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SS1-[Abstract:0051]

Pediatrik Bobrek Nakli Alicilarinda SARS-CoV-2’ye Kars1 Asilanma Durumu ve COVID-19 Hastahgi

Emre Leventoglu', Bahriye Uzun Kenan', Ozlem Yiiksel Aksoy’, Bahar Biiyiikkaragoz', Umut Selda Bayraker’,
Giilendam Bozday?, Aydin Dalgi¢?, Kibriya Fidan', Oguz Soylemezoglu’

'Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Nefroloji Bilim Dali, Ankara

?Ankara Sehir Hastanesi, Cocuk Nefioloji Bilim Dali, Ankara

3Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Ankara
‘Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Transplantasyon Cerrahisi Bilim Dali, Ankara

AMACGC: Bobrek nakli alicilari, kronik immiinosupresif tedavi ve diger tibbi komorbiditeler nedeniyle COVID-19
hastaligina kars1 yiiksek risk altindadirlar. Bu durum hastalarda etkili asilamayi1 kritik bir ihtiyac haline getirmistir.
Bu ¢alismada, pandemi doneminde pediatrik bobrek nakli alicilarinda COVID-19 hastalig1 gelisim sikligi, BNT162b2
COVID-19 mRNA ile agilanma siklig1 ve astya verilen serolojik yanitlar aragtirilmistir.

YONTEM: Pediatrik nefroloji boliimiinde takip edilen toplam 14 bobrek nakli alicisi ¢alismaya dahil edilmistir.
Hastalarin 2 doz BNT162b2 COVID-19 mRNA asis1 olup olmadiklari, SARS-CoV-2’ye kars1 gelismis olan serum
antikor diizeyleri, COVID-19 hastalik durumlar1 degerlendirilmistir.

BULGULAR: Calismaya 5 (%35,7) kiz olmak {izere toplam 14 pediatrik bdbrek nakli alicist dahil
edildi. Ortalama yas 14,9 = 2,1 (9,9 — 18) yil, nakil sonrast gegen ortalama siire 37 £ 19,3 (9 — 71) aydir.
Hastalarin 11°i (%78,5) canli vericiden nakil olmustur. idame immiinsupresif tedavi olarak 10 (%71,4) hastada
prednizolon, takrolimus ve mikofenolat mofetil, 3 (%21,4) hastada prednizolon, sirolimus ve MMF, 1 (%7,1) hastada
ise BK viriis nefropatisi nedeniyle prednizolon, sirolimus, siklosporin ve leflunomid kullanilmaktadir.

Ulkemizde pediatrik yas grubunda COVID-19 mRNA ile asilanmaya baslanmadan énce hastalarimizin 5’inde (%35,7)
COVID-19 hastalig1 goriilmiistiir. Hastalarin biri asemptomatik iken, 2 hastada ates ve kusma, 2 hastada miyalji ve bas
agrisi sikayetleri olmustur. Asilanma baglandiktan sonra 9 (%64,2) hastamiz 2 doz BNT162b2 COVID-19 mRNA asis1
olmustur. Bu 9 hastanin 4’ii (%44,4) as1 6ncesi COVID-19 hastalig1 gegirmistir, daha sonra as1 olmuslardir. Iki hasta
(%22,2) as1 sonrast COVID-19 hastalig1 gecirmistir; bu hastalardan birinde ates, halsizlik, miyalji ve takipne goriilmiis
diger hastada ise ates ve burun akintisi sikayetleri olmustur. Herhangi bir zamanda COVID-19 hastalig1 gecirmis olan
toplam 7 hastada COVID-19 sonrasi greft fonksiyonlarinda herhangi bir fonksiyon bozuklugu saptanmamuistir.
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Hastalarin SARS-CoV-2’ye kars1 gelisen antikor diizeyleri COVID-19 gecirme ve asi olma durumlarina gore ayri ayri
degerlendirme yapildiginda; antikor diizeyi yiiksekligine gore: COVID-19 gegiren ve sonrasinda asi olan 4 (%28,5)
hastada ortalama antikor diizeyi 30219,5 AU/mL; as1olan ve COVID-19 gecirmeyen 3 (%21,4) hastada 1587,2 AU/mL; as1
olmayan ve COVID-19 gecirmeyen 4 (%28,5) hastada ise antikor diizeyi 383,7 AU/mL; as1 olan ve sonrasinda COVID-19
geciren 2 (%14,2) hastada 146,6 AU/mL olarak dl¢tilmiistiir (Tablo 1) (p=0,010) (SARS-CoV-2 Ig G diizeyi: <50 AU/ml).
Asilama durumuna gore degerlendirme yapildiginda asi olan grupta ortalama antikor diizeyi 13992,5 AU/mL; as1
olmayan grupta ise 8307 AU/mL olarak 6l¢iilmiistiir (Tablo 1) (p=0,017).

SONUC: COVID-19 hastalig1 agisindan kronik immiinosupresif kullanimi1 ve diger tibbi komorbiditeler nedeniyle
yliksek risk altinda olan bobrek nakli alicilarinda BNT162b2 COVID-19 mRNA asis1 yapilmasi durumunda daha
yliksek pozitif antikor yanit1 gozlenmistir. Koyuyucu hekimlik kapsaminda 6zellikle riskli hasta gruplarinda hastalari
ast olmaya yonlendirme daha biiyiik 6nem arz etmektedir.

Anahtar Kelimeler: Bobrek Nakli, BNT162b2, COVID-19, SARS-CoV-2, SARS-CoV-2 IgG
COVID-19 Hastahgi ve Asilanma Durumu

COVID-19 Hastalig1 ve Asilanma | Hasta Sayis1 | Ortalama SARS-CoV-2 Ig G Diizeyi

Durumu (%) (AU/mL) p=0,010
COVID-19 (+) / As1 (+) 4(28,5) 30219,5

COVID-19 (-) / As1 (+) 3(21,4) 1587,2

COVID-19 (-) / As1 (-) 4 (28,5) 383.,7

As1 (+) / COVID-19 (+) 2 (14,2) 146,6

Genel Asilanma Durumu g/e:;ta Sayist &‘té}?nrg SARS-CoV-2 Ig G Diizeyi p=0,017
As1 (+) 9 (64,2) 13992,5

Ast (-) 5(35,7) 8307
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SS2-[Abstract:0013]

Bobrek Nakilli Hastalarda COVID-19 Sonrasi Periferik Kan Lenfositlerinde PD-1 Ekspresyon
Seviyesinin Arastirilmasi

Nurten Sayin Ekinci', Sule Darbas’, Yahya Kilin¢', Mustafa Gokhan Ertosun’, Hiiseyin Ko¢ak?,
Vural Taner Yilmaz’, Biilent Aydinl®, Esvet Mutlu’, Sadi Koksoy®, Fahri Ucar'!

! Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji ve Genetik Anabilim Dali, Antalya

?Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar: Anabilim Dali, Nefioloji Bilim Dali, Antalya
3Akdeniz Universitesi Ti ip Fakiiltesi, Genel Cerrahi Anabilim Dali, Antalya

“Akdeniz Universitesi Ti ip Fakiiltesi, Plastik, Rekonstriiktif ve Estetik Anabilim Dali, Antalya
SAkdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Antalya

AMAC: COVID-19 hastaligi ile birlikte, ¢oklu organ yetmezligine yol agan hizla kétiilesen klinik 6zelliklerle iligkili,
sitokin firtina sendromu olarak bilinen bir hiperinflamatuar durum tanimlanmistir. Bu hastalarda IL-1 (interlokin 1),
IL-6 ve IFN-y (interferon-y) dahil olmak {izere dolasimdaki inflamatuar sitokinlerin artan seviyeleri gosterilmistirl.
Bagisiklik sistemi kontrol noktas: molekiillerinden birisi olan Programlanmis Hiicre Oliimii Proteini 1 (PD-1) veya
farklilasma kiimesi 279 (CD279) hiicrelerin yiizeyinde bulunur ve bagisiklik sistemi yanitlarinin diizenlenmesine neden
olur. T hiicrelerinin enflamatuar aktivitesini baskilar ve self toleransini arttirir. SARS-CoV-2 enfeksiyonu sirasinda, T
hiicrelerinin azalmasi ile PD-1 ekspresyonu arasinda pozitif bir iliski gosterilmistir. Teorik olarak, bobrek nakli olan
bireyler, kullanilan immiinosupresyonlar nedeniyle COVID-19 hastaliginin klinik seyri agisindan daha yiiksek risk
altindadir. Bobrek nakli olmus ve immunsupressif ajanlar bakimindan idame tedavisi alan ve bu nedenle immiin sistemi
kismi baskilanmis bireylerde SARS-CoV-2 enfeksiyonu sonrasinda olusan immiin yanitin regiilasyonunda sorumlu olan
lenfositlerde eksprese edilen PD-1" in hastalik klinik tablosu ile iliskisi ve hangi diizeyde oldugu bilinmemektedir.
Bu nedenle, Organ Nakli Merkezimizde takip edilen ve SARS-CoV-2 enfeksiyonu gegirip iyilesmis bobrek nakilli
hastalarin lenfositlerinde PD-1 ekspresyon yiizdesini belirlemeyi amagladik.

YONTEM: Calismamiz Organ Nakli Merkezimizde bobrek nakli sonrast PCR yontemi ile SARS-CoV-2 tanisi almis
ve COVID-19 klinik tablosu gosteren 20 hasta ¢alisma grubunu, ayn1t ddsnemde merkezimize bagvurmus PCR yontemi
ile SARS-CoV-2 enfeksiyonu dislanmis 20 hasta kontrol grubunu olusturmaktadir. Periferik kan mononiikleer hiicreleri
(PBMC’ler), yogunluk gradyanl santrifiijleme yoluyla tam kandan ayrildi. Immiinofenotipleme igin akis sitometrisi
kullanildi. PBMC (1 x 106) CD279-PE (klon EH12.2H7) ve izotip kontrol IgG1k-PE (klon MOPC-21) ile hiicre
ylizey boyamasi yapilmistir. Akis sitometrik analizi, BD FACSDiva™ yazilimi v.6.0.1 (BD Biosciences) kullanilarak
gerceklestirilmistir. PD-1 ekspresyonu icin kapilar, negatif popiilasyonu tanimlamak i¢in her hasta i¢in izotip kontrol
boyamali numuneler kullanilarak ayarlandi.

BULGULAR; Bobrek nakli sonrasinda SARS-CoV-2 enfeksiyonu gecirip iyilesmis hastalarin lenfositlerindeki PD-1
ekspresyon seviyesi %5,37 iken, SARS-CoV-2 enfeksiyonu gecirmemis hastalarn lenfositlerindeki PD-1 ekspresyon
seviyesi ise %2,07 bulunmustur (p<.002).
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SONUC; Bobrek nakli sonrasinda SARS-CoV-2 enfeksiyonu gecirmis hastalarin lenfositlerindeki PD-1 ekspresyon
seviyesinin SARS-CoV-2 enfeksiyonu gecirmemis hastalarakiyaslaanlamliolarak daha yiiksek oldugunu gozlemledik. Bu
verilerdevamedencalismamizinilkbulgulariolup, bébreknaklisonrasiPD-1<nCOVID-19>dakifonksiyonel ve prognostik
roliinii anlamak i¢in projeye dahil edilen hasta sayisini arttirarak PD-1 ve COVID-19 arasindaki iligskiyi daha net bir sekilde
aciklayacagimizi diisiinmekteyiz. Sonug olarak PD-1 molekiilii, bobrek nakli sonrasinda gegirilen COVID-19»un neden
oldugu immun sistemin diizenlenmesinde olasi bir rol oynayabilir. Nakil sonrasi gecirilen SARS-CoV-2 enfeksiyonunun
PD-1" in ekspresyonunu arttirdigi yoniindeki verilerimizin literatiire ilk ve yeni bilgiler saglayacagini kanaatindeyiz.

1Kandikattu HK, Venkateshaiah SU, Kumar S, Mishra A. IL-15 immunotherapy is a viable strategy for COVID-19.
Cytokine Growth Factor Rev. 2020 Aug;54:24-31. doi: 10.1016/j.cytogfr.2020.06.008. Epub 2020 Jun 6. PMID:
32536564; PMCID: PMC7537239.

Anahtar Kelimeler: COVID-19, SARS-CoV-2, PD-1, bobrek nakli

Hasta ve kontrol gruplarinin PD-1 ekspresyon karsilagtirilmasi

6

Lenfositlerdek: PD-1" hiicre (%)

tx zonras covid olmayan t sonras covid pozitif
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Nakil Sonrasi SARS-CoV-2 enfeksiyonu gecirmemis hastalarin lenfosit PD-1 ekspresyonu
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SS3-[Abstract:0044]

Bobrek Replasman Tedavisi Alan Hastalarda Hla Allel Polimorfizmleri ve Sars-Cov-2 Enfeksiyonu
Olusumu Arasindaki iliski

Omer Faruk Ak¢ay’, Hact Hasan Yeter’, Yasemin Unsal’, Sevim Génen', Ulver Derici®

!'Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Doku Tipleme Laboratuvari, Ankara
Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Nefroloji Bilim Dali, Ankara

3Sivas Numune Devlet Hastanesi, Nefroloji Klinigi, Sivas

‘Gazi Universitesi Twp Fakiiltesi, fc Hastaliklart Anabilim Dali, Ankara

AMAC: Siddetli akut solunum sendromu koronaviriis-2 (SARS-CoV-2) enfeksiyonu, degisen siddette bir klinik
spektrumda ortaya ¢ikabilir. Insan 16kosit antijenleri (HLA), viral antijen sunum yolunun ve viriise kars1 bagisiklik
tepkisinin 6nemli bir bilesenidir. Bu nedenle, HLA allel polimorfizmlerinin bobrek nakli alicilarinda ve nakil bekleme
listesindeki hastalarda SARS-CoV-2 enfeksiyonuna yatkinliga neden olup olmadigini, hastalarin klinik &zellikleri ile
birlikte degerlendirmeyi amagcladik.

GEREC-YONTEM: Bu calisma Gazi Universitesi nefroloji diyaliz ve transplantasyon iinitesinde bobrek nakli
planiyla doku gruplari ¢aligilmis olan hastalar dahil edildi. SARS-CoV-2 enfeksiyonun durumu bilinen hastalar (n=401)
enfeksiyonun varligina (n=114, COVID+) veya yokluguna (n=287, COVID-) gére iki gruba ayrildi. Lojistik regresyon
analizi yapilarak klinik ve immunolojik risk faktorleri incelendi.

BULGULAR: Bekleme listesindeki/nakil hastalarimizda koronaviriis hastaligi-19 (COVID-19) insidanst %28 idi.
Hastalarm ortalamayas148.6+15.7 y1ldi. Hasta grubunun %62 ’sini bobrek nakilli hastalar olugturmaktaydi. Cok degiskenli
lojistik regresyon analizinde HLA-B*49 (OR=2.57, %95 CI, 1.13-5.83; p=0.02) ve HLA-DRB1*14 (OR=2.48, %95 CI,
1.18-5.2; p=0.01) allelerin varliginin COVID-19 enfeksiyonu gelisimi riskinde artis ile iliski oldugu goriildi (Tablo-1).

SONUC: Analizimizden elde edilen bulgular, hasta grubumuzda saptanan HLA alleleri ile SARS-CoV-2 enfeksiyonu
gelismesine yatkinliga neden olabilecegini diisiindiirmektedir. Bu ¢alisma, klinisyenin mevcut COVID-19 pandemisi
ortaminda risk altindaki alt popiilasyonlar1 belirlemesi ve yonetmesi i¢in yeni bilgiler saglayabilir.

Anahtar Kelimeler: Koronaviriis, COVID-19, HLA, pandemi, SARS-CoV2
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Tablo-1

Toplam COVID (+) COVID (-} Univariate [T
n:401 n:114(28%) n:287(72%)

OR(85% 1) Pyalue OR(85%CI) Pualue
Yas 4856:157 56217 46+14 1.04 (103-1.06) <0001 0.84 (0.48-1.44) 05
107(27%) 55(48%) 52(18%) 221 (3.01-5.89) <0.001
158(39%) 45(40%) 113(39%) 0.99 (0.73-1.36) 09
_ 24 625 02 243252 250824 58 097 (0.93-1.02) 02
RRT
HD 128(32%) BO(70%) 48(17%) 14.87 (10.10-21.88) <0001 9.0 (5.68-14.27) <0.001
PD 25(6%) 9(8%) 16(6%) 5.02 (2.63-9.58) <0001 3.99 (1.79-8.88) <0.001
RT 248(62%) 25(22%) 223(77%) Reference Ref. Ref. Ref.
4.26:4.96 48153 405:4.8 1.03 (0.87-1.06) 02
9.8:54 B7:54 101254 085 (0.91-0.99) 003 0,63 (0.31-1.27) 0.08
115(29%) 52(46%) 63(22%) 297 (210-4.12) <0001 172 (1.06-2.79) 0.03
306(77%) 94(83%) 212(74%) 164 (111-2.42) 001 0.81(0.49-1.33) 04
91(23%) 56(49%) 35(12%) 692 (4.83-9.93) <0001 177 (0.99-3.17) 006
41(10%) 34(30%) 7(3%) 17.0(9.32-31.02) <0001 .19 (3.54-18.94) <0.001
14(4%) 10(9%) 4(2%) .78 (2.94-15.63) <0001 1.39 (0.34-5.64) 06
106(27%) 32(28%) 74(26%) 1.11(0.79-157) 05
B*18 21 3(3%) 12 (4%) 0.41(0.16-1.07) 0.07 0.49 (0.14-1.65) 02
B*49 19 7 (15%) 12 (4%) 158 (095-3.71) 0.07 257 (1.13-5.82) 0.02
HIA-DRB1
DRB1°14 26 9(8%) 17 (6%) 1.7 (0.94-3.09) 008 248 (1.18-5.20) 001
HLA-DOB1
DOB1°06 50 17 (15%) 33 (11%) 162 (103-2.56) 004 126 (0.71-2.23) 04

Hastalarin demografik ézellikleri ve lojistik regresyon analizi
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COVID-19 Hastalarinda Kir Genotiplemesi
Yeliz Ogret', Sonay Temurhan', Demet Kivan¢', Fatma Betiil Oktelik’, Fatma Savran Oguz', Murat Kose’,

Giinnur Deniz’, Cigdem Kekik Cinar'

!Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji Ana Bilim Dali Doku Tipleme Laboratuvari, Istanbul
?[stanbul Universitesi, Aziz Sancar Deneysel Tip Arastirma Enstitiisti, Immiinoloji Ana Bilim Dali, Istanbul
SIstanbul Tip Fakiiltesi. Dahili Tip Bilimleri Boliimii. I¢ Hastaliklart Ana Bilim Dali, Istanbul

GIRIS: Siddetli akut solunum sendromu koronaviriis 2 (SARS-CoV-2) adli yeni bir koronaviriisiin ortaya cikist
ile COVID-19 hastalig1, koronaviriislerin neden oldugu 6nemli 6liimlere yol acan bir enfeksiyon haline gelmistir.
Koronoviriis infeksiyonlari hafif solunum yolu hastaligindan pnémoniyi takip eden akut solunum sikintis1 sendromu
(ARDS) ve oliime neden olan ciddi enfeksiyonlara kadar degisen semptomlari igerir.

Dogal dldiirticii (NK) hiicreler, dogal bagisiklik sistemine aracilik eden birincil efektor hiicrelerdir. Viral enfekte olmus
hiicreleri liziz yoluyla dogrudan yok edebilme ve adaptif bagisiklik yanitini modiile etmek kapasitesine sahiptirler.
Yiizeylerindeki KIR reseptorleri ile fonksiyonu belirlenmektedir. inhibisyonu (3DL1-3, 2DL1-3, 2DL5) veya
aktivasyonu (3DS1, 2DS1-5) ile yapisinda inhibitér domain igerse de aktivatdr fonksiyonunun da olabilecegiyle ilgili
makaleler bulunan 2DL4’le birlikte toplam on dort KIR resptorii tanimlanmistir. Amacimiz, SARS-CoV-2 enfeksiyonu
geciren hastalarda KIR genotiplerini belirlemek, elde edilen verileri semptomlar1 hafif ve agir olarak gegiren hasta
gruplarinda karsilastirmaktir.

MATERYAL-METOD:Calismaya polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) testiyle SARS-CoV-2 viral RNA i¢in pozitif
olarak tanimlanan COVID-19’u dogrulanmais, 37 hasta dahil edildi. Hastalik seyri agisindan hastalarimizi hafif (n:17) ve
agir siddette (n:20) olmak lizere iki grupta kategorize edildi. Hastalardan alinan periferik kandan Qiagen Mini Blood Kit
kullanilarak genomik DNA izolasyonu yapildi ve Texas-Biogen SSP KIR Genotipleme Kiti ile amplifiye edilerek sonuglar
degerlendirildi. Calismamiz i¢in 6nce Saglik Bakanlig1 sonrasinda da Istanbul Tip Fakiiltesi Etik Kurul Onami alindi.

BULGULAR: Calismaya katilan 37 hastanin (K/E: 13/24, ort yas:56,56+15,75 ) klinik olarak 17°si (K/E:7/10, ort
yas:45+14,2 ) hafif, 20’si (K/E: 6/14, ort yas:65,17+£12,56) agir seyir gdstermisti. Hastaligin seyri ile cinsiyet arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu. Agir seyreden hastalarda KIR2DL3-2 (p=0,0037;0R=0,07;CI=0,01-0,44)
ve KIR2DL4 (p=0,0006;0R=0,2;CI=0,001-0,52) genotipleri istatistiksel olarak anlamli idi. Inhibitor ve aktivator KIR
genotiplerinin hastaligin seyri lizerine etkisini inceledigimizde agir hasta grubunda inhibitor genotipler anlamli derecede
yiiksekti (p=0,005;0R=0,51;CI=0,32-0,81) ancak aktivatdr genotipler arasinda anlamli bir fark saptanmadi.

SONUC: COVID-19 infeksiyonunu agir seyreden hastalarda NK hiicre fonksiyonunu baskilayan inhibitor KIR reseptor
genotiplerinden KIR2DL3-2 ve KIR2DL4 anlaml1 saptandi. Siddetli COVID-19 hastalig1 i¢in risk faktorii olabilecigini
diisiinmekteyiz. Sundugumuz veriler devam etmekte olan ¢alismamizin 6n verileridir.

Anahtar Kelimeler: Covid-19, KIR genleri, immiin sistem,SARS-CoV-2
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SS5- [Abstract:0047]

Post-Transplant Lenfoproliferatif Hastalik Gelisiminde Haptoglobin Polimorfizminin Etkisi
Zeynep Ural', Ozant Helvact', Berfu Korucu?, Sevim Gonen’, Ulver Derici’

'Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Dahiliye Anabilim Dali, Nefioloji Bilim Dali, Ankara
?Osmaniye Devlet Hastanesi, Nefroloji Bilim Dali, Osmaniye
3Gazi Universitesi Twp Fakiiltesi, Doku Tipleme Laboratuvari, Ankara

GIRIS :Solid organ transplantasyonlarindan sonra uzun siireli immunosiipresif tedavi uygulanmasi, organ alicilarinda
immun sistemi baskilamakta ve enfeksiyonlarin yanisira neoplastik hastaliklarin gelisme riskini de arttirmaktadir. Bu
risk posttransplant lenfoproliferatif hastaliklar (PTLD) basta olmak tizere bir¢ok kanser tiirtinii kapsar. PTLD solid
organ transplantasyonu veya allojenik hematopoietik kok hiicre transplantasyonu sonrast immunsupresyona ikincil
gelisen, benign poliklonal lenfoid proliferasyon ile malign monoklonal lenfoid proliferasyon arasi spektruma sahip bir
hastalik grubudur. PTLD uzun dénemde hasta ve greft survisini etkileyen en 6nemli faktorlerden biri olarak kargimiza
cikmaktadir ancak geligimini etkileyen risk faktorleri hala netlik kazanmamistir. EBV enfeksiyonu, bazt HLA allelleri,
anti-timosit globin indiiksiyon tedavisi, kullanilan immunsupressif tedaviler risk faktorleri arasinda belirtilmektedir.
Haptoglobin (Hp), lenfosit fonksiyonunun gii¢lii bir modulatorii olarak hareket eder ve viicuttaki T-helper 1 ve
T-helper 2 dengesini diizenler. Ug ana haptoglobin fenotipi vardir. Hp 1-1, biyolojik olarak serbest hemoglobini
baglamada ve serbest hemoglobin ile iliskili inflamatuar yanitlar1 baskilamada en etkilidir. Hp 2-2 biyolojik olarak en
az, Hp 2-1 orta derecede aktiftir. Haptoglobin varyantlarinin; koardiyovaskiiler hastalik, diyabetes mellitus, malignite
ve enfeksiyonlar gibi ¢esitli patolojik durumlarla iligkili oldugunu gosteren pek ¢ok caligma mevcuttur ancak PTLD ile
iligkisini gosteren bir ¢alisma hentiz bildirilmemistir.

AMAC:Bobrek nakilli hastalarda haptoglobin gen polimorfizminin PTLD gelisiminde etkisini degerlendirmek.

MATERYAL-METOD : Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Nefroloji Klinigi’nde takip edilmekte olan, 1998-

2020 tarihleri arasinda bobrek nakli olmus toplam 252 hasta ¢aligmaya dahil edildi. Hastalarin haptoglobin gen
polimorfizmleri uygun genetik analizler ile belirlendi. Tiim hastalar PTLD varlig1 agisindan retrospektif olarak
incelendi ve PTLD olan ve olmayan olarak iki gruba ayrildi. Haptoglobin fenotipleri ile PTLD arasindaki iliski uygun
istatistiksel yontemler ile degerlendirildi.

SONUCLAR :Toplam 252 hastanin klinik takip bilgisine ulasildi. 12 hastada PTLD oldugu goriildii. PTLD olan ve
olmayan grup arasinda yas, cinsiyet, primer hastalik, diyaliz y1l1, transplantasyon yil1, hipertansiyon, diyabet, koroner
arter hastaligi, kullanilan immunsupresif ilaglar ve rejeksiyon gelisimi agisindan fark olmadigi goriildi. Hp 1-1, Hp
1-2, Hp 2-2 fenotipleri ile PTLD gelisimi iliskisine bakildiginda Hp fenotipleri arasinda PTLD gelisimi agisindan
istatistiksel fark olmadig1 goriildii. Hp 1-1 fenotipine sahip hicbir hastada PTLD izlenmedi. Ayrintili bilgi Tablo 1°de
verilmistir.

TARTISMA :Yeni tedavi modalitelerinin gelismesi ile birlikte transplantasyon sonrasi hasta ve greft survileri artarak

daha ¢ok hastada PTLD ile karsilasilir hale gelinmistir. Onemli bir mortalite ve morbidite nedeni olan PTLD insidans1
bobrek nakli alicilarinda azinsanmayacak kadar siktir (%1-5).
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PTLD gelisimi i¢in ¢esitli risk faktorleri tanimlanmis olmasina ragmen, farkli calismalar bu konuda ¢eliskili bilgiler
bildirmistir. Bobrek nakli alicisnin genetik 6zellikleri ile PTLD gelisimi iligkisini inceleyen sinirli ¢aligma mevcuttur.
PTLD gelisimi agisindan genetik yatkinligin ve risk faktorlerinin nakil dncesinde bilinmesi, immunsupresif tedavi
protokolii se¢imi ve idame immunsupresif uygulamalarinda klinisyene yol gosterebilir ve PTLD nin erken teshisi,
immunsupressif tedavinin zamaninda azaltilarak hasta ve greft survisini attirabilir.

Biz ¢alisgmamizda immunregiilasyonda énemli rol oynayan haptoglobin fenotiplerinin bébrek nakli sonrast PTLD
gelisimine etkisini degerlendirdik. Hp 1-2 ve Hp 2-2 fenotiplerinde PTLD gelisimi agisindan anlamli bir fark
izlenmezken Hp 1-1 fenotipinde hi¢bir hastada lenfoma izlenmedigi goriildii. Bu sonu¢ Hp 1-1 fenotipinin PTLD
acisindan koruyucu olabilecegini diisiindiirmektedir ancak daha fazla hasta sayisini igeren ve daha uzun takip stireli
caligmalara ihtiya¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: bobrek nakli, haptoglobin, immunsupresyon, lenfoma, PTLD

Figur 1
PTLD olan ve olmayan grupta Hp fenotipleri dagilimi
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Tablo-1
PTLD + (n:12) PTLD — (n:247) P degeri
Cinsiyet, kadin n (%) 6(50) 84 (34,1) 0,261
(T;laer;il;l"(‘ggjyon yast 37.443,1 33,8+0,8 0,266
Diyaliz yil1 (mean) (SD) 4,6+1,2 4,4+0,3 0,897
Post-trans yil 9.0£1.1 9.3+1.4 0,862
ATG indiiksiyonu (%) %50 %72,9 0,120
Primer Bobrek Hastaligi, n (%)
G oo 6o
Nefroskleroz ’ ’ 0,891
1(8,3) 28(10,7)
QD.PBH. . 2(16,7) 66(25,3)
Uriner sistem bozukluklar1 ve diger neden- ’ ’
ler
Preemptif n (%) 1(8,3) 67(29,4) 0,115
Canlidan nakil n (%) 8 (66,7) 185 (75,2) 0,504
Rejeksiyon (%) %0 %15.,5 0,139
RRT tipi n (%)
7(58,3) 119(74,4)
HD 5(41,7) 32(20) 0,173
PD 0 9(5,6
HD-+PD
DM n (%) 7 (58,3) 66 (25,3) 0,018
KAH n (%) 3(25) 11(4,3) 0,019
HT n (%) 7(58,3) 138(53,3) 0,732
Hp fenotipi n (%)
7(58,3) 114(41,3)
Hp 2-2 5(41,7) 94(34,1) 0,515
Hp 1-2 0(0) 30(10,9)
Hpl-1

Hastalarin Demografik ve Klinik Ozellikleri
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SS6-[Abstract:0042]
Panel Reaktif Antikor (PRA) ve Tek Antijen Boncuk (SAB) Sonuc¢larinin Korelasyonu:

Tek Laboratuvar Deneyimi
Demet Kivang, Hayriye Sentiirk Cifitci, Cigdem Cinar Kekik, Fatma Savran Oguz

Istanbul Universitesi, Istanbul Ti ip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji Ana Bilim Dali, Istanbul

AMAC: Kan transfiizyonlari, transplantasyon gec¢misi ve gebelikler yoluyla insan l6kosit antijenlerine (HLA)
maruz kalinmasi, hastalarda anti-HLA antikor iiretimi ile sonug¢lanabilir. Transplantasyon oncesi alici serumlarinda
anti-HLA antikorlariin varlig1 6nemli bir risk faktoriidiir. Alloantikor tespiti i¢in hassas yontemlerin gelistirilmesi,
transplantasyonun klinik basarisinda énemli bir ilerleme olmustur. Anti-HLA antikorlarinin saptanmasi icin kullanlan
testlerden tek antijen boncuk (Single Antigen Bead — SAB) testi genellikle spesifik Panel Reaktif Antikor (PRA) testleri
ile saptanamayan antijenlerin tespit edilmesi veya hatali saptanan antikorlarin elenmesi ve Dondr Spesifik Antikor
(DSA)’larin tespitinde kullanilir. Calismamizda son donem bdbrek yetmezligi (SDBY) hastalarinda SAB ve PRA
tanimlama sonuglariin korelasyonunu tespit etmeyi amagladik.

