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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.
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ÖZ

1980 öncesinde karaciğer nakli sonrasında bir yıllık sağkalım %50’nin altında iken, günümüzde bu oran %80-90’lara ulaşmıştır. Karaciğer nakli 
için endikasyonlar akut karaciğer yetmezliği, komplike olmuş siroz, bazı karaciğer neoplazmları ve sistemik bazı hastalıkların yol açtığı karaciğer 
bozukluklarıdır. Bir hastanın MELD skoru 10’u geçtiğinde nakil için değerlendirme başlamalıdır. Her hasta geniş bir kardiyopulmoner değerlendirmeye, 
gizli enfeksiyonlar ve kanserlerin taranmasına, psikososyal değerlendirmeye tabi tutulmaktadır. Erken akut rejeksiyon karaciğer nakli sonrası 90 gün 
içinde gelişir. Hastalar rejeksiyon durumunda ateş, yorgunluk, karın ağrısı, hepatosplenomegali, asit gibi değişik klinik bulgularla ortaya çıkabilir, 
ancak bu bulguların hiçbiri rejeksiyona özgü değildir. Çoğu merkez nakil sonrası allogreft rejeksiyonu önlemek için iki ya da üçlü immünsüpresif ajan 
kullanmaktadır. Nakil sonrası uzun dönem komplikasyonlar açısından tüm hastalar rutin olarak izlenmelidir.
Anahtar sözcükler: Karaciğer nakli endikasyonu; uzun dönem takip; rejeksiyon.

Dünyada ilk kez Thomas Starzl tarafın-
dan 1963 yılında Amerika Birleik Devletleri 
(ABD)’nin Denver kentinde gerçekletirilen 
karaci¤er nakli, 1980’li yıllarda büyük bir gelime 
göstererek, bugün karaci¤er yetmezli¤inin tek 
tedavi seçene¤i haline gelmitir. 1990’lı yıllarda 
birçok ülkede pek çok yeni karaci¤er nakli mer-
kezi açılmı ve gerçekletirilen ameliyat sayısında 
hızlı bir artı olmutur. 1963’ten bu yana yapılan 
çalımaların sonunda karaci¤er nakli ameliyat 
teknikleri açısından üstün bir düzeye ulamıtır. 
1980 öncesinde karaci¤er nakli sonrasında bir 
yıllık sa¤kalım %50’nin altında iken, günümüz-

de bu oran %80-90’lara ulamıtır.[1] Geçmite 
karaci¤er nakli, hastanın hayatını kurtarmak ama-
cıyla son çare olarak bavurulacak bir manevra 
olarak görülmekteyken, günümüzde karaci¤er 
yetmezli¤inin daha erken evresinde yaam kali-
tesini artırmak amacıyla uygulanması gereken 
radikal bir tedavi yöntemi olarak görülmektedir.

Karac‹⁄er NaKl‹Nde 
eNd‹KasyoNlar

Karaci¤er nakli için endikasyonlar akut 
karaci¤er yetmezli¤i, komplike olmu siroz, bazı 
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karaci¤er neoplazmları ve sistemik bazı hastalıkla-
rın yol açtı¤ı karaci¤er bozukluklarıdır.

Akut karaci¤er yetmezli¤i: Akut karaci¤er 
yetmezli¤i karaci¤er naklinde en öncelikli durum-
dur. Nakil yapılmazsa bu durum ya iyilemeyle 
sonuçlanacak ya da günler içinde ölüme neden 
olacaktır.

