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1980 oncesinde karaciger nakli sonrasinda bir yillik sagkalim %50'nin altinda iken, glinimiizde bu oran %80-90'lara ulasmistir. Karaciger nakli
icin endikasyonlar akut karaciger yetmezligi, komplike olmus siroz, bazi karaciger neoplazmlari ve sistemik bazi hastaliklarin yol actigi karaciger
bozukluklaridir. Bir hastanin MELD skoru 10'u gectiginde nakil icin degerlendirme baslamalidir. Her hasta genis bir kardiyopulmoner degerlendirmeye,
gizli enfeksiyonlar ve kanserlerin taranmasina, psikososyal degerlendirmeye tabi tutulmaktadir. Erken akut rejeksiyon karaciger nakli sonrasi 90 giin
icinde gelisir. Hastalar rejeksiyon durumunda ates, yorgunluk, karin agrisi, hepatosplenomegali, asit gibi degisik klinik bulgularla ortaya cikabilir,
ancak bu bulgularin hicbiri rejeksiyona 6zgu degildir. Cogu merkez nakil sonrasi allogreft rejeksiyonu 6nlemek icin iki ya da tiglu immunsupresif ajan
kullanmaktadir. Nakil sonrasi uzun dénem komplikasyonlar agisindan tiim hastalar rutin olarak izlenmelidir.

Anahtar soézciikler: Karaciger nakli endikasyonu; uzun dénem takip; rejeksiyon.

ABSTRACT

While before 1980, one-year survival rate after liver transplantation was below 50%, now this rate is up to 80-90%. Indications for liver transplantation
include: acute liver failure, complicated cirrhosis, some liver neoplasms and some liver based metabolic conditions caused by systemic disease. When
MELD score of a patient with liver failure exceeds 10 points, evaluation for transplantation should start. Each patient should go under wide evaluation
of cardiopulmonary disease, screening of occult infections and cancer and psychosocial evaluation. Early acute rejection happens in 90 days after liver
transplantation. In case of rejection patients may present with symptoms of fever, fatigue, abdominal pain, hepatosplemogealy and ascites which are
not specific for rejection reaction. Most of the centers use combination of two or three immunosupressive agents to suppress allograft rejection after
transplantation. All patients should be screened for long-term complications routinely after transplantation.

Keywords: Liver transplantation indications; long term follow-up; rejection.

de bu oran %80-90’lara ulasmistir.! Gecmiste
karaciger nakli, hastanin hayatini kurtarmak ama-
cyla son care olarak basvurulacak bir manevra
olarak goriilmekteyken, giliniimiizde Kkaraciger

Diinyada ilk kez Thomas Starzl tarafin-
dan 1963 vyilinda Amerika Birlesik Devletleri
(ABD)nin Denver kentinde gerceklestirilen
karaciger nakli, 1980’li yillarda biiyiik bir gelisme

gostererek, bugiin karaciger yetmezliginin tek
tedavi secenegi haline gelmistir. 1990’li yillarda
bircok tilkede pek cok yeni karaciger nakli mer-
kezi acilmis ve gerceklestirilen ameliyat sayisinda
hizh bir artis olmustur. 1963’ten bu yana yapilan
calismalarin sonunda karaciger nakli ameliyat
teknikleri acisindan Ustiin bir diizeye ulasmistir.
1980 oncesinde karaciger nakli sonrasinda bir
yillik sagkalm %50’nin altinda iken, glintimiiz-

yetmezliginin daha erken evresinde yasam Kkali-
tesini artirmak amaciyla uygulanmasi gereken
radikal bir tedavi yontemi olarak goriilmektedir.

KARACIGER NAKLINDE
ENDIKASYONLAR

Karaciger nakli i¢in endikasyonlar akut
karaciger yetmezligi, komplike olmus siroz, baz
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karaciger neoplazmlari ve sistemik bazi hastalikla-
rin yol a¢tigi karaciger bozukluklaridur.

