek kapsiilii ile damarsal yapilar arasinda 3.6 mm mesafe
bulunmaktadir. Patoloji tanis1 C4d pozitif, kronik aktif antikor aracili rejeksiyon
olarak raporlanan olgunun Banff skorlamasindan elde edilen CADI skoru 10 olarak
hesaplanmigtir. Olgu yiiksek CADI skor grubunda yer almaktadir. Doppler
incelemelerinde hesaplanan kapsiil-damar mesafeleri kesim degerlerinin {izerinde
olup patoloji sonucuyla korelasyon gostermektedir. Olgunun 6lgiilen RI degeri 0.81

ve serum kreatinin degeri 1,94 mg/dl idi.

48



6.TARTISMA

Bobrek nakli son donem bobrek yetmezliginde tedavi yontemidir. Basarili
bir bobrek transplantasyonu hayat kalitesini artirir ve mortaliteyi azaltir. Diyaliz ile
karsilastirildiginda bobrek transplantasyonunun maliyeti daha diisiik oldugundan
ekonomik agidan da daha degerlidir (56). Bobrek nakli sonras1 komplikasyonlari
erken taniyarak nakledilen bobregin sag kalimini uzatmak oldukg¢a 6nemlidir.
Erken tanm1 Oncelikle hastanin sagligini kaybetmesinin Oniine gegecek hem
de rejeksiyon sonrasi gerekebilecek tiim tedavilerin psikolojik, sosyal ve ekonomik

yiikiinii ortadan kaldiracaktir.

Transplante bobregin fonksiyonunu yitirmesine ve kaybina yol acan bir¢cok
etmen mevcuttur. Bunlardan bazilar1 alicinin yasi, diyabet, gecikmis greft
fonksiyonu, CMV enfeksiyonu, soguk iskemi zamani, nefrotoksik ajanlar ve akut
rejeksiyon epizotlar: sayilabilir (57). Nakil sonras1 komplikasyonlar1 tanimak ve
bobrek  vaskiilaritesinin  degerlendirmek  icin  Doppler  ultrasonografi
kullanilmaktadir. RDUS nakil bobregin takibinde ve yonetiminde baslica
goriintiileme modalitesidir. Rezistivite indeksi (RI) denilen hemodinamik indeks
alicinin vaskiiler kompliyansint yansitir. RI degerinin devamli olarak artis
gostermesi de patolojik kabul edilmistir. Rezistif indeks mikrosirkulasyonu temsil

ederek glomeruler fonksiyon ve patolojik durumlar hakkinda bilgi verir (58).

RI=(pik sistolik hiz-end diastolik hiz) / ( pik sistolik hiz)

Literatiirde transplantasyon sonrasi erken donemde RI arastirilmasinin kisa
donem allograft monitarizasyonunun iyi bir gdstergesi oldugunu gosteren yayinlar
mevcuttur (59). Krumme ve ark yaptiklari ¢aligmada 110 stabil bobrek nakilli
hastada ortalama RI degerlerini 0.70 + 0.07 ( 0.53 - 0.88), ve ortalama PI degerlerini
1.36 £ 0.21 (0.91-1.98) olarak bulmuslardir (58).

RI degeri ile greft sag kalimini aragtiran 2008 yilina ait bir caligmada (60)
121 stabil renal transplant hastasi ortalama 63.21 + 19.9 ay boyunca takip edilmistir.
Sinir RI degeri bu ¢alismada 0.70 olarak belirlenmistir. Yiiksek RI degeri ileri renal

alic1 yasi, yiiksek kan basinci, proteiniiri ve sigara igiciligi ile korele bulunmustur.
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Ayrica takipte yiiksek RI olan grupta diger gruba oranla istatistiksel olarak daha
fazla greft kayb1 yasanmustir.

Rezistif indeks (RI) degeri ile greft sagkalimi arasindaki iliskiyi arastiran
bir bagka ¢alismada (61) 87 renal transplantli olguda RI degerleri ile alic1 yas,
diastolik kan basinci, histolojik glomeriilit arasinda anlamli iligki bulunmustur. Bu
caligsmada literatlirdeki bir¢ok ¢aligmanin aksine RI degerleri ile greft sagkalimi ve

histopatolojik bulgular arasinda anlamli iliski bulunmamustir (61).

Renal vaskiiler rezistansi yansitan RI degeri renal hasar1 gdsteren 6nemli bir
parametredir. RI degerinin glomeriiler skleroz , tiibiilointertisyel ve wvaskiiler
degisiklikler ile korelasyon gosterdigi birgok calismada gosterilmistir (62,63,64).
Nakil bobregin fonksiyonu ve biyopsi sonuclarini RI degerleri ile karsilagtiran 2005
yilindaki bir ¢alismada (65) 52 olgu 2 yil boyunca takip edilmistir. Calisma
sonucunda RI degeri ile yas, kreatinin klirensi ve histopatolojik sonuglar arasinda
anlamli iligki bulunmustur. Bizim calismamizda RI sinir degeri 0.70 olarak
belirlendi. RI degeri 0.70° in altinda bulunan 45 olgunun yas ortalamasi 35,67 yil,
0.70 tizerinde bulunan 19 olgunun yas ortalamasi 44,41 yil olarak saptanmistir.
Literatiirle benzer olarak bizim ¢alismamizda da RI degeri ile alic1 yas1 arasinda

anlaml bir iligski mevcuttur.

Schnell ve arkadaslarmin 2012 yilinda yaptigi ¢calismada (66) akut bobrek
yetmezligi siddetlerine gore 2 ayri gruba ayrilmistir. Evre 0-1 akut bobrek hasari
olan olgularda RI degeri 0.66 (0.62-0.70), evre 2-3 akut bobrek hasari olan
olgularda RI degeri 0.80 (0.72-0.82) olarak 6l¢iilmiistiir. Serum kreatinin degeri
evre 0-1 bobrek hasari olan olgularda 72 pmol/L (60-92), evre 2-3 124 umol/L (85-
191) bulunmustur. Bizim ¢alismamizda kronik bobrek hasart CADI skoruna gore 2
gruba ayrildi1 ve CADI skoru 4’ iin altinda bulunanlar hafif derece kronik bobrek
hasar1i, 4’lin tizerinde bulunan olgular siddetli kronik bobrek hasar1 olarak
gruplandi. Hafif ve siddetli kronik bobrek hasari olan gruplarin sirasiyla RI
degerleri ortalamalart 0.62 (0.40-0.77) ve 0.66 (0.54-0.88) olarak hesaplandi. RI
sinir degeri 0.70 olarak belirlenip bu iki grup arasinda yapilan istatistiksel
incelemede RI degeri ile kronik bobrek hasarinin derecesi arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir fark bulunmadi (p > 0,05).
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Renal arter RI degeri ile renal allograft sagkalimi arasindaki iligkiyi
arastiran bir baska ¢alismada (67) bobrek nakli sonrasi 3. ayda 601 olgunun RI
degerleri 6l¢iilmiis ve en az 3 yil takip edilmistir. Greft kaybi olarak olgunun 6liimii,
kreatinin klirensinde %50°’den fazla diisiis ve diyaliz ihtiyact kriter olarak

belirlenmistir (67).