Akut karaci¤er yetmezli¤i daha önceden 
karaci¤er hastalı¤ı veya sirozu olmayan bir has-
tada ciddi akut karaci¤er hasarı ve ensefalopati 
ile bozulmu karaci¤er sentez bozuklu¤unun 
birlikteli¤idir (uluslararası normalletirilmi 
oran; INR >1.5). Yapılan çalımalarda 26 hafta-
dan daha kısa sürede geliti¤i bilinen karaci¤er 
yetmezli¤i akut olarak adlandırılmaktadır. 
Erikinlerdeki akut karaci¤er yetmezli¤inin en 
sık nedenleri viral ve ilaç ilikili akut karaci¤er 
yetmezli¤idir.[2]

Siroz: Sirozun tek baına varlı¤ı nakil için 
kesin endikasyon de¤ildir. Hastanın portal hiper-
tansiyona ba¤lı bir komplikasyon geçirmesi veya 
bozulmu hepatik fonksiyona ba¤lı bir manifes-
tasyona sahip olması durumunda nakil endikedir. 
Varis kanaması, asit ve ensefalopati son dönem 
karaci¤er hastalı¤ının primer bulguları olup bun-
ların varlı¤ında dekompanzasyondan söz edilir. 
Dekompanzasyonun balaması sa¤kalımın ciddi 
olarak azaldı¤ını gösterir. Baka bir komplikasyon 
olan hepatorenal sendrom geliiminde ise acil 
nakil endikedir.

Sirozlu hastalar MELD (Model for End-stage 
Liver Disease) skorunun 15 ve üzerinde olması 
durumunda nakil için potansiyel birer aday olur-
lar. Aynı zamanda Child B sirozu ve portal hiper-
tansiyon bulguları olan hastalar da daha düük 
bir MELD skoruna sahip olmalarına ra¤men 
nakil adayı olabilirler. Bir hastanın MELD skoru 
10’u geçti¤inde nakil için de¤erlendirme süreci 
balar. Nakil için yapılan ön de¤erlendirmenin 
erken balaması sayesinde nakil öncesi hazırlık-
lar tamamlanır. Sirozlu hastalarda nakle karar 
verirken hastanın bilincinin iyi olması önem 
taıdı¤ından hazırlıklara erken balamak önem-
lidir.[3]

MELD skoruna göre sınıflamanın yanında 
bazı sa¤kalımı kısıtlayıcı MELD skoru haricindeki 
komplikasyon ve durumların varlı¤ında da MELD 
skorunun 15’i geçmesi beklenmeden hastalar 
nakle aday olabilirler. Bu durumlar:

• Hepatosellüler karsinom (HCC)

• Hepatopulmoner sendrom 

• Portopulmoner hipertansiyon (tedavi ile 
ortalama portal basıncın <35 mmHg 
olması durumunda)

• Familyal amiloid polinöropati

• Primer hiperokzalüri

• Kistik fibrozis

• Hiler kolanjiokarsinom

• Hepatik arter trombozu (en erken nakilden 
14 gün önce balamı olmak kaydıyla)

Son olarak MELD harici komplikasyonlar 
dıında olup hastanın yaam kalitesini ciddi olarak 
bozan ancak MELD skoruna yansımayan bazı 
elik eden hastalıkların varlı¤ında da kar zarar 
hesabı yapılarak nakil düünülebilir.

• Antibiyotik süpresyonu altında olan ve tek-
rarlayan biliyer giriim gerektiren reküren 
primer sklerozan kolanjit

• Refrakter asit

• Refrakter hepatik ensefalopati

• Refrakter varis kanaması

• Sürekli kan kaybına neden olan portal 
hipertansif gastropati

• Primer biliyer sirozu olan hastada dirençli 
kaıntı

Karaci¤er neoplazmları: Bazı kriterleri 
karılayan primer karaci¤er neoplazmları karaci¤er 
nakli için adaydırlar. Hepatosellüler karsinom için 
≤5 tek lezyon veya üç ayrı lezyonun büyüklü¤ünün 
<3 cm olması, gros vasküler yapılara invazyonun 
olmaması bölgesel lenf nodlarına veya uzak böl-
gelere metastazın olmaması durumunda karaci¤er 
nakli düünülebilir. Ayrıca bazı nöroendokrin 
tümörlerin karaci¤er metastazlarında da karaci¤er 
nakli düünülebilir.

