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OZET

Transplantasyon kronik diyaliz tedavisi baslanmadan once yapilirsa preemptif olarak tanimlanir. Merkezimizde su ana kadar 8 (%4.4)
preemptif bobrek transplantasyonu yapildi. Preemptif ve non-Preemptif renal transplant alicilar1 ¢aligmaya dahil edildi. Her iki grupta 1
yillik dénemde graft fonksiyonu, medikal ve cerrahi komplikasyonlarin siklig1 karsilastirildi. Preemptif hastalarda 4 akut rejeksiyon atagi,
non-Preemptif hastalarda 1 gecikmis graft fonksiyonu vardi. Preemptif hastalarda 1. ve 12. ayda ortalama kreatinin seviyeleri 1.3 £ 0.5 ve
1.5 £ 0.6 mg/dl, non-Preemptif hastalarda 1.2 £ 0.2 ve 1.3 £ 0.3 mg/dl idi. Medikal ve cerrahi komplikasyon oranlar1 benzerdi. Preemptif
bobrek transplantasyonu, son donem bobrek hastaligi olan uygun hastalarda diisiiniilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Son donem bobrek hastahigi. Renal replasman tedavisi. Preemptif transplantasyon.
The Comparison of Results of Preemptive and non-Preemptive Transplant Recipients

ABSTRACT

Transplantation is defined as preemptive if it takes place before the initiation of chronic dialysis treatment. 8 (4.4%) preemptive kidney
transplantations were performed in our center at that time. Preemptive and non-Preemptive renal transplant recipients included into the
study. In both groups, graft functions and the frequency of medical and surgical complications were compared in one-year period. There
was four acute rejection episodes in Preemptive patients and one delayed graft function in non-Preemptive patients. In preemptive patients
the mean creatinine levels at 1 and 12 months were 1.3 £ 0.5 and 1.5 + 0.6 mg/dl, and in non-preemptive patients 1.2 + 0.2 and 1.3 £ 0.3
mg/dl. The ratios of medical and surgical complications were similar. Preemptive kidney transplantation is suggested in the selected end-
stage renal disease patients.

Key Word: End stage renal disease. Renal replacement treatment. Preemptive transplantation.

Son donem bdbrek yetmezligi gelisen hasta sayisi
tim diinyada giderek artmaktadir'. Bu hastalarda
replasman tedavisi olarak hemodiyaliz, periton diya-
lizi veya renal transplantasyon (RT) yontemlerinden
birisi uygulanmaktadir. RT yasam kalitesini diizelt-
mesi ve maliyeti azaltmasi nedeniyle en iyi tedavi
yontemi olarak kabul edilmektedir’. Bekleme liste-
sindeki hasta sayisinda ve mortalitede artig, diyalize
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baslanmadan hastalara RT yapilmasini glindeme
getirmistir™®. Preemptif RT (PRT), son donem bob-
rek yetmezligi gelismeden veya heniiz gelismigken
diyalize baglanmadan ilk renal replasman tedavisi
olarak bobrek transplantasyonunun segilmesidir’. Bu
calismada merkezimizde PRT yapilan hastalarin
erken donem sonuglart degerlendirilmistir.

Gereg ve Yontem

Merkezimizde Aralik 1988 - Aralik 2005 tarihleri
arasinda toplam 177 hastaya RT yapildi. Retrospektif
olarak 1998 - 2005 yillar1 arasinda canli vericiden
PRT yapilan 8 hasta ile yaslar1 ve donor yaslar1 ben-
zer PRT yapilmayan 8 eslenmis hasta ¢alismaya dahil
edildi. Hasta dosyalarindan 12 aylik izlem verileri
degerlendirilerek, hastalarin demografik o6zellikleri,
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doku wuyumu, posttransplant graft fonksiyonlari,
posttransplant yatis siireleri, erken donemde medikal
ve cerrahi komplikasyonlar ile hospitalizasyon oran-
lar1 karsilastirildi. Her iki gruptaki RT alicilar1 ve
vericilerinin 6zellikleri Tablo I’de verilmistir. Primer
bobrek hastaliklarinin dagilim oranlar1 arasinda fark
yoktu. Preemptif grupta 1, non-Preemptif grupta 5
hasta RT oOncesi antihipertansif tedavi altinda idi.
Ayrica non-Preemptif grupta 1 hastanin anti-HCV’si
pozitif, HCV-RNA’s1 negatif idi.