Akut karaciger vyetmezligi: Akut karaciger
yetmezligi karaciger naklinde en 6ncelikli durum-
dur. Nakil yapilmazsa bu durum va iyilesmeyle
sonuglanacak ya da giinler iginde 6lime neden
olacaktir.

Akut karaciger yetmezligi daha o©nceden
karaciger hastaligi veya sirozu olmayan bir has-
tada ciddi akut karaciger hasar1 ve ensefalopati
ile bozulmus karaciGer sentez bozuklugunun
birlikteligidir (uluslararasi1 normallestirilmis
oran; INR >1.5). Yapilan calismalarda 26 hafta-
dan daha kisa siirede gelistigi bilinen karaciger
yetmezligi akut olarak adlandirilmaktadir.
Eriskinlerdeki akut karaciger yetmezliginin en
sik nedenleri viral ve ilac iliskili akut karaciger
yetmezIigidir.[?!

Siroz: Sirozun tek basina varhi@ nakil icin
kesin endikasyon degildir. Hastanin portal hiper-
tansiyona bagl bir komplikasyon gecirmesi veya
bozulmus hepatik fonksiyona bagli bir manifes-
tasyona sahip olmasi durumunda nakil endikedir.
Varis kanamasi, asit ve ensefalopati son dénem
karaciger hastaliginin primer bulgulari olup bun-
larin varhginda dekompanzasyondan séz edilir.
Dekompanzasyonun baslamasi sagkalimin ciddi
olarak azaldigini gosterir. Bagka bir komplikasyon
olan hepatorenal sendrom gelisiminde ise acil
nakil endikedir.

Sirozlu hastalar MELD (Model for End-stage
Liver Disease) skorunun 15 ve iizerinde olmasi
durumunda nakil i¢in potansiyel birer aday olur-
lar. Ayni zamanda Child B sirozu ve portal hiper-
tansiyon bulgular1 olan hastalar da daha disiik
bir MELD skoruna sahip olmalarina ragmen
nakil aday: olabilirler. Bir hastanin MELD skoru
10’u gectiginde nakil icin degerlendirme siireci
baslar. Nakil icin yapilan én degerlendirmenin
erken baslamasi sayesinde nakil 6éncesi hazirlik-
lar tamamlanir. Sirozlu hastalarda nakle karar
verirken hastanin bilincinin iyi olmasi &nem
tasidigindan hazirliklara erken baslamak 6énem-
lidir.®

MELD skoruna gore siniflamanin yaninda
bazi sagkalimi kisitlayict MELD skoru haricindeki
komplikasyon ve durumlarin varhginda da MELD
skorunun 15'i ge¢mesi beklenmeden hastalar
nakle aday olabilirler. Bu durumlar:
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¢ Hepatoselliiler karsinom (HCC)

¢ Hepatopulmoner sendrom

¢ Portopulmoner hipertansiyon (tedavi ile
ortalama portal basincin <35 mmHg
olmasi durumunda)

e Familyal amiloid polindropati

¢  Primer hiperokzaliiri

o Kistik fibrozis

¢ Hiler kolanjiokarsinom

e Hepatik arter trombozu (en erken nakilden
14 giin énce baslamis olmak kaydiyla)

Son olarak MELD harici komplikasyonlar
disinda olup hastanin yasam Kkalitesini ciddi olarak
bozan ancak MELD skoruna yansimayan bazi
eslik eden hastaliklarin varliginda da kar zarar
hesabi yapilarak nakil diistintilebilir.