Karaci¤er nakli ile tedavi edilebilen bazı neop-
lazmlar:[4]

• Hepatosellüler karsinom

• Epiteloid hemanjioblastom

• Büyük hepatik adenomlar

Nakil yapılabilen karaci¤er kökenli metabolik 
durumlar 

• Familyal amiloid polinöropati

• Primer hiperokzalüri 
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• Kistik fibrozis 

• Alfa-1 antitripsin eksikli¤i 

• Glukojen depo hastalıkları tip 1 ve 4 
(Von Giercke- Glukoz 6 fosfataz eksikli¤i, 
Andersen-Glukojen dallandırıcı enzim 
eksikli¤i) 

• Tirozinemi 

• Hemokromatozis

• Wilson hastalı¤ı 

• Akut intermitant porfiria

Karaci¤er naklinde kontrendikasyonlar:[3]

• Cerrahiye engel oluturacak bir risk taıyan 
ve düzeltilemeyen kardiyopulmoner bir 
hastalık varlı¤ı

• Kazanılmı immün yetmezlik sendromu 
(AIDS)

• Karaci¤er dıı kür olmayan bir malignite 
varlı¤ı

• Metastatik HCC

• ‹ntrahepatik kolanjiokarsinom

• Hemanjiosarkom

• Karaci¤er naklini zorlatıran anatomik 
anormallikler

• Kontrol altına alınamamı sepsis

• Serebral perfüzyon basıncının <40 mmHg 
oldu¤u karaci¤er yetmezli¤i

• Medikal tedaviye uyumsuzluk

• Yeterli sosyal deste¤in olmayıı

Alkolik karaci¤er hastalı¤ı olan hastaların nakil 
öncesi en az altı ay alkolden uzak kalmı olması 
gerekmektedir. Ayrıca alkol bırakma programına 
katılmı olmaları ve yeterli aile deste¤inin varlı¤ı 
gereklidir.

‹nsan ba¤ııklık yetmezlik virüsü (HIV) enfeksi-
yonu olan hastalara karaci¤er nakli bazı merkez-
lerce yapılmaya balanmı olmakla birlikte yaygın 
de¤ildir.

Vücut kütle indeksi 40 ve üzeri olan hasta-
larda karaci¤er naklinin sonuçları olumsuzdur. 
Bu hastalar nakil öncesi kilo verme konusunda 
desteklenmelidir. Hangi hastaların nakil listesin-
den çıkarılaca¤ı çelikili olsa da bazı merkezler bu 
hastalara nakil öncesi tüp mide ameliyatı (sleeve 
gastrektomi) yapmaktadır.

NaK‹l öNces‹ de⁄erleNd‹rme
Nakil öncesi de¤erlendirmenin amacı has-

tanın cerrahi stresini, immünsüpresyonu ve 
nakil sonrası bakımı tolere etme yetene¤inin 
de¤erlendirilmesidir. Bu yüzden her hasta geni 
bir kardiyopulmoner de¤erlendirmeye, gizli enfek-
siyonlar ve kanserlerin taranmasına, psikososyal 
de¤erlendirmeye tabi tutulmaktadır.[5-7]

Laboratuvar testleri:

• ABO-Rh kan grubu tayini

• Karaci¤er biyokimya ve fonksiyonel testleri 
[alanine transaminaz (ALT), aspartat aminot-
ransferaz (AST), alkalin fosphatase (ALP), 
bilirubin, INR]

• Tam kan sayımı

• Kreatinin klirensinin hesaplanması 

• Serum alfa fetoprotein (AFP) düzeyinin 
ölçülmesi

• Kalsiyum ve vitamin D düzeyleri

• Sitomegalovirüs (CMV), Epstein-Barr virüs 
(EBV), HIV, Hepatit A-B-C serolojileri 

• ‹drar incelemesi ve uyuturucu analizi

Elektrokardiyogram (EKG), eforlu EKG, oksi-
metri, kanser tarması, enfeksiyöz hastalık tara-
ması ve aılama (hepatit A ve B, pnömokok, 
influenza, difteri, pertusis, ve tetanoz), hepatik 
görüntüleme ve HCC evrelemesi, üst gastroin-
testinal sistem (G‹S) endoskopisi, kemik mineral 
yo¤unlu¤u ölçümleri, psikososyal de¤erlendirme 
ve e¤itim tüm hastalara uygulanmalıdır.