Tablo I- Gruplarin karakteristikleri*

A. Ersoy, ark.

nildi. Gruplardaki yiizde degisiklikleri standart bir
bi¢imde karsilagtirmak igin her hastada 12. ay degeri
RT oncesi degerden cikarilarak RT oncesi degere
boliindii. Elde edilen degerler Mann Whitney-u testi
ile karsilagtirildi. p<0.05 degeri anlamli olarak kabul
edildi.

. Non-Preemptif

Degisken Preerz:]pitg)Grup Grup P
(n=8)

Yas, il 325110 322+6.7
Cinsiyet, K/IE m 2/6
Diyaliz stresi, yil - 212
Dondr yas, il 49+9 49+5
Donér tipi, C/K 8/0 8/0
Soguk iskemi siresi, dakika 76 £17 61+12
Mismatch sayisi 2517 32+1.0
immunsupressif tedavi
Siklosporin, n 1 5
Takrolimus, n 5 2
Rapamisin, n 2 1
Primer hastalik
Kronik piyelonefrit, n 3 1
Polikistik bébrek hastaligi, n 1 -
Kronik glomerulonefrit, n 2 3
Akut tubuler nekroz, n - 1
Idiyopatik, n 2 3
*p>0.05

K: kadin, E: erkek, C: Canli, K: Kadaverik.

Immunsupressif ~ protokoller  prednisolon  ve
azatioprin veya mikofenolat mofetil ile birlikte
siklosporin, takrolimus ya da rapamisinden birinden
olustu. Akut rejeksiyon ataklar1 metil prednisolon (1
gr/giin, 3 giin) ile tedavi edildi. Steroide direncli akut
rejeksiyon  ataklarinin  tedavisinde  antitimosit
globulin (3 mg/kg, 10 giin) uygulandi. Preemptif ve
non-Preemptif gruplarin donor yaslari, soguk iskemi
sireleri ve mismatch sayilar1 benzer bulundu
(p>0.05).

Hastalarda kreatinin klerensi Cockgraft Gault formii-
lii ile hesaplandi {(140-yas) x Viicut agirligi / (serum
kreatinin x 72); bayanlar i¢in sonug 0.85 ile diizeltil-
di}.

Tiim degerler ortalama * standart sapma olarak veril-
di. Istatiksel analiz igin rakamsal degerlerin grup ici
ve gruplar arast karsilastirmalarinda nonparametrik
Wilcoxon isaret testi ve Mann Whitney-u testi, oran-
larin karsilastirilmasinda ise Fisher exact test kulla-
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Bulgular ve Sonuglar

Hastalarin yaglari, RT o6ncesi viicut kitle indeksleri
(VKI), sistolik (SKB) ve diyastolik kan basinglart
(DKB), hemoglobin ve lipid profilleri benzerdi.
RT’dan 3 ay sonra takipsiz oldugu icin Preemptif
gruptan 1 hastanin 12. ay degerleri degerlendirme
dis1 brrakildi.

Preemptif gruptaki hastalarin RT sonrasi hastanede
yatig siireleri 23 + 12 giin (oran: 7-42 giin), non-
Preemptif grubun 15 + 4 giin (oran: 9-21 giin) idi
(p>0.05). RT sonrast Preemptif grupta akut
rejeksiyon atagi (% 50) daha yiiksekti (p<<0.05). Non-
Preemptif grupta 1 hastada ilk hafta hemodiyaliz
tedavisi gerektiren gecikmis graft fonksiyonu goz-
lendi. Akut rejeksiyon ataklar1 1 hastada steroid te-
davisine direncli olmakla birlikte hepsi basariyla
tedavi edildi. Posttransplant de novo diyabetes
mellitus, hipertansiyon, posttransplant eritrositoz ve
dislipidemi oranlar1 benzerdi (Tablo II). ilk gruptaki
2 ve diger gruptaki 1 hastaya oral antidiyabetik basg-
lanmasi gerekti. Preemptif grupta 2, non- Preemptif
grupta 4 hastada kan basinci kontrolii i¢in kalsiyum
kanal blokeri ve alfa bloker ya da anjiotensin reseptor
blokeri kombinasyonu tedavisi gerekti. Her iki grupta
da koroner arter hastalig1 veya serebrovaskiiler hasta-
lik gézlenmedi. Her iki grupta gelisen enfeksiyon ve
cerrahi komplikasyon oranlar1 arasinda da fark bu-
lunmadi (p>0.05, Tablo II ve III).

