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Kabul Tarihi: 10 Mayis 2019 Giris: Bobrek nakilli hastalarda Hepatit B ve Hepatit C sikliginin saptanmasi ve
Hepatit B ve Hepatit C olan ve olmayan hastalarda renal fonksiyonlarin ve klinik
seyrin karsilastirilmas1 amaglanmustir.

Gerec ve Yontemler: 2008 — 2016 yillar1 arasinda bobrek nakil iinitesinde izlenen
iletisim / Correspondence: hastalar geriye doniik olarak incelenmistir. Hastalarin hepatit serolojileri,
demografik, klinik ve laboratuvar bulgular1 kaydedilmistir. Hepatit B ve Hepatit C
olan hastalar, ayn1 donemde nakil olmus Hepatit B ve Hepatit C olmayan
hastalardan olusturulan kontrol grubu ile karsilastirilmistr.

Saliha MERT

Bulgular: Toplam 872 hastanin 15’inde (%1.7) Hepatit B (9 erkek, ortalama yas
42+11 yil, ortalama izlem siiresi 56.6+26 ay), 20'sinde (%2.3) Hepatit C (15

E-posta: mertsaliha@hotmail.com erkek, ortalama yas 50.6+14.9 yil, ortalama izlem siiresi 46.6+28.2 ay), oldugu
goriilmiistiir. Kontrol grubuna 35 hasta (23 erkek, ortalama yas 47+10.4 yil,
ortalama izlem siiresi 51.4+24.3 ay) alinmistir. Gruplar arasinda yas, cinsiyet ve
izlem siiresi agisindan anlamli fark saptanmamistir (swrasiyla p=0.12, p=0.62,
p=0.52). Hepatit B hastalarinin %53.3'linde, kontrol grubunun ise %60'inda
indiiksiyon tedavisi olarak Anti-timosit globulin kullanilirken Hepatit C
hastalarinin %75'inde Basiliximab kullanimi saptanmustir. Tiim hastalar Idame
tedavisi almistir. Idame tedavisi olarak Steroid+ Mikofenolat mofetil/ Mikofenolat
sodyum+ Kalsindrin inhibit6r kullanimi vardir ve gruplar arasinda anlamli fark
yoktur (p<0.05). Hepatit C olan hastalarin %11.7'sinde, kontrol grubu hastalarinin
%09.3"tinde nakil sonrasi diyabet ortaya ciktifi Hepatit B olan hastalarda ise
¢itkmadig1 belirlenmistir.

Sonug: Bobrek nakilli hastalarda hepatit varligmin hastaligin klinik seyri tizerine
etkisi olmadig1 saptanmustir. Hepatit C olan hastalarda yeni diyabet gelisimi
acisinda dikkatli olunmalidir.

Anahtar kelimeler: Bobrek nakli, Hepatit B viriisii, Hepatit C viriisii.
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Abstract

Objective: The aim was to determine the incidence of Hepatitis B and Hepatitis C
in renal transplant patients and to compare the clinical course of renal function in
patients with and without Hepatitis B, Hepatitis C.

Methods: The patients who were followed-up in the kidney transplantation unit
between 2008 and 2016 were examined retrospectively. Hepatitis serology,
demographic, clinical and laboratory findings of patients were recorded. Control
group was created and their data were compared with Hepatitis B, Hepatitis C
patients and non Hepatitis B, Hepatitis C transplanted patients at the same time.

Results: It is seen that the total 872 patients in 15 patients (1.7 %) Hepatitis B (9
men, mean age 42 + 11 years, mean follow-up time 56.6 + 26 months), Hepatitis
Cin 20 (2.3 %) (15 men, mean age 50.6 + 14.9 years, mean follow-up period 46.6
+ 28.2 months). 35 patients (23 men, mean age 47 + 10.4 years, mean follow-up
period 51.4 = 24.3 months) were included in the control group. No significant
difference was found between the groups interms of age, gender and duration of
follow-up (p=0.12, p=0.62, p=0.52 respectively). When using Antithymocyte
globulin at 53.3 % of Hepatitis B patients, in the control group 60 % as induction
therapy, Basiliximab usage was detected in 75 % of Hepatitis C patients. As
maintenance therapy, there was Steroid+ Mycophenolate mofetil/ Mycophenolate
sodium+ Calcineurin inhibitor usage, and there was no significant difference
between the groups (p<0.05). It was observed that 11.7 % of Hepatitis C patients
and 9.3 % of the control group patients developed post-transplant diabetes.
Diabetes was not observed in patients with Hepatitis B.

Conclusions: The presence of hepatitis (HBV, HCV) in renal transplant patients
did not affect the clinical course of the disease. In patients with Hepatitis C,

caution should be exercised in terms of new diabetes development.