YONTEM: Istanbul T1p Fakiiltesi Doku Tipleme Laboratuvari’nda 2017-2020 yillar1 arasinda anti-HLA antikorlar1 i¢in
test edilen 256 SDBY hastasi (kadin/erkek,152/104) PRA ve SAB tanimlama testlerinin korelasyonu agisindan geriye
doniik olarak analiz edildi. Hastalarin PRA tanimlama ve SAB testleri Luminex yontemi (immucor) kullanilarak yapildi.
PRA ve SAB pozitiflik esik degeri MFI > 1000 olarak kabul edildi ve hastalar anti HLA antikorlart mevcudiyetine gore
PRA pozitif (MFI>1000) (%78) ve SAB pozitif (%37.2) olarak siniflandirildi.

BULGULAR: PRA (+) olan hastalarin %39,6’s1 ve SAB (+) olan hastalarin %33,3’linde DSA tespit edildi. MFI degeri
yiiksek DSA’ya sahip olan hastalarin anti-HLA antikorlarinin ¢ogunlukla A1 (MFI: 16913), A2 (MFI: 15715), B50
(MFT: 9207), B51 (MFI: 6000), DR15 (MFI: 20000), DR16 (MFI: 16350), DQ7 (MFI: 22700) ve DQ2 (MFI: 22400)
antijenlerine karsi oldugu tespit edildi. PRA (+) hastalarinin %20’sinde sadece sinif I antijenleri, %40’ inda yalnizca siif
II antijenleri; %40’inda hem sinif-I hem de sinif-1I antijenleri pozitif tespit edildi. PRA (+) hastalar MFI degerlerine
gore 4 gruba ayrildi (Grup-1: MFI <1000, Grup-2: MFI:1000-3000, Grup-3: MFI:3000-5000, Grup-4: MFI> 5000).
PRA-sinif-I (+) olan hastalarin 106’sina SAB testi de uygulandi. Sinif-I-SAB testi, MFI gruplarinda yer alan hastalarin
sirastyla %80, %83, %100 ve %98’inde pozitif olarak saptandi. PRA-sinif-II (+) olan hastalarin 160’ina SAB testi
uygulandi ve sinif II-SAB testi, MFI gruplarindaki hastalarin sirasiyla %57,1, %54,5, %77,7 ve %89 unda pozitif olarak
saptandi.

SONUC: Sonuglarimiz, hastalarda sinif I antijenleri icin MFI > 3000 PRA pozitifliginin (p:0,049), sinif I antijenleri
icin ise MFI > 5000 PRA pozitifliginin (p:0,0001) SAB pozitifligi ile korele oldugunu gostermistir.

Anahtar Kelimeler: PRA, SAB, Bobrek Nakli, Anti-HLA Antikor
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Afonksiyone Greftli Bobrek Nakil Hastalarinda Erken ve Ge¢ Greft Nefrektominin inflamasyon
Uzerindeki Etkileri

Saliha Yildirim', Betiil Ogiit?, Ipek Istk Goniil2, Aydin Dalgic®, Ulver Derici*

'Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar: Anabilim Dali Nefroloji Bilim Dali, Ankara
2Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali, Ankara

3Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Transplantasyon Merkezi, Ankara

‘Gazi Universitesi Ti ip Fakiiltesi Genel Cerrahi Anabilim Dali, Ankara

GIRIS: Bobrek nakli basarisiz olduktan sonra hemodiyalize (HD) dénen hastalar yiiksek morbidite ve mortalite
oranlarindan muzdariptir. Afonksiyone greftleri yerinde tutmak yaygin bir uygulamadir. Bu basarisiz bobrek nakillerinin
morbidite ve mortaliteye katkida bulunan inflamatuar bir duruma neden olup olmadig1 bilinmemektedir. Kilavuzlar ve
yaymlarin ¢ogu nakilden sonraki ilk bir y1l icinde yapilan nefrektomiler ile ilgili veriler sunsa da afonksiyone greftin
nakilden uzun dénem sonra eksizyonunun uzun donem inflamtuvar belirtecler ve mortalite tizerindeki etkisi belirsizdir.
Biz bu c¢alismada klinigimizde afonksiyone grefti olup, cesitli endikasyonlarla transplant nefrektomi
yapilan hastalarda nefrektominin inflamatuvar belirtegler T{izerindeki etkisini ve 2 yildan sonra yapilan
nefrektomilerle 2 yildan 6nce yapilan nefrektomilerde bu etkinin farkli olup olmadigmi incelemeyi amagladik.

YONTEM: Cahsmaya Gazi Universitesi Tip  Fakiiltesi —Nefroloji ~ Bilim  Dali'nda  bdbrek
nakli ile takipli ve farkli nedenlerle greft nefrektomi yapilan 13  hasta dahil edildi.

BULGULAR: Calismaya dahil edilen hastalarin 9’u erkek (%69,2) idi. Ortalama yas 38,3+-4,9 y1l idi. Hastalarin primer
bobrek yetmezligi nedenleri 5 hastada belirsiz iken (%38,5), iirolojik nedenler ve glomerulonefrit en sik bilinen nedenler
olarak gozlendi. 2 hastada nakil preemptif idi (%15,4). En sik goriilen ek hastalik %61,5 (8 hasta) ile hipertansiyon idi.
%53,8’1 (7 hasta) sigara kullanan hasta popiilasyonunun %92,3’1i (12 hasta) immunsupresif olarak mikofenolik asit tiirevi,
steroid ve kalsindrin inhibitorii kullanmakta idi. Ortalamanefrektomi-nakil arasi siire 4,00+-1,05 y1lidi. 6 hastada transplant
oncesi renal biyopsi ile kanitlanmis rejeksiyon bulgusu mevcuttu. Nefrektomi endikasyonu 5 hastada enfeksiyon, 2
hastada direngli kontrolsiiz hipertansiyon, 3 hastada karmn agrisi, 1 hastada trombotik mikroanjiyopati, 1 hastada hiperakut
rejeksiyon olarak izlendi. Nefrektomi sonrasi ortalama takip siiresi 2,69+-0,72 yil idi. 5 hastada transplant nefrektomi
nakil sonrast ilk 2 y1l i¢inde yapilmisken, 8 hastada 2 y1ldan sonra yapilmis idi. Hastalarin nefrektomiden hemen 6nceki ve
nefrektomiden sonraki son kontrollerde goriilen laboratuvar parametrelerinin ve patolojik bulgularimin karsilagtirilmasi
nefrektominin nakil sonras1 ilk 2 y1lda veya 2 y1ldan sonra yapilmasina gore gruplandirilarak tablo 1 ve 2’de sunulmustur.
Hastalarin degerlendirilmelerinde laboratuvar degerlendirmeleri arasinda istatistiksel anlamli fark izlenmedi(p>0,05).

TARTISMA: Bizim g¢aligmamizda greft nefrektominin uzun donem takipte inflamasyon markerlar1 iizerinde net
bir istatistiksel anlamli etkisi goriilmemis olmasina ragmen bu durumun hasta sayisinin azhigr ile iligkili oldugu
diisiiniilmiistiir. Ozellikle ilk iki yilda greft nefrektomi yapilan olgularda daha belirgin olmak {izere post nefrektomi
takipte MPV degerlerinde artma, notrofil lenfosit oranlarinda azalma, monosit degerlerinde gerileme, sedimentasyon
degerlerinde gerileme, CRP degerlerinde gerileme ve albiimin degerlerinde artma goriildii. Iki yildan sonra yapilan
nefrektomilerde bu etki daha az belirgin olup bu durum nakil sonrasi ilk iki y1lda immun duyarliligin daha fazla olmas1
ile aciklanabilir.
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Anahtar Kelimeler: Bobrek nakli, inflamasyon, nefrektomi

Tablo 1. Calismaya dahil edilen hastalarin genel bilgileri

Tablo 1. Caligmaya dahil edilen hastalarin genel bilgileri
Bobrek naklinden sonraki ilk 2 Bdbrek naklinden sonraki >2 yil
yilda nefrektomi sonra nefrektomi
(n=5) (n=8)
Cinsiyet (kadin) (n) 2 2
Yas (yil) (mean) 47,2 32,7
Primer Diabetes mellitus 1 0
bobrek T—— 5 1
yetmezligi Ipertansiyon
nedeni Urolojik nedenler | 1 3
(n)
Glomerulonefrit 1 1
Bilinmeyen 2 3
Nakil éncesi diyaliz siiresi (yil) 10,8 2,56
(median)
Bobrek naklinden nefrektomiye | 6,8 77,7
kadarki takip stresi (ay)
(median)
Nefrektomi sonrasi takip stiresi | 1,6 3,3
(mean) (yil)
Ek hastalik Diabetes 2 0
(n) mellitus
Hipertansiyon |4 4
Sigara kullammi (n) 2 4
Rejeksiyon hikayesi (n) 2 Hiperakut 1 4 Seliiler 2
rejeksiyon rejeksiyon
Mixt tip 1
Akut humoral 1 Akut humoral 1
rejeksiyon rejeksiyon
CMV hikayesi (n) 0 2
BK virils nefropati hikayesi (n) 1 2
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Tablo 2. Calismaya dahil edilen hastalarin laboratuvar ve patolojik bulgular:

Tablo 2. Galismaya dahil edilen hastalarin laboratuvar ve patolojik bulgular

Bobrek naklinden sonraki ilk 2
yilda nefrektomi

Bobrek naklinden sonraki >2 yil
sonra nefrektomi

(n=5) (n=8)
Renal patolojide trombiis 2 3
Renal patolojide yaygin 1 6
inflamasyon

Nefrektomi Nefrektomi Nefrektomi Nefrektomi

oncesi sonrasl oncesi sonrasl
Kreatinin (mg/dL) (mean) 38 80s o8 32
Hemoglobin (g/dL) (mean) 9,47 8,46 9,53 11,4
Trombosit (/mL) (mean) 169740 202580 193200 189000
MPV (fL) (mean) 6,95 8,04 8,31 9,36
Lékosit (/mL) (mean) 9226 9254 17057 6115
Notrofil (/mL) (mean) 5796 6120 5257 4072
Lenfosit (/mL) (mean) 858 2210 1468 1295
Notrofil lenfosit orani (mean) 11,72 3,72 5,95 3,75
Monosit (/mL) (mean) 2529 747 1656 457
Albiimin (g/dL) (mean) 3,0 3,24 3,5 3,57
Sedimentasyon (mm/sa) 79,2 52 53,5 34,3
(mean)
CRP (mg/dL) (mean) 162,90 63,20 35,43 25,56
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Cocuk ve Eriskin Capraz Bobrek Nakli; Tek Merkez Deneyimi

Mehmet Tasdemir', Himmet Bora Uslu?, Eryigit Eren’, Mehmet Toka¢’, Ayhan Yaman’, Havva Evrengiil',
Taylan Sahin’, Ayse Ozkan’, Ozan Ozkaya', Ayhan Dinckan’

'stinye Universitesi Saghk Uygulama Arastirma Merkezi (Bahgesehir Liv Hospital), Cocuk Nefiolojisi Béliimii, Istanbul
2[stinye Universitesi Saglik Uygulama Arastirma Merkezi (Bahgesehir Liv Hospital), Organ Nakli Béliimii, Istanbul
3[stinye Universitesi Saglik Uygulama Arastirma Merkezi (Bahgesehir Liv Hospital), Cocuk Yogun Bakim Boliimii,
Istanbul

‘[stinye Universitesi Saglik Uygulama Arastirma Merkezi (Bahgesehir Liv Hospital), Anestezi ve Reanimasyon Béliimii,
Istanbul

AMAC: Son donem bobrek yetersizligi olan cocuk ve eriskinlerde artan transplantasyon ihtiyact ve uygun
organ bulunamamasi nedeni ile bekleme listelerindeki hasta sayisi ¢ogalmakta ve bekleme siiresi uzamaktadir.
Canli vericiden nakilin artmasi ile biyolojik yakinligi olmayan insanlar arasinda capraz nakil sayilar1 da
artis gostermektedir. Bu ¢alismada ¢apraz nakil yapilan hastalarda tek merkez deneyimi sunulmaktadir.

YONTEM: Merkezimizde 2018-2022 yillar1 arasinda gapraz bobrek nakli yapilmis 69 hastanin (7 cocuk) verileri retrospektif
olarak tarandi. Donor yas, cinsiyet, nakil dncesi serum kreatinin ve glomeriiler filtrasyon hizi (GFR), sigara, alkol tiikketimi,
ogrenim ve medeni durumlari kaydedildi. Alicilarin yas, cinsiyet, komorbid hastaliklari, sigara tiiketimi, son donem bdbrek
yetersizliginedenleri,nakiloncesidiyalizbilgileri,panelreaktifantikor(PRA)pozitiflikleri, kagincinakiloldugu, HLA (Human
Leukocyte Antigen) uyumlari, giincel yaslari, nakil sonrasi gegen zaman, son GFR degerleri, idame immunsupressifilaglari,
COVID19enfeksiyonveasidurumu, greft fonksiyonu, greftkaybivarsanedenleri,hayatkaybidurumuvenedenlerikaydedildi.

BULGULAR: Calismaya alinan dondrlerin (E/K=31/38) ortanca (min-maks) yast 45,0 (21-69) yil idi. Dondrlerin
nakil Oncesi ortanca (min-maks) serum kreatinin ve GFR degerleri sirasiyla 0,73 (0,46-1) mg/dL ve 105 (75-143) ml/
dk/1,73m2 idi. Dondrlerin %61°1 ilkdgretim, %30,4’1 lise ve %4,3’i tiniversite mezunu idi. Alicilardan (E/K=42/27)
yedi ¢cocugun ortanca (min-maks) yast 13,0 (3-17) yil, 62 erigkinin ise ortanca (min-maks) yasi 44 (24-70) yil idi.
Komorbid durumlar diyabet (%14,5), hipertansiyon (%21,7), kardiyovaskiiler hastaliklar (%5,8) ve sigara tiiketimi
(%38,7) seklinde idi. Son donem bdbrek yetersizligi nedenleri ¢ocuk alicilarda en sik konjenital bobrek ve iiriner
kanal anomalisi (n=3) ve glomeriiler hastaliklar (n=3) iken, eriskinlerde Onceki nakil sonrasi rejeksiyon (%21,7),
glomeriiler hastaliklar (%17,4) ve hipertansiyon iligkili bobrek yetersizligi (%15,9) en sik ilk ili¢ neden idi. Yiizde
17,4 (n=12) alicida neden bilinmiyordu. Preemptif nakil %33,3 (n=23) hastaya yapilmisti. Nakil oncesi periton
diyalizi (n=8) ortanca (min-maks) 1,85 (0,10-4,10) yil, hemodiyaliz (n=38) 1,32 (0,16-15,2) yil siire ile yapilmist1.
Ortanca 2,20 yillik izlem yapilmis olan hastalarin son GFR degerleri ortanca (min-maks) ¢ocuklarda 87 (60-110) ml/
dk/1,73m2 ve erigkinlerde 63 (19-144) ml/dk/1,73m2 idi. COVIDI19 enfeksiyonu 13 hastay1 etkilemis ve bir greft
kayb1 ile 4 oliime yol agmisti. Hastalarin 27’si agilanmisti. Greft kayb1 %11,6 (n=8), exitus %8,6 (n=0) oraninda idi.

SONUC: HLA uyumsuzluk oraninin yiiksekligine ragmen ¢apraz nakilli olgularimizin hiperakut ve akut rejeksiyon
oranlari literatiirde son yillarda verilen oranlardan daha yiiksek degildi. COVID19 enfeksiyonu greft kaybi, morbidite ve
mortalite oranlarinda 6nemli artiga yol agmustir.

Anahtar Kelimeler: Capraz nakil, bobrek nakli, ¢ocuk, erigskin, COVID19
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Bobrek Nakli Ahcilarinda Nakil Sonrasi Malignite Tanis1 Alan Hastalarin Klinik Ozellikleri, Greft ve
Hasta Sagkalim

Gizem Kumru Sahin, Merve Aktar, Sayeste Akkan Eren, Sule Sengiil, Kenan Keven
Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Ibni Sina Hastanesi, Nefroloji Bilim Dali, Ankara

GIRIS: Bobrek nakli alicilari, genel popiilasyona kiyasla yiiksek kanser riski altindadir. Nakil sonras1 malignitelerin
prognozu koétiidiir ve kanser teshisinden sonra immiinosupresyonun nasil yonetilecegine dair veriler azdir. Bu ¢calismada,
merkezimizde takip edilen bobrek ve nakil sonrasinda malignite gelisen bobrek nakli alicilarinin klinik 6zellikleri, greft
ve hasta sagkalimlariin degerlendirilmesi amaglanmaistir.

YONTEMLER: Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Ibni Sina Hastanesi Transplantasyon Unitesi’nde 2000 ve 2019
yillar1 arasinda bobrek nakli yapilan 628 hasta retrospektif olarak incelenmis ve nakil sonras1t malignite tanisi alan 33
hastanin demografik verileri, nakil 6zellikleri, malignite 6zellikleri, greft ve hasta sagkalimlar1 degerlendirilmistir.

BULGULAR: Ortalama kanser tan1 yas1 48 idi (Tablo-1). Malignite dagilimi sirasiyla hastalarin %57,6’sinda solid organ
timorleri (SOT), %24,2’sinde melanom dis1 cilt kanserleri (MDCK) ve %18,2’sinde posttransplant lenfoproliferatif
hastalik (PTLD) seklindeydi. Malignite tiirleri ile hastalarin demografik 6zellikleri ve nakil 6zellikleri arasinda iligki
saptanmadi. Nakil sonras1 malignite tanisina kadar gecen siire 66 aydi ve tani siiresi MDCK’de diger kanser tiirlerine
gore anlamli olarak daha uzundu (p=0,013). Hastalarin tamamu ii¢lii standart idame immiinsupresif tedavi almaktayken,
15’inde (%45,5) kanser tanisi sonrast immiinsupresif tedavi rediiksiyonu yapilmis ve 18’inde (%54,5) mTOR
inhibitdrlerine gegis yapilmisti. Tani sonrasi immiinsupresiftedavi rediiksiyonu PTLD hastalarinin neredeyse tamaminda
uygulanmistt (n=5, %83,3), ancak SOT ve MDCK’de bu oran anlamli olarak daha diisiiktii (p=0,032). MDCK sadece
cerrahi eksizyon ile tedavi edilmigsken, PTLD hastalarinin tamami kemoterapi almisti (p=0,010). Hastalarin 4’{inde
(%12,1) greft kaybi, 11’inde (%33,3) fonksiyonel greft ile 6liim izlendi. Malignite teshisinden sonra 6liim oran1 %39,4
ve medyan hasta sagkalimi 31 aydi. PTLD hastalarinda malignite teshisi sonrasi 6liim orani1 daha yiiksek (p=0,049)
ve medyan hasta sagkalim siiresi daha kisaydi p=0,006). Immiinsupresif tedavi rediiksiyonu (p=0,038), malignite tiirii
(p=0,010), hastanin kemoterapi almasi (p=0,027) ve hastanede yatis siiresi (p=0,05) artan mortalite ile iligkili iken, ¢ok
degiskenli modelde anlamli iligki saptanmadi.

SONUCLAR: Bobrek nakli alicilarinda kanser onemli bir mortalite sebebidir ve hasta grubumuzda PTLD’de hasta
sagkalimi diger kanser tiirlerine gore daha dusiiktiir. Hastalarin posttransplant malignite gelisimi agisindan yas1 ve risk
faktorlerine uygun kanser taramalarinin diizenli yapilmasi dSnemlidir. Immiinsupresif tedavilerin ydnetimi igin randomize
kontrollii ¢aligmalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Bobrek nakli, immiinsupresyon, posttransplant malignite
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Tablo-1: Bobrek nakli sonras1 malignite tanis1 alan hastalarin kanser tiiriine gére demografik, immunolojik ve
klinik 6zellikleri

Parametreler Melanom disa cilt | Solid organ PTLD P-degeri | Toplam
tiimorleri tiimbrleri (n=6, %18,2) (n=33, %100)
(n=8, %24,2) (n=19, %57,6)
Cinsiyet, n(%) >0,05
Kadin 1(12,5) 10(52.6) 2(333) 13 (39.4)
Erkek 7(87.5) 9(474) 4 (66,T) 20 (60,6)
SDBY Etiyolojisi, n(%e) =0,05
Kronik glomertilonefrit 22500 4(21,1) 2(33.3) 8(24.2)
Diyabetes mellitus 1(12,5) § 1(16,T) 3(9,1)
Hipertansiyon 2(25,0) 2(10,5) 0, (0,0) 4(12,1)
VUR/Piyelonefrit 1(12,5) 4(2L,1) 0, (0,0) 5(152)
Diger/Bilinmeyen 2(25.0) 8(42.2) 3 (50,00 13(39.4)
Nakil Sirasinda Yag (Yil), ortalama+S8§ 4111 4410 41£19 >{(,05 43£12
Nakil Oncesi RRT, n (%) >0,03
Preemptif 1(12,5) 2(10,5) 1(16,T) 4(12,1)
Hemodiyaliz 7(87.5) 16(84,2) 5(83.3) 28 (84.8)
Periton Diyalizi 00,0 1(3.3) 0(0,0) 1(3.0)
Nakil Oncesi Diyaliz Siiresi (ay), 8(0-216) 69 (0-264) 29 (D-128) >0,05 43 (0-264)
median (min-max)
Nakil Tipi >0,05
Canly, n (%) 2250 9(47.4) 2(33.3) 13 (39.4)
Kadavra, n (%) 6 (75,00 10(52,6) 4(66,7) 20 (60,6)
HLA Uy gu, median (mi ) 3(2-6) 3 (0-6) 2 (0-4) >0,05 3 (0-6)
indiiksiyon Tedavisi, n (%) =0,05
Yok 4 (50,00 4(21,1) 3 (50,00 11(33,3)
Anti-IL2 4(50,0) 13 (68.4) 3 (50,0) 20 (60,6)
ATG 0(0,0) 2(10,5) 0(0,0) 2(6,1)
Alkut Rejeksiyon Oykiisii, n(%) 1(12,5) 4(2L1) 1(16,7) >0,05 6(18,2)
Toplam hospitalizasyon siiresi (giin), median(min-max) 42 (20-85) 50(9-209) 48 (37-195) =0,05 47 (9-209)
Malignite Tam Yagi (Y1), ortalama+SS 50+12 48+11 46+17 >0,05 48+12
Nakil Sonrasi Maligniteye Kadar Gegen Siire (ay), median (min-max) | 120 (34-240) 38 (3-118) 57 (12-88) 0,013 66 (3-240)
Malignite Tamsinda Serum Kreatinin 1,25 (0,93-2,26) 1,05 (0,73-13,5) | 1,5 (1,0-2,18) | =0,05 1,18 (0,73-13.5)
(mg/dl), median (min-max)
Malignite Sonrasi immii esif Rediiksiyonu, n (%) 1(12,5) 9(474) 5(83.3) 0,032 15(45,5)
Malignite Sonrasi mTORinh kullamm, n (%) 2250 12(63.2) 4(66,7) =0,05 18 (54.5)
Malignite Tedavisi, n (%) 0,010
Tedavisiz Izlem 0(0,0) 1(5.3) 0(0,0) 1(3,0)
Sadece Cerrahi 8 (100,00 9(47.4) 0 (0,00 17 (51,5)
Sadece Kemoterapi (KT) 0(0,0) 1(5.3) 4 (66,T) 5(15.2)
Sadece Radyoterapi (RT) 00,0 1(3.3) 0(0,0) 1(3.0)
Cerrahi+KT 0(0,0) 1(3.3) 1(16,7) 2(61)
Cerrahi+RT 0(0,0) 2(10,5) 0(0,0) 2(6,1)
KT+RT 0(0,0) 3(15,8) 1(16,7) 4(12,1)
Cerrahi+KT+RT 0(0,0) 1(5.3) 0(0,0) 1(3,0)
Kemoterapi Kullammu, n(%) 00,0 6(31.6) 6 (100,0) <0,001 12 (36.4)
Malignite Sonras: Greft Kayb, n (%) 00,0 3(158) 1(16,7) =0,05 4(12,1)
Greft Kayb Nedeni, n (%) (n=4) n=0 n=3 n=1 n=4
Rejeksiyon 0(0,0) 1(33,3) 0(0,0) 1(25,0)
Enfeksiyon 0(0,0) 0(0,0) 1 (100,0) 1 (25,0)
Malignite 0(0,0) 1(333) 0(0,0) 1(25,0)
Diger 0(0,0) 1(33.3) 0(0,0) 1(25,0)
Malignite Sonrasi Greft Sagkahm Siiresi (ay), median (min-max) 48 (6-160) 29 (0-167) 10(2-31) 0,013 30 (0-167)
Malignite Sonrasi Oliim, n (%) 2(25.0) 6(31.6) 5(83.3) 0,049 13 (39.4)
Oliim Nedeni, n (%) (n=13) n=2 n=6 n=5 =0,05 n=13
Malignite 0(0,0) 4(66,7) 3 (60,00 7(53.8)
Enfeksiyon 00,0 2(333) 1 (20,00 3(23.1)
Serebrovaskiiler 1 (50,0) 00,0 0(0,0) 1(7.7)
Diger 1 (50,0) 0(0,0) 1(20,0) 2(154)
Fonksiyonel Greft ile Oliim 2(25,0) 5(264) 4 (66,T) >0,05 11(33,3)
Malignite Sonras: Hasta Sagkalim Siiresi (ay), median (min-max) 48 (6-160) 31(3-167) 10(2-31) 0,006 31(2-167)
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Retarns Bobrek Nakillerinde Greft Nefrektomi Ne zaman Hangi Hastalara Yapilmah?
Yiicel Yiiksel', Kenan Demirbakan?, Basar Aksoy?, Sermet Killeci®’, Mehtap Akdogan’

ISanko Universitesi Twp Fakiiltesi Genel Cerrahi Anabilim Dali, Gaziantep; Saglik Bilimleri Enstitiisii, Molekiiler
Onkoloji Istinye Universitesi, Istanbul

2Sanko Universitesi Genel Cerrahi Anabilim Dall, Gaziantep

3Sanko Universitesi Hastane Yonetimi, Saglik Bilimleri Universitesi Saglhik Yonetimi, Istanbul

‘Sanko Universitesi Tip Fakiiltesi Nefroloji Anabilim Dali, Gaziantep

GIRIS: Tekrarlayan bobrek nakli (BN) hem cerrahi anlamda hem de immunojik anlamda zordur. Hastalarm daha 6nceki
nakillerde dolay1 immunize olmalar1 panel reaktif antikor (PRA) ve lenfosit cross match pozotifligine neden olur. Hasta
iiclincii ya da dordiincii nakil oluyorsa iliak anatomi degisecegi igin cerrahisi de zorlasmaktadir. Tekrarlayan nakillerde
greft nefrektomi gerekli mi kime yapilmali ya da ne zaman yapilmali, bu konularda kesin bir goriis birligi yoktur. Bu
sunumda klinigimizde retrans vakalarinda yaklagim ve greft nefrektomi endikasyonlarimizi paylasmak istedik.

MATERYAL-METOD: Merkezimizde ikinci veya ligiincli kez BN olan vakalar caligmaya alindi. Hastalarin demografik
verileri, BN sonrasi takip siiresi, hastanede yatis siiresi, taburculuk ve son kreatinin diizeylerine bakildi.

SONUCLAR: Sanko Universitesi Tip Fakiiltesi Organ Nakli Béliimiinde 23 Haziran 2021- 7Mart 2020 tarihleri
arasinda 53 BN yapildi. Calismaya retarns olan 5 vaka alindi. Vakalarmin biri 3. kez BN, diger dordii 2. kez BN
olmustu. Tlim hastalara canli vericili BN olmustu, daha dnceki BN sadece bir hastanin kadavra vericili, digerleri canlt
vericili BN olmustu. Tiim alicilar erkek ve yas ortalamasi 42.0, taburculuk kreatinin diizeyi 1.0 mg/dl, yatis siiresi 5.8
giin ortalama takip siiresi 139.8 giin saptandi. (Hastalarin 6zellikleri tablo 1 de gésterigsmisitir.) Bu hastalardan 3’ ne
greft nefrektomi yapildi. Iki hastaya BN 6ncesi PRA pozitifligi nedeniyle greft nefrektomi yapildi. Ugiincii kez BN
olan hastanin gfret nefrektomi 6ncesi PRA % 58 pozitifdi, BN sonrasi ii¢ hafta sonra kontrol PRA % 43 pozitif oldu.
Bu hastaya 3 seans plazmaferez yapildi. Daha sonra % 22 olmasi lizerine BN yapildi. BN 6ncesi greft nefrektomi
yapilan diger hastanin ilk PRA % 43 pozitifligi vardi, greft nefrektomi sonrasi PRA ‘si %17 oldu. Plazmaferez
yapilmadi. Tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonu ve hematurisi olan hastaya BN ile es zamanli greft nefrektomi,
yapildi. Tiim hastalarin greft fonksiyonlari normal, ve hi¢ bir hasta akut rejeksiyon nedeniyle tekrar yatirlimadi.
Immunsuprsif Protokol: Dort hasta tacrolimus, ndroloji yan etkilerinden dolayo bir hastaya siklosproin kullanmakta.

