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1. Girifl 
Avrupa’da son dönem böbrek yetersizli¤i (SDBY) ve böbrek transplantasyonuna iliflkin veri toplayan baz› ulusal
ve bölgesel kurulufllar bulunmaktad›r. Bu çeflitli bölgesel ve ulusal kurulufllar›n yan›nda, Avrupa çap›ndaki tek
organizasyon Avrupa Diyaliz ve Transplant Birli¤i – Avrupa Böbrek Birli¤i’dir (EDTA-ERA, European Dialysis and
Transplant Association-European Renal Association).

Her ne kadar büyüme fleklinde ülkelere göre farkl›l›klar olsa da, veriler böbrek transplantasyonu için
bekleyen hasta listesinin son on y›l içinde tüm Avrupa ülkelerinde artt›¤›n› göstermektedir. Ülkeler aras›nda tedavi
biçimleri ve hasta seçimleri, özellikle efl zamanl› hastal›k bulunan yafll› hastalarda, oldukça farkl›d›r ve bu nedenle
ifllev ve sa¤kal›m oranlar›n› karfl›laflt›rmak çok zordur. Geliflmifl ülkelerdeki genel e¤ilim 65 yafl üstündeki hasta-
lar›n daha fazla oranda kabul edilmesi ve canl› vericilerin artmas›d›r.

SDBY’nin en yay›n nedeni diyabetik nefropatidir ve bunu vesküler nefropatiler, glomerulonefrit, polikistik
böbrek hastal›¤› ve interstisyel nefrit yak›ndan izlemektedir; son üçü daha az yayg›nd›r ve insidanslar› zaman
içinde anlaml› bir de¤ifliklik göstermemifltir.    

Günümüzde SDBY’si olan hastalarda tedavi yöntemi olarak böbrek transplantasyonu, diyaliz tedavisine
göre geliflmifl k›sa ve uzun dönem sa¤kal›m yararlar› sundu¤undan yayg›n biçimde kabul edilmektedir.
Mikofenolat mofetil (MMF), takrolimus (TAC) ve sirolimus gibi tüm yeni immünsüp resiflere iliflkin uzun dönem
izlem verilerinin halen bulunmad›¤› unutulmamal›d›r. Önümüzdeki y›llarda transplantasyon için nefrotoksik
olmayan, seçici immünsüpresifler alan›nda yeni geliflmeler olmas›n› beklemekteyiz. 

Avrupa içinde, böbrek transplantasyonu aç›s›ndan tutumlar ve uygulamalar farkl›l›k gösterdi¤inden, bu
bölümde ulusal kanunlar›n hesaba kat›lmad›¤› genel uygulama k›lavuzu sunulmaktad›r.   

2. BÖBREK BA⁄IfiI
2.1. Aç›klama tekni¤i

2.1.1 Kadavradan organ al›m tekni¤i 

KADAVRA BÖBREK BA⁄IfiINA ‹L‹fiK‹N ÖNER‹LER
1. Böbrekler çoklu organ al›m› s›ras›nda en son al›nan organlard›r. Aortik kanül uygun biçimde 

yerlefltirilerek so¤uk “in-situ” solüsyon ak›m›n›n sa¤lanmas› önemlidir (kan›t düzeyi:B).
2. Toraks organlar› ve karaci¤er al›nd›ktan sonra, pankreas›n al›nmas› için onam verilmiflse, böbrek ve 

pankreas bir arada al›n›p daha sonra ayr›lmal›d›r (kan›t düzeyi: B). Çoklu bat›n içi organlar›n bir arada 
al›nmas›, total abdominal evisserasyon tekni¤i vasküler sistemde s›cak iskemiyi ve traksiyon hasarlar›n› 
engeller (kan›t düzeyi: B).

3. Çoklu organ al›m›nda, çeflitli cerrahi ekipler ars›ndaki koordinasyon ve ifl birli¤i çok önemlidir 
(kan›t düzeyi: B).

Her bir solid organ› oluflturmak için harcanan süre herhangi bir gereksiz iskemik hasar› azaltmak için çok k›sa
tutulmal›d›r. Genellikle kalp, akci¤erler, karaci¤er ve pankreas al›nd›ktan sonra böbre¤e eriflilir. Afla¤›daki konular
dikkate al›nmal›d›r:
• Organlar al›nmadan önce 3L UW (Wisconsin Üniversitesi) solüsyonu uygulan›r.
• Yüzeysel so¤utma amaçl› böbrekleri ortaya ç›karmak için Gerota fasyas› aç›labilir. Kalbin al›nmas› 

s›ras›nda so¤uk perfüsat uygulan›rken, karaci¤er, pankreas ve böbre¤i yüzeysel so¤utma için kar›n 
bofllu¤una buz yerlefltirilir.

• Kalp ç›kar›ld›ktan sonra karaci¤er al›n›rken, afla¤›dakilerin sa¤lanmas› için dikkat edilmelidir:
1. Aortik kanül renal arterler aç›l›mlar›n›n ilerisine uzanmamal›d›r. Bu flekilde yerlefltirildi¤inde 

böbreklere solüsyon ak›fl› yetersiz olur ve bu da gereksiz s›cak iskemiye yol açar. 
2. Üst mezenterik arter karaci¤er için çölyak arterle birlikte al›nmad›¤›nda, geriye kalan aortun üst

k›sm› tekrar k›skaca al›narak karaci¤er al›n›rken böbrek perfüzyonunun devaml›l›¤› ve so¤utma
sa¤lanabilir. Üst mezenterik arter karaci¤erle birlikte al›n›p ç›kar›ld›¤›nda ise geriye kalan 
aort segmentine te¤etsel kavisli bir forseps yerlefltirmek pek olas› olmayabilir. Bu her ne kadar
böbreklerin sürekli y›kanmas›n› sa¤lasa da, özellikle sa¤ taraftaki renal arter orifislerinin 
t›kanma riski bulunmaktad›r. 

3. Karaci¤erle böbrek aras›ndaki vena kava kesisi s›ras›nda, sa¤ renal vene zarar vermemeye 
özen gösterilmelidir. Sa¤ renal ven genellikle vena kavaya girmeden önce üst tarafa do¤ru 
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uzanabilir ve bu nedenle istemeyerek kesilebilir. ‹nfrahepatik vena kavan›n bir bölümü 
karaci¤er transplantasyonu s›ras›nda gerekti¤inden, böbre¤i alacak olan ekiple iletiflimde 
bulunarak karaci¤erle birlikte istenilen miktarda vena kava parças› da al›nmal› ama bu s›rada 
sa¤ renal vene hasar verilmemelidir.

4. E¤er pankreas›n al›nmas›na onam verilmiflse, böbrekler al›nmadan önce bu ifllem 
uygulanmal›d›r. Ayn› biçimde, pankreas diseksiyonu uygulan›rken sol renal arter veya vende 
hasar oluflabilir. Genellikle pankreas ve bazen böbrekler, karaci¤erle bir arada al›n›r ve daha 
sonra ayr›l›r.

Böbrekleri ç›karmadan önce ve özellikle de çoklu organ al›mlar›nda, afl›r› mobilizasyon uygulamaya gerek yoktur.
Bu tip bir retroperitoneal diseksiyon aberran renal arterlerin hasar görmesine ve sonucunda da yetersiz böbrek
perfüzyonuna ve s›cak iskemiye yol açabilir.   

Diseksiyon yukar› do¤ru uygulan›r ve olabildi¤ince arka yönünden uzak tutulur; diseksiyon hatt›
paraspinal kaslarla ayn› düzeyde tutulur. Gerota fasyas› böbreklere tutulu olarak b›rak›l›r. Böbreklerin üst
uçlar›nda, adrenal bezler bütün olarak böbreklere yap›fl›k biçimde b›rak›l›r. Böbrekler bir bütün olarak hilum yap›s›
tan›mlanmadan ç›kart›l›r. 

Arka masada iliak arterlerden veya distal veya superior aorttan kaynaklanan aberran renal arterler
tan›mlanmal›d›r. Aortik bölüm bütün olarak b›rak›l›r. Üreterlerin uzunlu¤u, say›s› ve büyüklü¤ü incelenir.

Paketlemeden önce her bir böbrek at›k su tamamen kandan ar›nana kadar y›kamal›d›r. 
E¤er karaci¤er al›nmayacaksa, seçici renal perfüzyon için aorta çift balon perfüzyon kanülü 

yerlefltirilebilir ve perfüzyon s›ras›nda venöz kan›n böbrekleri terk etmesi için alt vena kavaya bir vent kateteri
ba¤lan›r. Böbrek diseksiyonu sa¤ kolonun mobilizasyonuyla bafllar, böylece sa¤ böbrek, inferior vena kava ve alt
aort aç›¤a ç›kar. ‹nferior mezenterik arter ve venler tan›mlan›p ba¤land›ktan sonra, splanknik sinirler bölünerek sol
mezokolonun mobilizasyonu sa¤lan›r ve sol böbrek aç›¤a ç›kart›l›r. Çölyak eksen tan›mlan›r, ba¤lan›r ve bölünür.
Hepatoduodenal ba¤ k›sakaca al›narak karaci¤erin y›kanmas› en aza indirilebilir.   

Verici 3-4 yafl›ndan küçükse, cerrah aortik kanülün renal arter orifislerini t›kamamas›na özen göstermelidir. 
Kalp at›m› olmayan donörlerden (KAOD’ler) organlar›n toplanmas›na yönelik tekniklerin geliflmesiyle

transplantasyon için düflünülmeyen organlar›n kullan›m›n› sa¤lam›flt›r. Bu flekilde toplanan organlar›n tatmin edici
ifllevlerini içeren çal›flmalar› (5,6) farkl› aortik infüzyon tekniklerinin gelifltirilmesi izlemifltir (7-9). Bu yöntemler
beyin ölümü kanunlar› olmayan ülkelerde ASOD’lerden iyi organlar›n al›nmas›n› sa¤lam›flt›r (10).

Transplantasyon amaçl› organlar›n baflar›l› biçimde toplanmas› için çoklu organ al›m tekniklerinin
gelifltirilmesinin yan›nda (1-3), çeflitli cerrahi ekipler aras›ndaki koordinasyon ve ifl birli¤i de çok önemlidir (4).
Organ eksplantasyonunun lojisti¤i ve programlanmas› rutin olarak bölgesel transplant koordinatörü taraf›ndan
yap›lmal›d›r.      

2.1.2 Canl› verici

CANLI BÖBREK BA⁄IfiI ‹Ç‹N ÖNER‹LER

1. Canl› vericilerin kullan›lmas›yla kadavra ba¤›fl›na göre daha yüksek baflar› oranlar› elde edilmifltir. Canl› 
ba¤›fl baz› hastalar› uzun bekleme listesinden ve hatta diyalizden korumaktad›r (kan›t düzeyi: B).

2. Tüm olgularda vericinin böbrek ifllevleri bir nefrolog taraf›ndan ba¤›ms›z olarak de¤erlendirilmelidir. 
3. Verici motivasyon, zindelik ve ameliyat›n risklerini anlama yetene¤i aç›s›ndan bir psikiyatrik veya 

ba¤›ms›z t›bbi de¤erlendirmeden geçirilmelidir (kan›t düzeyi:8).
4. Vericinin hem t›bbi hem de psikolojik yönden ifllem için uygunlu¤unu, ba¤›fllanan organ›n sa¤l›kl› 

olmas›n› ve al›c›daki baflar› beklentisinin ak›lc› olmas›n› sa¤lamak cerrah›n sorumlulu¤undad›r. 
5. Bir transperitoneal yaklafl›mla böbre¤in al›nmas›, di¤er cerrahi seçeneklere göre çok say›da dalak ve 

barsak komplikasyonlar› tafl›maktad›r (%2.3).
6. Aç›k donör nefrektomi subkostal veya dorsal lumbotomi insizyonunu içeren ekstraperitoneal 

yaklafl›mla uygulanmal›d›r.
7. Laparoskopik donör nefrektomi (trans veya retroperitoneal) bu özel konuda deneyimi olan cerrahlar 

taraf›ndan uygulanmal›d›r.   
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Günümüzde, dünyadaki tüm böbrek transplantasyonlar›n›n %20-25’i canl› vericilerle uygulanmaktad›r. Vericilerin
ço¤u genetik olarak akrabad›r. Yine de, küçük ama giderek artan say›da olguda, vericiler genetik olarak iliflkili
de¤ildir ve efl, arkadafl veya duygusal olarak ba¤l› di¤er kiflileri içermektedir. Etik ilkeler canl› vericilerin zorlanmam›fl
olmas›n› ve herhangi bir mali kazanç sa¤lanmamas›n› zorunlu k›lmaktad›r. Canl› ba¤›fl “ola¤anüstü de¤ere sahip bir
hediye” olarak düflünülmeli (11) ve uygun bir verici bulundu¤unda hemen gerçeklefltirilmelidir (Tablo1).

Tablo 1: Canl› vericinin avantajlar›

• Kadavra greftlerine göre daha iyi sonuçlar (uzun ve k›sa dönem)
• Uyumlu erken ifllev ve kolay yönetim
• Transplantasyon için uzun bekleme süresini ortadan kald›r›r
• Daha az agresif immünsüpresif rejimler uygulan›r
• Vericiye duygusal kazanç sa¤lar
• Dünya çap›nda böbrek transplant oran›n› artt›r›r 

2.1.2.1 De¤erlendirme
Potansiyel vericinin de¤erlendirmesi ba¤›ms›z bir hekim taraf›ndan yap›labilir ve tam bir öykü ve fizik muayene, rutin
laboratuvar testleri ve Epsitein-Barr virüsü (EBV), herpes virüsü, sitomegalovirüs (CMV), insan immün yetmezlik
virüsü (HIV) ve hepatit B virüsü (HBV) ve hepatit C virüsü (HCV) için serolojik de¤erlendirmeyi içermelidir. Rutin
de¤erlendirmenin bir parças› olarak, idrar analizi ve kültürün yan›nda kreatinin klirensi ve protein at›l›m› için 24 
saatlik idrar toplan›r. S›n›rda hipertansiyon flüphesi varsa, en az üç ila on farkl› zamanda ölçüm yap›lmal›d›r. 

Toplama sistemini görüntülemek için bir at›l›m evresiyle renal arteriografi yap›lmas› zorunludur.  Bu tip bir
test ayaktan hasta temelinde uygulanabilir. Baz› merkezlerde geneksel anjiyografinin yerine spiral bilgisayarl› 
tomografi (BT) taramas› kullan›l›r. Manyetik rezonans (MR) anjiyografinin kullan›m› da giderek önem kazanmaktad›r. 

Vericiler birçok nedenden dolay› uygunsuz olarak de¤erlendirilebilir (Tablo 2). Diyabeti olan potansiyel
verici kardefle rutin olarak 5 saatlik glukoz tolerans testi uygulanmal› ve 24 saatlik idrarda proteinüri
bulunmamal›d›r. Aç›klanamayan mikroskobik hematüri altta yatan böbrek hastal›¤›n›n göstergesi olabilir.
Tromboemboli veya tromboflebit potansiyel vericiyi yüksek pulmoner emboli risk grubuna yerlefltirir ve bu nedenle
ba¤›fl engellenir. Bu ileri kalp hastal›¤› veya malign neoplazi öyküsü olan hastalar için de geçerlidir. Obezite, ideal
vücut a¤›rl›¤› %30’un üzerinde olan herhangi bir potansiyel verici için göreli kontrendikasyon olabilir.

Tablo 2: Canl› vericiler için d›fllama ölçütleri

Kesin kontrendikasyonlar
• Yafl < 18
• Kontrol edilemeyen hipertansiyon
• Diabetes mellitus
• Proteinüri (> 300 mg/24 st)
• Yafl için normal aral›¤a göre anormal glomerüler filtrasyon h›z›
• Mikroskopik hematüri
• Yüksek tromboemboli riski
• T›bbi olarak anlaml› rahats›zl›k (kronik akci¤er hastal›¤›, yak›n geçmiflli malignan tümör, kalp hastal›¤›)
• Çift tarafl› böbrek tafl› öyküsü
• HIV pozitif
Göreli kontrendikasyonlar
• Aktif kronik infeksiyon (örn., tüberküloz, hepatit B/C, parazit)
• Obezite
• Psikiyatrik bozukluklar

Psikiyatrik bozuklu¤u olan vericiler bir psikiyatrist taraf›ndan önerilen ifllemi anlad›¤›na ve kabulüne iliflkin 
kapsaml› olarak de¤erlendirilmelidir.

Kapsaml› de¤erlendirme tamamland›ktan sonra, e¤er vericinin vasküler besleme ve drenaj sistemi 
anormallik gösterirse, vericinin veya al›c›n›n maruz kald›¤› risklerden hangisinin daha büyük oldu¤una karar 
verilmelidir. Bir böbrek küçükse veya minör bir anormallik varsa her zaman vericide “iyi” olan böbrek 
b›rak›lmal›d›r.

8 GÜNCEL MART 2004



9

2.1.2.2 Pre-operatif haz›rl›k
Anestezist ve a¤r› yönetim ekibi taraf›ndan cerrahi öncesinde mutlaka de¤erlendirme yap›lmal›d›r. Pre-operatif cilt
temizli¤i önerilse de, tüyler insizyonun hemen öncesine kadar kesilmemelidir.    

2.1.2.3 Canl› donör nefrektomide cerrahi seçenekler
Cerrah›n deneyimine ve ameliyat seçimine ba¤l› olarak, canl› vericilerden çeflitli böbrek alma yöntemleri vard›r (12-14):
• Orta hat veya bir sol veya sa¤ subkostal insizyonla uygulanan klasik peritoneal yaklafl›m.
• Sub/suprakostal ekstraperitoneal yaklafl›m (sol veya sa¤).
• ‹nsizyonun 12. kaburgan›n alt›ndan, 12 kaburga kesilerek veya 12. kaburgan›n üstünden uyguland›¤› 

dorsal lumbar yaklafl›m (ekstraperitoneal, ekstrapleural).
• Transperitoneal veya retropeitoneoskopik olarak uygulanan laparoskopik yaklafl›m

Transperitoneal yaklafl›m Amerika ve ‹skandinavya’da daha yayg›n olarak kullan›lmaktad›r. Cerrahi 
evreler malign veya benign durumlarda uygulanan transperitoneal nefrektomiyle benzerlik gösterir. Kolonun 
diseksiyonu s›ras›nda dalakta yaralanmalar meydana geldi¤inden, olgular›n %2.3’ünde efl zamanl› splenektomi
gerekmektedir (15-17). Buna ek olarak, transperitoneal yaklafl›mda ileus (ifllevsel veya obstrüktif) gibi, barsak 
komplikasyonlar›n›n risk oran› da oldukça yüksektir. 

Avrupa’daki birçok transplant merkezleri sol renal ven uzun oldu¤undan canl› vericiden sol böbre¤in
al›nmas›n› önermektedir. ‹nsizyona bafllamadan önce, anestezistler vericinin diürezini artt›rmak zorundad›r ve bu 
genellikle 25 mg mannitol uygulamas›yla gerçeklefltirilir. Arteryal spazm d›flardan uygulanan papaversinle iyilefltirilebilir.

Böbre¤in laparoskopik olarak al›nmas› daha az travmatik bir tekniktir ve daha az a¤r› verir, hastanede
kal›fl süresi k›sad›r ve sevdiklerine yard›m etmek isteyen yeni verici say›s›n›n artmas›na olanak sa¤lar.
Laparoskopik ifllem s›ras›nda afla¤›daki konulara önem verilmelidir: 
• Hastan›n haz›rl›¤› Laparoskopik yaklafl›mla organlar al›n›rken ve özellikle böbrek pedikülünün 

diseksiyonunda, özel durumlara gereksinim duyulur. Cerrahi s›ras›nda ve post-operatif süreçte 
maksimum böbrek ifllevini sa¤lamak amac›yla uygun s›v›lar ve mannitol infüzyonu gereklidir.  

• Ameliyat masas›nda hastan›n pozisyonu Hasta ameliyat masas›na sa¤ veya sol pozisyonda böbrek 
köprüsüyle yerlefltirilir. Laparoskopik ifllem için sol böbrek tercih edilir, çünkü bu tarafta renal ven daha 
uzundur ve sa¤ tarafta karaci¤er diseksiyonu zorlaflt›rabilir.

• Transperitoneal laparoskopik yaklafl›m Transperitoneal yaklafl›m daha çok çal›flma alan› sunar. Sol 
kolon ve peritoneum fakl› uzunluklarda kesilerek böbre¤e yaklafl›l›r. Renal venin arkas›nda oldu¤undan 
renal artere yaklafl›m daha zordur. Vasküler ba¤lant›lardan ayr›ld›ktan sonra, alt umbilikal insizyonla 
böbrek kolayl›kla ç›kart›labilir.

• Retroperitoneoskopik yaklafl›m Retroperitoneal yaklafl›mla renal arter kolayl›kla ay›rt edilir ve renal ven 
dallar›na do¤rudan yaklafl›l›r. Bu yöntemdeki temel dezavantaj hareket k›s›tl›l›¤› ve böbre¤in h›zla 
ç›kar›lmas› için “endobag”lerin kullan›lamamas›d›r.    

2.1.2.4 Post-operatif bak›m
Uygun post-operatif analjezi atelektazi ve pnömoni gibi post-operatif komplikasyonlar›n önlenmesinin anahtar›d›r
(18-20). ‹nfeksiyon uygun antibiyotik proflaksisiyle en aza indirilmelidir. Alt ekstremitelerde derin venöz trombozunu
önlemek için subkutan heparin, sürekli çorap kullan›m› ve s›ral› kompresyon araçlar› önerilir. Cerrahi sonras›ndaki 2
ila 3 gün içinde hastalar›n ço¤u a¤›zdan beslenmeyi tolere edebilir. Verici cerrahi sonras›ndaki 2  ila 6 gün içinde
taburcu edilebilir. Böbrek fonksiyonlar› ameliyattan sonra düzenli olarak de¤erlendirilmelidir. Vericilerin serum krea-
tinin düzeyinde %25 art›fl yaflanabilir; bu ameliyattan 3 ay sonra bafllang›ç düzeyine geri dönmelidir.

Canl› vericilerin böbrek ba¤›fl› nedeniyle uzun dönem riskte bir art›fl oldu¤unu gösteren ikna edici veri
bulunmamaktad›r. Yine de, bu hastalara düzenli uzun dönem izlem de¤erlendirmeleri uygulanmal›d›r. Bu vericinin
kiflisel hekimi taraf›ndan yap›labilir. 
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2.2 Organ koruma 

ORGAN KORUMASI ‹Ç‹N ÖNER‹LER
1. EuroCollins (EC) solüsyonu canl› verici organlar›nda s›n›rl› bir kullan›m› vard›r ve sadece kadavra böbrek 

ba¤›fllar›nda kullan›lmaktad›r (kan›t düzeyi: B).
2. Çoklu organ vericileri için, UW solüsyonu tercih edilmektedir çünkü bu karaci¤erin korunmas› için en iyi 
solüsyondur ve acil böbrek ifllevi insidans› oldukça yüksektir (UW %77’e karfl› EC %67) (Kan›t seviyesi A). 

2.2.1 Böbrek saklama solüsyonlar›
Modern böbrek saklama solüsyonlar›n›n (1-6) ana bilefleni fosfat, laktobionat, glukoz, sukroz ve raffinoz gibi 
geçirgen olmayan çözünendir ve hipotermik fliflmeyi kontrol etmek için kullan›l›r. Asidozisi kontrol etmek için
tamponlar, oksidatif reperfüzyon hasar›n› en aza indirmek için küçültücü ajanlar, revaskülarizasyondan sonra 
yüksek enerjili fosfat rejenerasyonu için adenin nükleotid öncülleri ve hücre içi katyonlar›n kayb›n› önlemek için
potasyum ve magnezyum gibi di¤er minör bileflen gereksinimine iliflkin tart›flmalarsa halen devam etmektedir.    

Bu s›n›fta bilinen en iyi solüsyonlar aras›nda Sacks (7), Ross ve Marshall (8) ve fosfat tamponlu sükroz
(9) yer almaktad›r. Günümüzde, y›kama solüsyonu olarak ola¤an çoklu organ vericiden al›nan karaci¤er ve 
böbrekler için en iyi saklama solüsyonu özelli¤i gösteren UW tercih edilmektedir.  

2.2.2 Böbrek koruma yöntemleri 
Böbreklerin korunmas› için iki yöntem vard›r:
• Sürekli hipotermik perfüzyon (verici KAOD olmad›¤› sürece gerekli de¤ildir)
• Bafllang›çta bas›nçla y›kama ve daha sonra buzda saklama

2.2.3 Organ koruma süresi 
So¤uk iskemi süresi olabildi¤ince k›sa tutulmal›d›r. Organ koruma,  metabolik h›z› azaltmak, adenozin trifosfat
depolar›n› muhafaza etmek ve perfüzyon evresinde oksijen serbest radikal oluflumunu engellemek amac›yla
gelifltirilen hipotermik tekniklere dayanmaktad›r.
Olas› en yüksek iskemi zaman› marjinal vericilerde ve yafll› böbreklerde daha k›sad›r. 
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2.3 Canl› ba¤›fl› artt›rmay› amaçlayan politikalar

CANLI BA⁄IfiI ARTTIRMAYI AMAÇLAYAN POL‹T‹KALAR ‹Ç‹N ÖNER‹LER
1. Ba¤›fl ile böbrek transplant talebi aras›ndaki uçurum giderek büyümektedir. Kadavra vericiler bu talep 

için yetersizdir. Bunun yan›nda canl› verici say›s› da artmaktad›r. ABD’de can› vericilerden elde edilen 
böbrek say›s› kadavradan elde edilen böbrek say›s›n› geçmifltir. Avrupa’da canl› ba¤›fl 
cesaretlendirilmelidir (kan›t düzeyi: C).

2. Organ ba¤›fl› de¤erlidir ve yard›msever bir arma¤an olarak kabul edilmelidir. Toplum di¤er yard›msever 
katk›larda oldu¤u gibi, fedakarl›k temelini bozmadan, organ verecilerine arma¤anlar›ndan dolay› 
minnettarl›klar›n› sunmal›d›r (örn., Onur madalyas›, s›n›rl› ödeme, t›bbi izin, organ transplantasyonunda 
öncelik, verici sigortas›) (kan›t düzeyi: C).

3. Laparoskopik nefrektominin post-operatif morbiditesi düflüktür, iyileflme dönemi k›sad›r ve kozmetik 
sonuçlar› daha iyidir. Bu yöntem, vericinin güvenli¤ine veya allogreft ifllevine karfl› riskleri artt›rmadan, 
ba¤›fl yapma iste¤i olan bireylerin say›s›n› artt›r›r (kan›t düzeyi: c). Uygun e¤itimi alm›fl ve deneyimli 
cerrahlar taraf›ndan olas› her durumda kullan›lmal›d›r.

4. Ulusal Yasalarca çift böbrek de¤iflimine izin veriliyorsa, uygun verici/al›c› çiftleri oldu¤unda teflvik 
edilmelidir.            

Canl› organ ba¤›fl› oran› üç yöntemle artt›r›labilir:
• T›bbi yöntemler: laparoskopik yolla organ al›m›, çift böbrek de¤iflimi, anatomik olarak anormallikleri olan 

greftlerin transplantasyonu (vasküler, üriner sistem füzyonu), pozitif çapraz uyumun plazmaferez ve 
intravenöz immunoglobulin uygulamas›yla geriye döndürülmesi.