Keywords: Kidney transplantation, Hepatitis B virus, Hepatitis C viriis.

GIRIS

Hepatit B viriisiit HBV(+) ve Hepatit C viriisii
HCV(+) olan hastalarda bobrek nakil operasyonu
sonrasinda immiinsupresif ilaglardan dolay1 kara-
ciger fonksiyon bozuklugu ile sik kargilagiimak-
tadir. Hepatit B ve Hepatit C enfeksiyonu bobrek
transplant alic1 adaylarinda siktir ve giliniimiizde
bobrek transplantasyonunu takiben gelisen kronik
karaciger hastaliginin majér nedenlerindendir.
Ozellikle bobrek nakil hastalarinda Hepatit C’ye
bagl gelisen kronik hepatit, siroz ve hepatosel-
liler karsinom (HCC) iyi bilinen komplikasyon-
lardir (1-3). Calismalarda HCV(+) hastalarda
hasta ve greft sagkalimmin HCV(-) hastalara
oranla daha kotii oldugu bildirilmistir (4). Bobrek
Hastaliklar1 Kiiresel Sonuglarin Iyilestirilmesi
(Kidney Disease: Improving Global Outcomes-
KDIGO) kilavuzunda tiim transplant adaylarinin
HBV ve HCV yoniinden taranmasi onerilmek-
tedir (5).

Bu caligmada bobrek nakilli hastalarda Hepatit B
ve Hepatit C sikliginin saptanmasi, HBV(+) ve
HCV(+) olmasmin nakil sonrasi klinik seyir ve
renal fonksiyonlar iizerine etkisinin arastirilmasi
amaglanmustir.

GEREC VE YONTEMLER

Istanbul Bilim Universitesi Sisli Florence
Nightingale Hastanesi bobrek nakli {initesinde
2008 — 2016 yillar1 arasinda bobrek nakli
yapilmig 872 hastanin dosyasi geriye doniik
taranmustir. Onsekiz yasindan kiiglik hastalar ile
cerrahi bir nedenle operasyon sirasinda greftlerini
kaybeden hastalar c¢alismadan ¢ikarilmistir.
Retrospektif hasta dosyalarindan veriler alinmasi
nedeniyle etik kurul onay1 alinmamustir.

Hasta dosyalarindan hastalarin yas, cinsiyet,
izlem siiresi gibi sosyo-demografik verileri,
primer bobrek yetmezlik nedenleri, greft tipi
(canl vericili veya kadavradan), almis olduklar
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indiiksiyon ve idame immiinsupresif tedavileri ve
akut rejeksiyon, gecikmis greft fonksiyonu,
posttransplant diyabet gelisimi (PTDM) gibi
izlem siiresince gelisen komplikasyonlar1 ve son
durumlar1 kaydedilmistir. Tiim hastalarin 0. ay, 1.
3. 5. yil ve son vizit sirasindaki biyokimyasal
verileri (aghik kan sekeri, kreatinin, karaciger
fonksiyon testleri ve tam kan sayimlarn ile ilgili
bilgileri) alinmistir. Hastalarin hepatit serolojileri
(HbsAg, Anti HCV) saptanmustir.

HbsAg pozitif hastalar HBV(+) hasta grubunu
(Grup 1, 15 hasta), AntiHCV pozitif hastalar
HCV(+) hasta grubunu (Grup 2, 20 hasta)
olusturmustur. Bu hastalarla ayn1 donemde nakil
olan ayni sayida HBV(-) ve HCV(-) hasta ise
kontrol grubunu (Grup 3, 35 hasta) olusturmus-
tur. U¢ grup hastanin tiim verileri degerlendiril-
mistir.

Verilerin analizinde SPSS programi (SPSS
version 22.0 for Windows) kullanilmigtir. Nicel
verilerin degerlendirilmesinde ANOVA testi
yapilmistir. Anlamli sonu¢ ¢ikmasi durumunda
Post Hoc analizi Tukey’s testi kullanilmistir. Nitel
verilerin  degerlendirilmesinde  ki-kare  testi
uygulanmigtir. P<0.05 istatistiksel olarak anlaml
kabul edilmistir.

BULGULAR

Toplam 872 hasta dosyasi1 degerlendirilmistir. 15
hasta HBV(+) saptanmigtir. Bu hastalarin altisi
kadin olup hastalarda ortalama yas 42+11.2,
ortalama izlem siliresi 56.6 + 26 ay olarak
bulunmustur. Bobrek nakilli hastalarda HBV
goriilme siklig1 %1.7 olarak saptanmigtir.

