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OZET

NEU Tip Fakiiltesi Organ Nakli Merkezinde Rejeksiyon Tanili Renal Transplanth Hastalarin Prognozu
Dr. Mehmet Tugrul AK, Uzmanlhik Tezi, Konya, 2026

Amag: Son donem bobrek yetmezligindeki (SDBY) renal replasman tedavilerinden birisi de bobrek naklidir. Her
ne kadar nakil oncesinde alici ve donér igin detayli degerlendirmeler yapilsa da renal alicida rejeksiyon
gelisebilmekte ve greft kaybina yol agabilmektedir. Biz ¢aliyjmamizda rejeksiyon tedavisi ile bagarimizi ve

etkileyen faktorleri ortaya ¢ikarmay1 amagladik.

Yontem: Caligmaya Necmettin Erbakan Universitesi Tip Fakiiltesinde 17/01/2009-30/10/2024 tarihleri arasinda
bobrek nakli yapilan 18 yas iisti 233 hasta dahil edilmistir. Hastalar rejeksiyon gelisenler ve rejeksiyon
gelismeyenler olarak 2 gruba ayrilmis olup demografik verileri, nakil tiirleri, nakil dncesi genetik tahlilleri,
rejeksiyon tanist alan hastalar i¢in histopatolojik bulgulari, greft kayiplari, aldiklari tedaviler (akut humoral
rejeksiyon i¢in; plazmaferez ile birlikte IVIG, plazmaferez+IVIG+rituksimab ve plazmaferez+1VIG+ATG+steroid
tedavisi verilmig olup akut hiicresel rejeksiyon grubunda pulse steroid, ATG+steroid, ATG+steroid+IVIG tedavisi
verilmistir) ve tedavi sonrasindaki laboratuvar sonuglari incelenmistir. Rejeksiyon gelisen hastalarin tedavi
oncesinde ve sonrasindaki laboratuvar sonuglarina etki eden faktérler kiyaslanmistir. Calismanin istatistiksel
analizleri R (Version 4.4.1, R Foundation for Statistical Computing) ve JASP (Version 0.19.0, University of
Amsterdam, Netherlands) kullanilarak gerc¢eklestirilmistir.

Bulgular: Caliymamizda toplam 233 hasta incelendi. Bu hastalarin 61’inde (%26,18) rejeksiyon gelisti, 172’sinde
(%73,81) ise rejeksiyon gozlenmedi. Rejeksiyon gelisen 61 hastanin 7’sinde (%11,5) greft kaybi goriildii ve bu
durum istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0.008). Humoral rejeksiyon tanisi alan 46 hastanin 6’sinda (%13),
hiicresel rejeksiyon tanisi alan 15 hastanin ise yalnizca 1’inde (%6,7) greft kaybi tespit edildi. Rejeksiyon gelisen
hastalarda PRA (p=0.000) ve DSA (p=0.004) pozitifligi anlamli diizeyde daha fazlaydi. Rejeksiyon goriilen
hastalar iki gruba ayrildi. Akut humoral rejeksiyon grubunda PRA pozitifligi(%32,6), akut hiicresel rejeksiyon
grubuna gore(%6,7) daha yiiksekti ve bu fark istatistiksel olarak anlamliydi (p=0.045). Akut humoral rejeksiyon
grubunda interstisyel inflamasyon derecesi i0 ve il olan hastalarda tedavi sonrasi kreatinin diizeylerindeki diistis
anlamli bulundu (p=0.002 ve p=0.000). Benzer sekilde, tubulit bulgular1 t0 ve t2-t3 olan hastalarda da tedavi
sonrasi kreatinin diizeylerinde anlamli diisiis gozlendi (p=0.000 ve p=0.028). Ayrica bu grupta total inflamasyon
derecesi ti0 (p=0.000) ve til (p=0.00) olanlarda, glomeriilit bulgular1 g0 (p=0.002) ve gl (p=0.022) olanlarda,
peritiibiiler kapillerit bulgular1 ptcO (p=0.012) ve ptcl (p=0.001) olanlarda, C4d depoziti C4d0 (p=0.002) ve C4dl
(p=0.020) olanlarda arteriyel inflamasyon bulgusu vO olan hastalarda (p=0.000) tedavi sonrasi kreatinin
diizeylerinde anlamli bir iyilesme goriildii. Bu sonugclar, rejeksiyon gelisen hastalarda histopatolojik tutulum
derecesi diisiikse, tedaviye daha iyi yanit alindigmi ve bobrek fonksiyonlarmin daha iyi korundugunu
gostermektedir. Ayrica, akut humoral rejeksiyon grubunda plazmaferez ve IVIG tedavisi alan hastalarda kreatinin
diizeylerindeki diisiis anlamli bulundu (p=0.001). Bu tedaviye rituksimab eklenen hastalarda da benzer sekilde

anlamli bir iyilesme gozlendi (p=0.036). Bu bulgular, akut humoral rejeksiyon tedavisinde plazmaferez ve
\%



IVIG’nin etkili oldugunu, bu tedaviye rituksimab eklenmesinin bobrek fonksiyonlarimi daha da iyilestirebilecegini
gostermektedir. Calismamizda incelenen 46 akut humoral rejeksiyon grubundaki hastalarm 5 yillik takibi
izlendiginde 8 hastanin (%17,39) hemodiyaliz ihtiyaci izlenmis olup, 11 hastada (%23) ise mortalite izlenmistir.
Akut hiicresel rejeksiyon grubundaki 15 hasta i¢in de 2 hastada (%13,3) hemodiyaliz ihtiyaci gelismis olup, 3
hastada (%20) mortalite tespit edilmistir.

Sonug¢: Caligmamizda klinigimizde bobrek nakli gerceklestirilen hastalar incelenmis ve rejeksiyon gelisen hastalar
arastirmamiza dahil edilmistir. Bobrek nakli olan hastalarin %26’sinda rejeksiyon gelisti. Rejeksiyon gelisen hasta
grubunda PRA ve DSA pozitifligi daha yiiksek oranda idi. Rejeksiyon gelisen hastalarin %11.5’inde greft kayb:
goriildii. Akut humoral rejeksiyon gelisenlerde PRA pozitifligi akut hiicresel rejeksiyonlu hastalardan daha
yiiksekti. Caligmamizda incelenen 46 akut humoral rejeksiyon grubundaki hastalarin 5 yillik takibi izlendiginde 8
hastanin (%17,39) hemodiyaliz ihtiyaci izlenmis olup, 11 hastada (%23) ise mortalite izlenmistir. Akut hiicresel
rejeksiyon grubundaki 15 hasta i¢in de 2 hastada (%13,3) hemodiyaliz ihtiyaci gelismis olup, 3 hastada (%20)

mortalite tespit edilmistir.

Anahtar Kelimeler: bobrek nakli, humoral ve hiicresel rejeksiyon, prognoz
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ABSTRACT

Prognosis of Renal Transplant Recipients with Rejection Diagnosis at the NEU Faculty of Medicine Organ

Transplant Center
Dr. Mehmet Tugrul AK, Specialist Thesis, Konya, 2025

Objective: One of the renal replacement therapies for end-stage renal failure (ESRF) is renal transplantation.
Although detailed evaluations are performed for both the recipient and the donor before the transplant, rejection
may still develop in the renal recipient, leading to graft loss. In our study, we aimed to evaluate the laboratory
results of patients who developed rejection after treatment and demonstrate how various factors influenced the

outcomes

Method: The study included 233 patients aged 18 and above who underwent renal transplantation at Necmettin
Erbakan University Faculty of Medicine between 17/01/2009 and 30/10/2024. The patients were divided into two
groups: those who developed rejection and those who did not. Demographic data, types of transplants, pre-
transplant genetic tests, histopathological findings for patients diagnosed with rejection, treatments received(for
acute humoral rejection, treatment protocols included plasmapheresis combined with IVIG, plasmapheresis + IVIG
+ rituximab, and plasmapheresis + IVIG + ATG + steroid. In the acute cellular rejection group, treatments
administered were pulse steroid, ATG + steroid, and ATG + steroid + IVIG), graft losses, and post-treatment
laboratory results were analyzed. Factors affecting the laboratory results before and after treatment in patients who

developed rejection were compared.

Results: In our study, a total of 233 patients were evaluated. Rejection developed in 61 patients (26.18%), while
no rejection was observed in 172 patients (73.81%). Among the 61 patients who experienced rejection, graft loss
occurred in 7 cases (11.5%), which was found to be statistically significant (p=0.008). Graft loss was observed in
6 out of 46 patients (13%) with a diagnosis of humoral rejection and in only 1 out of 15 patients (6.7%) with
cellular rejection. PRA (panel reactive antibody) positivity (p=0.000) and DSA (donor-specific antibody) positivity
(p=0.004) were significantly more common in patients who developed rejection. The rejection cases were divided
into two groups. PRA positivity was significantly higher in the acute humoral rejection group(%32,6) compared
to the acute cellular rejection group(%6,7) (p=0.045). In the acute humoral rejection group, a statistically
significant decrease in post-treatment creatinine levels was observed in patients with interstitial inflammation
scores of 10 and i1 (p=0.002 and p=0.000, respectively). Similarly, a significant reduction in creatinine levels was
noted in patients with tubulitis scores of t0 and t2—t3 (p=0.000 and p=0.028, respectively). Additionally, in this
group, significant improvements in creatinine levels after treatment were observed in patients with total
inflammation scores of ti0 (p=0.000) and til (p=0.000), glomerulitis scores of g0 (p=0.002) and gl (p=0.022),
peritubular capillaritis scores of ptcO (p=0.012) and ptcl (p=0.001), C4d deposition of C4d0 (p=0.002) and C4d1
(p=0.020), arterial inflammation score of v0 (p=0.000). These findings suggest that in patients with rejection, lower
degrees of histopathological involvement are associated with better treatment responses and improved renal

function preservation. Moreover, in the acute humoral rejection group, patients who received plasmapheresis and

vil



IVIG therapy showed a significant decrease in creatinine levels (p=0.001). Similarly, those who received
plasmapheresis, IVIG, and rituximab showed significant improvement post-treatment (p=0.036). These results
indicate that plasmapheresis and IVIG are effective in the treatment of acute humoral rejection, and the addition
of rituximab may further enhance renal recovery. In our study, during the 5 year follow-up of patients in the acute
humoral rejection group (n = 46), 8 patients (17.39%) required hemodialysis, while mortality was observed in 11
patients (23%). In the acute cellular rejection group, consisting of 15 patients, 2 patients (13.3%) developed a need

for hemodialysis, and mortality was identified in 3 patients (20%).

Conclusion: In our study, patients who underwent kidney transplantation in our clinic were evaluated, and those
who developed rejection were included in the analysis. Rejection occurred in 26% of the transplant recipients. The
rates of PRA and DSA positivity were significantly higher in the group that developed rejection. Graft loss was
observed in 11.5% of these patients. Additionally, PRA positivity was higher in patients with acute humoral
rejection compared to those with acute cellular rejection. In our study, during the 5 year follow-up of patients in
the acute humoral rejection group (n = 46), 8 patients (17.39%) required hemodialysis, while mortality was
observed in 11 patients (23%). In the acute cellular rejection group, consisting of 15 patients, 2 patients (13.3%)

developed a need for hemodialysis, and mortality was identified in 3 patients (20%).

Keywords: renal transplantation, humoral and cellular rejection, prognosis
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1. GIRIS VE AMAC

Kronik Bobrek Hastaligi (KBH), bobrek fonksiyonlarinda uzun siireli azalma sonucu
ortaya ¢ikan komplikasyonlariyla birlikte ciddi saglik sorunlarina yol agan bir hastaliktir. Son
donem bobrek yetmezligi gelistiginde tedavi segenekleri hemodiyaliz, periton diyalizi ve
bobrek naklidir. Bobrek nakli 6ncesinde alici ve dondr arasinda degerlendirmeler yapilmakta
ve olas1 rejeksiyon ihtimali digiiriilmeye calisiimaktadir. Rejeksiyon sebebiyle greft kayiplar

olusabilmekte olup bobrek fonksiyonunda dnemli kayba sebep olabilmektedir.

Biz bu ¢alismamizda bobrek nakli yapilan rejeksiyon gelisen hastalar1 incelemis olup
hastalarin hangi tedaviye nasil yanit verdiklerini, histopatolojik tutulum derecelerinin tedavi
yanitini nasil etkiledigini inceleyerek prognozalarina hangi faktorlerin nasil etki ettigini tespit

etmeye calistik.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Kronik Bobrek Hastahg:

Kronik bobrek hastaligi (KBH) tanim olarak bobrekte ii¢ aydan uzun siiredir devam
eden yapisal veya fonksiyonel bozukluklarla seyreden (proteiniiri, idrar sediment
anormallikleri, tiibiiler hastaliga bagli elektrolit bozukluklari, histolojik anormallikler,
goriintiilemeyle elde edilmis anormallikler, bobrek nakli 6ykiisii) ve/veya glomertiler filtrasyon
hizinin (GFH) 60ml/dk/1,73 m?’den diisiik olmasidir. 2012 yil1 KDIGO kilavuzuna gére KBH,

GFH diizeyine (Tablo 1) ve albuminiiri miktarina gére (Tablo 2) siniflandirilir!.