Toplam 122 olgunun (%20) RI degeri 0.80 iizerinde Sl¢iilmiistiir. RI degeri
0.80 iizerinde olan 122 olgunun 84 tanesinde takip sirasinda kreatinin klirensinde
%50 ve daha fazla diisiis gozlenmis ve 57 tanesine diyaliz ihtiyac1 gerekmistir. RI
degeri 0.80’nin altinda olan 479 (%80) olgunun ise 56 tanesinde takip sirasinda
kreatinin klirensinde %50 ve daha fazla diislis gdzlenmis ve 43 tanesine diyaliz
ithtiyact gerekmistir. Takip sirasinda yiiksek RI degeri dlgiilen 122 olgudan 36
tanesi, diisitk RI degerinde olan 479 olgudan 33 tanesi 6lmiistiir. RI degeri 0.80
tizerinde olan 122 olgudan 107 tanesinde (%88) , RI degeri 0.80 altinda olan 479
hastadan 83 tanesinde (%17) greft kayb1 olarak tariflenen kriterler gergeklesmistir.
Sonug olarak nakil sonrasi 3. ayda 6l¢iilen yliksek RI degeri ile renal allograft kayb1

arasinda anlamli iliski bulunmustur(67).

Renal allograft fonksiyonun, sag kalimimnin degerlendirmesinde ve uzun
siireli takibinde RI degeri oldukg¢a faydali bir belirte¢ olarak kullanilmaktadir
(68,69). Greft disfonksiyonu gelisebilecek hastalar 6nceden belirlenip erken tedavi
edildigi takdirde greft sag kalimini uzatmak miimkiin olacaktir. Bu amagla yapilan
caligmalardan bir tanesi Pulsatilite indeks (PI) ve Rezistif indeks (RI) 6lgtimleri ile
uzun dénem greft sagkalimi arasindaki iligskiyi aragtirmay1 amaglayan McArthur ve
arkadaslarinin (70) 2011 yilinda yaptig1 ¢alismadir. Bu ¢aligmaya 178 hasta (111
erkek, 67 kadin) dahil edilmistir. Hastalara bobrek nakli sonrasi 1 hafta ila 3 ay
arasinda Doppler inceleme yapilmis ve nakil sonrasi birinci yilda glomeriiler
filtrasyon hiz1 ile Doppler sonuglar karsilastirilmistir. RI ve PI degerleri yiiksek
olan (RI >0.74, PI > 1.49) grupta glomertiler filtrasyon hizlar1 sirasiyla ortalama
32.3 mL/min/ 1.73 m?, 32.7 mL/min/ 1.73 m? dl¢iilmiistiir. RI ve PI degerleri diisiik
olan ( RI <0.69, PI < 1.26 ) grupta glomeriiler filtrasyon hizlar sirastyla ortalama
42.8 mL/min/ 1.73 m?, 47.5 mL/min/ 1.73 m? 6l¢iilmiistiir. Sonug olarak bu ¢calisma

nakil sonrast erken donemde oOlciilen RI ve PI degerlerinin uzun dénem greft

51



fonksiyonu hakkinda bilgi verdigi ve potansiyel olarak prognostik marker olarak
kullanilabilecegi belirtilmistir. Bizim ¢alismamizda nakil bobrek fonksiyonunda
bozulma nedeniyle biyopsi yapilan 64 olgunun 45 tanesinde RI degeri 0.70° in
altinda , 19 tanesinde 0.70 degerinin iizerinde bulunmustur. RI degeri 0.70° in
altindaki olgularm 15 tanesinin (%33,3) kreatinin degeri 1.5 mg/dl altinda, 30
tanesinin (%66,7) kreatinin degeri 1.5 mg/dl lizerinde bulunmustur. RI degeri 0.70
tizerindeki 19 olgunun 3 tanesinin (%15,8) kreatinin degeri 1.5 mg/dl altinda, 16
tanesinin (%84,2) kreatinin degeri 1.5 mg/dl izerinde bulunmustur. RI degeri 0.70°
in altinda kreatinin yiiksekligi saptanan olgularin oran1 %66,7, RI degeri 0.70 in
tizerinde kreatinin yiiksekligi saptanan olgularinin orant %84,2 hesaplanmakla
beraber bizim c¢aligmamizda RI degeri ile kreatinin arasinda istatistiksel agidan
anlaml1 fark bulunmamistir (p>0,05) . Bunun sebebinin olgu sayimizin az olmasina

ve Ol¢ciimlerin nakil sonras1 ge¢ donemde yapilmasina bagl oldugunu diisiiniiyoruz.

2009-2013 yillar1 arasinda yapilan retrospektif bir ¢alismada (40) renal
allograft biyopside izlenen histopatolojik degisiklikler ile RI degerleri arasindaki
iliskiyi arastirilmistir. Rejeksiyon gelisen olgularda RI degeri 0.79 6l¢iilmiis iken
diger olgularda RI degeri 0.73 olciilmiistiir. T hiicre aracili rejeksiyonlar ile diger
rejeksiyon olgular1 bir arada degerlendirildiginde patoloji sonucu T hiicre aracili
rejeksiyon olan olgularinda RI degerleri 0.78 , diger olgularda RI degeri 0.73
bulunmustur. Sonug¢ olarak Preuss ve arkadaslarinin (40) yaptig1 bu c¢aligmada
allograft rejeksiyon ve rejeksiyonun tiirii ile RI arasinda anlamli bir iliski

bulunmustur.