• Etik: organ ba¤›fl› için minnettarl›¤› göstererek
• Örgütsel: organ ba¤›fl› için t›bbi izin ve vericinin tüm masraflar›n›n karfl›lanmas› gibi 

2.3.1 Canl› ba¤›fl say›s›n› artt›ran t›bbi yöntemler 

2.3.1.1 Anatomik anomalileri olan greftlerin kabul edilmesi 
Birçok deneyimli transplantasyon merkezi, canl› verici say›s›n›n az olmas› nedeniyle, renal kistler, üretropelvik
bileflke darl›¤›, 1 cm’den büyük tafllar, dubleks üretral sistem, çoklu arterler ve venler gibi anatomik anomalileri
olan greft kullan›m›n›n kontrendikasyonlar›n› göreli kontrendikasyonlar olarak göz önüne almaktad›r. 

E¤er ilgili verici al›c› ile iyi bir immünolojik uyum gösteriyorsa, ama anormal böbre¤i varsa ve bu bulunan
tek böbrekse ve al›c› hemodiyalizde geliflme göstermemiflse, iyi olan böbrek vericide b›rak›l›p anormal böbrek
nakil edilmelidir.       

2.3.1.2 Laparoskopik donör nefrektomi (LLDN) – canl› ba¤›fl oran›n› artt›ran alternatif bir cerrahi yöntem  
Optik sistem ve video kameran›n sa¤lad›¤› büyütme sayesinde, deneyimli ellerde, renal pedikül diseksiyonu
laparoskopiyle daha do¤ru biçimde yap›l›r ve e¤er retroperitoneal yaklafl›mla uygulan›rsa daha h›zl› ve daha
do¤rudand›r (Tablo 3) (7).

Böbre¤i ç›kartmak için uygulanan kesi yerinin küçük ve kesinin alt bat›nda olmas› post-operatif a¤r›y›
geleneksel aç›k cerrahiye göre anlaml› oranda azalt›r. Ayn› zamanda abdominal duvardaki travmay› azalt›r ve
böylelikle hasta cerrahi sonras›nda daha çabuk ve daha iyi iyileflir, daha h›zl› hareket kazan›r ve daha h›zl› biçimde
toplumla yeniden bütünleflir. Genellikle, hastalar ameliyattan sonraki gün a¤›zdan beslenmeye bafllar maksimum
iki gün sonra normal beslenme biçimlerine geri dönebilirler. LLDN için analjezi gereksimi aç›k ifllemlere göre %30
daha düflüktür. Buna ek olarak, oral a¤r› kesici gereksinimi de belirgin biçimde çok azd›r.      

Yap›lan tüm retrospektif incelemelerde, laparoskopik yolla al›nan böbre¤in kullan›ld›¤› al›c›larla standart
aç›k nefrektomiyle al›nan böbre¤in kullan›ld›¤› al›c›lar aras›nda istatistiksel bir fark gözlenmemifltir. HLA 
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uyumsuzlu¤u, ilgili verici say›s›, diyabet, önceki transplant, cinsiyet ve ›rk aç›s›ndan karfl›laflt›r›ld›¤›nda, 
popülasyonlar benzerlik göstermifltir. Laparoskopik yaklafl›mla yaflanan tüm verici komplikasyonlar› bildirilen tüm
aç›k ba¤›fl olgular›yla uyumlu bulunmufltur. Sadece %1.5-2 olan majör komplikasyon oran› cerrahi ekibin
baflar›s›yla azalmaktad›r. Her ne kadar ABD ve Avrupa’da yap›lan çal›flmalar laparoskopik nefrektomi maliyetinin
aç›k cerrahiden 200-400$ daha fazla oldu¤unu bildirmifl olsa da, hastalar aç›k iflleme göre genellikle 17 gün
daha erken ifle yeniden bafllayabilmektedir. Bu flekilde çal›flan bafl›na maliyet kazac› 4,000$’›n üzerindedir. 

Laparoskopik yaklafl›m›n sunulmas›yla birçok merkezde böbrek ba¤›fl› %100 oran›nda art›fl
göstermifltir. Genel olarak bak›ld›¤›nda, laparoskopik nefrektomi geleneksel aç›k ba¤›fla göre daha az 
postoperatif a¤r›, daha çabuk iyileflme ve daha iyi kozmetik sonuç sa¤lamaktad›r. Deneyimli ellerde, bu ifllem
vericinin güvenli¤ine ve allogreft ifllevine karfl› riski art›fl› olmadan tamamlanabilmektedir.        

Tablo 3: Laparoskopik canl› donör nefrektominin avantajlar› ve dezavantajlar›

Avantajlar
• Daha az postoperatif a¤r›
• Çok küçük cerrahi yara
• Tüm aktivitelere ve ifle h›zl› dönüfl (yaklafl›k 4 hafta)
• K›sa hastanede yat›fl süresi
• Böbrek damarlar›n›n büyütülmüfl görüntüsü 
Dezavantajlar
• Yetersiz erken greft ifllevi
• “Ö¤renme e¤risi” s›ras›nda greft kayb› veya hasar›
• Pnömoperitoneum renal kan ak›m›n› bozabilir
• Uzun ameliyat süresi
• Daha k›sa renal damar ve çoklu arterle sonuçlanma e¤ilimi
• Donan›m›n pahal› olmas›

2.3.1.3 Plazmaferez ve intravenöz immun globulin:  Çapraz-karfl›laflt›rma-pozitif canl›-verici organ naklinde 
kurtarma tedavisi 

Böbrek transplantasyonunda pozitif çapraz karfl›laflt›rma gerçekte çok güçlü bir bariyer oluflturabilir. Bir 
transplant bulma umudu çok az, çok duyarl› hastalar›n oluflturdu¤u büyük bir grup vard›r. Bu popülasyondan
baz›lar›n›n standart ölçütleri karfl›layan potansiyel canl› vericileri vard›r, ama bu vericileriyle anti-insan globulin
(AHD) çapraz karfl›laflt›rmalar› poziftir.

Standart sikosporin, mikofenotal mofetil ve steroid dozlar›n›n alt›nda plasmaferez ve intravenöz
immunoglobulin kar›fl›mlar› vericiye özgü anti-HLA antikorlar›n› uzaklaflt›r›r ve postoperatif olarak verilen MMF
veya sirolimusun sürekli B-hücre bask›lanmas› yoluyla greft ifllevine olanak sa¤lad›¤› gösterilmifltir (8).    

Bu tekni¤in klinik yönden de¤erlendirmesi halen devam etmektedir ve daha ileri kan›tlar elde edilmeden
potansiyel canl› verici böbrek al›c›lar›na yayg›n olarak uygulanmamal›d›r.

2.3.2 Organ ba¤›fl›n› takdir etmenin etik yollar›  

2.3.2.1 Verici onur niflan› 
Organ sa¤layan organizasyonlar›n organ ba¤›fl›n› takdir eden seremonileri olmal›d›r. Tüm toplumun ad›na ülkenin
en yüksek devlet görevlisi taraf›ndan canl› vericilere ve vefat etmifl vericilerin ailelerine verilen verici onur niflan›
takdir ve minnettarl›¤› göstermenin en etkin yoludur (1,2).

2.3.3 Organizasyonlarla organ ba¤›fl›n› cesaretlendirme 

2.3.3.1 Çapraz transplantasyon veya çift organ de¤iflimi 
Çapraz transplantasyon veya çift böbrek de¤iflim transplant›, ABO uyumsuzlu¤u veya pozitif çapraz
karfl›laflt›rmayla böbreklerini do¤rudan al›c›lar›na ba¤›fllamas› engellenmifl iki veya daha fazla çift aras›ndaki
de¤iflim olarak tan›mlan›r. Bir negatif çapraz karfl›laflt›rma veya ABO uyumlu kombinasyonu oluflturmak için canl›
böbrek vericisi böbreklerinin ikili çiftler aras›nda de¤iflimiyle çözüm sa¤lanabilir. 

Çift böbrek de¤iflim program›na dahil olan verici ve al›c›, vericinin bask› alt›nda kalmas›n› önlemek
amac›yla ayr› ayr› görüflmeye al›n›r (9). Buna ek olarak, canl› ba¤›flla ilgili avantajlar ve riskler hakk›nda bilgi verilir
ve vericiden bilgilendirilmifl onam al›n›r. Tüm vericiler kan ba¤› olsun veya olmas›n, rutin fiziksel ve psikolojik
de¤erlendirmeden geçer. Dahil edilme ölçütleri benzer büyüklükte ve benzer yaflta eflde¤er böbrek de¤iflimini
desteklemelidir. 
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Canl› verici say›s›n› artt›rmak amac›yla 1986 y›l›nda Rapaport çift böbrek de¤iflim kavram›n› bir yöntem
olarak sunduktan sonra, bu teknik ABD, Meksika, Güney Kore, Japonya gibi çeflitli ülkelerde ve nadiren de olsa
Avrupa (örn., ‹sviçre, Romanya, Avusturya) kullan›lm›flt›r    

Bir efl veya di¤er aile üyelerine organ ba¤›fllamak isteyen birçok kifli kan grubu uyuflmazl›¤› veya di¤er
immunolojik bariyerler (örn., pozitif çapraz karfl›laflt›rma) nedeniyle yard›mc› olamamaktad›r.

Çift böbrek de¤iflim program› iki canl› vericiden (3) veya bir canl› ve bir vefat etmifl vericiden organlar›n
de¤iflimine izin vererek bu problemi çözüme kavuflturmaktad›r. K›sa bir süre önce New England, ABD’de sunulan
ikinci yaklafl›mda, tasarlanan al›c›yla uyumsuz olan canl› verici kadavra organlar› için bekleme listesinde olan
uyumlu bir hastaya, vericinin tasarlanan al›c›s›na kadavra organ›nda öncelik tan›nmas›yla, ba¤›flta bulunmufltur.
Böylelikle, aksi koflullarda hiçbirine izin verilmezken iki transplantasyon da gerçeklefltirilebilmifltir.    

Çift böbrek de¤iflimi kullan›larak, al›c›lar canl› ba¤›fl›n bilinen avantajlar›ndan yararlanabilirler. Dahas›, çift
böbrek de¤iflimi transplantasyon öncesi diyaliz süresini azalt›r ve canl› verici havuzunu geniflletir. Canl› vericilerin
ana kaynak oldu¤u ülkelerde, transplant say›s›n› artt›rmak için çapraz transplantasyon kullan›lmal›d›r. Böbrek
de¤iflim program› transplanta bir çözüm olarak sunulmal› ve aksi durumda hiç organ bulunamayaca¤› 
vurgulanmal›d›r. 

2.3.3.2 Organ ba¤›fl› için t›bbi izin 
Günümüzde organ vericileri ba¤›fl nedeniyle ifllerinden uzak kalacaklar›ndan maafllar›n› ve hatta ifllerini kaybetme
riski tafl›maktad›rlar (4). Birçok ülkede, transplantasyon için organ ba¤›fl›nda bulunan çal›flanlara 30 günlük maafll›
t›bbi izin sa¤layan kanunlar bulunmaktad›r (5). Hiç kimse organ ba¤›fl› için kiflisel harcamada bulunmamal›d›r.  

2.3.3.3 Eski vericiler için organa eriflim güvencesi sa¤lamak 
‹leriki y›llarda organ ba¤›fl›yla ba¤lant›l› t›bbi problemleri belgelemek için canl› vericilerin sa¤l›¤› ve refah› kay›tlarla
izlenmelidir (6). Daha önce böbrek vericisi olmufl bir kiflinin transplant gereksinimine öncelik tan›nmal›d›r.  

2.3.3.4 Vericinin korunmas›  
Tüm canl› vericiler için ba¤›fllar›ndan dolay› çok yüksek t›bbi maliyet alt›nda kalmayacaklar›n› garantileyen bir
mekanizma dahil, yaflam ve engellilik sigortas› sa¤layan ulusal bir plan kanunlaflt›r›lmal›d›r
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2.4 Transplantasyonda etik konular 

ET‹KLE ‹LG‹L‹ ÖNER‹LER
1. Bir organ vericisi veya al›c›s› olmak bireyin hakk›d›r (kan›t düzeyi: B).
2. Ticari olarak böbrek transplantasyonunu motive etmek kabul edilemez, kanunlar taraf›ndan 

yasaklanm›flt›r ve Uluslararas› Transplantasyon Derne¤i de bu flekilde uygulamaya güçlü biçimde karfl› 
ç›kmaktad›r (kan›t düzeyi: B).

3. Greft ve hasta sa¤kal›m›yla de¤erlendirilen canl› verici transplantlar›ndaki baflar›n›n artmas› ve kadavra 
organlar›n›n azalmas›yla, canl› verici transplantlar› cesaretlendirilmelidir. Renal transplantasyonda canl› 
vericilerin kullan›lmas› için yap›lan istek k›smen kadavra vericilerindeki sürekli azalmadan 
kaynaklanmaktad›r (kan›t düzeyi: B).

4. Özverili canl› verici sadece ifllemin içerdi¤i riskleri tamamen anlad›¤›nda bilgilendirilmifl onam vermelidir 
(örn., a¤r›, f›t›k (%5), infeksiyon (%2), pnömotoraks (%5) ve ölüm [1:3000]) (kan›t düzeyi: B).

5. Hasta “araç” de¤il “amaç” olarak tedavi edilmelidir. Onuruna, dürüstlü¤üne ve özgünlü¤üne gösterilen 
sayg› temel bir insan hakk›d›r (kan›t düzeyi: B).

6. Canl› akraba olmayan vericiler sadece bölgesel etik komiteden veya ülkenin kanunlar›na göre, 
mahkemeden izin al›nd›ktan sonra kabul edilmelidir (kan›t düzeyi: C).

7. Neyin etik neyin etik olmad›¤›, klinik taleple (maliyet etkin biçimde yaflam›n kurtar›lmas›) ve bireyin 
yaflarken veya öldükten sonra organ ba¤›fllama veya ba¤›fllamama hakk›na olan sayg› aras›ndaki 
dengeyle belirlenmelidir (kan›t düzeyi: C).      

2.4.1 Birincil etik kurallar 
T›bbi eti¤in temelini oluflturan baz› birincil etik kurallar genifl çapta kabul edilmifltir (1-4). Tek tek olgularda bu
kurallar›n tümüne ayn› anda uymaya çal›fl›rken genellikle fikir çat›flmas› ç›kmaktad›r. 

2.4.1.1 Yararl›l›k: iyilik yapmak 
T›bbi eti¤in temel prensibi her zaman hastan›n iyili¤i için çabalama zorunlulu¤udur. Her ne kadar vericiye fiziksel
iyilik sa¤lamasa da, canl› vericide oluflan psikososyal yararlar›n riskleri dengeledi¤i kabul edilmektedir.

2.4.1.2 Zarar vermeme: zarar› önleme
Yararla zarar aras›nda sa¤lanan uygun denge önemli bir klinik yarg›d›r. Bu nedenle canl› böbrek ba¤›fl›ndan önce
vericinin yüksek standartta de¤erlendirilmesi ve risk s›n›rlamas› büyük önem tafl›maktad›r.

2.4.1.3 Özerkli¤e sayg› ilkesi 
Konu ile ilgili bilgiyi anlama, etkilerini göz önünde bulundurma ve ifade edilebilir bir karara varma kapasitesinde
olan hastalar›n karar verme yetene¤i oldu¤u kabul edilir. Bu nedenle ba¤›fl kararlar› sayg›yla karfl›lanmal›d›r.   

2.4.1.4 Adalet: adil davranma
Talebin arz› geçti¤i yerde, böbrek da¤›t›m›nda adalet kural› çok önemdir. Bu aç›dan, organlar›n paylafl›m›nda
öncelik s›ras›na göre ahlak kurallar›na uygun bir yöntemle oluflturulan bir s›n›fland›rma sistemine gereksinim
vard›r. Transplantasyonda, nadir kaynaklar genellikle çok büyük bir havuzdan seçilen al›c›lara paylaflt›r›lmaktad›r.

2.4.2 Kadavra organ ba¤›fl›
Son y›llarda canl› verici organlar›nda art›fl olmufltur. Yine de elde edilen organlar›n birço¤u kadavra vericilerden,
beyin ölümü olan vericilerden ve günümüzde birçok transplant merkezi taraf›ndan kullan›lan KAOD tedarik 
program›ndan gelmektedir. Ancak bu kaynaklar azalmaktad›r. Bu, hiç durmayan potansiyel al›c› art›fl›yla birlikte
transplantasyon program›n›n üzerinde oldukça büyük oranda bask›ya yol açmaktad›r.   

2.4.2.1 Kadavra organ vericisi
Birçok ülkede, organ ba¤›fl›na devam etmek için bilgilendirilmifl onam›n elde edilmesi afl›lmas› güç bir bariyerdir.
Akrabalardan veya hasta yaflarken kendisinden resmi onam alma ifllemi verici plan›nda “uygulamaya kat›lma”
olarak tan›mlanabilir. Onam acil olarak verilmedi¤i sürece, onam›n ask›ya al›nd›¤› varsay›l›r. Birçok Avrupa
ülkesinde, tersi geçerlidir. Hasta ölmeden önce özel olarak uygulaman›n d›fl›nda b›rak›lmad›¤› sürece onam kabul
edilir. Bu tip kurallar organ ba¤›fl›n› iyi yönde etkilemektedir, ama kiflinin haklar›na tecavüz olarak da görülebilir. 

Akrabalardan onam isteyen yo¤un bak›m hekimi, beyin cerrah›, transplant koordinatörü veya sosyal
görevlinin deneyimi ne kadar fazlaysa, onam›n verilme flans› da o kadar büyüktür. Beyin ölümünü ve sonuçlar›n›
hastan›n ailesiyle tart›flan yo¤un bak›m hekimi organ ba¤›fl› ile ilgili tüm sorular›n› yan›tlayabilmelidir. Bunun
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yan›nda, birçok klinisyen akrabalara yaklafl›rken ve beyin ölümü kavram›n› tart›fl›rken rahats›zl›k yaflamaktad›r ve
alg›lanan herhangi bir acemilik akrabalar› istenmeyen biçimde etkileyebilir. E¤itim programlar› (örne¤in Avrupa
Donör Hastane E¤itim Program› [ADHEP]) sevdi¤ini yeni kaybetmifl yak›nlar›ndan ba¤›fl için izin alma konusunda
yo¤un bak›m hekimlerinin daha da bilinçlenmesi ve sahip olduklar› becerilerin geliflmesi için yard›mc› olmaktad›r.
Baz› ülkelerde hastane yetkilileri “rutin sorgu” veya “gerekli istemi” uygulayarak bu isteksizli¤i bypass etme
girifliminde bulunurlar.

2.4.2.2 Kadavra organlar›n›n paylafl›m› 
Kadavra organlar›na kimin “sahip” oldu¤u ve paylafl›ma iliflkin kimin karar verdi¤i konular› aç›¤a kavuflturulmal›d›r
(5). Ancak, genel olarak organlar›n paylafl›m›n›n veya kullan›m›n›n devlet sorumlulu¤unda oldu¤u ve devletin
uygun transplant ekibine yetki vererek ifllemin tamamland›¤› varsay›lmaktad›r (6). 

Bugüne kadar hiçbir flekilde kadavra ba¤›fllar› ve paylafl›mlar›n›n kiflisel özeliklere göre, örne¤in al›c›n›n
›rk›, dini veya maddi durumu, koflullu olarak yap›lmas› kabul edilmemifltir. Avrupa’daki sistemlerin içerdi¤i refah›n
en üst düzeye ç›kar›lmas› ve kullanabilirli¤i yönündeki giriflimler genel olarak kabul edilmekte ve böbrek 
transplantasyonunda böbrekleri (HLA) uyum temeline göre da¤›tarak yararl›l›¤› artt›rmaktad›r. Bu paylafl›m 
sistemleri (örn., Euro-transplant, UK Transplant) uzun bekleme süresi, uyum ve duyarl›l›¤a göre öncelik 
sa¤lamaktad›r. Bu tip tüm da¤›t›m sistemleri fleffaf olmal› ve düzenli olarak denetlenmelidir.     

2.4.3 Canl› vericiler 
Organ ba¤›fl›n›n etik yaklafl›m› temelde özerkli¤i korurken yard›msever olma kurallar›na göre koflulland›r›lm›flt›r. 

Bir yandan greft ve hasta sa¤kal›m›yla de¤erlendirildi¤i gibi, canl› verici transplant›n›n baflar›s› artarken
di¤er yandan kadavra organlar›n›n say›s› azald›¤›ndan, bugüne kadar canl› verici transplant› üzücü bir gereklilik
olarak kabul edilmifltir (8); ama kadavra organlar›n›n kronikleflen azalmas› k›sa bir süre önce canl› transplantlar›n
daha yayg›n olarak kabul edilmesine yol açm›flt›r. Sonuçlar kadavra greftlerinden daha iyidir, vericilerin özerkli¤i
sayg›yla karfl›lanmaktad›r ve ifllem hem verici hem de al›c› için duygusal tatmin sa¤lamaktad›r.

2.4.3.1 Özverili vericiler için ödeme 
Transplantasyonun temel tafl› böbreklerin yaflayan akrabalar taraf›ndan özveriyle ba¤›fllanmas›d›r.
Transplantasyonun geliflmesini destekleyen topluluklar genellikle transplant edilebilecek organ veya doku için bir
parasal de¤er biçmeyi reddetmifllerdir: dolay›s›yla bir transplant paha biçilmez bir arama¤and›r ve günümüzde
Avrupa’da yaflayan akraba organlar› için herhangi bir ödemeyi engelleyecek yasal kontrol mekanizmalar› vard›r.

Dünya Sa¤l›k Örgütü, vücut ve onun parçalar›n›n ticari bir giriflimin konusu olamayaca¤›n› ve verilen ve
al›nan tüm ödemelerin yasaklanmas› gerekti¤ini beyan etmifltir.     

2.4.4 KAYNAKLAR
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http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=PubMed&list_uids=3089478&
dopt=Abstract&itool=iconabstr

16 GÜNCEL MART 2004



17

2.5 Kadavra vericilerinin say›s›n› artt›rmak için uygulanan politikalar 
Avrupa çap›nda böbrek transplantlar› için “kaynaklar” ve “talep” aras›ndaki uçurum giderek büyümektedir. Yine
de üç ilginç istisna vard›r: ‹spanya, Avusturya, Belçika. Bu ülkelerde, böbrek ba¤›fl› milyon nüfus bafl›na 40
böbre¤i geçmektedir. Bu ülkelerdeki kay›tlara göre bu rakam böbrek bekleme listesinin platoya ulaflmas› ve hatta
‹spanya’da azalmas› için yeterlidir (1). Avrupa’n›n di¤er ülkelerinde, kadavra böbrek ba¤›fllar› statik olmufl ve
1989’dan itibaren de düflmektedir. Tablo 4’de çeflitli Avrupa ülkeleri için 2001 y›l›ndaki transplant oranlar› 
gösterilmektedir.   

Tablo 4: 2001 y›l›na ait böbrek transplantasyonu rakamlar›

Ülke Kadavra böbrekleri (mnb) Canl› verici böbrekleri (mnb) Toplam böbrekler (mnb)
‹spanya 46.1 0.5 46.7
Fransa 32 1.7 33.7
‹rlanda Cumhuriyeti 32.6 0.5 33.1
‹talya 25 1.7 26.7
‹ngiltere 19 6.1 25.1
Scandia Transplant 28.6 10.4 39
Euro Transplant 32 5.1 37.1

1990’larda çeflitli ülkelerde böbrek vericilerinin bölgesel oranlar›n›n y›lda milyon nüfus bafl›na (mnb) 
6-10’dan 20-25 mnb’ye ç›karma yollar›n›n incelendi¤i çok fazla say›da makale yay›nlanm›flt›r. Veriler bunun
baflar›yla elde edilebilece¤ini göstermektedir ve kesinlikle bu rakamlar afl›lm›flt›r. Birçok birleflik donör 
programlar›ndan çok çal›flma transplant kanununun de¤ifltirilmesi gibi, tek giriflimleri incelemifltir. Ba¤›fl giriflimi
birçok faktöre ve etkileflimlere dayanan karmafl›k bir fenomendir ve sadece baz›lar›n›n yararl› oldu¤u veya tüm
Avrupa toplumuna uyarlanabilece¤i kan›tlanm›flt›r. Çok iyi tasarlanm›fl çal›flmalara acilen gereksinim vard›r. Ba¤›fl
olaylar zinciriyle geliflir ve sonuç en zay›f halkaya ba¤l›d›r. 

Her ne kadar zincirler tek bafl›na kuvvetlendirilse de, ba¤›fl iflleminin her bir parças› ulusal ahlak ve
kültürel de¤erlere göre ayarlanarak gelifltirilmifl eylemsel politikalara dahil olmal›d›r. 

Ülkelerin yönelebilece¤i bunun gibi, böbrek transplantasyonu ile ilgili bir k›lavuz için minimum bir 
standart oluflturmak oldukça kolayd›r. Tek tek ülkelerin ve profesyonel organizasyonlar›n hedef alabilece¤i özgül,
vericileri teflvik eden aktivitelere iliflkin öneriler ise bir baflka konudur. Yine de, afla¤›da baz› seçenekler aç›klanm›flt›r. 

2.5.1 1. Yaklafl›m: Canl› vericilerden transplant sa¤lanmas›n› artt›rmak   
ABD ve Norveç toplam ba¤›fllar›n %50’sini kan ba¤› olan veya kan ba¤› olmayan, örn yaflayan akraba olmayan
vericiler, vericilerden sa¤layarak böbrek transplant kayna¤›n› büyük ölçüde iyilefltirmifllerdir. ABD’de laparoskopik
donör nefrektomi (iflten k›sa bir süre ayr› kal›n›r, hastanede kalma süresi k›sad›r) canl› vericilerin toplanmas›na
yard›mc› olmufltur. 

Her ne kadar günümüzde Avrupa’da canl› verici oran› art›yor olsa da, oranlar sevk iflleminin farkl›
evrelerinde daha da iyilefltirilebilir: 
• Transplant uygulanan veya uygulanmayan merkezlerde nefrolog canl› ba¤›fl konusunu son dönem 

böbrek hastal›¤› çeken hastalar›n aileleriyle, tercihen hasta diyalize bafllamadan önce, aç›kça tart›flmas› 
için cesaretlendirilmelidir. Bu diyaliz öncesi transplantasyona, transplant oranlar›n›n artmas›na ve diyaliz 
kaynaklar›n›n daha verimli kullan›lmas›na yol açacakt›r. 

• Tarama testlerini tart›flmak, bilgi sunmak ve kanunda izin verildi¤i biçimde verici giderlerinin geri 
ödemesini düzenleyecek dan›flmanl›k olanaklar› (örn., k›demli hemflire veya canl› verici koordinatörleri) 
sunulmal›d›r.

• Her transplant merkezi, canl› vericide ön görülen ölüm oran› riski 1:3000’i geçmeyecek flekilde 
onaylanm›fl tarama protokolüne uygun olarak çal›flmal›d›r (6).

• Kanunen izin veriliyorsa, canl› kan ba¤› olmayan vericiler cesaretlendirilmelidir.  