Toplam 20 hastada HCV(+) saptanmistir. Bu
hastalarin besi kadin olup hastalarda ortalama yas
50.6 + 14.9, ortalama izlem siiresi 46.6 + 28.2 ay
olarak bulunmustur. Bobrek nakilli hastalarda
HCYV goriilme sikligr %2.3 olarak saptanmustir.

Kontrol grubuna toplam 35 hasta alinmistir. Bu
hastalarin  12°si kadin olup hastalarda yas

ortalamast 47.1+10.4 ve ortalama izlem siiresi
51.4 + 243 ay olarak bulunmustur. U¢ grup
karsilastirildiginda yas, cinsiyet ve izlem siireleri
benzer bulunmustur (sirasiyla p=0.12, p=0.62 ve
p=0.52).

HBV(+) hastalarin %86.7’sinin, HCV(+) hasta-
larin tamaminin ve kontrol grubunu olusturan
hastalarin %97.1’inin canli vericiden nakil oldu-
gu saptanmistir (p=0.13).

Indiiksiyon tedavisi olarak HBV (+) ve kontrol
grubundaki hastalarda en sik anti-timosit globulin
(%53.3 ve %60) kullanildigi, HCV (+) ve hasta
grubunda ise en sik Basiliximab (%75) kullanil-
dig1 saptanmustir. Idame immiinsupresif tedaviler-
de ise HBV (+) ve kontrol grubundaki hastalarda
en sik (swrastyla %73.3 ve 9%88.5) Steroid+
Mikofenolat mofetil/ Mikofenolat sodyum+
Tacrolimus, HCV (+) grubunda ise en sik (%55)
Steroid+ Mikofenolat mofetil/ Mikofenolat
sodyum+ Siklosporin A tedavisi kullanildig:
belirlenmisti. HCV(+) hastalarda siklosporin
kullaniminin diger gruplara oranla daha yiiksek
oldugu saptanmustir (p=0.01).

Her {i¢ gruptaki hastanin biyokimya ve hemog-
lobin diizeyleri Tablo 1 ve 2’de gdsterilmistir.
[zlem déneminde HCV(+) hasta grubunda sadece
S5.y1l serum AST diizeyinin kontrol grubunda-
kilere gore anlamli olarak daha yiiksek oldugu
gbzlenmistir (p=0.02).

Izlem dénemi boyunca HBV(+) hasta grubundaki
hi¢gbir hastada PDTM saptanmazken HCV(+)
hastalarin %11.7’sinde, kontrol grubundaki hasta-
larin ise %9.3’tinde PTDM oldugu saptanmistir.
HCV(+) hasta grubunda PTDM siklignin daha
fazla oldugu goriilmiistiir. izlem dénemi boyunca
her ii¢ gruptaki hicbir hastada akut rejeksiyon
atag1 veya gecikmis greft fonksiyonu saptanma-
mistir. Sadece HCV(+) hasta grubundaki bir has-
tada greft kayb1 olusmus ve hasta hemodiyalize
almmustir.
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Tablo 1. Hastalarin biyokimya ve tam kan sonuglarinin dagilimi

HBV(+) HCV(+) Kontrol P
0.ay 94,1 +£28,6 111,2431,6 98,9+26,6 0,172
Lyl 100,4+30,7 118,1+48,2 113,4+41 0,452
Achk kan sekeri | 3.y1l 103,9+39,7 129,2+68,1 113,9+49 4 0,495
5.y 98,7+10,6 121,7+42,1 119+37,6 0,382
Son vizit 108,1£39,5 131,9+76,7 128,4+69,7 0,534
0.ay 1,2+0,3 140,3 1,2 +0,7 0,52
Lyl 1,2+0,4 1,2+0,5 1,2 +0,7 0,52
Kreatinin 3.yl 1,2+0,4 2,3+4,2 1+£0,3 0,19
Sy 1,1+0,3 1,2+0,3 1,1£0,2 0,75
Son vizit 1,3+0,3 1,3£0,4 2432 0,48
0.ay 9,91+1,36 10,7+1,46 10,5+1,54 0,215
Lyl 13,242,53 13,3£2,13 13,6+1,94 0,810
Hemoglobin 3.yl 132,11 13,7+2,08 13,4+2,08 0,673
Sy 14,3%1,71 13,8+0,86 13,6+1,82 0,622
Son vizit 13,3+2,19 15,54£2,26 13,6 +2,36 0,276
Tablo 2. Hastalarin karaciger fonksiyon test sonuglarmin dagilimi
HBV(+) HCV(#) Kontrol P
0.ay 19,4+13,3 23,1£21,2 24,7+18,3 0,64
Lyl 21,6+10,3 18,9+£9,3 24,6+19,5 0,46
AST 3.yl 20,6+5,3 21,545,2 20,6+12,5 0,96
S.yil 18,4+2,8 20,1£3,9 15,94£2,5 0,02
Son vizit 20,7+7,4 18,5+5,8 19,2+13,0 0,825
0.ay 34,3+25,0 58,8+78.,4 41,0 £46,3 0,371
Lyl 24,0+11,8 27,84223 28,6+22,0 0,765
ALT 3.yl 22,4+10,3 32,7£19,5 23,8+13,5 0,174
S.yil 19+8,0 28+11,6 18,3£6,9 0,077
Son vizit 23,1£12,0 22,9+11,7 23,0 £28,5 1,000
TARTISMA mektedir (6). Son donem bobrek yetersizlikli