Tablo 1: KBH’de GFH’ye gore simiflandirma’

GFH kategorisi GFH (mL/dk/1,73m"2) Terimler
Gl >90 Normal ya da yiiksek
G2 60-89 Hafif azalma
G3a 45-59 Hafif-orta azalma
G3b 30-44 Orta-siddetli azalma
G4 15-29 Siddetli azalma
G5 <15 Bobrek yetmezligi

Tablo 2: KBH’de albiiminiiriye gore simiflandirma!

Albiimin kategorisi AEO (mg/giin) Tanim
Al <30 Normal-hafif artma
A2 30-300 Orta diizeyde artma
A3 >300 Siddetli diizeyde artma

Gilinlimiizde; yaslanma, diyabet, hipertansiyon gibi risk faktorlerinin insidansinin
artmast KBH sikliginda artis1 beraberinde getirmektedir. 2017'de kiiresel hastalik ytikii
calismasina gore, yetiskin popiilasyonda diinya ¢apindaki tahmini KBH yaygmhigi %9,12,
iilkemizde yapilan bir ¢alismada KBH prevalanst %15,7 saptanmistir’. KBH’ya neden olan
sebepler arasinda ilk iki sirada tip 2 DM (%30-50) ve hipertansiyon (%27,2) bulunmaktadir.
Diger nedenler arasinda primer glomerulonefritler (%8,2), tip 1 DM (%3,9), kronik
tubulointerstisyel nefritler (%3,6), herediter ya da kistik hastaliklar (%3,1), sekonder
glomerulonefritler ya da vaskiilitler (%2,1), plazma hiicre diskrazileri ya da neoplazmlari

(%2,1) ve SDBY hastalarinin %1'inden azin1 olusturan orak hiicreli nefropati yer almaktadir®.



KBH, viicudun c¢esitli sistemlerini etkileyen komplikasyonlar1 tetiklemektedir.
Kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH), KBH hastalarinda en sik goriilen komplikasyondur ve 6nde
gelen mortalite sebebidir. KBH, koroner kalp hastaligi, inme, periferik arter hastaligi, aritmiler,
kalp yetmezligi ve vendz tromboz dahil olmak iizere ¢esitli KVH sonuglariyla iliskilidir>.

2012 KDIGO kilavuzlarina gore, KBH hastalarinda anemi degerlendirmesi, Hb diizeyi
kadmlarda <12 g/dL, yetiskin erkeklerde <13 g/dL oldugunda yapilmalidir®. KBH’da
normositer, normokromik anemi gézlenmektedir. Aneminin esas sebebini azalmis eritropoetin
iiretimi ve azalmis eritrosit sagkalimi olusturmaktadir’. Eslik eden B12 vitamini, folik asit
eksikligi gibi etkenler anemiyi derinlestirebilmektedir. KBH tanili hastalarda mineral kemik
bozukluklari (MKB) biyokimyasal ve hormonal degisikliklerle karakterize olup kemik kiriklari
KBH progresyonu i¢in onemli Olciide artmis risk tasimaktadir. KBH’da hiperfosfatemi,
hipokalsemi, azalmis D vitamini seviyeleri ve paratiroid hormon diizeylerinde artis (PTH)
olmaktadir®.

KBH tanili hastalarda metabolik asidoz izlenebilmekte olup serum bikarbonat
konsantrasyonu genellikle 12-20 mEq/L arasinda seyretmektedir’. Serum bikarbonat
seviyesinin <22 mEq/L oldugu durumlarda serum bikarbonat degerini 22-24 mEq/L degerleri
arasinda tutmak i¢in eger herhangi bir kontrendikasyon yoksa oral bikarbonat destegi
verilmektedir'®. Bobreklerin fazla siviy1 atma kapasitesindeki azalmaya bagli olarak sivi
yiiklenmesi goriilebilmekte ve sonug olarak hipertansiyon, pulmoner ddem gelismektedir!!.

SDBY gelisen hastalarda hiperkalemi, metabolik asidoz, artan voliim yiikii ve liremik
semptomlarda medikal tedaviye kars1 diren¢ gdzlenmektedir. Istahsizlik, bulanti, kusma ve
kasint1 gibi tiremik semptomlarin ortaya ¢ikmasi hastanin renal replasman tedavisi agamasina
geldigini destekleyen bulgulardir. Renal replasman tedavileri (RRT); hemodiyaliz (HD), periton
diyalizi (PD) ve bobrek nakli olarak ii¢ secenek ile incelenmektedir. 2021 y1l1 sonunda toplanan
veriler 15181nda iilkemizde 84.128 hasta RRT almaktadir, bunlarin yaklasik %71°1 HD, %4’
PD tedavisi gérmektedir. Kalan %25°lik kesim ise bobrek nakli olmustur!?,

2.2. Bobrek Nakli

SDBY gelisen hastalarda kullanilan renal replasman tedavileri hemodiyaliz, periton
diyalizi ve bobrek naklidir. Bobrek nakli, periton diyalizi ve hemodiyalizle kiyaslandiginda
hastalarin yasam Kalitesini artirir ve mortaliteyi azaltir'®>. Ilk bébrek nakli, 1936 yilinda
Ukraynali Dr. Yuri Voronoy tarafindan kadavradan insana gerceklestirmistir'®. Nakil basarili

olmasina ragmen viicudun organ reddi sonrasinda alic1 hayatini kaybetmistir.
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Diinyada ilk basarili organ nakli 1954 yilinda Boston'da Peter Bent Brigham
Hastanesi'nde Joseph E. Murray tarafindan tek yumurta ikizleri arasinda bobrek nakli yapilarak
gerceklesmistir'®. Tiirkiye’de canli vericiden ilk basarili bobrek nakli Dr. Mehmet Haberal
tarafindan 1975 yilinda Hacettepe Universitesi T1p Fakiiltesi’'nde yapilmistir!®.

Bobrek nakli canlidan ve kadavradan olmak iizere iki sekilde yapilmaktadir. Ulkemizde
canlidan bobrek nakli eslerden, akrabalardan veya ¢apraz nakil seklinde gergeklestirilmektedir.
Kadavra nakli ise Saglik Bakanlig1 biinyesinde olusturulan organ nakil koordinasyon biriminin
yliriittiigii merkezi bir organizasyonla programlanmaktadir.

Aktif enfeksiyon, malignite, aktif madde bagimlili§i, kontrol altina alinamamis
psikiyatrik bozukluk durumlarinda renal nakil tercih edilmemekle birlikte beklenen yasam

stiresi 1 yilin altindaki durumlarda da renal nakil uygun goriilmemektedir.

2.2.1. Bobrek nakil alicisinin hazirhgi

Bobrek nakli alicist icin transplantasyon oncesinde ilk basta detayli anamnez, fizik
muayene, tarama testleri yapilmali ve psikososyal agidan da nakle uygunlugu
degerlendirilmelidir. Alici-verici dokular1 arasindaki HLA ve cross-match uyumlart tetkik
edilmeli, kan grubu uyumundan emin olunmalidir. Bdbrek alicilarmin kardiyovaskiiler
hastaliklar agisindan sistemik olarak detayli incelenmesi perioperatif donemle beraber nakil
sonrasi organ sag kalimi agisindan da 6nem teskil etmektedir !7. Immiinolojik dykii (kan ve kan

iiriinlerinin transfiizyonu, gebelik, 6nceki nakil durumlari) sorgulanmalidir'®,

2.2.2. Bobrek nakil vericisinin hazirh@:
Kadavradan gerceklestirilecek nakillerde verici i¢in aktif malignite bulundurmasi, HIV

pozitifligi, akut hepatit, sepsis gibi durumlarin olmasi nakil a¢isindan uygun bulunmamaktadir.

Canli vericilerden gerceklestirilecek nakillerde vericinin 18 yasinin altinda olmast,
kombine tedavi ile kontrol altinda olmayan kan basincit olmasi, vericide aktif malignite
bulunmasi, akut semptomatik enfeksiyon varligi, HIV pozitifligi olmasi, bilateral tekrarlayici
bobrek tas1 Oykiisii olmast nakil agisindan uygun bulunmamaktadir. Ayrica 24 saatlik idrarda

>500 mg/giin proteiniiri olmasi da transplantasyonu zorlastiran bir etkendir!®.



2.2.3. Bobrek nakli oncesi immiinolojik degerlendirme
2.2.3.1. Kan grubu antijenleri

ABO kan gruplar1 A-B-AB-O olmak iizere 4 gruba ayrilmakta olup kan grubu
antikorlarinin olusumu aliciya 6zgii olmayan antijenlere karsi olusmaktadir. A kan grubunun
A1l ve A2 olmak fizere iki alt tipi bulunmakta, A2’nin antijenik 6zelligi Al’e gore daha az
olmaktadir. Tek basina antijenik 6zellige dayanan genel immiinolojik risk A1>B>A2 seklinde
olmaktadir?®. ABO uyumu olmayan nakillerde A veya B antikorlar1 nedeniyle hemaglutinasyon
ve bunun sonucunda da hiperakut rejeksiyon gerceklesmektedir. Bu nedenle bobrek naklinde

ABO kan grubu uyumu aranmaktadir.

ABO-uyumlu bdbrek nakilli alicilar ABO-uyumsuz bobrek nakilli  alicilar
karsilastirildiginda pnomoni, yara yeri enfeksiyonlari, iiriner enfeksiyonlar, viral (CMV, HSV,

VZV, PCP, BK viriis ) enfeksiyonlar agisindan daha yiiksek riske maruz durumdadirlar®!->2,

Ulkemizde 2010 tarihli SGK tarafindan ABO-uyumsuz nakil geri 6deme kapsamindan
cikarildigi i¢in yapilmamakta olup A’dan O ve B kan grubuna sahip hastalara nakil yapilmasina

da izin verilmemektedir®.

2.2.3.2. Panel reaktif antikorlar (PRA)

Gebelik, kan transflizyonu, gecirilmis organ nakli, uzamis HD siiresi sonucu HLA
antijenlerine kars1t alicida olusan antikorlar PRA olarak isimlendirilmektedir. PRA
pozitifliginde, saptanan HLA antikorlarinin ortalama floresans yogunlugu (MFI) olg¢iiliir.
Transplantasyon 6ncesi donemde {i¢ ayda bir, transplantasyon sonrasinda ise ilk yil ii¢ ayda bir,
sonrasinda yilda bir PRA bakilmas1 onerilmektedir. PRA’nin yiiksek oranda saptanmasi greft
sagkalim oranlarim diisirmektedir. Panel reaktif antikor (PRA) pozitifligi ile akut rejeksiyonla

iliskilidir®*,

2.2.3.3. Dondr spesifik antikor (DSA)

Vericinin antijenlerine karsi, alictda var olan HLA antikorlarinin saptanmasidir.
Flowsitometri, ELISA ve CDC (Complement Dependent Cytotoxicity) yontemleriyle tespit
edilebilmektedir®>. Hastanin immiinolojik degerlendirilmesinde DSA varlig1 antikor aracili
hiperakut rejeksiyon riskini gdstermektedir?®. DSA'larin nakil sonrasinda da bakilmasi énem
arz etmektedir. Clinkii bunlarin varligi, greft fonksiyon bozuklugunun klinik belirtilerinden

once ortaya ¢ikabilmektedir?’.



2.2.3.4. HLA antijenleri

Major histokompatibilite kompleksi (MHC), bagisiklik sistemi i¢in énemli olan hiicre
yiizey proteinlerinin kodlanmasindan sorumlu gen bolgesi olup insanlarda MHC genleri, 6.
kromozomun kisa kolunda bulunur ve HLA olarak tanimlanir®®, HLA Simif I doku uyumluluk
antijenleri (HLA-A, B ve C) tiim hiicrelerde eksprese edilmektedir. HLA smif II doku
uyumluluk antijenleri ise (HLA-DP, DQ ve DR) antijen sunan hiicrelerde eksprese edilip
immiin yanit olusumunda rol almaktadir. Doku uyumluluk testinin amaci, potansiyel bir dondr
baglaminda transplant alicisinin immiinolojik riskini ortaya ¢ikarmaktadir. Ozellikle HLA-A,
HLA-B, HLA-DR, solid organ nakillerinde daha 6n plana ¢ikmaktadir. HLA uyumu arttik¢a

greftin sagkalimi da artmaktadir®.