ÖNER‹LER
1. Otoriteler ve sa¤l›k profesyonelleri, aile içinde böbrek ba¤›fllama seçene¤i ve yararlar› aç›s›ndan toplum 

bilincini artt›rmal›d›r.
2. Erken dönem böbrek hastal›¤› olan bir hasta baflvuruda bulundu¤unda, KAOD hastalar›n›n bak›m›ndan 

sorumlu tüm nefrologlar çok geç olmadan verici olma seçene¤ini aileyle tart›flmal›d›r.
3. Ayr›nt›l› verici ifllemini ve aile içindeki sa¤l›k kontrollerini bütünlefltirmek ve denetlemek için transplant 

birimlerine “canl› verici koordinatörleri” atanmal›d›r. 
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2.5.1.1 Canl› akraba olmayan böbrek ba¤›fl›  
Avrupa’da birçok ülkede kan ba¤› olmayan böbrek ba¤›fl›na, fedakar motivasyon için gerekli kontroller
sa¤land›¤›nda ve organ sat›fl› olas›l›¤› tamamen d›flland›¤›nda, kanunen izin verilmektedir (2).  
Tek istisna ‹ngiltere’dir. Bu ülkede kan ba¤› olmayan ba¤›fl kanunen sadece Kan Ba¤› Olmayan Canl› Donör
Düzenleme Kurulu’nun onay›yla yap›lmaktad›r. Kan ba¤› olmayan tüm ba¤›fl teklifleri onay için bu kuruma sevk
edilmelidir. 

ÖNER‹ 
Kan ba¤› olan veya olmayan canl› ba¤›fllar kanunlar çerçevesinde cesaretlendirilmelidir.

2.5.1.2 ‘Yönlendirilmemifl’ canl› verici transplantasyonu 
Özverili verici ile verici taraf›ndan tan›nmayan al›c› aras›nda “yönlendirilmemifl” canl› verici transplantasyonu
gerçeklefltirilebilir ve bu yöntem ABD’de birkaç merkezde kullan›lmaktad›r (3). Bu tip bir ba¤›fl› d›fllamak için 
herhangi bir sosyal veya ahlaki neden yoktur. Ancak, bu tip ba¤›fl için etik ve yasal endifleler oldu¤undan flu an
için öneri listesinde yer almamaktad›r. 

2.5.1.3 Merkezi organizasyondan canl› vericilere ödeme 
Böbre¤i uygun al›c›yla efllefltirecek olan merkezi bir organizasyona ba¤›flta bulunmas› için vericilere para 
ödenmeli midir?

ÖNER‹ 
Tüm Avrupa ülkelerinde organ için ödeme yap›lmas› kanunlarla yasaklanm›flt›r.

2.5.2 2. Yaklafl›m: Kadavra böbrek sa¤lanmas›n› ve kullan›m›n› artt›rmak 

2.5.2.1 Verici kartlar›
Birçok ülkede, tan›t›m planlar› verici kartlar›n›n tafl›nmas› veya ba¤›fl isteklerinin kay›t ettirilmesi yönünde toplumu
cesaretlendirmektedir. ‹ngiltere’de, 8 milyon kifli bilgisayarl› kay›t sistemine kay›tl›d›r, di¤er yandan toplumun 
%5-10’u verici kartlar› tafl›may› tercih etmektedir. Yine de bu giriflimler ba¤›fl listesine y›lda en fazla 50 vericinin kay›t
olmas›n› sa¤lamaktad›r. Bu tip programlar›n baflar›l› olmas› için sürekli reklam yap›lmas› flartt›r. Yo¤un bak›m hekimleri
ve transplant koordinatörleri rutin olarak kay›tlara girerek potansiyel kadavra vericilerinin isteklerini belirlemelidir.

ÖNER‹ (KANIT DÜZEY‹: C)
Varsay›lan onam kanunu olmayan tüm ülkelerde, ba¤›fl kay›tlar› veya kart tafl›ma yönünde çal›flmalar yap›larak
verici say›s› artt›r›lmal›d›r. 

2.5.2.2 Organizasyonlar›n ve kaynaklar›n iyilefltirilmesi 
Kadavra ba¤›fl›n› artt›rmak için verilen servisler daha organize hale getirilmeli ve kaynaklar iyilefltirilmelidir. Baz›
ülkelerde (örn., ‹ngiltere, Çek Cumhuriyeti), yo¤un bak›m hastalar›ndan milyon nüfus bafl›na 20 vericiden daha
fazlas›na ulaflmak için gerekli yo¤un bak›m yatak say›s› yeterli olmayabilir. Yo¤un bak›m birimlerinin kaynaklar›n›n
iyi ve ba¤›fl oran›n›n yüksek oldu¤u ülkelerde (örn., ‹spanya, Belçika) ba¤›fltan sorumlu olan personel (transplant
koordinatörleri) say›s› geniflletilmifl ve uygun finansal destek sa¤lanm›flt›r. Buna ek olarak, ADHEP gibi baflar›l›
e¤itim programlar› veya “Donor Action” gibi kurumsal denetimler kadavra ba¤›fl› gereksinimine yönelik yo¤un
bak›m hekimlerinin daha da bilinçlenmesini sa¤lam›fl ve verici aileleriyle ba¤›fl konusunu tart›flman›n getirdi¤i 
duygusal stresle bafla ç›kmalar›na yard›mc› olmufltur. ‹stenmeyen medya tan›t›mlar›n› engellemek ve adli hekimle
iliflki kurmak amac›yla transplant koordinatörlerine halkla iliflkiler sorumlulu¤u da verilmifltir.    

ÖNER‹ (KANIT DÜZEY‹: C)
Profesyonel organizasyonlar, ülke içinde, gerekli durumlarda, yo¤un bak›m yataklar›n›n yeterli say›da korunmas›
için devletin sa¤l›kla ilgili Bölümlerine bask› uygulamal›; ulusal transplant koordinatörleri kadrosu yaratmal›;
ADHEP gibi yo¤un bak›m hekimlerine yönelik e¤itim programlar›n› finanse etmeli ve “Donor Action” gibi
giriflimleri cesaretlendirmelidir. 

2.5.2.3 ‘Uygulama d›fl›nda kalma’ hakk›na iliflkin yasalar
Uygulama d›fl›nda kalma hakk›na iliflkin yasalar verilere dayanarak, kadavra ba¤›fl› oranlar›n›n artmas›yla 
konulmufltur. Avrupa’da, milyon nüfus bafl›na y›ll›k 20 böbrek ba¤›fl›n› geçen dört ülkede (‹spanya, Avusturya,
Belçika ve Çek Cumhuriyeti) uygulaman›n d›fl›nda kalma hakk›na iliflkin yasalar vard›r. ‹stenmeyen tan›t›mlar
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uygulaman›n yumuflamas›na yol açarak ba¤›fl oranlar›n› azaltm›flt›r. Varsay›lan onam kanunu olan di¤er ülkelerde
“yumuflak” varsay›lan onam uygulanarak hasta yak›nlar›n›n görüflleri dikkate al›nmaktad›r. Buna karfl›n, 
bilgilendirilmifl onam›n geçerli oldu¤u ülkeler genellikle daha düflük performans sergilemektedir, tek istisna ise
milyon nüfus bafl›na 25 vericiyi aflan ABD’dir.

ÖNER‹
Bu ilkeler için, kadavra ba¤›fl› kanunu de¤ifltirmek gibi çok temel bir yap›yla ilgili öneride bulunulamaz     

2.5.2.4 Verici uygunlu¤u için ölçütler 
Kalp at›m› olmayan donörler (KAOD’ler): 1976’da beyin ölümü k›lavuzu sunulmadan önce, KAOD’ler yüksek
s›kl›kta primer nonfonksiyon oluflturmufllar ve transplant için böbreklerin kayna¤› olarak b›rak›lm›fllard›r. K›sa bir
süre önce, ‹ngiltere ve Hollanda’da yak›n zamanda ölmüfl bedenlerde in-situ perfüzyon gerçeklefltirilmifl ve
cesaretlendirici sonuçlar al›nm›flt›r. Böbrekler sürekli perfüzyon cihaz›na ba¤lanabilir ve ak›m ölçümleri ve üriner
enzim salg›lamas›yla canl›l›¤› de¤erlendirilebilir (4) ve varsay›lan onam yasas› daha fazla KAOD’ye izin verebilir;
birçok olguda aile üyeleri hastaneye ulaflmadan önce vefat etmifl kifliye h›zl› intra-arteryel so¤uk perfüzyon 
uygulanmas›na izin verilmelidir. Bilgilendirilmifl onam kanununun geçerli oldu¤u durumlarda, yak›nlar›n›n izni
olmadan kullan›lan perfüzyon tekni¤i haklara tecavüzdür. Kaza ölümlerinde adli delilleri inceleyen yasal görevliyle
anlaflma sa¤lanarak izin al›nmadan perfüzyon uygulanabilir. Böylece KAOD say›s› oldukça büyük ölçüde artabilir.    

ÖNER‹ (KANIT DÜZEY‹: B)
KAOD’lerden daha fazla yararlan›lmal›d›r. Transplant ekibi k›sa bir süre önce ölmüfl kiflilerin KAOD’ler olarak 
kullan›labilmesi için politikalar gelifltirmelidir. Yasal konularda bölgesel adli hekimlere dan›fl›lmal›d›r.  

2.5.2.5 Yafll› vericiler
Her ne kadar yafll› vericilere (60 yafl üstü) ait böbreklerin uzun dönem sa¤kal›m› genç vericilerden al›nanlara göre
%10-15 oran›nda az olsa da, yafll› vericilerin dikkatli biçimde seçilmesi ve so¤uk iskemi zaman›n›n k›salt›lmas›yla
iyi sonuçlar al›nabilir (5).

ÖNER‹
Dikkatli biçimde seçilmifl 60 yafl üstü vericilerin kullan›lmas›na devam edilmeli ve kadavra böbreklerinin 
kayna¤› olarak teflvik edilmelidir.   
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2.5 Böbrek vericisi için seçim ve reddetme ölçütleri  

KADAVRA ‹Ç‹N SEÇ‹M VE REDDETME ÖLÇÜTLER‹NE ‹L‹fiK‹N ÖNER‹LER
KALP ATIMI OLAN BÖBREK VER‹C‹LER‹
1. Beyin ölümü geliflmifl komadaki olgular, yafl s›n›rlamas› olmaks›z›n, potansiyel organ vericisi olarak 

düflünülmelidir (kan›t düzeyi: C).
2. Organlar›n al›nmas› için akrabalardan veya ilgili di¤er kiflilerden sa¤lanacak onam bölgesel kural ve 

kanunlara uygun olmad›r. Hayattayken organ ba¤›fl›na karfl› ç›kan kifliler her zaman konunun d›fl›nda 
b›rak›lmal›d›r (kan›t düzeyi: C).     

3. Bulafl›c› bir patolojiden etkilenen herhangi bir donör organ elenmelidir. HIV, kontrol edilemeyen sepsis, 
tüberküloz, akut hepatit, etiyolojisi bilinmeyen viral infeksiyon gibi infeksiyon hastal›klar› ve do¤rulanm›fl 
malign neoplazmlar d›fllama ölçütleridir. ‹laç kullan›m› ve bazen son 2 ay içinde yaflanan korumas›z 
cinsel davran›fl do¤ruland›¤›nda veya flüphelenildi¤inde d›fllama ölçütleridir (kan›t düzeyi: B).

4. Al›c›ya yüksek kalitede organ garanti edilmeli ve her transplant merkezi organ kabulü için kendi 
k›lavuzunu oluflturmal›d›r. Transplant merkezleri verici havuzunu geniflletmek için yafll› vericilere ait 
optimumun alt›nda organ kullan›yorsa, vericiler yafl, vasküler durum, böbrek ifllevi ve efl zamanl› 
hastal›k yönünden de¤erlendirilmelidir. Tek böbrek transplant› için hesaplanan kreatin klirensinin alt 
limiti > 60mL/dak’d›r. Hesaplanan kreatinin klirensi 60 ila 50 mL/dak aras›ndaysa, “s›n›rda” verici olarak 
kabul edilebilir. Hesaplanan kreatinin klirensi < 50mL/dak ise, böbrek tek transplant için kullan›lmamal›d›r;
ancak, aksi durumda kabul edilemeyen organlar çift transplantasyon için kullan›labilir. Kurallar 
belirlendi¤inde, bekleme listesindeki hastalar bilgilendirilmelidir. Buna karfl›l›k hastalar da optimumun 
alt›nda bir organ› veya çift grefti kabul ettiklerini bildirmelidirler (kan›t düzeyi: B).

2.6.1 Tart›flma
Komadaki bir kiflinin potansiyel kadavra organ vericisi olarak kabul edilmesi için beyin ölümü tan›s› konulmal›d›r.
Her olgu, transplant al›c›s›na bulaflabilecek herhangi bir patolojik durum aç›s›ndan zorunlu olarak ön
de¤erlendirmeye al›nmal›, daha sonra transplantasyon için düflünülen her bir organ›n kabul edilebilir kalitesi
do¤rulanmal›d›r.

Günümüzde, organ ba¤›fl› için yafl s›n›r› sabit de¤ildir. Geleneksel olarak, 55 yafl›n üzerindeki olgular›n
uygun olmad›¤› kabul edilmektedir, ama dünya çap›nda transplant organlar›n›n yetersiz say›da olmas› daha
önceleri kabul edilen s›n›rlardan daha yafll› kadavra organlar›n›n kullan›lmas›na yol açm›flt›r. Organ ba¤›fl› için yafl
aral›¤› aç›s›ndan son 10 y›l içinde gözlenen en büyük de¤iflim üst yafl s›n›r›n›n yükselmesidir.  

Altm›fl befl yafl üzerindeki vericilere ait transplant böbrekleriyle al›nan sonuçlar k›sa dönemde genç
organlardan elde edilen sonuçlarla benzerlik göstermektedir. Ancak, uzun dönem greft sa¤kal›m oran› daha azd›r
(1). Buna ek olarak, “yafll›” böbre¤i etkileyen en önemli fizyolojik risk faktörü uzun so¤uk iskemi zaman›d›r (2,3).
Bu gözlemlere dayanarak, uygun vericinin modern tan›m›nda yafl s›n›rlamas› esnektir ve kullan›labilir bir organ›n›n
elenme olas›l›¤›n› azaltmak amac›yla daha çok vericinin ve özellikle ba¤›fllanacak organ›n fiziksel durumu üzerinde
durulmaktad›r. Bu nedenle, günümüzde ba¤›fl için mutlak yafl s›n›rlamas› yoktur. Yine de, yafll› vericiler daha çok
efl zamanl› hastal›k sergilediklerinden, dikkatli seçime ek olarak, k›sa iskemi zaman› da gereklidir. Ba¤›fl üst yafl
limitinin 55 yafl üstüne ç›kma e¤ilimi canl› vericiler için de geçerlidir (4).

ÖNER‹ 
Bölgesel yasalarda varsay›lan onam geçerli olsa da ekplantasyon için vericinin yak›n akrabalar›ndan da izin
al›nmad›r. Akrabalarla iyi e¤itimli, hassas bir profesyonel aras›ndaki iliflki organ ba¤›fl› aç›s›ndan olumlu, 
kamuoyunun kurulmas›nda çok önemli bir faktördür.   

2.6.2 ‹nfeksiyonlar 
Potansiyel vericide HIV-1 ve -2, HCV ve hepatit B yüzey antijeni (HBsAg), hepatit D (HDV)- pozitif seroloji, akut
hepatit, sitomegalovirüs (CMV), Epstein-Barr virüsü (EBV) (sadece pediyatrik alc›larda), viral infeksiyonlar, sepsis,
tüberküloz, etiyolojisi bilinmeyen infeksiyon, Creutzfeldt-Jacob hastal›¤›na iliflkin aile öyküsü (veya klinik belirtiler)
ve aktif frengi kontrol edilmelidir. 

‹ntravenöz ilaç kullan›m›ndan flüphelenilen potansiyel vericilerden organ al›c›lar›na HIV bulaflma riski çok
yüksektir. Dahas›, HIV (2 ay) veya hepatitin (6 aya kadar) kuluçka süresinde yap›lan seroloji testleri negatif ç›kabilir.
Buna ek olarak, e¤er potansiyel vericiler afl›r› kan kayb›n› kontrol etmek için canland›rma manevras› s›ras›nda fazla
miktarda s›v› alm›fllarsa serolojileri de¤iflebilir (5). Bu durumda, uygunsuz vericilerin seyrelme etkisi nedeniyle
seroloji sonuçlar› normal ç›kabilir, dolay›s›yla serolojik testler tekrarlanmal›d›r.     

20 GÜNCEL MART 2004



21

2.6.3 ‹nfeksiyon için özel durumlar
HCV-pozitif verici: HCV pozitif al›c›da, bilgilendirilmifl onamdan sonra transplant kabul edilir. HCV-negatif al›c›da, bu
tip bir transplant risklidir; ancak, acil durumlarda, al›nc›n verdi¤i bilgilendirilmifl onamdan sonra uygulanabilir. 

HBsAg-pozitif verici: HBsAg-pozitif al›c› (HDV antijeni negatifse), bilgilendirilmifl onamdan sonra 
transplanta izin verilir. Anti-HBsAg antikor titresi ≥10 mIU/mL olan HBsAg-negatif al›c›da, bilgilendirilmifl onamdan
sonra transplanta izin verilir. Anti-HBaAg antikoru tespit edilemeyen HBsAg-negatif olan al›c›da, transplant sadece
yaflam kurtar›c› durumlarda, HDV antijen negatifse bilgilendirilmifl onam al›nd›ktan sonra uygulan›r.

HBc-antikoru-pozitif verici: Karaci¤er transplantasyonunda, HBcAg pozitif vericiden al›c›ya hepatit B
bulaflma riski yüksektir (%50). Bu durumda, karaci¤er transplantasyonuna bilgilendirilmifl onamdan sonra izin verilir.
Böbrekler, kalp ve akci¤erler hepatit B bulaflma riski tafl›rlar ama bu oran düflüktür. Bu nedenle, 
HBsAg-pozitif al›c›da veya HBsAg antikor titresi ≥10 mIU/mL olan HBsAg-negatif al›c›da onamdan sonra böbrek
transplant›na izin verilir. Anti-HBsAg antikoru olmayan HBsAg-negatif al›c›da sadece yaflam kurtar›c›
transplantlara bilgilendirilmifl onam sonras›nda izin verilir. 

2.6.4 Malign tümörler
Vericide aktif kanser veya meme karsinomu, melanoma, lösemi veya lenfoma öyküsü kesinlikle transplant için 
kontrendikedir. Potansiyel verici etiyolojisi bilinmeyen beyin kanamas› geçirmiflse, intrakraniyal kanaman›n nedeni
olabilecek metastaz mutlaka d›fllanmal›d›r. Örne¤in, flüpheli vericilerde koriyokarsinomu d›fllamak için insan 
koryonik gonadotropin (hCG) serum düzeyi ölçülmelidir. Di¤er kanserlerde, tedavinin üzerinden 10 y›ldan daha az
bir süre geçmiflse, sadece yaflam kurtar›c› transplant önerilir. Küçük, düflük dereceli böbrek karsinomundan 
etkilenen böbreklerle, bu bölge tamamen al›nd›ktan sonra, baflar›l› böbrek transplantlar› gerçeklefltirilmifltir. Bu tip
al›c›lar çok yak›ndan izlenmelidir (6).

2.6.5 Malign tümörler için özel durumlar 
Afla¤›daki tümörler ba¤›fl için kontrendike de¤ildir:
• Bazal hücreli karsinom
• Metastaz yapmayan spinoselüler deri karsinomu
• ‹n situ serviks karsinomu 
• Ses tellerinin in situ karsinomu

Ta G1 (TNM) evresinde transizyonel hücreli mesane karsinomu olan vericilere baflvurulmas› konusunda görüfl
birli¤ine var›lmam›flt›r. Prostat kanseri taramas› ülkeden ülkeye fakl›l›k göstermektedir ve sadece neden oldu¤unda
uygulanmas› önerilir.

Afla¤›daki listede yer alan düflük dereceli (derece 1 ve 2) beyin tümörleri bulunan vericiler böbrek ba¤›fl›nda bulunabilirler (7):
• Düflük derecelidereceli astrositoma
• Hipofiz adenomu
• Epidermoid kistler
• Üçüncü vetrikülden kaynaklanan kolloidler
• Pilositik astrositom, ependimoma
• Düflük dereceli oligodendroglioma
• Koroid pleksus papillom
• Ganglion hücre tümörleri
• Benign meningiom
• Kraniofarenjioma
• Hemanjiyoblastom (Von Hippel Lindau sendromuyla ba¤lant›s› olmayan)
• Akustik schwannom
• Pineositom
• ‹yi farkl›laflm›fl teratom

Afla¤›daki yüksek dereceli (derece 3 ve 4) tümörleri bulunan potansiyel al›c›lar sadece klinik olarak acil
görüldü¤ünde transplantasyon için uygundurlar:
• Anaplastik astrositoma
• Anaplastik oligodendroglioma (Schmidt C and D)
• Malign ependimoma
• Gliomatozis serebri
• Glioblastoma multiforme
• Pineoblastoma 
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• Medulloblastom
• Germ hücreli tümörler (iyi farkl›laflm›fl teratomlar d›fl›nda)
• Anaplastik ve malign meningiom
• ‹ntrakranial sarkom
• Kordoma
• Birincil serebral lenfoma.

Herhangi bir dereceli beyin tümörü olan ve ventriküloperitoneal shunt tak›lan hastalar, tümör hücrelerinin shunt
arac›l›¤›yla sistemik olarak yay›lma riskini tafl›d›¤›ndan, d›fllanmal›d›r.

2.6.6 Vasküler durum ve böbrek ifllevleri
Organ yetersizli¤indeki en önemli risk faktörleri uzun diabetes mellitus öyküsü veya retinal vasküler hasar olan
ciddi hipertansiyondur. Geçirilmifl miyokard infarktüsü, koroner baypas ve angina, ciddi sistemik vasküler hastal›k,
uzun süreli hipotansiyon olaylar›, oligoüri veya uzun süreli yo¤un bak›mda kalma potansiyel vericinin d›fllamas› ve
çoklu organ yerine tek organ ba¤›fl› için geçerli olan parametrelerdir. Sözü edilen genel potansiyel verici ölçütlerine
göre, böbrek ifllevleri çok titiz bir biçimde de¤erlendirilmelidir.  

Vericinin böbrek ifllevleri Cockcroft-Gault formülüne göre hesaplanan kreatinin klirensi kullan›larak
de¤erlendirilir. Yayg›n olarak kabul edilen bu formülle serum kreatinin de¤eri yafla, vücut a¤›rl›¤›na ve cinsiyete
göre düzeltilir (8). Buna ek olarak, üriner sistemin durumu 24 saatlik proteinüri ve ultrason böbrek görüntülemesiyle
de¤erlendirilir. Bu parametreler yafll› vericilerin taranmas›nda da geçerlidir.  Birçok transplant merkezinde, organ›n
öyküsünden ba¤›ms›z olarak, iki al›c›da kullan›labilecek böbrekler için kreatinin klirens düzeyinin normal alt s›n›r›
260 mL/dak’d›r. Buna karfl›l›k di¤er merkezler, kreatinin klirensi 100 ml/dak’›n alt›nda ise Karpinsky ölçütüne (9)
göre arteriol daralma ve arteriol sertleflmenin de¤erlendirilmesi için biyopsi yap›lmas›n› önermektedir (Tablo 5).

Tablo 5: Böbrek biyopsisi skorlar› için yar›-kantitatif ölçek (Karpinski ve ark. 1999)

Skor
Glomerüler skor
Global glomerül sertleflmesi yok 0
<%20 global glomerüloskleroz 1
%20-50 global glomerüloskleroz 2
>%50 global glomerüloskleroz 3
‹nterstisyel skor
Glomeri yok 0
Kortikal parankimin <%20’si fibröz ba¤ dokusuyla yer de¤ifltirmifl 1
Kortikal parankimin %20-50’si fibröz ba¤ dokusuyla yer de¤ifltirmifl 2
Kortikal parankimin >%50’si fibröz ba¤ dokusuyla yer de¤ifltirmifl 3
Tübüler skor
Tübüller yok 0
Tübüllerin <%20’si etkilenmifl 1
Tübüllerin %20-50’si etkilenmifl 2
Tübüllerin >%50’si etkilenmifl 3
Vasküler skor
Arteriolar daralma (veya hyalin arterioskleroz)a

yok 0
lümenin çap›ndan daha az derecede duvar kal›nl›¤›n›n artmas› 1
lümenin çap›na eflit veya çok az yüksek duvar kal›nl›¤› 2
lümen çap›n› çok aflan duvar kal›nl›¤›yla birlikte afl›r› lüminal daralma veya t›kanma  3

Arterioskleroz  (intimal fibröz kal›nlaflma- fibroplazi)a

yok 0
lümenin çap›ndan daha az derecede duvar kal›nl›¤›n›n artmas› 1
lümenin çap›na eflit veya çok az yüksek duvar kal›nl›¤› 2
lümen çap›n› çok aflan duvar kal›nl›¤›yla birlikte afl›r› lüminal daralma veya t›kanma  3

aVasküler lezyonlar için, hem arterioller hem de arterler ayr› ayr› de¤erlendirilir. Ancak, vasküler skor için en son
dereceli en ciddi durumdaki lezyon belirler.
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2.6.7 Marjinal vericiler
Her yerde, böbrek transplantasyonu bekleme listesindeki hasta say›s› artm›fl ve ortama yafl yükselmifltir (10). Buna
ek olarak, travmatik nedenlere ba¤l› ölümler azald›¤›ndan ortalama kadavra yafl› geçmifle göre daha büyüktür.
‹spanya’da, 1992 – 1997 y›llar› aras›nda 60 yafl üstü vericilerin oran› %27 iken, 1997’de ABD’de vericilerin %4’ü 50
yafl›n üstündeydi (11). Geçmiflte, bu yafll› adaylar greftin ifllev göstermeme veya gecikmifl ifllev riskinin yüksek olmas›
nedeniyle böbrek vericisi olarak düflünülmemekteydi (13). Ama günümüzde transplantasyon için böbreklerin yetersiz
say›da olmas›, kabul edilebilir verici tan›m›n›n geniflletilmesine yol açm›flt›r (14,15).

“Marjinal verici” böbrek olarak adland›r›lan bu durum için henüz standartlaflm›fl bir ölçüt yoktur. Bu
nedenle uygunluk parametrelerinin tekrar de¤erlendirilmesi gerekmektedir. Transplantasyon merkezinin ulaflmak
istedi¤i transplant sonuçlar›na göre parametrelere karar verilmektedir (16). Genellikle afla¤›dakileri içerir:
• Yafl
• Diabetes mellitus
• Hipertansiyon
• Ciddi vasküler hastal›k
• Serum kreatinin
• Proteinüri
• Böbrek a¤›rl›¤›
• Biyopsiyle de¤erlendirilen böbrek histolojisi

Uzun, so¤uk iskemi zaman› kolayl›kla bu suboptimal greflerde transplantasyon sonras› renal ifllevselli¤in 
ertelenmesine yol açar. Bu da kal›c› normal greft ifllevi için negatif bir prognostik indekstir. Bunun yan›nda, 
rejeksiyon ataklar› yafll› böbreklerde genç böbreklere göre daha nadirdir. Marjinal böbrek transplantlar› diyalize
göre anlaml› sa¤kal›m yarar› tafl›d›¤›ndan (17) ve k›sa dönem tatmin edici sonuçlar›n yan›nda uzun dönem
sonuçlar› kötü oldu¤undan, yafll› böbreklerin yafll› alc›larda kullan›lmas› ak›lc›d›r (18). Bu özellikle iskemi zaman›n›n
minimumda tutulabildi¤i bölgesel transplant programlar›nda endikedir. Bekleme listesindeki hastalar ve özellikle
yafll›lar, marjinal verici programlar›n›n riskleri ve yararlar› aç›s›ndan bilgilendirilmelidir. Altm›fl yafl›n 
üstündeki hastalara marjinal vericiden sa¤lanan greft seçene¤i sunulmal›d›r. Al›c›lardan optimumun alt›nda bir
organ ve hatta çift greft kabul ettiklerini belirten onam al›nmal›d›r.       