¢ Antibiyotik siipresyonu altinda olan ve tek-
rarlayan biliyer girisim gerektiren rekiiren
primer sklerozan kolanjit

e Refrakter asit
e Refrakter hepatik ensefalopati
e Refrakter varis kanamasi

e Sirekli kan kaybina neden olan portal
hipertansif gastropati

e Primer biliyer sirozu olan hastada direncli
kasinti

Karaciger neoplazmlari: Bazi Kkriterleri
karsilayan primer karaciger neoplazmlari karaciger
nakli i¢in adaydirlar. Hepatoselliiler karsinom icin
<5 tek lezyon veya lic ayri lezyonun biytikligiinin
<3 cm olmasi, gros vaskiiler yapilara invazyonun
olmamasi bolgesel lenf nodlarina veya uzak bol-
gelere metastazin olmamasi durumunda karaciger
nakli distnilebilir. Ayrica bazi néroendokrin
timorlerin karaciger metastazlarinda da karaciger
nakli diistiniilebilir.

Karaciger nakli ile tedavi edilebilen baz1 neop-
lazmlar:

¢ Hepatoselliiler karsinom

¢ Epiteloid hemanjioblastom

e Biyiik hepatik adenomlar

Nakil yapilabilen karaciger kékenli metabolik
durumlar

e Familyal amiloid polinéropati

e Primer hiperokzaliiri
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e Kistik fibrozis

e Alfa-1 antitripsin eksikligi

¢ Glukojen depo hastaliklar1 tip 1 ve 4
(Von Giercke- Glukoz 6 fosfataz eksikligi,
Andersen-Glukojen dallandirici  enzim
eksikligi)

e Tirozinemi

¢ Hemokromatozis

e Wilson hastahg:

e Akut intermitant porfiria

Karaciger naklinde kontrendikasyonlar:!

¢ Cerrahiye engel olusturacak bir risk tasiyan
ve diizeltilemeyen kardiyopulmoner bir
hastalik varhg:

e Kazanilmis immiin yetmezlik sendromu
(AIDS)

e Karaciger dist kiir olmayan bir malignite
varhgi

e Metastatik HCC
e Intrahepatik kolanjiokarsinom
¢ Hemanjiosarkom

e Karaciger naklini zorlastiran anatomik
anormallikler

e Kontrol altina alinamamis sepsis

e Serebral perfiizyon basincinin <40 mmHg
oldugu karaciger yetmezIigi

e Medikal tedaviye uyumsuzluk

¢ Yeterli sosyal destegin olmayisi

Alkolik karaciger hastahigi olan hastalarin nakil
oncesi en az alt1 ay alkolden uzak kalmis olmasi
gerekmektedir. Ayrica alkol birakma programina
katilmis olmalar1 ve yeterli aile desteginin varhig:
gereklidir.

Insan bagisiklik yetmezlik virtisii (HIV) enfeksi-
yonu olan hastalara karaciger nakli bazi merkez-
lerce yapilmaya baslanmis olmakla birlikte yaygin
degildir.

Viicut kiitle indeksi 40 ve tizeri olan hasta-
larda karaciger naklinin sonuclar1 olumsuzdur.
Bu hastalar nakil 6ncesi kilo verme konusunda
desteklenmelidir. Hangi hastalarin nakil listesin-
den cikarilacag celiskili olsa da bazi merkezler bu
hastalara nakil éncesi tiip mide ameliyat1 (sleeve
gastrektomi) yapmaktadir.

NAKIL ONCESi DEGERLENDIRME

Nakil o6ncesi degerlendirmenin amact has-
tanin cerrahi stresini, immiinsiipresyonu ve
nakil sonrasi bakimi tolere etme yeteneginin
degerlendirilmesidir. Bu yiizden her hasta genis
bir kardiyopulmoner degerlendirmeye, gizli enfek-
siyonlar ve kanserlerin taranmasina, psikososyal
degerlendirmeye tabi tutulmaktadir.®>”!