NaK‹l alıcılarıNıN uzuN döNem 
yöNet‹m‹

Karaci¤er nakli sonrası karılaılan bazı ciddi 
medikal sorunlar nedeniyle hastalar nakil sonrası 
yakından takip edilmelidir. Bu durumlar:

• Akut veya kronik rejeksiyon

• ‹mmünsüpresyonun bazı komplikasyonla-
rı: hipertansiyon, böbrek yetmezli¤i, enfek-
siyonlar, malignite, dermataolojik sorunlar, 
diyabetes mellitus, obezite, hiperlipidemi 
ve osteoporoz

• Biliyer komplikasyonlar

• Primer karaci¤er hastalı¤ının rekürrensi

Yukarıdaki hastalıklar yönünden karaci¤er 
nakil alıcıları rutin olarak takip edilmelidir.
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Yılda iki kez öykü ve fizik muayene ve yılda bir 
kez a¤ız ve di sa¤lı¤ı açısından de¤erlendirme.

Nakli takip eden altı ay boyunca hastalar her 
ay evdeki kan basıncı takiplerini doktorlarına bil-
dirmelidir. Altı aylık takip sonrası hipertansiyon 
gelimeyen hastalar bu açıdan altı ay arayla takip 
edilebilir.

Açlık kan ekeri ve HbA1c ölçümü ile altı ayda 
bir diyabet takibi ve e¤er varsa yıllık göz dibi bakısı 
yapılmalıdır. Yıllık lipid profilleri takip edilmelidir.

Daha önceden koroner arter hastalı¤ı oldu¤u 
bilinen veya koroner arter hastalı¤ı için risk 
taıyan tüm hastalara be yılda bir kardiyak stres 
testi uygulanmalıdır.

‹lk yıl boyunca, her 2-3 ayda bir tam idrar 
incelemesi yapılmalı, mikroalbuminüri düzeyi, glo-
merüler filtrasyon hızı takip edilmelidir.

Kemik mineral yo¤unlu¤u ölçümleri nakil 
öncesi ve sonrasında her yıl yapılmalıdır.

Yıllık kanser taraması yapılmalı, nakil öncesi 
ve sonrası aılama programına uyulmalı, alkol 
tüketiminden kaçınılmalı ve yeterli fiziksel aktivite 
açısından her hasta izlenmelidir.[8]

Karac‹⁄er NaKl‹Nde rejeKs‹yoN 
zamaNı ve r‹sK faKtörler‹

Erken akut rejeksiyon karaci¤er nakli sonrası 
90 gün içinde geliir. Erken akut rejeksiyon atak-
ları hepatit C virüsü (HCV) ile enfekte hastalar 
dıında hastanın prognozunu ve greft sa¤kalımını 
ters yönde etkilemez. Hepatit C virüsü ile enfekte 
hastalarda bu durumda kullanan yüksek doz stero-
id tedavisi hastalı¤ın seyrini olumsuz etkiler. Geç 
rejeksiyon ise greft sa¤kalımını olumsuz etkiler ve 
genellikle siklosporin ve takrolimusun düük kan 
düzeyi ile ilikilidir.[9-11] Erken ve geç rejeksiyon ile 
ilgili yapılan bazı çalımalar:

• Bir kohortta 672 erikin karaci¤er nakil 
alıcısından 490’ında (%64) özellikle ilk altı 
haftada en az bir rejeksiyon ata¤ı gelimitir. 
Bu hastaların yaklaık %20’sinde ise ikinci 
bir rejeksiyon ata¤ı daha gelimitir.[12-14]