T hiicre aracili ile B hiicre aracili immiinite, rejeksiyon gelisiminde beraber rol
oynamaktadir. Dondriin antijen sunumu yapan hiicreleri (APC) organa ait antijenlerin, alicinin
T-helper lenfositlerine sunumunu gergeklestirmesiyle akut rejeksiyon; alicinin APC, dondr
organdan gelen antijenleri alicinin T-helper lenfositlerine sunmasi sonucunda ise kronik

rejeksiyon gelisir. HLA uyumu ne kadar az ise greft dmrii o kadar kisa olur®’,

2.2.3.5. Cross-Match testler

Alic1 serumu ile verici lenfositleri arasinda reaksiyon olusup olusmadigini gostermek
icin kullanilmaktadir. Nakil sonrasinda hizli gerceklesebilen hiperakut rejeksiyon durumunu
degerlendirmede yardimci1 olmaktadir. Cross-match tayini i¢in kompleman bagimli sitotoksisite
ve akim sitometri testleri kullanilmaktadir. Akim sitometri, kompleman bagimli sitotoksisiteye
nispeten daha diisiik antikor seviyelerini tespit edebilmekte ve antikor aracili rejeksiyon riskinin

daha net bir degerlendirmesini saglamaktadir®'.

2.3. Bobrek Naklinde Rejeksiyon

Rejeksiyon gelisen hastalar asemptomatik kreatinin yiiksekliginden oligo-aniirik bobrek
yetmezligine kadar degiskenlik gdsterebilmektedir. Tanida altin standart yontem renal biyopsi
sonucudur. Banff siniflamasi renal allogreft biyopsilerinin tanisi ve raporlanmasinda en yaygin

kullanilan sistemdir2.



2.3.1. Banff skorlamasr®’
Interstisyel inflamasyon (i): Skarli olmayan korteks alanindaki inflamasyonun derecesini
degerlendirmede kullanilmakta olup mononiikleer inflamatuar hiicrelerin ylizdesiyle

nitelendirilmektedir.

Total inflamasyon (#i): Korteksteki total inflamasyonun yaygmligimi degerlendirmede

kullanilmaktadir ve kronik aktif T hiicre aracili rejeksiyonun bir ifadesidir.

Tubulit (#): Kortikal tubullerin epitel hiicreleri arasindaki inflamasyonun varligin1 ve derecesini

degerlendirmektedir ve tubulit varlig1 i¢cin en az 2 odakta lezyon izlenmelidir.

Arteriyel inflamasyon (v): Arterlerdeki subendotelyal inflamasyonun varligimi ve derecesini
degerlendirmekte olup tani i¢in bir veya daha fazla arterin subendotelyal bolgesinde, sadece tek
bir inflamatuar hiicre bulunmasi yeterli kabul edilmektedir. En agir derecede etkilenen arter

skoru tayin etmektedir.

Glomeriilit () : Glomeriil i¢erisindeki inflamasyon derecesini degerlendirmekte ve glomeriilit
iceren glomeriillerin tim non-sklerotik glomertillere orani ile hesaplanmaktadir. Antikor aracili

rejeksiyonda, doku ile antikor etkilesiminin aktivitesini ifade etmektedir.

Peritiibiiler kapillerit (pzc): Peritiibiiler kapillerlerdeki inflamasyonun varliini ve derecesini
tanimlamakta aktif antikor aracili rejeksiyon veya kronik aktif antikor aracili rejeksiyonu ifade

etmektedir.

C4d depoziti (C4d): Peritubuler kapiller ve vaza rekta endotelinde C4d boyanmasinin
yaygmlhigini ifade etmektedir. Lineer ve sirkiimferansiyel boyanma goriilen kapillerlerin orant

tanimlamaktadir.

Interstisyel fibrozis (ci): Korteksteki fibrozisin yayginligim ifade edip %5’e kadar goriilen

fibrozis anlamli olarak kabul edilmemektedir.

Tiibiiler atrofi (cf): Tiibiil bazal membran kalinlagmasi ya da tubul ¢apinda %50’den fazla
azalma tubuler atrofi olarak degerlendirilmekte olup greftin islevi ve prognozu ile ilgili ipucu

vermektedir.



Arteriyel intimal kalinlasma (cv): Fibroz intimal kalinlasma nedeniyle damar liimenindeki

daralmanin yiizdesini ifade etmektedir.

Transplant Glomeriilopati (cg): En ¢ok etkilenen glomeriilde, bazal membranda ¢ift kontiir
veya fazlaca lamel olusumu igeren kapiller damarlarin yaygimligini tanimlamakta olup kronik
antikor aracili rejeksiyon ve kronik aktif antikor aracili rejeksiyonda goriilebilecegi gibi,
trombotik mikroanjiyopatiye yol acan rejeksiyon dist diger durumlarda da karsimiza

cikabilmektedir.
Arteriolar hyalinozis (ah): Arteriyolde fokal veya ¢epegevre hyalin varligini tanimlamaktadir.

Mezengial matriks artis1 (mm): Sklerotik olmayan glomeriillerdeki en az orta derecede

mezengial matriks artisin1 gosteren glomeriillerin oranini tanimlamaktadir.

2.3.2. Akut rejeksiyon

Hiperakut rejeksiyon, anti-HLA antikorlar1 ile ABO izoagliitininleri sebebiyle nakil
sonrasi en erken donemde olusmaktadir ve cogunlukla takilan grefte nefrektomi yapilir. Nakil
oncesi cross-match bakilmasi ve ABO uyumlulugunun dogrulanmasi ile hiperakut rejeksiyonun
oniine gecilmeye calisilmaktadir®®. Akut rejeksiyon ise nakil sonras1 7. giinden 3 aya kadar

erken donem, 3. aydan 1 yila kadar ge¢ donem olarak kabul edilmektedir.

Akut rejeksiyon i¢in risk faktorleri; DSA pozitifligi veya yiiksek PRA sonucu, HLA
uyumsuzluk sayisinin artmasi, kan grubu uyumsuzlugu, yash bobrek nakil vericisi, gecikmis

greft fonksiyonu, daha dnce rejeksiyon atagi gegirmis olmak , ilag uyumunun az olmasidir?>.

2.3.2.1. Akut T hiicre aracili (hiicresel-selliiler) rejeksiyon
Akut hiicresel rejeksiyon, alici T-hiicresi veya verici alloantijenlerine karsi gelisen
reaksiyon sebebiyle giinler icinde gelisen greft fonksiyondaki bozulmadir. Histopatolojik

incelemesinde interstisyel infiltrasyon, tiibiilit ve intimal arterit goriilmektedir.

Akut hiicresel rejeksiyonun patolojisinde CD8 ve CD4 hiicreler birlikte bulunmaktadir.
CDS hiicreler klas I HLA antijenlerini tantyarak sitotoksik T hiicrelerine doniisiimii saglamakta,
CD#4 hiicreler de klas 2 HLA’lar1 tantyarak T-helper 1 ve T-helper 2 hiicrelerine doniisiimde rol
almaktadir. Bu doniisiimler sebebiyle IFNy , IL2, TNFa, 1L4, ILS, IL10 {iretiminde artig

gozlenmektedir. Sitokin salinimindaki artis ile epitel hiicrelerinde aktivasyon meydana gelip o
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bolgeye daha fazla T lenfosit ¢ekilmektedir. Bu aktivasyon neticesinde T hiicreler, dogal katil
hiicreler (NK) ve monositler ile rejeksiyon gelismektedir®®. ilk segenek tedavi 3-5 giin boyunca
yilksek doz metilprednizolondur. Yanit alinamadigi takdirde ikinci secenek olarak ATG

kullanilmaktadir®’.

2.3.2.2. Akut antikor (humoral) aracili rejeksiyon

Alicida DSA ve anti-HLA antikor aracili gergeklesen akut red reaksiyon olup
histopatolojisinde siklikla glomeriil ve peritiibiiler kapillerin notréfilik infiltrasyonu, endotelyal
hiicre sismesi, interstisyel ddem ve hemoraji saptanmaktadir®®. Antikor aracili rejeksiyonda
antikorlar genellikle direkt olarak HLA ve major histokompatibilite kompleksi (MHC) klas 1
ve 2 antijenlerine karsi reaksiyon vermektedir’”. Antijen-antikor kompleksi ile klasik
kompleman yolunun aktivasyonu baslamakta tetiklenen membran atak kompleksinin yarattig
hiicre hasari ile rejeksiyon gelismektedir. Aktif humoral rejeksiyon tanisi i¢in akut doku
hasarinin histolojisi, antikor ile vaskiiler endotel etkilesiminin tespiti ve dolasimda donor
spesifik antikorlarin serolojik varlig1 gerekmektedir*®. DSA pozitifligi izlenen hastalar i¢in greft
sagkaliminda azalma gdzlenmistir*'. Tedavisinde plazmaferez (PP) intravendz immiinoglobulin
(IVIG), anti CD-20 antikoru (rituksimab), ekulizumab, bortezomib veya kombinasyonlarina

basvurulmaktadir*?.

2.3.3. Kronik rejeksiyon

Kronik rejeksiyon, uzun donemdeki greft fonksiyon bozuklugunu tanimlamaktadir.
Tekrarlayan akut rejeksiyon ataklari, bobrek vericisi ve alicisina bagli immiinolojik olmayan
faktorler de etkili olabilmektedir. Immiinolojik sebepler olarak HLA uyumu, gegirilmis akut
rejeksiyon ataklari, PRA diizeyi, DSA varligi, sitomegaloviriis (CMV) enfeksiyonu ve yetersiz
immiin supresyon siralanmaktadir. immiinolojik olmayan hadiseler ise nakil zamanindaki
iskemik hasar, hipertansiyon, proteiniiri, ila¢ toksisitesi, nefroskleroz, kismi obstriiksiyon,
kronik enfeksiyon, hasta ve wverici yasi, cinsiyet, greftteki nefron sayist olarak
degerlendirilebilir*®. Nakilden 6-12 ay sonraki dénemde greft bobrekte kreatinin degerinde
progresyon izlenilmesi, proteiniiri tespit edilmesi durumunda kronik allogreft yaralanmasindan

siiphelenilip renal biyopsi yapilmasi dnerilmektedir**.



2.3.4. Tedavi secenekleri
2.3.4.1. Plazmaferez

Plazmaferez (PP), donér spesifik antikorlarini kandan uzaklastirmak igin
kullanilmaktadir®>. Tiim plazma proteinlerinde azalmaya sebebiyet verdiginden taze donmus
plazma (TDP) veya albiimin esliginde yapilmaktadir. Cift filtrasyon plazmaferez (CFP) ve
immunabsorbsiyon plazmaferez (IAP) gibi plazmaferez yontemleri akut antikor aracili

rejeksiyon ve aktif kronik antikor aracili rejeksiyonun tedavisinde kullanilmaktadir.

Islem sonrasinda tekrarlayict DSA olusmasi, dnceden olusan antikorlarn tamamen
elimine edilememesiyle plazmaferez tek basina yeterli olamayip kalsinérin, mikofenolik asit

igeren ilaglar ve IVIG gibi ajanlarla kombine kullanimi énerilmektedir*®.

2.3.4.2. IVIG

IVIG insan plazmasindan tretilmis olup %90 IgG ve ek olarak IgM, IgA ve cesitli
dimerler ve agregatlar icermektedir. IVIG antikorlari kompleman sistemini inhibe ederek ve B
hiicre reseptorlerinde down regiilasyona yol agarak etkili olmaktadir*’. Ayn1 zamanda nétrofil,
makrofaj, mast hiicresi, trombosit, dogal katil hiicrelerine tutunarak sitokin ve kemokinlerin
inhibisyonunda rol almaktadir. Rituksimab, plazmaferez ve diisiikk doz IVIG uygulamasinin

humoral rejeksiyon tedavisinde etkinligi gdzlenmistir*®.

2.3.4.3. Rituksimab

Pre-B ve matiir B lenfositler tizerindeki CD20’ye baglanan bir monoklonal antikor olup
B hiicresinden plazma hiicresi gelisiminin 6niine ge¢mektedir*’. Antikor aracili hiicre
sitotoksisitesi lizerinden etki ederek akut antikor aracili rejeksiyon insidansinda anlaml diisiise
katk1 saglamistir’®. Antikor aracili rejeksiyon tedavisindeki standart dozu 375 mg/m? viicut
ylizey alami olup ilk 6 aydaki T hiicre aracili rejeksiyonda ve 6 aydan sonra izlenen kronik

antikor aracil rejeksiyon da belirin diisiis saptanmigtir>.

2.3.4.4. ATG

ATG, rejeksiyon ve gecikmis greft fonksiyonu gelisme riski yiiksek olan kadavradan
bobrek nakillerinde akut rejeksiyona kars1 daha etkili bir ajan olarak kullanilmaktadir’?. Akut
hiicresel rejeksiyon durumunda steroid ile T hiicre baskilayici olarak etki etmektedir ve B hiicre

aracili yanitin azaltilmasina etkili olabildigi diisiiniilmektedir>.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Cahsma Dizaym ve Orneklemin Belirlenmesi

Akut rejeksiyon tanili hastalarin prognozunu belirlemek amaciyla planlanan ¢alisma tek
merkezli ve retrospektif bir ¢alismadir. Necmettin Erbakan Universitesi T1p Fakiiltesi Ila¢ ve
Tibbi Cihaz Dis1 Aragtirmalar Etik Kurulu’nun 7 Subat 2025 tarihli 2025/5524 sayili karari
onayi ile calismaya baslanilmistir. Necmettin Erbakan Universitesi Tip Fakiiltesi Organ Nakli
Merkezinde nakil olan 233 hasta ¢aligmaya dahil edilmistir. Hastalar histopatolojik tanilarina
gore rejeksiyon gelismeyenler ve rejeksiyon gelisenler olarak 2 gruba ayrilmistir. Rejeksiyon
gelisen hastalar da yine histopatolojik tanilarina gore humoral rejeksiyon ve T hiicre aracili
rejeksiyon olarak alt gruplara ayrilmistir. Kronik rejeksiyon ve miks rejeksiyon tanili hastalar

veri yetersizligi sebebiyle calismaya dahil edilmemistir.