Bir marjinal organda afla¤›daki parametreler göz önünde bulundurulmal›d›r (19): 
• Yafl >70 ve di¤er risk faktörlerinin olmamas›.
• Yafl 60-70, diabetes mellitus, hipertansiyon, 24 saatte 1 g’a kadar proteinüri öyküsü veya retinal 

vasküler de¤ifliklikler. 
• Hesaplanan kreatinin klirensi 50 ml/dak; bu durumda organlar halen tek greft için de¤erlidir.
• Hesaplanan kreatinin klirensi <50 ml/dak; bu durumda organlar çift greft için kullan›lmal› veya histolojik 

olarak anormallik varsa elenmelidir.
• Glomerülosklerozisin yaklafl›k %5-20 biopside görülmüfl ve her iki böbrekten de en az 25 glomeruli 

al›nm›fl; bu durumda organlar halen tek veya çift greft için de¤erlidir.
• > %20 glomerülosklerozis; bu durumda organlar elenmelidir. 
Her bir ölçütün gerçek anlam› çok net de¤ildir, çünkü çoklu de¤iflken analiziyle titiz bir istatistiksel do¤rulama
uygulanmam›flt›r. Örne¤in, transplantasyon öncesi böbrek biyopsisinin de¤erine iliflkin seçenekler halen çok
çeflitlidir (20,21).

2.6.8 Al›c› için bir veya iki greft 
Çift marjinal böbrek transplantasyonu veya alternatif olarak bunun yap›lmamas› için bir program›n gelifltirilmesi 
birbiriyle z›t iki kavrama dayanmaktad›r. Bir yanda, küçük nefron kütlesi olan böbreklerin hiperfiltrasyon ve 
glomerüler hipertansiyona maruz kald›¤› ve bunun da ilerleyen glomerüloskleroza yol açt›¤› tart›fl›lmaktad›r (22). 
Tek marjinal böbre¤in renal kütlesi azd›r ve nefron say›s› optimumun alt›ndad›r ve so¤uk iskemi süresiyle, 
transplant travmas›yla ve nefrotoksik immunsupresif tedaviyle daha da küçülür. Nefron kütlesini artt›rmak ve yukar›da
bahsedilen böbrek hasar›n› önlemek için, her iki böbre¤in de efl zamanl› olarak ayn› al›c›ya transplantasyonu bu tip
durumlarda bir çözüm olabilir. Di¤er yandan, marjinal böbreklerin sadece transplantasyondan sonra do¤rulanabilen
bir miktar ifllevsel rezervleri vard›r. Gerçektende, glomerüler filtrasyon h›z› genellikle renal transplantasyondan sonra
artar (23-25). Bu nedenle çift transplantasyonun gereksiz oldu¤u tart›fl›lmaktad›r.

Bu birbiriyle z›t iki hipotez göz önünde bulunduruldu¤unda, flu andaki bilgilerin ›fl›¤›nda; ifllevsel veya 
histolojik aç›dan uygunsuz bulunan böbreklerin ya ikisinin de tek al›c›ya transplant edilmesi ya da elenmesi 
gerekmektedir (26).

Bugüne kadar, çift böbrek grefti için uygulanan cerrahi tekni¤e herhangi bir standardizasyon 
getirilmemifltir (27).

‹lk veriler yafl yönünden uyumlu çift böbrek al›c›lar›nda daha genç tek böbrek al›c›lar›na göre rejeksiyon
ataklar›n›n daha az oldu¤unu göstermifltir (28). Bunun yan›nda, Remuzzi ve ark. (29) prospektif çok merkezli bir
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çal›flmada çift böbrek transplantlar›n›n daha güvenli oldu¤u, daha iyi tolere edildi¤i ve tek greft ameliyatlar›na göre
daha fazla cerrahi komplikasyon yaratmad›¤› sonucuna varm›fllard›r. Yine de, çift böbrek transplant›na iliflkin
kan›tlar daha uzun izlem süresi olan prospektif çal›flmalara gereksinim oldu¤unu göstermektedir. Araflt›rmac›lar
çift böbrek transplantasyonu için hangi böbreklerin uygun olabilece¤inin belirlemelidir. Genel konsensüse 
transplanta uygun olmad›¤› herkes taraf›ndan kabul edilen böbrekler konusunda var›lm›flt›r. Temel anlaflmazl›k ise
çift transplant için uygun olan böbreklerin hangi belirteçlerle güvenilir biçimde tan›mlanabilece¤idir. 
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3. BÖBREK ALICISI 
3.1 Pre-transplant tedavi

3.1.1 Anormal ürogenital sistem 

ÖNER‹LER (KANIT DÜZEY‹: B/C)
• Do¤umsal malformasyon (örn., posterior üretral valf, spina bifida, prune belly, vesikoüretral reflü, mesane

ekstrofisi, Vater sendromu: vertebral/vasküler anomaliler, anal atrezi, trakeoözofageal fistül, özofageal 
atrezi, böbrek anomalileri/radikal displazi veya kazan›lm›fl malformasyon (örn., tüberkülöz, nörojenik, 
vezikoüretral reflü için tekrarl› cerrahi) veya ifllevsel alt üriner sistem bozuklu¤unun neden oldu¤u son 
dönem böbrek hastal›¤› bulunan hastalarda, transplantasyon öncesi ürodinamik de¤erlendirme yap›lmal› 
ve anormallik transplantasyon öncesi düzeltilmelidir (1,2). 

• Yüksek intravezikal bas›nç ve/veya rezidüel idrar›n gözlendi¤i düflük uyumlu mesanede, farmakoterapi 
(örn., parasempatikoliz) ve/veya aral›kl› kateterizasyon uygulanmal›d›r. Bu yöntemler baflar›s›z oldu¤unda 
veya kateterizasyon uygulanamad›¤›nda, supravezikal üriner diversiyon önem tafl›r (2,3-6). Fibrotik, 
kal›nlaflm›fl mesane duvar›nda (örn., üretral valflerden sonra) üretral implantasyonlarla ba¤lant›l› 
transplant› kaybetme riski yüksek oldu¤undan, bu tip giriflimden kaç›n›lmal›d›r (1). 

3.1.2 Üriner diversiyon
Mesanesi olmayan (örn., mesane kanseri için sistektomi) veya sfinkter yetersizli¤i bulunan (örn., nörojenik, 
iatrojenik) hastalarda konduit veya umbilikal stomayla birlikte kontinan kateterize edilebilir torbalar gibi
supravezikal üriner diversiyonlar uygulanmal›d›r. Sfinkteri tam olan düflük uyumlu mesanelerde, hem mesane
büyütme ifllemi hem de umbilikal stomal› kontinan torbalar baflar›l› seçeneklerdir (2,4-6); umbilikal stoma yoluyla
uygulanan aral›kl› kateterizasyon uretra yoluyla uygulanan kateterizasyondan daha rahatt›r.

Birçok yazar supra vezikal üriner diversiyonun transplantasyondan en az 10-12 hafta önce
uygulanmas›n› tercih etmektedir (2,5,6). Ayn› zamanda, kronik infeksiyonlu böbrekler veya mesaneler al›nabilir. 

Yinede, mesane büyütmesi transplantasyondan sonra da gerçektefltirilebilir (3,5). Komplikasyonlar daha
çok üretral anastomoz veya stoma stenozu veya yetersizli¤i gibi üriner diversiyon kaynakl›d›r (3,5,6). Konduitleri,
büyütülmüfl veya anormal mesanesi olan hastalar›n yüksek üriner infeksiyon riskiyle birlikte transplant› kaybetme
tehlikesi vard›r (1,2,4,5) ve bu nedenle transplantasyon sonras› ilk 6 ayda antibiyotik proflaksisi önerilir (2).

3.1.3 Pre-transplant nefrektomi için endikasyonlar 

3.1.3.1 Otosomal dominant polikistik böbrek hastal›¤› (ODPBH) 
ODPKBH’da transplant böbrek için alan yetersizse veya kist infeksiyonu, hematürili veya hematüri olmadan kist
y›rt›lmas›, a¤r› veya abdominal kal›nl›k gibi komplikasyonlar nedeniyle tek veya çift tarafl› nefrektomi uygulan›r.
Böbrekler ya böbrek greftinin efl zamanl› uyguland›¤› tek basamakl› nefrektomiyle veya çift basamakl› ifllemle
al›n›r. Her iki ifllemin de komplikasyon oranlar› ve transplantasyon sonuçlar› benzerlik gösterir (7).  
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3.1.3.2 T›bbi tedaviye dirençli hipertansiyon 
T›bbi tedaviye dirençli hipertansiyonda, çift tarafl› nefrektomi birçok hastada antihipertansif ilaç kullan›m›n› azalt›r.
Dorsal lumbotominin morbiditesi orta hat kesiye göre daha düflüktür (8).

3.1.3.3 Kronik infeksiyonlu böbrekler veya renal veya ürotelyal kanser 
Kronik infeksiyon tafl›yan böbrekler veya renal veya ürotelyal kanser flüphesi olan böbrekler pretransplant/
nefrektominin di¤er endikasyonlar›d›r.  
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3.2 Seçim ve reddetme ölçütleri 

ÖNER‹LER (KANIT DÜZEY‹: B)
Transplantasyon sonras› dönemde organ ve hasta sa¤kal›m›n› iyilefltirmek için tüm transplant adaylar›na cerrahi
öncesinde kardiyovasküler inceleme uygulanmal›d›r. 

Diabetes mellitus kaynakl› son dönem böbrek hastal›¤› olan tüm uygun hastalar için böbrek transplantasyonu ilk
tedavi seçene¤i olarak düflünülmelidir.

3.2.1 Efl zamanl› hastal›k 
Diabetes mellitus veya kardiyovasküler hastal›k gibi efl zamanl› rahats›zl›klar›n böbrek transplant› hastalar›n›n
morbidite ve mortalitesi üzerinde önemli etkileri vard›r (2,11). ‹fllev gösteren böbrek allogreftiyle ölüm böbrek
transplantasyonu uygulanm›fl hastalar›n en az %42’sinde görülmüfltür (9) ve en önemli etken kardiyak ölümüdür.
Bu nedenle potansiyel al›c›lar titizlikle de¤erlendirilmelidir. Özellikle, teknik problemlere ba¤l› erken greft 
yetersizli¤ini azaltmak ve transplantasyon sonras› dönemde hasta sa¤kal›m›n› iyilefltirmek için transplant
adaylar›na ayr› bir kardiyovasküler de¤erlendirme yap›lmal›d›r (6).   

Yine de, renal transplantasyon diyalize göre kardiyovasküler hastal›¤› bulunan üremik hastalarda
sa¤kal›m yarar› sunar.
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3.2.2 Kardiyovasküler hastal›k

3.2.2.1 Kalp hastal›¤› 
Diyaliz hastalar›nda kardiyovasküler hastal›k riski çok yüksek oldu¤undan her böbrek transplant aday›nda titiz
inceleme yap›lmal›d›r (8). Bu incelemeler aras›nda afla¤›dakiler yer al›r:
• Kapak hastal›¤›n›n, kardiyomiyopatinin ve sistolik ve/veya diyastolik sol ventriküler disfonksiyonun 

belirlenmesi için ekokardiyografi.
• Düflük egzersiz kapasitesi olan hastalarda egzersiz elektrokardiyogram ve/veya egzersiz talyum 

sintigrafisi veya stres ekokardiyografi.
• Tüm flüpheli olgularda ve özellikle yafll› ve diyabetik diyaliz hastalar›nda koroner anjiografi.

Cerrahi veya koroner anjioplasti yoluyla revaskülarizasyon her uygun transplant aday›nda uygulanmal›d›r (3).

3.2.2.2 Periferik arter hastal›¤› 
Periferik arter hastal›¤› üremik hastalarda çok yayg›nd›r. Potansiyel böbrek transplant al›c›lar›nda, çok fliddetli
pelvik damar hastal›¤› teknik greft yetersizli¤inin ana nedeni olabilir ve amputasyon riskini artt›rabilir (6) 

Periferik arterlerin duplex sonografisi ve pelvis radyografisi rutin olarak transplantasyon öncesinde
yap›lmal›d›r. fiüphe duyuldu¤unda, özellikle diyabet hastalar›nda, anjiografi veya pelvis ve periferik arteriyel 
damarlar› bilgisayarl› tomografi (BT) veya manyetik rezonans tomografiyle (MRT) invaziv olmayan görüntüleme
fliddetle önerilir.

Ameliyat s›ras›nda veya sonras›nda inmeyi engellemek için karotidin fliddetli vasküler t›kay›c› hastal›¤›
duplex sonografiyle d›fllanmal›d›r (1).      

3.2.2.3 Diabetes mellitus 
Diabetes mellituslu hastalar›n diyabetik olmayan hastalara göre böbrek transplantasyonu sonras›nda mortalitesi
yüksek ve uzun dönem greft sonuçlar› düflüktür. Yine de, farkl› çal›flmalar diabetes mellitusun tek bafl›na böbrek
transplantasyonu için bir kontrendikasyon olmad›¤›n› göstermifltir (5). Dahas›, izole böbrek transplantasyonu veya
birleflik böbrek-pankreas transplantasyonu üremik diyabet hastalar›nda diyalize göre uzun dönem morbidite ve
mortaliteyi azalt›r.   

Bu nedenle, böbrek transplantasyonu bir baflka ciddi kontrendikasyonu ve özellikle kardiyovasküler
hastal›¤› bulunmayan her diyabetik üremik hastada düflünülmelidir. Diyabetik diyaliz hastalar›nda kardiyovasküler
hastal›k insidans› çok yüksek oldu¤undan, yüksek vasküler riski bulunan hastalar› d›fllamak amac›yla birçok olguda
koroner ve periferik anjiografi veya invaziv olmayan görüntüleme yöntemleri (örn., MRT-anjiyografi) uygulanmal›d›r
(10). Mesane nöropatisi diyabet hastalar›nda s›k rastlanan bir komplikasyondur ve bu nedenle rezidüel idrarla 
birlikte idrar ak›m gücü ölçümünü içeren ürolojik inceleme yap›lmal›d›r. fiiddetli diyabetik üropati olgular›nda ek
ürodinamik inceleme uygulanmal›d›r.  

3.2.3 Yafl
Son dönem böbrek yetersizli¤i olan genç hastalarda böbrek transplantasyonunun sa¤kal›m› ve yaflam kalitesini
iyilefltirdi¤i gerçe¤ine iliflkin karfl›t görüfller olmasa da, yafll›larda böbrek transplantasyonuyla ilgili tart›flma halen
devam etmektedir.  Transplantasyon uygulanan hastalarda bekleme listesinde yer alan 65 yafl üstü hastalara göre
mortalitenin daha düflük oldu¤u gösterilmifltir (7). Bu hasta alt grubunda uzun bekleme süreleri erken 
transplantasyonun yararl› klinik sonuçlar›n› ve sosyoekonomik avantajlar›n› oldukça azaltmaktad›r. Bu nedenle, bu
alt grupta bekleme süresini k›saltmak için her türlü gayret gösterilmelidir. 

Yafll› transplant hastalar› hem EUROTRANSPLANT’›n yafll› program›na kaydedilmeli hem de canl› verici 
transplantasyonuna baflvurmal›d›r. Transplantasyon için seçilen yafll› diyaliz hastalar›nda efl zamanl› 
kardiyovasküler hastal›k ve olas› önceden var olan kanser özellikle dikkate al›nmal›d›r. Titiz bir inceleme 
kardiyovasküler veya kanser hastal›¤›n› d›fllad›¤›nda, 65 yafl üstündeki hastalara iyi sonuç için transplantasyon
uygulan›p uygulanmayaca¤›n›n karar› bize ba¤l›d›r.   

Yafll›larda transplantasyon sonras› infeksiyon riskinin yüksek oldu¤u gösterilmifltir ve bu da uygun hasta
seçiminde göz önünde bulundurulmal›d›r.   

3.2.4 Tekrarlama riski (orijinal böbrek hastal›¤›)
Orijinal böbrek hastal›¤› genellikle transplant edilen böbrekte histolojik olarak tekrarlar. Orijinal hastal›¤a ba¤l›
olarak, tekrarlama oranlar› de¤iflmektedir. Transplantasyon yap›lan hastada tekrarlayan hastal›¤› olsa da, diyaliz
hastas›na göre iyi yaflam beklentisi ve yaflam kalitesi hastaya aç›klanmal›d›r. Bunun yan›nda, yine de tekrarlama
oran› hastalarla aç›kça tart›fl›lmal›d›r. Erken ve çok yüksek tekrarlama riski olan hastal›klarda canl› ba¤›fl önemle
tart›fl›lmal›d›r. Yüksek tekrarlama riski olan çok az say›da hastal›k böbrek transplantasyonu için kontrendikedir
(örn., “light chain deposit” hastal›¤›). Tablo 6’da en önemli hastal›klar›n tekrarlama oranlar› verilmektedir. 
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Tablo 6: Tekrarlayan hastal›klar›n tekrarlama oranlar› ve greft sa¤kal›m› 
(Heidelberg Üniversitesi, Nefroloji Bölümünden Dr. O. Hergesell’in izniyle yay›nlanm›flt›r)

1ACE inhibitörleri = anjiotensin dönüfltürücü enzim inhibitörü
2ANCA = antinötrofil sitoplasmik antikor

3.2.5 ‹nfeksiyon riski
Transplantasyon uygulanm›fl hastalarda infeksiyon morbidite ve motalitenin temel nedeni olabilir. Transplant sonras›
yaflam› tehdit eden durumlar› engellemek için transplant öncesinde potansiyel infeksiyon odaklar› belirlenmelidir. 

Tüm transplant adaylar› infeksiyon odaklar›n›n d›fllanmas› için kulak, burun, bo¤az uzman›, diflçi, 
dermatolog, ürolog ve jinekolog taraf›nda görülmelidir. Transplantasyon öncesinde taranan di¤er infeksiyonlar
HBV, HCV, tüberküloz, sitomegalovirüs ve Treponema pallidum’dur. 

Özellikle, HBV ve HCV seroloji testleri çok önemlidir, çünkü viral hepatit böbrel transplantasyonundan
sonra görülen karaci¤er hastal›¤›n›n ana etkenidir ve transplant sonras› morbidite ve mortaliteye katk›da bulunur.
Son on y›lda diyaliz hastalar›nda HBV insidans› oldukça azalm›flt›r. Bu nedenle, bekleme listesindeki HBV pozitif
hasta insidans›n›n düflük olmas› çok flafl›rt›c› de¤ildir. 

Hepatit C pozitif böbrek transplant al›c›lar›nda ölüm riski HCV negatif hastalara göre daha fazlad›r. Yine
de, toplam mortalite transplant yap›lm›fl HCV pozitif hastalarda bekleme listesindeki HCV pozitif hastalara oranla
daha düflüktür. Olas› antiviral tedavinin planlanmas› amac›yla HCV pozitif hastalara transplantasyon öncesinde bir
karaci¤er biyopsisi uygulanmal›d›r 
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3.3 Gebelikte transplantasyon 

3.3.1 Greft sa¤kal›m›
Kronik böbrek yetersizli¤i genellikle cinsel disfonksiyon ve infertiliteyle ba¤lant›l›d›r. Baflar›l› bir transplantasyon 
sonras›nda, cinsel yaflamda ve fertilitede iyileflme gözlenmektedir ve bu nedenle hem erkek hem de kad›n 
hastalarla gebelik olas›l›¤› mutlaka tart›fl›lmal›d›r. Gebelik s›ras›nda, transplant al›c›s›n›n böbrek ifllevi olgular›n 
%1-15’inde yetersiz olabilir, ama ifllevsellikte azalma ile gebelik aras›nda mutlaka bir ba¤ olmas› gerekmez (1).
Dahas›, uzun dönem greft prognozunun gebelerle genel transplant popülasyonu aras›nda karfl›laflt›r›ld›¤› 
çal›flmalarda, befl yazar›n biri d›fl›nda tümü, gebeli¤in greft sa¤kal›m›nda hiçbir etkisi olmad›¤›n› göstermifllerdir 
(2-6).   

Transplant uygulanan kad›nlarda kendili¤inden (%14) veya terapötik (%20) düflük insidans› genel
popülasyonla benzerlik gösterir. Ancak, genel popülasyona göre, preterm do¤um oranlar› daha yüksektir (%50)
ve %20 olas›l›kla bebeklerinin do¤um a¤›rl›¤› daha düflüktür (7). 

Transplant uygulanan kad›nlarda hamilelik genellikle problemsiz geçer. Yine de, bu tip hastalar her
zaman yüksek risk grubunda düflünülmelidir. Bak›mlar› do¤um uzman›yla nefrolog ve ürolog aras›nda titiz ortak
çal›flmay› gerektirir.  

ÖNER‹LER
Böbrek transplantasyonunda sonra, normal greft ifllevi olan ve hipertansiyonu olmayan veya çok iyi kontrol
edilen hastalarda gebelik olas›d›r ve çok iyi tolere edilir. Ancak, gebe transplant uygulanm›fl kad›nlar her zaman
yüksek risk grubunda düflünülmeli ve bak›mlar› do¤um uzman›yla nefrolog ve ürolog aras›ndaki titiz ortak
çal›flmayla sa¤lanmal›d›r (kan›t düzeyi: B).   
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3.3.2 Gebelik plan›
‹deal olarak, gebelik genel sa¤l›k durumu ve greft sa¤l›¤› iyi oldu¤unda planlanmal›d›r. Genellikle gebelik için ideal
zaman böbrek transplantasyonundan sonraki 1-2 y›ld›r. Erken gebelik önerilmez, çünkü konakç›n›n greftle uyum
sa¤lamas› birkaç ay alabilir (8). Di¤er yandan, transplantasyondan birkaç y›l sonra, baz› kronik rejeksiyon ve/veya
böbrek ifllevinde baz› bozulmalar geliflti¤inde, oluflan gebelik de önerilmemektedir. Yine de, ideal dönemin d›fl›nda
ara s›ra baflar›l› gebelikler görülmüfltür.     

Bilimsel veriler erken, gref ifllevi ve immünsüpresif tedavi kararl› hal ald›ysa ve rejeksiyon, hipertansiyon,
proteinüri, hidronefroz veya kronik infeksiyon bulgusu yoksa erken, önerilen veya geç gebeliklerin sonuçlar›
aras›nda belirgin bir fark olmad›¤›n› göstermektedir. Bu koflullar sa¤land›¤›nda, her zaman gebelik için iyi olabilir.

Gebelik s›ras›nda hidronefroz infeksiyon ve tafl riskini artt›r›r ve son trimesterde kötüleflebilir. 
Gebeli¤in en k›sa sürede belirlenmesi izleme ve immünsüpresif ilaçlar›n ayarlamas› aç›s›ndan çok 

önemlidir. 

ÖNER‹LER
Gebelik, genel sa¤l›k durumu ve greft sa¤l›¤› iyi oldu¤unda, böbrek ifllevi ve immünsüpresif tedavi kararl› hal
ald›¤›nda ve rejeksiyon, hipertasiyon, preteinüri, hidronefroz veya kronik infeksiyon bulgusu olmad›¤›nda 
planlanmal›d›r (kan›t düzeyi: B).

3.3.3 ‹mmünsüpresif tedavi 
Gebelik s›ras›nda verilen immünsüpresif tedavi genellikle tek bafl›na veya azatioprin ve prodnisonla birlikte
siklosiporindir (9). Bu ilaçlar plasental bariyeri geçerler ama teratojenite riskini artt›rmazlar. Siklosiporin kan 
düzeyleri, özellikle üçüncü trimesterde, de¤iflebilir ve genellikle azal›r. Bu, hacim da¤›l›m›n›n artmas› ve 
farmakokinez nedeniyle oluflur. Doz genellikle artt›r›l›r (9). Yak›n tarihli baz› çal›flmalar yeni bir ilaç olan
takrolimusun (10-12) böbrek, kalp ve karaci¤er transplantasyonunda kullan›lmas›n› önermektedir ve gebelikte de
güvenli olabilir. Bunun yan›nda, MMF’in etkilerine iliflkin çok az say›da çal›flma vard›r ve bu da sirolimus gibi 
kontrendikedir.  

ÖNER‹LER
Siklosporin ve takrolimus teratojenite riskini artt›rmazlar ve günümüzde tek bafl›na veya steroidler ve azatioprinle
birlikte kullan›lmaktad›rlar. Mikofenolat mofetil veya sirolimusla tedavi önerilmez (kan›t düzeyi: C).

3.3.4 Kontroller
Gebe transplant uygulanm›fl hastalarda kontroller afla¤›dakilere odaklanmald›r:
• Hipertansiyon
• Proteinüri
• Böbrek ifllevi
• Rejeksiyon
• ‹nfeksiyon
Hipertansiyon renal transplantl› hastalar› çok yüksek oranda etkilemektedir. Gebeli¤in 28. haftas›nda önce
bafllad›¤›nda ölü do¤um, düflük do¤um a¤›rl›¤› ve fetal ölüm insidans› yükselir (13). Transplant uygulanm›fl gebe
kad›nlar›n yaklafl›k %30’unda preeklampsi oluflur; hipertansiyonla ba¤lant›l›ysa, preterm do¤um olas›d›r. 

Proteinüri gebeliklerin son trimesterinde %30-40 oran›nda anormal olarak görülür. ‹lk aylarda proteinüri
görülmesi veya bunun hipertansiyonla, kronik rejeksiyon veya glomerülonefritle ba¤lant›l› olmas›, istenmeyen bir
fetal prognostik faktördür.

Gebeli¤in iyi bir böbrek transplant›n›n ifllevini etkiledi¤i gösterilmemifltir. Ancak, baz› yazarlar gebelik
öncesi azalan böbrek ifllevinin 2 y›l içinde diyaliz gereksinimi oluflturacak biçim de giderek kötüleflebilece¤ini
bildirmifllerdir (14). Gebelik s›ras›nda böbreklerde güç fark edilen ifllev yetersizli¤i ilerleyici kronik subklinik 
rejeksiyonu gizleyebilir, ama gebelik s›ras›nda fliddetlenen hiperfiltrasyonun zararl› etkisi sonucunda da greft ifllevi
bozulabilir (7). Yine de, glomerülosklerozun glomerüler filtrasyon h›z›n›n artmas› sonucunda olufltu¤u 
kan›tlanamam›flt›r.

Rejeksiyon s›kl›¤› gebe olmayan transplant hastalar›nda beklenenden daha yüksek de¤ildir ve greft
kararl› yap›ya geldi¤inde nadiren rastlan›r. Rejeksiyon tan›s› zor olabilir ve böbrek biyopsisi gerektirebilir. 