• Baka bir çalımada geç akut rejeksiyon 
(180 gün sonrası) 415 hastadan 97’sinde 
(%23) gelimi olup ço¤unlu¤u steroid 
tedavisine yanıt vermi, %5’inde ise steroid 
direnç seyretmitir. Geç rejeksiyon, viral 
etyoloji nedeniyle nakil yapılan hastalarda 
daha nadir görülmütür.[12-14]

‹mmünsüpresif tedavinin düük dozda kal-
ması dıında bazı ek faktörler de rejeksiyon 
riskini artırmaktadır. Düük alıcı yaı, düük 
insan lökosit antijeni (HLA)-DR uyumu, greftin 
15 saat ve üzeri so¤uk iskemiye maruz kalması, 
30 ya ve üzeri donör yaı gibi faktörlerin varlı¤ı 
rejeksiyon riskini artırmaktadır.

Alkolik karaci¤er hastalı¤ına ba¤lı nakil yapılan 
hastalar, otoimmün hastalıklar nedeniyle nakil 
yapılan hastalara kıyasla daha düük rejeksi-
yon oranlarına sahiptir. Nutrisyonel durum akut 
rejeksiyonun geliiminde önemli bir faktördür. 
Yapılan bir analizde nakil öncesi azalmı kol çev-
resi ölçümü rejeksiyon riskinin az olması ile ilikili 
saptanmıtır.[15]

Klinik bulgular

Hastalar rejeksiyon durumunda ate, yorgun-
luk, karın a¤rısı, hepatosplenomegali, asit gibi 
de¤iik klinik bulgularla seyredebilir. Ancak bu 
bulguların hiçbiri rejeksiyona özgü de¤ildir.

Akut rejeksiyondan genellikle karaci¤erin biyo-
kimyasal testlerinde anormallik saptandı¤ında 
üphelenilir. Bunlar: aspartat aminotransferaz 
(AST), ALP, gama glutamil transferaz (GGT), 
bilirubin düzeylerindeki yükselmelerdir. Bu yük-
seklikler rejeksiyon ata¤ının ciddiyeti ile ilikili 
olmayıp duyarlı ve özgül de¤ildir. Nakilden kısa 
süre sonra geçici olarak ALP ve GGT’de olan 
yükseklikler saklanma hasarı olarak adlandırılır. 
Akut rejeksiyondan farklı olarak bilirubin ve 
transaminaz düzeyleri etkilenmez.

Karaci¤er biyokimyasal testlerinin akut rejek-
siyonun saptanmasındaki kısıtlı rolleri nedeniyle 
baka testler gelitirilmitir.

Çözünür interlökin (IL)-2 reseptörü ve çözü-
nür CD8 düzeyleri akut rejeksiyonun saptan-
masında özgül testler olarak önerilmi ancak 
nakil sonrası CMV hepatitinde de interlökin-2  
ve CD8 düzeylerinin yükseldi¤i saptanmıtır. 
Akut rejeksiyonu göstermede özgün oldu¤u 
düünülen ve halen aratırılmakta olan di¤er 
belirteçler: beta-2 mikroglobulin, serum ve safra 
tümör nekroz faktör alfa, eozinofili, safra IL-6 
düzeyidir.

Akut rejeksiyonun saptanmasında en yeni 
yaklaım safrada alanin aminopeptidaz N (APN) 
ölçümüdür. Serum kompleman 4 düzeyi ve ALT 
ölçümü de bu konuda aratırılmaktadır. Ayrıca 
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hepatosit kökenli mikro RNA’lar (HDmiRs, mir-
122, miR-148a) akut rejeksiyon göstergeleri ola-
rak de¤erlendirilmektedir.[16-22]

Karaci¤er biyopsisi

Akut rejeksiyon tanısında altın standart 
karaci¤er biyopsisidir. Çok kullanılı olmasına 
ra¤men, nakil alıcılarında az da olsa komplikasyon 
riski taımaktadır.