TARTISMA: Retranslarin cerrahisi, immunlojiis diger BN gore daha zordur. Iimmunojik testler uygun oldugu zaman
BN yapilabilir fakat daha 6nceki greft bobrek ¢ikarilmali mi, takip mi edilmeli kesin goriis birligi yoktur. Gaziantep
Sanko Universitesi Organ Nakli Boliimii olarak; eger PRA pozitifligi varsa, greft bobrek pyelonefrit, idrar yolu
enfeksiyonu varsa greft nefrektomi yapilamlidir. Daha 6nceki BN tecriibelerime gore alicida ki non fonsiyone bobrek
dmmunojik ¢oplilky olarak gdrev yapmakta ve immunolojik hasar1 {izerine ¢ekmetedir. Bizce gerekmedikce greft
bobrekler ¢ikartilmamalidir. Retarns vakalarimiz bu seride azdir fakat reterans olgularda greft nefrektomi ilgili genis
caligmalara ihtiyag¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: Bobrek nakli, greft nefrektomi, immunolojik ¢opliik, retransplantasyon
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Hastalarin Ozellikleri

Taburculuk

Ad-Soyad | Yas | Cinsiyet gﬁgi Etyoloji ' nakil | C.N. ﬁg‘feﬁ?m Siiresi \T{th‘lmr .
Siiresi Yy (Giin) $  Nefrektomi
(mg/dl)
M.A 28 Erkek 6 HT 2 Tac 1 216 IYE Nakil Oncesi
Y.A 52 | Erkek 5 HT 4-8 Tac 0.8 235 IYE Nakil Oncesi
YK 19 | Erkek |7 VUR 7 Siklospo- -, 5 68 fyg  Nakille Es
rin Zamali
M.E.D 54 Erkek 6 ? 2 Tac 1.2 97 Yok
Al 57 | Erkek 5 ? 5 Tac 1 23 Yok

HT: Hipertansiyon, Tac: tacrolimus
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Bobrek Naklinden Sonra Immiin Molekiillerin Akut Dénemdeki Rolleri
Ash Ozkizilceik Kogyigit', Melek Pehlivan®, Tiilay Kilicaslan Ayna', Mustafa Soyoz', Erhan Tatar’,

Mehmet Tanrisev*, Ismail Sert, Zeki Soypacaci®, Ibrahim Pirim’

Izmir Katip Celebi Universitesi, Tibbi Biyoloji Ana Bilim Dali, Izmir

2[zmir Katip Celebi Universitesi, Saglik Hizmetleri Meslek Yiiksekokulu, Tibbi Laboratuvar Teknikleri Programi, Lzmir
3SBU Bozyaka Egitim ve Arastirma Hastanesi, Nefroloji Ana Bilim Dali, Izmir

‘SBU Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi, Nefiroloji Ana Bilim Dali, Izmir

’Egepol Hastanesi, Genel Cerrahi Béliimii, Lzmir

S[zmir Katip Celebi Universitesi Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi, Nefroloji Ana Bilim Dal, Izmir

AMAC: Bobrek nakli, son donem bobrek yetmezligi olan hastalar i¢in hayat standardimi yiikselten bir tedavi secenegidir.
Bobrek naklinden sonra immiin baskilayici ilaglarin kullanilmasina ragmen organ reddinin 6niine gegilememistir. Bu
sebeple de organ reddinin erken &ngoriisii hastanin tedavisine katki saglayabilir. Bu calismada, bobrek nakli olan
hastalarin periferal kan 6rneklerinde IL(interlokin)-2, IL-6, IL-10, IL-12a IL-17a, IL-18, IFN- y (interferon-gama),
TNF-a (timor nekroz faktorii-alfa), TGF-B (timor biliylime faktorii-beta) ve Foxp3 (Forkhead box p3) molekiiler
panelinin gen ifade diizeyinin nakil dncesine gore nakil sonrasi degisimlerinin ve bu degisimlerin hastalarin klinik
verileriyle iligkisinin belirlenmesi amaglanmistir.

YONTEM: Bu calisma kapsaminda toplamda 30 bobrek nakli olan hastanin nakil 6ncesi 0. giin, nakil sonrasi 1. ve 3.
aylardaki kan 6rneklerinde (toplam 90 6rnek) bu protienlerin gen ifade diizeyleri Real-time polimeraz zincir reaksiyonu
yontemiyle gerceklestirilmistir. Bunun i¢in hasta kanlarindan sirasiyla RNA izolasyonu ve ¢cDNA sentezi ilgili ticari
kitleri kullanilarak yapilmistir. Sonuglar ilgili bilgisayar programinda analiz edilmistir. Istatistiksel analizler IBM SPSS
Version 25 bilgisayar programi kullanilarak yapilmaistir.

BULGULAR: Bu ¢alismanin sonucunda ilgili proteinlerin gen ifade diizeylerinde nakil 6ncesine gore en fazla anlamli
degisim gosteren sitokin TGF-f olmustur (p<0,05). En az sayida anlamli de§isim gdsteren sitokin ise literatiirle
uyumlu olarak IL-2 olarak bulunmustur. IFN-y degisimi ile hastalarin eGFR (tahmini glomeriiler filtrasyon hiz1)
degerleri arasinda anlamli bir iligki bulunmustur (p<0,05).

SONUC: Bu sitokin paneli, organ reddi yasayan hasta sayisina bagli olarak akut organ reddini 6ngorebilecek bir

panel olabilir. Hastalarin nakil sonrasinda bu sitokinlerin gen ifade diizeylerinin takibi, nakil sonrasi tedavilerine katki
saglayacaktir.

Anahtar Kelimeler: bobrek nakli, gen ekspresyonu, sitokin
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SS12- [Abstract:0062]

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Doku Tiplendirme Laboratuvaria Anti-HLA Antikorlarin
Taranmasi ve Antijene Ozgiin Antikorlarin Belirlenmesi i¢in iletilen Orneklerden Elde Edilen
Verilerin Bir Analizi

Klara Dalva’, M Dilek 07!, Semahat Ozartam’, Fiisun Yilmaz', Ozgiin Baglan', Rahime Aksoy', Merve Kumru’®,
Sule Sengiil’, Osman Ilhan’

!Ankara l:/niversitesi Twp Fakiiltesi Doku Tiplendirme Laboratuvari, Ankara
’Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Nefioloji Bilim Dali, Ankara
‘Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dali, Ankara

GIRIS: HLA antijen uyumsuzlugu ile yapilacak olan solid organ nakli (SON) ve hematopoietik kok hiicre nakillerinde
(HKHN) hastada anti HLA antikorlarm varligi nakil basarisini olumsuz yénde etkiler. Ozellikle alici tarafindan yabanci
olarak taninacak verici antijenlerine karst gelismis antikorlarin varligi durumunda miimkiinse farkl bir verici arayisina
gidilmesi, miimkiin degilse, antikor uzaklastirma ya da B hiicrelerin azaltilmasi gibi tedavi se¢eneklerine bagvurulmasi
gerekir. Bu ¢alismada amacimiz; Laboratuvarimiza Anti-HLA antikor tarama, ve tanimlanmasi icin iletilen 6rneklerin
analizi sonucunda elde edilen bulgularin paylasiimasidir.

MATERYAL ve YONTEM: Calismada 2019-2021 yillari arasinda laboratuvarimiza Anti-HLA Antikor taramasi ve
antijene 6zgiin antikorlarin belirlenmesi amaciyla iletilen 11 HKHN, 222 bobrek nakil aday1 olmak {izere toplamda
233 hastanin 6rneklerinden elde edilen veriler degerlendirilmistir. Laboratuvara iletilen kan 6érneklerden ayrilan serum
ile Panel Reaktif Antikorlarin taranmasi (PRA) i¢cin LMX, LM1 ve LM2 (Immucor) kitleri, antijene 6zgiin antikor
tanimlamasi (Single Antigen Bead, SAB) icin ise LSA-I, LSA II (Immucor) kitleri kullanilmistir. Calisma 6ncesinde
tiim serumlar 1s1 ile inaktive edilmis, iireticinin tavsiyesi iizerine ¢alisma 20 mcl serum ile kurulmustur.

BULGULAR: PRA calismasinda 233 hastanin 37sinde sinif I ve Simif 11, 16sinda sadece Sinif I, 37sinde sadece Simif 11
antijenlerine karg1 olmak tizere toplamda 90 hastada antikor saptanmistir. Ayni hastalar SAb testi ile degerlendirildiklerinde
44iinde simif I ve Sinif 11, 12sinde sadece Sinif I, 38inde sadece Sinif I antijenlerine karst olmak {izere toplamda 94
hastada antikor saptanmistir. Sinif I icin PRA ile negatif, SAB ile pozitif bulunan 6 olgunun pozitiflik oran1 %10 un
altinda idi (3 %1). Smuf II i¢in PRA ile negatif SAB ile pozitif bulunan 4 6rnegin iigiinde pozitiflik oran1 %10 un
altinda idi (11 %1, 11 %20 ). En sik antikor gelisen lokuslar: HLA-DQBI, -DQA1, -DRBI, -B, -A olarak siralaniyordu.
En sik antikor saptanan antijenler sikliklaria gore (ilk 5) soyle siralanmisti. HLA-A igin: -A24, -A25, -A66, -A23,
-All; HLA-B icin: -B45, -B76, -B57, -B58, -B49 ve -B50, HLA-DRBI icin: -DR4, -DR13, -DR11, -DR12, -DRS;
HLA-DQBI igin: -DQ4, DQ9, DQ7, DQ6, DQS; HLA-DQAI i¢in aleller: 05:01, 02:01, 06:01, 03:02, 04:01. Simif
I antijenlerin ¢ogunun birden ¢ok CREG grubunda yer almasi dikkat ¢ekiyordu (1C ve 2C, 5C ve 12C, 7C, 10C,...).
Siralamada 6ne ¢ikan antijenler; toplumda en sik goriilenlerden farkli olup; veriler, seyrek goriilen antijenlere karsi
gelisen antikorlardan daha sik goriilen antijenlerle paylasilan ortak epitoplarin sorumlu oldugunu desteklemektedir.
Saptanan median MFI degerleri lokuslar arasinda anlamli bir farklilik géstermiyordu. Median MFI degerleri sirasiyla
HLA-A: 8044, HLA-B: 6429, HLA-C: 4103, HLA-DRB1: 8068, HLA-DQB1: 6863, HLA-DPB1: 6309, DQA1: 6348,
DPA1: 6629 olarak saptanmistir(HLA-C i¢in antikor gelisme orani ve bulunan MFI degerleri daha diisiik).

SONUC: PRA ve SAB test sonuglar1 biiylik dlgiide paralellik gostermekte olup; PRA ile negatif bulunan az sayidaki
sonucun SAB ile diisiik oran ve MFI degerlerinde pozitif olabildigi goriilmistiir. Veriler HLA-DQA1 bdlgesine siklikla
(%40 a varan oranlarda) antikor gelistigini gosterdiginden bu bdlgeye ait sonuclara HLA tiplendirme raporlarinda
yer verilmelidir. Ozellikle sensitize olma potansiyeli olan hastalarda PRA yan1 sira SAB testi de ¢alisiimali ve elde
edilen veriler, HLA uyumu degerlendirmede antijen sayis1 bazinda uyumdan daha ileri bir basamaga gecilmesine araci
olmalidir.

Anahtar Kelimeler: Panel Reaktif Antikor, Single Antigen Bead, Anti-HLA Antikor
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Bobrek Transplantasyonu Sonrasi CD8+ T Hiicrelerinde CTLA-4 Antijeninin Gen ifade Diizeyinin
Belirlenmesi

Burcu Cergi', Mustafa Soyiz', Melek Pehlivan®, Tiilay Kilicaslan Ayna', Erhan Tatar’,

Hatice Ilayhan Karahan Cioven', Mehmet Tanrisev*, Ibrahim Pirim’

"Izmir Katip Celebi Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji Anabilim Dali, Izmir

2[zmir Katip Celebi Universitesi, Saglhik Hizmetleri Meslek Yiiksekokulu, Lmir

3Saghik Bilimleri Universitesi, Bozyaka Egitim Arastirma Hastanesi, Nefioloji Klinigi, Izmir
‘Saglik Bilimleri Universitesi, Tepecik Egitim Arastirma Hastanesi, Nefroloji Klinigi, Izmir

AMAC: Bobrek nakli sonrast hastanin bagisiklik sisteminin aktivasyonu organ reddi ile sonuglanabilir. Organ reddinin
erken tanisi i¢in biyopsi ve biyokimyasal test sonuclart beraber degerlendirilmekte olup, son zamanlarda girisimsel
olmayan baz1 biyobelirteglerin gelistirilmesi 6nem kazanmustir. Immiin kontrol noktasi diizenleyicileri, T lenfositlerin
cogalma ve etkinliklerinin kontrol altinda tutulmasini saglarlar. Organ reddinde T hiicrelerinin roliinden yola ¢ikilarak,
bu kontrol noktasindaki genlerin ifadelerinin belirlenmesinin organ reddi ataklarini1 dnceden belirleyebilecek bir belirteg
olabilecegi diistiniilmektedir. Bu bilgiler dogrultusunda, amacimiz bobrek nakli olan hastalardan nakil Oncesi ve
sonrasinda elde edilen CD8+ T lenfositlerdeki CTLA-4 geninin ifade seviyesinin belirlenmesidir.

YONTEM: Bobrek nakli olan 30 hastanin nakil oOncesi ve sonrasinda elde edilen periferal kan
orneklerinden manyetik boncuklar yardimi ile (MACS, Millenyi Biotech.) CD8+ T hiicreleri ayrimlandi.
Flow sitometri ile hiicre saflig1 belirlendikten sonra qPCR ile CTLA-4 gen ifade seviyeleri belirlendi.
ELISA yontemi ile hastalardan elde edilen serum Orneklerinde sCTLA-4 seviyeleri arastirildi.
BULGULAR: 30 hastanin 4’{iniin 6rnek alindig1 tarihlerde organ reddi atagi gecirdikleri belirlendi. Rejeksiyon atagi
geciren hastalarin %66’sinda CTLA-4 gen ifade seviyesinde azalma oldugu, serum sCTLA-4 seviyelerinin ise nakil
sonrasinda azaldig1 belirlendi.

SONUC: CTLA-4 gen ifade degisimleri ve serumdaki sCTLA-4 seviyeleri arasindaki iligkinin belirlenmesinin, gelecekte
kurgulanacak olan ¢alismalara 151k tutmasi beklenmektedir. Genis 6rneklem sayisi ve daha uzun siireli klinik takiple
CTLA-4’iin bobrek naklindeki rolii ve terapotik hedef olarak kullanilabilirliginin belirlenebilecegi diisiiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Bobrek transplantasyonu, CD8+ T hiicre, CTLA-4
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AU.TF. Organ Nakil Merkezinde Takip Edilen ve Yapilan Capraz Karsilastirma Test Sonuclari
Pozitif Bulundugu i¢in Bekleme Listesine Alinan Olgularin Bir Degerlendirmesi

Rahime Aksoy', Gizem Kumru Sahin®, Semahat Ozartam’', Merve Aktar’, Ozgiin Baglan’, Fiisun Yilmaz',

Sule Sengiil’, Kenan Keven?, Klara Dalva’

1Ankara Universitesi, Hematoloji Bilim Dali, Ankara
2A4nkara Universitesi, Nefroloji Bilim Dali, Ankara

AMAC: Bobrek nakli, son donem bobrek hastalari i¢in diger tedavi yontemlerine gore hasta yagsam kalitesini arttirmasi
ve daha ekonomik olmasi nedeniyle en ¢ok tercih edilen tedavi secenegidir. Bobrek nakli i¢in kan grubu uyumu, doku
grubu uyumu gibi bazi 6n sartlarin saglanmasi gerekmektedir. Uyumun degerlendirilebilmesi i¢in nakil éncesinde Insan
Lokosit Antijenleri (HLA) tiplendirimi (HLA-A, -B, -C, -DR, -DQ tipleme), kompleman aracili sitotoksite (CDC-XM)
ve akan hiicre dlgerle (Flow Cytometry, FCM-XM) uygulanan c¢apraz karsilastirma testleri (XM), Sinif-I ve Sinif-11
HLA molekiillerine yonelik Panel Reaktif Antikorlar: (PRA) tespiti ve antikor gelismis HLA antijenlerini tanimlayan
testler kullanilmaktadir. Bu ¢aligmanin amaci, Merkezimizde ¢apraz karsilagtirma testleri pozitif oldugu i¢in bdbrek
nakli bekleme listesine alinan olgularin verilerinin ve akibetlerinin degerlendirilmesidir.

YONTEM: Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Organ Nakil Merkezinde canli donér ve/veya kadavradan bobrek nakli
planlanan; AUTF Doku Tipleme Laboratuvarinda 2015-2021 yillari arasinda potansiyel vericisi ile uyumu degerlendirmek
icin CDC-XM ve Flow-XM testi yapilan 729 hasta arasinda sonuglari pozitif bulunan 44 hasta degerlendirmeye alinmistir.
Hasta ve vericiden Luminex teknolojisi ile HLA tiplendirimi (Immucor) yapilmis, CDC-XM ve Flow-XM uygulanmis
(CD3 ve CD19: Beckman Coulter, AHG: Jackon, sistem: Navios). Antikor tarama (LMX, LM1 ve LM2,Immucor ) ve
Antijene 6zglin antikor tanimlama (LSA-I, LSA II, Immucor) testleri ¢alisilmistir.

BULGULAR: Son donem bobrek yetmezligi olan 729 hastanin 44 iinde nakil planlanan vericinin hiicreleri ile yapilan
CDC-XM ve FCM-XM sonuglari pozitif bulunmustur. Siire¢ i¢inde bu hastalardan dokuzuna nakil yapilabilmistir. Otuz
bes hastaya XM testleri pozitif oldugundan ve Anti HLA testleri pozitif oldugundan (minMFI:1153 maxMFI: 24505)
planlanan vericiden nakil yapilamamis, toplamda 310 hasta bekleme listesine kaydedilmistir. Kirk dort hastanin 24’
kadin, 20’si erkekti. Yirmi dort kadin hastanin 15’inde (%62,5) gebelik dykiisii mevcuttu. Hastalarin 21’inin (% 47,7)
transfiizyon dykiisii vardi. I1k nakil hazirliklarinda hastalarin 42 si canly, 2 si ise kadavradan nakil igin degerlendirilmistir.
Bekleme listesinde bulunan 44 hastadan 15’i daha onceden bdbrek nakil yapilmis hastalardan olusmaktayd:. ilk
nakillerini olan 15 hastadan 12 sine canli dondrden 3’iine kadavradan nakil uygulanmisti. Degerlendirmeye alinan
hastalardan 19’unda (%43,1) T lenfosit CDC-XM, 43’iinde (%97,7) B lenfosit CDC-XM pozitifligi mevcuttu (tiim
hastalar DTT ile de pozitifti). Hastalarin 42°sine Flow-XM calisilmis, 18’inde (%42,8) T lenfosit FCM-XM, 41’inde
(%97.6) B lenfosit FCM-XM pozitifligi bulunmustur. Hastalardan 41’ine PRA testi calisilmis; 35’inde (%85,3) PRA
Smif I, 31’inde (%75,6) PRA Smf II pozitifligi tespit edilmistir. Otuz {i¢ hastaya (%75) LSA-I ve LSA-II ¢alisilarak
antijene 0zgiin antikorlarin varlig1 tanimlanabilmistir.
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Capraz karsilagtirma test sonuglari pozitif olan 44 hastadan nakil yapilabilen 9 hastanin 6zellikleri Tablo 1°de
ozetlenmistir. Ozetle; K/E oran1 2/7 olup; dordii ikinci kez nakil olmustu, kadin hastalarm ikisinde de gebelik oykiisii
mevcuttu. Dort hastanin (% 44,4) transfiizyon 6ykiisii mevcuttu. Hastalardan biri diizensiz ilag¢ kullanimu ile greft kayb1
diger hasta ise COVID-19 nedeni ile toplamda 2 hasta kaybedilmistir.

SONUC: Organ nakli planlanan olgularda ve organ naklini takiben Sinif I ve Sinif II HLA molekiillerine 6zgilin
antikorlarin lig-alt1 aylik periyodlarda tayini, uygun vericilerin saptanmasinda ve nakledilen organa kars1 gelisebilecek
immun yanitin (red) dngdriilmesi i¢in 6nemli ipuglari verir. Hastalarin nakil sansini artirmak ve bekleme listelerinin
azaltilmasi i¢in LSA testlerinin ¢alisilmasi 6nemli faydalar saglamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Lenfosit Cross-Match, Organ nakli, Panel Reaktif Antikor, Single Antijen
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Capraz Karsilastirma Test Sonuglar1 Pozitif Olan 44 Hastadan Nakil Yapilabilen 9 Hastanin Ozellikleri

CD- - Kan Ge- Immun Son PRA PRA | LSA
Hasta XM/ Yas  Verici Onceki Transfiiz-  be-  Supresif Krea- MFI MFL | % LSA% | Hasta Verici
FCM- Verici . . tinin/ Smif  Si-  SmfIl | HLA HLA
XM yonu lik  Tedavi GFR Siif [ I f T
AO3.- A03,01
B35,- C04,- B35,51
I.E  N/N 47 Anne Kadavra P - ATG 1,15/75 N 3284 0% 26% DR171- *C04,14
DQO3’- DRI1,-
’ DQO3.-
A03,02 A03,02
B51,57 B51,57
2.K ' N/N 42 Kardes - P P ATG 0,87/85 22150 N 69% 3% C06,14 C06,14
DRO4,11 DRO4,11
DQO03,03 DQO03,03
A02.- A02,-
B46,- C01,. D46~
3.E NN 29 Kardes  Baba N - ATG 1,02/99 N 20340 0%  24% DR172147 CO1,-
DQ05,06 DR12,14
’ DQO05,06
A26,32 A26,69
N/P(s1- D.e.sen— B44,55 B44,35
4.E nirda) 38 Anne - P - sitizas- 1,49/57 1987 N 7% 0% C03,14 C04,14
yon+ATG DRO04,11 DRI14,11
DQO03,04 DQO03,05
2021 A01,32 A02,03
Greft B15,55 B49,50
5.E  N/N 34 Es - P - IL2Rab Kaybi 4339 N 22% 0% C01,07 C06,07
(takip- DRO03,13 DRO04,15
siz) DQO02,05 DQO03,06
A02,68 A24,30
Desen- 2021 B13,55 BI13,-
6.E N/N 54 Capraz  Kardes N - sitizas- COVID 2851 15657 13% 23% C01,06 CO06,-
yon+ATG Ex DRO07,16 DRO7.-
DQO02,05 DQO2,-
A02,26 A01,02
7E NN 45 Ame - N MR LESE 4893 N 3% 1% oo G
DRO04,14 DRO04,11
A02,30 A02,30
B35.- B35.-
8.E N/N 56 Kardes  Anne N - ATG 1,16/70 3601 | 17976 9%  18% C04,05 C04,05
DRI3,- DRI,-3
DQO3,- DQO3.-
A30,26 ggg’_’
9.K N/N 55 Kadavra Baba N P ATG 1,04/60 15184 16599 46% 67% B13,51 DR64-
DRO4,- DQO3.-

CDC-XM: Complement Dependent Cytotoxicity, FCM: Flow Cytometry, XM: Cross Match, E;Erkek, K:Kadin, N:Negatif, P: Pozitif, ATG: Anti Timosit
ATG: Anti Timosit Globulin, IL-2Rab: Interlokin-2reseptore yonelik monoklonal antikor, HLA: Human Leucocyte Antigen, PRA: Panel Reactive Antibody,

LSA: Lifecodes Single Antigen Assay
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ALFA-1,4-Glukanin, Het116 P53 Kolon Kanseri Hiicre Serilerinde Apoptotik ve Proliferatif
Etkilerinin Arastirilmasi

Handan Kayhan', Sanem Gokgen', A. Miinci Yagct'
! Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar: Anabilim Dali, Eriskin Hematoloji Bilim Dali, Ankara

AMAC: Shiitake mantar1 (Lentinula edodes), Basidiomycetes sinifina ait, Cin, Kore ve Japonya geleneksel tibbinda yer
alan bir mantar tiirtidir. Japonya ve Cin’de kanser kemoterapisine adjuvan olarak kullanilmaktadir. Ayrica bagisiklik
sisteminin diizenlenmesi i¢in kullanilir. Bu ¢alismada Shiitake mantarindan elde edilen a-1,4-glukanin, HCT116 p53
kolon kanseri hiicre serilerinde apoptotik ve proliferatif etkilerinin arastirilmast amaglanmistir.

YONTEM: HCT116 p53 hiicreleri a-1,4-glukan ile 24 saat muamele edildikten sonra XTT yontemiyle proliferasyon
diizeyleri doza bagh olarak olgildi ve IC50 degerleri belirlendi. Tespit edilen IC50 konsantrasyonlarina gore a-1,4-
glukan dozajlari, 24 saat uygulandiktan sonra hiicrelerin kontrollerine gére apoptoz, nekroptoz ve nekroz diizeyleri;
Bcl-2, Bax ve aktif Kaspaz-3 seviyeleri akim sitometri ydntemi ile belirlendi. Apoptozun tespiti i¢in Annexin V-FITC
ve Pl ile boyamasi kullanildi. Bcl-2, Bax ve aktif Kaspaz-3 dizeyleri direkt floresan boyama ile tespit edildi.

BULGULAR: Kolon kanseri hiicrelerinin 24 saat a-1,4-glukana maruziyetinden sonra anlamli sekilde programli hiicre
Oliimiine gittikleri belirlenmistir. Canliligin azaldig, aktif kaspaz-3 ve Proapoptotik Bax molekiiliiniin anlamli sekilde
arttig1 belirlenmistir.

SONUC: Bu bulgulara gore a-1,4-glukan, HCT116 p53 hiicrelerinin proliferasyonunun anlaml sekilde diismesine ve
programli hiicre 6liimiiniin tetiklenmesine sebep olmustur. Literatiirde ki diger verilerle birlikte, bu sonuglar, a-1,4-
glukanin potansiyel bir kanser dnleyici ajan olabilecegini gdstermektedir.

Anahtar Kelimeler: a-1,4-glukan, HCT116 p53, Apoptoz, Kolon kanseri, Shiitake mantari
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Allogeneik Kok Hiicre Nakli Hastalarinda Erken Evre Doku Kimerizminin Periferik Kan Kimerizmi ile Iliskisi

Yeliz Ogret', Ezgi Pinar Ozbalak?, Ipek Yonal Hindilerden?, Sevgi Kalayoglu Besisik?, Meliha Nalcacr’, Fatma
Savran Oguz’

!Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji Anabilim Dali Doku Tipleme Laboratuvari, Istanbul
2[stanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, Dahili Tip Bilimleri, I¢ Hastaliklart Anabilim Dali, Hematoloji Bilim
Dali, Istanbul

AMAC: Alic1 hematopoezinin dondérlerle degistirilmesi genel olarak allojenik kok hiicre transplantasyonunun (ASCT)
basarisidir. Kalicilik veya kaybolma, altta yatan hastalik durumu ve graft versus host hastaligi (GVHD) gibi transplantla
ilgili komplikasyonlar i¢in ipuglar verir. Bu, 6zellikle hematolojik malignitelerde tedavi miidahalesi i¢in degerlidir.
Standart kimerizm analizi, kimerik analizi olarak adlandirilan periferik kan hiicresi DNA kimliginin belgelenmesine
dayanir. Burada, kan hiicresi DNA kimerizmi analizinin, engraftmentten kisa bir siire sonra, dondr hiicresinin
hedeflenmesinden ve kan hiicresi tiretiminden sonra doku kimerizmi ile bir korelasyonu olup olmadigini degerlendirdik.

MATERYAL VE METHOD: istanbul Tip Fakiiltesi Kok Hiicre Nakli Birimi’nden 33 ASCT hastasinin 6rnekleri
degerlendirmeye alindi. ASCT protokolii EBMT onerileri esas alinarak hastalarin komorbiditesine, hastalik tipine,
hastalik durumuna ve dondr tipine gore standardize edilmistir. Kimerizm analizleri, STR analizine dayanan PCR
amplifikasyonu kullanilarak periferik kan ve rastgele cilt biyopsi dokularindan +28. glinde degerlendirildi. 15 STR ve
Amelogenine lokusu, Investigator IDPlex Plus multipleks PCR kiti (Qiagen) kullanilarak amplifikasyon ger¢eklestirildi
ve fragment analizine dayali degerlendirmeler yapildi

BULGULAR: Hastalarin ¢ogunda ASCT endikasyonu olarak lenfoma ve akut l6semi vardi. Donorlerin dordii akraba
dist ve tam uyumlu idi, ancak biri 9/10 uyuma sahipti. Periferik kan, kullanilan tek kdk hiicre kaynagiydi. Medyan
takip stiresi 121 giindii (aralik:60-198). +28. giinde, hastalarin hi¢birinde GVHD yoktu ve hepsinde periferik kanda
tam kimerizm saptandi. Doku kimerizm analizlerinde 21 hastanin karigik kimerizm oldugu, 12 hastanin ise sadece
alict DNA’sma sahip oldugu gériildii. Ikinci gruptaki yedi hasta, periferik kimerizmin kargik kimerizme doniismesiyle
hematolojik niiks yasadi.