Laboratuvar testleri:

¢ ABO-Rh kan grubu tayini

¢ Karaciger biyokimya ve fonksiyonel testleri
[alaninetransaminaz(ALT), aspartataminot-
ransferaz (AST), alkalin fosphatase (ALP),
bilirubin, INR]

¢ Tam kan sayimi

¢ Kreatinin klirensinin hesaplanmasi

e Serum alfa fetoprotein (AFP) diizeyinin
olctilmesi
e Kalsiyum ve vitamin D diizeyleri

e Sitomegaloviriis (CMV), Epstein-Barr viriis
(EBV), HIV, Hepatit A-B-C serolojileri

e Idrar incelemesi ve uyusturucu analizi

Elektrokardiyogram (EKG), eforlu EKG, oksi-
metri, kanser tarmasi, enfeksiyéz hastalik tara-
mast ve asillama (hepatit A ve B, pnémokok,
influenza, difteri, pertusis, ve tetanoz), hepatik
goruntiileme ve HCC evrelemesi, {ist gastroin-
testinal sistem (GIS) endoskopisi, kemik mineral
yogunlugu olciimleri, psikososyal degerlendirme
ve egitim tiim hastalara uygulanmalidir.

NAKIL ALICILARININ UZUN DONEM
YONETIMI

Karaciger nakli sonrasi karsilasilan bazi ciddi
medikal sorunlar nedeniyle hastalar nakil sonrasi
yakindan takip edilmelidir. Bu durumlar:

e  Akut veya kronik rejeksiyon

o Immiinsiipresyonun bazi komplikasyonla-
ri: hipertansiyon, bdbrek yetmezligi, enfek-
siyonlar, malignite, dermataolojik sorunlar,
divabetes mellitus, obezite, hiperlipidemi
ve osteoporoz

¢ Biliyer komplikasyonlar
¢ Primer karaciger hastaliginin rekiirrensi

Yukaridaki hastaliklar yoniinden karaciger
nakil ahcilar1 rutin olarak takip edilmelidir.
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Yilda iki kez 6ykii ve fizik muayene ve yilda bir
kez agiz ve dis saghgi acisindan deg@erlendirme.

Nakli takip eden alti ay boyunca hastalar her
ay evdeki kan basinci takiplerini doktorlarina bil-
dirmelidir. Alti aylik takip sonrasi hipertansiyon
gelismeyen hastalar bu acidan alt1 ay arayla takip
edilebilir.

Achk kan sekeri ve HbAlc dl¢limii ile alt1 ayda
bir diyabet takibi ve eger varsa yillik goz dibi bakisi
vapimalidir. Yillik lipid profilleri takip edilmelidir.

Daha 6nceden koroner arter hastaligi oldugu
bilinen veya koroner arter hastaligi icin risk
taswyan tiim hastalara bes yilda bir kardiyak stres
testi uygulanmalidir.

ilk vil boyunca, her 2-3 ayda bir tam idrar
incelemesi yapilmali, mikroalbuminiiri diizeyi, glo-
mertiler filtrasyon hizi takip edilmelidir.

Kemik mineral yogunlugu olciimleri nakil
oncesi ve sonrasinda her yil yapilmahdir.

Yillik kanser taramasi yapilmali, nakil dncesi
ve sonrasi asllama programina uyulmali, alkol
tiiketiminden kacinilmali ve yeterli fiziksel aktivite
acisindan her hasta izlenmelidir.’®

KARACIGER NAKLINDE REJEKSIYON
ZAMANI VE RiSK FAKTORLERI

Erken akut rejeksiyon karaciGer nakli sonrasi
90 giin i¢inde gelisir. Erken akut rejeksiyon atak-
lar1 hepatit C viriisii (HCV) ile enfekte hastalar
disinda hastanin prognozunu ve greft sagkalimini
ters yonde etkilemez. Hepatit C viriisii ile enfekte
hastalarda bu durumda kullanan yiiksek doz stero-
id tedavisi hastah@in seyrini olumsuz etkiler. Gec
rejeksiyon ise greft sagkalimini olumsuz etkiler ve
genellikle siklosporin ve takrolimusun diisiik kan
diizeyi ile iligkilidir.” ! Erken ve gec rejeksiyon ile
ilgili yapilan baz1 calismalar:

e Bir kohortta 672 eriskin karaciger nakil
alicisindan 490’ 1inda (%64) ozellikle ilk alt1
haftada en az bir rejeksiyon ata@i gelismistir.
Bu hastalarin yaklasik %20’sinde ise ikinci
bir rejeksiyon atagi daha gelismistir.214