Rejeksiyonun üç ana bulgusu vardır: 

• Portal triadda karıık inflamatuvar hücre 
infiltrasyonu

• ‹nterlobüler safra kanal epitelini içeren 
destrüktif veya non destrüktif, non süpü-
ratif kolanjit

• Endoteliitis

Biyopsinin yeterli sayılması için iki farklı yer-
den alınmı ve be portal alan içeren biyopsi 
örne¤inin incelenmesi gerekmektedir.

Rejeksiyon aktivite indeksi (RA‹) skorlaması 
rejeksiyon iddetini belirlemede kullanılmaktadır. 
Rejeksiyon aktivite indeksi ≤4 ise hafif akut rejek-
siyondan bahsedilir. Rejeksiyon aktivite indeksi 
skorunun rejeksiyonda kullanılan steroid tedavi-
sine yanıtla ilikili olmadı¤ı yapılan çalımalarda 
saptanmıtır.[23-29]

Ayırıcı tanı

Nakil sonrası ilk birkaç gün içinde gelien 
karaci¤er biyokimyasal testlerindeki yükselme 
hepatik arter trombozu, saklama hasarı, biliyer 
anastomoz kaça¤ı primer greft fonksiyon azlı¤ı, 
sepsis veya ok nedeniyle görülebilir. Hepatik 
disfonksiyon görüldü¤ünde Doppler ultrason 
yapılmalı ve karaci¤er biyopsisi alınmalıdır. 
Di¤er nakil sonrası karaci¤er allogreft disfonk-
siyonu nedenleri: CMV, EBV, enfeksiyonları, 
tekrarlayan hepatit B veya C enfeksiyonu, ilaç 
ilikili karaci¤er hasarı, fonksiyonel kolestaz ve 
siklosporin toksisitesi.

NaK‹l soNrası 
‹mmüNsüpresyoN

Ço¤u merkez nakil sonrası allogreft rejeksiyo-
nu önlemek için iki ya da üçlü immünsüpresif ajan 
kullanmaktadır. Genel olarak bu kombinasyon 
prednizon, siklosporin ya da takrolimus gibi bir 
kalsinörin inhibitörü, ve ek olarak mikofenolat 
mofetil, azatioprin, sirolimustan birinden oluur. 
Hastada yeterli karaci¤er fonksiyonu sa¤lanıp altı 
ay boyunca rejeksiyon gelimezse bu tedaviye 
genellikle monoterapi olarak bir kalsinörin inhibi-
törü ile devam edilir.

toplum kökenli pnömoni, idrar yolu 
enfeksiyonları:
Aspergillus, atipik mayalar, Mucor türleri, 
Nocardia, Rodococcus türleri

• CMV (kolit, retinit)
• HBV-HCV'ye ba¤lı hepatit
• HSV ensefaliti
• SARS-Batı Nil humması
• JC polyomavirus,

Toplum kökenli enfeksiyonlar

ekil 1. Solid organ naklini takiben gelien enfeksiyonların zaman çizgisi ve sık görülen enfeksiyon etkenleri. MRSA: 
Metisilin dirençli stafilokokkus aureus; VRE: Vankomisine dirençli enterokok; HSV: Herpes simpleks virüs; LCMV: Lenfositik koryomenenjit virüsü; CMV: 
Sitomegalovirüs; HBV: Hepatit B virüsü; VZV: Varisella zoster virüsü; EBV: Ebstein Barr virüsü; HCV: Hepatit C virüsü.
(Fishman JA. Infection in solid-organ transplant recipients. N Engl J Med 2007; 357:2601. Modifiye edilmitir.)