SONUC: Kimerizm, altta yatan hastalik durumunu belgeleyebilen ve bazi tedavi hedefli miidahalelere katkida
bulunabilen ASCT’de dondr immiinohematolojik replasmaninin muhtesem bir yansimasidir. Bu konunun tamaminda,
doku kimerizminin de bir rolii olabilecegini ve yaklasmakta olan niiksiii dngérmek gibi bazi ipuglar1 verecegini
diisiiniiyoruz. Bu veriler 15181nda, bu ¢alismada hasta sayisini artirarak, bazi 6zel durumlarda periferik kan kimerizminin
doku kimerizmi ile degerlendirilmesinin klinik tabloya agiklik getirebilecegini diisiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Allogeneik kok hiicre nakli, kimerizm analizi, doku kimerizmi, kimerizm
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Akut Miyeloid Losemi Hastalarinda Dogal Oldiiriicii Hiicrelerinin Tedaviden Etkilenme Diizeyleri
Melek Giinindi Korkut, Cigdem Elif Celik, Biisra Aydin, Fiisun Ozmen

Hacettepe Universitesi Kanser Enstitiisii, Temel Onkoloji Anabilim Dali, Ankara

AMAC: Akut miyeloid 16semi (AML), farkli gelisim agamalarinda hematopoetik progenitor hiicrelerin normalden daha
fazla ¢cogalmasiyla karakterize edilen heterojen bir hastaliktir. AML gibi hematolojik malignitelerde dogal o6ldiiriicii
(NK) hiicre sayisi, fonksiyonu ve aktivitesini belirleyen reseptorlerin diizeyi prognoz ve tedavi agisindan 6nemlidir. Bu
calismanin amact AML hastalarinda NK hiicrelerinin tedaviden ne diizeyde etkilendiginin arastiriimasidir.

YONTEM: Calismamiza 17 AML hastasi ve 16 saglikli birey dahil edilmistir. Hastalar sitarabin (Ara-C), idarubisin
tedavisi almis ve 4 tane hasta allojenik hematopoetik kok hiicre nakli olmustur. Total NK hiicre yiizdesi, CD56bright,
CD16+ ve CD16dim/negatif NK hiicre alt gruplarinin yiizdesi ve NKp30 reseptoriiniin ekspresyon diizeyleri ve CD34+
blast hiicre yiizdeleri ile B7-H6 ve GAL-3 ekspresyon diizeyleri akim sitometri ile belirlenmistir. Bunun yan1 sira AML
hastalar1 ve kontrol grubu NK hiicre transkriptom (NGS mRNAseq) analizi de yapilmistir. Ayrica izole edilen NK
hiicrelerinin degraniilasyon kapasiteleri test edilmistir. B7-H6, GAL-3 ve BAG-6 serum diizeyleri ELISA ile dl¢tilmiistiir.

BULGULAR: NK hiicre yilizdesinin tedavi Oncesi grupta azaldigir gorilmiistir. NK alt gruplarina bakildiginda;
NKp30 ve CD56bright NK hiicrelerinin tedavi 6ncesi grupta kontrol grubuna gore diisiik oldugu, CD16dim/neg NK
hiicrelerinin ise yiiksek oldugu goriilmistiir. Tedavi oncesi grupta NK hiicre, CD16+, NKp30+, CD16dim/neg NK
hiicre yiizdelerinin tedavi sonrasina gore yiiksek oldugu, CD56bright NK hiicrelerinin ise diisiik oldugu belirlenmistir.
NKp30 reseptoriiniin inhibisyonuna neden oldugu bilinen B7-H6 ve GAL-3 ligandlarinin CD34+ blast hiicrelerindeki
ekspresyonlarina bakildiginda AML hastalarinda kontrol grubuna gore daha yiiksek oldugu belirlenmistir. Ayrica bu
ligandlarin soluble formlarmin (B7-H6, BAG-6 ve GAL-3) serum konsantrasyonlar1 karsilastirildiginda; tedavi 6ncesi
grupta kontrole gore azalma oldugu, tedavi sonrasinda ise bir degisim olmadigi tespit edilmistir. AML hastalar1 ve kontrol
grubu NK hiicre transkriptomik analizlerine gore tedavi 6ncesi grupta kontrol grubuna gore yiiksek miktarda eksprese
olan NKp30 mRNA (log 9.86) ekspresyonu dikkat ¢ekicidir. PSMA1, CD27-AS1, bazi miRNA’larda, NK hiicreleri
ile iliskili KIR2DL3, IFNAR2 BID, BRAF genlerinin ekspresyonlarinda da hasta grubunda artis tespit edilmistir. Fas,
CD244 ve PIK3CD gen ekspresyon diizeylerinin ise hasta grubunda azalma gosterdigi belirlenmistir. Kok hiicre nakli
olan 4 hastada NK hiicre fonksiyonlariin tedaviden etkilendigi gézlemlenmistir.

SONUC: Tiim bu sonuglara gére AML hastalarinda saglikli donérlerle kiyaslandiginda NK hiicrelerinin fonksiyonu
i¢cin 6nemli olan bazi1 molekiil ve genlerde degisimler s6z konusu oldugu gézlemlenmistir. Bu degisimlerin saptanmasi,

nedenlerinin bilinmesi, mekanizmalarinin ¢dziilmesi AML hastalarinin prognozu, tedavisi, tedavi planlamasi ve nakil
karar1 agisindan 6nemli olacaktir.

Anahtar Kelimeler: Akut Miyeloid Losemi (AML), NK hiicreleri, NKp30
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Dihidroartemisinin’in insan Kronik Lenfositik Losemi Hiicre Serilerinde Apoptoza Etkilerinin
Immiinomolekiiler Degerlendirilmesi

Sanem Gikcen', E. Umit Bagriacik’, Handan Kayhan', Miinci Yagct'

!Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Eriskin Hematoloji Bilim Dali, Ankara
’Gazi Universitesi Ti ip Fakiiltesi, fmmiinoloji Anabilim Dali, Ankara

AMAC: Bu ¢alismada, Dihidroartemisin’in (DHA) insan kronik lenfositik 16semi (KLL) hiicre serileri tizerindeki
apoptoza etkilerini hiicre canlilig1, apoptoz, mRNA ve protein ifadelenme diizeyleri arastirilarak belirlemeyi
amagladik. Bu amagla PGA-1, CII, MEC-1 insan KLL hiicre serileri kullanildi.

YONTEM: Bu hiicrelere dncelikle DHA ve KLL tedavisinde etkili bir piirin analogu olan Fludurabin (FLU) ayr1 ayr1
ve birlikte olarak 24, 48 ve 72 saat boyunca uygulandi. Bu siireler sonunda, XTT yontemiyle belirlenen hiicrelerin
canlilik oranlarinin doza ve zamana bagli olarak azaldig1 goriildii. Buradan elde edilen canlilik oranlarindan, ilaglarin
KLL hiicrelerinin ¢ogalmasinda %50 azalmaya neden olan inhibitor konsantrasyonlar1 yani IC50 degerleri belirlendi.
Hiicrelere DHA ve FLU ayri ayr ve birlikte IC50 konsantrasyonlarinin 24 saat boyunca uygulanmasindan sonra
apoptoza etkilerini belirlemek i¢in hiicreler, Annexin V-FITC ve PI ile boyanarak Akim Sitometri ile analizleri yapildi.
Apoptozun molekiiler mekanizmalarini ortaya ¢ikarmak i¢in kantitatif Real Time PCR ve Akim Sitometrik yontemler
kullanilarak TCTP, Mcl-1, Bcl-2, Bax ve Kaspaz-3 mRNA ve protein ifade diizeyleri analiz edildi.

BULGULAR: DHA’nin tek basina ve FLU ile birlikte kullanilmasinin doza bagli olarak PGA-1, CII ve MEC-1
hiicrelerinde apoptotik cevaba neden oldugu bulundu. DHA’nin tek basina uygulanmasinin, FLU nun tek bagina veya
DHA ve FLU’nun birlikte uygulanmasina gore daha etkili oldugu goriildii. Tiim hiicre serilerinde DHA nin tek basina
ve FLU ile birlikte uygulanmasindan sonra Kaspaz-3’iin ifadelenmesinde artis oldu. DHA nin tek basina ve FLU ile
birlikte uygulanmasindan sonra goriilen apoptotik etkide Bcl-2 protein ailesi iiyelerinin rol oynadigi ve genel olarak
Bax’1n ifadelenmesinde artig oldugu bulundu. Buradan yola ¢ikarak PGA-1, CII ve MEC-1 hiicrelerinde goriilen
apoptotik cevapta intrinsik apoptotik yolagin aktif oldugu belirlendi.

SONUC: Elde edilen bu bulgulara gére DHA, kronik lenfositik 16semi i¢in potansiyel kansere karsi bir ilag olabilir ve
bu yiizden, gelecekte yapilacak in vivo ve in vitro ¢calismalarla DHA’nin molekiiler etkilerinin tam olarak belirlenmesi
KLL’nin tedavisi i¢in yeni molekiiler hedeflerin tanimlanmasina olanak saglayacaktir.

Anahtar Kelimeler: Dihidroartemisinin, Kronik Lenfositik Losemi, Apoptoz
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Mezenkimal Kok Hiicrelerin Periferal Kan Mononiikleer Hiicrelere olan Etkisinin Sitokin Diizeyinde
Arastirilmasi

Avse Eroll, Figen Abatay Sel ', Mediha Siileymanoglu', Gokhan Demirayak?, Diirdane Serap Kuruca’, Fatma
Savran Oguz’

!jstanbul Universitesi, istanbul Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji Anabilim Dali, Istanbul
ISaglik Bilimler Universitesi, Istanbul Dr. Bakirkéy Sadi Konuk Egitim Arastirma Hastanesi, Istanbul

!istanbul Universitesi, [stanbul Tip Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, Istanbul

Cesitli hastalik tedavilerinde kullanimi arastirilan, farkli immiin modiilasyon islevlerine sahip olan ve elde edilmesinde
etik sorunlar1 olmayan mezenkimal kok hiicreler (MKH) ¢esitli dokulardan elde edilebilmektedir. Bu ¢alismada, kordon
kan1 (KK) ve kordon dokusu (Wharton Jelly) MKH’lerinin bagisiklik sisteminin modiile ettigi sitokinlerin liretimi ve
salgilanmasi lizerindeki etkisi arastiridi.

Insan gobek kordon kanindan izole edilen MKH ve Periferal Kan Mononiikleer Hiicreleri (PKMH), flow sitometrisi
ile karakterize edildi. PKMH ve MKH ko-kiiltiirii 6ncesi ve sonrasi flow sitometrisi ile sitokin seviyeleri belirlendi.
T yardimci hiicre alt grubu Th1/Th2/Th17 oranlart ve sitokin seviyeleri (Interlokin-4 (IL-4), Interferon-y (IFN-y) ve
Interlokin-17A (IL-17A)). Timor bityiime faktorii (TGF)-f, IL-4, IL-17, IFNy siipernatant sitokin seviyeleri ELISA
ile dlgiildii. Calismamizda, flow sitometri yontemi ile ylizey belirtegleri (CD44 (%100), CD73 (%99.6), CD90 (%100),
CD105 (%95)), invert mikroskopta MKH’nin plastik adherent ve morfolojik olarak fibroblastik yapisi gdzlemlendi.
Projede hem KK hem de WJ MKH’ler 1/10 ortak kiiltir MKH/PKMH oranlarinda, ve 72 saatlik inkiibasyon siirelerinde
kullanildz.

Caligmamizda, MKH’ler ile uyarilan PKMH’lerin, birlikte kiiltiir sonuglari kiiltlir oncesiyle ile karsilastirildiginda farkl
immiinomodiilator 6zellikler gosterdigi bulundu. Hem KK hem de WJ MKH’ler ve PKMH ko-kiiltiirii sonrasinda pro-
inflamatuvar sitokinler IFNy ve IL-17nin hiicre i¢i seviyeleri artarken, slipernatandaki sitokin seviyeleri nemli 6lgiide
azaldi (p<0.05). Anti-inflamatuvar sitokinler arasinda, I1L-4, ko-kiiltiirden sonra 6nemli 6l¢iide artt1 ve siipernatandan
onemli dlglide azaldi (p<0.05). Bir anti-inflamatuvar sitokin olan TGF-B’nin stipernatanttaki seviyesi, hem KK hem de
WIJ MKH’ler i¢in 6nemli 6l¢iide azaldi (p<0.05).

Elde edilen sonuglarla kordon kan1 ve WJ-MKH’nin PKMH iizerindeki etkisinin belirlenmesi ve MKH’lerin uygulama
oncesi ve sonrasi pro-inflamatuvar ve anti-inflamatuvar 6zelliklerinin belirlenmesi ile bilimsel platforma katki saglamasi
amaclandi. MKH popiilasyonlarinin immiin sistem iizerindeki degiskenligi nedeniyle, MKH’lerle yapilan klinik
caligmalarda belirsiz sonuglarin varligi, ¢aligmalarin ilerlemesini engellemektedir. MKH ve immiin sistemi hiicrelerinin
etkilesimi karmagik bir siireci baglatir, bu nedenle MKH kaynaginin se¢imi ile hiicre alt gruplari belirlenir ve daha
spesifik ve ayrintili calismalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Gobek Kordon Kani, Gobek Kordon Dokusu (Wharton Jelly), Immiin Sistem Hiicreleri, Mezensimal
Kok Hiicreler, Immiinomodiilasyon
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Mikofenolik Asit Tiirevleri le fliskili Diyare Gelisimi Hla iliskili Olabilir Mi?

Emvre Yasar', Saliha Yildurim', Sevim Gonen’, Yasemin Erten’, Galip Giiz'

!Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Nefroloji Bilim Dali, Ankara
’Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Hastaliklar: Anabilim Dali, Doku Tiplendirme Laboratuvari, Ankara

Bobrek nakli kronik bobrek hastaliginda ilk tercih edilmesi gereken renal replasman yontemidir. Nakil sonrasi idame
immunsupresif tedavi genellikle mikofenolik asit tiirevlerinden olusan bir antiproliferatif ajan, kalsinorin inhibitorii
ve steroidden olusmaktadir. Mikofenolik asit tiirevlerinin en sik goriilen doz kisitlayic yan etkisi diyaredir. Risk
faktorleri tamamen net olmamakla birlikte bu etkinin doz bagimli oldugu net olarak bilinmektedir.

Viicuttaki ¢ogu hiicrenin ylizeyinde bulunan bir molekiil olan insan 16kosit antijenleri (HLA), viicudun yabanci
maddelere kars1 bagisiklik tepkisinde dnemli bir rol oynar. Insan 16kosit antijen testlerinin en sik kullanim amac1 nakil
oncesi dokulari uyusup uyusmadigini dngérmek olsa da farklit HLA’larin farkli hastaliklarla da iliskisi bildirilmistir.
Ozellikle class 2 HLA’lar HLA DR ve DQ’nun baz1 gastrointestinal hastlaiklarla iliskisi oldugu diisiiniilmektedir.

Bu c¢alismanin amaci hastanemiz nefroloji kliniginde takip edilen mikofenolik asit tiirevi iligkili ve ila¢ degisimi
gerektirecek siddette diyaresi olan hastalarla diyare gelismeyen hastalarin HLA alt tiplerini karsilastirmaktir.

METOD: Hastanemiz nefroloji kliniginde bobrek nakli nedeniyle takip edilen ve HLA verilerine
erisilebilen 248 hasta retrospektif olarak tarandi. Yeterli wverisi olan 184 hasta analize dahil edildi.

BULGULAR: Calismaya dahil edilen 184 hastanin 27’sinde mikofenolat iligkili, ila¢ degisimi gerektiren diyare
Oykiisii saptandi. Diyareye baglh ilag degisimi olan hastalar ile diyare goriilmeyen hastalar arasinda cinsiyet, yas,
primer bobrek hastaligi, nakil oncesi renal replasman tedavi siiresi, bobrek nakli sonrasi takip siiresi, ek hastaliklar,
sigara kullanim1 ve ek ila¢ kullanimi arasinda istatiksel anlamli farklilik saptanmadi (Tablo 1). Gruplar arasinda
HLA A,B,C ve DQ alt tiplerinin mevcudiyeti agisindan fark saptanmadi (tiimiinde p>0.05). HLA DR 11; diyare
gelisen hastalarin 9’unda (%33) saptanirken, diyare gelismeyen hastalarin 24’tinde (%15) saptandi (p=0.024).

SONUC: Calismamizda HLA DR 11 varhigi ile mikofenolat asit tiirevi iligkili diyare arasinda iligkili
olabilecegini bulduk. Ulseratif kolit hastalarin1 degerlendiren bir ¢alismada inat¢i hastalikla HLA DR 11 arasinda
iligkili oldugu gosterilmistir. Ayrica cocuklarda yapilan bir ¢alismada ise HLA DR 11 varliginm intestinal
obstriiksiyon riskini arttirdigir gosterilmistir. HLA DR 11 mevcudiyetinin mikofenolat iliskili diyare gelisiminde

oynayabilecegi roliin aciklanabilmesi i¢in hasta sayisinin daha fazla oldugu prospektif calismalara ihtiyag vardir.
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Anahtar Kelimeler: HLA, mikofenolik asit, diyare, HLA DR 11

Tablo 1.Hastalarin demografik ve klinik dzelliklerinin karsilaticilmas:

Mikefenolik asit tiirevi kullanimi
iligkili divare varligina bagh ilag
degisimi P degeri
Yok (n=157) | Var (n=27)
Cinsiyet (kadin-n) 59 10 0,957
Yas (y1l) (median) 41 48 0,108
Primer. 8 1
bobrek Diabetes mellitus
yetmezligi 20 5 0,204
nedeni(n) | Hipertansiyon
41 7
Bilinmeyen
Nakil Gncesidiyaliz stresi (yil) 1,50 1,00 0,224
(median)
Bobrek naklinden sonrakitakip 9.00 10,00 0,510
suresi (yil) (median)
Diabetes mellitus | 34 9 0,185
Hipertansiyon 116 15 0,703
Koroner arter 19 1
hastalig 0,195
Ek hastalik (n)
Sigara kullammi (n} 30 =] 0,095
Anijivotensin 59 6 0,123
ilag kullamimi (n) | dénistiricd
enzim blokari
Kalsiyum kanal | 60 10 0,908
Beta blokér 52 10 0,691




Ulusal
Transplantasyon \&==
Immiinolojisi ve
Genetigi Kongresi

14-17 Nisan 2022 2
XANADU RESORT BELEK KONGRE MERKEZi, ANTALYA«"(’_};f

SS21-|Abstract:0009]

Bobrek Nakli Hastalarinda Akut ve Kronik Rejeksiyon ile HLA-G Geni 3’ UTR 14 Baz Ciftlik
Polimorfizminin ve sHLA-G Seviyesinin Tliskisi

Sule Darbas’, Vural Taner Yilmaz?, Hiiseyin Kocak?, Abdullah Kisaogly?, Ismail Demiryilmaz’, Biilent Aydinly,
Habibe Sema Aslan’, Nurten Sayin Ekinci', Yahya Kilin¢', Fahri Ucar!

!Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji ve Genetik Anabilim Dali, Antalya
2Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklari Anabilim Dali, Nefroloji Bilim Dali, Antalya
3Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Genel Cerrahi Anabilim Dali, Antalya

AMAC: Alict immiin sisteminin grefte verdigi immiinolojik yaniti olan rejeksiyon, bobrek naklinin en 6nemli
sorunudur. Bu ¢alismada, bobrek nakli alicilarinda Insan Lokosit Antijen-G (HLA-G) 14 bp ins/del (insertion/delesyon)
polimorfizmi ve ¢oziiniir HLA-G (sHLA-G) diizeyinin rejeksiyon ile iligkisini degerlendirmesi amaglanmustir.

YONTEM: Alic1 ve vericinin HLA-G 3’ gevrilmemis bélge (3°UTR) polimorfizmi, agaroz jel elektroforezi ve DNA
dizileme yontemi kullanilarak belirlendi. Alicinin plazmasindaki sHLA-G seviyesi (vaka i¢in reddedilme aninda, kontrol
icin nakilden sonraki vakayla ayn1 zamanda) Enzyme-Linked Immunosorbent Assay (ELISA) ile analiz edildi.

BULGULAR: Calisma, iki yliz elli bobrek nakli alicisini iceren bir vaka kontrol ¢alismasi olarak planlandi. Olgu
grubunu akut (n=52) ve kronik rejeksiyon (n=73) tanis1 almig 125 (kadin/erkek:56/69) bobrek nakli alicisindan se¢ilmistir.
Kontrol grubu ise vaka grubundaki cinsiyet ve yasa gore eslestirilmis olup akut veya kronik reddi olmayan bobrek nakli
hastalaridir. Caligsmaya alinan olgu grubunda akut rejeksiyon tanisi alanlar %41,6 iken, bunlarin %76,9°u akut antikor
aracili rejeksiyon, %23,1’1 T hiicre aracili rejeksiyondur. Kronik rejeksiyon tanisi alanlar %58,4 iken, bunlarin %94,5°1
kronik aktif humoral rejeksiyon, %5,5°1 kronik T hiicre aracili rejeksiyondur. Lojistik regresyon analizinde bobrek nakli
hastalarinda akut rejeksiyon olma olasiliginin, hastanin nakil 6ncesine gore nakil sonrasi sHLA-G seviyesindeki bir U/
ml’lik diigmede 1,06 kat, hasta ile verici arasinda akrabalik olmamasi durumunda 5,44 kat arttig1 saptanmistir. Kronik
rejeksiyon olmasini etkileyebilecek faktorleri belirlemek amaciyla kullanilan regresyon analizinde ise, bobrek nakli
hastalarinda rejeksiyon olma olasiliginin, hastanin nakil 6ncesine gore nakil sonrasi sHLA-G seviyesindeki bir U/ml’lik
diismede 1,14 kat arttig1 saptanmistir. Hasta ile verici arasinda kan grubu uyumu olmayanlarin orani, kronik rejeksiyon
grubunda %20,5 iken, kontrol grubunda %5,5“dir (p<0,05). Hasta ile verici arasinda kan grubu uyumu olmayanlarda,
kan grubu uyumu olanlara gore kronik rejeksiyon olma olasiliginin 4,46 kat arttig1 saptanmustir.

SONUC: Hastalarin nakil 6ncesi HLA-G 3’UTR 14bg polimorfizminin ve buna bagli sHLA-G seviyesinin belirlenmesinin
rejeksiyon olasiliginin 6ngoriilmesini, ayrica bu polimorfizmi ve sHLA-G seviyesinin izlenmesi, rejeksiyon riski daha
yliksek hasta popiilasyonunun belirlenmesine yardimci olacaktir.

Anahtar Kelimeler: HLA-G 3” UTR 14 bg polimorfizm, sHLA-G seviyesi, bobrek nakli, akut ve kronik rejeksiyon
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Akut ve kronik rejeksiyon alicilarinin HLA-G polimorfizm DNA dizi analiz gériintiileri
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Akut ve kronik rejeksiyon alictlarimin HLA-G polimorfizm DNA dizi analiz gériintiileri
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Abkut ve kronik rejeksiyon alicilarimin HLA-G polimorfizm DNA dizi analiz goriintiileri
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Cinsiyet Farklihgi Donor Spesifik Antikor Yogunlugunu Etkiliyor mu?
Bilkay Bastiirk', Miray Kavuzlu’, Bircan Kantaroglu®

!Baskent Universitesi, Immiinoloji Anabilim Dali, Ankara, Baskent Universitesi Adana Dr. Turgut Noyan Uygulama ve
Arastirma Merkezi, Doku Tipleme Laboratuvari, Adana

?Baskent Universitesi Adana Dr. Turgut Noyan Uygulama ve Arastirma Merkezi, Doku Tipleme Laboratuvari, Adana
3Baskent Universitesi, Tibbi Biyoloji Anabilim Dali, Ankara, Baskent Universitesi Adana Dr. Turgut Noyan Uygulama
ve Arastirma Merkezi, Doku Tipleme Laboratuvari, Adana

Transplantasyonlarin oniindeki en sik karsilasilan immiinolojik engel Donor Spesifik Antikor (DSA) varligi olarak
belirtilmektedir. Antikorlarin olugsmasinda bircok farkli mekanizmanin rol oynadigi bilinmekle birlikte gegirilmis
gebelikler nedeniyle kadin cinsiyeti cogu zaman daha fazla bu riski tasimaktadir. Caligmanin amact DSA varliginda
erkek ve kadin cinsiyet arasinda antikor yogunlugunda (ortalama floresan yogunlugu; MFI) da farki olup olmadiginin
degerlendirilmesidir.

HASTA VE METOD: 2013 — 2022 (Subat) yillar1 arasinda Baskent Universitesi Adana Dr Turgut Noyan Uygulama
ve Arastirma Merkezi Doku Tipleme Laboratuvarinda solid organ ve hematopoietik kok hiicre nakli i¢in antikor tarama
ve tanimlama testleri ¢alisilmistir. Luminex yontemiyle tek antijen tanimlama testi ¢aligilan 174 hasta ¢aligmaya dahil
edilmis olup 65 hastada DSA pozitif saptanmistir. DSA pozitif kadin ve erkek hastalarda MFI degerleri incelenmis ve
farkliliklar belirlenmistir.

SONUCLAR: 174 hastanin 81’inde (%46,66) LSA Sinif1, 93 tinde (%53,45) ise LSA Sinif 1l pozitifligi saptanmigtir. LSA
Siif I pozitifligi saptanan hastalardan 67°si KBY tanili (Kadin n:36 - %53,73 / Erkek n:31 - %46,27), 7°si kalp yetmezligi
tanili (Kadin n:1 - %14,29 / Erkek n:6 - %85,71) ve 7°si HKHN (Kadin n:4 - %57,14 / Erkek n:3 - %42,86) hastalardir.
LSA Smif I i¢in: KBY tanili hastalarda DSA gelisen hasta grubunun %701 kadin, %30’u erkektir. 1000<MFI<4999
araliginda olan hasta grubunun %80’i kadin, %20’si erkektir. MFI>5000 ve {izeri olan hasta grubunun
ise %50’si kadin, %50°si erkektir. Kalp yetmezligi tanili hastalarda DSA gelisen hasta grubunun %50’si
kadm, %50°’si erkektir. HKHN hastalarinda ise DSA gelisen hasta grubunun %100’ kadin cinsiyetindedir.
LSA Sinif II pozitifligi saptanan hastalardan 75’si KBY tanili (Kadin n:43 - %57,33 / Erkek n:32 - %42,67), 14’si kalp
yetmezligi tanili (Kadinn:5 - %35,71 / Erkek n:9 - %64,29) ve 4’si HKHN (Kadin n:4 - %100/ Erkek n:0 - %0) hastalardir.
LSA Smnif II i¢in: KBY tanili hastalarda DSA gelisen hasta grubunun %63,33’si kadin, %36,67°1 erkektir.
1000<MFI<4999 araliginda olan hasta grubunun %41,67°si kadin, %58,33°1 erkektir. MFI>5000 ve iizeri olan hasta
grubunun ise %77,78’1 kadin, %22,22’si erkektir. Kalp yetmezligi tanili hastalarda DSA gelisen hasta grubunun
%20’si kadin, %80’si erkektir. HKHN hastalarinda ise DSA gelisen hasta grubunun %100’ kadin cinsiyetindedir.
KBY’de LSA I (+) 36 kadin hastadan gebelik gecirdigini bildigimiz 10 hastada MFI>1000’dir ve
5 hastada DSA(+) MFI>1000°dir, LSA II (+) 43 kadin hastadan gebelik gecirdigini bildigimiz 15
hastada  1000<MFI<17000°dir ve 8 hastada DSA(+) 1000<MFI<15000°diir. HKHN  hastalarinda
gebelik  gecirdigini  bildigimiz 5  kadin  hastada  MFI>5000’dir ve  DSA(+) MFI=3000dir.
Degerlendirme: Anti-HLA antikorlariin gelisimi i¢in risk faktdrleri arasinda kan transfiizyonu, organ nakli ve gebelik
yer alir.
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Yaptigimiz bu calismada MFI degerinin yiiksekligi ve DSA gelisiminin kadin cinsiyetinde daha yiiksek oldugunu
saptadik. 2012°’deHuyn ve arkadaslar1 674 (320 K ve 354 E) solid organ nakil aday1 igeren ¢alismada PRA pozitiflik
oranlarinin transfiizyonda (%33,0), gebelikte (%71,4) veya transplantasyonda (%76,9) sensitizasyon olmayan hastalara
(%5,6) gore daha yliksek oldugunu saptamislardir. 2019°da Dumortier ve arkadaslariin yaptigi ¢alismada ise denova
DSA varligimin gebelik oykiisii ile iliskisini saptamiglardir.

SONUC: Caligmamizda kadinlarda erkek gruba oranla DSA pozitifligi ve yiiksek MFI degerlerinin saptanmis
olmasi gecirilmis gebeliklerin diger faktorlerden bagimsiz olarak MFI degerlerinin yiiksekligine neden olabilecegini
diistindiirmektedir.

Anahtar Kelimeler: DSA, Transplantasyon, Gebelik
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Kronik Bobrek Yetmezligi Hastalarimin Etiyolojilerine Gore HLA Doku Tipinin Arastirilmasi

Burcu Karakus', Vural Taner Yilmaz®, Yahya Kilin¢', Sule Darbas’', Hiiseyin Ko¢ak®, Nurten Sayin Sayin Ekinci,
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AMAC: Bir halk sagligi sorunu olan KBH (kronik bobrek hastaligi); fonksiyonel ve yapisal bobrek hasari ile GFR nin
(glomertiler filtrasyon hiz1) 3 aydan daha uzun siire 60 ml /dk /1.73 m2’nin altina inmesi olarak tanimlanmaktadir.
Caligmanin amaci; kronik bobrek hastalariin HLA allel dagilimi ile hastaligin etiyolojik alt tipleri arasindaki iliski
olup olmadiginin belirlenmesidir.