Bakteriyel üriner sistem infeksiyonu s›k s›k idrar kültürü yap›larak engellenebilir. Viral infeksiyonlar
bebe¤e geçebilir; CMV infeksiyonu durumunda, zihinsel gerilik olarak kendini gösterebilir. Amniyotik s›v› kültürü
her türlü fetal infeksiyonu gösterecektir (15).  
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ÖNER‹LER
Kontroller hipertansiyon (preeklampsi hastalar›n %30’unu etkilemektedir), proteinüri, böbrek ifllevi, rejeksiyon 
ve infeksiyon üzerinde odaklanmal›d›r (kan›t düzeyi: B).

3.3.5 ‹zlem
Hem t›bbi hem de kiflisel nedenlerden dolay› düflük oranlar› yüksektir. Her ne kadar vajinal do¤um abdominal
greft taraf›ndan mekanik olarak bozulmasa da, yüksek oranda sezaryen (%50) gözlenmektedir. ‹mmünsüpresif
ilaçlar›n bebe¤e geçme riski oldu¤undan emzirme önerilmemektedir. Do¤umdan sonraki ilk üç ayda anne haftal›k
böbrek ifllevi testlerinin de dahil oldu¤u bir yak›n izlem program›na al›nmal›d›r. 

Böbrek transplant› yap›lm›fl bir annenin do¤urdu¤u çocu¤un, eriflkin yaflam› dahil, büyümesi ve uzun
dönem t›bbi sonuçlar›yla ilgili çok az say›da yay›n bulunmaktad›r. Yukar›da belirtildi¤i gibi, bebekler s›kl›kla 
prematüre do¤arlar ve do¤um kilolar› çok düflüktür. Buna ek olarak, %3-5 oran›nda yap›sal malformasyon riski
vard›r. ‹mmünsüpresif tedaviye maruz kalan fetusta oluflabilecek uzun dönem etkilere iliflkin çal›flmalar yeni yeni
bafllam›flt›r. fiu anda baflka önemli veri bulunmamaktad›r. 

Babalar› böbrek transplantasyonunu izleyen immünsüpresif tedavide olan çocuklar klinik olarak genel
popülasyondan farkl› de¤illerdir. Böbrek transplantasyonu uygulanm›fl annelerin fetuslar›na göre daha az s›kl›kta
düflük yaflan›r. Ancak, baba kal›t›msal bir hastal›ktan etkilenmiflse, bulaflma riski daha fazlad›r.

ÖNER‹LER
Her ne kadar vajinal do¤um olas› olsa da, sezaryen do¤um oran› daha yüksektir (%50). ‹mmünsüpresif ilaçlar›n
çocu¤a geçme riski nedeniyle emzirme önerilmez (kan›r düzeyi: C). 

3.3.6 KAYNAKLAR
1. Hou S. Pregnancy in chronic renal insufficiency and end-stage renal disease. Am J Kidney Dis

1999;33:235-252.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=PubMed&list_uids=10023634&dopt=
Abstract&itool=iconabstr

2. Ventura A, Martins L, Dias L, Henriques AC, Sarmento AM, Braga J, Pereira MC, Guimaraes S.
Pregnancy in renal transplant recipients. Transplantation Proc 2000;32:2611-2612.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=PubMed&list_uids=11134726&dopt
=Abstract&itool=iconnoabstr

3. Rizzoni G, Ehrich JH, Broyer M, Brunner FP, Brynger H, Fassbinder W, Geerlings W, Selwood NH,
Tufveson G, Wing AJ. Successful pregnancies in women on renal replacement therapy: report from the
EDTA Registry. Nephrol Dial Transplant 1992;7:279-287.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=PubMed&list_uids=1317516&dopt=
Abstract&itool=iconabstr

4. Sturgiss SN, Davison JM. Effect of pregnancy on the long-term function of renal allografts: an update.
Am J Kidney Dis 1995;26:54-56.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=PubMed&list_uids=7611268&dopt=
Abstract&itool=iconabstr

5. First MR, Combs CA, Weiskittel P, Miodovnik M. Lack of effect of pregnancy on renal allograft survival
or function. Transplantation 1995;59:472-476.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=PubMed&list_uids=7878748&dopt=
Abstract&itool=iconabstr

6. Salmela KT, Kyllonen LE, Holmberg C, Gronhagen-Riska C. Impaired renal function after pregnancy in
renal transplant recipients. Transplantation 1993;56:1372-1375.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=PubMed&list_uids=8279005&dopt=
Abstract&itool=iconabstr

7. Davison JM, Milne JE. Pregnancy and renal transplantation. Br J Urol 1997;80(Suppl 1):29-32.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=PubMed&list_uids=9240221&dopt=
Abstract&itool=iconnoabstr

8. Bar J, Ben-Rafael Z, Padoa A, Orvieto R, Boner G, Hod M. Prediction of pregnancy outcome in
subgroups of women with renal disease. Clin Nephrol 2000;53:437-444.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=PubMed&list_uids=10879663&dopt=
Abstract&itool=iconabstr

9. Armenti VT, Moritz MJ, Davison JM. Drug safety issues in pregnancy following transplantation and
immunosuppression: effects and outcomes. Drug Safety 1998;19;219-232.



33GÜNCEL MART 2004

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=PubMed&list_uids=9747668&dopt=
Abstract&itool=iconabstr

10. Kainz A, Harabacz I, Cowlrick IS, Gadgil SD, Hagiwara D. Review of the course and outcome of 100
pregnancies in 84 women treated with tacrolimus. Transplantation 2000;70:1718-1721.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=PubMed&list_uids=11152103&dopt=
Abstract&itool=iconabstr

11. EBPG Expert Group on Renal Transplantation. European best practice guidelines for renal
transplantation. Section IV: Long term management of the transplant recipient. IV.10. Pregnancy in
renal transplant recipients. Nephrol Dial Transplant 2002;17(Suppl 4):50-55.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=PubMed&list_uids=12091650&dopt
=Abstract&itool=iconabstr
12. Jain A, Venkataramanan R, Fung JJ, Gartner JC, Lever J, Balan V, Warty V, Starzl TE. Pregnancy 
after liver transplantation under tacrolimus. Transplantation 1997;64:559-565.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=PubMed&list_uids=9293865&dopt=
Abstract&itool=iconabstr

13. Sturgiss SN, Davison JM. Perinatal outcome in renal allograft recipients: prognostic significance of
hypertension and renal function before and during pregnancy. Obstet Gynecol 1991;78;573-577.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=PubMed&list_uids=1923157&dopt=
Abstract&itool=iconabstr

14. Armenti VT, Ahlswede KM, Ahlswede BA, Cater JR, Jarrell BE, Mortiz MJ, Burke JF Jr. Variables
affecting birthweight and graft survival in 197 pregnancies in cyclosporine-treated female kidney
transplant recipients. Transplantation 1995;59:476-479.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=PubMed&list_uids=7878749&dopt=
Abstract&itool=iconabstr

15. Hagay ZJ, Biran G, Ornoy A, Reece EA. Congenital cytomegalovirus infection: a long-standing
problem still seeking a solution. Am J Obstet Gynecol 1996;174:241-245.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=PubMed&list_uids=8572014&dopt=
Abstract&itool=iconabstr

4. TRANSPLANTASYON TEKN‹KLER‹ 
4.1 Böbrek transplantasyonu 

4.1.1 Transplant›n haz›rlanmas›  
• Arka masay› +4oC’de steril buz yata¤›yla haz›rlay›n. 

4.1.1.1 Böbrek
• Perirenal ya¤ al›n›r.
• Hilum ve üreter etraf›ndaki renal ya¤ b›rak›lmal›d›r.
• Böbrek tümörlerinin olmad›¤› kontrol edilir.
• Renal arter yoluyla böbrek +4C’de serumla y›kan›r.   

4.1.1.2 Ven
• Arka masada renal veni uzatmak amac›yla sa¤ böbrek infrarenal kaudal vena kava ile birlikte al›n›r (1,3,14,17).
• Kollateraller ba¤lan›r.

4.1.1.3 Arter
• Aortik yama korunur.
• Ostiumda aterom varsa, aortik yama al›n›r.
• Yamas›z çoklu arter durumunda, vasküler anastomoz süresini azaltmak için arka masada düzeltilir (4,8,35). 

4.1.1.4 Üreter
• Çift üreter olup olmad›¤› kontrol edilir
• Üreteral damarlar›n da dahil oldu¤u peri-pyelik ve peri-üreteral ya¤ yerinde b›rak›l›r.
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4.1.2 Eriflkinler için teknikler 

4.1.2.1 Yaklafl›m
• Bir iliak fossada ekstraperitoneal yaklafl›m.
• Transplantasyon kontralateral iliak fossada tercih edilir, çünkü bu sayede renal pelvis ve üreter yüzeyseldir

ve s›k›flmazlar.
• Lenfoseli engellemek için klipslerle veya bandajlarla lenf ak›m› durudurulur.  

4.1.2.2 Vasküler anastomoz
• Ven eksternal iliak vene implante edilir. 
• Arter eksternal (veya ortak) iliak artere implante edilir. Ateromatöz plaklar engellenmelidir.
• Al›c›da transplant edilecek olan damarlar›n iyi pozisyonda olup olmad›¤› kontrol edilir.
• Her iki anastomoz 5 x 0 veya 6 x 0 devaml› emilmeyen monofil sütürlerin iki yar›s›yla uygulan›r.
• ‹nternal iliak arter yerinde b›rak›lmal›d›r, ç›kar›ld›¤›nda erektil disfonksiyona neden olabilir (21).

4.1.2.3. Üreter anastomoz
• Mesane kubbesinin ön yüzeyinde antireflüksif Lich-Gregoir tekni¤ine göre yap›lan üreterovezikal 

ekstravezikal implantasyon en çok tercih edilen yöntemdir (22). 
• Üreter mesane mukozas›na devaml› emilen 5 x 0 sütürlerinin iki yar›s›yla sütürlenir. Bu teknikle mesaneye 

aç›k implantasyondan daha iyi sonuç al›n›r. (örn., Leadbetter-Politano üretroneosistostomi) (43,45).
• Anastomozu kolaylaflt›rmak ve korumek için 16 cm, 6F veya 7 F, çift stent yerlefltirilebilir. Özellikle zor 

anastomoz olgular›nda, örn., pediyatrik transplantlarda oldu¤u gibi, önerilir. Baz› transplant gruplar› çift 
stenti rutin olarak kullanm›flt›r (6,7,34,36,46). Stent transplantasyondan 4-6 hafta sonra al›nmal›d›r.   

• Üretero-üretral anastomoz özel durumlar d›fl›nda kullan›lmayacakt›r; örn., cerrahi komplikasyon olgular›nda
veya üçüncü transplantasyon için üreterin korumas› hedeflendi¤inde.

4.1.3 Özel olgular

4.1.3.1 Vücut a¤›rl›¤› 15 kg’dan az olan çocuklardan böbreklerin al›nmas› 
En-bloc transplantasyon uygulanmal›d›r,
• Proksimal aort, distal k›sm› ekternal iliak artere reimplante edilerek, bir sütürle kapat›l›r.
• ‹nferior vena kavan›n distal k›sm› dikilerek kapat›l›r ve proksimal k›sm› eksternal iliak venin üstüne 

anastomoz edilir. 
• Di¤er bir seçenek ise vericinin aortunu eksternal iliak artere yerlefltirmek (e¤er damarlar uygunsa) ve 

inferior vena kavay› eksternal iliak vene yamamakt›r. 
• ‹ki üreter Lich-Gregoir yöntemine göre mesanedeki tek tünelle anastomoz edilir.

4.1.3.2 Al›c›n›n vasküler durumuna ba¤l› durumlar 
E¤er iliak arterler klemplenmeye izin vermiyorsa:
• Anastomoz uygulamadan önce tüm iliak eksenlere endarterektomi uygulan›r ve intima U-fleklinde sütürlerle 

sabitlenir.
• Endarterektomi yap›lam›yorsa, ayn› vericiden gelen bir arterle veya protezle böbre¤in reimplante 

edilebilece¤i bir köprü yap›l›r (38).
• Protez daha önce uygulanm›flsa, protez duvar›ndan küçük bir parçay› keserek renal arteri proteze 

reimplante edilir (20).
• Anomali veya tromboz nedeniyle normal inferior vena kava yoksa, bir gonad veni veya al›c›n›n orijinal renal

veni venöz anastomoz için kullan›labilir.      

4.1.3.3 Pediyatrik al›c› 
Transplant organ›n›n boyutuyla çocuk al›c›n›n boyutu aras›ndaki orant›s›zl›k önemli problemler yaratabilir. Büyük
böbrekler daha üst pozisyonlarda lumbar fossaya do¤ru yerlefltirilmeli, renal arter aortave renal ven al›c›n›n inferior
vena kavas›na anastomoz edilmelidir. Ancak, çocuklarda iliak fossa da transplantasyon için kullan›labilir (18,26).
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4.1.4 Erken komplikasyonlar

4.1.4.1 Duvar abseleri 
Al›c›lar obez veya yafll› oldu¤unda bunlara daha s›k rastlan›r (27). Afla¤›dakiler kullan›larak önlenebilir:
• Proflaktif antibiyotik tedavisi.
• Obezlerde subkutan aspiratif drenaj.
• Subkutan katman›n dikkatlice kapat›lmas›.

4.1.4.2 Üriner fistül
Üriner fistüller yayg›n erken komplikasyonlard›r. Çift J stentin kullan›lmad›¤› olgular›n  %3-5’inde oluflurlar. Üreter,
mesane veya bir kaliks üzerinde oluflabilirler: 
• Üreterde, en yayg›n neden iskeminin yol açt›¤› üreter nekrozu, viral infeksiyon (BK, CMV) (24), rejeksiyon

veya anstomozun aç›lmas›d›r. 
• Mesanede, su s›zd›rmaz kapanma nedeniyle oluflur.
• Kalikste, polar arter ba¤lanmas› nekrozu nedeniyle oluflur.

Tedavi: üretral fistül aç›k cerrahi veya perkütan yöntemle tedavi edilebilir.
• Aç›k cerrahi – transplant insizyonu yeniden aç›l›r. Üreter yeniden kesilir ve hastan›n orijinal üreteri 

kullan›larak çift J-stentli üroteroüretral anaztomoz yap›l›r (10,19).
• Perkütan tedavi – fistülün yeri belirlenebiliyorsa, nefrostomi ve/veya vezikal kateter ve çift J-stent 

denenebilir.  
• Vezikal fistül surapubik veya transüretral kateterle tedavi edilebilir. Kaliks fistülleri nefrostomi veya 

vezikal kateter ve çift J-stentle tedavi edilir. Bu baflar›s›z oldu¤unda, polar nefrektomi denenebilir (23).

ÖNER‹LER
1. K›sa üreter kullan ve hilus ve üretral damarlar etraf›ndaki periüretral ya¤› b›rak (41).
2. Parenkimal nekroz ve fistül riski nedeniyle inferior polar arter ba¤lamadan kaç›n.
3. Proflaktik çift J-stent ve bir vezikal katerter yerlefltir.

4.1.4.3 Arteriyel tromboz 
Ameliyat sonras›ndaki ilk haftada arteriyel tromboz riski %0.5’dir. Risk faktörleri:
• ‹ntimal y›rt›lma veya yetersiz sütür tekni¤i.
• Çok yüksek vasküler rezistans.
• Pediyatrik transplantlard›r.

Tedavi: Agresif olmal›d›r, örn., böbrek transplant› ters yönlü venöz ak›mla vaskülarize olabilece¤inden böbrek
transplantlar›nda oluflan trombozlarda cerrahi yeniden giriflim uygulanabilir. ‹lk 12 saat içinde radyolojik 
trombektomiyle baflar›l› sonuçlar al›nabilir.

ÖNER‹LER
1. Aortik yama korunmal›d›r.
2. Böbrek anaztomoz edilmeden önce intimal y›rt›lma denetlenmelidir.
3. Arterin  katlanmas› engellenmelidir.
4. Aortik yama olmad›¤›nda, eksternal iliak arter üzerine büyük bir anastomoz yap›l›r ve büyük arteriyel 

aç›lma oluflturmak için delgi perforatörle aç›lmal›d›r. 

4.1.4.4 Venöz tromboz 
Venöz tromboz nadiren rastlan›r ve böbrek transplantlar›n›n %0.5’inde oluflur. Agresif tedaviyle, örn., trombektomi,
baflar› flans› çok azd›r, ama tedavi nadiren baflar›l› olabilir. S›kl›kla, hastalar transplantektomiyle tedavi edilir. 

ÖNER‹LER
1. Sa¤ tarafta, gerilim alt›nda anastomozu engellemek için renal ven infra renal vena kava ile uzat›lmal›d›r.
2. Genifl venöz anastomoz gerçeklefltirilmelidir; klemp kald›r›ld›¤›nda, e¤er renal ven s›k›ysa, venöz 

anastomoz tekrarlarlanmal›d›r.
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4.1.5 Geç komplikasyonlar

4.1.5.1 Üretral stenoz
Böbrek kaliksleri ve pelvis genifllemifltir ve genellikle kreatinin düzeyi yüksektir. Bu stenozlar transplantlar›n
%5’inde oluflur ve transplantasyon sonras›ndaki 1 ila 10 y›l aras›nda ortaya ç›kabilir (29). Üretral stenozun üç
nedeni bulunmaktad›r:
1. Mesane duvar›n›n kal›nlaflmas› veya üriner retansiyona ba¤l› yüksek vezikal bas›nçla birlikte

üreterde geniflleme.
2. Vezikoürenal reflü.
3. S›kar oluflmas›na ve/veya kötü cerrahi tekni¤e ba¤l› üretrovezikal stenoz. Üretral stenozlar›n 

%80’ini kapsarlar.

Tedavi: Transüretral veya perkütan endoskopiyle tedavi uygulanabilir. Dilatasyon sonuçlar› stenoz erken ve distal
olarak olufltu¤unda daha iyidir (2,5,28,37,42). Hastan›n üreterine bir üretro-üreteral anastomoz veya
vezikopiyelostominin kullan›ld›¤› aç›k cerrahiyle de tedavi yap›labilir. Gebelikte stazis perkütan nefrostomi veya
geçici çift J-kateterle tedavi edilmelidir.

ÖNER‹LER
1. Periüüretral ya¤ ile kapl› k›sa ve çok iyi vakülarize olmufl üreter kullan›lmal›d›r.
2. Musküler sütürün son k›sm›nda anastomoz daralt›lmamal›d›r.
3. Üretral stenozun s›kl›¤›n› azaltmak için çift J-stent kulan›lmal›d›r.

4.1.5.2 Reflü ve akut pyelonefrit  
• Akut piyelonefrit nadiren görülen bir komplikasyondur, reflü ise daha yayg›nd›r.
• Leadbetter’dan sonra olgular›n %30’unda ve Lich-Gregoir’den sonra e¤er submukoz tünel k›saysa 

olgular›n %80’inde, uzunsa %10’unda renal bofllukta reflü görülür.
• Alt üriner sistem infeksiyonlar›nda, reflü ile birlikte görülen akut piyelonefrit risk oran› %80, reflüsüz 

piyelonefrit risk oran› ise %10’dur (31,32).
Tedavi: Akut piyelonefrit ile daha karmafl›k hale gelen reflü için tedavi seçenekleri afla¤›da verilmifltir.

• Do¤al üreter reflüksif de¤ilse üretero-üreteral anastomoz. 
• Do¤al üreter reflüksifse veya kullan›lamazsa uzun bir tünelle üretero-vezikal reimplantasyon.

ÖNER‹LER
1. Üretero-vezikal anastomoz için submukoz tünel 3-4 cm uzunlu¤unda olmal›d›r.
2. Alt üriner sistem infeksiyonlar›ndan kaç›n›lmal›d›r.

4.1.5.3 Böbrek tafllar›
Böbrekle transplant edilen veya sonradan oluflan tafllar transplantasyonda sorun yaratabilir. Transplantlarda
böbrek tafllar›n›n riski %1’den azd›r (30). Tafllar hematüri veya t›kanmayla kendilerini gösterirler (11). Birkaç tedavi
seçene¤i bulunmaktad›r:
• Baz› tafllar kendili¤inden düflerler.
• Acil durumlarda, tafllar t›kama yap›yorsa veya anuri oluflturuyorsa, retrograd yöntemiyle veya ultrason 

kullanarak perkütan nefrostomiyle çift J-katerter yerlefltirilmelidir.
• Kaliks veya küçük böbrek tafllar› ekstrakorporeal flok dalga litotripsiyle (ESWL) uzaklaflt›r›lmal›d›r.
• Büyük kaliks veya piyeloneftik tafllar perkütan veya aç›k nefrolitotomiyle al›nmal›d›r (13,16,25).
• Üreterolitiazis ESWL veya üretroskopiyle tedavi edilmelidir (9,12).

ÖNER‹LER
1. Al›c›da hiperparatiroidizm tedavi edilmelidir.
2. Üriner anastomoz için emilebilen iplik kullan›lmal›d›r. 
3. Üriner t›kan›kl›klar ve infeksiyon tedavi edilmelidir.

4.1.5.4 Renal arter stenozu
Renal arter stenoz s›kl›¤› %10’dur. Doppler sonografi ve arteriografiyle tan› konulur. Bu yöntemler arteriyel 
hipertansiyon ve/veya yüksek kreatinin durumlar›nda stenoz varl›¤›n› gösterir. Tedavi seçenekleri aras›nda
afla¤›dakiler yer almaktad›r:
• Giriflimsel tedavi her zaman gerekli olmayabilir. Birçok hasta ilaç tedavisine yan›t verir ve 

stenoz gerileyebilir.
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• Giriflimsel tedavi endikasyonu stenoz derecesine ba¤l›d›r. Stenoz %70’den fala ise giriflim endikedir.
• Transluminal dilatasyonlar, cerrahi insizyonlara göre daha kötü sonuçlar verir ancak kolay uygulanmalar›

nedeniyle hizal› ve distal stenozlarda birinci basamak tedavi olarak tercih edilirler (33).
• Aç›k cerrahi katlanm›fl veya anastomotik stenozlar için uygulanabilir ve do¤rudan implantasyon yap›l›r. 

Safen venle onar›mdan kaç›n›lmal›d›r.  

ÖNER‹LER
1. Vericiden arteriyel yama al›narak transplant için kullan›lmal›d›r (17).  
2. Arter intima incelenmeli, düzeltilmeli veya lezyon varsa arter yeniden kesilmelidir. 
3. Anastomozdan önce böbrek konumland›r›lmal›d›r. E¤er böbrek iliak fossaya alt poziyonda transplante 

edilecekse, arterden 1-2 cm daha uzun olan ven kullan›lmal›, sol renal ven uzun tutulmal› ve arterin 
bükülmesini engellemek için sa¤ böbre¤in renal veni vena cava ile uzat›lmal›d›r – arter düz olmal›d›r.

4. Çok s›k› anastomozdan kaç›n›lmal›d›r ve reimplantasyon için arteriyal duvardan çok küçük bir parça 
kesilmelidir.

4.1.5.5 Renal biyopsi sonras›nda arteriyovenöz fistül veya arteriyokaliks fistül 
Olgular›n %10’unda görülür. Genelde kendili¤inden gerilerler, ama kal›c› olduklar›nda embolizasyon kullan›lmal›d›r.

ÖNER‹ 
Böbrek hilusuna kadar uzanan çok derin biyopsiden kaç›n›lmal›d›r.

4.1.5.6 Lenfosel 
‹liak damarlarda lenfostaza veya transplant böbre¤in lenf salg›lamas›na ikincil olarak ortaya ç›kar. 

Tedavi: ‹liak damarlarda veya üreterde bas› yaratmayan hafif lenfosel için tedavi gerekmez. Tedavi gerekti¤inde,
epiploplastiyle marsupializasyon aç›k cerrahi veya laparoskopik olarak uygulanabilir (15,40,44).

ÖNER‹ 
S›k› lenfostaz kliplerle veya lenf damarlar›n›n ba¤lanmas›yla sa¤lanabilir.
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4.2 Anormal üriner sistemde böbrek transplantasyonu 

ÖNER‹LER (KANIT DÜZEY‹: C)
1. Büyütülmüfl veya kondüit üreterlere transplant implante edilirken hastan›n kendi üreterinin kullan›ld›¤› 

yöntem uygulan›r, örn., mesane kanseri için sistektomiden sonra (Briker, Wallac). Mesane 
büyütmelerinde veya kontinan torbalarda, üreterler tünel tekni¤iyle (Goodwin-Hohenfeller) veya (birçok 
hastada tercih edildi¤i gibi) ekstravezikal olarak, örne¤in Lich_greigoir, metthisen veua Leadbetter’›n 
yöntemleri kullan›larak, implante edilir (1,2).

2. Üreterosistoplastide, hastan›n kendi üreterlerinden biriyle üretro-üreterostomi uygulanmal›d›r (1).
3. Umbilikal stoma veya ileosistoplasti/ileal mesaneyle kontinan ileoçekal torbas› olan hastalarda, 

transplant böbrekler kontralateral sol tarafa, transplant üreterler bat›n› subsigmoidal olarak 
geçecek biçimde yerlefltirilmelidir (2).
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5. VER‹C‹ VE ALICI UYUMU 
ÖNER‹LER (KANIT DÜZEY‹: A VE B)
ABO kan grubu ve HLA-A,-B ve -DR fenotipleri böbrek transplantasyonu için bekleyen tüm adaylarda 
belirlenmelidir.

Böbrek transplantlar›n›n hiperakut rejeksiyonunu engellemek için her böbrek transplantasyonundan önce çapraz
karfl›laflt›rma yap›lmal›d›r.    

5.1 Doku (HLA) uyumu
Doku (HLA) uyumu böbrek transplantasyonunda çok önemli bir konudur (4).
Transplant sonucu HLA uyumsuzlu¤unun say›s›yla ba¤lant›l›d›r. Transplant uyumsuzlu¤u al›c›n›n CD4+ ve CD8+
T hücrelerinin porliferasyonu ve aktivasyonuyla birlikte B-hücre allo-antikor üretiminin aktivasyonuna yol açar. Bu
sellüler ve hümoral greft rejeksiyonuna neden olur. 

HLA antijenleri oldukça fazla oranda polimorfizm gösterir (3). HLA uyumu, özellikle transplantasyondan
sonra rejeksiyon h›z›na etki eden HLA antijenleri üzerinde odaklanmal›d›r. HLA-A, HLA-B ve HLA-DR fenotipleri tüm
al›c›larda ve vericilerde kontrol edilmelidir. Kadavra vericilerine ait böbrekler HLA lokusunda en az say›da 
uyumsuzlu¤u olan al›c›ya transplant edilmelidir. Ayn› koflullar canl› verici transplantasyonu için de geçerlidir, ama
kadavra böbrek transplantasyonuna göre HLA uyumunun greft sonucuna etkisi daha azd›r, çünkü canl› verici 
transplantasyonunda, greft rejeksiyonuna iliflkin di¤er risk faktörleri (örn., so¤uk iskemi zaman›) minimuma indirilebilir. 

5.1.1 HLA testinin pratik uygulamalar› (1)
• HLA- testi ve organ transplantasyonunda çapraz karfl›laflt›rma için bir transplant merkeziyle ortak 

çal›flan laboratuvarlar do¤ru ve güvenilir sonuçlar için yüksek kalite ölçütlerini (akreditasyon standartlar›)
karfl›lamal›d›r.