Bu c¢aligmada bobrek nakilli hasta populasyonu-
muzda HBV sikligt %1.7, HCV sikligi %2.3
olarak saptanmistir. Hepatit B ve Hepatit C
varligimin hasta klinik sonuglarina ve greft sag
kalimina etkisinin olmadigi goriilmiistir. HCV(+)
saptanan hastalarda PTDM goériilme sikliginin
daha fazla oldugu bulunmustur.

Diinya niifusunun yaklasik %3’{inilin, lilkemizde
ise %1-2.4’{inlin HCV ile enfekte oldugu bilin-

hastalarda artan diyaliz oranlar1 bu hasta
grubunda hepatit C enfeksiyonunu onemli bir
saglik sorunu haline getirmektedir. Yillar i¢inde
oran diismekle beraber, diyaliz {initelerinde HCV
bulagmasi halen 6nemli bir problemdir (7.8).
Yapilan caligmalar diyaliz hastalarinda HCV
seroprevalansinin normal popiilasyona gore 2-10
kat fazla oldugunu gostermistir (9). Son yillarda
HBV ve HCV siklig1 giderek azalmaktadir. Ulke-
mizde 2016 yili Tiirk Nefroloji Dernegi (TND)
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kayit raporunda HBV siklig1 %1.32, HCV sikligi
ise %0.35 olarak bildirilmistir (10). Bu g¢aligma-
nin yiritildigi iinitede nakil olan tiim hastalar
ise HBV sikligi %1.7 HCV siklig1 ise %2.3
olarak bulunmustur. Ancak son yillarda yapilan
nakillerde bu oranin daha diisik oldugunu
gozlemlenmistir.

HCV enfeksiyonun hem greft hem de hasta sag
kalimina etkisi hala tartigmalidir. Yapilan bir
calismada HCV enfeksiyonu ile renal transplant
yapilan hastalarda hem greft hem de hasta sag
kalimmin iyi olmadigi gozlenmistir (4). Bu
hastalarda transplant sonrasi enfeksiyon, sepsis
ve PTDM sikliginin arttig1 gortilmistiir (11,12).
Diger taraftan bazi  ¢aligmalarda HCV
enfeksiyonun hasta ve greft sag kalimmi belirgin
olarak etkilemedigi gosterilmistir (13-15). Bu
calisgmada da HBV ve HCV enfeksiyonlarinin
hastalarin sonuglarini etkilemedigi saptanmustir.

Hepatit enfeksiyonu olan hastalar arasindaki bir
diger 6nemli nokta hem genel popiilasyonda hem
de transplant hastalarinda DM sikligmin artmis
olmasidir (16). Altta yatan mekanizma heniiz tam

Kaynaklar

aciklayicit olmamakla birlikte bir teori HCV'nin
pankreas beta hiicrelerine direkt zararli etkisi ile
olugan insiilin salgilanmasinda defekt, artmis
hepatik glukoz iiretimi, insiilin direnci ve tiim bu
etkilerin sonucu olarak hiperglisemidir (17,20).
Bir diger goriis ise transplant sonrasi steroid
tedavisine bagh gelisen karbonhidrat intoleransi
ve Tacrolimus kullanimina bagli pankreas beta
hiicrelerine olan toksik etki ve bu iki sinerjik etki
sonras1 tetiklenen DM gelisimidir (18,21).
Gelisen PTDM kisa ve uzun donemde koti
sonuglar dogurmaktadir (19). Bu c¢alismada da
HCV(+) olan hastalarin %11.7°sinde PTDM
olustugu ve HCV(+) olan hastalarda PTDM
gelisme sikliginin arttig1 saptandi.

SONUC

Bobrek nakli yapilan son donem bobrek
yetmezligi hastalarinda HBV ve HCV
varliginin  hastalarin  klinik seyri {izerine
etkisi saptanmadi. HCV(+) hastalarda bobrek
transplantasyonu sonrasi diyabet gelisimi
acisindan dikkatli olunmalidir.
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