Tablo II- Gruplarda posttransplant gelisen medikal

komplikasyonlar
Preemptif | Non-Preemptif

Degisken Grup Grup

(n=8) (n=8)
Akut rejeksiyon atagi, n 4* -
Gegikmis graft fonksiyonu, n 1
De novo diyabetes mellitus, n 4 1
Posttransplant eritrositoz, n - 1
Dislipidemi, n 2 2
Hipertansiyon, n 2 4
Akut gastroenterit, n 1 1
idrar yolu enfeksiyonu, n 1 -
Alt solunum yolu enfeksiyonu, n 1 -
Zona enfeksiyonu, n 1 -

#p<0.05



Preemptif ve non-Preemptif Renal Transplant

Tablo I1I- Gruplarda posttransplant gelisen cerrahi

komplikasyonlar*
(n=8)
Perirenal hematom, n 3 2
Anastomoz kagagi, n 2 -
Lenfosel, n 1
Derin ven trombozu, n - 1
*p>0.05

RT sonrasi 12. ayda; non-Preemptif grupta VKI artis1
diger grup ile karsilagtirildiginda anlamhi idi
(%14.9’a karsilik %0.7, p<0.05). SKB degerleri non-
Preemptif grupta daha yiiksekti; ancak SKB ve DKB
degerlerindeki degisiklikler her iki grupta benzerdi.
Hemoglobin degerleri her iki grupta anlaml artt1. 12.
ayda Cockgraft Gault ile hesaplanan kreatinin
klerensi Preemptif grupta anlamli yiiksek (p<0.01)
olmakla birlikte her iki grubun RT sonrast 1. ay (1.3
+ 0.5’e karsiik 1.2 £ 0.2 mg/dl) ve 12. ay serum
kreatinin degerleri, kreatinin ve kreatinin klerenslerin
degerlerindeki degisiklikler arasinda fark yoktu.
Ayrica non-Preemptif grupta 12. ayda kolesterol ve
LDL degerleri anlamli artti, fakat her iki gruptaki
degisiklikler benzerdi. Preemptif grupta ortalama
HDL kolesterol degerleri 12. ayda diger grup ile
karsilastirildiginda anlamli yiiksek bulundu (p<0.05)
(Tablo 1V).

Tablo IV- Gruplarmn RT sonrasi 1. yil VKI, kan
basinci, anemi, renal fonksiyon ve lipid
profili degerlerindeki degisiklikler

Preemptif Grup Non-Preemptif Grup

Degisken (n=7) (n=8)

RT dncesi 1yl RT dncesi 1yl
VKI, kg/m? 234+40 | 235+£39 | 21.0+16 |242+29*
SKB, mm Hg 130+ 16 118+ 8 132+£15 | 137 £20*
DKB, mm Hg 84+7 80+8 83+7 83+ 15
Hb, gr/d| 100+£1.9 | 124+£12%| 101+£14 [14.0£16*
Kreatinin, mg/dl | 6.7+1.8 | 15+06 | 109+34 | 1.3+£03
C.Gault, mi/dk | 121+£33 | 526+13 | 85+25 |[74+12.8"
Kolesterol, mg/di | 170+51 | 204 +54 146 £43 | 236+ 94*
Trigliserid, mg/dl | 108 £63 | 171+180 | 15176 140 + 53
HDL, mg/dl 56 + 18 63+ 14 4116 44 +10*
LDL, mg/dl 94 + 41 106 + 31 74+29 122 £ 37*

*p<0.05, ayn1 grubun RT Oncesi degerleri ile kargilagtirildi.
**p<0.05, ***p<0.01 diger grubun 1. yil degerleri ile
karsilastirildi.