Hastalarin demografik verileri (cinsiyet , yas , nakil yasi1) , nakil tiirii, kan gruplari , nakil
oncesi bakilan PRA, DSA, HLA uyumlari, histopatoloji raporlari, HD devam etme durumlari,
greft kayiplari, rejeksiyon siireleri, proteiniiri miktarlari, aldiklar1 tedaviler (akut humoral
rejeksiyonda plazmaferez+IVIG, plazmafarez+IVIG+rituksimab,
plazmafarez+IVIG+ATG+steroid iken akut hiicresel rejeksiyon igin pulse steroid,
ATGsteroid, ATG+steroid+IVIG), tedavi Oncesi ve sonrasi laboratuvar degerleri (iire,

kreatinin , GFH) incelenmistir.

3.2. Verilerin Istatiksel Analizi

Calismanin istatistiksel analizleri R (Version 4.4.1, R Foundation for Statistical
Computing) ve JASP (Version 0.19.0, University of Amsterdam, Netherlands) kullanilarak
gergeklestirilmistir.

Degiskenlere ait tanimlayici istatistikler n (%), aritmetik ortalama+standart sapma,
Medyan (Min-Maks) seklinde verilmistir. Siirekli verilerin normallik  varsayimlari
Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-Wilk testleri ile test edilmistir. Varyanslarin homojenligi
varsayimi Levene homojenlik testi ile test edilmistir. Varsayimlarin saglanma durumuna gore
grup karsilagtirmalari, Independent T test, Mann-Whitney U testi, Kruskal Wallis Testi
kullanilarak yapilmistir. Kruskal-Wallis testi sonucunda aralarinda anlamhi farklilik bulunan
gruplarin ikiserli karsilastirmalart Mann-Whitney U testi kullanilarak yapilmistir ve Bonferroni
diizeltmesi (0.05/grup sayis1) uygulanarak degerlendirilmistir. Rejeksiyon dncesi ve rejeksiyon
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sonrasi karsilagtirmalar Wilcoxon Signed Rank test kullanilarak yapilmistir. Kategorik verilerin
analizleri kategori sayilar1 (SXC) ve beklenen degerler dikkate alinarak Chi-Square test, Chi-
Square test (Continuity Correction), Fisher Exact Test ve Fisher Freeman Halton Exact test

kullanilarak yapilmustir.

Tim istatistik analizlerde p degeri 0.05’in altinda olan durumlar istatistiksel anlamli

olarak yorumlanmustur.
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4. BULGULAR

Calismaya toplam 17/01/2009-30/10/2024 tarihleri arasinda bobrek nakli yapilan 18 yas
iistli 233 hasta dahil edilmistir. Histopatoloji sonuglar1 kronik rejeksiyon ve miks tip rejeksiyon
olarak raporlanan hasta sayis1 yetersiz oldugu i¢in ¢alismaya dahil edilmemistir. 233 hastanin
61’inde (%26,1) rejeksiyon geligmistir. 46 hastada akut humoral rejeksiyon, 16 hastada akut
hiicresel rejeksiyon tespit edilmistir. Tablo 3'te, rejeksiyon gelisen ve gelismeyen hastalarin
demografik verileri ve bazi klinik degiskenleri karsilastirilmistir. Hastalarin %67,4’1 erkek,
%32,6’s1 kadindir. Cinsiyet agisindan gruplar arasinda istatistiki olarak anlamli bir farklilik
yoktur (p=0.408). Cinsiyetlerin gruplara dagilimlar1 homojendir. Rejeksiyon gelisen hastalarda
kadaverik nakil orani (%59,0), rejeksiyon gelismeyen gruba (%40,1) kiyasla daha yiiksek
bulunmustur. Bobrek nakli yapilan 233 hastanin %4,7’sinde greft kaybi tespit edilmistir. Greft
kayb1 rejeksiyon grubunda anlamli diizeyde daha fazla goriilmiistiir (p=0.008). Hastalarin
%12,4’tinde PRA pozitif ¢ikmistir. PRA pozitifligi acisindan rejeksiyon gelisen ve rejeksiyon
gelismeyen gruplar arasinda anlamli bir fark tespit edildi (p=0.000). Rejeksiyon grubunda PRA
pozitifligi %26,2 iken, rejeksiyon gelismeyen grupta %7.6 olarak tespit edilmistir. DSA
pozitifligi a¢isindan gruplar arasindaki farklilik istatistiki olarak anlamlidir (p=0.004).
Rejeksiyon grubunda DSA pozitiflik oran1 anlamli derecede daha yiiksek bulunmugtur. HLA
uyumu bakimindan gruplar arasindaki farklilik istatistiki olarak anlamlidir (p=0.005).
Rejeksiyonsuz grubun ortalama HLA uyumu rejeksiyonlu gruba gore daha yiiksek bulunmustur
(p=0.005). Tablo 3’te yer alan diger degiskenler bakimindan gruplar arasindaki farklilik
istatistiki olarak anlamli degildir (p>0.05).
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Tablo 3: Demografik veriler ve grup karsilastirmalar:

<. Rejeksiyon Gelisen Rejeksiyon Gelismeyen Total
Degiskenler n=61 n=172 n=233 P
Cinsiyet, n(%)

E 38(62.3) 119(69.2) 157(67.4) 0.408¢

K 23(37.7) 53(30.8) 76(32.6) )
Nakil Tiirti,n(%)

Canli 25(41.0) 103(59.9) 128(54.9) 0.011%

Kadaverik 36(59.0) 69(40.1) 105(45.1) )
Yasam Durumu, n(%)

Ex 15(24.6) 25(14.5) 40(17.2) 01115

Hayatta 46(75.4) 147(85.5) 193(82.8) )
Greft Kayb1, n(%)

Yok 54(88.5) 168(97.7) 222(95.3) 0.0085

Var 7(11.5) 42.3) 11(4.7) '
Kan Grubu, n(%)

A Rh+ 26(42.6%) 70(40.7%) 96(41.2)

ARh- 2(3.3%) 7(4.1%) 9(3.9)

B Rh+ 10(14.6%) 29(16.9%) 39(16.7)

B Rh- 0(0.0%) 3(1.7%) 3(1.3) 0.850%

AB Rh+ 2(3.3%) 6(3.5%) 8(3.4)

AB Rbh- 1(1.6%) 2(1.2%) 3(1.3)

O Rh+ 19(31.1%) 55(32.0%) 74(31.8)

O Rh- 1(1.6) 0(0.0) 1(0.4)
PRA, n(%)

Negatif 35(57.4) 144(83.7) 179(76.8)

Pozitif 16(26.2) 13(7.6) 29(12.4) 0.000*

Bilinmeyen 10(16.4) 15(8.7) 25(10.7)
DSA, n(%)

Negatif 25(41.0) 73(42.4) 98(42.1)

Pozitif 11(18.0) 7(4.1) 18(7.7) 0.004%

Bilinmeyen 25(41.0) 92(53.5) 117(50.2)

. 44.0710.94 40.48+12.86 41.30+12.46 .
Nakil Yas: 46.0(16.0-64.0) 41.0(10.0-71.0) 43.0(10.0-7.0) 08

&: Fisher Freeman Halton Exact test,”: Chi-Square test, £: Chi-Sqaure test (Continuity Correction), *:Fisher Exact test, *:
Independent t test

Tablo 4: Rejeksiyon Gelisen Grupta HLA Benzerlik Oram

HLA Benzerlik Oram n=61 %
0 2 3,2
1/6 26 42,6
2/6 14 22,9
3/6 14 22,9
4/6 4 6,5
5/6 1 1,6
6/6 0 0
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Tablo 5: Rejeksiyon Gelismeyen Grupta HLA Benzerlik Orani

HLA Benzerlik Oram n=172 %
0 6 34

1/6 31 18
2/6 61 354
3/6 49 28,4

4/6 17 9,8

5/6 2 1,1

6/6 6 3,4

Tablo 6’da humoral ve hiicresel rejeksiyon gruplart karsilastirilmigtir. Nakil tiirt
acisindan iki grup arasinda anlamli bir fark bulunmus olup humoral rejeksiyon grubunda
kadaverik nakil orani (%67,4) hiicresel rejeksiyon grubuna (%33,3) kiyasla daha yiiksek
bulunmustur (p=0.043).

PRA pozitifligi bakimindan humoral ve hiicresel gruplar arasindaki farklilik
arastirilmistir. Humoral gruptaki hastalarin PRA pozitiflik oranlar1 (%32,6), hiicresel grupta yer
alan hastalarin pozitiflik oranindan (%6,7) daha yiiksek bulunmustur (p=0.045). Her iki grupta
da tespit edilen KBH’nin en sik primer sebebi hipertansiyon olarak tespit edilmistir. Humoral
rejeksiyon grubundaki hastalarin biyopsi Oncesi proteiniiri degerleri ortalama olarak 1098
mg/giin iken hiicresel grupta bu deger ortalama 1234 mg/giin olarak hesaplanmistir. Humoral
rejeksiyon gelisen grubun ortalama rejeksiyon siiresi 317 giin olarak tespit edilirken hiicresel
rejeksiyon grubunda ortalama 461 giin olarak izlenilmistir. Humoral rejeksiyon gelisen 6
hastada hiicresel rejeksiyon gelisen 1 hastada greft kaybi izlenmistir. Calismamizda
hastanemizde gerceklestirilen renal nakil hastalar1 incelenmis olup rejeksiyon gelisen hastalar
caligmaya dahil edilmistir. Caligmamizda incelenen 46 AMR grubundaki hastalarin 5 yillik
takibi izlendiginde 8 hastanin (%17,39) hemodiyaliz ihtiyact izlenmis olup, 11 hastada (%23)
ise mortalite izlenmistir. AHR grubundaki 15 hasta i¢in de 2 hastada (%13,3) hemodiyaliz
ithtiyaci gelismis olup, 3 hastada (%20) mortalite tespit edilmistir.
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Tablo 6: Rejeksiyon gruplarina gore karsilastirmalar

Degiskenler Humoral Hiicresel Total p
Kan Grubu, n(%)

A Rh+ 18(39.1) 8(53.3) 26(42.6)

A Rh- 1(2.2) 1(6.7) 2(3.3)

B Rh+ 6(13.0) 4(26.7) 10(16.4)

AB Rh+ 1(2.2) 1(6.7) 2(3.3) 0.110%

AB Rbh- 1(2.2) 0(0.0) 1(1.6)

O Rh+ 18(39.1) 1(6.7) 19(31.1)

O Rh- 1(2.2) 0(0.0) 1(1.6)

Nakil tiirii, n(%)

Canli 15(32.6) 10(66.7) 25(41.0) 0.043¢

Kadaverik 31(67.4) 5(33.3) 36(59.0) '

. 46.10+£9.54 37.53+12.71 44.0+£10.94 "
Nakil Yast 47(22-64) 38(16-54) 46(16-64) 0.007
Yas 52.43+10.81 44.2+12.18 50.4+11.2 0016"

53(29-75) 43(18-61) 52(18-75) )
Cinsiyet, n(%)

E 27(58.7) 11(73.3) 38(62.3) 0.478¢

K 19(41.3) 4(26.7) 23(37.7) )
Yagam durumu, n(%)

Ex 13(28.3) 2(13.3) 15(24.6) 0.317

Sag 33(71.7) 13(86.7) 46(75.4)

Greft kaybi, n(%)
Yok 40(87.0) 14(93.3) 54(88.5) 0.670%
Var 6(13.0) 1(6.7) 7(11.5)

KBH Etyolojisi, n(%)

Bilinmiyor 15(32.6) 5(33.3) 20(32.8)

DM 8(17.4) 1(6.7) 9(14.8)

HT 13(28.3) 5(33.3) 18(29.5)

Odpkbh 3(6.5) 1(6.7) 4(6.6)

Vur 1(2.2) 1(6.7) 2(3.3) 0.747&

Fmf 2(4.3) 0(0.0) 2(3.3) ’

Sle 1(2.2) 0(0.0) 1(1.6)

Glomerulonefrit 2(4.3) 1(6.7) 3(4.9)

Nefrokalsinozis 1(2.2) 0(0.0) 1(1.6)

Amiloidoz 0(0.0) 1(6.7) 1(1.6)

PRA, n(%)