YONTEM: Retrospektif olarak KBH tanis1 almis 1079 hastanin ve 1111 saglkli kontrol bireylerinin periferal kan
orneklerinden elde edilen DNA’larindan PCR-SSO (Polimeraz zincir reaksiyonu- Diziye 6zgii oligoniikleotid)
Luminex yontemi kullanilarak HLA-A, B, DRB1 tiplemesi yapilmistir. Arlequin v3.5.1.2 populasyon genetigi
istatistik programi, SPSS (Saglik Bilimleri Igin Istatistik Program1)v23.0 yardimiyla allel frekans dagilimlari
hesaplanmis ve ki-kare testleri ile P<0.05 degerleri anlamli olarak kabul edilmistir.

BULGULAR: Calismamiz da elde edilen veriler, kronik bobrek hastalarinda en yaygin primer hastalik nedeni olarak
farkli etiyolojik gruplara ayrilmistir. Tiim kronik bobrek hastalarinda en sik goriilen nedenler kistik bobrek hastaligi,
hipertansiyon, tirolojik anomali, nefrolitiazis, diyabetik nefropati ve glomertiler hastaliklar olarak siralanmustir.
Kontrol grubu ile kiyaslandiginda KBH’li bireylerde en stk HLA-A*02 (p=0,003) B*35 (p=0,000) ve DRB1*11 (p=
0,165) alelleri gozlenmistir. HLA-B lokusunda B*08 (p=0.002), B* 35 (p=0.000), B*49 (p=0.012), B*50 (p=0.009)
ve HLA-DRBI lokusunda DRB1* 03 (p=0.000), DRB1* 04 (p=0.000) alelleri hastalikla pozitif iligkili, HLA-A
lokusunda HLA-A*11 (p=0.001) alleli ve HLA-DRB1 lokusunda DRB1* 13(p=0.001) DRB1* 16 (p=0.001) alelleri
ise hastalikla negatif iliskili olarak bulunmustur. Hipertansif nefropatili hastalarda HLA-DRB1* 01 (p=0,015), DRB1*
03 (p=0.002), alelleri, diyabetik nefropatili hastalarda HLA-DRB1* 03 (p=0.001) ve DRB1* 04 (p=0.001) alelleri,
nefrolitiazili hastalarda HLA-B* 18 (p=0.001) alleli, kistik bobrek hastalarinda ise HLA-A* 23 (p=0.006), B* 49
(p=0.001) alelleri hastalikla pozitif iliskili bulunmustur.

SONUC: Bolgemizde ve ililkemizde bir¢ok hastalik ile HLA arasindaki iligkiyi arastiran ¢esitli yayinlar literatiirde
mevcut olsada KBH ile HLA alelleri arasindaki iliskiyi arastiran sinirh sayida ¢aligma mevcuttur. Ulkemizde yapilan
calismalarda HLA-A*26, B*08, B*58 ve DRB1*03 alelleri KBH ile pozitif iligkili bulunmusken, bizim ¢alismamizda
sirasityla HLA-B*08 B* 35, B*49, B*50 DRB1* 03, DRB1* 04 (p=0.002, p=0.000, p=0.012 p=0.009, p=0.000,
p=0.000) alelleri hastalikla pozitif iliskili olarak bulunmustur. Farkli toplumlarda yapilan ¢aligmalarda HLA-
DRB1*03, DRB1*15 alellerinin diyabetik nefropati ile pozitif iliskili oldugu belirtilirken, bizim ¢alismamizda HLA-
DRB1*04 alleli pozitif iliskili olarak bulunmustur.
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KBH ciddi morbidite ve mortalite gdstermesi sebebiyle, hastaliga neden olabilecek HLA alt gruplarinin daha kapsaml
calisilmasi hastalikla iligkili bulunan alellerin hangisinin yatkinlik hangisinin koruyucu oldugu konusunda agiklayici
bir fikir vermistir.

Ayrica HLA haplotiplerinin ve homozigot allelerinin belirlenmesi organ naklinde basariyi attirdig1 bilinmektedir.
Organ nakli merkezimiz Tirkiye’nin her bolgesinden hasta ¢ektigi i¢cin HLA allel ve haplotip dagiliminda tilke
ortalamasina yakin degerler vermektedir. Ulkemizdeki transplant merkezleri ile iletisime gegilip verilerin tamaminin
degerlendirilmesiyle daha anlamli ve gercekgi sonuglar elde edilebilecegi anlagilmistir.

Anahtar Kelimeler: HLA allel dagilimi, Kronik Bobrek Hastaligi, PCR- SSO

Kronik Bobrek Hastalarinda ve Kontrol Grubunda HLA-A, B, DRB1 Allel Frekanslari

KBH (2n=2158) KONT-

HLA ALELI Allel frekansi ROL(2n=2222) ISTAVTI.STIKSEL ANALIZ
(%) Allel frekans: (%) | P deger
HLA-A*11 * 0,05 522 0,000
HLA-B*08** 4,40 2,70 0,002
HLA-B*35%* 18,30 16,83 0,000
HLA-B*49* 3,29 5,45 0,012
HLA-B*50%* 3,57 2,25 0,009
HLA- DRB1* 03** 10,57 6,75 0,000
I,;I,}A' DRBI* 04 17,24 12,51 0,000
HLA- DRB1* 13* 9,92 15,75 0,000
HLA- DRB1* 16* 4,08 6,62 0,000

Kronik bébrek hastaligi ile pozitif ve negatif iliski bulunan HLA alelleri 6zet halinde sunulmustur. p <0,05 degerleri
anlamly olarak kabul edilmistir. (* negatif iliskili, **pozitifiliskili HLA aleli )
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AT1R Ab Varhg ile DSA Gelismesi Arasinda iliskinin Arastirllmasi
Miray Kavuzlu', Emel Yantir’, Bilkay Bagstiirk’, Bircan Kantaroglu’

'Bagskent Universitesi, Tibbi Biyoloji Anabilim Dali, Ankara, Baskent Universitesi Adana Dr. Turgut Noyan Uygulama
ve Arastirma Merkezi, Doku Tipleme Laboratuvari, Adana

?Baskent Universitesi Adana Dr. Turgut Noyan Uygulama ve Arastirma Merkezi, Doku Tipleme Laboratuvari, Adana
3Baskent Universitesi, Immiinoloji Anabilim Dali, Ankara, Baskent Universitesi Adana Dr. Turgut Noyan Uygulama ve
Arastirma Merkezi, Doku Tipleme Laboratuvari, Adana

‘Eskisehir Osmangazi Universitesi, Temel Ti 1p Bilimleri, fmmzlnoloji Anabilim Dali, Eskisehir

Anti HLA antikorlart HLA yapisina kars1 olusmus IgG izotipinde antikorlardir. PRA tarama, tanimlama ve tek antijen
tanimlama ile antikorlarin varliginin ve serumdaki yogunluklariin belirlenmesi miimkiindiir. Donér dokusuna karsi
olusan HL A antikorlar1 dondr spesifik antikorlar olarak tanimlanirlar (DSA) ve nakillerin 6niindeki en biiyiik engellerden
birini olusturular. HLA dis1 yapilara karsi olusan antikorlar da nakil i¢in bir risk olusturmaktadir Bunlaran birisi de
Anjiotensin-II Tip 1 Reseptoriine karsi olusmus antikor(AT1R Ab) yapilaridir.

AMAC: AT1R Ab varlig1 ile DSA gelismesi arasinda iligkinin aragtirilmasi

HASTA VE METOD: Baskent Universitesi Adana Dr Turgut Noyan Uygulama ve Arastirma Merkezinde bobrek nakil
olmus 100 hastanin (73 eriskin 27 ¢ocuk ) AT1R antikoru varlig1 Baskent Universitesi tarafindan desteklenen (Proje no:
KA14/329) projede ELISA immunoassay (EIA) kit (One Lambda, Inc., Canoga Park, CA, USA) ile saptanmigtir. AT1R
Ab pozitif olan hastalarin prospektif olarak DSA gelisimi LUMINEX y6ntemiyle takip edilmistir.

SONUCLAR: ATIR Ab degeri 10 > olan degerler pozitif olarak kabul edilmistir. Nakil dncesi 14 hastanin AT1R ab
pozitif olarak bulunmustur. Bu hastalarin hepsinde nakil 6ncesi DSA negatif olup, nakil sonras1 takiplerinde 4 hastanin
(%28,57) nakil sonras1t donemde DSA gelistirdikleri saptanmistir. Nakil dncesi AT1R Ab negatif olan hastalardan 17
hastada (9%22,97) nakil sonrast DSA gelistigi belirlenmistir. Nakil sonrasinda AT 1R Ab pozitif olarak saptanan 1 hastanin
DSA da pozitif olarak belirlenmis ve hastada rejeksiyon geligmistir.

Degerlendirme: AT1R Ab HLA dis1 antikorlar arasinda yer alan ancak nakil sonrasi greft islevselligi ile iliskilendirilmis
antikorlar igerisinde degerlendirilmektedir. Bircok farkli ¢alisma ile ATIR Ab ile DSA gelisim arasindaki iliski
arastirilmis ve farkli sonuglara ulasilmistir. Bizim ¢alismamizda istatistiksel olarak anlamli olmamakla birlikte ATIR
Ab varliginda DSA antikor gelisiminin daha fazla oldugu gdsterilmistir. Ayrica nakil sonrasi gelisen AT1R ab ve DSA
birlikteliginde greft dokunun daha fazla etkilendigi goriilmiistiir.

Anahtar Kelimeler: ATIR, DSA, Transplantasyon



Ulusal
Transplantasyon \&==
Immiinolojisi ve
Genetigi Kongresi

14-17 Nisan 2022 2
XANADU RESORT BELEK KONGRE MERKEZi, ANTALYA«"(’_};f

SS25-|Abstract:0006]

Dogu Anadolu Bolgesinde Doku Tiplemesi Icin Basvuran Hastalarin Insan Lokosit Antijen (HLA)
Allel ve Haplotip Frekansi1 Dagiliminin Belirlenmesi

Elif Tugce Akyol, Merve Anapali, Muhammet Ali Giirbiiz, Murat Kizilkaya, Eda Balkan, Hasan Dogan

Atatiirk Universitesi, Ti ip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji Anabilim Dali, Erzurum

AMAC: HLA genleri 6. kromozomun P kolunda yer alir ve birbirine yakin lokuslarda bulunan allel kompleksleri bir
haplotip olarak adlandirilir. HLA haplotipleri Sinif I, II, III allellerinden olusur, bir bireyde bulunan 2 haplotip, anneden
ve babadan birer 6. kromozomla ¢ocuga esit olarak aktarilir ve o bireyin HLA genotipini olusturur. HLA genlerinde
genetik cesitliligin sonsuz oldugu bilinmektedir. Bolgesel veya genetik soydan kaynakli bu allel gegislerinin ve haplotip
frekanslarimin degisiklik gostermesi muhtemeldir. Bizde bu retrospektif calismada Dogu Anadolu Boélgesinde yasayan,
kemik iligi (KI) ve kronik bobrek yetmezligi (KBY) sebebiyle basvuran hastalara ait insan 16kosit antijen (HLA) allel
ve haplotip frekansi verilerinin degerlendirmesini ve bolgesel bir HLA profili ¢ikarmay1 amagladik.

YONTEM: 2020-2022 yillar1 arasinda merkezimiz doku tipleme laboratuvarina bagvuran ve kayitlari olan 300 hastanin
arsiv verilerine ulasilmistir. Bu hastalardan rutin HLA doku tipleme testleri igin periferik kan 6rnekleri alinmis, PCR
(Polimeraz Zincir Reaksiyonu), SSP (Sekans Spesifik Primer) ve SSO (Sekansa Spesifik Oligoniikleotit) yontemleri
kullanilarak HLA-A, B, DR doku tipleme verileri elde edilmistir. Veriler kullanilarak bolgemizdeki HLA Smif I ve HLA
Sinif II molekiillerinin en sik goriilen allellerinin dagilimi ve en sik goriilen haplotip gecis frekanslar tespit edilmistir.

BULGULAR: Hasta grubunun demografik verileri Tablo.1 de verilmistir. Verilerin analizleri sonucunda; en sik goriilen
alleler HLA-A lokusu i¢in A*24 (%20,5), A*02 (%19), A*03 (%10,6), A*11 (%9,1), HLA-B lokusu i¢in B*35 (%20,1),
B*51 (%13,8), B*44 (%6,5), B*18 (%5,8), HLA-DRBI lokusu i¢cin DRB1*11 (%23,5), DRB1*04 (%13.8), DRB1*14
(%11,3), DRB1*13 (%9,8) oldu. En sik goriilen haplotipler ise, A*02-B*51-DRB1*11 (%2) ve A*24-B*35-DRB1*11
(%1.6) ve A*02-B*35-DRB1*11 (%1.6) oldu. Ayrica bdlgemizde en sik goriilen ilk 10 HLA haplotip frekans1 Tablo.2
de verilmistir.

SONUC: Heterojen etnik alt gruplara sahip ilimizde ve Dogu Anadolu Bolgesinde yasayan 300 hastaya ait verilerin
degerlendirildigi bu ¢alismayla, bolgemizde en fazla tekrar eden allel ve haplotip gecisleri gosterilerek kullanima agik
iyi ve gerekli bir data elde edilmis oldu. Bununla birlikte, Tiirkiye’deki diger benzer ¢alismalarla bu allel ve haplotip
gecislerin uyumlu oldugu tespit edilmistir.

Anahtar Kelimeler: Allel, Frekans, Haplotip, HLA, Lokus
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Tablo 1. Hasta grubunun demografik 6zellikleri

KLINIK (s(?;n (=) CINSIYET (K/E) YAS ORTALAMASI (K/E)
(V]
I;BY HASTA- 14 (%38) 54 (%47.3) 1 60(%52.7) 423 +15.4/44.7+13.8

Ki HASTASI 186 (%62) 78 (%42.0)/ 108(%58.0) 33.6=18.0/32.5+21.4

132 (%44.0) / 168

(%56.0) 372+17.5/369+19.9

TOPLAM 300 (%100)

Tablo 2. En fazla gecis gosteren HLA haplotip frekanslar

HLA-A*HLA-B*HLA-DRBI1 (SI;};S)(I (%) FREKANS
A*02-B*51-DRB1*11 12 2.0 0.02
A*24-B*35-DRB1*11 10 1.6 0.016
A*02-B*35-DRB1*11 9 1.5 0.015
A*24-B*51-DRB1*11 8 1.3 0.013
A*11-B*52-DRB1*15 8 1.3 0.013
A*24-B*35-DRB1*04 7 1.1 0.011
A*02-B*35-DRB1*04 6 1.0 0.01
A*24-B*08-DRB1*03 6 1.0 0.01
A*03-B*44-DRB1*04 6 1.0 0.01
A*02-B*35-DRB1*11 5 0.8 0.008
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Bobrek Nakli Oncesi Anti-HLA Antikor Pozitifliginin Greft ve Hasta Sagkalimi Uzerine Etkisi

Mert Karaoglan', Rezzan Eren Sadioglu’, Merve Aktar', Sayeste Akkan Eren’, Gizem Kumru Sahin’, Saba
Kiremitci’, Sim Kutlay', Sehsuvar Ertiirk’, Kenan Keven', Sule Sengiil’

!Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, Nefroloji Bilim Dali, Ankara
’Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Patoloji Anabilim Dali, Ankara

GIRIS-AMAC: Bébrek nakli, son dsnem bobrek yetmezligi olan hastalar igin en segkin renal replasman tedavisidir.
Nakil oncesi Luminex Single Antigen Bead (SAB) testi ile saptanan antikorlar ile klinik sonug arasindaki iligki hala
belirsizdir ve arastirma konusudur. Bu ¢alisma ile canli ve kadavradan bobrek nakli olan hastalarda nakil dncesi donor
spesifik (DS) veya dondr spesifik olmayan HLA antikor pozitifligi dahil detayli immunolojik risk degerlendirilmesinin
greft fonksiyonlari, nakil sonras1 immunolojik ve immunolojik olmayan komplikasyonlar, greft ve hasta sagkalimi
iizerine etkisinin incelenmesi amaglanmastir.

GEREC-YONTEM: Merkezimizde Ocak 2015-Temmuz 2020 yillar1 arasinda bébrek nakli yapilmis 211 hasta
caligmaya alindi. Hastane veri tabanindan retrospektif olarak CDC-XM (Complement Dependent Cytotoxicity
Crossmatch), FCXM (Flow Cytometry Crossmatch), SAB yontemleriyle bakilan immiinolojik tetkikler, alici-verici
ozellikleri, nakil sonras1t immiinolojik ve immiinolojik olmayan komplikasyonlar, greft kaybi ve 6liim incelendi.
Nakil sonrasi yapilan greft biyopsileri Tibbi Patoloji Anabilim Dali’nda Banff 2019 siniflamasina gére yeniden
degerlendirilerek kayit altina alindu.

BULGULAR: Caligmamizda 33 hasta (17 K, 16 E) (%15,6) DSA pozitif, 58 hasta (18 K, 40 E) (%27,5) DSA dis1
HLA antikor pozitif, 120 hasta (33 K, 87 E) (%56,9) HLA antikor negatifti. Alici, verici ve nakil 6zelliklerinin 3
grupta karsilagtirilmasi Tablo 1°de verilmistir. Tiim grubun nakil sonrasi izlem siiresi ortalama 42,8+19,1 aydi. DSA
pozitif grupta kadin cinsiyet ve nakil dncesi periton diyalizi uygulamasi daha sikti, nakil &ncesi diyaliz siiresi daha
uzundu ve dnceki nakil siklig1 diger gruplardan fazlaydi. Preemptif ve canlida nakil anti-HLA antikoru negatif grupta
daha sikt1 (Tablo 1). ATG ile indiiksiyon tedavisi DSA pozitif grupta daha sik kullanilmigti. Gruplar arasinda akut
rejeksiyon sayisi ve tiirdi, firsat¢i enfeksiyonlar, idrar yolu enfeksiyon ataklari, malignite gelisimi, greft ve hasta
sagkalim1 agisindan anlamli fark saptanmadi. Nakil sonras1 kreatinin, glomeriiler filtrasyon hiz1 (GFH) takiplerinde
DSA pozitifierde HLA antikor negatiflere gore 24. ay GFH degerleri anlamli derecede diisiik goriildii (p=0,045).

Caligmaya alinan 37 hastaya nakil sonras1 toplamda 54 greft biyopsisi yapildi. DSA pozitif hastalarda 8, DSA dist
HLA antikor pozitif hastalarda 14, HLA antikor negatif hastalarda 21 optimal greft biyopsi mevcuttu. Peritiibiiler
kapillerit (ptc) skoru >0 olan hastalar DSA dis1t HLA antikor pozitif olanlarda anlamli olarak daha az goriildi
(p=0,004). Mezengial matriks genislemesi (mm) skoru >0 olan hastalar HLA antikor negatif olanlarda anlamli olarak
daha fazla saptand1 (p<0,001) (Tablo 2).

Greft sagkalimini etkileyen faktorlerin ¢oklu degisken analizlerinde; alict yaginin artmasi [HR=1,058 CI:1,014-1,104
(p=0,010)], verici yasinin artmasi [HR=1,046 CI:1,003-1,091 (p=0,037)] ve BK viriis enfeksiyonunun [HR=2,827
CIL:1,165-6,861 (p=0,022)] greft sagkalimini anlamli derecede azalttig1 saptandi (Tablo 3). Benzer sekilde hasta
sagkalimini etkileyen faktorlerin ¢oklu degisken analizlerinde alict yagimin artmas1 [HR=1,107 CI:1,048-1,170
(p<0,001)], verici yasinin artmasi [HR=1,062 CI:1,009-1,118 (p=0,022)] ve BK viriis enfeksiyonunun [HR=3,970
CI:1,440-10,949 (p=0,008)] hasta sagkalimini anlamli derecede azalttig1 saptandi (Tablo 4).
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SONUC: Giiniimiizde nakil dncesi donemde gelismis immiinolojik risk degerlendirme testleri ve artan immiinstipresif
tedavi segenekleriyle yiiksek immunolojik riskli hastalara da basar ile bobrek nakil yapilabilmektedir. Bobrek

nakli Oncesi sensitizasyonda rol oynayan kadin cinsiyet, dnceki organ nakilleri ve nakil dncesi uzun diyaliz siiresi

gibi faktorler gozetilerek nakil 6ncesi immiinolojik riskin ayrintili sekilde degerlendirilmesi ve immunsiipresif
uygulamalarin bireysellestirilmesi greft ve hasta sagkalim basarisinda etkili olacaktir.

Anahtar Kelimeler: akut rejeksiyon, anti-HLA antikor, bobrek nakli, donor spesifik antikor, greft ve hasta sagkalimi

Tablo 1
Table, 1. Gruplaom, Geosl Czellikleri
Paramstreler DEA Ptk DEA Dng, HLA b Deeri
(=33} HLA Antikar. | Andikar,
Foeidif (n=58) | Megatil
(=120}
Aho
Kadm Cinsivet. 174515 * 18{31) 13{275) 0032
Makil Sacasmda, X as (Y11 (Qrtaleme 155} 446118 41642 4094125 o2t
Presmptif, n (%) 7{212) 174293} 51{425)" 0,039 =
HD, n (%) 24{727) 3R{655) &7{558) 0,15°
PD, n (%) 9(273)* 4(6.9) &(5) <0001 *
Moakill Shncesi Divaliz Siiresi (ay} (Chctalame 458} [ 6794909 564483 29,3 40,1 0.00é
Cineeki Nakil, Chokiisii, n (%) 13{394)" & (1a3)" 3ea <0001 *
Mokl Ehncesi Gichelik, n (%), n—68 114647} 8 {444) 13{39.4) 0.2%
Moakill Shncesi Kan Transiaon, n{%)} 12{364) 15{259) 21{17.5) 0,058 *
¥ericl
Kadm Cinsiyet..n (%) 23{69.7) 33{5639) 69575} 041
Nakil Sacasmda. X (Y1l (Ointalame 455} 4954118 484429 486421 oo
Noakil Tipd 0,023 %
Canh. n (%) 23{69.7h 2069y 102 {R5) "
Koadwomm, n (%) 10{30.3) 18{31} 18{15 "
Moakil
HLA Uyumsueluge (Mediank 3 3 3 045 *
Soduk, Iskemi Siiresi. (Santh, n=34 (Cctalawa 458} | 105424 114435 125434 038"
CDC-XM Bawitif, n (%)
CDC-XM B Lenfosit Pogiti 2 (6.0} 1{L.7) 1{0.8) 0,15
COC-XM T Lenfingit Pogitif, a{0) a{0) a {0y 0,067
FOXM Foridif, n (%)
FEXM D Lenbosid Pogiil 4{121) 6 (10.3) ooy 0001 *
FCXM T Lenfosit Pogitif 2{6.0)" a0y 0(0) 0004 *
Desnaitizanen. Xaplenlar. o (%} 6 (182)" a{) a{) 0001 =
indiiksivon Tadavis, n (%) 0,001 =
2 (6,1} 9(155) 48(40)
Anti-IL2 5{152)" 24(414) 57{475) 0,004 *
ATG 26{TEE)" 25(43,1)" 15{125)" 0,001 *
Noakil Soncas.
Mokl Soncasn Leberm, Siinesl (da) (Ortalama 458) [ 2014164 412 HEE 4444201 03"
Akut Bejeksivon Tiiril, n (%), n=35 035
Abut ksl Brisksnoan. a0y 2181} & (30}
Al el Brigkson. 3 (429) 1(9.1) 2 (1)
Wikzezsb imod Brisksion. 3 {429) 4 (364) 4 (20
Darsesling. aqoy 19,1} 3 {15)
Bivomsisi Qlmaxan, 1{142) 3{273) 5(25)

Gruplarin Genel Ozellikleri
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Tablo 1 (Deyamu). Gruplarin Genel Ozellikleri

TRANSPLANTASYON
IMMONOLONISI VI
GENETIG DERNLG)

Idrar ¥olu. infeksivonn Gecirenler. n (%) 15 (45.5) 24 (41.4) 39(32.5) 028"
Ewrsate Infeksivonlar, n (%) T(21.2) 10(17.2) 20 (16.7) 083
Malignite Gelisimi. n (%) 010y 350 5042 044"
Makil Sonras, GFH Takinleri
Tabureulukta CKD-EPI 0,72k
OrtalamakSs, 26,7 T1 84272 73,1222 8
Median i3 i) 71
1. ay CKD-EPI 038"
OrtalamadSs, 67239 73,2426,7 73,7424 2
Median ] 72 71
3. ay CKD-EPI 0,76
7164221 71,6219 74,3222 0
Median i3 685 735
6. ay CKD-EPI 035"
COirtalamakS S, (7723 4 73,2423 4 745423 8
Median G 74 71
12, ay CKD-EPL 048 =
68 6205 75,4426 4 T5,3423.7
Median T Tib 75,5
24, ay CKD-EPL 0,046
(324214 T0,1+23.6 76,2423 2
Median [ &7 741
36, ay CKD-EPL 0,056
50,6204 64,4322 1 72,2223.1
Median S8.5 1 70,5
Son konirgl CKD-EPI 0,13
63,324 4 (544253 7154247
Median 64 2 i)
Greft Kaybina Kadar Geoen, Siire, ay, n=25 n=3 n=% n=13 049
Ortalama+SS 455069 362252 3032213
Crefit Kavbh ¥ar, n (%) EXL R Q{155) 13108} 058°
Olime Kadar Gecen, Siire, ay, n=10 n=2 n=7 n=11 085
Orrtalama 55 42 5£7 5 31,1424 1 20 5422 3
Oliim. ¥ar, n (%) 2(6,1) 7121} 1193 063

hi-samare.  "One-Way ANOVA  “Kruskal-Wallis H

*Istatistiksnl fadon kavpaklandi gmp  “lsaretli guplar arssinda.istatistiksel anlamb. fark,

Gruplarin Genel Ozellikleri
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Taplum 4% ppdimal bivepsi DEA Pooifif DEA Dyp HLA | HLA Antikar,
{n=8} Antikar Prridif, | Negatf
{n=14} (=21}
Clameril Saoam,
Crlama 55 149444 145472 1346445 071"
interstisvel Lnfnmnman. i)
Median {Min-Maks) 2 {03} 2 {0-3) 2 {03} 0R2C
i, m (%) 6(75) 12 {857} 18 (857} 076
interstiseel Infnmnman. Xitedes (%)
DOirtalpma 455 694259 3324233 34942273 081
Tiibiilit. (¢}
Medizn (Min-Malks) 1{03}) 2 {3} 1{03}) 083 °
=4, n (%) & {75 12{R5T) 17{R1} 0E2e
Lntimal. Arcterit. (v)
Ol pma 455 0,5+0.8 0,307 03406
MWedizn (Min-Maks) 0{0-2) 0 {0-2) 0{0-2) 0.56¢
v, m (%} 3 (37.5) 2{143}) 5 (23.8) 04860
il eriilit (g}
MWedian {Min-Maks) 2 {13} 1{0-3} 1{0-3} 0061 ¢
&0, n (%) £ (100} 9 (643} 17(81) 0,14°
Erritiibiiler. Kapillerit intck
MWedizn (Min-Maks) 2{1-3}+ 0.5 {02} 1{0-3} 07 e
pi0, n (%) £ (100} 7 (500" 19 (90,5} 0,004 *
Cad Bayanmaa, oA
Cad=0, n (%) 3 {375} B{57.1} 13619}
Cad=0,m (%} 5 (62,5} & (429} 8 (381}
Eranik Transplant Gloamerilanati {cg)
Oirialpma 455 0,640,7 0,440 6 0,340.5
Median (Min-Maks) 0,5 {0-2) 002} 0401} 054"
cgl, n (%) 4 {500 4 (286} 7 {333} 05
Mezenzial Matriks Genislemesi (mm)
Median (Min-Maks) 0 {00} 001} 1402} 0 00l =
mme, n (%) 040} 2{143) 14667} " E T
Interstisvel Eibrosds (<)
Median (Min-Maks) 0 {02} 1{0-2) 0 {02} ogze
i, m (%) 3 {375} B{57.1} 9 {429} 060
Tiibiiler Atrafi (ct)
Median (Min-Maks) 0 {02} 14013 0 {02} 037"
gt=0, m (%) 3 {375} 9 (64,3} 7 {333} 0,18
Total Lnfamaman. (i)
Median (Min-Maks) 2 {13} 2 {03} 2 {03} (BT
tid, n (%) 8 {100} 12{R57) 17 (81} 042
Total inflamaman. ¥iedesi (%)
Crlama 455 454209 44342873 4134256 (BT
Eibrosxs Tiibiiler Atrafi
{i-iFTA)
Median (Min-Maks) 002} 002} 0 {03} 063"
IFTA=0,n (%) 2 (25) 5({357) B {381} 080
W&Wﬂ AMOVA Wallis H -

Gruplar Arasi Histopatolojik Verilerin Karsilastirilmasi
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Tablo 3
Tablo 3. Greft Sagkalmmna Etki Eden Faktorler Tekli ve Coklu Degisken Analizleri,
Greft Kayh Tek Degiskenli Analiz Cok Degiskenli Analiz
HR (%95 Giiyen Arahgy) | pdegeri | HR (%95 Gilyen Arahg) | p degeri

Alig Yas1 1,063 (1,025-1,102) 0,001 1,058 (1,014-1,104) 0,010
Canli = Kadavra 4,740 (2,146-10,470) <0001 | 2,694 (0,984-7,375) 0,054
Verici Yagt 1,050 (1,010-1,090) 0,013 1,046 (1,003-1,001) 0,037
Verici GFH 0,971 (0,955-0,98R) 0,001 0,996 (0.977-1,015) 0,68
BK Viriis (var = yok) | 2,042 (0,902-4,627) 0,087 2,827 (1,165-6,861) 0,022
Idrar Yolu Enfeksivom | 2,012 (0.912-4,439) 0,084 1,493 (0,570-3,912) 0.41
(var 2 yok)

Taburculuk GFH 0,979 (0,961-0,997) 0,023 0,994 (0,976-1,013) 0,54

Greft Sagkalimina Etki Eden Faktorler Tekli ve Coklu Degisken Analizleri

Tablo 4
Tablo 4. Hasta Sagkalimimna Etki Eden Faktorler Tekli ve Coklu Degisken Analizleri,
Hasta Sagkalinm Tek Degiskenli Analiz Cok Degiskenli Analiz
HR (%95 Giiyen B HR (%95 Giiven b
Arahg) degeri Arahg) degeri

Alg Yas 1,097 (1,051-1,146) <0,001 | 1,107 (1,048-1,170) <i,001
Canli 2 Kadayra 4,681 (1,935-11,324) 0,001 | 2,069 (0,633-6,765) 0,23
Verict Yas 1,059 (1,014-1,107) 0,010 1.062 (1,009-1,118) 0,022
Veric1 GFH 0,971 (0,953-0,990) 0,003 1,000 (0,976-1,024) 0,99
BK Viriis (var = yok) 2,456 (1,003-6,016) 0,049 | 3,970 (1.440-10,949) 0,008
idrar Yolu Enfeksivonu (var > | 2.416 (0,987-5,913) 0,053 | 2,122 (0,662-6,797) 021
vok)
Taburculuk GFH 0,977 (0,957-0,998) 0,030 | 0,996 (0,973-1,019) 0,73

Hasta Sagkalimina Etki Eden Faktorler Tekli ve Coklu Degisken Analizleri
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EP1-[Abstract:0004]

EBYV IgM ve CMYV IgM Antikorlar1 HLA’lar ile Serolojik Capraz Reaktiftir
Rasime Derya Giilec', Fatma Demet Arslan?, Berk Ozyilmaz’, Nisel Yilmaz’, Sevgi Yilmaz Hanct’, Siikran Kise’

ISaglik Bilimleri Universitesi, Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi, Doku Tipleme Laboratuvari, Izmir
2[zmir Demokrasi Universitesi Cigli Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Izmir
3Saglik Bilimleri Universitesi, Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Genetik Anabilim Dali, Lmir
‘Saghk Bilimleri Universitesi, Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Lzmir
S[zmir Saglik Bilimleri Universitesi Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklar: ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Izmir

AMAC: Calismamizda transplantasyon sonrast immunsupresif tedavi alan hastalarda siklikla goriilebilen
Cytomegalovirus (CMV) ve Epstein-Barr virlis (EBV)’ ne karst olusan immunglobulin (Ig) M antikorlar ile insan
l6kosit antijenleri (HLA) arasinda olusabilecek cross reaktivitenin (CR) gosterilmesi amaglanmustir.