e Baska bir calismada gec akut rejeksiyon
(180 giin sonrasi) 415 hastadan 97’sinde
(%23) gelismis olup cogunlugu steroid
tedavisine yanit vermis, %5’inde ise steroid
diren¢ seyretmistir. Geg rejeksiyon, viral
etyoloji nedeniyle nakil yapilan hastalarda
daha nadir gorilmiistir.214
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Immiinsiipresif tedavinin diisiik dozda kal-
mas1 disinda bazi1 ek faktérler de rejeksiyon
riskini artirmaktadir. Diistik alici yasi, diisiik
insan 16kosit antijeni (HLA)-DR uyumu, greftin
15 saat ve {izeri soGuk iskemiye maruz kalmasi,
30 yas ve lizeri dondr yasi gibi faktérlerin varhgi
rejeksiyon riskini artirmaktadir.

Alkolik karaciger hastaligina bagli nakil yapilan
hastalar, otoimmiin hastaliklar nedeniyle nakil
yapilan hastalara kiyasla daha dusik rejeksi-
yon oranlara sahiptir. Nutrisyonel durum akut
rejeksivonun gelisiminde 6nemli bir faktérdiir.
Yapilan bir analizde nakil éncesi azalmis kol cev-
resi 6lctimii rejeksiyon riskinin az olmasi ile iliskili
saptanmustir.!®

Klinik bulgular

Hastalar rejeksiyon durumunda ates, yorgun-
luk, karin agrisi, hepatosplenomegali, asit gibi
degisik klinik bulgularla seyredebilir. Ancak bu
bulgularin hicbiri rejeksiyona 6zgii degildir.

Akut rejeksiyondan genellikle karacigerin biyo-
kimyasal testlerinde anormallik saptandiginda
stiphelenilir. Bunlar: aspartat aminotransferaz
(AST), ALP, gama glutamil transferaz (GGT),
bilirubin diizeylerindeki yiikselmelerdir. Bu yiik-
seklikler rejeksiyon ataginin ciddiyeti ile iligkili
olmayip duyarh ve 6zgiil degildir. Nakilden kisa
siire sonra gecici olarak ALP ve GGT’de olan
yiikseklikler saklanma hasari olarak adlandirilir.
Akut rejeksiyondan farkli olarak bilirubin ve
transaminaz diizeyleri etkilenmez.

Karaciger biyokimyasal testlerinin akut rejek-
siyonun saptanmasindaki kisith rolleri nedeniyle
baska testler gelistirilmistir.

Cozuniir interldkin (IL)-2 reseptorii ve c¢ozii-
niir CD8 diizeyleri akut rejeksiyonun saptan-
masinda 6zgiil testler olarak onerilmis ancak
nakil sonrast CMV hepatitinde de interlckin-2
ve CDS8 diizeylerinin yiikseldigi saptanmustir.
Akut rejeksiyonu gdstermede 6zgiin oldugu
diisiiniilen ve halen arastirilmakta olan diger
belirtecler: beta-2 mikroglobulin, serum ve safra
timor nekroz faktér alfa, eozinofili, safra IL-6
diizeyidir.

Akut rejeksiyonun saptanmasinda en yeni
yaklasim safrada alanin aminopeptidaz N (APN)
olctimiidiir. Serum kompleman 4 diizeyi ve ALT
6lciimii de bu konuda arastinlmaktadir. Ayrica
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hepatosit kékenli mikro RNA’lar (HDmiRs, mir-
122, miR-148a) akut rejeksiyon gostergeleri ola-
rak degerlendirilmektedir.!*6-22

Karaciger bivopsisi

Akut rejeksiyon tanisinda altin standart
karaciger biyopsisidir. Cok kullanish olmasina
ragmen, nakil alicilarinda az da olsa komplikasyon
riski tasimaktadir.