Renal kortikal oran ve RI degerleri ile histopatolojik sonuglar1 karsilagtiran
bir ¢calismada (71), RI degerleri ile histopatolojik sonuglar arasinda anlamlr iliski
bulunmustur. Ana renal arter, arkuat ve interlober artere ait RI degerlerinin
kullan1ldig1 renal kortikal oran ise histopatolojik sonuclar ile korelasyon agisindan
RI degerlerinden daha anlamli bulunmustur. Normal olgularda RI degeri 0.70
altinda iken akut ve kronik rejeksiyon olgularinda 0.70 {izerinde hesaplanmistir.
Ortalama serum kreatinin degerleri normal grupta 1.51 £ 0.34 mg/dl, akut
rejeksiyon olan grupta 8.17 + 2.23 mg/dl, kronik rejeksiyon grubunda 2.16 + 1.63
mg/dl bulunmustur.
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Calismamizda transplantasyondan sonra gegen siire ile RI degerlerini
karsilastirdik. Renal transplantasyondan sonra bir yildan az siire gecen 15 olgunun
RI deger ortalamasi 0.60, bir yil ila ii¢ y1l arasindaki 10 olgunun RI deger ortalamasi
0.67, ti¢ yildan fazla siire gegmis 39 olgunun RI deger ortalamasi 0.66 olarak
hesaplandi. Nakil sonrasi birinci yil ile sonraki yillar karsilastirildiginda RI
degerlerinde birinci yilda anlamli bir yiikselis meydana geldigi ve sonraki yillarda
bliyiik oranda stabil seyrettigi sonucuna ulasildi. Ancak ¢alismamizda bulunan tiim
olgularimiz bobrek fonksiyonunda belirli bir kayip ve bobrek biyopsi
endikasyonlart mevcut idi. Klinik ve laboratuvar olarak stabil seyir gosteren
olgularn ilk yil icerisinde RI degeri bazinda farkli bir davranis gosterebilecegi
kanaatindeyiz. Renal transplantasyondan sonra bir yildan az siire gegen 15 olgunun
8 tanesinin (%53,3) kreatinin degeri <1.5 mg/dl altinda, 7 tanesinin (%46,7)
kreatinin degeri >1.5 mg/dl {izerinde bulunmustur. Renal transplantasyondan sonra
bir ila ii¢ y1l arasinda siire gegmis olan 10 olgunun 3 tanesinin (%30,0) kreatinin
degeri <1.5 mg/dl altinda, 7 tanesinin (%70,0) kreatinin degeri >1.5 mg/dl iizerinde
bulunmustur. Renal transplantasyondan sonra ii¢ yi1ldan fazla siire gegen 39 olgunun
7 tanesinin (%17,9) kreatinin degeri <1.5 mg/dl altinda, 32 tanesinin (%82,1)
kreatinin degeri >1.5 mg/dl lizerinde bulunmustur. Kreatinin degerleri ile renal
transplantasyondan sonra gecen siire arasindaki iligki arasinda anlamli bir

korelasyon saptanmistir (p< 0,035).

Bobregin fonksiyonu kortikal mikrodamarlarin hemodinamik durumuyla
iligkilidir (72,73). Bobrek perfiizyonunun temsil eden kortikal mikrodamarlarin kan
akimini degerlendirmek yavas akim ve damar capimnin kiigiik olmasi nedeniyle
zordur (74). Renal transplantasyonun takibinde ve olast komplikasyonlarini
degerlendirmede RDUS standart olarak kullanilmaktadir (75,76,77). RDUS
mikrodamarlanmanin ve diigik akim hizinin degerlendirilmesinde yetersiz
kalmaktadir (78). PDUS mikrodamarlanmanin degerlendirmesinde oldukg¢a sensitif
olmasina ragmen doku hareketlerine olduk¢a hassastir (77). Gelismis Doppler
algoritmalar1 ve duvar filtresi ile doku hareketi ile diisiik akimi1 birbirinden ayiran
SMI teknigi 2014 yilindan itibaren rutin klinik uygulamalarda kullanilmaktadir
(50).
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Gao ve arkadaslarinin 2019 yilinda bobregin kortikal mikrovaskiiler
yapisinin degerlendirmesinde SMI teknigi ile konvansiyonel Doppler tekniklerini
karsilastirmistir (7). Yaptig1 bu ¢alismaya ortalama yasi1 27 olan, kronik hastaligi
bulunmayan, 20 saglikli eriskin goniillii birey katilmistir. RDUS, PDUS ve SMI
teknikleri ile bobrek kapsiilii ile kapsiile en yakin mesafe 6l¢iilmiistiir. SMI,PDUS
ve RDUS teknikleri arasinda renal kapsiil-damar mesafeleri anlamli olarak farkli
bulunmustur (p<0.001). SMI ile kapsiil damar mesafesi diger iki teknikten daha
diisiik bulunmustur. SMI tekniginde bu mesafe 1.06 = 0.43 mm, PDUS tekniginde
2.11 £ 1.0 mm, RDUS tekniginde ise 4.5 £ 2.1 mm 06l¢iilmistiir. Bu ¢alismada
sonug olarak saglikli bireylerde bobregin kortikal mikrodamarlanmasi géstermede
SMI teknigi diger Doppler tekniklerine iistiin bulunmustur. Calismamizda 64
transplantli olgu bobrek biyopsi islemi ile ayni giin i¢erisinde renkli Doppler, power
Doppler , cSMI ve mSMI teknikleri ile degerlendirildi. Renkli Doppler incelemede
olgularin dort tanesinde, power Doppler incelemede 20 tanesinde, cSMI tekniginde
34 tanesinde, mSMI tekniginde 36 tanesinde bobrek kapsiilii ile damarsal yapilar
arasinda mesafe izlenmedi. Renkli Doppler incelemede subkapsiiler alanda
vaskiiler yapilarin goriintiilenemedigi 30 olgu, power Doppler de ise 14 olgu; cSMI
teknigi ile goriintiilenebilmistir. Renkli ve power Doppler’ in saptadigi tiim olgulari
SMI teknigi saptayabilmistir. Renkli Doppler incelemede bobrek kapsiilii ile damar
arasindaki mesafenin ortalama degeri 2,44 mm, power Doppler incelemede 1,34
mm, cSMI tekniginde 0,99 mm ve mSMI tekniginde 0,86 mm Ol¢ililmiistiir. Bizim
calismamizda da literatiir ile benzer olarak SMI teknigi bobregin kortikal
mikrodamarlanmasini gostermede renkli ve power Doppler teknigine {istiin

bulunmustur.