Negatif 26(56.5) 9(60.0) 35(57.4)

Pozitif 15(32.6) 1(6.7) 16(26.2) 0.045%

Bilinmeyen 5(10.9) 5(33.3) 10(16.4)

DSA, n(%)

Negatif 18(39.1) 7(46.7) 25(41.0)

Pozitif 8(17.4) 3(20.0) 11(18.0) 0.794%

Bilinmeyen 20(43.5) 5(33.3) 25(41.0)

Rejeksiyon Siiresi 317.10+£709.98 461.26+£619.50 352.55+686.68 0.004@
(giin) 21.7(3.0-3467.0) 186.0(8.0-2190.0) 28.0(3.0-3467.0) )
Proteiniiri (mg/giin) 1098.58+1064.02 1234.56+1186.81 1132.02+1086.85 0.920@

653.0(111.2-4669.0)

1150.6(100.0-4205.0)  688.0(100.0-4669.0)

&: Fisher Freeman Halton Exact test,*: Chi-Square test, £: Chi-Sqaure test (Continuity Correction), *:Fisher Exact test, *:

Independent t test, @: Mann Whitney -U test

16



Tablo 7: Humoral rejeksiyon grubunda interstisyel inflamasyon derecesinin tedaviye yansimasi
Hasta Kreatinin GFH Hemoglobin
Sayisl, TO TS ' TO TS TO TS :
n(%) P P
. 3.41+1.63 2.29+1.54 26.86+21.10 41.73£26.17 9.03+1.28 9.48+1.54
10 12(26.1) 0.002 0.002 0.410
3.46(1.3-6.49) 1.37(0.98-5.59) 16.5(9.6-63.6) 39.9(11.6-89.4) 9.05(6.93-11.3) 9.7(7.2-11.8)ab
. 3.75+1.85 2.49+1.60 24.58+17.72 40.78+21.64 8.81+1.62 9.03+1.86
I1 23(50.0) 0.000 0.616
3.68(0.8-8.3) 1.8(0.8-6.3) 18.0(6.5-74.7) 42.0(9.3-81.4) 8.6(6.15-13.2) 8.5(5.7-14.3)b
.. 3.66+1.08 3.75+1.86 22.70+12.37 27.30+18.72 10. 1£1.40b 9.95+1.48a
12-13 11(23.9) 0.859 0.935
4.02(1.9-5.34) 3.8(1.22-6.01) 16.0(11.8-49.60) | 20.3(5.55-58.0) 10.0(7.7-11.8) 9.4(8.4-12.6)
p* 0.878 0.062 0.950 0.210 0.046 0.130
TO: Tedavi Oncesi , TS: Tedavi Sonrasi,, GFH: Glomeruler Filtrasyon Hizi
Tablo 8: Humoral rejeksiyon grubunda tubul tutulumun tedaviye yansimasi
Hasta Kreatinin GFH Hemoglobin
Sayisi, - . .
(n) TO TS p TO TS TO TS p
3.77£1.81 2.73+1.83 25.41£19.15 38.79+£23.06 8.84+1.39 9.21£1.34
TO 30(65.2) 0.000 0.150
3.8(0.8-8.3) 1.98(0.8-6.3) 16.0(6.5-74.7) 39.7(9.24-89.40) 8.77(6.15-11.80) 8.75(7.2-11.80)
2.97+1.11 2.94+1.68 28.00+14.47 32.82+20.35 9.89+1.85 9.57+2.54
T1 10(21.7) 0.799 0.507
2.65(1.49-5.3) 2.05(1.3-5.77) 27.45(8.7-47.52) 32.55(5.55-63.20) 9.3(7.3-13.2) 8.75(5.7-14.30)
4.11+0.95 2.45+1.31 15.85+8.00 41.19426.23 9.65+1.5 9.83+1.90
T2-T3 6(13.0) 0.028 0.833
4.06(2.63-5.27) 2.12(1.19-4.25) 14.3(8.2-30.15) 39.73(11.60-81.40) 9.3(8.0-11.8) 9.5(7.6-12.6)
p* 0.198 0.738 0.345 0.780 0.231 0.746
TO: Tedavi Oncesi , TS: Tedavi Sonrasi, GFH: Glomeruler Filtrasyon Hizi, N:Hasta Sayist
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Tablo 7°de humoral rejeksiyon gelisen 10 grubunda kreatinin diizeyi tedavi sonrasinda
anlaml bir diisiis gostermistir (p=0.002). Bu sonug, bu hasta grubunda uygulanan tedavinin
bobrek fonksiyonlar1 iizerinde olumlu bir etkisi oldugunu gostermektedir. i1 grubunda da
kreatinin seviyesinde anlamli bir azalma goézlenmistir (p=0.000). Bu bulgu, orta diizeyde

enflamasyonu olan hastalarin tedaviden 6nemli dl¢lide fayda sagladigini gostermektedir.

[0 grubunda GFH’de anlamli bir artis gozlenmistir (p=0.002). Bu bulgu, hafif
enflamasyonu olan hastalarin bobrek fonksiyonlarinin tedavi sonrasi iyilesme gosterdigini
ortaya koymaktadir. I1 grubunda da GFH’de istatistiksel olarak anlaml1 bir artis tespit edilmistir
(p=0.000), bu da orta diizey enflamasyonu olan hastalarin tedaviden belirgin sekilde
yararlandigin1 gostermektedir. Tablo 7’teki bulgulara gére hemoglobin seviyelerinde tedavi
Oncesi ve sonrasi istatistiksel olarak anlamli bir degisim goézlenmemistir (p>0.05). Tedavi
oncesi hemoglobin degerleri bakimindan interstisyel enflamasyon gruplari arasindaki farklilik

istatistiki olarak anlamlidir (p=0.046).

Tablo 8’de TO grubunda tedavi sonrast kreatinin diizeylerinde anlamli bir azalma
goriilmiistiir (p=0.000). Bu bulgu, tubulit bulunmayan hastalarin tedaviye 1yi yanit verdigini
gostermektedir. T2-T3 grubunda tedavi sonrast kreatinin seviyelerinde istatistiksel olarak

anlamli bir azalma tespit edilmistir (p=0.028).

TO grubunda GFH’de anlamli bir artis gozlenmistir (p=0.000). Bu bulgu, tubulit
olmayan hastalarin bobrek fonksiyonlarinin tedavi sonrasi iyilestigini gostermektedir. T2-T3
grubunda GFH’de istatistiksel olarak anlamli bir artis tespit edilmistir (p=0.030). Bu sonug,

ileri tubulit olan hastalarin da tedaviden fayda gorebilecegini diisiindiirmektedir.
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Tablo 9: Humoral rejeksiyon grubunda total inflamasyon derecesinin tedaviye yansimasi

Hasta Kreatinin GFH Hemoglobin
S"g;s‘ TO TS P TO TS P TO TS P
3.38+1.52 2.25+1.30 27.31£19.98 42.52422.42 9.13£1.20 9.31+1.31
Ti0 17(37.0) 0.000 0.000 0.420
3.8(1.3-6.49) | 1.81(0.98-5.59) 16.0(9.6-63.6) 37.8(11.6-89.4)a 9.0(6.93-11.3) 9.4(7.2-11.5)
3.85+£1.91 2.51£1.72 24.45+17.85 41.10+23.31 8.8+1.70 9.2642.04
Til 20(43.5) 0.000 0.000 0.380
3.69(0.8-8.3) 1.69(0.8-6.3) 18.3(6.5-74.7) 43.65(9.3-81.4)a 8.7(6.15-13.20) | 8.65(5.7-14.3)
3.68+1.01 4.18+1.75 20.46+9.46 21.57£14.16 10.08+1.57 9.72+1.68
Ti2-Ti3 9(19.6) 0.260 0.953 0.593
3.7(2.5-5.34) 4.1(1.8-6.01) 16.0(11.8-35.3) 16.7(5.55-42.0)b 10.0(7.7-11.80) | 8.8(7.6-12.6)
p? 0.844 0.019 0.858 0.041 0.091 0.663
TO: Tedavi Oncesi , TS: Tedavi Sonrasi, GFH: Glomeruler F iltrasyon Hizi, N:Hasta Sayisi
Tablo 10: Humoral rejeksiyon grubunda glomeriil tutulum derecesinin tedaviye yansimasi
Hasta Kreatinin GFH Hemoglobin
SX;S‘ TO TS p TO TS p TO TS P
3.6042.12 1.86+1.39 29.83+21.33 50.83+17.85 8.58+0.97 9.03£1.22
GO 14(30.4) 0.002 0.002 0.132
3.4(0.8-8.3) 1.4(0.8-6.3) 22.3(6.5-74.7) 51.7(9.3-76.1)a 8.6(7.2-10.6) 8.65(7.6-11.40)
3.96+1.38 3.2241.71 19.99+13.86 30.42+22.01 9.59+1.74 9.7842.08
Gl 20(43.5) 0.025 0.014 0.654
4.17(1.49-6.49) | 3.36(1.17-6.01) 14.6(8.0-47.52) 19.4(9.24-81.40) 9.4(6.15-13.20) 9.4(5.7-14.3)
3.16+1.26 2.96+1.79b 26.66+16.55 34.92+23.36 9.17+1.64 9.08+1.54
G2-G3 | 12(26.1) 0.433 0.099 0.582
2.76(1.37-6.02) | 2.23(0.98-5.85) 21.1(7.92-63.60) 30.73(5.55-89.40) 8.85(7.3-11.60) 8.7(7.5-11.5)
p* 0.211 0.046 0.236 0.038 0.143 0.376

TO: Tedavi Oncesi, TS: Tedavi Sonrasi, GFH: Glomeruler Filtrasyon Hizi, N:Hasta Sayisi
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Tablo 9°da Ti0 grubunda tedavi sonrasi kreatinin seviyelerinde anlamli bir diisiis
gbzlenmistir (p=0.000). Bu durum, diisiik inflamasyonu olan hastalarin tedaviden olumlu bir
sekilde faydalandigimi gostermektedir. Til grubunda (orta diizey inflamasyon) kreatinin
seviyelerinde de anlamli bir azalma tespit edilmistir (p=0.000). Gruplar aras1 karsilastirmalarda,
tedavi Oncesi kreatinin seviyeleri agisindan anlamli bir fark bulunmazken (p=0.844), tedavi
sonras1t kreatinin seviyeleri agisindan gruplar arasinda anlamli bir fark tespit edilmistir

(p=0.019).

Ti0 grubunda GFR seviyelerinde anlamli bir artis saptanmistir (p=0.000). Til grubunda
GFH degerlerinde de istatistiksel olarak anlamli bir artis gozlenmistir (p=0.000). Bu sonug, orta
diizey inflamasyonu olan hastalarin da tedaviden onemli derecede faydalandigini ortaya
koymaktadir. Gruplar arasi karsilagtirmalarda, tedavi 6ncesi GFH seviyeleri agisindan gruplar
arasinda anlaml bir fark bulunmazken (p=0.858), tedavi sonrast GFH seviyeleri acisindan

gruplar arasinda anlamli bir farklilik tespit edilmistir (p=0.041).

Tablo 10°da GO grubunda GFH seviyelerinde anlamli bir artis saptanmistir (p=0.002).
Bu bulgu, glomertiliti olmayan hastalarin bobrek fonksiyonlarinin tedavi sonrasi belirgin
sekilde iyilestigini gostermektedir. G1 grubunda GFH degerlerinde de istatistiksel olarak
anlamli bir artig gbzlenmistir (p=0.014).