Nazokomiyal/teknik
alıcı/verici kökenli

Antimikrobiyal dirençli türler:
• MRSA
• VRE
• Candida türleri (non-albicans)

Aspirasyon ve yara yeri enfeksiyonları
Anastomoz kaçakları/iskemi
Clostridium difficile koliti

Donör kökenli:
HSV, LCMV, uyuz, Batı Nil humması 

Alıcı kökenli:
Aspergillus, pseudomonas

pcp ve antiviral profilaksisi (cmv, 
HBV) altında

• BK polyomavirus nefropatisi
• Clostridium difficile koliti
• Hepatit C virüsü
• Adenovirus, influenza
• Cryptococcus neoformans
• Mycobacterium tuberculosis

Anastomoz ilikili komplikasyonlar
Profilaksi verilmezse unlar da 
eklenir:
Pneumocystis
Herpes virüsleri (HSV, VZV, CMV, EBV)
Hepatit B virüsü
Listeria, Nocardia, Toxoplasma, 
Strongyloides, Leishmania, Trypanosoma 
cruzi

Latent enfeksiyonların aktivasyonu, relaps 
veya rezidüel fırsatçı enfeksiyonlar
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Tüm immünsüpresiflerin kan düzeyini 
de¤itiren ilaçlar mevcut oldu¤undan yeni bir ilaç 
balanmadan önce mutlaka bu durum gözden 
geçirilmelidir.

‹mmüNsüpresyoNuN 
Kompl‹KasyoNları

Enfeksiyonlar: Nakil sonrası en önde gelen 
ölüm nedeni enfeksiyonlardır. Bir otopsi serisinde 
321 ölümün %64’ünden enfeksiyonun sorumlu 
oldu¤u saptanmıtır. Ciddi enfeksiyonlar genellikle 
nakil sonrası ilk üç ayda görülür. Ancak greft fonk-
siyonu zayıf olan hastalarda greft rejeksiyonunu 
önlemek için immünsüpresif tedavinin dozunun 
artırılması da ilerleyen dönemlerde bu hastalar-
da fırsatçı enfeksiyonlarla karılamamıza neden 
olabilir. Nakil sonrası ate nedeniyle bavuran 
hastada dikkatli bir fizik muayene ile olası enfeksi-
yon oda¤ı aratırılmalı, tam kan sayımı, tam idrar 
incelemesi, kan, idrar, balgam kültürleri alınmalı, 
gerekli olan görüntülemeler istenmelidir.[30-32]

Metabolik sendrom: Karaci¤er nakiline giden 
ço¤u adayda mevcut metabolik sendromun immün-
süpresif tedaviyle alevlenmesi dıında de novo 
metabolik sendrom gelimektedir. Metabolik send-
roma yol açan bazı immünsüpresifler:

• Hipertansiyon: Glukokortikoidler, siklospo-
rin >takrolimus

• Diyabetes mellitus: Glukokortikioidler, tak-
rolimus >siklosporin

• Obezite: Glukokortikoidler, siklosporin

• Dislipidemi: Glukokortikoidler, siklosporin 
>takrolimus, sirolimus

Metabolik sendrom komponentlerinin varlı¤ı 
nakil hastalarında artmı mortalite ve morbidite 
ile ilikilidir.[33,34]

Kardiyovasküler risk: Karaci¤er nakil alıcı-
larında metabolik sendrom riskinin artmasıyla 
birlikte kardiyovasküler riskin de artması kaçınıl-
mazdır. 1312 karaci¤er nakil alıcısının katıldı¤ı bir 
çalımada ya ve cinsiyet bakımından eletirilmi 
sa¤lıklı kontrol grubuna göre kardiyovasküler 
olayların görülme riski rölatif olarak 2.6 kat artmı 
oldu¤u saptanmıtır.[35,36]

Akut ve kronik böbrek hastalı¤ı: Kronik böb-
rek hastalı¤ı insidansının görüldü¤ü en iyi veri 
37.000 karaci¤er nakil alıcısının ortalama 36 ay 
izlendi¤i bir çalımadan elde edilmitir. Kronik 

böbrek hastalı¤ı tanısı GFR <30 mL/dk oldu¤unda 
kabul edilmi ve buna göre takip sonunda hasta-
ların %14’ünde kronik böbrek hastalı¤ı gelimitir. 
Kronik böbrek hastalı¤ı gelimesi için risk faktörle-
ri: kalsinörin inhibitörü tedavisi kullanma, ileri ya, 
nakil öncesi düük GFR, kadın cinsiyet, ameliyat-
sonrası akut böbrek hasarı gelimesi, balangıçta 
var olan diyabet ve hipertansiyon tanılarının olma-
sı, HCV enfeksiyonu varlı¤ıdır.[37,38]