RT: renal transplantasyon, VKI: viicut kitle indeksi,
SKB: sistolik kan basinci, DKB: diyastolik kan ba-
sinci, Hb: hemoglobin.

Tartisma

Bu calismada PRT yapilan hastalarimizin
posttransplant erken donem (1 yillik) sonuglar1 de-
gerlendirildi. UNOS verisi 1995-1998 yillar1 arasinda
yapilan 38,836 RT’un %13.2°nin PRT oldugunu
gostermektedir. Preemptiflerin  %39’u kadavradan
yapilmustir®. Fransa’da 1997-2000 yillar1 arasinda
yapilan 6420 kadaverik RT’un %9’u preemptifti’.
PRT, uyumsuzlugun artacagi ve uzun dénem sonug-
larin iyi olmamasi gerekgesi ile bazi merkezlerce
tercih edilmemektedir. Ureminin immunsupressif
etkisine maruz kalmadan hastalara PRT yapilmasinin
rejeksiyon ile graft kaybmi artiracagi diisliniilmek-
teydi®. Benzer olarak ¢alismamizda Preemptif grupta
non-Preemptif gruba goére akut rejeksiyon orani yik-
sekti (%50). Bu nedenle 12. ay sonunda kreatinin
klerensleri hafif diigiikk bulundu. Ancak gruplarimizda
yer alan hasta sayilarinin sinirli olmast bu yiiksek
orani agiklayabilir. Retrospektif tek merkez calisma-
lart PRT’un sonuglart anlamli etkilemedigi yoniinde
olmasina karsin, diger ¢alismalar greft sagkaliminda
anlaml artis bildirmektedir. Bu farkliliklar incelenen
populasyonlarin 6zellikleri nedeniyle (donor kaynag:
-canli/kadaverik-, alicinin yast -¢ocuk/yetigkin-, RT
sirasinda bobrek fonksiyonunun diizeyi veya trans-
plantasyon tarihi vb.) olabilir. 385 PRT ile 1464 non-
PRT hastasinin sonuglarinin karsilastirildigi bir ca-
lisma 5 yillik hasta sagkalimlarinin hem kadaverik
(%92.6 karsilik %76.6) hem de canli vericili (%93.3
karsilik %89.5) PRT lularda daha iyi oldugunu gos-
terdi. 5 yillik graft sagkalim oranlari kadaveriklerde
benzer iken canlilarda (%92.3 karsilik %84.8) daha
iyi idi. Akut ve kronik rejeksiyon oranlari, yasam
kalitesi ve is durumlar arasinda fark yoktu’. Calis-
mamizda 1 yilin sonunda hasta ve graft kaybi olma-
makla birlikte ge¢ donem sonuglart degerlendirilmedi.
Birkag biiyiik ¢alisma PRT un non-PRT ile karsilasti-
rildiginda graft sagkalimimi diizelttigini ve Olim
riskini azalttigini  gostermistir*®’. RT alicilarinim
diyalizde bekleme siiresinin uzun olmasi, nakil son-
rast graft ve hasta sagkalimimi olumsuz etkilemekte-
dir®. 8481 canlidan RT alicisini iceren bir analizde,
PRT ile 1., 2. ve 3. y1l sonunda allograft yetersizligi
riskinde sirastyla %52, %82 ve %86 azalma bildiril-
mistir’. Populasyonumuzda diyabetik hasta olmama-
sina ragmen, PRT tip 1 ve 2 diyabetik hastalarda da
Oonemli yararlar saglayabilir. Canli vericiden PRT
sonrast mortalite riski olduk¢a azalmigstir'®.