Transplante bobrek ortalama 10 ila 20 yil arasinda fonksiyonunu
stirdirmektedir. Bobregin kronik hasarlanmasi gilinlimiizde c¢oziilemeyen
problemler arasinda olup bdbregin fonksiyon kaybina neden olur. Bobrek
biyopsilerinde izlenen kronik hasara ve inflamasyona neden olan ¢ok sayida neden
vardir. Histopatolojik degisiklikler bobrek fonksiyon kaybindan once gelir ve
fonksiyon goren greftlerin histopatolojik olarak skorlanmasi allogreftin

prognozunu tahmin etmede ve klinisyenlere yol gostermekte fayda saglamaktadir
(79).
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CADI 1990 yillarin basinda transplant bobrek fonksiyon kaybinin patolojik
lezyonlarint numerik olarak simiflandirmak amaciyla gelistirilmis skorlama
sistemidir. Alt1 adet histopatolojik lezyon (intertisyel inflamasyon, tiibiiler atrofi,
intertisyel fibrozis, arteriyel fibrointimal kalinlik artisi, mezangiyal matriks artisi
ve glomeruler skleroz) kullanilarak elde edilen bu siniflandirma ile bobregin
sagkalimi ve fonksiyonu arasinda korelasyon mevcuttur. CADI kronik bobrek
hasarimin derecesine iligkin basit bir sayisal skorlama sistemi oldugundan
klinisyenin takip ve tedavi karar1 vermesinde faydali bilgiler saglamaktadir. Bu
skorlama sistemiyle kronik degisikliklerin ciddiyetine hizli bir genel bakis
saglanmaktadir. Yapilan caligmalar birlikte degerlendirildiginde transplant bobrek
biyopsilerini yorumlarken CADI skorlama sisteminin rutin klinik uygulamanin bir

pargasi olarak kullanilmasi 6nerilmektedir (79).

CADI skorlama sisteminin bazi smirlamalari mevcuttur. ilk olarak
histopatolojik lezyonlarin ciddiyetini 6lgme konusunda patologlar arasi farkliliklar
bulunmasi1 sayilabilir (79). Biyopsi lezyonlarinin Banff siniflandirilmasina gore
patologlar ars1 biiylik farkliliklar bulundugunu gosteren birkac ¢alisma mevcuttur
(80, 81). CADI skorlama sisteminin eksikliklerinden bir digeri skorlama sisteminde
kullanilan histolojik lezyonlarin kronik ve aktif lezyonlarda olugmasidir. Yalnizca
kronik lezyonlardan olusan skorlama sistemleri mevcut olmakla beraber CADI
skorlama sisteminde enflamasyonun da dahil edilmesinin 6nemli bir nedeni vardir.
Stabil bdbrek biyopsilerinde c¢esitli derecelerde enflamasyonun yaygin olarak
goriildiigli ve enflamasyonun derecesine bakilmaksizin greft sag kaliminin 6nemli

bir belirteci oldugu bilinmektedir (82)

Isoniemi ve arkadaglarinin yaptigi calismada 89 bobrek alicisinda nakil
sonrasi 2 yil yapilan bobrek biyopsi sonuglarindan elde edilen CADI skoru ile greft
sagkalimi arasinda iliski arastirilmigtir (42). Biyopsi sonrast bobrek nakilli olgular
4 y1l boyunca takip edilmistir. Diisiik CADI skoru 2 ve altinda , yiiksek CADI skoru
ise 2’nin iizerindeki skorlar olarak belirlenmistir. Kirk dort olgu da CADI skoru
diisiik olarak hesaplanmistir. Yiiksek CADI skorlu olgular bobrek fonksiyonunun
stabilitesine gore de 2 ayr1 gruba ayrilmistir. Yiiksek CADI skoru ve stabil bobrek

fonksiyonu bulunan olgu sayist 31, yiiksek CADI skoru bulunan ve stabil olmayan
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bobrek fonksiyonuna sahip 14 olgu bulunmustur. Takipler sirasinda CADI skoru
ile olgunun kreatinin degerleri arasinda (diisiik CADI diisiik kreatinin degerleri,
yuksek CADI yiiksek kreatinin degeri) anlamli iligki saptanmistir. CADI skoru
diisiik grupta altinci yil sonunda 3 olgu (%7), CADI skoru yiiksek stabil bobrek
fonksiyonu bulunan grupta 13(%42), CADI skoru yiiksek stabil olmayan bobrek
fonksiyonlu grupta ise 13(%93) olguda klinik olarak kronik rejeksiyon gelismistir.
Greft sagkalimi CADI skoru diisiik olan grupta %91, CADI skoru yiiksek stabil
bobrek fonksiyonu bulunan grupta %77, CADI skoru yiiksek stabil olmayan bobrek
fonksiyonlu grupta ise %29 olarak bulunmustur. Sonug olarak bu ¢calismada CADI
skoru ile greft sagkalimi ve fonksiyonu arasinda kuvvetli bir iliski bulunmustur
(42).

2004 yilinda 30 merkezli 621 biyopsi (nakil esnasinda, nakil sonras1 birinci
yil ve liglincii y1l yapilan protokol biyopsiler) ile yapilan ¢alismada (83), biyopsi
sonuglar1 kullanilarak elde edilen CADI skoru ile kreatinin degerleri ve greft
sagkalimi aragtirilmistir. Ortalama CADI skoru nakil esnasinda yapilan biyopside
1.3+1.1, birinci y1l biyopsi de 3.3£1.8, iiclincii y1l biyopsi de 4.1+2.2 bulunmustur.
Birinci y1l biyopsilerinde hastalarin yalnizca %20’ sinde yiikselmis kreatinin, %60’
mda ise CADI skoru 2’ den biiyiik bulunmustur. Birinci yil biyopsileri CADI
skoruna gore <2 (diisiik), 2 ile 3.9 aras1 (ylikselmekte), >4 (yliksek) olarak ii¢ ayr1
gruba ayrilmistir. CADI skoru >4 (yliksek) grubun kreatinin degerleri (1.9+0.8
mg/dL) diger iki grubun kreatinin degerlerinden (diisiik ve yiikselmekte olan
sirastyla 1.4+0.3 ve 1.5+0.6 mg/dL) yiiksek bulunmustur. Ugiincii yil
biyopsilerinde ise diisitk CADI skoru olan olgularda hi¢ greft kayb1 izlenmezken,
yiikselmekte olan grupta 6 tane (%4.6) , yiiksek olan grupta ise 17 tane (%16.7)
greft kaybr izlenmistir. Oliim hari¢ tutuldugunda ise diisik CADI skoru olan
olgularda hi¢ greft kayb1 izlenmezken, yiikselmekte olan grupta 4 , yiiksek olan
grupta ise 12 greft kaybi izlenmistir. Bu ¢alisma da sonug olarak yiiksek CADI
skoru ile yiiksek greft kaybi riski arasinda anlamli iliski bulunmustur. Risk altindaki
nakilli hastalara greft kayb1 gerceklesmeden uygun tedavi verilmesine olanak