Gruplar arast karsilagtirmalarda, tedavi oncesi GFH seviyeleri agisindan gruplar
arasinda anlamli bir fark bulunmazken (p=0.236), tedavi sonras1t GFH seviyeleri agisindan

gruplar arasinda anlamli bir farklilik tespit edilmistir (p=0.038).
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Tablo 11: Humoral rejeksiyon grubunda peritiibiiler kapillerit derecesinin tedaviye yansimasi

Hasta Kreatinin GFH Hemoglobin
Sz‘;l’ TO TS P TO TS p TO TS P
3.87+2.05 1.83%1.17 27.11£23.52 54.67+27.61 8.73£1.04 9.27+1.36
PtcO | 9(60.0) 0.012 0.011 0.326
4.04(1.3-7.29) 1.29(0.8-4.25) 15.4(8.0-63.6) 54.6(11.6-89.4) 8.6(7.4-10.7) 8.95(7.9-11.3)
3.85+1.65 2.75+1.86 23.39+16.76 37.03+19.57 9.41£1.72 9.73£1.65
Ptcl | 4(26.7) 0.001 0.000 0.355
3.8(0.8-8.3) 1.72(1.04-6.3) 17.0(6.5-74.7) 42.0(9.24-68.6) 9.27(6.15-13.2) | 9.5(7.6-14.3)
3.24+1.33 3.18+1.62 25.37+£15.44 30.44+20.66 9.07+1.54 8.91£1.89
Ptc 2-3 | 2(13.3) 0.605 0.121 0.756
2.96(1.49-6.02) | 2.64(1.27-5.85) 19.0(7.92-54.98) | 23.14(5.55-73.26) 8.7(6.93-12.3) | 8.65(5.7-12.7)
p* 0.460 0.063 0.882 0.141 0.473 0.317
TO: Tedavi Oncesi , TS: Tedavi Sonrasi, GFH: Glomeruler Filtrasyon Hizi, N:Hasta Sayist
Tablo 12: Humoral rejeksiyon grubunda C4d depozit derecesinin tedaviye yansimasi
Hasta Kreatinin GFH Hemoglobin
(S’If‘)yls" TO TS p TO TS p TO TS p
3.98+1.74 2.53+1.62 22.07+19.23 40.25+23.25 8.62+1.44 9.25+1.33
C4do 17(37.0) 0.002 0.002 0.052
3.8(0.8-8.3) 1.73(1.04-6.3) 14.8(6.5-74.7) 37.8(9.3-81.4) 8.8(6.15-11.3) 8.8(7.2-11.4)
3.42+1.59 2.62+1.57 27.38+16.75 38.82+20.77 9.8+1.51 9.78+2.11
C4d1 19(41.3) 0.020 0.003 0.793
3.12(1.3-7.29) 1.81(0.8-6.01) 18.0(8.0-61.3) 42.0(9.24-76.1) 9.5(7.7-13.2) 9.4(5.7-14.3)
C4d2- 3.48+1.48 3.33+£2.13 24.19+15.69 31.07+25.89 8.93£1.53 8.79+1.30
10(21.7) 0.721 0.169 0.332
C4d3 3.26(1.37-6.49) | 2.44(0.98-5.85) 19.05(10.44-63.6) | 25.65(5.55-89.40) 8.8(7.3-11.8) 8.5(7.5-11.8)
p" 0.578 0.676 0.273 0.508 0.065 0.374

TO: Tedavi Oncesi , TS: Tedavi Sonrasi, GFH: Glomeruler Filtrasyon Hizi, N:Hasta Sayist

21




Tablo 11°de PtcO grubunda (kapillerit olmayan hastalar) tedavi sonrasi kreatinin
seviyelerinde anlamli bir diisiis goézlenmistir (p=0.012). Bu durum, kapilleriti olmayan
hastalarin tedaviden olumlu sekilde faydalandigini gostermektedir. Ptcl grubunda (hafif
kapillerit olan hastalar) kreatinin seviyelerinde de anlamli bir azalma tespit edilmistir
(p=0.001). Hafif kapilleriti olan hastalarin da tedaviye belirgin bir sekilde yanit verdigi

goriilmektedir.

PtcO grubunda GFH seviyelerinde anlamli bir artis saptanmistir (p=0.011). Bu bulgu,
kapilleriti olmayan hastalarin bobrek fonksiyonlarinin tedavi sonrasi belirgin sekilde iyilestigini
gostermektedir. Ptcl grubunda GFH degerlerinde de istatistiksel olarak anlamli bir artis
gozlenmistir (p=0.000).

Tablo 12°de C4d0 grubunda tedavi sonrasi kreatinin seviyelerinde anlamli bir diisiis
gozlenmistir (p=0.002). Bu bulgu, C4d birikimi olmayan hastalarin tedaviden olumlu sekilde
faydalandigin1 gostermektedir. C4d1 grubunda kreatinin seviyelerinde de anlamli bir azalma
tespit edilmistir (p=0.020). Hafif C4d birikimi olan hastalarin da tedaviye belirgin bir sekilde

yanit verdigi goriilmektedir.

C4d0 grubunda GFH seviyelerinde anlamli bir artis saptanmistir (p=0.002). Bu bulgu,
C4d birikimi olmayan hastalarin bobrek fonksiyonlarimin tedavi sonrasi belirgin sekilde
tyilestigini gostermektedir. C4d1 grubunda GFH degerlerinde de istatistiksel olarak anlamli bir
artis gozlenmistir (p=0.003).
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Tablo 13: Humoral rejeksiyon grubunda arteriyel inflamasyon derecesinin tedaviye yansimasi

Hasta Kreatinin GFH Hemoglobin
Sz‘;l’ TO TS p TO TS p TO TS p
3.64+1.8 2.64+1.56 26.14+18.50 38.554+22.97 9.08+1.66 9.43+1.87
VO 32(69.6) 0.000 0.000 0.227
3.59(0.8-8.3) 2.07(0.8-6.3) 18.3(6.5-74.7) 37.6(9.3-89.4) 8.92(6.15-13.2) 9.1(5.7-14.3)
3.65+1.62 2.72+2.05 25.8+21.14 41.07£25.62 9.41+0.82 9.65+1.30
V1 6(13.0) 0.075 0.046 0.528
3.86(1.3-5.34) | 1.76(1.08-6.01) 15.4(8.7-61.3) 46.85(9.24-67.2) 9.25(8.5-10.7) 9.35(8.3-11.3)
3.64+0.69 3.17£2.18 17.85+4.33 32.38420.65 9.36+1.61 8.9+1.26
V2-v3 8(17.4) 0.401 0.161 0.483
3.75(2.6-4.8) 1.95(1.24-5.85) 17.0(13.19-26.0) 34.65(5.55-56.0) 9.4(7.3-11.8) 8.65(7.5-10.9)
p* 0.955 0.788 0.956 0.727 0.654 0.601
TO: Tedavi Oncesi , TS: Tedavi Sonrasi, GFH: Glomeruler Fi iltrasyon Hizi, N:Hasta Sayisi
Tablo 14: Humoral rejeksiyon grubunda interstisyel fibrozis derecesinin tedaviye yansimasi
Hasta Kreatinin GFH Hemoglobin
SE&‘)SI’ TO TS p TO TS p TO TS p
3.53+1.77 2.32+1.52 27.07+18.87 43.04+22.19 9.02+1.46 9.35+1.78
Ci0 34(73.9) 0.000 0.000 0.161
3.59(0.8-8.3) 1.69(0.8-6.3) 18.3(6.5-74.7) 43.65(9.3-89.40) 8.82(6.93-13.20) 9.1(5.7-14.3)
o 3.95+1.03 3.93+1.72 18.07+9.35 22.95+16.81 9.62+1.76 9.41+1.54
Cil-ci2-ci3 | 12(26.1) 1.000 0.480 0.637
4.06(2.5-5.34) | 4.0(1.22-6.01) 15.15(8.0-35.3) 14.9(5.55-58.0) 9.5(6.15-11.8) 8.7(7.6-12.6)
pt 0.250 0.006 0.216 0.007 0.169 0.764

TO: Tedavi Oncesi , TS: Tedavi Sonrasi, GFH: Glomeruler Filtrasyon Hizi, N:Hasta Sayist

*: Wilcoxon Signed Rank Test, * : Mann Whitney U test, * Kruskal Wallis Test, Kruskal-Wallis testi sonucunda aralarinda anlamli farkliltk bulunan gruplarin ikiserli karsilagtirmalar Mann-Whitney U testi kullamlarak

yapilmistir ve Bonferroni diizeltmesi (0.05/grup sayist) uygulanarak degerlendirilmistirv. Ayni satir icerisinde ayni isaretle gosterilen gruplar arasindaki farkliliklar istatistiki olarak anlaml degildir (p>0.05).
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Tablo 13’te VO grubunda tedavi sonrasi kreatinin seviyelerinde anlamli bir diisiis
gozlenmistir (p=0.000). VO grubunda GFR seviyelerinde anlamli bir artis saptanmigtir
(p=0.000). V1 grubunda GFR degerlerinde de istatistiksel olarak anlamli bir artis gdzlenmistir
(p=0.046).

Tablo 14’te Ci0 grubunda tedavi sonrasi kreatinin seviyelerinde anlamli bir diisiis
gozlenmistir (p=0.000). Bu bulgu, interstisyel fibrozisi olmayan hastalarin tedaviden olumlu
sekilde faydalandigin1 gostermektedir. Gruplar arasi karsilagtirmalarda, tedavi oncesi kreatinin
seviyeleri agisindan gruplar arasinda anlaml bir fark bulunmazken (p=0.250), tedavi sonrasi
kreatinin seviyeleri acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit

edilmistir (p=0.006).

Ci0 grubunda GFH seviyelerinde anlamli bir artis saptanmistir (p=0.000). Gruplar arasi
karsilastirmalarda, tedavi sonras1t GFH seviyeleri acisindan gruplar arasinda anlaml bir fark

tespit edilmistir(p=0.007).
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Tablo 15: AHR interstisyel inflamasyon derecesinin tedaviye yansimasi

Hasta Kreatinin GFH Hemoglobin
Sayis1, (n) TO TS P TO TS p TO TS p’
.. 3.76x2.67 2.95+1.74 33.33+27.65 35.324+24.22 9.77+1.69 9.65+2.5
10-11 4(26.7) 0.144 0.465 0.715
3.56(1.16-6.76) | 2.83(1.38-4.77) 29.46(8.4-66.0) 32.13(14.03-63.0) 9.45(8.1-12.1) | 8.95(7.5-13.2)
.. 1.96+0.83 1.67+0.46 43.70+14.51 46.85+15.09 11.52+£2.25 11.46+2.02
12-13 11(73.3) 0.374 0.424 0.964
1.67(1.2-4.2) 1.53(0.9-2.5) 46.2(15.6-69.0) 41.0(22.0-72.0) 10.9(8.0-16.6) | 11.2(8.6-15.2)
pt 0.296 0.343 0.433 0.361 0.117 0.151
TO: Tedavi Oncesi , TS: Tedavi Sonrasi, GFH: Glomeruler Filtrasyon Hizi, N:Hasta Sayist
*: Wilcoxon Signed Rank Test,* : Mann Whitney U test
Tablo 16: AHR Total inflamasyon derecesinin tedaviye yansimasi
Hasta Kreatinin GFH Hemoglobin
Sayist, (n) TO TS P’ TO TS p TO TS P’
L. 2.47+1.91 2.08+1.3 44.44+19.87 48.08+20.10 11.40+2.63 11.16+£2.57
TIO-TT1 10(66.7) 0.047 0.103 0.385
1.7(1.16-6.76) 1.51(0.9-4.77) 48.11(8.40-69.0) | 52.10(14.03-72.0) 11.0(8.0-16.6) | 11.4(7.5-15.2)
.. 2.37+1.1 1.89+0.38 33.93+14.07 35.17+£7.66 10.9+1.34 10.62+1.45
TI2TI3 5(33.3) 0.893 0.500 0.416
1.87(1.54-4.2) 1.83(1.44-2.5) 37.88(15.6-47.0) 37.17(22.0-41.0) 10.5(9.9-13.2) | 10.2(9.2-12.9)
pt 0.624 0.391 0.221 0.111

TO: Tedavi Oncesi , TS: Tedavi Sonrasi, GFH: Glomeruler Filtrasyon Hizi, N:Hasta Sayist

*: Wilcoxon Signed Rank Test,* : Mann Whitney U test
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Tablo 17: AHR Tubul tutulumunun tedaviye yansimasi

Hasta Kreatinin GFH Hemoglobin
Sayist, (n) TO TS P’ TO TS P’ TO TS P’
1.8+0.43 1.74+0.51 45.81+12.93 45.7+14.67 11.0+£1.65 11.17£1.90
TO-T1 8(53.3) 0.484 0.857 0.575
1.77(12-2.6) | 1.68(0.9-2.5) 46.31(23.00-69.00) | 44.63(22.0-72.0) 10.85(8.0-13.5) | 11.15(8.6-13.7)
3.17+£2.21 2.33+1.46 35.37+£22.86 41.58+21.82 11.12+£2.90 10.75+2.68
T2-T3 7(46.7) 0.128 0.126 0.865
1.73(1.16-6.76) | 1.5(1.29-4.77) 44.1(8.4-66.0) 40.0(14.03-70.7) 9.9(8.1-16.6) | 10.2(7.5-15.2)
p;E 0.643 0.908 0.487 0.563 0.643 0.657
TO: Tedavi Oncesi , TS: Tedavi Sonrasi,, GFH: Glomeruler Filtrasyon Hizi, N:Hasta Sayist
*: Wilcoxon Signed Rank Test,* : Mann Whitney U test
Tablo 18: AHR Glomeriil tutulum derecesinin tedaviye yansimasi
Hasta Kreatinin GFH Hemoglobin
Saysst, (n) TO TS P’ TO TS P’ TO TS P’
2.93+1.96 2.24+1.27 35.44+18.07 39.49+17.48 11.4242 .48 11.00+£2.58
GO 9(60.0) 0.097 0.214 0.312
1.87(1.54-6.76) | 1.81(1.29-4.77) 46.2(8.4-54.0) | 40.0(14.03-70.7) 10.9(8.1-16.6) | 10.2(7.5-15.2)
1.70+0.57 1.68+0.61 49.17+16.87 50.21+17.73 10.51+1.88 10.95+1.77
G1-2-3 6(40.0) 0.600 0.674 0.026
1.55(1.16-2.6) 1.47(0.9-2.5) 46.95(23.0-69.0) 52.6(22.0-72.0) 10.65(8.0-13.5) 11.15(8.6-13.7)
pt 0.195 0.346 0.289 0.195 0.556 0.906