PRT ile sonuglarin daha iyi olmasinin birka¢ nedeni
olabilir. Diyalizde diisiik soliit klirensi aterosklerozun
hizlanmasi, malniitrisyon ve kronik inflamasyon gibi
yan etkilerle iliskili maddelerin birikimine izin verir.
Diyaliz siiresi uzadik¢a bu istenmeyen durumlar
gelisebilir. PRT ile gecikmis graft fonksiyonu ve ilk
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6 ay icinde biyopsi kanitl akut rejeksiyon oranlart
anlaml disiiktiir. PRT alicilart daha geng, egitimli,
calisan ve daha diisik HLA antijen uyumsuzluguna
sahip kisilerdir''™"*. Preemptif hastalarda meslek
aktivitesi non-PRT’lular ile karsilastirildiginda RT
sonrast daha iyi bulunmustur'. Calismamiz retros-
pektif oldugu i¢in bu konular degerlendirilemedi.

Caligmamizda posttransplant medikal ve cerrahi
komplikasyon oranlar1 benzerdi. RT sonras1 hastane-
de yatis siiresi Preemptif grupta anlamli olmamasina
karsm hafif yiiksekti. Bu akut rejeksiyon ve cerrahi
komplikasyonlar nedeni ile bazi hastalarda yatig
stiresinin uzamasindan kaynaklanmig olabilir. BK
virus nefropatisi (BKVN) renal allograft kaybinin
onemli bir nedenidir. Aktif BKVN nedeni ile graft
kaybi1 olan 2 hastada simultane allograft nefrektomisi
ve PRT yapildiktan sonra, 21 ve 12 aylik izlemde
hastalarin allograft fonksiyonlari stabil kalmis, aktif
viral replikasyon izlenmemistir'®. Uzun siireli
nefrolog bakimi altinda olan alicilara (ortalama 90
ay) daha fazla PRT yapildigi goriilmektedir'.
Nefrologlara erken sevk, muhtemelen hipertansiyon,
anemi ve hiperparatiroidi gibi komplikasyonlarin
daha iyi tedavi edilmesini, bdylece RT i¢in hastanin
klinik durumunun daha uygun olmasini saglamakta-
dir'’. Diyaliz hastalarinda 6zellikle kardiyovaskiiler
morbidite yiiksektir. Son bir ¢calismada 82 Preemptif
ve 1147 non-Preemptif hastanin mortalite oranlari
benzer bulunmustur. PRT yapilan hastalarda fonksi-
yon goren graft ile Dbaglica Olim nedeni
kardiyovaskiiler hastalik iken non-Preemptiflerde
kronik karaciger hastalig1 ve infeksiyon olarak bildi-
rilmigtir'®. PRT graft sagkalmmm arttir, ko-
morbiditelerin  (kardiyovaskiiler —hastalik, HCV
infeksiyonu gibi) gelisme olasiligini ve uzun dénem-
de maliyeti azaltabilir’. PRT yapilirsa hastalara
arteriyovendz fistiill agilmasina gerek kalmamakta-
dir®. Son bir ¢alisma PRT’un her hasta i¢in 119,000
Euro tasarruf sagladigmi gostermistir.”>. Non-
Preemptif grubumuzda RT 6ncesi hipertansiyon orani
yiiksekti (%63) ve 12. ay sonunda SKB degerleri
anlamli daha yiiksekti. Ayrica Preemptif grupta
posttransplant diyabetin sik goriilmesi (%50’ye karsi-
Iik %12), muhtemelen bu hastalarda FK kullanim
oraninin yiiksekligi ile iliskiliydi. Hastalarimizda
kardiyovaskiiler nedenlere bagli morbidite ve
mortalite gdzlemlemedik.

Preemptif hastalarimizda akut rejeksiyon sikligi ¢ok
daha fazla, serum kreatinin degerleri daha yiiksek,
hastanede yatis siireleri daha uzun, posttransplant
diyabet ve enfeksiyonlar daha sikti. Diyaliz tedavisi
oncesi bobrek nakli yapilan hasta sayisinin az olmasi
calismamizin bir kisitt olmasina karsin, yukarida
bahsedilen literatiir verileri dikkate alindiginda {ilke-
mizde son donem bobrek yetmezlikli hastalarda PRT
canli vericileri varsa diisliniilmelidir. Bu yaklagim
hastalarda diyaliz nedeniyle gelisebilecek kompli-
kasyonlar1 ve tedavi maliyetlerini azaltabilir.
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