saglayacagi diisiiniilmektedir.
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Bizim c¢alismamizda renal transplantasyondan sonra bir yildan az siire
geemis 15 olgunun CADI skoru ortalamasi 1,87, bir ila {i¢ y1l siire gegmis olan 10
olgunun CADI skor ortalamasi 6,6, ii¢ yildan fazla siire gegmis olan 39 olgunun
CADI skor ortalamasi 7,56 hesaplanmistir. Calismamizda literatiirle benzer olarak
transplantasyondan sonra gegen siire ile CADI skoru arasinda yiiksek derece pozitif
korelasyon saptanmistir ( p < 0,001). Nakil sonrast organ hasar1 6zellikle birinci
yildan sonra belirgin olarak artis gosterdigini diisiinmekteyiz. Calismamizda serum
kreatinin degeri <1.5 mg/dl altindaki 18 olgunun ortalama CADI skoru 3,61,
kreatinin seviyesi >1.5 mg/dl izerindeki grupta bulunan 46 olgunun ortalama CADI
skoru 7,04 hesaplandi. Calismamizda literatiirle benzer olarak kreatinin degeri ile

CADI skoru arasinda anlami bir korelasyon saptanmaistir (p < 0,009).

CADI skorunun klinik ve immiinolojik parametreler ile iliskisini arastiran
bir baska ¢alismada nakil sonrasi bir sene ve daha fazla siire gegmis 120 bobrek
alicist  degerlendirilmistir  (84). Olgularin tamaminda rejeksiyon Oykiisi
bulunmamaktaydi ve bébrek fonksiyonlar1 (kreatinin degerleri 2 mg/dl altinda)
tamamen normaldi. CADI skoru <4 olan 45 olgu, 4-6 aras1 58 olgu, >6 olan 17 olgu
bulunmaktaydi. Kreatinin degerleri CADI skoru <4 olan olgularda 1.25 + 0.26,
CADI skoru 4-6 olan olgularda 1.30 + 0.28, CADI skoru >6 olan olgularda 1.48 +
0.41 bulunmustur (p<0.026). Serum kreatinin degerleri ile CADI skorlar1 arasinda
anlamli iliski bulunmustur. Ayrica bu caligmada nakil sonrasi diyabet hastaligi
gelisen olgularda CADI skoru anlamli derecede yiiksek bulunmustur (84). Bizim
calismamizda daha once de belirtildigi iizere benzer sekilde CADI skoru ile

kreatinin degeri arasinda yiiksek diizeyde korelasyon mevcuttur (p < 0,009).

Nakil sonrasi gegen siireler y1l bakimindan karsilastirildiginda CADI skoru
<4 olan grupta 4.11 + 3.14 y11, CADI skoru 4-6 olan olgularda 6.34 + 4.13 y1l, CADI
skoru >6 olan olgularda 8.47 + 5.12 bulunmustur (p<0.001). Nakil sonrasi1 yillar
gectikce CADI skoru da yiikselmektedir. CADI skoru ile nakil sonrasi gegen siire
arasinda anlamli bir iliski mevcuttur(84). Calismamizda da benzer sekilde CADI
skoru 4 ve altinda olan 23 olgunun transplantasyondan sonra gegen siire ortalamasi
3,48 yil, CADI skoru 4 iizerindeki olgularin ise 7,92 yil olarak bulunmustur

(p<0.001).Ayrica caligmamizda transplantasyondan sonra bir yildan az siire gecen
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olgularin CADI skoru 4’ iin lizerinde bulunanlar %13 iken, bir ila {i¢ y1l arasinda
bu oran %80’ e yiikselmektedir. Kronik organ hasar siddetinin birinci yilin

sonundan baglayarak belirgin derece arttig1 gézlenmistir.

Literatiirde CADI skoru ile greft sagkalimi ve fonksiyonu arasinda kuvvetli
bir iligki bulunmaktadir (42,43,79,82,83,84). Ancak CADI skorunu 6ngdérmede
kullanilan herhangi bir radyolojik tetkik mevcut degildir. Yaptigimiz ¢aligmada
oncelikle SMI tekniginin rejeksiyonun siddetini 6ngérmede ki etkinligini
arastirmak amaclandi. SMI teknigi ile diger Doppler incelemeler ile CADI skorunu
ongorerek invaziv bir yontem olan renal biyopsiye alternatif saglamak, SMI

tekniginin konvansiyonel Doppler incelemeleri ile kiyaslamak diger amaglarimiz
idi.

Calismamiz CADI skorunu o6ngérmede Doppler inceleme ve SMI
tekniginin kullanildig: ilk ¢alisma O6zelligini tagimaktadir. Caligmamizda CADI
skoru 4 ve altinda ile 4 iin iizerinde olan olgular iki gruba ayrilmistir. Gruplarin
ayrilmasinda kullanilan CADI skorunun 4 olarak seg¢ilmesinin nedeni literatiirde
CADI skoru 4’ {in tizerinde greft kaybinin belirgin yiiksek olmasi ve bobrek
fonksiyonunu gosteren en dnemli parametrelerden olan serum kreatinin degerinin
CADI skoru 4’ {in tlizerindeki olgularda diisiik olan olgulara gore anlamli olarak

yuksek bulunmasidir (42,43,83,84).

Olgularimizin renkli Doppler incelemesinde bobrek kapsiilii ile damar
arasindaki mesafe agisindan CADI skoru 4 ve altinda olan bu iki grup arasinda
yiiksek diizeyde istatistiksel anlamlilik farki vardir (p < 0,006). Power Doppler
incelemesinde bu iki grup arasinda yiiksek diizeyde istatistiksel anlamlilik farki
vardir (p < 0,002). Olgularin ¢cSMI (renkli SMI) ile incelemesinde bobrek kapsiilit
ile damar arasindaki mesafe CADI skoru 4 ve altinda olan bu iki grup arasinda
istatistiksel anlamlilik farki vardir (p < 0,018). Son olarak yapilan monokrom SMI
(mSMI) incelemesinde bobrek kapsiilii ile damar arasindaki mesafe CADI skoru 4

ve altinda olan bu iki grup arasinda istatistiksel anlamlilik farki vardir (p < 0,027).