Rejeksiyonun ti¢ ana bulgusu vardir:

e Portal triadda karisik inflamatuvar hiicre
infiltrasyonu

e Interlobiiler safra kanal epitelini iceren
destriiktif veya non destriiktif, non siipii-
ratif kolanjit

e Endoteliitis

Biyopsinin yeterli sayilmasi icin iki farkh yer-
den alinmis ve bes portal alan iceren biyopsi
ornegdinin incelenmesi gerekmektedir.

Rejeksiyon aktivite indeksi (RAI) skorlamasi
rejeksiyon siddetini belirlemede kullanilmaktadir.
Rejeksiyon aktivite indeksi <4 ise hafif akut rejek-
siyondan bahsedilir. Rejeksiyon aktivite indeksi
skorunun rejeksiyonda kullanilan steroid tedavi-
sine yanitla iligkili olmadigi yapilan calismalarda
saptanmistir.23-29)

Avirict tant

Nakil sonrasi ilk birka¢ giin icinde gelisen
karaciger biyokimyasal testlerindeki yiikselme
hepatik arter trombozu, saklama hasari, biliyer
anastomoz kacagi primer greft fonksiyon azhgi,
sepsis veya sok nedeniyle goriilebilir. Hepatik
disfonksiyon goriildiigiinde Doppler ultrason
yapilmali ve KkaraciGer biyopsisi alinmalidir.
Diger nakil sonrasi karaciger allogreft disfonk-
sivonu nedenleri: CMV, EBV, enfeksiyonlari,
tekrarlayan hepatit B veya C enfeksiyonu, ilac
iligkili karaciger hasari, fonksiyonel kolestaz ve
siklosporin toksisitesi.

~ NAKIL SONRASI
iMMUNSUPRESYON

Cogu merkez nakil sonrasi allogreft rejeksiyo-
nu énlemek icin iki ya da ticlii immiinstipresif ajan
kullanmaktadir. Genel olarak bu kombinasyon
prednizon, siklosporin ya da takrolimus gibi bir
kalsindrin inhibitérii, ve ek olarak mikofenolat
mofetil, azatioprin, sirolimustan birinden olusur.
Hastada yeterli karaciger fonksiyonu saglanip alt1
ay boyunca rejeksiyon gelismezse bu tedaviye
genellikle monoterapi olarak bir kalsinérin inhibi-
tort ile devam edilir.

Nazokomiyal/teknik
alici/verici kokenli

Latent enfeksiyonlarin aktivasyonu, relaps
veya rezidiiel firsat¢1 enfeksiyonlar

Toplum kékenli enfeksiyonlar

Transplantasyon

A4

A A

Antimikrobiyal direngli tiirler:

Anastomoz kacaklari/iskemi
Clostridium difficile koliti

Donér kokenli:
HSV, LCMV, uyuz, Bat1 Nil hummasi

PCP ve antiviral profilaksisi (CMV,

¢ MRSA HBV) altinda enfeksiyonlar::
¢ VRE ¢ BK polyomavirus nefropatisi Aspergillus, atipik mayalar, Mucor tiirleri,
e Candida tiirleri (non-albicans) Clostridium difficile koliti Nocardia, Rodococcus tiirleri

Aspirasyon ve yara yeri enfeksiyonlari Hepatit C virtisu e CMV (kolit, retinit)

Adenovirus, influenza
Cryptococcus neoformans

¢ Mycobacterium tuberculosis
Anastomoz iliskili komplikasyonlar

Toplum kokenli pnémoni, idrar yolu

HBV-HCV'ye bagl hepatit
HSV ensefaliti

SARS-Bat1 Nil hummasi
JC polyomavirus,

Al kékenli:
Aspergillus, pseudomonas

Profilaksi verilmezse sunlar da
eklenir:

Pneumocystis

Herpes viriisleri (HSV, VZV, CMV, EBV)
Hepatit B virtisii

Listeria, Nocardia, Toxoplasma,
Strongyloides, Leishmania, Trypanosoma
cruzi

Sekil 1. Solid organ naklini takiben gelisen enfeksiyonlarin zaman cizgisi ve sik goriilen enfeksiyon etkenleri. MRSA:
Metisilin direncli stafilokokkus aureus; VRE: Vankomisine direncli enterokok; HSV: Herpes simpleks viriis; LCMV: Lenfositik koryomenenjit viriisii; CMV:
Sitomegaloviriis; HBV: Hepatit B viriisii; VZV: Varisella zoster viriisii; EBV: Ebstein Barr virtisii; HCV: Hepatit C viriisii.

(Fishman JA. Infection in solid-organ transplant recipients. N Engl J Med 2007; 357:2601. Modifiye edilmistir.)
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Tim immiinsiipresiflerin  kan diizeyini
degistiren ilaclar mevcut oldugundan yeni bir ilac
baslanmadan o6nce mutlaka bu durum gbzden
gecirilmelidir.

iMMUNSUPRESYONUN
KOMPLIKASYONLARI

Enfeksiyonlar: Nakil sonrasi en énde gelen
oliim nedeni enfeksiyonlardir. Bir otopsi serisinde
321 olimiin %64’tinden enfeksiyonun sorumlu
oldugu saptanmstir. Ciddi enfeksiyonlar genellikle
nakil sonrasi ilk tic ayda goriiliir. Ancak greft fonk-
siyonu zayif olan hastalarda greft rejeksiyonunu
énlemek icin immiinsiipresif tedavinin dozunun
artirlmas1 da ilerleyen dénemlerde bu hastalar-
da firsatci enfeksiyonlarla karsilasmamiza neden
olabilir. Nakil sonrasi ates nedeniyle basvuran
hastada dikkatli bir fizik muayene ile olasi enfeksi-
yon odagi arastirilmali, tam kan sayimi, tam idrar
incelemesi, kan, idrar, balgam Kkiiltiirleri alinmal,
gerekli olan gériintillemeler istenmelidir.[30-32!

Metabolik sendrom: Karacier nakiline giden
cogu adayda mevcut metabolik sendromun immiin-
stipresif tedaviyle alevlenmesi disinda de novo
metabolik sendrom gelismektedir. Metabolik send-
roma yol acan bazi immiinsiipresifler:

¢ Hipertansiyon: Glukokortikoidler, siklospo-
rin >takrolimus

¢ Diyabetes mellitus: Glukokortikioidler, tak-
rolimus >siklosporin

e  Obezite: Glukokortikoidler, siklosporin

¢ Dislipidemi: Glukokortikoidler, siklosporin
>takrolimus, sirolimus

Metabolik sendrom komponentlerinin varhg:
nakil hastalarinda artrmis mortalite ve morbidite
ile iligkilidir.!3-34

Kardiyouvaskiiler risk: KaraciGer nakil alici-
larinda metabolik sendrom riskinin artmasiyla
birlikte kardiyovaskiiler riskin de artmasi kaginil-
mazdir. 1312 karaciger nakil alicisinin katildigi bir
calismada yas ve cinsiyet bakimindan eslestirilmis
saglikli kontrol grubuna goére kardiyovaskiiler
olaylarin gériilme riski rélatif olarak 2.6 kat artmis
oldugu saptanmustir.!35:3¢)

Akut ve kronik bobrek hastaligi: Kronik bsb-
rek hastah@i insidansinin goriildiigii en iyi veri
37.000 karaciger nakil alicisinin ortalama 36 ay
izlendigi bir calismadan elde edilmistir. Kronik
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bobrek hastaligi tanist GFR <30 mL/dk oldugunda
kabul edilmis ve buna gore takip sonunda hasta-
larin %14’tinde kronik bobrek hastaligi gelismistir.
Kronik bobrek hastaligi gelismesi i¢in risk faktorle-
ri: kalsinérin inhibitérii tedavisi kullanma, ileri yas,
nakil 6ncesi diisik GFR, kadin cinsiyet, ameliyat-
sonrasi akut bobrek hasari gelismesi, baslangicta
var olan diyabet ve hipertansiyon tanilarinin olma-
s1, HCV enfeksiyonu varligidir.©®”:38!