GEREC ve YONTEMLER: CMV ve/veya EBV enfeksiyonuna sahip 57 hastanin bu enfeksiyoz ajanlara karst IgM
pozitif olan serum 6rnegi ile 15 saglikli dondre ait periferik kan 16kositleri(PBL) ve B hiicrelerindeki (BC) arasinda
komplemana bagimls sitotoksisite (CDC) ¢apraz reaksiyon (CDC-CR) degerlendirildi. [gM antikorlarindan kaynaklanan
capraz reaktiviteyi IgG’ den ayirt edebilmek i¢in dithiothreitol (DTT) kullanilda.

BULGULAR: 12. donoriin (18.4%) pozitif anti-HLA IgM PBL-CR, 3. (14.6%), 4. (15.6%) ve 8. (12.0%) donorlerin
pozitif anti-HLA IgM BC-CR oranlar1 negatif oranlarina gore istatistiksel olarak anlamli yliksek bulundu (p=0.011,
<0.001,<0.001 and 0.013, respectively). Tiim donorlerin B hiicreleri ile patojen IgM antikorlar1 arasinda pozitif CR orani
(26.4%) PBL’lerin pozitif CR oranina (5.2%) yiiksek bulundu (p<0.001). Anti-CMV IgM ve anti-EBV IgM antikorunu
birlikte bulunduran serumlarin pozitif PBL-CR oran1 (13.2%), sadece anti-CMV IgM (4.4%) veya anti-EBV IgM (3.6%)
antikoru bulunduran serumlara gore istatistiksel olarak anlamli yiiksekti (p=0.002 and p<0.001, respectively). Anti-
CMV ve/veya anti-EBV IgM antikor varligina gore pozitif BC-CR oranlar1 arasinda fark yoktu.

SONUC: Anti-CMV ve anti-EBV IgM antikorlar1 ile HLA molekiilleri arasinda ¢apraz reaksiyonlar olusabilir. Bdylece
greft alicilarinda patojen IgM’ler de nova dondre spesifik anti-HLA antikoru gibi davranarak rejeksiyon siirecini agreve
edebilirler.

Anahtar Kelimeler: Cytomegalovirus, Epstein-Barr viriisii, insan 16kosit antijeni, Kompleman Bagimli sitotoksisite,
capraz reaktivite
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EP2-[Abstract:0010]

Colyak Hastahiginda HLA-DQB1%*02/08 Allel Sikliginin Degerlendirilmesi
Murat Kizilkaya, Muhammet Ali Giirbiiz, Merve Anapali, Eda Balkan, Hasan Dogan

Atatiirk Universitesi, Tibbi Biyoloji Anabilim Dali, Erzurum

AMAC: Colyak hastaligi (CH) bugday, yulaf ve arpada bulunan bir protein kompleksi olan glutene yonelik bagisiklik
tepkisinin neden oldugu, daha ¢ok ince bagirsaklarim proksimal kismini etkileyen klinik bir tablodur. Colyak hastalig
tanist alan bireylerin %95’inden fazlasinda HLA-DQB1*02/08 allelleri ifade edilmektedir. Bu c¢alismada, Colyak
Hastalig1 on tanisi ile laboratuvarimiza bagvuran hastalardaki HLA-DQB1* allellerinin goriilme sikliginin analiz
edilmesi amaglanmaktadir.

YONTEM: 2018-2022 yillar1 arasinda Célyak Hastaligi (CH) 6n tanisi ile bagvuran 128 hasta ve 50 saglikli kontrol
grubu c¢alismaya dahil edilmistir. Arastirma kapsaminda analiz edilen tiim veriler, bu katilimcilarin arsiv kayitlari
taranarak elde edilmistir. Calismaya dahil edilen katilimcilarin HLA-DQB1* tiplendirmesi asagidaki prosediire uygun
olarak yapilmugtir: Ik asamada tam kandan kapali sistemle DNA izolasyonu yapilmustir. Ikinci asamada izole edilen
DNA orekleri kullanilarak PCR-SSP yontemi kullanilarak katilimcilarim HLA-DQB1* allelleri belirlenmistir. Son
asamada ise katilimcilarin HLA-DQB1* allel dagilimlari incelenerek, hastalik ile HLA-DQB1*02/08 allelleri arasinda
korelasyon olup olmadigi tespit edilmistir.

BULGULAR: Kontrol grubu ve C6lyak On Tanili hasta katilime1 grubunun demografik verileri Tablo 1°de, HLA-
DQB1* allel frekanslar1 Tablo 2’de gosterilmistir.

SONUC: Bulgular incelendiginde, ¢olyak hastalig1 6n tanili bireylerin yas ortalamasi, kontrol grubuna gore diistiktir.
Bunun temel nedeni ¢dlyak hastaligi tanisinin erken yaslarda konulmasidir. Kontrol grubuyla karsilastirildiginda
HLA-DQB1*02 ve HLA-DQB1*08 allellerinin goriilme sikliginin Colyak Hastalig1 6n tanili grupta daha fazla oldugu
saptanmistir. Bu durum, 6nceki literatiir bilgisiyle uyumlu bir sekilde, HLA-DQB1*02 ve HLA-DQB1*08 allellerinin
Colyak Hastaligi tanisinda halen giiclii bir belirte¢ oldugunu diisiindiirmektedir.

Anahtar Kelimeler: Allel, Colyak Hastaligi, HLA-DQB1*, Sekans Spesifik Primer (SSP)




Ulusal
Trans P I anta Syo n e
Immiinolojisi ve

Genetigi Kongresi
14-17 Nisan 2022

Yas ve Cinsiyet Dagilimlari

o Colyak Hastasi _
Hasta Bilgileri (n=128) Kontrol (n=50)
Yas Ortalamasi 15,8+9,20 38,72+16,29
V)
Cinsiyet (E/K) ?52 9(;;;;0'63) /76 29 (%58)/21 (%42)

Katilmeilarin HLA-DQB1%02/08 Allellerinin Dagilimlar:

Haplotip (Colyak Hastas1 (n=128) ' Kontrol (n=50)
Heterozigot DQB1*02 | 69 (%29,36) 15 (%17,44)
Homozigot DQB1*02 13 (%9,38) 1 (%3,33)

Heterozigot DQB1*08 32 (%13,62) -
Homozigot DQB1*08 5 (%5,91) -
DQBI1*02+DQB1*08 7 (%5,47) -
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EP3-[Abstract:0017]

Renal Transplantasyon Ile izlenen Pediatrik Hastalarda Nétrofil Lenfosit Orami Ve Trombosit Lenfosit
Oranr’nmin Akut Rejeksiyonla Iliskisinin Ve Kronik Allogreft Disfonksiyonunu Belirlemedeki Roliiniin
Degerlendirilmesi

Hiilya Ercan Emreol', Bahar Biiyiikkaragiz’, Ipek Istk Goniil’, Sevcan A. Bakkalogli?, Kibriva Fidan?, Oguz
Soylemezoglu’, Aydin Dalgi¢?, Necla Buyan’

'Gazi Universitesi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Anabilim Dali, Ankara
2Gazi Universitesi, Cocuk Nefroloji Bilim Dali, Ankara

3Gazi Universitesi, Patoloji Anabilim Dali, Ankara

‘Gazi Universitesi, Genel Cerrahi Anabilim Dali, Ankara

GIRIS: Notrofil lenfosit orani (NLO) ve trombosit lenfosit oran1 (TLO) son yillarda enflamasyon belirtegi
olarak kullanilmakta olup, baz1 hastaliklarda hastalik aktivitesini degerlendirmekte kullanilmaktadir. Bu
calismada renal transplantasyon (RTx) ile izledigimiz pediatrik hastalarda NLO ve TLO’nun akut rejeksiyonla
(AR) iligkisini ve kronik allogreft nefropatisine (KAN) gidisi 6n gormedeki roliinii aragtirmayi amacladik.

GEREC ve YONTEMLER: Calismamizda merkezimizde en az 5 y1ldir RTx izlenmekte olan 5-18 yas aras1 58 pediatrik
RTx’lu hastanin verileri degerlendirildi. Sekonder RTx Oykiisii veya eslik eden malignitesi olan veya daha kisa siire
izlenmis hastalar caligsma disinda tutuldu. Hastalarin fizik muayene bulgulari, tibbi 6zge¢mislerinin yani sira, RTx dncesi
sonkontrollerinde ve RTx sonrasi 1. ay, 3.ay, 6. ay, 1. y1l,2.y1l, 3. y1l, 4. yil ve 5. yildaki laboratuvar bulgulari kaydedildi. RTx
sonrasidonemdeyapilantiimbdbrekbiyopsisibulgularidaincelenerekbiyopsiilekanitlanmisAR veK ANbulgularinotedildi.

SONUCLAR: Caligmamizda NLO’nun RTx sonrasi 1. ayda RTx dncesi son kontrol degerlerine gore anlamli yiiksek
oldugu goriildii (p=0,019). TLO degerlerinin de RTx sonrasi 1. ayda yiikseldigi ancak her iki donem arasindaki farkin
anlamli olmadig1 belirlendi. Calismamizda 19 hastada toplam 31 AR atagi mevcuttu. Bu ataklarin %61°1 seliiler
rejeksiyonlardi. Hem NLO hem de TLO degerleri AR donemlerinde diger donemlere gore anlaml yiiksekti (NLO igin
p=0,003, TLO igin p=0,002). 5 yillik izlemin sonunda KAN gelisen hastalarda NLO ve TLO degerleri diger hastalara
gore artmis olsa da aradaki fark anlamli bulunmadi (NLO i¢in p=0,69, TLO i¢in p=0,55). KAN geligen hastalar 5 yillik
izlem donemi icinde diger hastalarla karsilastirildiginda, KAN gelisen hastalarda RTx sonrast NLO degerinin ilk 2
yilda, TLO degerinin ise ilk 4 yi1lda diger hastalara gore anlaml yiiksek oldugu goriildii. izlemde AR atag1 olan olgular
sonradan KAN gelisip gelismemesine gore iki gruba ayrildiginda KAN gelisen hastalarda NLO degerinin RTx sonrasi
ilk 3 y1lda, TLO degerinin ise RTx sonrasinda tiim donemlerde artmis oldugu goriildi ancak aradaki fark anlamli degildi.

TARTISMA: Bu ¢alisma RTx ile izlenen pediatrik hastalarda NLO ve TLO degerlerini inceleyen ilk ¢alismadir. NLO
ve TLO degerlerinin RTx sonrasi erken donemdeki yiiksekliginin bu donemde mevcut olan enflamasyona ve yiiksek doz
steroid kullanimina bagli oldugunu diistindiik. Calismamizda AR ataklarinda ve izlemde KAN gelisen hastalarda NLO
ve TLO’nun diger hastalara gore yiiksek seyrettigini belirledik. Bu nedenle rutin kontrollerde kolayca hesaplanabilen
her iki parametrenin AR ataklarinin tanisinin yani sira KAN’a gidisi 6ngdrmede kullanilabilecegini diisiinmekteyiz.
Bununla birlikte ¢alismamiz tek bir merkezde izlenen kisitl sayida hastayi icerdiginden, bu konuyla ilgili daha genis
hasta sayilarini igeren ¢alismalara ihtiya¢ oldugu kanisindayiz.

Anahtar Kelimeler: Renal transplantasyon, notrofil lenfosit orani, trombosit lenfosit orani, akut rejeksiyon, kronik
allogreft nefropatisi
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EP4-[Abstract:0018]

Alt Uriner Sistem Disfonksiyonu Olan Cocuklarda Bébrek Nakli, Tek Merkez Deneyimi

Burcu Biral Coskun, Songiil Yilmaz, Ece Mekik Akar, Nilgiin Cakar, Zeynep Birsin Ozcakar, Fatma Fatos
Yal¢inkaya

Ankara Universitesi, Cocuk Nefroloji Bilim Dali, Ankara

AMAC: Alt iiriner sistem disfonksiyonu (AUSD), bobrek alicilarinda tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonuna (IYE)
ve graft hasarina yol agabilmektedir. Bu ¢alismanin amac1 AUSD’li nakil alicilarinda uzun siireli izlem sonuglarini
degerlendirmektir.

YONTEM: Merkezimizde 2007-2021 tarihleri arasinda bobrek nakli yapilan hastalar geriye doniik tarandi. Nakil
yapilan 78 ¢ocuktan AUSD mevcut olan 10 hasta ¢aligmaya dahil edildi. Hasta dosyalarindan demografik veriler,
laboratuvar bulgulari, radyolojik tetkikler, izlem siiresi ve izlemde gozlenen IYE sayilar1 not edildi.

BULGULAR: Calismaya dahil edilen 10 hastanin 8’i erkekti. AUSD nin nedeni 3 hastadanonnérojenik nrojenik mesane,
2 hastada norojenik mesane, 3 hastada posterior iiretral valv, bir hastada iirofasiyal sendrom ve bir hastada Prune Belly
sendromu idi. iki hastada anal atrezi ve bir hastada hipospadias eslik etmekteydi. Bobrek nakli éncesinde 4 hasta temiz
aralikli kateterizasyon (TAK) yapmakta ve 8 hasta antikolinerjik tedavi almakta idi. Hastalarin dordiine nakil 6ncesinde,
birine ise nakil ile es zamanl1 augmentasyon sistoplastisi uygulandi. 6 hastaya canli donérden, 4 hastaya kadavradan nakil
yapildi. Nakil sirasindaki ortanca yas 11,2 (2,1-17,3) yil idi. Hastalarin besinde transplantasyon sonrasinda antikolinerjik
tedaviye devam edilirken 9 hastada TAK yapilma ihtiyact duyuldu. Nakil sonrasinda ortalama takip siiresi 88 ay+28,1 ay
idi. Izlemde hastalarin ortanca 6 (0-13) kez IYE gecirdigi goriildii. Dort hastada vezikoiireteral reflii tanis1 koyuldu, hepsi
cerrahi olarak diizeltildi. Son kontrolde hastalarin medyan kreatinin diizeyi 1,1 (0,4-9,7) mg/dl ve ortalama glomeriiler
filtrasyon hizi 74,4+46 ml/dk/1,73 m2 idi. Hastalardan birinde tekrarlayan 1YE’nin yol ac¢tign kronik inflamasyon
nedeniyle gelisen renal amiloidoz saptandi. Bir baska hastada ise tedavi uyumsuzlugu nedeniyle graftkaybigelisti.

SONUC: Bébrek nakli, AUSD bulunan son donem bébrek hastaligi olan gocuklarda giivenli ve etkili bir tedavi
yontemidir. Bununla birlikte komplikasyon riski oldukga yiiksek oldugundan altta yatan {irolojik sorun, transplant dncesi
ve sonras1 dosnemde uygun sekilde yonetilmelidir. Komplikasyon riskini en aza indirmek amac ile hastalar IYE agisindan
yakindan takip edilmeli, graft fonksiyonunu ve sagkalimi en {ist diizeye ¢ikarmay1 amaglayan stratejiler benimsenmelidir.

Anahtar Kelimeler: alt iiriner sistem disfonksiyonu, bébrek nakli, idrar yolu enfeksiyonu
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EPS5-[Abstract:0019]

Idiyopatik Trombositopenik Purpura ile HLA Genotipi Arasindaki iliski

Sena Nur Arbag’, Giil Ozge Giileryiiz', IThan Tezcan’, Deniz Cagdas?, Fiisun Ozmen’

!Hacettepe Universitesi Kanser Enstitiisii, Temel Onkoloji Anabilim Dali, Ankara
’Hacettepe Universitesi, Tip Fakiiltesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklart Anabilim Dali, Immiinoloji Unitesi, Ankara

Idiyopatik trombositopenik purpura (ITP) hastaligmin altinda yatan mekanizma halen tam olarak anlasilamamis olup
patofizyolojisi trombositlerin yikimi ile karakterize edilir. Genetik ve immiinolojik faktorlerin hastalik patogenezinde
rol oynadigi diistiniilmekle birlikte, major histokompatibilite kompleksi (MHC) polimorfizmi ve ITP iliskisi agisindan
yapilan ¢aligmalar yetersiz ve ¢eliskilidir. Bu ¢aligmada Tiirk popiilasyonunda HLA-A, -B, -C, -DRB1,-DQBI1 allelleri
ile ITP arasindaki iligki arastirilmistir. Hastalara ait kan 6rneklerinden DNA izolasyonu yapilarak, HLA allellerinin
analizi diziye 6zgii oligoniikleotit (SSO) tabanli genotiplendirme yapilmistir.

Calismaya 37 (15K) ITP hastast ve 100 saglikli kontrol dahil edilmistir. Hastalarin klinik ge¢misi, tedavi yanit1 ve
hastalik seyri ile HLA allelleri arasindaki iliski analiz edildi. Hasta grubunda HLA-B*37 (OR=5.939, CI=1.040-33.927,
p=0.045), HLA-C*06 (OR=2.468, CI=1.059-5.751, p=0.033) ve HLA-C*15 (OR=3.696, CI=1.304-10.480, p=0.014)
allellerinin frekansinin artmis oldugu ve bu allellerin artmig ITP riski ile birlikteligi tespit edilmistir. Fakat tedaviye yanit
ile bu alleller araginda bir iligski yoktu. HLA-B*39 alleli ise sadece ITP hasta grubunda saptanmaistir (p<0.05). HLA-C*06
alleli varligi ITP riskini artirsa da organ tutulumu agisindan daha iyi prognoz ile iligkili oldugunu gordiik (p<0,005).
HLA-C*07 allelinin, ITP hastalarinda otoantikor pozitifligi ile ters iliskili (OR=11,2, CI=2,158 - 58,31, p=0,003) olmasi,
ITP hastalarinin sonraki donemlerde otoimmiin hastaliklara yatkinligint gosterebilecegini diistindiirmiistiir.

Bu c¢alisma, HLA alellerinin Tiirk popiilasyonunda ITP yatkinliginin ve hastalik seyrinin degerlendirilmesinde yol
gosterici olabilecegini desteklemistir.

Anahtar Kelimeler: Idiyopatik Trombositopenik Purpura,ITP, MHC
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Pemfigus Vulgaris Hastalarinda HLA Allel Frekanslarimin Klinik Bulgular ile iliskileri

Fiisun Ozmen’, Ayse Oktem?, Ceren Narin', Melek Giinindi Korkut', Pelin Demirel Bulut’, Hatice Sanli’, Basak
Yalgin?, Yildiz Hayran®
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Pemfigus Vulgaris (PV) deri ve miik6z membranlarda epidermal hiicre yiizeylerindeki desmoglein 1 ve desmoglein3
gibi adezyon molekiillerine kars1 IgG otoantikorlarin gelismesi sonucunda olugan biil ve erozyonlar ile karakterize
otoimmiin biilloz bir hastaliktir.

Cesitli aragtirmalarda bazt HLA Sinif I ve HLA Simif 11 allellerinin, degisik etnik gruplarda, PV riskini artirdigi veya
azalttig1 gosterilmistir. Bu ¢alismanin amaci ise PV tanisi alan Tiirk hastalarda HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DQ ve
HLA-DR allel frekansini tespit etmek ve bu allellerin hastaligin klinik bulgulariyla olan iliskisini arastirmaktir.

Calismaya PV tanisi alan 100 hasta ve 100 saglikli kontrol dahil edilmistir. Hastalarin klinik bulgulari, immiinolojik
profilleri ve uygulanan tedavilere verdikleri yanitlar kaydedilmistir. HLA lokus analizleri PCR-SSP yontemi kullanilarak
yapilmustir.

HLA-B*38, HLA-B*59, HLA-C*15, HLA-DQB1*05, HLA-DRB1*04 ve HLA-DRBI1*14 allel frekanslarinin
hastalarda arttig1 (sirasiyla p=0.024, 0.029, 0.006, 0.033, <0.001 ve <0.001), HLA -B*07, HLA -C*07, HLA -DQB1*06,
HLA -DRB1*01, HLA-DRB1*11 ve HLA-DRB1*15 allel frekanslarinin ise azaldig: (sirastyla p=0.030, 0.001, <0.001,
<0.001, <0.001 ve 0.037) tespit edilmistir. HLA-DRB1*04 allel varliginin uzamis hastalik siiresi (p=0.007), HLA-A*33
ve HLA-B*52 allellerinin ise sistemik steroid+immdin siipresif tedaviye iyi yanit (sirastyla p=0.031 ve 0.018) ile iligkili
oldugu saptanmigti. HLA-C*15, HLA-C*16 ve HLA-B*40 allelleri artmis serum desmogleinl diizeyleri ile birliktelik
gostermektedir (sirasiyla p=0.014, 0.018 ve 0.020).

Pemfigus  vulgaris  hastalarinda  bazi  HLA  allellerinin = varligni  hastaligim  klinik  bulgularma,
immiinolojik profilini ve tedaviye yamitin1 etkileyebilir. Ayrica hastaligi etkileyen HLA allellerinin
bilinmesi yapilacak olan baska arastirmalarda yeni hedef tedavilerin belirlenmesinde kullanilabilir.

Anahtar Kelimeler: Pemfigus Vulgaris, HLA, otoimmiinite, desmogleinl, desmoglein3
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Allojenik Kok Hiicre Nakli Yapilan ALL Tanihh Cocuklarda Solubl HLA-G ve Sitokin Seviyelerinin
Prognoza Etkisi
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Akut16semi tanis1 almis ve allojenik kok hiicre transplantasyonu yapilan hastalarda serum sitokin ve sHLA-G diizeylerinin
hastalik ve transplantasyondaki rolii hakkinda az sayida arastirma bulunmaktadir. Bu ¢alismada akut 16semili, allojenik
transplantasyon yapilan ¢ocuklarda 5 farkli izlem zamaninda 6lgiilen sitokin ve sHLA-G diizeylerinin hastalik ve
transplantasyondaki roliinii arastirmay1 amagladik. Calismaya toplam 41 hasta alindi. izlem zamanlarina gére 26 hasta
akut l6semi tanis1 (T) sirasinda ve transplantasyon oncesi (PreTx) remisyon doneminde tetkik edildi. Transplantasyon
giinii (Tx0), transplantasyon sonrasi 14. (PostTx14) ve 28. (PostTx28) giinlerde 15 akut 16semili hasta daha ¢alismaya
dahil edilerek toplam 41 hasta degerlendirildi. Bu hastalarda proinflamatuar (IL-1, IL-2, IL-6, TNF-a), antiinflamatuar
(IL-4, IL-10) sitokinler ile SHLA-G diizeyleri ELISA yontemi ile dl¢iildii. Akut 16semi tan1 ve transplantasyon sonrasi
donemde 6l¢iilen sitokin ile SHLA-G diizeyleri, transplantasyon dncesi donemdeki diizeylere gore anlamli yiiksek bulundu
ve sitokinler ile sHLA-G diizeyleri i¢in esik degerler hesapland1 (p<0.05). Akut 16semi tanis1 konuldugunda T-ALL’li
olgularin IL-2 ve sHLA-G diizeyleri B-ALL’li olgulardan yiiksek iken IL-10 diizeyi AML’li olgulardan istatistiksel
olarak anlamli diizeyde yiiksek bulundu (p<0.05). Transplantasyon giinii (Tx0) ve PostTx 14 giinde yiiksek serum sitokin
ve sHLA-G diizeyleri bulunan hastalarda yaklasik 2,5 kat daha fazla transplantasyona bagli komplikasyon ve relaps
riski saptandi. Transplantasyon giinii antiinflamatuar sitokinleri yiiksek olan hastalarda mortalitenin daha yiiksek oldugu
tespit edildi. Sonuclarimiz akut I6semili T-ALL li hastalarda ilk tanida IL-2, IL-10 ile sHLA-G diizeylerinin diger [6semi
tiplerine gore yiiksekliginin daha genis hasta grubunda arastirilmasi gerektigini gostermektedir. Ayrica bu hastalarda
transplantasyon giinii yiiksek proinflamatuar ve antiinflamatuar sitokinler ile sSHLA-G diizeylerinin transplantasyona
bagli komplikasyonlar ve relaps ile iliskisi olduguna, proinflamatuar sitokin yiiksekliginin ise genel sagkalim iizerine
olumsuz etki gosterdigine isaret etmektedir.

Anahtar Kelimeler: Akut Losemi,HLA-G, Sitokin, Allojeneik K&k Hiicre Transplantasyonu
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Akut Lenfoblastik ve Miyeloblastik Losemili Hastalarda HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DRBI ve
HLA-DQB1 Alellerinin Sikhig:
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GIRIS: Insan 16kosit antijeni (HLA) ve 16semiler arasinda, genetik bir risk faktorii olarak degerlendirilmesine neden
olabilecek ¢esitli iligkilerden bahsedilmektedir. Calismamizin amaci, akut 16semilerde (lenfoblastik 16semi-ALL ve
myeloid 16semi-AML) HLA polimorfizminin etkisini belirlemek, akut 16semiler igin yatkinlik veya koruyucu olan bir
genetik belirtecin belirlenmesini saglamaya yardimei olmaktir.

GEREC ve YONTEM: Retrospektif olarak tasarlanan g¢alismamizda, Doku Tipleme Laboratuvarinda HLA
genotiplendirmesi yapilan toplam 1410 potansiyel hematopoietik kok hiicre nakli (HSCT) hastasinin HLA lokuslart
incelendi. 393 ALL [160 kadin (%40.7) ve 233 erkek (%59.3)] ve 431 AML [168 kadin (%38.1) ve 264 erkek (%47.6)]
hastasi1 ¢caligmaya alindi. Kontrol grubu olarak laboratuvarimiza kemik iligi ya da bobrek donérii olmak i¢in bagvuran ve
HLA genotiplendirmesi yapilan, 65 yas alt1 saglikli 564 [273 kadin (%48.4) ve 291 erkek (%51.6)] birey segildi. HLA
tiplemesi diisiik ¢oztintirliiklii PCR-SSOP, yiiksek ¢oziiniirliiklic Sanger-SBT (sequence-based tying) veya NGS (Next
Generation Sequencing) yontemleri ile gergeklestirildi.

BULGULAR: ALL hastalarinda HLA-B*40 ve HLA-Cw*16 allel frekanslar1 kontrollere gore yiiksek bulundu
(p=0.013, OR; 1.886, %95CI; 1.141-3.117 ve p<0.001, OR; 19.737, %95CI; 6.029-64.613, sirastyla). AML hastalarinda
HLA-A*32, B*40 ve Cw*16 allel frekanslar1 kontrollere gore yiiksek bulundu (p=0.015, OR: 1.682, %95CI; 1.106-
2.559, p=0.019, OR; 1.812, %95CI; 1.103-2.976 ve p<0.001, OR; 18.482, %95CI; 5.628-60.695, sirasiyla). Baz1t HLA
Class I alleleri (ALL i¢in HLA-B*55, Cw*06, Cw*07, Cw*15, Cw*17 ve AML i¢in A*69, B*14, B*55, Cw*06, C*07,
C*08) kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diisiik bulundu. HLA Siif II allellerinde ise kontrol grubu ile
akut 16semi hastalar1 arasinda anlamli bir fark yoktu. Arlequin analizinde A*01 B*08 Cw*07 DRB1*03 DQB1*02 ve
A*24 B*35 Cw*04 DRB1*11 DQB1*03 sirastyla 3 grupta da ortak olan ve en sik goriilen haplotiplerdi.