AUC sonuglarina goére konvansiyonel Doppler incelemeleri ve SMI teknigi

CADI skorunu 6ngérmede etkin inceleme yontemleri oldugu goriilmektedir. CADI
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skorunu 6ngérmede AUC degerleri renkli Doppler i¢in 0,722, power Doppler i¢in
0,740, cSMI i¢in 0,712, mSMI ig¢in 0,718 olarak hesaplanmistir. Birbirine yakin
olmakla beraber en yiiksek AUC degeri power Doppler tetkikinde hesaplanmaistir.
ROC analizi sonucuna gore diisiik ve yiiksek CADI skorunun ayirt edilmesinde
renkli Doppler incelemede cut off degeri 1,90 mm ( %63 sensitivite ve %65
spesifite), power Doppler incelemede cut off 1,15 mm ( %68 sensitivite ve %70
spesifite), cSMI kesim degeri cut off 0,85 mm ( %56 sensitivite ve %87 spesifite),
mSMI kesim degeri cut-off 0.65 mm ( %56 sensitivite ve %83 spesifite)
bulunmustur. Sensitivitesi en yiiksek olan test %68 ile power Doppler teknigi,
spesifitesi en yiiksek olan test ise %87 ile cSMI teknigi olarak bulunmustur. cSMI
ve mSMI tekniklerinin duyarliliklar1 %56 ile benzer olmakla beraber c¢SMI
tekniginin spesifitesi daha yiiksek bulunmustur. En diisiik spesifite ise renkli

Doppler tekniginde bulunmustur.

Calismamizin  yiiriitiilmesinde baz1  kisitlamalar mevcuttur. Temel
kisitlamalardan biri hasta sayimizin goérece az olmasidir. Rejeksiyonun derecesini
ongormekte Doppler US ve SMI tekniginin katkisi daha fazla hasta sayisi ile
arastirildiginda daha uygun kesim degerleri ve buna bagh optimal duyarlilik,
ozgulliik elde edilebilir. Calismamizin diger kisitlamasi verilerin tek arastirmact
tarafindan elde edilmesi ve gozlemciler aras1 degisikligin degerlendirilememesidir.
CADI skorlama sisteminin bazi sinirlamalar1 mevcuttur. ilk olarak histopatolojik
lezyonlarin ciddiyetini 6lgme konusunda patologlar arasi farkliliklar bulunmasi
sayilabilir. CADI skorlama sisteminin eksikliklerinden bir digeri skorlama
sisteminde kullanilan histolojik lezyonlarin kronik ve aktif lezyonlarda olugsmasidir.
CADI skorlama sisteminin bir baska sorunu da tiim parametrelerin toplam skoru
olmasidir. Oysa ideal olarak tahmin degerlerine dayali olarak her parametreye
bireysel agirlik verilmelidir. Ek olarak bazi lezyonlar birbiri ile giiglii bir iligki
halinde olup bagimsiz degiskenler degildir. Bdylece bu bilesenlerin agirliliginin

skorda iki katina ¢iktigini bildiren yayinlar mevcuttur (79).

cSMI tekniginde damarlara ait akim verileri renk kodlamasi ve gri skala
haritasi ile verilmektedir. mSMI tekniginde ise kiiciik ve biiylik ¢apta damarlardan

akis sinyalleri alinir ve arka plan bilgileri ¢ikartilarak gri skala akim haritasi
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olusturulur (6). cSMI ve mSMI teknikleri ile yaptigimiz kapsiil-damar mesafe
Ol¢iimlerinde mSMI tekniginde gri skala bilgileri ¢ikartildigindan kapsiile olan

uzaklik 6l¢timii bu teknikte siirlayici bir faktor olarak karsimiza ¢ikmustir.

Calismamiz SMI ve konvansiyonel Doppler teknikleriyle dlgiilen kapsiil-
damar mesafesi ile histopatolojik bulgular arasindaki iligkiyi arastiran literatiirdeki
ilk calisma oOzelligini tasimaktadir. Bu nedenle bu konuda karsilastirma
yapacagimiz bilimsel ¢alisma bulunmamaktadir. Yalnizca Gao ve arkadaslarinin
yaptiklar1 ¢alismada SMI ve konvansiyonel Doppler tekniklerinin saglikli
bireylerde bobrek mikrodamarlanmasini saptamadaki etkinlikleri karsilagtirilmisg
olup SMI teknigi konvansiyonel Doppler tekniklerine iistiin bulunmustur (7). Bizim
calismamizda da benzer sekilde SMI teknigi bobrek mikrodamarlanmasini

saptamada konvansiyonel Doppler tekniklerine karsi iistiin bulunmustur.

Calismamizin sonraki planlanacak ¢aligmalara 151k tutmasi i¢in biiyiik olgu
gruplarmi kapsayan ulusal ve uluslararasi calismalara ihtiyact vardir. Ayrica
calisgmamizda bulunan olgular, nakil sonrasi gegen siire bakimindan farklilik
gostermektedir. Yapilacak diger caligmalarin nakil sonrasi belli doénemleri
kapsamasi durumunda nakil bobregin degerlendirilmesinde SMI ve konvansiyonel

Doppler tekniklerinin etkinliginin artacagini diistinmekteyiz.
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7.SONUC

Son donem bobrek yetmezligi gelisen hastalarda bobrek transplantasyonu
ile diyaliz tedavisi kiyaslandiginda, bobrek transplantasyonu maliyet, hastanin
beklenen yasam siiresi ve hayat kalitesi acisindan oldukg¢a avantajlidir. Bobregin
kronik hasarlanmasi gilinlimiizde ¢oziilemeyen problemler arasinda olup bobregin
fonksiyon kaybina neden olur. Bobrek biyopsilerinde izlenen kronik hasara ve
inflamasyona neden olan ¢ok sayida neden vardir. Histopatolojik degisiklikler
bobrek fonksiyon kaybindan dnce gelir ve fonksiyon goren greftlerin histopatolojik
olarak skorlanmasi allogreftin prognozunu tahmin etmede ve klinisyenlere yol

gostermekte fayda saglamaktadir (79).

Calismamiz kapsaminda Ocak 2020 ile Ekim 2020 tarihleri arasinda
Akdeniz Universitesi Hastanesi Radyoloji béliimiinde rejeksiyon 6n tanisi ile
bobrek biyopsisi yapilan hastalara, biyopsi islemi 6ncesinde supin pozisyonda, yari
aydinlik US odasinda, gri skala US, PDUS, RDUS ve SMI incelemeleri yapildu.
SMI ve konvansiyonel Doppler teknikleri ile bobrek kapsiilii ile kapsiile en yakin
damar mesafesini ol¢lip sonuglar1 kaydettik. Histopatolojik sonuglar ve skorlama
sistemlerinden elde edilen skoru (CADI) 6n gormede SMI teknigi ve konvansiyonel
Doppler tekniklerini kiyasladik. Ayrica bobregin kortikal mikrovaskiiler yapisinin
degerlendirmesinde SMI teknigi ile konvansiyonel Doppler tekniklerini

karsilastirdik.