• HLA tiplemesi için kullan›lacak olan hücreler al›c›n›n periferik kan›ndan (uygun antikoagülanlarla (örn., 
etilen dimin tetra-asetik asit (EDTA) veya asit-sitrat-dekstroz [ACD]) elde edilmelidir.

• ‹lgili etnik grupta yayg›n olarak oluflan tüm HLA antijenlerin belirleyebilen kapsaml› reaktif setleri 
kullan›lmal›d›r. 

• DNA tipleme teknikleri günümüzde s›kl›kla kullan›lmaktad›r. HLA antijen raporu son DSÖ adland›rmas›na
uygun olmal›d›r (5).

5.2 Çapraz karfl›laflt›rma  
Böbrek transplant T hücrelerinin hiperakut rejeksiyonunu engellemek için her böbrek transplantasyonundan önce
çapraz karfl›laflt›rma testi yap›lmal›d›r. Çapraz karfl›laflt›rma al›c›n›n serumunda potansiyel vericinin lenfositlerine
karfl› oluflan HLA-allo-antikorlar›n› belirler. Rutin olarak, bir lenfositotoksisite testi kullan›l›r (kompleman arac›l›
lefosit sitotoksisitenin belirlenmesi).  T ve B hücre çapraz karfl›laflt›rmalar› uygulan›r. B hücre çapraz
karfl›laflt›rmas› s›n›f II antijenleri için daha duyarl›d›r (HLA-DR antijenleri).

Yalanc› pozitif çapraz karfl›laflt›rma sonuçlar› al›nabilir. Bu özellikle otoimmün hastal›¤› olan ve
dolafl›m›nda IgM s›n›f›na ait otoantijen-antikor bulunan hastalarda rastlanabilir. Ço¤u olguda bu antikorlar 
HLA-d›fl› antikorlar oldu¤undan akut rejeksiyona katk›da bulunmazlar. Serum dithiothreitolle (DTT) iflleme
sokulduktan sonra 37oC’de inkübe edildi¤inde IgM antikorlar› inaktive edilerek yalanc› pozitif çapraz uyum
sonuçlar› minimuma indirilebilir. 

Flow sitometri çapraz karfl›laflt›rmas› pozitif çapraz karfl›laflt›rma sonuçlar›n› do¤rulamak için
kullan›labilir ve özellikle çocuklar ve dolafl›m›nda önceden antikorlar bulunan duyarl› hastalar gibi, akut rejeksiyon
riski yüksek hastalarda mutlaka uygulanmal›d›r (1). 
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5.3 Önceden var olan HLA-özgül antikorlar 
Transplant al›c›lar›nda dolafl›mda bulunan anti-HLA antikorlar› düzenli olarak kontrol edilmelidir (her 3 ayda bir) (2).
Potansiyel transplant al›c›lar›nda kan transfüsyonu, eski organ transplantasyonu veya önceki gebelik nedeniyle
HLA-antikorlar› bulunabilir. Al›c› serumundaki HLA-antikor testinin sonuçlar› yüzde panel reaktif antikor (%PRA) ve
HLA özgüllü¤ü olarak ifade edilir.

Standart kompleman arac›l› lenfositotoksisite (CDC, complement-dependent lymphocytotoxicity) testinde,
kullan›lacak olan lenfosit paneli verici popülasyonundaki en yayg›n HLA allellerini kapsayacak flekilde seçilir. Çok
s›k kullan›lan sitotoksisite testinde oldu¤u gibi, anti-s›n›f II antikorlar›n› belirleyecek duyarl›l›k çok düflüktür, 
kompleman-d›fl› sabitleyici antikorlar (örn., IgG2) ise tespit edilemez. Bu nedenle, HLA-antikor testi için daha özgül
ve duyarl› testler gelifltirilmifltir (örn., flow sitometri ve enzim ba¤l› immünosorbent test (ELISA) yöntemleri).

Potansiyel vericide, negatif çapraz karfl›laflt›rmayla sonuçlanmas› beklenen, kabul edilebilir HLA 
örüntülerini seçebilmek için transplant bekleme listesinde bulunan çok duyarl› hastalarda (PRA > %80) HLA
antikor özgüllü¤ü dikkatli biçimde incelenmelidir (uygun antijenler ve kabul edilebilir uyumsuzluklar). 

5.4 ABO kan grubu karfl›laflt›rmas›
Böbrek transplantasyonunda ABO kan grubu antijenleri uyumu çok önemlidir. ABO antijenleri güçlü transplant
antijenleri olarak davrand›¤›ndan (örn., renal vasküler endotel ekspresyonu), ABO uyumsuzlu¤u erken hiperaktif
akut rejeksiyonuna yol açar ve bu nedenle mutlaka engellenmelidir. 

Greftte verici B-hücrelerinin bulunmas›ndan dolay› transplantasyon sonras› hemolitik hastal›k riski 
yüksek olsa da, O kan grubuna sahip potansiyel vericilerin böbrekleri teorik olarak A, B veya AB al›c›lar›nda 
kullan›labilir. Ancak, O grubu al›c›larda ihtiyaçla kadavra böbrek transplantasyonu miktar› aras›ndaki artan 
dengesizli¤i engellemek için, ABO kimli¤i zorunludur.

Canl› verici transplantasyonunda, ABO uyumlulu¤u ABO kimli¤i ile ayn› biçimde kabul edilebilir.

5.5 Viral hastal›k

ÖNER‹ (KANIT DÜZEY‹: B VE C)
Al›c›da CMV hastal›¤› geliflme riskini belirlemek ve proflaktik tedavi plan›n› haz›rlamak için CMV infeksiyonu
testi yap›lmal›d›r.

5.5.1 Sitomegalovirüs (CMV) 
Sitomegalovirüs infeksiyonu böbrek transplantasyonundan sonra rastlanan en yay›n viral hastal›kt›r. Al›c›
mobiditesi ve mortalitesi ve greft sa¤kal›m› aç›s›ndan çok ciddi sonuçlar› olabilir. CVM infeksiyonuyla akut 
rejeksiyon ataklar› aras›nda belirgin bir ba¤lant› vard›r. 

Hem al›c›da hem de vericide transplantasyon öncesinde sitomegalovirüs infeksiyonu durumu IgG
antikoru kullan›larak ELISA ile test edilmelidir. Bu al›c›da CMV hastal›¤› riskinin tan›mlanmas›na ve gerekiyorsa
proflaktik tedavi rejimlerinin planlanmas›na yard›mc› olur. 

CMV pozitif vericiden transplant yap›lm›fl olan CMV IgG antikoru negatif olan al›c›larda, birincil CMV
infeksiyonu riski çok yüksektir ve genellikle transplantasyondan sonraki 4-5 hafta içinde tespit edilir. Dolay›s›yla
bu al›c›larda gangsiklovirle yeterli proflaksi fliddetle önerilir. 

‹kincil CMV infeksiyonu CMV antikoru pozitif olan al›c›larda latent virüs infeksiyonunun yeniden aktivasy-
onuna veya yeni CMV sufluyla tekrar infeksiyona ba¤l› olarak görülebilir.

5.5.2 Hepatit B (HBV) ve hepatit C (HCV) infeksiyonu
Hepatit B yüzey antijeni (HbsAg) bulunan potansiyel vericiler organ ba¤›fl›ndan d›fllanmal›d›r. HBsAg-pozitif 
infeksiyonu bulunan transplant al›c›lar› böbrek transplantasyonundan sonra, karaci¤er ifllev testleri ve HBV DNA
ile yap›lan viral replikasyon ölçümleri kullan›larak çok yak›ndan izlenmelidir.

Hepatit C pozitif hastalar böbrek transplantasyonundan sonra yak›ndan izlenmelidir. Viral replikasyon
(HCV RNA) ve karaci¤er enzimleri düzenli olarak izlenmelidir. Olas› durumlarda, immünsüpresyonun azalt›lmas›
uzun dönem hepatik sonuç için yararl› olabilir. HCV pozitif al›c›lar›n HCV pozitif organlar› al›p alamayaca¤› uzun
dönem morbidite ve mortalite ile ilgili endifleler nedeniyle halen tart›fl›lmaktad›r 
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6. BÖBREK TRANSPLANTASYONUNDAN SONRA 
‹MMNÜNSÜPRESYON 

ÖNER‹LER
1. Proflaktik immünsüpresyon süresiz olarak devam etmelidir, sadece bileflenlerin de¤iflimi nedeniyle 

protokollerde farkl›l›klar gerekebilir. Transplantasyon öncesinde hastalara uyum gereksinimi ve tercih 
edilen immunsüpresif rejimin greft sa¤kal›m› ve hastaya verece¤i zararlar aç›s›ndan sonuçlar›yla ilgili 
bilgi verilmelidir. Kullan›lan immünsüpresif rejimlerle yükselen infeksiyon, kardiyovasküler hastal›k ve 
malignite riski hakk›nda tüm hastalar uyar›lmal›d›r.

2. Siklosporin veya takrolimus bazl› tedavinin kullan›ld›¤› ilk idame proflaksisi, yeni ilaçlar›n uzun dönem 
sonuçlar› yay›nlana kadar geçerli olan en iyi uygulamad›r. Düflük immünsüpresyonu (rejeksiyon riskini 
art›r›r) ve çok yüksek kan düzeylerini (özellikle nefrotoksisite gibi, yüksek kronik yan etki riskine yol 
açar) engellemek için her iki ilac›n kan düzeyleri izlenmelidir.

3. Her ne kadar akut rejeksiyon göstermeyen hastalarda steroid kullan›m› 6 ay sonra güvenli biçimde 
kesilebilse de, bu ilaçlar›n makrolid bazl› immünsüpresyondan güvenli biçimde çekilebilece¤ine iliflkin 
kuvvetli klinik kan›t yoktur. Mikofenolat mofetil daha üstün etkinli¤i, kabul edilebilir terapötik indeksi 
olan ve en önemlisi nefrotoksisite göstermeyen azatioprinle hemen hemen yer de¤ifltirmifltir. MMF ve 
sisklosporin kullanan uygun hastalarda, hem siklosporin hem de prednisolon dozu azalt›labilir (veya 
steroidler kesilebilir). MMF kullanan hastalarda kemik ili¤i ifllevi düzenli olarak izlenmelidir.

4. Takrolimus ve MMF’nin güvenilirli¤ini ve etkinli¤ini de¤erlendirmek için bu ilaçlarla tedavi edilen 
hastalara ait uzun dönem greft ve hasta sa¤kal›m oranlar› henüz bulunmamaktad›r. Sirolimus, erken 
rejeksiyonu azaltmada etkin olsa da, 3 y›ldan daha uzun süreli prospektif, kontrollü çal›flma 
yap›lmam›flt›r. Yine de, oldukça güvenli, etkin befl ilaç hastan›n gereksinimine göre hekimin uygun 
rejimleri tasarlanmas›na yeterli olmaktad›r. 

5. Poliklonal veya monoklonal anti-T hücre indüksiyon tedavilerinin kullan›m›, özellikle EBV veya CMV’ye 
do¤al olarak immünitesi bulunmayan hastalarda, risksiz de¤ildir. Bu tedavi düflük riskli ilk transplant 
al›c›lar›nda rutin olarak kullan›lmamal›d›r. Bu tip indüksiyon tedavisi kullan›ld›¤›nda, viral hastal›k ve 
kanser riski tedavi öncesinde hastaya aç›klanmal›d›r.

6. Yüksek affiniteli humanize veya flimerik monoklonal antikorlar (daklizumab, basiliksimab) çok pahal›d›r, 
ama indüksiyon tedavisi olarak makrolid bazl› immünsüpresanlarla birlikte güvenle verilebilir ve büyük 
olas›l›kla erken rejeksiyon s›kl›¤›n› azalt›r.    

6.1 Girifl
Baflar› immünsüpresyonun alt›nda “sa¤kal›m dengesi” yatmaktad›r, örn., hekimler al›c›n›n yaflam›n› veya sa¤l›¤›n›
tehlikeye atmadan rejeksiyonu bask›lamak için yeterli dozda ilaç reçetelemelidir.   

‹mmün rejeksiyon mekanizmalar›n›n anlafl›lmas›, özgül olarak böbrek transplant›na karfl› oluflan duyarl›
lenfosit aktivitesinin bask›lanmas›n› hedefleyen, daha güvenli modern immünsüpresiflerin gelifltirilmesine yol
açm›flt›r. Ancak, durum her zaman böyle sonuçlanmamaktad›r. 1962’ye kadar, yüksek doz steroidler, tüm vücut
›fl›nlamas› veya duktus torasikus drenaj› gibi, yüksek dozda seçici olmayan immünsüpresiflerin kullan›lmas›na
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karfl›n, böbrek allogreftleri hemen veya 6 ay içinde reddelmifltir. 1962 ila 1982 aras›nda, azatioprin (Imuran) ve
prednisolon kadavra böbrek transplantlar›nda 1 y›lda %60 greft sa¤kal›m›yla sonuçlanan, k›smen etkin ve ucuz
tedavi sa¤lam›fllard›r. 

Yine de, hemoraji, sepsis ve metabolik problem riskleri yüksekti. ‹lik d›fl› supresif T hücre inhibitörü 
siklosporin A’n›n keflfi transplant al›c›lar› için daha güvenli, daha etkin immünsüpresyon ça¤›n› bafllatm›flt›r.
1979 ila 1983 y›llar› aras›ndaki iki önemli çal›flma siklosiporin tedavisinin azatioprin bazl› tedaviye göre 3 y›lda
oldukça iyi böbrek transplant sa¤kal›m›yla sonuçlanabilece¤ini kan›tlam›flt›r. Daha önemlisi, prednisolon dozaj›
azalt›labildi¤inden siklosporin bazl› rejimlerin terapötik indeksinin daha iyi oldu¤u ve bu sayede ilik toksisitesinin
büyük ölçüde engellenebildi¤i bildirilmifltir. Hem siklosiporinin hem de di¤er yayg›n olarak kullan›lan makrolid ve
kalsineurin-inhibitörü, takrolimusun greft ve hasta için tehlikeli olan yan etkileri vard›r. Siklosporin hastalar›n büyük
ço¤unlu¤unda nefrotoksiktir ve uzun dönem kullan›m› erken kronik allogreft nefropatinin bir etkeni olabilir. Bu ilaç
ayn› zamanda hiperkolesterolemiye, hipertansiyona, difl eti hipertrofisine, hirsutizme ve akneye neden olur.
Takrolimus daha kuvvetli immunsüpresiftir, ama diyabet, nörolojik ve elektrolit anormallikleri ve nefrotoksisiteyle
(siklosprine göre daha düflük olsa da) ba¤lant›l›d›r. Buna karfl›n, 1983 ila 1995 y›llar› aras›nda renal transplant
uzmanlar›n›n büyük bir ço¤unlu¤u üstün etki gösterdi¤i ve kemik ili¤i toksisitesi olmad›¤› için siklosporini 
benimsemifltir. “Siklosporin ça¤›” böbrek greft sa¤kal›m›nda örnek al›nacak iyileflme sa¤lam›fl ve pankreas, kalp,
karaci¤er ve akci¤er transplantasyonunda baflar›lara yol açm›flt›r. 

Günümüz uygulamalar› kabul edilebilir 10 y›ll›k greft sa¤kal›m›n›n yakalanmas›n› hedeflemektedir ve ilaç
endüstrisi transplantasyon amaçl› nefrotoksik olmayan, ama güçlü, seçici immünsupresifler için araflt›rmalar›n›
sürdürmektedir. Yeni ilaçlar›n aras›nda bir “tasar›m” ilac› olan mikofenolat mofetil (MMF) (CellCept) yer almaktad›r.
Bu ilaç 1970’lerde romatoid artrit tedavisinde kullan›lan mikofenalik aside dayanarak oluflturulmufltur. MMF inozin
monofosfat dehidrogenaz› ve dolay›s›yla, lenfosit ifllevi ve proliferasyonu için gerekli olan pürin metabolizmas›nda
guanozin monofosfat sentezinin h›z›n› inhibe ederek etki gösterir. Nefrotoksik de¤ildir; ancak, yüksek dozlarda 
(> 2g/gün), kemik ili¤i ifllevini inhibe eder ve hastalar›n %15’inde diyareye neden olabilir. Prednisolon ve 
siklosporin veya takrolimusla birlikte al›nd›¤›nda, hem bu ilaçlar›n dozu azalt›labilmifl hem de rejeksiyon h›z›
düflmüfltür. Yeni immünsupresif sirolimus (Rapamune) lenfosit proliferasyonunu ve farkl›laflmas›n› bask›lar. Hem
kalsiyum ba¤›ml› hem de kalsiyum ba¤›ml› olmayan metabolik yollar› inhibe eder ve T hücre proliferasyonu
tetikleyen sitokin sinyallerini bloke eder. Benzer etkiler B-hücrelerinde de görülür. Siklosporinle birlefltirildi¤inde
rejeksiyonun engellenmesinde etkin oldu¤u gösterilmifltir, ama doz ba¤›ml› trombositopeni ve hiperkolesterolemi
gibi yan etkiler gösterir. Bu yeni gelifltirilen ilaçlar›n greft ve hasta sa¤kal›m›na iliflkin 3 y›ll›k prospektif randomize
çal›flma verileri bulunmaktad›r. Siklosporin ve takrolimusun uzun dönem etkisi ve güvenilirli¤i etkin olarak 
belgelenmifltir. Sirolimus daha yay›n olarak kullan›lmaktad›r ama rutin reçeteleme için halen Avrupa’da lisans
almam›flt›r. 

1980’lerde proflaktik immunsüpresyon, özellikle ABD’de, böbrek transplantasyonundan sonra antitimosit
globulin (ATG) gibi biyolojik ajanlar›n kullan›ld›¤› “indüksiyon” tedavilerinin ortaya ç›kmas›nda rol oynam›flt›r. Bu
tedavilerin avantaj›, greft iskemik hasar›n›n 10 günlük iyileflme sürecinde siklosiporinlerin kesilmesini sa¤lamas›d›r
ve böylece doz azaltma dönemi kesilerek üçlü tedavi bafllat›l›r. Üçlü tedavinin orijinali siklosporin, azatioprin ve
prednisolonden oluflur, ama k›sa bir süre önce MMF azatioprinin yerini alm›flt›r. Greft rejeksiyon oranlar› genellikle
indüksiyon tedavisiyle azalm›flt›r; ancak, indüksiyon tedavisi alan hastalarda bu tedaviyi kullanmayanlara göre
uzun dönem greft sa¤kal›m›n›n daha iyi oldu¤unu gösteren hiçbir kan›t yoktur. Postoperatif viral infeksiyon ve
kanser (transplant sonras› Lenfoproliferatif hastal›k) riskleri indüksiyon tedavisi alan duyarl› hastalarda bu tedaviyi
almayanlara göre artm›flt›r. 1997’den bu yana, poliklonal (ATG) veya monoklonal (OKT3) indüksiyonu yüksek
affiniteli anti-IL-2 reseptörü monoklonal antikorlar› (daklizumab ve basiliksimab) ile yer de¤ifltirme e¤ilimi 
göstermifltir. Bu ilaçlar transplantasyondan sonra k›sa süreli uygulan›rlar ve güvenlidirler. Randomize kontrollü
çal›flmalarda akut sellüler rejeksiyonu yaklafl›k %50 oran›nda azaltt›klar› gözlenmifltir (13,14) .          

6.2 Birincil immünsüpresif proflaksi 

6.2.1 Siklosporin A
Modern tedavi siklosiporin A ile daha yeni ilaçlardan (örne¤in azatioprin yerine MMF gibi) oluflmaktad›r.
Prednisolon halen birçok hekim taraf›ndan birincil immünsupresyonu destekleyen temel ilaç olarak kabul edilmekte
ve istendi¤inde de kesilebilmektedir. 1980’lerin bafl›nda yürütülen iki prospektif randomize çal›flma siklosporin
bazl› tedavinin transplantasyondan 3 y›l sonra üstün greft sa¤kal›m› sa¤lad›¤›n› göstermifltir. Kanada’da yap›lan ilk
çal›flmada (Kanada Çok Merkezli Çal›flma Grubu 1983) ALG/ATG indüksiyonuyla birlikte veya indüksiyonsuz,
siklosporin + üçlü tedavi rejimiyle siklosporinin olmad›¤› tedavi karfl›laflt›r›lm›flt›r. 1983 y›l›nda, Avrupa Çok
Merkezli Çal›flma Grubu kontrollü, randomize siklosporin monoterapisine karfl› azatioprin ve prednisolon
tedavisinin sonuçlar›n› yay›nlam›flt›r. Her iki çal›flmada da, Sandimmun olarak verilen (bir kapsül içinde verilen
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siklosporin) oldukça yüksek siklosporin dozlar› kullan›lm›flt›r (20 mg/gün). Her iki çal›flman›n da ilk 5 y›l›nda,
siklosporin kan düzeyleri izlenememifltir. Siklosporin toksisitesi nedeniyle yüksek ilaç b›rakma oran› (yaklafl›k %80)
gözlenmifltir. Her gruptaki hasta sa¤kal›m sonuçlar› Tablo 7’de verilmifltir (1,2). 

Siklosporine ba¤l› mortalite yükselmesi olmadan, “tedavi amaçl›” greft sa¤kal›m oran›ndaki iyileflme
cesaret vermifltir (Kanada çal›flmas›nda 3 y›lda %10 ve Avrupa çal›flmas›nda %22). Ancak, her iki çal›flmada, greft
sa¤kal›m e¤rileri yaklafl›k 10 y›l sonra sonlanm›flt›r. Geriye dönük bak›ld›¤›nda, çal›flma gruplar›ndaki bu geç greft
baflar›s›zl›klar›n›n nedeni siklosporin toksisitesi veya hastalar›n erkenden çal›flma grubundan kontrol grubuna
dönüflmeleridir.

Siklosporin A mikroemülsiyon (Neoral) daha iyi farmakokinetik profil verir ve hastalar taraf›ndan daha çok
kabul edilir. Daha önemlisi, emilim e¤risi alt›ndaki alan Neoral ile Sandimmune göre daha yüksektir. Bu siklosporin
dozunun, etkisinde bir azalma olmadan,  azalt›lmas›n› sa¤lam›flt›r ve bu bulgu 1997’de randomize kontrollü bir
çal›flmayla do¤rulanm›flt›r (3). Neoral tedavisi transplantasyondan 1 y›l sonra rejeksiyon oran›n›n azalmas›yla da
ba¤lant›l› bulunmufltur. Neoral için 1 y›ll›k oran %34 iken Sandimmun için %47’dir. 

6.2.2 Takrolimus
1999’›n bafllar›nda, bu ilaç siklosporin A’n›n ana rakibi haline gelmifltir. Bu ilaç da siklosporin A gibi bir kalsineurin
inhibitörüdür ve her ne kadar siklosporine göre daha az yayg›n olsa da, ayn› biçimde nefrotoksisiteyle ba¤lant›l›d›r.
Dolay›s›yla, nefrotoksisiteye yol açan afl›r› dozu veya rejeksiyona yol açabilecek az dozu engellemek için her ilac›n
kan düzeyleri izlenmelidir. Takrolimus ve siklosporin prospektif, randomize çal›flmalarda karfl›laflt›r›lm›flt›r (tabloya
bak›n›z) (5,6). Pirsch ve ark. (5), siklosporinin Sandimmun formu kullan›lm›fl ve her iki tedavi grubunda 3 y›la kadar
benzer greft ve hasta sa¤kal›m oranlar› elde edilmifltir. Ancak, diyabet prevalans› tacrolimusla %20, siklosporinle
%4 olarak bulunmufltur. 

Bu çal›flmadan al›nan 5 y›ll›k sa¤kal›m verileri (tedavi amaçl› analiz) (15) çal›flman›n her iki kolunda da
greft ve hasta sa¤kal›m› aç›s›ndan kal›c› eflitlik oldu¤unu göstermifltir. Tedavi baflar›s›zl›¤› takrolimus grubunda
(%43.8) siklosporine (%56.3, p=0.008) göre anlaml› oranda düflük ç›km›flt›r. Greft rejeksiyonu veya istenmeyen
olay siklosporine randomize olan hastalarda (%27) takrolimus alanlara (%9.3, p<0.001) göre anlaml› oranda
yüksek bulunmufltur. Her ne kadar hiperkolesterolemi ve >150umol/l serum kreatinin siklosporin kolunda (s›ras›yla,
%17.4 ve %62.0) takrolimus koluna (s›ras›yla, %4.4, p=0.008 ve %40.4, p=0.0017) göre daha yayg›n olsa da, 5
y›lda toplam greft sa¤kal›m› benzerlik göstermifltir.

Takrolimusa karfl› siklosporinin ikinci karfl›laflt›rma çal›flmas›nda da (6) siklosporin A olarak Sandimmun
kullan›lm›flt›r. Mayer ve ark (6) takrolimusla ba¤lant›l› transplant rejeksiyonu insidans›nda azalma, ama iki grupta
benzer greft ve hasta sa¤kal›m oranlar› bildirmifllerdir. K›sa bir süre önce yap›lan bir çal›flmada ise mikroemülsiyon
bazl› siklosporin (Neoral) (günümüzde evrensel olarak bulunan siklosporin formu) takrolimusla karfl›laflt›r›lm›flt›r (7)
(Tablo 7). Bu küçük tek merkezli çal›flmada, siklosporin Neoral en az›ndan 1 y›ll›k rejeksiyon oran›ndaki iyileflme
aç›s›ndan takrolimusla benzerlik göstermifltir. 

6.2.3 Mikofenolat mofetil 
MMF’nin biyopsi ile kan›tlanan akut rejeksiyon insidans›n› düflürdü¤ü büyük, çok merkezli, randomize, prospektif,
kontrollü çal›flmalarla gösterilmifltir (8-11). Avrupa çal›flmas›nda (8), MMF siklosporin ve streoidlere 2g/gün ve
3g/gün’lük dozlarda eklenmifltir. Bir y›lda greft rejeksiyon oran› 2 g MMF ile %17 ve 3 g MMF ile %14 oran›nda
azal›rken, plasebo grubunda bu oran %46 olarak hesaplanm›flt›r. 

ABD çal›flmas›nda da (9) benzer sonuçlar elde edilmifltir. Bu çal›flmada yine 2 g ve 3 g/gün MMF 
dozlar› siklosporin ve steroidlere ve ATG indüksiyon tedavisine eklenmifl ve siklosporin, prednisolon ve 
azatioprinle karfl›laflt›r›lm›flt›r. Ancak, 3 y›lda, hasta ve greft sa¤kal›m oranlar› aç›s›ndan Avrupa çal›flmas›nda yer
alan üç gruptan hiçbiri anlaml› bir fark göstermemifltir. Tricotinental Çal›flmas›’nda (10), 2 g/gün ve 3 g/gün 
azatioprinin yerine MMF kullan›lm›fl, siklosporin ve prednisolon her üç gruba da verilmifltir. Bu çal›flmada akut
rejeksiyon 2 g/gün MMF ile %20, 3g/gün MMF ile %16 ve bunlara karfl›l›k kontrol grubunda (azatioprin) %35
olarak bulunmufltur. Avrupa çal›flmas›ndaki (8) plasebo grubuyla Tricontinental Çal›flmas›ndaki (10) azatioprin
grubu aras›nda akut rejeksiyon insidans› aç›s›ndan istatistiksel olarak anlaml› bir fark gözlenmemifltir. Siklosporin
ve steroidler her iki gruba da verildi¤inden ve her ne kadar co¤rafi fark olsa da, seçim ölçütleri benzer
oldu¤undan, modern immunsupresif rejimler aras›nda Imuran tedavisinin geleneksel yerini kaybetti¤i sonucuna
var›labilir. Gerçektende, birçok birimde art›k MMF birinci veya ikinci basamak tedavi olarak azatioprinin yerine 
kullan›lmaktad›r. Günümüzde, azatioprin sadece MMF’yi tolere edemeyen hastalar için ayr›lmaktad›r.