TO: Tedavi Oncesi , TS: Tedavi Sonrasi, GFH: Glomeruler Fi iltrasyon Hizi, N:Hasta Sayisi
*: Wilcoxon Signed Rank Test,* : Mann Whitney U test
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Tablo 19: AHR Peritubuler kapillerit derecesinin tedaviye yansimasi

Hasta Kreatinin GFH Hemoglobin
Sayst, e e )
o TO TS P’ TO TS p’ TO TS p'
2.12+1.75 1.76+0.92 46.95+17.61 50.26+17.74 11.81+£2.34 11.55+£2.46
PTCO 9(60.0) 0.236 0.155 0.766
1.6(1.16-6.76) | 1.5(0.9-4.12) 47.0(8.40-69.0) 51.64(16.0-72.0) 11.20(9.1-16.6) | 11.6(7.5-15.2)
2.91+1.47 2.4+1.23 31.91+16.84 34.06+13.89 9.93+1.64 10.11£1.61
PTC1-2-3 6(40.0) 0.463 0917 0.343
2.37(1.65-5.24) 2.09(1.44-4.77) 33.08(12.51-51.03) | 37.38(14.03-52.57) 10.2(8.0-12.2) 9.95(8.4-12.7)
p;E 0.077 0.126 0.124 0.077 0.157 0.195
TO: Tedavi Oncesi , TS: Tedavi Sonrasi, GFH: Glomeruler Filtrasyon Hizi, N:Hasta Sayist
*: Wilcoxon Signed Rank Test,* : Mann Whitney U test
Tablo 20: AHR C4d depozit derecesinin tedaviye yansimasi
Hasta Kreatinin GFH Hemoglobin
Sayis, - - N
o TO TS p" TO TS P’ TO TS p’
2.45+1.77 1.95+1.14 42.14+19.08 45.81+17.97 11.33+2.22 11.15+£2.29
C4D0 13(86.7) 0.081 0.124 0.861
1.67(1.16-6.76) | 1.53(0.9-4.77) 46.42(8.4-69.0) | 48.27(14.03-72.0) 10.9(8.1-16.6) | 11.2(7.5-15.2)
2.37+0.31 2.42+0.10 33.08+14.25 30.53+£12.06 9.25+1.76 9.85+1.76
C4D1-2-3 2(13.3) 0.655 0.180 0.157
2.37(2.15-2.6) 2.42(2.35-2.5) 33.08(23.0-43.16) | 30.53(22.0-39.06) 9.25(8.0-10.5) 9.85(8.6-11.1)
pt 0.234 0.126 0.308 0.234 0.174 0.396

TO: Tedavi Oncesi, TS: Tedavi Sonrasi, GFH: Glomeruler Filtrasyon Hizi, N:Hasta Sayis
*: Wilcoxon Signed Rank Test, * : Mann Whitney U test
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Tablo 15°te akut hiicresel rejeksiyon (AHR) grubundaki 15 hasta i¢in interstisyel
inflamasyon derecesi erken veya gec¢ evredeki tiim hastalar tedavi sonrasindaki kreatinin
degerlerinde diisiis izlenmis olup tedavi yaniti alinmasina karsin sonuclar istatiksel olarak

anlamli bulunmamustir.

Tablo 16’da AHR olup TIO-TI1 grubundaki hastalarin kreatinin degerlerindeki tedavi
sonrast azalma istatistiki olarak anlamlidir (p=0.047). Ti2 ve ti3 grubundaki hastalarda da

kreatini degerinde minimal diisiis izlenmis olup istatiksel olarak anlamli bulunmamastir.

Tablo 17°de AHR grubundaki hastalar icin total inflamasyon derecelerine gruplandirilan
hastalarda tedavi sonras1 hem kreatinin degerlerinde gerileme izlenmis hem de hemogram

sonuclarinda artis gdzlenmistir. Ancak sonugclar istatiksel olarak anlamli bulunmamastir.

Tablo 18’de AHR grubundaki hastalar i¢in glomeriil tutulumuna goére siniflandirilan
hastalar icin kreatini degerlerinde asikar diisiis izlenememesine karsin G1-2-3 grubunda

Hemoglobin degerindeki artis istatistiki olarak anlamhidir (p=0.026).

Tablo 19°da AHR grubundaki hastalar peritiibliler kapillerit bulgularina gore
siiflandirilmis olup tedavi sonrasi her iki grupta da minimal gerileme izlenilmis olup istatiksel

olarak anlamli sonuglanmamastir.

Tablo 20°de AHR grubundaki hastalar Cd4 depozit bulgularina gére siniflandirildiginda
C4d0 olan hastalarda kreatinin degerinde gerileme izlenirken C4d1, C4d2, C4d3 olan hastalar
icin kreatinin degerinde gerileme olmamistir. Bu sonuglar istatiksel olarak anlamlhi

bulunmamustir.
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Tablo 21: AHR Tedavi rejimlerine gore laboratuvar degerleri

TEDAVI REJIMLERI

TEDAVI ONCESI

TEDAVI SONRASI

DEGISKENLER p
_ 3.5+2.53 2.12+1.33
PULSE STEROID 0.144
3.0(1.16-6.76) 1.49(1.38-4.12)
o . 1.57+0.22 1.47+0.32
KREATININ ATG+STEROID 0.398
1.6(1.2-1.87) 1.5(0.9-1.87)
. 2.91+1.60 2.86+1.30
STEROID+ATG+IVIG 1.000
2.37(1.65-5.24) 2.42(1.83-4.77)
P’ 0.109 0.056
, 34.10+26.90 40.74+19.91
PULSE STEROID 0.273
31.01(8.40-66.0) 41.98(16.00-63.00)
, 50.40+9.72 53.94+13.47
GFR ATG+STEROID 0.176
49.80(37.88-69.00) 52.57(37.17-72.00)
. 31.21£16.17 29.02+13.14
STEROID+ATG+IVIG 0.273
33.08(12.51-46.20) 30.53(14.03-41.00)
p’ 0.124 0.084
, 10.22+1.29 10.10+2.36
PULSE STEROID 0.715
9.85(9.10-12.10)a 9.85(7.5-13.20)
, : 12.50+2.20 12.35+1.92
HEMOGLOBIN ATG+STEROID 0.866
12.20(10.0-16.60)b 12.70(9.20-15.20)
) 9.37+1.53 9.45+1.23
STEROID+ATG+IVIG 0.713
9.30(8.0-10.90)b 9.15(8.40-11.10)
P’ 0.037 0.076
, 5645.042199.35 7635.0+2688.89
PULSE STEROID 0.068
4810(4060-8900) 6515(5870-11640)
_ 6791.42+1846.08 7607.14+1685.99
WBC ATG+STEROID 0.237
6410(5160-10510) 7490(4800-9520)
) 7697.50+1889.27 9165.0+4024.13
STEROID+ATG+IVIG 0.465
8095(5100-9500) 8260(5540-14600)
P’ 0.198 0.638
, 3995.0+1619.96 6587.5+2876.57
PULSE STEROID 0.068
3285(3010-6400) 5695(4210-10750)
, 4942 .85+1400 5685.71+1877.12
NEU ATG+STEROID 0.237
4580(3410-7090) 5080(3200-7940)
) 6117.50+2155.86 7412.5+3806.0
STEROID+ATGHVIG 0.465
6035(3600-8800) 6770(3610-12500)
P’ 0.161 0.700
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647.75+424.69

869.5+418.23

PULSE STEROID 0.273
647(147-1150) 935(328-1280)
) ] 1500.0+661.81 1419.42+856.18
LENFOSIT ATG+STEROID 0.866
1290(680-2290) 1530(406-2540)
. 962.5+605.99 895.0+550.72
STEROID+ATGHIVIG 0.715
890(300-1770) 1060(100-1360)
p* 0.094 0.432
] 252.5+43.27 252.75+50.56
PULSE STEROID 1.000
241.0(215-313) 262(183-304)
. 201.14464.80 196.28+57.76
PLT ATG+STEROID 0.735
210(108-275) 195(97-277)
] 228.75+19.68 240.75+46.41
STEROID+ATGHIVIG 0.715
223(212-257) 231.5(202-298)
p* 0.345 0.205

&:Wilcoxon Signed Rank Test, *: Kruskal Wallis Test,

AHR grubundaki 15 hastanin 4’ pulse steroid, 7°si steroid+ATG ve 4 tanesi de

steroid+ATG+IVIG tedavisi almistir. Hastalar tedavi rejimlerine gore gruplandirildiginda pulse

steroid tedavisi ve ATG+steroid uygulanan grupta kreatinin seyrinde gerileme izlenmis olup

steroid+ATG+IVIG tedavisi uygulanan grupta kreatinin degerinde gerileme olmamuistir.

Hastalarin anemi tablolarinda da diizelme izlenmemistir. Sonuglar istatiksel olarak anlamli

bulunmamastir.
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Tablo 22: AMR Tedavi rejimlerine gore laboratuvar degerleri

TEDAVI REJIMLERI

TEDAVI ONCESI

TEDAVI SONRASI

DEGISKENLER p
3.74+1.67 2.75+1.74
PLAZMAFEREZ+IVIG 0.001
3.8(0.8-8.3) 2.0(0.8—6.3)
. PLAZMAFEREZ+IVIG 3.22+1.27 1.89+0.56
KREATININ ) , 0.036
+RITUKSIMAB 3.0(1.49-5.27) 1.76(1.19-2.93)
PLAZMAFEREZ+IVIG 3.71+1.84 3.81+2.15 0753
+ATG+ STEROID 4.35(1.3-5.34) 4.37(1.08-6.01) ’
p* 0.738 0.449
24.51+17.02 37.49+21.81
PLAZMAFEREZ+IVIG 0.000
17.0(6.5-74.7) 36.75(9.3-89.4)
PLAZMAFEREZ+IVIG 24.18+14.20 44.93+18.91
GFH ] , 0.025
+RITUKSIMAB 19.3(8.2-45.8) 43.65(22.28-81.40)
PLAZMAFEREZ+IVIG 26.59+24.56 29.99+31.33 0.463
+ATG+ STEROID 12.49(8.7-61.3) 12.35(5.55-73.26) '
p* 0.830 0.343
9.12+1.67 9.35+1.73
PLAZMAFEREZ+IVIG 0.228
9.0(6.15-13.2) 8.75(5.7-14.3)
, PLAZMAFEREZ+IVIG 9.07+1.6 9.17+1.95
HEMOGLOBIN ] , 0.574
+RITUKSIMAB 8.51(7.2-12.3) 8.55(7.6-12.7)
PLAZMAFEREZ+IVIG 9.61+0.69 9.7+1.4 0674
+ATG+ STEROID 9.55(8.5-10.6) 9.35(8.3-11.4) '
p’ 0.422 0.611
8982.81+3607.28 8410.0+4070.34
PLAZMAFEREZ+IVIG 0.221
8700.0(3850-20600)  8200(3650-18600)
PLAZMAFEREZ+IVIG 7016.0£3513.56 6142.5+2218.06
WBC ] _ 0.263
+RITUKSIMAB 7660(898-12700) 6090(1620-9420)
PLAZMAFEREZ+IVIG 6651.66+1579.44 6518.33+2038.45 0753
+ATG+ STEROID 6715.0(4200-9000)  5595.0(4720-9400) '
p’ 0.123 0.427
7174.68+3455.66 7016.56+3726.63
PLAZMAFEREZ+IVIG 0.786
7050.0(2010-16300)  6720.0(1920-17100)
PLAZMAFEREZ+IVIG 5533.25+2481.17 5485.0+2033.8
NEU i , 0.779
+RITUKSIMAB 5910.0(726-8150) 5585.0(1310-8390)
PLAZMAFEREZ+IVIG 5365.0£2125.68 5560.0+2029.69 0017
+ATG+ STEROID 5870(2150-7900) 4710(3400-8300) '
p’ 0.375 0.684
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767.25+734.01

862.68+848.23

PLAZMAFEREZ+IVIG 0.172
505.5(100.0-2830) 575.0(54-3660)
, PLAZMAFEREZ+IVIG 719.25+1107.21 402.844270.65
LENFOSIT , , 0.441
+RITUKSIMAB 400.0(124-3440) 305.0(190-985)
PLAZMAFEREZ+IVIG 620.0+546.8 666.66575.0 0345
+ATG+ STEROID 925.0(60-1250) 500(100-1500) '
P 0.618 0.265
171.18+77.40 173.78+64.41
PLAZMAFEREZ+IVIG 0.313
155.5(57-389) 167.5(60-349)
PLAZMAFEREZ+IVIG 129.37431.06 127.75+46.35
PLT , , 0.779
+RITUKSIMAB 122.5(101-200) 113.5(70-218)
PLAZMAFEREZ+IVIG 202.66489.61 185.3370.08 0.463
+ATG+ STEROID 193(128-374) 181.0(105-263) '
" 0.077 0.080

&:Wilcoxon Signed Rank Test, *: Kruskal Wallis Test, Kruskal-Wallis testi sonucunda aralarinda anlaml farklilik bulunan gruplarin ikiserli
karsilastirmalart Mann-Whitney U testi kullanilarak yapilmigtir ve Bonferroni diizeltmesi (0.05/grup sayisy) uygulanarak degerlendirilmistir.
Aymi satir igerisinde ayni isaretle gosterilen gruplar arasindaki farkliliklar istatistiki olarak anlaml degildir (p>0.05).