Toplam 64 olgu CADI skoru 4 ve 4’ iin altinda olanlar ile 4’ iin istiinde
olmak iizere diisiik ve yiiksek CADI skor gruplarina ayrildi. Yirmi ti¢ olguda diisiik
CADI skoru , 41 olguda yiiksek CADI skoru saptandi. Diisiik CADI skoruna sahip
olgularin yas ortalamasi, RI degerleri ve kreatinin deger ortalamasi, yiiksek CADI
skoruna sahip olgularin yas, RI ve kreatinin degerleri ile kiyaslandiginda daha
diisiik bulunmustur (Bkz. Tablo 4.3).

Olgularin bobrek kapsiilii ile kapsiile en yakin damar mesafesi, SMI ve
konvansiyonel Doppler teknikleri o6l¢iildii ve kaydedildi. Renkli Doppler
incelemede subkapsiiler alanda vaskiiler yapilarin goriintiilenemedigi 30 olgu,

power Doppler de ise 14 olgu; cSMI teknigi ile goriintiilenebilmistir. Renkli ve
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power Doppler’ in saptadigi tim olgular1 SMI teknigi saptayabilmistir. Renkli
Doppler incelemede bobrek kapsiilii ile damar arasindaki mesafenin ortalama
degeri 2,44 mm, power Doppler incelemede 1,34 mm, cSMI tekniginde 0,99 mm
ve mSMI tekniginde 0,86 mm Ol¢iilmiistiir. Bizim calismamizda da literatiir ile
benzer olarak SMI teknigi bobregin kortikal mikrodamarlanmasini gostermede

renkli ve power Doppler teknigine iistiin bulunmustur.

Prospektif olarak yaptigimiz bu ¢alismada transplantasyondan sonra gegen
stire ile CADI skoru arasinda yiiksek derece pozitif korelasyon saptadik ( p <
0,001). Boylece bobrek naklinden gegen siire arttikga nakil bobrekte izlenen kronik
hasarlanmanin siddetinin arttigin1 gézlemledik. Nakil sonrasi organ hasar1 6zellikle
birinci yildan sonra belirgin olarak artis gostermektedir (Bkz. Grafik 4.1). Ayrica
calismamizda literatiirle benzer olarak kreatinin degeri ile CADI skoru arasinda
anlami bir korelasyon saptadik (p < 0,009). Histopatolojik olarak hasarlanmanin
siddeti arttik¢a bobrek fonksiyon kaybinin belirteclerinden biri olan serum kreatinin

degeri de artis gostermektedir.

Bu c¢alismada istatistiksel sonuglara gore konvansiyonel Doppler
incelemeleri ve SMI teknigi CADI skorunu 6ngdérmede etkin inceleme yontemleri
oldugu goriilmektedir (Bkz. Tablo 4.5). Sensitivitesi en yiiksek olan test %68 ile
power Doppler teknigi , spesifitesi en yliksek olan test ise %87 ile cSMI teknigi
olarak bulunmustur. cSMI ve mSMI tekniklerinin duyarliliklar1 %56 ile benzer
olmakla beraber cSMI tekniginin spesifitesi daha yiiksek bulunmustur. En diisiik
spesifite ise renkli Doppler tekniginde bulunmustur.

Calismamizda SMI teknigi renal transplantli olgularda siddetli kronik
rejeksiyonu ekarte etmekte en spesifik yontem olarak bulunmustur. Sonug olarak
yaptigimiz bu calismada CADI skorunu 6ngdérmede, Doppler inceleme ve SMI
teknigi ile Olciilen kapsiil-damar mesafesinin kullanilabilece§i ortaya konulmus

olup ¢alismamiz literatiirde bu konuda yapilan ilk ¢alisma 6zelligini tasimaktadir.
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8.0ZET

Kronik bobrek yetmezligi tiim diinyada hizla artmaktadir. Bobrek
yetmezIligi gelisen hastalarda en iyi tedavi sekli renal transplantasyon olarak kabul
edilmektedir. Bobrek nakli sonrasi komplikasyonlar1 erken taniyarak nakledilen
bobregin sag kalimmi uzatmak oldukg¢a dnemlidir. Fonksiyon bozuklugu gelisen
transplate bobrekte tani agisindan altin standart yontem bobrek biyopsisidir. Ancak
biyopsinin kisitliliklar1 ve kontrendikasyonlar1 mevcuttur. Biz ¢alismamizda
invaziv bir yontem olan biyopsinin yerine biyopsi sonuclar ile elde edilebilen
CADI (Chronic Allograft Damage Index) skorunu 6n gérmede Doppler inceleme
yontemlerini ve SMI teknigini kullanmay1 amagladik. Ayrica biyopsi sonuglarini
ongormede, tekrar biyopsilerini 6nlemede SMI teknigi ve konvansiyonel Doppler

tekniklerinin etkinliklerini karsilagtirmay1 amacladik.

Bu calismada Ocak 2020 ile Ekim 2020 tarihleri arasinda Akdeniz
Universitesi Hastanesi Radyoloji boliimiinde rejeksiyon 6n tamisi ile bobrek
biyopsisi yapilan 68 renal transplantli olguyu biyopsi islemi Oncesinde renal
Doppler USG ile degerlendirdik. Yapilan incelemede transplant bobregin alt polii
diizeyinde renkli Doppler ultrasonografi (RDUS), power Doppler ultrasonografi
(PDUS) ve superb microvascular imaging (SMI) teknikleri ile bobrek kapsiilii ile
kapstile en yakin vaskiiler yap1 arasindaki mesafe dl¢iildii. Ayrica bobrek boyutlari,
bobrek alt polde arkuat arter diizeyinden 6lciilen rezistif indeks (R1) degerleri, renal
arter akim hizlar1 6l¢iildii. Transplantasyondan sonra gegen siire, kreatinin ve RI
degerleri ile CADI skoru arasindaki iliski istatistiksel olarak karsilastirdik. CADI
skoru ile konvansiyonel Doppler yontemleri ve SMI tekniklerinde 6l¢iilen kapsiil-

damar mesafeleri arasindaki istatistiksel iliski arastirdik.