ABD böbrek veri sisteminde bulunan 66,000 hastayla yap›lan retrospektif bir çal›flmada, 4 y›ll›k greft
sa¤kal›m› azatioprinle tedavi edilen hastalarla MMF ile tedavi edilen hastalar aras›nda karfl›laflt›r›lm›flt›r.
Mikofenolat mofetil alan hastalarda akut sellüler rejeksiyondaki azalmadan ba¤›ms›z olarak, MMF azatioprine göre
göreli kronik allogreft rejeksiyon oran›n› %27 azaltm›flt›r. Hasta sa¤kal›m› ise azatioprin ve MMF ile tedavi edilen
gruplarda benzer bulunmufltur (12).      
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K›sa bir süre önce yay›mlanan veriler, prednisolon olsun veya olmas›n, efl zamanl› uygulanan MMF ve
siklosporinin makrolit dozunun azalt›lmas›na veya kesilmesine yard›mc› oldu¤unu göstermifltir (16). Çok merkezli
randomize kontrollü bir çal›flmada, üçlü tedavi alan (siklosporin, MMF 2 g/gün ve streiodler) 187 böbrek 
transplant hastas›n›n kreatinin klirensi, rejeksiyon oran› ve serum kolesterol düzeyi çal›flma grubu siklosporin
b›rak›ld›ktan 6 ay sonra karfl›laflt›r›lm›flt›r. Siklosporin b›rak›ld›ktan sonra, her biri geriye döndürülen, 8 hafif ve 1
fliddetli rejeksiyona karfl›l›k kontrol grubunda 2 atak olmufltur (p=0.03). Rejeksiyon olgular› d›flland›¤›nda, ortalama
kreatinin klirensi siklosporini b›rakan grupta daha yüksek bulunmufltur (+7.5 mL/dak, p=0.02). Tedavi amaçl› 
popülasyonda, siklosporinin b›rak›lmas› daha düflük serum kolestrol ve düflük yo¤unluklu lipoprotein düzeyleriyle
iliflkilendirilmifltir (p=0.015). Makrolit düflürücü rejimlerin allogreft nefropatisinin azalmas›yla sonuçlanmas› 
umulmaktad›r.   

6.2.4 Sirolimus 
Sirolimus 1997 y›l›nda FDA taraf›ndan klinik kullan›m için ve 2002 y›l›nda Avrupa’da siklosporin tedavisine destek
ilaç olarak lisans alm›flt›r. Nefrotoksik olmayan, rejeksiyon için genifl çapl› antiproliferatif etki gösteren bu ilac›n
siklosporinle sinerjetik olarak çal›flt›¤› ve efl güçte oldu¤u bulunmufltur. Doza ba¤l›, geri dönüflümü olan 
trombositopeni ve hiperkolestorolemi gösterir (17). Çok merkezli randomize kontrollü ilk çal›flmada sirolimusla
(Rapamune) azatioprin siklosporinle tedavi edilen böbrek transplant al›c›lar›nda karfl›laflt›r›lm›flt›r (18): her ne kadar
rejeksiyon s›kl›¤› ve fliddeti azalsa da, kan siklosporin düzeylerinden ba¤›ms›z olarak, azatioprinle tedavi edilen
hastalarda 1. y›lda daha iyi böbrek ifllevi gözlenmifltir. Birincil supresyon için sirolimusla siklosporinin
karfl›laflt›r›ld›¤› daha küçük randomize kontrollü çal›flmada, her iki grupta da benzer rejeksiyon oranlar› gözlenmifl,
ama 1. y›lda böbrek ifllevi sirolimusla tedavi edilen hastalarda daha iyi bulunmufltur (19). Benzer bir çal›flma (20)
MMF kullanan hastalarda sirolimusla siklosporini karfl›laflt›rm›flt›r. Rejeksiyon oranlar› anlaml› bir fark göstermese
de, serum kreatinin düzeyi sirolimus alan hastalarda anlaml› oranda düflük bulunmufltur.  

Büyük uluslararas› randomize kontrollü çal›flmada (17) siklosporin + sirolimus idame rejiminden 3. ayda
siklosporin ç›kar›lm›fl ve yaratt›¤› etkinlik ve güvenilirlik ilaca devam eden grupla karfl›laflt›r›lm›flt›r: siklosporinin
ç›kar›lmas›ndan sonra akut rejeksiyon s›kl›¤› anlaml› oranda yüksek bulunsa da (%9.8’e karfl› %4.2, p=0.035),
böbrek ifllevi ve kan bas›nc› bu grupta iyileflmifl ve viral infeksiyon kontrol grubunda daha fazla görülmüfltür. Daha
küçük tek merkezli randomize kontrollü çal›flmada (21), basiliksimab + MMF + sirolimusun kullan›ld›¤› birincil
immünsupresyon böbrek transplantasyonunda siklosporin bazl› rejimle benzer sonuçlar sa¤lam›flt›r. Bu kontrollü
çal›flmalarda, greft sa¤kal›m›, mortalite ve infeksiyon oranlar› siklosporin ve sirolimus bazl› rejimlerde transplant
sonras› 1 y›la kadar benzerlik göstermifltir. Sirolimusun uzun dönem izlem sonuçlar› henüz bildirilmemifltir. Erken
rejeksiyonda güçlü bir ilaç olarak görülse de, uzun dönem kullan›m›n›n CAR’de bir azalmayla sonuçlan›p 
sonuçlanmayaca¤› henüz bilinmemektedir.    
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7. KOMPL‹KASYONLAR
7.1 ‹mmünolojik komplikasyonlar 

ÖNER‹
1. Verici ve al›c› aras›nda ABO uyumsuzlu¤undan kaç›n›lmal›d›r.
2. Panel reaktif antikor (PRA) profili bekleme listesindeki her hastaya uygulanmal›d›r. Ulusal böbrek 

paylafl›m programlar› varsa, PRA profili hastan›n detaylar›na eklenmelidir, böylece potansiyel bir verici 
bulundu¤unda h›zl› eriflim sa¤lanabilir. 

7.1.1 Girifl
‹mmunolojik rejeksiyon erken ve geç transplant disfonksiyonunun en yayg›n nedenidir. Rejeksiyon ataklar›n›n
s›kl›¤› ve fliddeti ve tedaviye verilen yan›t çok farkl›l›k gösterir. Panel reaktif antikorla (PRA) ve rejeksiyon
öyküsüyle ölçülen HLA duyarl›l›¤›n›n derecesi, özellikle duyarl› al›c›larda (1), HLA uyumsuzlu¤unun derecesi,
immunsupresif tedaviyle uyum sa¤lamama ve baz› virüs infeksiyonlar›, örn CMV, belirleyici faktörlerdir. Temel
immunolojik reaksiyon tipleri:
• Hiperakut rejeksiyon (HAR): Antikor arac›l› rejeksiyona daha önceden oluflan anti-HLA veya anti-AB (kan

gurbu) antikorlar› neden olur. Günümüzde verici-al›c› ABO uyumuna ve verici hücreleriyle al›c› serumu 
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aras›nda rutin pre-transplant çapraz karfl›laflt›rma yönteminin gelifltirilmesine ba¤l› olarak bu duruma 
nadiren rastlan›r. 

• Akut sellüler rejeksiyon (ASR): Bu daha çok yayg›nd›r, hastalar›n %40-70’inde oluflur. Transplanttan 5 
gün sonra veya daha ileride görülebilir, ama ilk 3 ay içinde oluflma olas›l›¤› daha yüksektir. 

• Kronik rejeksiyon: Bu yavaflça ilerleyen greft y›k›m› fibroz ve arterioskleroz nedeniyle oluflur ve etiyolojisi 
bilinmemektedir. Büyük olas›l›kla transplant sonras› 10 y›la kadar greft yetersizli¤inin en yayg›n nedenidir 
ve verici greflerinin yaklafl›k %25’ini etkiler (2).
ASR ve kronik allogreft rejeksiyonun (KAR) tan›s› için alt›n standart transplant biyopsisidir. Banff ölçütü 
tek ölçüt kabul edilmifltir (Tablo 8) ve prognoz ve tedavi karar› için temel oluflturur.     

Tablo 8: Böbrek allogreft lezyonlar›n›n patolojik s›n›fland›rmas› (3)

‹mmunolojik rejeksiyon kategorileri
A. Hiperakut rejeksiyon (HAR)
B. Akut allogreft rejeksiyonu

1. T hücre arac›l› (akut sellüler rejeksiyon, ASR)
a. Tübülointerstisiyel (Banff Tip I)
b. Endarterit (Banff Tip II)
c. Glomerüler (akut allogreft glomerülopati)

2. Antikor arac›l› (akut humoral rejeksiyon)
a. Kapiller (peritübüler +/- glomerüler)
b. Arteriyel (fibrinoid nekroz; Banff Tip III)

C. Kronik allogreft rejeksiyonu (KAR hümoral veya bilinmeyen patogenez)
1. Tübülointerstisiyel
2. Vasküler (kronik allogreft arteriopati)
3. Glomerüler (akut allogreft glomerülopati)

ASR = akut sellüler rejeksiyon; KAR = kronik allogreft rejeksiyonu.

7.1.2 Hiperakut rejeksiyon (HAR)
Bu grefte karfl› yap›lan en dramatik ve y›k›c› immunolojik sald›r›d›r. Dolafl›mda bulunan kompleman-onar›c› IgG
antikor nedeniyle oluflur. Bu antikor, özgül biçimde uyumsuz verici antijeniyle ba¤lan›r ve vasküler endoteli yok
eder. ABO uyumsuz greftlerin büyük bir ço¤unlu¤unda, kan grubu antijenlerine karfl› daha önceden var olan IgM
izoantikorlar› nedeniyle oluflur. ABO uyumlu greftlerde, HAR’ye anti-donör HLA IgG antikorlar› arac›l›k eder. 

7.1.2.1 Tan›
Hiperakut rejeksiyon genellikle cerrahi s›sra›nda görülen nadir bir komplikasyondur. Vaskülarizasyonda dakikalar
veya saatler içinde, böbrek benekli görünüm al›r ve daha sonra koyulafl›r ve pörsür. Histolojik inceleme yayg›n
greft infarktüsünü do¤rular (4). Ertelenmifl HAR transplant sonras›ndaki ilk haftada oluflur, akut anüri ve ateflle 
kendini gösterir, greft flifler. 

7.1.2.2 Tedavi
Hiperakut rejeksiyon greft nefrektomisiyle tedavi edilir. 

7.1.2.3 Koruma
Hiperakut rejeksiyon böbrek transplant›nda ABO uyumsuzlu¤undan kaç›n›larak engellenebilir. Renal 
transplantasyon için kay›t edilen tüm hastalar›n serumlar›, özellikle gebelikten, transplant rejeksiyonundan ve 
kan transfüzyonundan sonra yayg›n olan, anti-HLA antikorlar› için taranmal›d›r. E¤er reddedilen allogreft
ç›kar›lm›flsa ve immunsupresyon kesilmiflse, böbrek transplant rejeksiyonundan sonra duyarl›l›k artar (5). 
Çok duyarl› hastalara (%50’den fazla PRA) puan bazl› uyum algoritmas›nda öncelik tan›nmal›d›r (1).

Ulusal böbrek paylafl›m program›nda, çapraz karfl›laflt›rman›n yan›nda, çok duyarl› hastalarda ani-HLA
antikor özgüllü¤ünün tan›mlanmas›, vericide bulunan kabul edilebilir ve kabul edilemez antijenlerin belirlenmesini
sa¤lar. Bu bilgi hastan›n transplant kay›tlar›na eklenerek, yüksek antikor duyarl›l›¤› olan al›c›lara gereksiz böbrek
transportu engellenebilir.        
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7.2 Akut allogreft rejeksiyonu 
Akut allogreft rejeksiyonu T hücre arac›l› (akut sellüler rejeksiyon, ASR) veya antikor arac›l› (akut humoral 
rejeksiyon) olarak s›n›fland›r›labilir (Tablo 9).

ÖNER‹LER
1. Böbrek transplant hekimleri her zaman, özellikle de böbrek transplantasyonundan sonraki ilk 6 ay içinde,

akut rejeksiyon olas›l›¤›n› göz önünde bulundurmal›d›rlar.
2. Hastanede yatarken, renal ve hematolojik çal›flmalar için günlük kan ve idrar örnekleri al›nmal› ve hasta 

muayene edilmelidir.
3. Atefl, greft hassasiyeti veya az idrar ç›k›fl› olan hastalarda rejeksiyondan flüphelenilmelidir.
4. Ultrason k›lavuzlu¤unda transplant biyopsisine rutin olarak eriflilebilmeli ve hastanenin patoloji 

bölümünde rejeksiyon veya di¤er allogreft disfonksiyonlar›n›n kesin tan›s›n› koyabilecek deneyimli 
personel bulunmal›d›r.

5. Böbrek transplant birimlerinde personel ve altyap› akut rejeksiyonu bulunan hastay› hemen kabul 
edebilmek, h›zl› tan› ve tedavi sunabilmek için yeterli donan›ma sahip olmal›d›r 

6. AKR görülen hastalar, greftle birlikte reaksiyon gösteren anti-HLA IgG antikorlar›n›n varl›¤›n› belirlemek 
için CDC çapraz karfl›laflt›rmas›yla en k›sa sürede incelenmelidir. 

7. Böbrek transplantasyonu uygulayan tüm merkezlerin panel reaktif antikorlar›n (PRA) ve IgG veya IgM 
izotoplar›n›n yüzdesini ve özgüllü¤ünü tan›mlayabilmesi için bekleme listesinde yer alan potansiyel ve 
asli al›c›lar›n elektif serolojik profiline eriflimi olmal›d›r. 

8. Laboratuvar CDC çapraz uyum sonuçlar›n› kadavra böbrek transplant›ndan önce (5 saat içinde) cerraha 
h›zl› bir flekilde iletebilmek için 24 h verici-al›c› çapraz karfl›laflt›rma servisi vermelidir.

7.2.1 T hücre arac›l› akut sellüler rejeksiyon (ASR) 

Tablo 9: T hücre arac›l› akut sellüler rejeksiyon

Tübülointerstisiyel rejeksiyon 
• T hücre, makrofaj ve daha az oranda nötrofil infiltrasyonu tipik histolojik belirtilerdir
• Plazma hücrelerinin varl›¤› zay›f prognozla ba¤lant›l›d›r (6)
Tip II Endarterit
• ASR bulunan hastalar›n %53-60’›nda greft kapillerlerinde ve küçük intrarenal damarlarda histolojik 

hasar görülür (7)
• Bu histolojik özellik daha çok siklosporin toksisitesinde görülen fibrinoid nekrozdan ayr›lmal›d›r
Glomerüler lezyonlar
• Bunlar biyopsilerini %7’sinde oluflur ve nadir bir rejeksiyon varyant›d›r
• Bazen viral infeksiyona ba¤lant›l› olabilirler (örn., HCV, CMV) (8)  

7.2.1.1 Tan›
Transplantasyondan sonra ilk birkaç ay içinde, yayg›n olarak 7 gün ila 3 ay aras›nda, greftte a¤r› olabilir.
Muayenede, hastada atefl yükselmesi görülür, greft büyümüfl ve hassast›r. ‹drar hacmi azal›r, di¤er yandan
kreatinin at›m›nda ve klirensinde düflüfl olur. At›lan sodyum düzeyleri serum kreatinin düzeylerindeki art›flla paralel

seyreder. Böbre¤in doppler ultrason taramas›nda direnç indeksindeki azalmayla ba¤lant›l› düflük
diyastolik ak›m (s›k› böbrek) gözlenebilir. Bir noninvaziv rejeksiyon göstergesi olarak bu testin özgüllü¤ü ve
hassasiyeti henüz kan›tlanmam›flt›r. 

ASR tan›s› için alt›n standart, tercihen ultrason kontrolü alt›nda otomatik i¤ne biyopsisi sistemi
kullan›larak uygulanan böbrek transplant biyopsisidir (örn., tru-cut, Bioty gun).    

7.2.1.2 Tedavi
Parenteral metilprednisolon (500mg – 1 g) intravenöz olarak üç günlük puflelerle verilmelidir. Anüri veya h›zl›
serum kreatinin düzeyi art›fl›, steroide dirençli rejeksiyonunu ve di¤er bir 3 günlük puls metilprednisolon tedavisine
veya antilenfosit globulin (ALG) veya anti-CD3 monoklonal antikor gibi (OKT3) antiT hücresi biyolojik ajanlar›na
gereksinim oldu¤unu gösterir. Biyolojik ajanlar kullan›ld›¤›nda, di¤er immunolojik supresyonlar kesilmeli ve 
biyolojik ajan›n dozunu en azda tutabilmek için T hücreleri günlük olarak izlenmelidir. 
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7.2.2 Antikor arac›l› (akut hümoral rejeksiyon) 
Bu kapiller veya arteriyel antikor arac›l› rejeksiyon olarak s›n›fland›r›labilir. 
• Kapiller (peritübüler +/- glomerüler): Postoperatif humoral rejeksiyonda endotel üzerindeki verici 

antijenine karfl› antikorlar oluflturulur. Olgular›n %20-25’inde, rejeksiyon süresince bu antikorlar serumda 
tespit edilebilir (9). Hümoral rejeksiyon gözden kaçar (10). Biyopside, fokal nekrozla birlikte ödem ve 
kanama görülür. ASR’ye göre prognozu daha kötüdür. Histolojide hastalar›n  %100’ünde C4d 
kompleman fraksiyonu vard›r (10). 

• Arteriyel: Bu olgularda, hasar daha genifl çapl›d›r ve büyük arterleri de içerir, fibrinoid nekroz gösterebilir.   

7.2.2.1 Tan› ve tedavi
Hümoral rejeksiyon genellikle ASR ile birlikte görülür ve ayn› klinik bulgulara neden olur. ASR’de oldu¤u gibi tan›
böbrek allogreft biyopsisiyle anlafl›l›r. Tedavi kesinlik kazanmam›flt›r.  

7.2.3 Çapraz karfl›laflt›rma 
Önceden oluflmufl anti-HLA sitotoksik antikorlar›n rejeksiyona neden oldu¤u anlafl›ld›ktan sonra (11,12) ve çapraz
karfl›laflt›rma testinin gelifltirilmesiyle (13), HAR oldukça nadir görlülen bir komplikasyon haline gelmifltir.
Kompleman arac›l› sitotoksisite testi (CDC) art›k evrensel olarak tüm transplant merkezlerinde kullan›lmaktad›r;
al›c› serumu vericinin periferik kan lenfositleriyle, dalak lenfositleriyle veya lenf dü¤ümü lenfositleriyle 1 saat inkübe
edilir. Hasar veren anti-HLA antikorlar›n›n büyük bir ço¤unlu¤unu IgG oluflturur. E¤er bunlar pozitif çapraz
karfl›laflt›rmayla d›fllanamazsa, uyumsuz verici antijenine özgül IgG antikoru olan al›c›larda greft HAR görülür. 

Çapraz uyum testi IgM antikorlar›n› da belirleyebilir (fluoresan çapraz karfl›laflt›rmas›yla do¤rulanabilir),
ama bunlar temelde HLA-d›fl› antikorlard›r ve hasar vermezler (14). Diklorodifeniltrikloroetan testi rutin olarak IgG
ve IgM’i birbirinden ay›rabilir, böylelikle çapraz karfl›laflt›rma sonucunu gelifltirir (15). 

Çapraz karfl›laflt›rma testinin duyarl›l›¤›n› ve güvenilirli¤ini iyilefltirmek için giriflimlerde bulunulmufltur. 
Özetle, uzat›lm›fl CDC testinin (2saat) yararl› oldu¤u kan›tlanamam›flt›r (16). Anti-human globulin augmen-

tasyonu ve immuno-manyetik bilye kullan›m› baz› birimlerde revaçtad›r, ama halen onay beklemektedir.     
Fluoresan antikor testi CDC’den daha duyarl›d›r, çünkü FAT-pozitif test, CDC-negatif çapraz

karfl›laflt›rmada FC-negatif, CDC-negatif çapraz karfl›laflt›rmaya göre greft yetersizli¤i daha yüksektir (17-20).
Ancak, yalanc›-pozitif ve yalanc›-negatif çapraz karfl›laflt›rma oran› %15’den daha fazlad›r ve fluoreran-yard›ml›
çapraz karfl›laflt›rma halen de¤erlendirme aflamas›ndad›r (19). 

7.3 Kronik allogreft rejeksiyon (KAR, hümoral veya bilinmeyen patogenez) 

ÖNER‹LER
1. Böbrek transplantasyonundan sonraki izlem y›llar›nda, transplant hekimleri düzenli olarak üriner protein 

salg›lanmas›n›, serum kreatinin ve kreatinin klirensini izlemelidir.
2. Zaman içinde bu parametrelerdeki de¤iflimler böbrek biyopsisini tetiklemelidir. 
3. E¤er KAR do¤rulan›rsa, uygun t›bbi tedavi (örn., ACE inhibitörlerinin uygulanmas›yla hipertansiyon ve 

asidoz kontrol alt›na al›nmal›d›r) bafllat›lmal›d›r.

7.3.1 Girifl
Hastalar›n %25’i kronik allogreft nefropati nedeniyle greftlerini kaybedeceklerdir, büyük ama bilinmeyen say›da
hastada da kronik allogreft rejeksiyonu (KAR) oluflacakt›r (2).

Kronik allogerft rejeksiyonu aylar veya y›llar içinde geliflir, proteinüri ve hipertansiyonla kendini gösterir
ve efl zamanl› olarak veya birkaç ay içinde serum kreatinin düzeyi de artar. Temel ay›r›c› tan›, kalsineurin inhibitörü
kullanan hastalarda yayg›n olan kronik nefrotoksisite ve marjinal verici böbre¤inde kronik allogreft nefropatidir.
Fibroz, büyük arterlerde konsentrik intimal fibroplaziyle birlikte kapiller geniflleme ve kal›nlaflm›fl ayr›k bazal 
membran biyopsideki histolojik özelliklerdir. Kortikal atrofi ilerlemifltir ve kalsifikasyon olabilir (21).

7.3.2 Tan› ve tedavi 
Tan› böbrek biyopsisiyle konulur. Erken tan› konulan hastalarda, bir ACE inhibitörüyle (örn., lisinopril) yap›lan
giriflimin, asidozu engellemek için uygulanan oral bikarbonat tedavisiyle birlikte renal dekompensasyon geliflme
h›z›n› azaltabilece¤i gösterilmifltir (22). Ancak, bu bir erteleme tedavisidir ve sonunda hastan›n bir baflka transplant
(e¤er transplant bekleme listesine girebilecek kadar sa¤l›kl›ysa) veya diyaliz tedavisi gereksinimi olacakt›r. Erken
ASR ataklar› geçiren hastalarda KAR görülme olas›l›¤› çok yüksektir (23) – akut sellüler rejeksiyonu önlemek için iyi
bir neden. 
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7.5 Malignite
Transplantasyon uygulanan hastalarda neoplazi insidans› toplumun genelinden daha yüksektir ve transplant
hastalar›nda morbidite ve mortalitenin önemli bir nedenidir (1) (kan›t düzeyi: B). Al›c›da neoplazi afla¤›daki 
nedenlerden olabilir:
1. Al›c›da daha önceden var olan malignite: bilinen veya gizli.
2. Verici neoplazisinin al›c›ya geçmesi.
3. Al›c›da yeni tümör geliflimi.

7.5.1 Al›c›da eski malignite 
Bu durum,
• Eski neoplazinin tekrarlamas›na
• Gizli asemptomatik neoplaziye ba¤l› geliflebilir.

7.5.1.1 Eski neoplazinin relaps› 
Al›c›daki aktif bir neoplazi, metastaz ve yay›lma riski nedeniyle böbrek transplantasyonu için bir kontrendikasyon
olsa da, eski kanser öyküsü her zaman transplant olas›l›¤›n› d›fllamaz. Yine de, aktif hastal›k bulunmad›¤›nda 
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hastan›n transplantasyon için uygun olup olmad›¤›na karar vermek çok zordur. 
Tekrarlama riski tümörün tipine ve kanser tedavisiyle böbrek transplantasyonu aras›ndaki zaman

ba¤l›d›r. E¤er bekleme süresi 2 y›ldan azsa, tekrarlama riski %53’dür. Ancak, tedavinin üzerinden 5 y›ldan fazla bir
süre geçmiflse, risk %13’e düfler, 2 ila 5 y›l aras›nda ise tekrarlama riski %34’dür.

Birçok tümör için, transplantasyon için bekleme süresi 2 y›l olmal›d›r; ancak, baz› istisnalar vard›r
(2,4,5,7,11,12) (kan›t düzeyi: C):

‹ki y›ldan az:
• Bazal hücreli deri kanseri. 
• Tamamen al›nan squamöz hücreli karsinom.
• Tesadüfen keflfedilen böbrek hücreli karsinom (BHK).
• ‹n-situ üterin servikal karsinom.
• Düflük-dereceli veya in-situ mesane kanseri.
• Küçük tek ve fokal neoplazm.
‹ki y›ldan fazla: 
• Semptomatik veya büyük BHK.
• ‹nvaziv mesane kanseri.
• Prostat kanser.
• Meme karsinomu.
• Malign melanoma.
• Kolorektal karsinom.
• ‹nvaziv üterin servikal karsinom. 

‹ki y›l içindeki tekrarlama oranlar› Wilms’ tümörü, semptomatik BHK, mesane karsinomu ve melanoma-d›fl› deri
kanseri ile izlenmifltir. Her ne kadar 5 y›ll›k bekleme süresi tekrarlamalar›n büyük bir ço¤unlu¤unu ortadan kald›rsa
da, bu özellikle yafll›lar için elveriflli de¤ildir (8). ‹ki y›ll›k bekleme süresi Wilms’ tümörü tekrarlamalar›n›n %91’ini,
mesane kanseri tekrarlamalar›n›n %64’ünü ve semptomatik BHK tekrarlamalar›n›n %61’ini ortadan kald›r›r
(3,7,12,15).

Daha önceden var olan malignitelerin böbrek transplantasyonundan sonra tekrarlama riski Tablo 10’da
verilmifltir.

Tablo 10: Daha önceden var olan malignitelerin böbrek transplantasyonundan sonra tekrarlama riski

Tekrarlama riski
Düflük risk (%0-10)
• Tesadüfen keflfedilen BHK
• Lenfoma
• Testis, üterin, serviks, tiroid kanseri
Orta dereceli risk (%10-25)
• Endometrial kanser
• Wilms’ tümörü
• Kolon, meme ve prostat kanseri
Yüksek risk (>%25)
• Mesane kanseri
• Sarkoma
• Deri kanseri
• Semptomatik BHK
• Miyelom

‹mmunospresyon dormant metastazlar›n büyümesini uyarabilir ve transplantasyondan 5 y›l önce tedavi edilmifl
tümörlerde tekrarlama oluflabilir. Bu nedenle, bir çok merkez ço¤u tümörler için transplantasyon öncesinde
kansersiz 2 y›ll›k aray› zorunlu k›lsa da, bekleme süresinin uzunlu¤u tümör tipine göre kiflisellefltirilmelidir. K›sa
bekleme süresi yeterli olabilir ve 1 y›ldan fazla kansersiz aral›k iste¤i baz› tümörlerde çok az kazanç sa¤lar. Yine
de, kötü prognozlu invaziv kanserler için 5 y›l önerilebilir (4,11).