TARTISMA: HLA-A*32, HLA-B*40 ve HLA-Cw*16 allelerinin ALL, HLA-B*40 ve HLA-Cw*16 allelerinin AML
gelisiminde rol oynadigini diisiiniiyoruz. HLA Class II allelerinin ise akut 16semi gelisimi ile iligkili olmadigini bulduk.
Literatiirde HLA-B*40 allelinin 16semiler ile iligkili oldugunu bildiren ¢alismalar bulunmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Akut Lenfoblastik Losemi, Akut Miyeloblastik Losemi, insan 16kosit antijeni
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Antalya MedicalPark Doku Tiplendirme Laboratuvarinda yapilan 1624 FlowPRA tarama ve 555
tamimlama test sonuclarimin degerlendirilmesi
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GIRIS: Antalya MedikalPark Transplantasyon Unitesine Bobrek Nakli i¢in bagvuran Kronik Bobrek Yetmezlikli
2020 yilinda 688 (458 E, 230 K), 2021 yilinda 829 (544 E, 285K) 2022 yil1 ocak ve subat aylarinda 117 (80 E, 37K)
toplam 1624 (1082 E, yas araligi 0-84, mean 42,7; 542 K, yas aralig1 0-74, mean 36,6) olgunun PRA tarama testleri
(FlowPRA) ve bu tarih araliginda yapilan toplam 555 (297E, 258K) olgunun PRA tanimlama testleri (FlowPRA)
degerlendirilmistir.

BULGULAR: FlowPRA tarama testi yapilan 1624 olguda

Class I pozitifligi 292 (%17,9) olup toplam tanimlama pozitifligindeki cinsiyet dagilimi %47,2 (138E) erkek, %52,8
(154K) kadin

Class I pozitifligi 247 (%14,2) olup toplam tanimlama pozitifligindeki cinsiyet dagilimi %50,6 (125E) erkek, %49,4 i
(122 K) kadin

Class I ve class II birlikte pozitifligi 163 (%10) olguda saptanmaistr.

Pozitif Flow PRA tarama testi %30 un altinda olan olgular ayrica incelendiginde; tarama testi pozitif olmasma ragmen,
class I tanimlama testi negatif bulunan toplam olgu sayist 13 %2,3 (10E, 3K), class II tanimlama testi negatif bulunan
toplam olgu sayist 5 %0,9 (3E, 2K) olarak gdzlenmistir.

Transplantasyon Merkezinde, bu siire iginde 677 si canli dondr, 25 kadavra ve 17 ¢apraz nakil olmak iizere toplam 719
bobrek nakli, 283 canli dondr, 1371 kadavradan olmak tizere toplam 296 karaciger nakli gerceklestirilmistir. Yine bu
tarih araliginda pediatrik KIT iinitesinde 209, eriskin KiT iinitesinde 86 kemik iligi nakli yapilmistir.

SONUC: FlowPRA tarama ve tanimlama testlerindeki farkliliklarin tarama testlerinde havuz antijen panellerinin,
tanimlama testleri ise hiicre temelli testlere benzer, birden fazla boncukta bir HLA spesifikligi mevcuttur. PRA tarama
ve tanimlama testlerindeki diisiik diizeydeki farkliliklarin antijen panellerindeki farkliliklardan kaynaklandigini
diistindiirmektedir.

Anahtar Kelimeler: PRA, FlowPRA, FlowPRA tarama, FlowPRA tanimlama
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Bobrek Transplantasyonlu Cocuk Ve Eriskin Hastalarda CMV-HLA Antijenleri Iliskisi Nedir?
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AMAC: Sitomegaloviriis (CMV) her yastan insanda goriilen yaygin olarak bulunan bir viriistiir. CMV, yasam boyu belirti
gostermeyen bir sekilde taginabilmekte ve yeniden aktive olabilmektedir. Solid organ nakli alicilarinin yaklasik %20
-%60’1nda, genellikle nakilden sonraki ilk birka¢ ayda semptomatik CMV enfeksiyonu goriilmektedir. Hastalar donor
organi yoluyla viriise yakalanabildigi gibi, viriis daha dnceden zaten mevcutsa yeniden aktive olabilmektedir.Bobrek
transplantasyonlu ¢ocuk ve eriskin hastalarda CMV enfeksiyonu sikligini ve iligkili oldugu HLA allellerini inceleyen
caligmalar yapilmistir ancak elimizde sinirlt say1 veri bulunmaktadir. Calismamizda, renal transplantli ¢ocuk ve erigkin
hastalarda CMV enfeksiyonu ile iliskili olabilecek HLA antijenlerinin ne siklikta yer aldigini tespit etmeyi amagladik.

GEREC-YONTEM: Calismamizda; Ocak 2016-Arahik 2019 tarihleri arasinda merkezimizde bobrek
transplantasyonu yapilan ve diizenli takibe devam eden 20 g¢ocuk,50 erigkin hastanin verileri retrospektif olarak
incelenmistir. Bobrek nakli &ncesi, Gazi Universitesi Saglik Arastirma ve Uygulama Merkezi Doku tipleme
laboratuvarina bagvuran ¢ocuk ve eriskin hastalardan alinan EDTA’l1 kan 6rneklerinden DNA izolasyonu (Qiagen
EZ1 Advanced XL,Germany) yapilmistir. Izole edilen DNA &rneklerinden PCR-SSO (Luminex) ydntemi
kullanilarak HLA smuf I ve II antijenleri calisilmustir. Istatistiksel analiz ki-kare testi ile yapilmistir. Analizlerde
CMV viriis yiikii nakil sonras1 en az bir defa >500 olanlar CMV pozitif,<500 olanlar CMV negatif gruba alinmustir.

BULGULAR: CMV pozitif bobrek nakilli cocuk / erigkin hastalarla sagliklt
kontrollerdeki HLA smif 1 wve II  antijen sikliklar1  Tablo 1 ve 2  ‘de  gosterilmistir.

SONUC: CMYV, bobrek nakli alicilarinda sik goriilen viral enfeksiyon etkenidir..Proflaksi ve preemptif tedavi
yaklagimlar1 ile CMV enfeksiyonu siklig1 azalsa da halen bobrek nakli alicilarinda 6nemli bir morbidite ve mortalite
nedenidir.Caligmamizda, bobrek nakli yapilan ve CMV pozitif olan 20 gocuk,50 erigskin hastanin HLA sinif I ve II
antijenleri incelenmistir. Inceleme sonucunda Smif I HLA antijenlerinden, HLA- A*02 (p = <0.001), HLA-A*24
(p=0,016),HLA Cw*07 (p=0.015) ve HLA DQB1*03 (p=0.001) antijenleri risk faktori olarak tespit edilmistir.
Bobrek nakli olan daha biiyiik sayida hasta ile calisma yapilmast CMV ve HLA antijenleri arasindaki iliskiyi daha
iyi gosterecektir. Sonug olarak;,immiinolojik acidan 6zellikle duyarli alicilarda, HLA antijenlerinin uyumsuzlugunun
derecesi ve CMV 6nemli rejeksiyon faktorlerindendir. CMV enfeksiyonunu dnleyebilmek i¢in bobrek nakli sonrast HLA
A*02,HLA A*24,HLA Cw*07 ve HLA DQB1*03 antijenleri olan hastalara dikkat edilmesi gerektigini diisiiniiyoruz.

Anahtar Kelimeler: CMV,solid organ transplantasyonu,HLA antijenleri




Ulusal
Transplantasyon \&==
Immiinolojisi ve
Genetigi Kongresi
14-17 Nisan 2022

Tablo I: CMYV pozitif olan bobrek nakilli ¢ocuk/eriskin hastalar ve saghkl kontrollerde en sik rastlanan HLA
siif I antijenleri.

Hasta Grubu Hasta Grubu Kontrol Grubu Kontrol Grubu
HLA smif I Antijenleri  (n:70) (n:70) (n:200) (n:200) p

n % n %
HLA A*02 46 65.7 77 38.5 <0.001
HLA A*24 32 45.7 60 30 0.016
HLA B *35 28 40 75 37.5 0.710
HLA B*51 21 30 49 24.5 0.366
HLA Cw*07 31 44.2 57 28.5 0.015
HLA Cw*04 26 37.1 65 32.5 0.479

Tablo II: CMYV pozitif olan bobrek nakilli cocuk/eriskin hastalar ve saghkh kontrollerde en sik rastlanan HLA
siif I antijenleri.

Hasta Grubu Hasta Grubu Kontrol Grubu Kontrol Grubu
HLA sinif I Antijenleri = (n:70) (n:70) (n:200) (n:200) p

n % n %
HLA DRB1*11 27 38.5 94 47 0.222
HLA DRB1*04 18 25.7 61 30.5 0.448
HLA DQBI1*03 54 77.1 183 91.5 0.001

HLA DQB1*05 33 47.1 73 36.5 0.116
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Kadavradan Nakillerde Nakil Sonras1 Donemde Luminex Donor Spesifik Crossmatch Testi: Tek
Laboratuvar Deneyimi

Rasime Derya Giilec

Saglik Bilimleri Universitesi, Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi, Doku Tipleme Laboratuvari, Izmir

AMAC: Son donem bobrek yetmezligi hastalarinda renal transplantasyon sonrasi geligsebilecek baslica komplikasyon
greft reddidir. Ozellikle kadavradan nakillerde nakil sonras1 dsnemde donére spesifik antikor (DSA) tespitinde boncuk
temelli anti-insan l6kosit antijeni (HLA) antikor testleri kullanilmaktadir. Bu ¢calismada kadaverik renal transplantasyon
yapilmis hastalarda nakil sonrasi donemde DSA varligini standart yontemlere alternatif olabilecek ve klinigimizde
kullanilan Luminex Dondr Spesifik Crossmatch (LumXm) testini retrospektif degerlendirmeyi amagladik.

YONTEM: Calismanizda SBU Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi Doku Tipleme Laboratuvarinda izlenen
kadavradan bobrek nakilli hastalar incelendi. Her kadavraya ait dalak 6rneginden lenfosit ayirma ortami kullanilarak
periferik lenfositler ayrildi. Lenfositler lizis buffer ile iireticinin talimatlarina gore lizis edildi. Boylece solubl dondr
HLA molekiillerini igeren dondr lizat1 elde edildi. Donor lizatlar1 -80°C’ de saklandi. De nova DSA olusumunu tespit
edebilmek amaciyla alicilarin nakil sonrasi yeni serumlari ile kadavranin lizat1 kullanilarak LumXm testi ¢calisild1.

BULGULAR: Laboratuvarimizda 2018-2022 yillar1 arasinda c¢alisilan LumXm (canlitkadavran nakil) test sayisi
636’dir. 636 lizatin 153’1 (%24.1) kadavraya aittir. Arsivledigimiz bu kadavra lizatlarinin 15’1 (%9.8), rejeksiyon
gerekcesiyle nakil sonrasi donemde 17 yeni hasta serumlari ile tekrar LumXm testi i¢in kullanildi. Bu hastalarda de
nova Smif I DSA orani %6.3 (n=1), Sinif Il DSA orani ise %6.3 (n=1) bulundu. Hastalarda es zamanli tek antijen boncuk
testi caligmasi yapilmadi. Bu nedenle LumXm ile es zamanli ¢alisilan panel reaktif antikor testinde pozitif ¢ikan (n=8)
anti-HLA antikor sonuglarinin hangisinin gercekten DSA olup olmadig1 net sdyleyemiyoruz.

SONUC: Kompleman bagimli sitotoksik crossmatch (CDC-Xm) ve Flow-Xm testleri nakil 6ncesi bobrek hastalarinda
anti-HLA antikorlarinin saptanmasinda geleneksel olarak kullanilan hiicresel temelli testlerdir. LumXm testi bu testlere
alternatif olarak kullanilan yararli ve hassas bir tekniktir. Bu testin 6zellikle kadavradan nakil sonras1 donemde de nova
DSA tespitinde bir crossmatch teknigi olarak kullanilabilecegini diigiiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Renal transplantasyon, Luminex, Insan 16kosit antijeni, crossmatch, donére spesifik antikor
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EP12-[Abstract:0038]
Bobrek Nakli Olan Hastalarda COVID-19 Sonrasi Sonuclarimiz

Erdem Can Yardimci, Himmet Bora Uslu

Istinye Universitesi Tip Fakiiltesi Organ Nakli Klinigi, Istanbul

GIRIS-AMAC: Koronaviriis hastalig1 (Covid-19), ilk olarak Aralik 2019°da Cin’in Hubei eyaletinde bildirilen, sistemik
bir solunum yolu hastaligidir. Covid-19, 11 Mart 2020°de Diinya Saglik Orgiitii tarafindan kiiresel bir pandemi ilan

orbiditeler nedeniyle Covid-19 enfeksiyonuna yakalanma, hastaligin siddeti ve ortaya
¢ikabilecek  komplikasyonlar — bakimidan  daha  biiyiikk  bir risk  altindadirlar.  Immiinsiipresyon,
daha agir gidisli enfeksiyon seyri ile iligkili olsa da, bobrek transplantasyonu olan hastalarda
COVID-19 hastaligimin  prezentasyonu, klinik bulgulari ve sonuglar1 hakkindaki bilgiler sinirhidir.

YONTEM-GERECLER: Bu calisma, radyolojik veya serolojik olarak COVID-19
tanist  almis  bobrek  nakli  alicilan  ve  bdbrek  disfonksiyonu  olup  rejeksiyon  bulgularn
olan olgulari icermektedir. 14 hastadan alinan veriler retrospektif ~ olarak incelendi.

BULGULAR: Alt1 hasta kadin sekiz hasta erkek idi ve hastalarin ortanca yasi 44 idi. COVID-19 tanis1 konuldugu
sirada tim hastalar takrolimus kullaniyordu ve hepsi mikofenolat mofetil veya mikofenolik asit ve prednizolon
kullaniyordu. En sik basvuru semptomu Okstiriikti. Tiim hastalarda toraks BT taramalart ile viral enfeksiyonla
radyolojik degisiklikler mevcuttu. Hastalarin ¢ogunda immiinosupresyondaki birincil degisiklik, takrolimusu
azaltirken mikofenolat mofetil veya mikofenolik asidin tamamen kesilmesiydi. Tiim hastalara tedavi olarak
favipavir, meropenem ve vankomisin rejimi uygulandi. 11 hasta tedavi sonrasi taburcu edildi. 3 hastada COVID-19
enfeksiyonu sonrasi yatis siiresinde biyopsi ile dogrulanmis hiicresel ve hiimoral rejeksiyon bulgulart gézlendi.

TARTISMA ve SONUC: Covid-19’lu bobrek nakli olmus hastalar genel popiilasyona benzer sekilde hafif, orta
ve siddetli olarak klinik belirtiler gostermektedir ancak daha agir seyrinin olabilecegi de literatiirde mevcuttur.
Nakil olan hastalarda Covid-19’un semptomlar: hafif seyredip cok hizl ilerleyebileceginden bu hasta grubunda
dikkatli olunmalidir. Bobrek nakli alicilarinda Covid-19 mortalitesinin genel popiilasyona gore yiiksek seyrettigi,
hastalarin klinik durumu ve rejeksiyon riski géz oniinde bulundurularak immunsupresif tedavinin ayarlandigi
ve ilac etkilesimlerinin goz oniinde bulundurulmasi gerekliligi goriilmiistiir. Pareria ve arkadaslarinin yaptigi bir
calismada COViD-19 ile takip edilen 90 bobrek nakilli hastanin %24’inde hafif, %46’sinda orta ve %30’unda
(mekanik ventilasyon ihtiyaci dahil olmak iizere) agir seyirli enfeksiyon tablosu gelismistir. Aziz ve arkadaslarinin
yaptig1 bir derlemede bobrek nakilli hastalarda diger hastalara gore akut bobrek hasari, diyaliz ihtiyaci, yogun
bakim ihtiyaci ve mortalite acisindan rolatif risk artisi sirasiyla; 2.06, 4.72, 2.25, ve 1.41 olarak bildirilmistir.
Literatirde COVID-19 enfeksiyonu sonrasi bébrek nakilli hastalarda rejeksiyon sonuclari da bildirilmistir.
Nikolina Basic-Jukic ve arkadaslari 5 hastada COVID-19 sonras gelisen akut rejeksiyon bulgular1 Emily Daniel
ve arkadaslar1 18 vakalik bir cahsmada COViD-19 sonrasi gelisen rejeksiyon sonuclarimi yazmislardir bizim
calismamizda da 3 hastada COVID-19 sonrasi biyopsi ile hiicresel ve hiimoral rejeksiyon bulgular: saptadik.
Kiiciik vaka gruplar seklinde literatiirde bu sekilde calismalar mevcutken COVID-19 enfeksiyonu sonrasi akut
rejeksiyon mekanizmasinin daha iyi anlagilabilmesi i¢in daha genis vaka serili ¢aligmalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Bobrek Nakli, Akut Rejeksiyon, COVID-19
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Uzun Siireli Periton Diyalizi Sonras1 Bobrek Transplantasyonu Yapilan Adolesanda Enkapsiile
Peritoneal Skleroz

Emre Leventoglu', Bahriye Uzun Kenan', Bahar Biiyiikkaragoz', Aydin Dalgic?, Sevcan A. Bakkaloglu', Kibriya
Fidan', Oguz Soylemezoglu’

'Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Nefroloji Bilim Dali, Ankara
2Gazi Universitesi Ti ip Fakiiltesi, Transplantasyon Cerrahisi Bilim Dali, Ankara

AMACGC: Enkapsiile peritoneal skleroz (EPS), diffiiz kalinlasmis peritoneal membranin yapisikliklarina bagl olarak
inat¢1 veya tekrarlayan intestinal obstriiksiyon semptomlari ile seyreden klinik bir sendromdur. Yiiksek morbidite ve
mortaliteye neden olan, periton diyalizinin (PD) uzun dénem bir komplikasyonudur.

YONTEM: Burada PD ile izleminde EPS gelisen 17 yasinda bir kiz hastanin bobrek nakli sonras1 klinik dzellikleri ve
prognozu sunulmustur.

BULGULAR: Sekiz yasinda halsizlik, kusma ve gelisme geriligi sikayetleriyle hastaneye basvuran, serum kreatinin
diizeyi 10.98 mg/dL olarak goriilen kiz cocuguna bobrek yetmezligi tanisi konularak PD baslandi. Yilda ikiden fazla
bakteriyel peritonit ataklari geciren hastada ultrafiltrasyon yetersizligi nedeniyle PD kesilerek haftada 3 giin hemodiyaliz
(HD) programi baglandi. Takipte abdominal distansiyon gelisen hastada yapilan abdominal tomografide lokiile periton
stvisi ve yer yer nodiiler hale gelen periton kalinlagmasi ile EPS tanisi konuldu. Steroid ve tamoksifen tedavisine baslandi.
EPS tedavisinin ikinci ayinda HLA tam uyumlu kadavra vericiden bobrek nakli yapildi. Nakilden ii¢ y1l sonra kusma,
karin agris1 ve karinda sigkinlik sikayetleri ile bagvurdu. Serum kreatininde 5.02 mg/dL’ye ylikselme ve abdominal
tomografide EPS ile uyumlu lokalize periton sivisi oldugu gozlendi. Bosaltici parasentez sonrasi steroid ve tamoksifen
tekrar baslandi. izlemde hastanin sikayetleri diizeldi, serum kreatinin diizeyi 0,63 mg/dL’ye kadar geriledi.

SONUC: Bu olguda wuzun siireli PD kullannmi ve bakteriyel peritonit ataklarmin  EPS’ye
neden olabilecegi; bu durumun bdbrek nakli i¢in kontendikasyon olusturmayacagi ancak nakil
sonrasinda da devam edebilecegi ve greft fonksiyon bozukluklarma yol agabilecegi vurgulanmistir.

Anahtar Kelimeler: Bobrek Nakli, Enkapsiile Peritoneal Skleroz, Periton Diyalizi
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Bobrek Transplantasyonu Yapilan Bir Adolesanda Serum Kreatinin Artisinin Nadir Bir Nedeni: Akut
Fosfat Nefropatisi

Emvre Leventoglu', Bahriye Uzun Kenan', Betiil Ogiit?, Bahar Biiyiikkaragiz', Ipek Istk Goniil?, Aydin Dalgic?,
Sevcan A. Bakkaloglu', Kibriya Fidan', Oguz Soylemezoglu’

'Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Nefroloji Bilim Dali, Ankara
2Gazi Universitesi Ti ip Fakiiltesi, Patoloji Anabilim Dali, Ankara
3Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Transplantasyon Cerrahisi Bilim Dali, Ankara

AMAC: Akut fosfat nefropatisi akut veya kronik bobrek fonksiyon bozuklugunun nadir bir nedenidir. Ozellikle bobrek
fonksiyonlar1 bozulmus olan hastalarda yliksek doz fosfora maruz kalinmasi1 durumunda akut fosfat nefropatisi gelisme
riski daha yiiksektir.

YONTEM: Burada bobrek nakli sonras1 hipofosfatemi nedeniyle fosfor destegi verilen ve buna bagl olarak greft
fonksiyonlarinda bozulma olan adolesan bir hastay1 sunuyoruz.

BULGULAR: Otozomal resesif polikistik bobrek hastaligina bagli bobrek yetmezligi gelisen 15 yasinda bir ¢ocuga
2017 yilinda tam uyumlu canli vericiden bobrek nakli yapildi. Nakil sonrasi 5. giinde serum kreatinin 0,56 mg/dL, serum
fosforu 1,38 mg/dL olarak goriildii. Hastaya oral fosfor soliisyonu baglandi. Nakil sonrasi 13. giinde serum kreatininin
1,22 mg/dL’ye kadar artmasi nedeniyle yapilan bobrek biyopsisinde distal tiibiiler segmentlerde, diffiiz luminal kalsiyum
fosfat birikimi ile uyumlu mavi-mor kristal yapilar tespit edildi. Bu kristallerin von Kossa boyasi ile pozitif olarak
boyandig1 ve polarize 151k altinda refle vermedigi goriildii. Bu bulgularla hastaya akut fosfat nefropatisi tanist konuldu.
Tedavide s1vi alimi arttirilarak oral fosfor soliisyonuna diisilk dozda devam edildi; serum kreatinin ve fosfor diizeyleri
sirast ile 1,01 mg/dl ve 3,04 mg/dl olarak saptandi. Nakil sonrasi 4. yila kadar bobrek fonksiyonlarinda belirgin bir
bozulma gozlenmedigi; giincel serum kreatinin seviyesinin 1,36 mg/dL oldugu gorildii.

SONUC: Bu olgu ile 6zellikle bobrek nakli alicilarinda kullanilmasi planlanan tiim ilaglarin allogreft disfonksiyonuna
neden olabilecegi vurgulanmak istenmektedir.

Anahtar Kelimeler: Akut Fosfat Nefropatisi, Bobrek Transplantasyonu, Fosfatiiri, Hiperparatiroidi, Kreatinin Artist
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Tiirk Populasyonunda Yiiksek Coziiniirliiklii Hla Alelleri, Haplotipleri Ve Simf-I Siipertipleri
Yeliz Ogret', Fatma Savran Oguz', Mehmet Tevfik Dorak’

'Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji Ana Bilim Dali Doku Tipleme Laboratuvari, Istanbul
’Kingston University, Head of School of Life Sciences, Pharmacy & Chemistry, London

GIRIS-AMAC: MHC molekiilleri son derece polimorfiktir ve sinif I A ve B lokuslarinda binin iizerinde alelik varyant
tanimlanmustir. Polimorfizmin ¢ogu peptit baglama bolgesinde bulunur ve sonug olarak her varyantin benzersiz bir peptit
ligand repertuarini bagladigi bilinmektedir. HLA molekiilleri ve bagli peptitler arasindaki en giiclii etkilesim, sirasiyla
peptitin ikinci ve dokuzuncu amino asit kalmtilarin1 barindiran B ve F cepleri tarafindan agiklanir. B ve F ceplerini
olusturan amino asitler, HLA molekiilleri tarafindan peptit tanimada merkezi bir rol oynadigindan, HLA alelleri ‘siiper
tiplere’ ayrilmigtir. Bunlar B ve F ceplerinde kimyasal 6zellikleri paylagan alel gruplar olarak tanimlanir ve HLA-A
icin dort siiper tip (A1, A2, A3 ve A24) ve HLA-B i¢in bes (B7, B27, B44, B58 ve B62) tanimlanmigtir. Calismamizin
amaci1 Tiirk poplilasyonunun yiiksek ¢oziiniirliiklii HLA haplotipleri ve siipertiplerinin sonuglarini  sunmaktir.

MATERYAL VE METHOD: Calismamiz, Istanbul Tip Fakiiltesi Doku Tipleme Laboratuvari’nda DNA dizi analizi
tabanli (SBT) yontemle 269 kemik iligi dondr ve saglikli bireylerin HLA-A, -B, -C,-DRB1, -DQB1 verilerini sunmaktadir.

BULGULAR: Her lokusta en sik rastlanan aleller soyledir: HLA-A * 0201 (0.203), B * 5101 (0.158), (0.180 ) C * 0401,
DRBI1 *1104 (0.124),ve DQB1 * 0301 (0.310). DRB1*11:01 ve DRB1*11:04 alleleri en sik rastalanan DRBI1 alelleridir
ve bu allelerin birlikteligi %24 olarak saptanmigtir. DRB1*11:01 ile HLA-B alelleri arasinda LD (linkage-disequilibrium)
yoktu, fakat DRB1#11:04 ile HLA-B*35:02 ve B*18:01 alelleri arasinda LD saptandi. En stk HLA-B aleli olan 51:01 ile
herhangi bir DRB1 aleli arasinda LD yoktu. En sik diger bir DRBI1 aleli 04:02 idi ve HLA-B*44:02 ile ¢ok gii¢li bir LD
saptandi. En 6nemli birliktelik DRB1 *0301: DQB1 * 0201 (delta=0,0347,p<0.0001) ve sonrasinda DRB1 * 1301: DQB1
*0603 (delta=0,0250; p<0.0001)’dir. LD en 6nemli HLA-B ve DRB1 alel ¢ifti B * 0801 ve DRB1 * 0301 (p <0.0001 delta
=0.0138) idi. Boylece, gli¢lii LD en yaygin Avrupa haplotip (atalarinin haplotip 8.1) allel biriydi, ama Tiirk niifusunun bu
ornek en sik haplotip degildi. HLA-AA02,A03 ve AO1 benzer frekanslara (0.284 kadar 0.243) sahip, en yaygin siipertiplerdi
ve BO7 en sik (0.409) HLA-B supertip oldu. Bu profil 55 diger niifus verileri ile karsilastirildiginda benzersizdir.

TARTISMA: IDAWG Kiiresel Frekans Harita Tarayici en yaygin alel frekanslariin incelenmesi bakimindan Balkanlar
ve Tiirk toplumu ile genetik olarak benzer oldugu diistiniilen Yakin Dogu Toplumlarinda da allellerin benzer frekanslara
sahip oldugu gosterilmistir. Bu ¢alisma, kiiresel HLA alel frekans veri tabanlarindaki boslugun doldurulmasi gereken
Tiirk popiilasyonundaki bes lokus yiiksek ¢ozlintirliiklii HLA sonuglarini saglamistir.

Anahtar Kelimeler: HLA Siipertip, HLA haplotip, DNA dizi analizi
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EP16-[Abstract:0065]
Yeni Nesil Dizileme (NGS) ile Yeni Allel Tanimlamasi: A*02:01:01:118

Yeliz Ogret, Cigdem Kekik Cinar, Fatma Savran Oguz
Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji Anabilim Dali, Doku Tipleme Laboratuvar, Istanbul

AMAC: Biiyiik Doku Uyumluluk (MHC) gen kompleksi igerisindeki sinif I HLA genlerince kodlanan 6000>den fazla
HLA (insan Lokosit Antijeni)-A alleli tanimlanmustir.

Sinif I molekiilleri alfa ve B2M zincirinden olugmaktadir. Alfa zinciri al, a2 ve a3 domainlerini bulundurur. Alfa zinciri
yaklasik 45 kDa’dir ve geni 8 ekzon igerir. Ekson 1 lider peptidi kodlar, ekson 2 ve 3, her ikisi de peptidi baglayan
alfal ve alfa2 alanlarin1 kodlar, ekson 4 alfa3 alanini kodlar, ekson 5 transmembran bdlgesini kodlar ve eksonlar 6 ve
7 sitoplazmik kuyrugu kodlar. Ekson 2 ve ekson 3’teki polimorfizmler, her birinci sinif molekiiliin peptit baglanma
ozgiilliigtinden sorumludur. Oldukca polimorfik olan bu genlerin allel sayilar1 da teknolojinin geligsimi ile yillar igerisinde
artis gostermistir. HLA-A*02 kiiresel olarak yaygindir, ancak alelin belirli varyantlar1 etnik ve/veya cografi farklilik
gosterir.

IMGT/HLA veritabani, Immiino Polimorfizm Veritabani (IPD) sisteminin bir pargasidir. Veri tabaninda HLA allelerinin
yiiksek polimorfizm nedeniyle, tiim allel bilgileri depolanir. Ayn1 zamanda HL A genine ait tiim genomik dizilim ve ham
dizi verilerinin kamuoyuna agik erisimi saglamaktadir

Amacimiz IMGT-HLA veri tabaninda heniiz sadece bir laboratuvarda tanimlanmig fakat onaylanmamis olan
A*02:01:01:118 allelini Tiirk popiilasyonuna ait bir bulgu olarak veri tabanina ekleyebilmektir.