Calismamizda transplantasyondan sonra gegen siire arttik¢a kronik bobrek
hasarinin siddetinin arttigmni saptadik. Ozellikle transplantasyondan bir y1l sonra
hasarin siddetinin belirgin arttigin1 gézlemledik. CADI skoru yiiksek olan olgularin
kreatinin degerleri anlamli olarak yiiksek bulunmustur. CADI skoru ile RI degerleri
arasindaki iligki incelendiginde bu iki deger arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

korelasyon saptanmamuistir.
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Olgularin bobrek kapsiilii ile damar arasindaki mesafelerinin ortalama
degerini renkli Doppler incelemede 2,44 mm, power Doppler incelemede 1,34 mm,
cSMI tekniginde 0,99 mm ve mSMI tekniginde 0,86 mm oOl¢tiik. Calismamizda
bobregin kortikal mikrodamarlanmasini gostermede SMI teknigini, renkli ve power

Doppler teknigine karst tistiin bulduk.

Literatiirde CADI skoru ile greft sagkalim1 ve fonksiyonu arasinda kuvvetli
bir iliski bulunmaktadir (42,43,79,82,83,84). Ancak CADI skorunu ongdrmede
kullanilan herhangi bir radyolojik tetkik mevcut degildir. Bu ¢alismada istatistiksel
sonuclara gore konvansiyonel Doppler incelemeleri ve SMI teknigi CADI skorunu
ongormede etkin inceleme yontemleri oldugu goriilmektedir. Konvansiyonel
Doppler incelemeler ve SMI teknigi arasinda yiiksek ve diisiik CADI skorunu
ayirmada sensitivitesi en yiiksek olan test power Doppler teknigi , spesifitesi en
yiiksek olan test ise ¢cSMI teknigi olarak bulundu. cSMI ve mSMI tekniklerinin
duyarhiliklar1 benzer olmakla beraber ¢cSMI tekniginin spesifitesi daha yiiksek

bulunmustur. En diisiik spesifite ise renkli Doppler tekniginde bulundu.

Sonug olarak caligmamizda greft sag kalimimin ve fonksiyonu ile yakindan
iliskili olan CADI skorunu 6ngérmede, Doppler inceleme ve SMI teknigi ile
Olciilen kapsiil-damar mesafesinin kullanilabilecegini ortaya konulmus olup
literatiirde bu konuda yapilan ilk ¢alisma 6zelligini tasimaktadir. Calismamizin
tekrarlayan bobrek biyopsi gereksinimini azaltmada, bobrek biyopsisi yapilamayan
olgularda risk hesaplamasi yapilmasina veya risk altindaki nakilli hastalara greft
kayb1 gerceklesmeden wuygun tedavi verilmesine olanak saglayacagini
diistinmekteyiz. Ayrica c¢alismamizin bobrek nakilli olgularin ilag tedavisine
yanitinin degerlendirmesinde kullanilabilecegini diisiinmekteyiz. Ancak bu konuda

daha fazla hastay1 kapsayan ulusal ya da uluslararasi ¢aligmalara ihtiyag¢ vardir.

Anahtar sozciikler: Bobrek nakli, Superb microvascular imaging (SMI), Doppler
US, Chronic Allograft Damage Index (CADI)
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9.ABSTRACT

Chronic kidney failure is increasing rapidly all over the world. Renal
transplantation is considered to be the best treatment for patients with kidney
failure. It is very important to recognize post-transplant complications early and
prolong the survival of the transplanted kidney. Renal biopsy is the gold standard
diagnostic method for transplanted kidney with dysfunction. CADI (Chronic
Allograft Damage Index) is a biopsy-based technigue used to score malfunction in
the transplanted kidney. However, biopsy has limitations and contraindications. We
aimed to use Doppler examination methods and SMI technique, instead of biopsy,
which is an invasive method, in predicting the CADI. In addition, we aimed to
compare the SMI technique and conventional Doppler techniques in predicting

biopsy results and preventing recurrent biopsies.

In this study, we evaluated 68 renal transplant patients who underwent
kidney biopsy with a pre-diagnosis of rejection between January 2020 and October
2020 in the Radiology Department of Akdeniz University Hospital, with renal
Doppler USG before the biopsy procedure. In the examination, at the level of the
lower pole of the transplanted kidney; The distance between the renal capsule and
the vascular structure closest to the capsule was measured by color Doppler
ultrasonography (CDUS), power Doppler ultrasonography (PDUS) and superb
microvascular imaging (SMI) techniques. We also measured kidney longitudinal
size, resistive index (RI) values from the arcuate artery level in the lower pole of
the kidney, and renal artery flow velocities. We statistically compared the
relationship between creatine values, RI values, CADI score depending on the time
elapsed after transplantation. We investigated the statistical relationship between
"capsule-vessel distances measured by conventional Doppler method and SMI

technique™” and "CADI score".

In our study, we found that as the time elapsed after transplantation
increases, the severity of chronic kidney damage increases. We observed that the
severity of the injury increased significantly, especially one year after

transplantation. The creatinine values of the cases with high CADI scores were
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found to be significantly higher. There was no statistically significant correlation
between the CADI score and RI values.

The mean value of the distance between the renal capsule and the vessel
was 2.44 mm in color Doppler examination, 1.34 mm in power Doppler
examination, 0.99 mm in cSMI technique and 0.86 mm in mSMI technique. In our
study, the SMI technique is better than the color and power Doppler technique in

showing the cortical microvesseling of the kidney.

There is a strong relationship between "CADI score" and "graft survival and
function"” in the literature (42,43,79,82,83,84). However, there is no radiological
examination used to predict the CADI score. In this study, we found that, according
to statistical results, conventional Doppler examinations and SMI technique are
effective methods of investigation in predicting CADI score. The test with the
highest sensitivity is the power Doppler technique, and the highest specificity is the
cSMI technique in distinguishing high and low CADI scores. Although the
sensitivities of cSMI and mSMI techniques are similar, the specificity of the cSMI

technique is higher. Color Doppler has the lowest specificity.

In conclusion, our study revealed that the capsule-vessel distance measured
by Doppler examination and SMI technique can be used to predict the CADI score,
which is closely related to graft survival and function, and it is the first study in the
literature on this subject. We think that our study will allow to reduce the need for
recurrent renal biopsy, to calculate risk in cases where kidney biopsy cannot be
performed, or to provide appropriate treatment before graft loss occurs in patients
with kidney transplantation. In addition, we think that our study can be used in
evaluating the response of patients with transplanted kidney to drug treatment.
However, national or international studies covering more patients are needed on

this subject.

Key Words: Kidney transplantation, Superb microvascular imaging (SMI),
Doppler US, Chronic Allograft Damage Index (CADI)
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