Uzun süre bekleme listesinde kalan hastalarda transplantasyonu engelleyebilecek veya erteleyebilecek
malignite geliflimi olmad›¤›n› kontrol etmek için bu hastalar her y›l de¤erlendirmeye al›nmal›d›r. 
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7.5.1.2 Gizli asemptomatik neoplazi 
Transplantasyon bekleme listesinde son dönem böbrek yetersizli¤i bulunan hastalar yafllanacakt›r ve bu nedenle
böbrek transplantasyonundan sonra aktif hale geçebilecek potansiyel gizli neoplazi riskleri çok yüksektir. Böbrek
transplantasyonu adaylar›nda, özellikle 50 yafl›n üzerindekilere, kanser taramas› yap›lmal›d›r. Afla¤›daki maddeler
zorunlu olarak de¤erlendirmeye al›nmal›d›r:
• Detayl› öykü ve dermatolojik inceleme dahil, fizik muayene.
• Jinekolojik inceleme: yafla bak›lmaks›z›n, vajinal sistoloji ve kolposkopi.
• K›rk yafl›n üstündeki kad›nlarda veya meme kanseri aile öyküsü olanlarda mamografi.
• Prostat muayenesi: elli yafl›n üstündeki erkeklerde prostat spesifik antijen (PSA) düzeyleri ve parmakla 

rektal muayene (DRE, digital rectal examination).
• Gaitada gizli kan testi.
• Gö¤üs röntgeni.
• BHK d›fllamak için bat›n ultrasonografisi.

Kazan›lm›fl kistik böbrek hastal›¤›n›n (KKBH) geliflme olas›l›¤› diyaliz süresinin uzamas›yla artar:
• %10-20 (1-3 y›l)
• %40-60 (3 y›l)
• %90 (5-10 y›l) 

BHK prevalans› KKBH ile %3-4’dür. Bu rakam toplum geneli için hesaplanan de¤erden (%0.04) 4-100 kat daha
fazlad›r. Yine de, böbrek transplantasyonu adaylar›nda böbrek ultrasonu uygulama gereksinimi halen 
tart›fl›lmaktad›r. Gerçekte, KKBH transplantasyonda sonra s›kl›kla geriledi¤inden Amerikan Transplant Hekimleri
Derne¤i bu uygulamay› önermemektedir. 

7.5.2 Verici neoplazisinin al›c›ya geçmesi 
Penn 250’nin üzerinde vericiden geçen kanser olgusu bildirmifltir. En yayg›n olan BHK’y›, birincil akci¤er kanseri,
malign melanom, koriokarsinom ve meme kanseri izlemifltir. Melanom ve koriokarsinom vericiden geçen en 
agresif malignitelerdir (s›ras›yla, %75 ve %90). ABD’de Birleflik Organ Paylafl›m A¤› (UNOS, United Network for
Organ Sharing) Transplant Tümör Kay›t Ofisi, öyküsünde veya aktif durumda malign karsinom bulunan 157 
vericiye ait böbreklerin nakledildi¤i 650 al›c›y› incelemifltir. (6,11-13). 

Aktif kanserli veya neoplazi öyküsü olan vericiler olas› verici olarak düflünülmemelidir. Ancak, 
melanom-d›fl› düflük dereceli deri kanseri ve herhangi bir manipülasyona maruz kalmam›fl baz› santral sinir 
sistemi tümörleri, özellikle vericinin transplant öncesi kansersiz dönemi uzunsa, kabul edilebilir. Medulloblastom,
gliom miltiform ve malign glial neoplazmlar›n geçti¤i bildirilmifltir. Astrositom ve glioblastom için ekstrakraniyal
metastaz oran› %0.5 ve medulloblastom için %4.5’dir. Tümörün geçme riski intrakraniyal cerrahiyle ve özellikle
ventrikülo-atriyal veya ventricula-peritoneal flantlarla daha da yükselir. Bazen, beyin metastazlar› birincil beyin
tümörü veya beyin kanamas› gibi görülebilir; beyin metastaz› ba¤›fl için bir kontrendikasyon oldu¤undan, bu 
durumun belirlenmesi çok önemlidir. 

Seçilmifl olgularda, BHK’li vericilerden organlar transplant edilmifltir. Bu transplantlar tümör küçük ve
kapsülle sar›lm›flsa ve kanser yay›l›m›n› gösteren herhangi bir kan›t yoksa uygulanm›flt›r. Büyük invaziv 
tümörlerde, al›c›da afl›r› yay›lma oluflacakt›r. Baz› olgularda, küçük tümör bulunan böbrekler tümörektomiden
sonra transplant edilmifltir. Görüntülenemeyen tümörü olan böbrekler transplant edildi¤inde, mutlaka greft 
nefrektomisi ve immünosupresyon süspansiyonu uygulanmal›d›r. 

Befl ila 10 y›l içinde klinik tümör aktivitesi göstermeyen di¤er tümörlerde bulaflma riski çok düflüktür.
Ancak, Penn 5 ila 8 y›l kansersiz aral›ktan sonra meme ve kolon kanserlerinin bulaflt›¤›n› bildirmifltir. 

7.5.3 Transplantasyon sonras›nda al›c›da yeni tümör geliflimi 
Böbrek transplantasyonundan sonra kanser prevalans› %3 ila %26 aras›nda de¤iflmektedir ve bu oran toplum
genelinden 4-5 kat daha fazlad›r. ABD’de Cincinnati Kay›t Ofisi (4,6) Kas›m 1998 öncesinde 8,868 böbrek 
transplant al›c›s›nda toplam 9,508 kanser gözlemlemifltir. Bu kanserlerin da¤›l›m› afla¤›da verilmektedir:
• Deri kanseri, %40.
• Lenfoproliferatif hastal›k, %11.
• Akci¤er kanseri, %5.
• Böbrek tümörleri, %5.
• Kaposi sarkomu, %4.
• Servikal kanser, %4.
• Vulvar ve perineal kanser, %3.
Burada önemli olan bir nokta ise, toplum genelinde en yayg›n görülen neoplazilerin (akci¤er, meme, prostat ve
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kolon) prevalans›nda bir art›fl olmamas›d›r. Transplant al›c›lar›ndaki yüksek kanser prevalans› flu faktörlere ba¤l›
olabilir:
• Ultraviyole ›fl›nlara maruz kal›nmas›: deri kanseri (16).
• Analjezik ba¤›ml›l›¤›: üroteliyal kanser.
• Diyalizle kazan›lm›fl kistik böbrek hastal›¤›: böbrek kanseri.  
• Siklosporin A ve anti-CD3 monoklonal antikor (OKT3) gibi immünsupresifler: immün denetiminin azalmas›.
• Viral infeksiyonlar: EBV, lenfoproliferatif hastal›k, herpes 8 virüs, Kaposi sarkomu; insan papillomavirüsü,

servikal ve anogenital kanser ve HBV veya HCV, hepatokarsinom.
• Kronik antijen immunstimulasyonu.

Al›c›da aktif kanser bulunmas› transplantasyon için bir kontrendikasyondur, çünkü immünsupresif tedavisiyle
metastaz ve yay›lma riski yükselecektir. 

7.5.4 Y›ll›k tarama ölçümleri 
Bekleme listesindeki bir hastada yeni bir kanserin belirlenmesi için uygulanan y›ll›k tarama ölçümleri afla¤›dakileri
içerir:

7.5.4.1 Dermatolojik muayene  
Böbrek allogreft al›c›lar›nda deri kanseri riski yüksektir. Bu kanser böbrek transplantasyonundan sonra geliflen
tümörlerin %40-60’›n› oluflturur ve prevalans› zamanla artar. ‹nsidans› da transplantasyondan sonraki zamanla
artar, 10 y›ldan sonra %16 iken, 20 y›ldan sonra %52’ye yükselir. Günefle ve ultraviyoleye maruz kal›nmayla,
HLA-B27 antijeninin varl›¤›yla ve immunsupreyon derecesiyle yak›ndan iliflkilidir. Böbrek transplant al›c›lar›na y›ll›k
dermatolojik muayene ve güneflten koruyucu losyon kullan›m› önerilir.     

7.5.4.2 Nodal muayene
Lenfoproliferatif hastal›k insidans› (%1-2.5) siklosporin, anti-lenfosit globulin (ALG) ve OKT3 kullan›m›yla 
yükselmifltir (14). Genellikle transplantasyondan sonraki ilk y›lda görülürler. Ço¤u Hodgkin-d›fl› lenfoma ve B
hücre lenfomalar›d›r. Tedavi için immunosupresif tedavi azalt›lmal› veya ask›ya al›nmal›d›r, böylelikle %50-68
oran›nda gerileme sa¤lanabilir. Antiviral ilaçlar (asiklovir, gansiklovir) baz› olgularda yararl› olabilir.     

7.5.4.3 Jinekolojik de¤erlendirme
Servikal kanser toplum genelinden 3-16 kat daha yüksektir ve %70’inde in-situ karsinom servikal intraepitelyal
neoplazi (S‹N) olarak görülür. Transplant uygulanan kad›larda y›ll›k kolposkopi ve sistoloji yap›lmal›d›r. Servikal
kanserler etiyolojik olarak cinsel yolla bulaflan insan papillomavirüsü (HPV) onkojenik suflunun yol açt›¤› serviks
infeksiyonuyla ba¤lant›l›d›r. Transplant al›c›lar›nda servikal kanser riskinin artmas› ya gizli HPV’nin reaktivasyonuna
veya immünsupresif konakç›n›n yetersizli¤ine ba¤l›d›r. Transplant yap›lan kad›nlarda HPV prevalans› yaklafl›k
%45’dir, ama günümüzde bu oran ve S‹N prevalans› düflmektedir (9). Mamografi ve jinekolojik ultrason düzenli
olarak uygulanmal›d›r.  

7.5.4.4 Prostat bezi de¤erlendirmesi  
Klinik prostatik adenokarsinom prevalans› %0.3 ila 1.8 aras›ndad›r. Bu rakam al›c›n›n yafl›yla yükselir ve renal
transplant uygulanm›fl erkeklerde PSA taramas› yap›l›rsa bu oran %5.8’e ulaflabilir. Elli yafl›n üzerindeki tüm
al›c›lar›n y›ll›k PSA ve DRE’si olmal›d›r. Buna ek olarak, PSA düzeyleri böbrek transplantasyonuyla de¤iflmez ve
transplant hastalar›nda tespit edilen birçok prostat kanseri tan› s›ras›nda klinik olarak lokalizedir (%84) (7,10).   

7.5.4.5 Gaitada gizli kan testi 
Kolon kanseriyle böbrek transplantasyonu aras›ndaki iliflki, her ne kadar risk faktörü 2.6 olarak bildirilmifl olsa da,
çok tart›flmal›d›r. 1998’e kadar, 10,667 transplant al›c›s›nda 386 kolorektal kanser olgusu tan›mlanm›flt›r. Ancak,
yüksek kolon kanseri geliflme riskini gösteren di¤er faktörlerin bulunmad›¤› durumlarda, kolonoskopinin tarama
yöntemi olarak sunulup sunulmayaca¤›na karar vermek çok zordur. Serum belirteçleriyle yap›lan geleneksel rutin
tarama testlerinin (CEA, CA125, CA15-3, CA19-9) özgüllü¤ü ve duyarl›l›¤› düflük oldu¤undan, bu testler transplant
popülasyonunda yarar sa¤lamaz (15). 

7.5.4.6 Üriner sistoloji
Üroteliyal tümör insidans› genel popülasyondan 3 kat daha yüksektir. Her ne kadar mesane adenokarsinom ve
nefrojenik adenom insidanslar› artm›fl olsa da, tümörler genellikle transizyonel hücreli neoplazilerdir. Üriner sitoloji
makro ve mikrohematürisi, analjezik nefropatisi veya ürotelyal kanser öyküsü olan hastalarda zorunlu olarak
yap›lmal›d›r (2).    
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7.5.4.7 Renal ultrason
Böbrek hücreli karsinom genellikle hastan›n kendi böbre¤inde vard›r, ama greftte de bulunabilir. Prevalans› 
%0.5-3.9 aras›nda de¤iflmektedir ve bu oran toplumun genelinden 10-100 kat daha fazlad›r.
Risk faktörleri:
• ACKD
• BHK öyküsü
• Von Hippel Lindau hastal›¤›
• (belki) polikistik böbrekler
Y›lda bir kez hastan›n kendi böbre¤ine ve grefte ultrason yap›lmal›d›r. 

7.5.4.8 Gö¤üs röntgeni 
Y›lda bir kez gö¤üs röntgeni çekilmelidir. 

7.5.5 Yorum
Transplant hastalar›nda genel popülasyona göre kanser riski birkaç kat daha yüksektir. Kanser, transplant 
uygulanm›fl popülasyonda oldukça önemli bir morbidite ve mortalite nedenidir.  
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8. GREFT VE HASTA SA⁄KALIMI 
GREFT VE HASTA SA⁄KALIMI ‹Ç‹N ÖNER‹LER
1. Böbrek transplantasyonunu izleyen greft sa¤kal›m› 1 y›ldan sonra en az %80, 5 y›ldan sonra %60 ve 

10 y›ldan sonra %45 olmal›d›r (2,4,10,14,18) (fiekil 1).
2. Böbrek transplantasyonundan sonra hasta sa¤kal›m› 1 y›ldan sonra en az %90, 5 y›ldan sonra %80 

ve 10 y›ldan sonra %60 olmal›d›r (2,4,10,14,18).
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fiekil 1: Böbrek transplantasyonunu izleyen greft sa¤kal›m› (Prof Dr G. Opelz’in, Heidelberg izniyle yay›nlanm›flt›r) 

Böbrek transplantasyonunu izleyen yukar›daki genel sonuç baz› ölçütlere ba¤l›d›r ve bunlar afla¤›da tart›fl›lm›flt›r.

8.1 Kadavra ve canl› verici

8.1.1 Greft sa¤kal›m›
Canl› böbrek transplantasyonunu izleyen greft sa¤kal›m›, kan ba¤› olmayan ve alt› uyumsuzlu¤u bulunan vericilerde
bile, kadavra transplantasyonuyla elde edilen orandan daha iyidir. Canl› verici böbre¤inin 1 y›ll›k greft sa¤kal›m›
HLA’s› ayn› olan kardefller için en az %95 ve 1-haplotipi ayn› kan ba¤› olan vericiler için %90’d›r, ama buna karfl›l›k
kadavra böbrekleri için bu oran %80’dir. Canl› verici böbrek transplantasyonunda 3 y›ll›k greft sa¤kal›m› HLA’s› ayn›
olan kardefller için %90, 1-haplotipi ayn› kan ba¤› olan vericiler için %80-85, efller için %85, canl›, kan ba¤›
bulunmayan, evli olmayan vericiler için en az %80’dir, ama buna karfl›l›k kadavra böbrekleri için bu oran %70’dir. 

Kan ba¤› olmayan canl› böbrek transplantasyonu için, greft sa¤kal›m› HLA uyumuna çok az ba¤l›d›r ve
tam uyumla alt› uyumsuzluk aras›ndaki fark sadece %10’dur (fiekil 1) (14,15). Efller aras›ndan erkekten kad›na
veya kad›ndan erke¤e transplantasyon benzer sonuçlar gösterir ve e¤er al›c› kad›n hiç gebe kalmam›flsa 3 y›ll›k
greft sa¤kal›m› %87’dir. Daha önceden yaflanm›fl bir gebelik varsa, sonuç yaklafl›k %10 daha kötüdür (17).  

Befl y›ll›k greft sa¤kal›m› kardefller için %84, seçilmemifl böbrek canl› vericileri için %77 ve kadavra
böbrekleri için %63-66’d›r (fiekil 1) (4). HLA’s› ayn› canl› vericiyi izleyen 10 y›ll›k greft sa¤kal›m› polikistik böbrek
dejenerasyonu olan hastalar için %78 ve diyabetli hastalar için %60’d›r (18).   

8.1.2 Hasta sa¤kal›m› 
Yukar›dakilere ek olarak, canl› böbrek transplantasyonunu izleyen hasta sa¤kal›m› 1 y›ldan sonra en az %95 ve 5
y›ldan sonra %90’d›r. Bu oran kadavra böbrek transplantasyonunu izleyen hasta sa¤kal›m›ndan daha iyidir. Kadavra
transplantasyonundan sonra 1 y›ll›k sa¤kal›m oran› %90 ve 5 y›ll›k sa¤kal›m oran› yaklafl›k %80’dir (2,4,10,14,15).

8.2 Verici ve al›c›n›n yafl› 

8.2.1 Vericinin yafl›
Vericinin yafl› böbrek transplantasyon sonucunu oldukça yüksek oranda etkiler. Vericinin yafl› yükseldikçe 
(pediyatrik transplantasyon hariç), bafllang›ç ifllevi, uzun dönem ifllevi ve sa¤kal›m oran› daha da kötüleflir.
Kadavra verici transplantasyonu izleyen 5 y›ll›k greft sa¤kal›m oran› 18-30 yafllar› aras›ndaki vericiler için 70
yafl›ndan büyük vericilere göre %25 daha yüksektir (fiekil 1) (3,4,13).

Böbrek transplantasyonunu izleyen ertelenmifl ifllev 65 yafl üstü vericiler için 20 yafl alt› vericilere göre
%20 oran›nda daha yüksektir (4). Özellikle alt› uyumsuzlu¤u olan transplantasyonlarda verici yafl›n›n etkisi daha
belirgindir. ABD’de, 5 y›ll›k greft sa¤kal›m› 20-30 yafllar› aras›ndaki vericiler için %81, 60 yafl üstü vericiler için
%39’dur (4,17,18).

On yafl›ndan küçük vericilerden 20 yafl›ndan büyük al›c›lara ve 6 yafl›ndan küçük vericilerden 18 yafl›ndan
küçük al›c›lara kadavra böbrek transplantasyonunda greft sa¤kal›m oranlar› 10 yafl›ndan büyük vericilerden sa¤lanan
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böbreklerin sa¤kal›m oran›na göre oldukça kötüdür. Ancak, 11 ila 40 yafllar› aras›ndaki kadavra vericilerinden sa¤lanan
böbreklerin greft sa¤kal›m oranlar›nda bir fark yoktur. Canl› vericiler için, 65 yafl üstü vericilerden sa¤lanan böbreklerin
sonucu 65 yafl alt› vericilerden sa¤lanan böbreklere göre çok az oranda kötüdür (fiekil 1) (12,14,18). 

8.2.2 Al›c›n›n yafl›
Yukar›dakilere ek olarak, al›c› yafl›n›n da transplant sonucu üzerinde önemli etkisi vard›r (13). Befl y›ll›k greft
sa¤kal›m› 18-50 yafllar› aras›ndaki al›c›larda %65, 70 yafl üstü al›c›larda ise %50’dir (fiekil 1). Frans›z transplant
a¤›nda, 10 yafl›ndan büyük vericilerden sa¤lanan böbreklerin transplante edildi¤i 50 yafl üstü al›c›lar için 1 y›ll›k
greft sa¤kal›m› sadede %61’dir. Buna karfl›l›k, 17-45 yafllar› aras›ndaki al›c›larda, vericinin yafl›ndan ba¤›ms›z
olarak, 3 y›ll›k greft sa¤kal›m› %75’dir (3).

Yine de, yafll› vericilerden yafll› al›c›lara böbrek transplantasyonu çok uygundur ve yüksek baflar› oranlar›
elde edilmifltir. Bu “yafll›dan yafll›ya” grupta HLA uyumunun ne derecede önemi oldu¤u henüz netlik
kazanmam›flt›r (19).

8.3 HLA-uyumu
HLA uyumunun transplantasyon sonucu üzerindeki etkisini inceleyen ‹flbirlikçi Transplant Çal›flmas› (Collaborative
Transplant Study ) (fiekil 1), Birleflik Krall›k Transplant Destek Servisler ‹daresi Böbrek Dan›flma Grubu HLA
Çal›flma Kolu (UKTSSA, HLA Task Force of the Kidney Advisory Group of the United Kingdom Transplant
Support Service Authority) ve Birleflik Organ Paylafl›m A¤› (UNOS, United Network for Organ Sharing), hem
kadavra hem de canl› vericilerde 0’a karfl› 6 HLA uyumsuzlu¤unu izleyen greft sa¤kal›m›nda yaklafl›k %10 fark
olu¤unu göstermifllerdir (4,13,14,15). 

Takrolimus (FK506), MMF (Cellcept), sirolimus, rapamisin gibi ilaçlar›n veya interlökin -2 (IL-2) reseptör
antikorlar›n›n dahil oldu¤u “modern” immunosupresif ajanlarla bile HLA-uyumu önemini korumaktad›r (7). Özellikle,
0 ila 2 HLA-DR uyumsuzlu¤u aras›ndaki yaklafl›k %10 greft sa¤kal›m fark›yla HLA-DR uyumu çok önemlidir (14,15). 

8.4 ‹mmünsüpresyon
CTS çal›flma verileri siklosporin A bazl› immunosupresyonun avantaj›n› aç›kça göstermektedir. Greft sa¤kal›m
oranlar›, siklosporin A’s›z immunosupresyonu izleyen sa¤kal›m oranlar›na göre yaklafl›k %15 daha üstündür 
(fiekil 2). Siklosporin A’n›n etkisi özellikle ikinci transplantasyonda daha belirgindir ve 1-haplotipi ayn› kan ba¤›
olan vericiler için 5 y›ll›k greft sa¤kal›m› yaklafl›k %20 daha yüksektir (14). Yukar›da tart›fl›ld›¤› gibi, “modern”
immunospresif ilaçlar›n farkl› kombinasyonlarda kullan›m› henüz sonuçlar› anlaml› derecede iyilefltirmemifltir. 

fiekil 2: Böbrek transplantasyonundan sonra siklosporin A bazl› immunosupresyonun greft sa¤kal›m›na olan etkisi
(Prof Dr G. Opelz’in, Heidelberg izniyle yay›nlanm›flt›r) AZA = azatioprin; CYA = siklosporin A; STE = steroidler.

8.4.1 Transplantasyon say›s› 
Befl y›ll›k greft sa¤kal›m oran› birinciden ikinciye, ikinciden üçüncüye ve üçüncüden dördüncü kadavra
transplant›na geçildi¤inde yaklafl›k %5 azal›r. ‹lk kadavra transplant› için 5 y›ll›k greft sa¤kal›m› %65, ikinci için
%58, üçüncü için %52 ve dördüncü ve daha sonraki transplantlar için % 45’dir. Canl› vericiler için birinci ila
ikinci transplantasyon aras›nda greft ifllevindeki kötüleflme daha az belirgindir (yaklafl›k %2) ve 1-haplotipi ayn›
olan böbreklerin birinci ve ikinci transplantasyonlar› aras›nda anlaml› bir fark olmaz (fiekil 2) (4).
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8.4.2 So¤uk iskemi süresi 
Kan ba¤› olmayan canl› verici böbrek transplantasyonunun baflar›s› k›sa so¤uk iskemi zaman›n›n önemini 
vurgulamaktad›r. fiafl›rt›c› bir flekilde, 0-6 saatlik en k›sa iskemi zaman› CTS’de en iyi sonucu sa¤lamam›flt›r: greft
sa¤kal›m› 7-12 veya 13-24 saatlik iskemi zaman›ndan sonraki transplantasyonlara göre anlaml› oranda düflük
bulunmufltur. Bu, 0-6 saatlik grupta uyumsuzluk oran›n›n yüksek olmas›ndan kaynaklanmaktad›r. Bu nedenle, her
ne kadar HLA uyumu biraz daha uzun iskemi zaman›na yol açsa da, greft sa¤kal›m› için önemlidir. Ancak, iyi HLA
uyumu oldu¤unda, iskemi zaman› k›sald›kça greft sa¤kal›m› da iyileflecektir (6).     

8.4.3 Anormal alt üriner sistem 
Posterior üretral valf de¤ifliminden sonra böbrek transplant› uygulanan, anormal mesaneli al›c›larda üriner 
infeksiyon oran› yaklafl›k %60’d›r ve 5 y›ll›k greft sa¤kal›m› normal mesanelere göre %5-15 oran›nda daha
düflüktür (1,5,8,11). Üriner diversiyonu olan hastalarda (örn., sistoplastiler, konduitler veya torbalar) böbrek 
transplantasyonunu izleyen hasta ve greft sa¤kal›m oranlar› normal mesanelerdeki transplantasyonlarla 
benzerlik gösterir. Ancak, bu yorumun normal mesanelerdeki transplantasyon çal›flmalar›na göre k›smen daha
küçük olan araflt›rmalardan (5,9,11,16) elde edilen kan›tlara dayand›¤› unutulmamal›d›r.    
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9 KISALTMALAR
Bu liste en yayg›n k›saltmalar› kapsamamaktad›r

ACD asit-sitrat-dekstroz 
ACE anjiotensin dönüfltürücü enzim inhibitörü 
ADHEP Avrupa Donör Hastane E¤itim Program›
ADPBH Otosomal dominant polikistik böbrek hastal›¤› 
AHG anti-human globulin
ALG, ATG anti-lenfosit globulin
ASR akut sellüler rejeksiyon
BT bilgisayarl› tomografi
CDC kompleman arac›l› sitotoksisite testi (complement-dependent cytotoxicity test)
CMV sitomegalovirüs
CTS ‹flbirlikçi Transplant Çal›flmas› (Collaborative Transplant Study)
CyA siklosporin A
DDT dithiothreitol (test)
DRE parmakla rektal muayene (digital rectal examination)
EBV Epstein-Barr virüsü
EC EuroCollins (solüsyonu)
EDTA etilen daimin tetra-asetik asit 
ELISA enzim ba¤l› immünosorbent test
ESWL ekstrakorporeal flok dalga litotripsi
GFR glomerüler filtrasyon h›z›
HAR hiperakut rejeksiyon
HbA1C glikosile hemoglobin
HBcAb hepatit B “core” antikoru
HBsAg hepatit B yüzey antijeni
HBV hepatit B virüsü
hCG insan koryonik gonadotropin
HCV hepatit C virüsü
HDV hepatit D virüsü
HIV insan immün yetmezlik virüsü
HLA insan lökosit antijeni, histokompabilite antijeni
HTK histidin-triptofan-ketoglutaratlar
IL-2 interlökin-2
IVIG intravenöz immunoglobulin
KAOD kalp at›m› olmayan donör
KAR kronik allogreft rejeksiyonu
KKBH kazan›lm›fl kistik böbrek hastal›¤›n›n 
LLDN laparoskopik donör nefrektomi
LURD canl› kan ba¤› olmayan verici 
MMF mikofenolat mofetil
MR magnetik rezonans
MRT magnetik rezonans tomografi
OKT3 anti-CD3 monoklonal antikor
PBS fosfat tamponlu sukroz
PRA panel reaktif antikor 
PSA prostat-spesifik antijen
RCC renal hücreli karsinom
UW Wisconsin Üniversitesi (solüsyon)
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