Metabolik kemik hastalı¤ı: Kemik kaybının 
büyük kısmı nakil sonrası altı ay içinde gelimekte 
ve genellikle omurgada mikrokırıklar gözlenmek-
tedir. Glukokortikoid tedavinin yanında hayvan 
çalımalarında siklosporin ve takrolimus tedavisi-
nin de osteopeniye yol açtı¤ı gösterilmitir.[39]

De novo malignite geliimi: Nakil sonrası 
cilt kanseri, lenfoproliferatif bozukluklar, kolo-
rektal kanser, ba-boyun kanserleri, akci¤er ve 
meme kanseri, jinekolojik ve prostat kanserli, 
mesane ve renal kanser insidanslarının arttı¤ı 
bilinmektedir.[40] Bu kanserlerin erken tanısına 
yönelik izlem programları gelitirilmitir. Bu izlem 
programında:

• Yıllık toraks bilgisayarlı tomografisi

• Yıllık abdomen bilgisayarlı tomografisi

• Yıllık ürolojik de¤erlendirme ve erkeklerde 
PSA ölçümü

• Kadınlarda yıllık servikal Pap smear alın-
ması 

• Kadınlarda yıllık mammogram

• Daha erken yapılmasına gerek yoksa nakil-
den üç yıl sonra balanarak her be yılda 
bir tekrarlanan kolonoskopi

NaK‹l soNrası pr‹mer HastalıK 
reKürreNs‹

Nakil sonrası tekrarlamayan hastalıklar: 
Biliyer atrezi, polikistik karaci¤er hastalı¤ı, Caroli 
hastalı¤ı, Alagille sendromu, do¤utan hepatik 
fibrozis, Wilson hastalı¤ı, alfa-1 antitripsin eksikli¤i, 
akut toksisiteye ba¤lı karaci¤er yetmezli¤i.

Ancak hepatit B ve C’ye ba¤lı karaci¤er 
hastalı¤ı, primer biliyer siroz, primer sklerozan 
kolanjit, otoimmün hepatit, non alkolik ya¤lı 
karaci¤er hastalı¤ı, hemokromatozis, alkolik 
karaci¤er hastalı¤ı, hepatosellüler karsinoma nakil 
sonrası tekrarlayabilir.
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Rekürrensin en sık nedenleri hepatit B ve 
C’ye ba¤lıdır. Hepatit B virüsünün nakil sonrası 
tekrarlaması hepatit B immünglobulinin nakil 
öncesi ve sonrasında belli aralıklarla uygulaması 
ile önlenebilir. Ayrıca entakavir ve tenofovir gibi 
etkin antiviral tedaviyle de hepatit B rekürrens 
sıklı¤ı azalmıtır.[41]

Ne yazık ki nakil sonrası HCV rekürrensi 
ciddi bir mortalite ve morbidite nedenidir. Yapılan 
çalımalarda hepatit C’ye ba¤lı rekürrensi önleme-
de en etkili yöntem farklı mekanizmalar üzerinden 
etki gösteren oral antiviral tedavilerin kombine 
edilmesidir. Örne¤in yapılan bir çalımada ombi-
tasvir, ritonavir, dasabuvir ve ribavirin tedavileri-
nin kombine edilmesiyle 34 genotip 1 HCV ile 
enfekte hastada %97 kalıcı virolojik yanıt elde 
edilmitir. Baka yüz güldürücü sonuçlar, sofosbu-
vir ledipasvir ya da daclatasvir ile kombinasyonuy-
la da elde edilmitir.[41]

Çıkar çakıması beyanı
Yazarlar bu yazının hazırlanması ve yayınlanması 

aamasında herhangi bir çıkar çakıması olmadı¤ını beyan 
etmilerdir.

finansman
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