Metabolik kemik hastahigi: Kemik kaybinin
buyiik kismi nakil sonrasi alt1 ay icinde gelismekte
ve genellikle omurgada mikrokiriklar gézlenmek-
tedir. Glukokortikoid tedavinin yaninda hayvan
calismalarinda siklosporin ve takrolimus tedavisi-
nin de osteopeniye yol actigi gdsterilmistir.>°!

De novo malignite gelisimi: Nakil sonrasi
cilt kanseri, lenfoproliferatif bozukluklar, kolo-
rektal kanser, bas-boyun kanserleri, akciger ve
meme Kkanseri, jinekolojik ve prostat kanserli,
mesane ve renal kanser insidanslarinin arttigi
bilinmektedir.*? Bu kanserlerin erken tanisina
yonelik izlem programlar gelistirilmistir. Bu izlem
programinda:

* Yillik toraks bilgisayarli tomografisi
¢ Yillik abdomen bilgisayarli tomografisi

e VYillik tirolojik degerlendirme ve erkeklerde
PSA 6lctimii

e Kadinlarda yillik servikal Pap smear alin-
mast

e Kadinlarda yillik mammogram

¢ Daha erken yapilmasina gerek yoksa nakil-
den ¢ yil sonra baslanarak her bes yilda
bir tekrarlanan kolonoskopi

NAKIL SONRASI PRIMER HASTALIK
REKURRENSI

Nakil sonrasi tekrarlamayan hastaliklar:
Biliyer atrezi, polikistik karaciger hastahgi, Caroli
hastaligi, Alagille sendromu, dogustan hepatik
fibrozis, Wilson hastahgi, alfa-1 antitripsin eksikligi,
akut toksisiteye bagh karaciger yetmezIigi.

Ancak hepatit B ve C'yve bagh karaciger
hastaliGi, primer biliyer siroz, primer sklerozan
kolanjit, otoimmiin hepatit, non alkolik yagh
karaciGer hastaligi, hemokromatozis, alkolik
karaciGer hastaligi, hepatoselliiler karsinoma nakil
sonras! tekrarlayabilir.
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Rekiirrensin en sik nedenleri hepatit B ve
C’ye baghdir. Hepatit B viriisiiniin nakil sonrasi
tekrarlamasi hepatit B immiinglobulinin nakil
oncesi ve sonrasinda belli araliklarla uygulamasi
ile dnlenebilir. Ayrica entakavir ve tenofovir gibi
etkin antiviral tedaviyle de hepatit B rekiirrens
sikhi@r azalmgtir.!

Ne vazik ki nakil sonrasi HCV rekiirrensi
ciddi bir mortalite ve morbidite nedenidir. Yapilan
calismalarda hepatit C'ye bagli rekiirrensi énleme-
de en etkili yontem farkli mekanizmalar {izerinden
etki goésteren oral antiviral tedavilerin kombine
edilmesidir. Ornegin yapilan bir calismada ombi-
tasvir, ritonavir, dasabuvir ve ribavirin tedavileri-
nin kombine edilmesiyle 34 genotip 1 HCV ile
enfekte hastada %97 kalici virolojik yanit elde
edilmistir. Baska yiiz giildiiriicii sonuclar, sofosbu-
vir ledipasvir ya da daclatasvir ile kombinasyonuy-
la da elde edilmistir.!*!

Cikar cakismasi beyani

Yazarlar bu yazinin hazirlanmasi ve yayinlanmasi
asamasinda herhangi bir cikar cakismasi olmadigini beyan
etmislerdir.

Finansman

Yazarlar bu yazinin arastirma ve vazarlik siirecinde
herhangi bir finansal destek almadiklarini beyan
etmislerdir.
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