AMR grubundaki 46 hasta tedavi rejimlerine gore gruplandirilmis olup 32 tanesi
PP+IVIG, 8 tanesi PP+IVIG+Rituksimab ve 6 tanesi PP+IVIG+ATG+steroid tedavisi almistur.
PP+IVIG uygulanan hastalarda, kreatinin seviyesindeki tedavi sonrasindaki diisiis istatistiksel
olarak anlamli bulunmustur (p=0.001). PP+IVIG+Rituksimab uygulanan hastalarda da tedavi
sonrasinda kreatinin diizeyindeki azalma da istatistiksel olarak anlamlidir (p=0.036). Dolayis1

ile AMR grubunda PP+IVIG ve PP+IVIG+Rituksimab tedavisinin yararli oldugu anlagilmistir.
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5. TARTISMA VE SONUC

SDBY i¢in en etkili tedavi olan bobrek nakli seceneginde transplantasyon sonrasinda
meydana gelen rejeksiyon, transplante bobregin fonksiyonel kapasitesini etkilemekte olup bazi
durumlarda greft kaybina sebebiyet veren dnemli bir sorun teskil etmeye devam etmektedir. Bu
durumdan dolay1 rejeksiyonu onlemek ve dogru yonetmek uzun donem greft sagkalimi ve

transplante bobregin fonksiyonel kapasitesi agisindan 6nem arz etmektedir.

Bizim calismamizda AMR grubunda en ¢ok PP+IVIG tedavisi uygulanmis ve
rejeksiyon sonrasinda kreatinin ve GFH degerlerindeki degisimler istatiksel olarak anlamli
saptanmistir (p=0.001). Bu tedavi rejimine rituksimab eklenen hasta grubunda da bobrek
fonksiyon testlerinde anlamli yanit izlenmistir(p=0.036). Bu durum Immenschuh ve ark. yaptigi
gozlemsel ¢alismayla elde ettikleri AMR grubunda rituksimaba cevap verenlerde glomeriiler
filtrasyon hiz1 1,5 kat daha yiiksek olarak saptanmasini desteklemektedir’®. Buttigieg ve
arkadaslarinin yaptig1 1237 hastanin dahil edildigi meta analizde rituksimaba ek olarak PP ve
intravendz IVIG ile tedavi edilen hastalarda, PP ve sadece IVIG ile tedavi edilen hastalara
kiyasla anlamli derecede daha iyi 1 yillik greft sagkalimi saptamistir®. Lefaucheur ve ark
caligmasinda tek basina yiiksek doz IVIG, AMR tedavisi olarak PP/IVIG/rituksimab
kombinasyonundan daha etkisiz olarak degerlendirilmis®®. Benedicte Sote ve ark yaptigi
rituksimabin AMR tedavisindeki 1 yillik sonuglar {izerine yaptigi 38 hastay1 igeren calismada
PP ve IVIG tedavisi alan grupla PP-IVIG-rituksimab tedavisi alan gruplar karsilastirildiginda
rituksimab uygulanmasinin anlamli ek bir etkisini gozlemlememis ancak dondr spesifik
antikorlarin ortalama floresan yogunlugunun 12.ayda rituksimab grubunun lehine bir egilim
oldugu izlenmis, anlamli sonu¢ ¢ikmasinin sebebi olarak gruplar arasinda farklilarin gézden
kagirilmasi sebep olmus olabilir’’. Usame Geyt ve ark yaptig1 erken ve ge¢ humoral rejeksiyon
tedavisinde rituksimab tedavisinin yanitin1 degerlendirdikleri tek merkezli ¢alismada 1230
renal nakilli hasta degerlendirilmeye alinmis olup 103 hastada AMR izlenilmis olup rituksimab
tedavisi alan hastalarda AMR sonuglar1 anlamli derecede daha iyi bulunmustur’®. Bizim
caligmamizda PP tedavisi etkili bulunmus olup Chisa Yamada ve ark yaptigi 56 hastayi
kapsayan calismada PP tedavisinin nakil sonrasi kreatinin degeri ve serumda bulunan DSA
orant (MFI degeri) degerlendirilmis, hastalara IVIG de verilip ortalama kreatinin degerinde

iyilesme minimal olsa da DSA degerlerinde gerileme izlenmis olmasi uygulanan tedavinin
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bobrek fonksiyonlarinda daha ileri bozulmay1 6nleme agisindan 6nemli bir potansiyel tagidigini

gostermektedir >

Caligmamizda hiicresel rejeksiyon grubundaki hastalar tedavi olarak pulse steroid,
steorid+ATG ve steroid+ATG+IVG tedavileri almis olup pulse steroid ve steroid+ATG
grubundaki hastalarda kreatinin degerlerinde gerileme izlenmistir ancak istatiksel olarak
anlamli bulunmamistir (p=0.144 ve p=0398). Istatiksel olarak anlaml1 olmasa da laboratuvar
degerlerinde gerileme izlenmesi KDIGO tarafindan Onerilen steroid ve streoid direngli

vakalarda timoglobulin® tedavisi ile uyusmaktadr.

Yaptigimiz ¢alismada hastalarimizin histopatoloji sonuglar1 incelendiginde daha diisiik
tutulum raporlanan gruplarda tedavi yanitinin daha iyi oldugu izlenilmis olup 6rnegin humoral
gruptaki interstisyel inflamasyon derecesi 10 olan (12 hasta) ve il olan (23 hasta) gruplarda
tedavi yanit1 istatiksel olarak da anlamli sonu¢lanmistir (p=0.002 ve p=0.000). Aynm sekilde
humoral gruptaki tubul tutulumlari agisindan t0 olarak raporlanan 30 hastanin da tedavi sonrasi

kreatinin degerlerinde belirgin diisiis izlenmis ve istatiksel olarak anlamli saptanmistir (p=0.00).

Maarten Naesens ve ark yaptigi renal nakil basarisizliginin histolojisine yonelik
taradiklar1 tek merkezli 1197 hastay1 iceren uzun vadeli ¢aligmada hastalara nakilden ortalama
2 y1l sonra renal biyopsi yapilmis olup toplam 664 greft kaybedilmis. Spesifik bir taniya sahip
ve 5 yil sonra greftlerini kaybeden hastalarin toplam %40,7'sinde, son biyopside 2 ila 3 derece
interstisyel fibrozis ve tubiiler atrofi gelismis ve %77,8'inde %50'den fazla global olarak
skleroze glomerulit izlenmis. Toplamda, greft kaybindan Once spesifik bir taniya sahip bu
hastalarin %81,5'inde, son biyopside yaygin kronik hasar (glomeriiloskleroz veya interstisyel
fibrozis veya tiibiiler atrofi) goriilmiis. Ayrica, spesifik tant konulmayan biyopsilerin
%100'inde, gec greft kaybindan dnce son biyopside yaygin interstisyel fibroz ve tiibiiler atrofi
(derece 2-3) ve %67'sinde %50'den fazla glomeriiloskleroz raporlanmis®!. Bu durumda

histopatolojik olarak diisiik tutulumlu hastalarda daha iyi yanit alindigini desteklemektedir.

Calismamizda gozlemledigimiz diger bir bulgu AMR grubunda C4d0 ve C4dl
grubundaki hastalarin tedavi sonrasi kreatinin degerlerinde istatiksel olarak anlamli yanitlar
alinmasidir (p=0.002 ve p=0.020). C4d ilk olarak Feucht ve ark. tarafindan humoral reddin bir
belirteci olarak Onerilmistir. Feucht ve ark yaptig1 93 hastay1 kapsayan calismada C4dnin
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vaskiiler birikimi erken greft disfonksiyonuna katkida bulunan klinik olarak énemli bir faktorii

temsil ettigi gdzlenmistir (P=0,0027)%.

Calismamizdaki bulgularimizdan birisi de humoral rejeksiyon grubunda tubulit bulgusu
t0 olanlarda tedavi sonrasi kreatinin degerlerindeki gerilemede istatiksel olarak anlamli sonug
elde edilmistir (p=0.000). Tubul tutulumu t2 ve t3 olan toplam 6 hastada da tedavi sonrasinda
istatiksel olarak anlamli sonu¢ alimis olup ileri evre tutulumlarda da tedavi yaniti
alinabilecegini gostermistir (p=0.028). Minervini ve ark yaptigi 173 hastayr kapsayan
gozlemsel caligmada siddetli tubulit (grade t3) ile iliskili reddin, hafif ile orta derecede tubulit
(grade tl1 veya t2) ile kiyaslandiginda daha kotii bir greft sonucu ile iligkili oldugu ortaya

cikarmistir®,

Bizim ¢alismamizda elde ettigimiz AMR grubunda glomeriil tutulumu olarak hastalar
gruplandirildiginda go ve gl grubunda tedavi sonrasi kreatinin degerlerinde gerileme istatiksel
olarak anlaml1 bulunmustur (p=0.002 ve p=0.025). Nabokow ve ark yaptig1 70 hastay1 kapsayan
gozlemsel ¢alismada glomeriil tutulumunun uzun donem graft sagkalimina etkisini incelemis
olup hastalar T hiicre aracili rejeksiyon, AMR ve DSA negatif hastalar olarak 3 gruba ayrilmais,
medyan takip siiresi biyopsiden itibaren 37 ay slirmiistiir. Yapilan gézlem neticesinde
glomeriilit, greft basarisizlig1 riskinin artmasiyla giiclii bir sekilde iliskili degerlendirilmis (p <

0,001)%4.

Nicolas Kozakowski ve ark yaptig1 peritubuler kapillerit ve glomeriil tutulumunun
toplamiyla mikrovaskiiler inflamasyon skorunun greft kaybiyla iligkisini inceledigi 616 hastay1
kapsayan calismada diffiiz bir kapiller tutulumu olan hastalarda greft sag kaliminin daha kotii
oldugunu gozlemlemistir (p=0,002)%. Bizim ¢alismamizda da peritubuler kapillerit tutulumu
ptcO ve ptl olan grupta aldiklar1 tedavi sonrasinda kreatinin degerlerinde istatiksel olarak
anlamli gerileme (p=0.012 ve p=0.001) ve GFH degerlerinde anlamli artis izlenmistir (p=0.011
ve p=0.000).

Mehta ve ark yaptig1 subklinik tubulit ve interstisyel inflamasyonun olumsuz etkilerine
yonelik 415 hastadan olusan bir ¢calisma yapmis olup hastalar1 interstisyel inflamasyon bulgusu
olan, interstisyel inflamasyon bulgusu olmayan ve tubul tutulumu bulunanlar olarak 3 gruba
ayrrmiglar ve tubul tutulumu olanlar da interstisyel inflamasyon bulgusu icerenler ve
icermeyenler olarak 2 alt gruba ayrilmis. Calismanin sonucu olarak interstisyel inflamasyonlu
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tubulitli grupta anlamh sekilde daha ytiksek bir red insidansi ve 6liimle sonuglanan greft kaybi

diger gruplara kiyasla artmus bir tehlike olarak incelenmislerdir .

Calismamizda hastanemizde gerceklestirilen renal nakil hastalari incelenmis olup
rejeksiyon gelisen hastalar ¢alismaya dahil edilmistir. Calismamizda incelenen 46 AMR
grubundaki hastalarin 5 yillik takibi izlendiginde 8 hastanin (%17,39) hemodiyaliz ihtiyaci
izlenmis olup, 11 hastada (%23) ise mortalite izlenmistir. AHR grubundaki 15 hasta i¢in de 2
hastada (%13,3) hemodiyaliz ihtiyact gelismis olup, 3 hastada (%20) mortalite tespit edilmistir.
Calismamizda histopatolojik bulgular1 daha az olan hastalarin tedaviye daha iyi yanit verdigi
ve genel olarak hem hiicresel hem de humoral rejeksiyon grubundaki hastalarin aldiklar1 tedavi
neticesinde kreatinin degerlerinde gerileme GFH degerlerinde artis izlenmistir. Calismamizda
bazi siirlamalar bulunmaktadir. Bu sinirlamalar arasinda, tek merkezli bir ¢calisma olmasi ve
caligsmaya dahil edilen hasta sayisinin sinirli olmasi 6ne ¢ikmaktadir. Bu faktorler, elde edilen
sonuclarin genellenebilirligini etkileyebilir ve daha genis kapsamli ¢cok merkezli calismalarla

desteklenmesi gerektigini gostermektedir.
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