MATERYAL-METOD: Yeni nesil dizileme (NGS) teknolojisi kullanilarak tanimlanan allel i¢in hastanin ebeveynleri de
analiz edilerek haplotip gecisi ile dogrulamasi saglanmistir. Calisma icin tam kandan Qiagen EZ-1 Advanced izolasyon
cihazi ile genomik DNA elde edilmis, nanodrop ile dl¢timii yapilmistir. NGS tiplemesi icin GenDx NGSgo-AmpX (The
Netherlands) kiti kullanilmis ve NGSengine software ile analiz edilmistir.

BULGULAR: Hasta ve annesinde HLA-A*02:01:01:118 alleli tanimlandi. A*02:01:01:118 allelini kiiresel olarak
yaygin goriilen A*02:01:01:01 alleline gore hizaladigimizda genin 3’-UTR bdlgesi (-55. Pozisyon) ve farkli intron
bolgelerinde niikleotid farkliliklar: oldugunu tespit ettik.

SONUC: HLA-A*02:01:01:118 veri tabanina ilk defa 2019 yilinda islenmis fakat heniiz dogrulanmasi yapilmamais bir
alleldir. UTR’lerin ve intronlarin gen ekspresyonunun transkripsiyon sonrasi diizenlenmesinde énemli roller oynadigi
bilinmektedir.

NGS ile HLA tayininin avantajlarindan biri, Sanger dizilemesinde mevcut olan faz belirsizliklerinin ortadan
kaldirilabilmesidir. NGS dizileme yaklagimi, esas olarak intronik ve c¢evrilmemis (UTR) bolgelerindeki yenilikleri
ortaya c¢ikaran benzeri goriilmemis bir hassasiyet saglar.
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Biyoinformatik Yaklagimlar Esliginde DR Alleleri, IFN-y ve TGF-p Gen Polimorfizmi ile GYHH
liskisi

Siileyman Riistii Oguz', Ekin Ece Giirer’, Kiirsat Ozdilli’, Hayriye Sentiirk Ciftci?, Yeliz Ogrets, Sedat Karadeniz',
Miige Gokge®, Filiz Aydin®

'Demiroglu  Bilim Universitesi, Gayrettepe Florence Nightingale Hastanesi, Doku Tiplendirme ve Immunoloji
Laboratuvari, Istanbul

2[stanbul Universitesi, Istanbul T ip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji Anabilim Dali, Doku Tipleme Laboratuvari, Istanbul
SMedipol Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji Anabilim Dali, Istanbul
‘[stanbul Yeni Yiizyil Universitesi, Gaziosmanpasa Hastanesi, Pediatrik Hematoloji ve Onkoloji Unitesi, Istanbul

SDemiroglu Bilim Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Bivoloji Anabilim Dali, Istanbul

OZET: HLA genleri, kok hiicre nakli sonras1 Akut Graft versus Host Hastaligi (GvHH) olusumu ve biyoloji iizerinde
onemli bir etkiye sahiptir. Sitokin gen polimorfizmlerinin de, GvHH’nin afferent fazinda 6nemli bir role sahip
olabilecegini gosteren ¢aligmalar mevcuttur. STRING Database verilerine gore, TGF-p ile SMAD2,4,7 genleri basta
olmak tizere SMURF2, UBC, USP3 ve UCHLS, PSMD7 gibi genlerle etkilesim i¢indedir. TGF-f/Smad sinyalizasyon
yolagi GvHH’de de oldukca 6nemlidir. Ek olarak IFN-y ile STAT2, 3, JAK1, TYK2, IL2, IL2RB, IL10RA. ILIORB
gibi genlerle etkilesim i¢indedir. IFN/JAK/STAT sinayalizasyon yolagi da GvHH’de énemli rol oynadig1 bilinen diger
bir kaskad yoludur.

AMAC: ALL tanili yiiksek riskli Hematopoietik kok hiicre nakli aday1 pediatrik hastalarda HLA-DR alelleri, IFN-y ve
TGF-B gen varyasyonlarini ve ayrica HKHN sonrasi alicinin gen varyasyonlari ile GvHH arasindaki iligkiyi arastirmay1
amacladik.

GEREC VE YONTEM: Yeni Yiizyil Tip Fakiiltesi Gaziosmanpasa Hastanesi ¢ocuk hematoloji Unitesinde takipli
yiiksek riskli 30 hasta (19E/11K), 100 saglikli kontrol (36E/64K) ¢alismaya dahil edildi. Hasta ve kontrollerde molekiiler
HLA-DR alelleri NGS teknolojisi (Illumina Miseq), TGF-f (C/T codon 10) ve IFN-y rs 2069705 (C/T) varyasyonlar1
ise PZR-RFLP yontemi ile saptanmistir. STRING Database ve KEGG Pathway Database kullanilarak IFN-y ile TGF-3
genlerinin GvHH ile iliskisi incelenmistir.

BULGULAR: IFN-y rs 2069705 (C/T) polimorfizminde: CC genotipi HG (%73.3) kontrol grubuna (%51.0) gore yliksek
(p=0.036), CT genotipi ise hasta grubu (%16.7) kontrol grubuna (%42.0) gore diisiik (p=0.016) saptandi. Transplante
olmus hastalarda GvHD siklig1 %42.1 olarak ve IFN-y (CT) genotipinin GvHH olusumunda koruyucu yonde egilimi
oldugu goriilmiistiir (p=0.044). DRB1*15 ve *16 allelleri ile birlikte kalitilan IFN-y (CT) genotip birlikteliginin kontrol
grubunda (%64.1) hasta grubu‘na (%18.2) gore daha yiiksek bulundu (p=0.023). KEGG Pathway Database TGF-p ile
TGF-p sinyal yolagi basta olmak iizere aralarinda Th17 hiicre diferansiyon yolagi, pliiripotent kok hiicre regiilasyon
yolag1 ve hiicre siklusu yolagi gibi 6nemli yolaklarin bulundugu 24 yolak tespit edildi (FDR<3.87¢-07). KEGG Pathway
Database IFN-y ile IFN-y sinyal yolagi basta olmak tizere 1L.2,6,10,12,27,35 sinyal yolaklari, MAPK1(ERK2)/MAPK?2
yolagi, MAPK3 (ERK1) yolag1 ve IFN-a regiilasyonu sinyal yolag1 gibi énemli yolaklarm bulundugu 28 reaktif yolak
saptand1 (FDR<9.25e-05).
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SONUC: Bu calismada, bazi sitokin gen varyasyonlarinin ALL gelisimine katkida bulunabilecegi bunun yanisira IFN-y
(CT) ile HLA-DR allel kalitiminin GvHH yo6niinden koruyucu olabilecegi diisiiniilmektedir. Fakat bu calismalarin daha
genis gruplarda ¢alisilmasinin, cocukluk ¢agi 16semisine karsi duyarlilik yaratan genetik belirteglerin ortaya ¢ikarilmasi
ve GVvHH nin immunopatogenezinin daha iyi anlasilmasinda yardime1 olacagini umuyoruz.

Anahtar Kelimeler: HLA, TGF-B, IFN-y, GvHH, polimorfizm
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EP18-[Abstract:0067]
COVID-19 Tamih Bobrek Nakilli Hastalarda HLA-A,-B,-C,-DRB1,-DQB1 Allel Sikhig1

Hayriye Sentiirk Cifici', Erol Demir’, Mediha Siileymanoglu’, Nurana Garayeva’, Ayse Serra Artan?, Cigdem Kekik
Cinar!, Hiiseyin Bakkaloghi’, Tzevat Tefik’, Meltem Savran Karadeniz’, Demet Kivang', Yeliz Ogret', Ayse Erol',
Aydin Tiirkmen?, Ismet Nanée®, Ali Emin Aydin®, Fatma Savran Oguz!

Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji Ana Bilim Dali Doku Tipleme Laboratuvari
2[stanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklart Anabilim Dali, Nefioloji Bilim Dali

3[stanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, Genel Cerrahi Anabilim Dali, Transplantasyon Unitesi
“[stanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, Anesteziyoloji Anabilim Dali
S[stanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, Uroloji Anabilim Dali

AMAC: T hiicresi reseptorlerinin, eslik eden antijen peptitleri ile birlikte insan Lokosit Antijen (HLA) molekiillerindeki
antijen baglama kovugunun konformasyonel yapisini tanidigi kabul edilir. Bu nedenle, belirli HLA haplotipleri,
hastaliklara karsi farkli genetik yatkinliklar ile iligkilidir. Coklu ’tek niikleotit polimorfizmlerinin” (SNP)
kombinasyonlart ile ortaya c¢ikan binlerce farkli allelleri olan “’HLA” genlerinin genomumuzda ¢ok yiiksek polimorfizm
sergiledigi bilinmektedir. "HLA sinif I ve II”” lokusundaki genetik degiskenliklerin, SARS-CoV-2’nin neden oldugu
hastaliga duyarliligi ve hastaligin ciddiyetini etkileyebildigi ¢esitli calismalarda gosterilmektedir. Coronavirus hastaligt
2019 (COVID-19) riski, diyaliz ve bobrek nakli dahil olmak {izere son donem bobrek hastaligi olan hastalarda yiiksektir
ve bu hastalar yasami tehdit eden bulasict hastaliga maruz kalmiglardir. HLA nin patojenlere karsi bagisiklik, bulasici
hastaliklarin gelisiminde ve korunmasinda ¢ok 6nemli bir rolii olmasi nedeniyle bu ¢calismada bobrek nakli sonrasi hasta
popiilasyonun HLA degiskenliginin COVID-19 insidansi ile iliskili olabilecegini gdstermeyi amagladik.

GEREC VE YONTEM: Bu ¢alismaya, Transplantasyon polikliniginde takipleri yapilan ve Tibbi Biyoloji Anabilim
Dali’nda Doku Tipleme Laboratuvarinda HLA’lar1 galisilan COVID-19 tanisi almig, 338 bobrek nakilli hastanin
retrospektif olarak HLA antijenlerinin siklig1 analiz edildi. Kontrol grubu olarak, Istanbul Tip Fakiiltesi Kemik Iligi
Bankas1 veri tabaninda kayitli, COVID-19 tanisi negatif olan 409 goniillii saglikli kisi dahil edildi. Hastalarin HLA-A,
-B, -C, -DRBI1, -DQBI1 lokuslar1 Luminex yontemi, saglikli vericilerin ise *’Yeni Nesil Dizileme °’ yontemi ile ¢alisildi.

BULGULAR: Covid-19 gegiren nakilli hastalarda en sik goriilen alleler HLA-A*02 (%26.3), B*35 (%23.6), C*04
(%30.1), DRB1*11 (%23.1), DQB1*03 (%43.8) iken COVID-19 gegirmeyen saglikli bireylerde HLA-A*02 (%25.1),
B*35 (%16.6), C*07 (%20.6), DRB1*11 (%19.6), DQB1*03 (%40.9) olarak bulundu. COVID-19 gecirmeyen
saglikli kontollerle karsilastirildiginda, COVID-19 gegiren nakilli hastalarda HLA-DRB1*14 allelinde azalis saptand1
(p=0.028,0R=0.625). Ayrica COVID-19 gegiren nakilli hastalarda HLA-Cw*04 allelinde artis (p=0.0003, OR=2.125),
HLA-Cw*07 allelinde ise artis saptandi ancak bu artisin istatistiksel anlamliliga ulasmadigi gorildi (p=0.089,
OR=0.648).

SONUC: Viral antijen sunumunun kritik bilesenlerinden biri olan HLA alellerinin pek ¢cok ¢alismada hastaligin siddeti
ve farkli viral hassasiyet ile iligkili olabilecegi 6ne siirtilmiistiir. COVID-19 hastaligina neden olabilecek HLA gruplarinin
calisilmast hastalikla iligkili bulunan alellerin hangisinin yatkinlik hangisinin koruyucu oldugu konusunda agiklayici bir
fikir vermesi bobrek nakli planlanan hastalarin tedavisini yonlendirmede yardimei olabilecegini diistinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: COVID-19, HLA, bobrek nakli
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EP19-[Abstract:0068]

Kadavra Bekleme listesindeki hastalarin CMYV antikor pozitifligi ve HLA iliskisi

Hayriye Sentiirk Cificit, Hiiseyin Bakkaloglu?, Adem Bayraktar’, Cigdem Kekik Cinar!, Ekin Ece Giirer!, Demet
Kwang', Mediha Siileymanoglu’, Ayse Erol', Ali Emin Aydin’, Fatma Savran Oguz'

!Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji Ana Bilim Dali Doku Tipleme Laboratuvart, Istanbul
*[stanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, Genel Cerrahi Anabilim Dali, Transplantasyon Unitesi, Istanbul

AMAC: Viral antijen sunumunun kritik bilesenlerinden biri olan HL A alellerinin pek ¢ok ¢alismada hastaligin siddeti ve
farkl1 viral hassasiyet ile iliskili olabilecegi &ne siiriilmiistiir. insan sitomegaloviriisii (HCMV), periyodik latent fazlart
ve enfeksiyonun yeniden aktivasyonu ile konak¢isinda yasam boyunca devam eden prototipik bir f-herpes viriisiinii
temsil eder. HCMV nin bagisiklik hiicreleri lizerinde kalici bir etkisi vardir. Hem CD8+ bellek T hiicrelerinin hem
de bellek benzeri NK hiicrelerinin olaganiistii genislemesiyle sonuglanir. CMV hayvan modellerinde gosterildigi gibi,
CMYV hastaligindan korunma, MHC sinif I kisitl CD8+ T-hiicre yanitina biiytik 6l¢iide baghdir. Yaygin firsatci virtisler
icerisinde olan CMV yaygin olmakla birlikte, nadiren hayati tehdit eden enfeksiyonlar veya greft kayiplar1 neden olur.
Viral antijen sunumunun kritik bilesenlerinden biri olan HLA alellerinin pek ¢ok calismada hastaligin siddeti ve farkli
viral hassasiyet ile iligkili olabilecegi dne siiriilmiistiir. Bu ¢calismada kadavra bekleme listesindeki hastalarin CMV IgG
ve IgM pozitifligi ile HLA iliskisini aragtirmay1 amacladik.

GEREC VE YONTEM: istanbul Tip Fakiiltesi, Genel Cerrahi Transplantasyon Unitesinde aktif olarak kadavra
bekleme listesinde kayitli bulunan son dénem bobrek hastasinin ( n:100) CMYV, antikor pozitifligi retrospektif olarak
degerlendirildi. HLA-A, -B, -C, -DRB1, -DQB1 lokuslar1 Luminex yontemi ile ¢alisildi.

BULGULAR: Kadavra bekleme listesindeki hastalarda en sik goriilen alleler; HLA-A*02:01 (%18.0), HLA-A*24:02
(%16.0), HLA-A*03:01 (%11.0), HLA-B*35:03 (%6.5), HLA-B*18:01 (%6.5), HLA-B*38:01 (%4.0), HLA-Cw*04:01
(%21.5), HLA-Cw*07:01 (%10.0), HLA-Cw*01:02 (%7.5), HLA-DRB1*11:01 (%11.5), HLA-DRB1*11:04 (%9.0),
HLA-DRB1*03.01 (%6.5), HLA-DQB1*03:01 (%27.5), HLA-DQB1*03:02 (%12.0) ve HLA-DQB1*05.03 (%8.0)
olarak saptandi. CMV IgM pozitifligi olanlarda HLA-DQB1*02:01 CMV IgM negatif olanlara gore daha yiiksek saptandi
(p=0.048). CMV IgG pozitifligi olanlarda HLA-B*35:03, CMV IgG negatif olanlara gore istatistiksel anlamlilik olmasa
da daha yiiksek saptandi (p=0.070).

SONUC: Calismamizda kadavra bekleme listesindeki hastalarda HLA-Smif II allelerinden, HLA-DQB1*02:01 allelini
tastyan kisilerin CMV IgM pozitiflik durumunun CMV IgM negatif olanlara gore daha yiiksek frekansta oldugu saptandi.

Anahtar Kelimeler: CMV, HLA, kadavra bekleme listesi




Ulusal
Transplantasyon \&==
Immiinolojisi ve
Genetigi Kongresi

14-17 Nisan 2022 2
XANADU RESORT BELEK KONGRE MERKEZi, ANTALYA«"(’_};f

EP20-[Abstract:0070]
Tiirkiye’deki HLA c¢esitliligi

Begiim Cicek!, Ismail Yaz!, Sidem Tekeoglu', Dilan Inan’, Cagman Tan', Hacer Neslihan Bildik’, Saliha Esenboga’,
Deniz Cagdas’, Ilhan Tezcan'

'Hacettepe Hacettepe Universitesi Ihsan Dogramaci Cocuk Hastanesi Pediatrik Immiinoloji Boliimii, Ankara

AMACGC: Adaptif immiinitede etkili olan, yabanct molekiilleri taniyan ve bunlarin T lenfositlerine sunumu i¢in gerekli
olan Major doku uygunluk kompleksi (MHC) multi-genik bir hiicre membran proteinidir. I1k kez 16kositlerde gdsterilmis
olmalart nedeniyle “Human Leukocyte Antigens (HLA)” olarak adlandirilan, HLA antijenleri insan genomunun
en polimorfik bolgesi olan MHC gen bolgesinin kontrolii altindadir. Ulkemiz niifus yogunlugu bakimimdan Avrupa
kitasinda 2. ve Asya kitasinda 10. sirada yer almaktadir. Bu nedenle HLA allelerinin tanimlanmaya devam etmesi ve
cesitli hastaliklarla ilgili assosiasyon ¢aligsmalarinin devami énem arz etmektedir.

YONTEM: Bu calismada Haziran 2018 - Mart 2022 yillar1 arasinda laboratuvarimiza basvuran immiin yetmezlik ve
malignite diisiiniilen hasta bireyler ve bu bireylerin goniillii donorii olmay1 kabul etmis aile iyelerinin HLA Tiplendirmesi
sonucunda elde edilen bulgular sunulmaktadir. Toplam 1772 bireyin HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DRB1, HLA-
DQBI alleleri floresan mikro-kiireciklere bagl diziye spesifik oligonukleotid problari (SSO) igeren LIFECODES HLA
Tiplendirme kiti (diigiik ¢oziiniirliiklii) kullanilarak Luminex yontemi ile ¢alisilmis ve sonuclar Luminex 200 programi
ile analiz edilmistir.

BULGULAR: Calismamizda HLA Simif I allelerinden 18 farkli HLA-A, 32 farkli HLA-B, 13 farkli HLA-C ve HLA
Sinif II allelerinden 13 farklt HLA-DRBI1 ve 5 farkli HLA-DQBI alleli tespit edilmistir. Kohortumuzda en sik goriilen
HLA Sinif I alleleri HLA-A*02 (n=774, %21,84), *24 (n=607, %17,13) ve *03 (n=493, %13,91); HLA-B*35 (n=694,
%19,58), *51 (n=544, %15,35) ve *44 (n=249, %7,03); HLA-C*04 (n=698, %19,70), *07 (n=678, %19,13) ve *12
(n=505, %14,25) iken en sik goriilen HLA Sinif [T alleleri HLA-DRB1*11 (n=821, %23,17), *04 (n=576, %16,25) ve *13
(n=425, %11,99); HLA-DQB1*03 (n=1526, %43,06), *06 (n=716, %20,20) ve *05 (n=703, %19,84)’tir. Kohortumuzda
en az siklikla goriilen HLA alleleri ise HLA-A*36 (n=1, %0,03) ve *74 (n=1, %0,03); HLA-B*42 (n=2, %0,06) ve *54
(n=2, %0,06); HLA-C*08 (n=81, %2,29), HLA-DRB1*09 (n=32, %0,9) ve HLA-DQB1*04 (n=59, %1,66) tir.

SONUC: Uygarliklar1 birbirine baglayan ipek ve Baharat Yollar1 gibi 5nemli ticaret yollarinin ve Mezopotamya topraklari
gibi verimli topraklar1 biinyesinde barindiran iilkemizin popiilasyon genetiginin arka plani olduk¢a heterojendir. Bu
nedenle HLA g¢esitliliginin karakterizasyonu sadece transplantasyon programlari i¢in dnemli olmayip, ayni zamanda
otoimmiin hastalikla iliskisi olan/olmayan HLA allelerinin belirlenmeye devam etmesinin énemini vurgulamak isteriz.

Anahtar Kelimeler: HLA allelleri, Luminex, MHC
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Cocuk Bobrek Nakli Merkezimizin Ilk Deneyimleri
Neslihan YilmazL, Murat Ozban?, Selcuk Yiiksel’

'Pamukkale Universitesi Cocuk Nefroloji Bilim Dali, Denizli
’Pamukkale Universitesi Organ Nakli Merkezi, Denizli

AMAC: Pediatrik bobrek nakli, diinya ¢capinda son donem bobrek hastaligi olan ¢ocuklarda en 6nemli tedavi yontemidir.
Cocuk bobrek nakil merkezleri eriskin bobrek nakil merkezlerinin aksine hem sayica daha azdir hem de deneyim
sinirlidir. Bu ¢aligmada klinigimiz ¢ocuk bdbrek nakil merkezinin deneyimlerinin paylasilmasi amaglanmaistir.

YONTEM: Bu tek merkezli, retrospektif caligma klinigimiz Organ Nakil Merkezi’nde yapilmistir. Aralik 2014 ile
Kasim 2019 arasinda 11 hastaya uygulanmis ¢ocuk bobrek nakilleri demografik, klinik veriler ve son donem bobrek
hastalig1 nedenleri, hastalarin son dénem sonuclar1 agisindan gozden gegirilmistir.

BULGULAR: Alicilar 6 erkek ve 5 kadindi. Nakil sirasinda ortalama yas 15 y11 (6-22), ilk diyaliz seansinin baglangicindan
transplantasyona kadar gecen ortalama siire 40 aydi. Hastalarin ikisine preemptif nakil yapildi. Canli vericilerin
ortalama yas1 41,6, kadavra vericilerde ortalam yas 17,1 yildi. Alicilarda transplantasyon dncesi sadece bir hastada
PRA pozitifligi saptandi. Doku grubu uyumunda 7 hastada 3/6 uyumsuzluk, bir hastada 5/6 uyumsuzluk tespit edildi.
CDC ve akis sitometrik ¢apraz eslesme testleri tiim nakillerde negatifti. Ortalama soguk iskemi siiresi canli nakillerinde
54.2 dk ve kadavra nakillerinde 621.3 dk idi. Tim nakillerde greft, eksternal iliak arter ve sag iliak fossadaki ven
iizerinde anastomoz edildi. Tiim hastalar ameliyat sonrasi organ nakli iinitesinde takip edildi. induksiyon tedavisi olarak
7 hastaya basiliximab 4 hastaya ATG verildi. ATG alan hastalarin tamam1 kadavradan yapilan nakillerdi. Hastalarin
iiriner kateterleri postoperatif 7. giin ¢ekildi. Takiplerde FSGS’li (NPHS2-R229Q mutasyonu) bir hastaya FSGS niiks
olasilig1 hakkinda bilgi verildi ve perioperatif plazmaferez uygulandi. Dokuz ayda proteiniiri niiks ettikten sonra yeniden
biyopside FSGS niiksii saptanan hastaya plazmaferez, rituksimab ve takrolimus dozu giderek artirilarak uygulandi. Ug
hastada gecikmis greft disfonksiyonu izlendi. Bir hastada postoperatif altinci ayda kreatinin yiiksekligi nedeni akut
hiicresel rejeksiyon ile uyumluydu ve ayni donemde yliksek serum PRA diizeylerinin saptanmasi ile hiimoral rejeksiyon
tanist konuldu. Yiiksek doz steroid ve ATG tedavisi ve plazmaferez sonrasi rituksimab tedavisi baslandi; ancak bobrek
fonksiyonlarinda diizelme olmadi ve 1. yilin sonunda greft kayb1 goriildii. Akut rejeksiyon gelisen 4 hastanin ikisi
pulse steroid tedavisi ile kontrol altina almirken, digeri steroid ve ATG tedavisi ile diizeldi. Transplantasyon siiresi bes
yildan fazla olan iki hastada kronik allogreft nefropatisine ait proteiniiri ve hipertansiyon bulgulart mevcuttu. Bir hasta
polyoma PCR pozitif, sinirda yiiksek kreatinin diizeyi nedeniyle kinolon tedavisi ile diizeltildi. iki hastada yiiksek CMV
PCR seviyeleri ve yiiksek kreatinin seviyeleri nedeniyle, mikofenolat mofetil kesildi ve takrolimus dozlari azaltildi.
Intravendz gansiklovir ile tedavi edildikten sonra CMV PCR negatif oldu ve kreatinin seviyeleri normal degere ulast1.
Bu dénemde yapilan bobrek biyopsilerinde CMV boyamasi negatifti. Bu olgu serisinde, viral enfeksiyonlu tiim hastalar
ATG indiiksiyonu alan DD transplantlartydi. izlem sirasinda, ilk alt1 ay iginde dort hastada tekrarlayan semptomatik idrar
yolu enfeksiyonlar1 (IYE) (bir hastada ek epididimit gelisti) ve iseme sistoiiretrograminda VUR saptandi ve subiireter
enjeksiyonunu takiben IYE gelismedi.

SONUC: Cocuk bobrek nakil merkezleri lilkemizde arttik¢a, deneyim ve yeni tedavi protokolleri konusunda ilave
bilgiler elde edilebilir. Calismamizda indiiksiyon tedavisi i¢in basiliximab kullanan hastalarin ATG kullanan hastalara
gore enfeksiyon agisindan daha az riskli oldugu goriilmiistiir.
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EP22-|Abstract:0072]
Bobrek Nakli Sonras1 COVID-19 Enfeksiyonu ile Prezente Olan Akut Nonketotik Agir Hiperglisemi

Nurdan Yildiz, Ece Demirci Bodur, Ahmet Kahveci, Neslihan Cicek, Sercin Giiven, Ozde Nisa Tiirkkan, Serim Pul,
Belma Haliloglu, Ibrahim Gékge, Harika Alpay

Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Nefiolojisi ve Cocuk Endokrinoloji Bilim Dall,
SB Marmara Universitesi Pendik Egitim Arastirma Hastanesi, Istanbul, Istanbul

GIRIS: COVID-19 hastalig1 inflamasyon ve pankreas beta hiicre harabiyeti gibi nedenlerle akut hiperglisemik krizlere,
hiperosmolar hiperglisemiye ve yeni baglangigli diyabete yol agabilmektedir.

Bu bildiride, ii¢ ay 6nce bobrek nakli (BN) olan ve COVID-19 enfeksiyonu sirasinda asemptomatik nonketotik agir
hiperglisemi gelisen bir olgu sunularak COVID-19 enfeksiyonu ile hiperglisemi iliskisi ve diyabet gelisiminin tartigilmasi
amaclandi.

OLGU: Sekiz yasinda kiz hasta, etiyolojisi bilinmeyen son donem bobrek yetersizligi nedeniyle ii¢ ay dnce annesinden
BN oldu. Nakil sonrasi prednisolon (5 mg/giin), takrolimus ve mikofenolat mofetil tedavisi almaktaydi. Rutin poliklinik
kontrolii i¢in yapilan tetkiklerinde serum glukozu 1000 mg/dL saptandi. Es zamanli kan ve idrar ketonu negatifti,
asidozu yoktu. Sorgulandiginda idrar miktarinin hafif arttigini ifade etti. Bir hafta 6nce, kardesinin COVID-19 PCR
testinin pozitif olmasi ve hastamizin hafif 6ksiiriik ve burun akintisi tariflemesi iizerine COVID-19 PCR testi yapilmig
ve negatif saptanmisti. Hastanin tekrarlanan COVID-19 PCR testi pozitif sonuglandi. Sistem muayeneleri ve akciger
grafisi normaldi. Yeni baslangi¢li diyabet (NODAT) 6n tanis1 konulan hastaya subkutan insiilin aspart tedavisi ve %0.9
NaCl infiizyonu baglandi, takrolimus tedavisi siklosporin A’ya degistirildi. Laboratuar tetkiklerinde, serum kreatinini
1 mg/dL, tekrarlayan glukoz olgtiimleri 1000 mg/dL, Na 116 meq/L, kan gazi normaldi. Tam idrar tahlilinde glukoz
3+, keton negatifti. HbAlc %10.5 saptandi. Nakilden sonra kan sekerleri normal seyreden hastanin 10 giin 6nce rutin
bakilan HbAlc’si %6.5 idi. Tedavinin ilk 5 giiniinde yiiksek doz insiiline ragmen kan sekeri 400 mg/dl’nin {istiinde
seyretti. Ugiincii haftada kan sekerleri regiile edilebilen hastanmn 1.5 ay i¢inde insiilin dozu azaltilarak kesildi. Halen
hiperglisemi tedavisi almayan hasta normal kan sekeri ile izlenmeye devam etmektedir.

TARTISMA VE CIKARIM: Daha once kan sekerleri normal olan bobrek nakilli olgumuzda insiiline direncli, agir
non ketotik hiperglisemi gelismesi ve es zamanli COVID-19 hastalig1 olmasi COVID-19’un hiperglisemi gelisimini
kolaylastirmis oldugunu diistindiirmektedir. Ketoasidozun olmamasi, izlemde hipergliseminin diizelmesi ve insiilin
ihtiyacinin ortadan kalkmasi nedeniyle bu durum, otoimmiinite veya SARS-COV-2’nin beta hiicrelerine dogrudan zarar
vermesinden ziyade zamanla diizelen akut inflamasyon ve stres iligkili insiilin direnci ile iligkili olabilecegi diistiniildii.
Nakil sonrasi erken donemde COVID-19 enfeksiyonu gegiren gocuklarin kan sekerlerinin yakindan izlenmesi dnemlidir.
Bu ¢ocuklarda COVID-19’un NODAT gelisimi acisindan risk faktorii olup olmadigimin belirlenmesi i¢in daha fazla
gozlem ve ¢alismaya ihtiya¢ vardir.
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Merkezimize Basvuran Pediatrik Kronik Bobrek Yetmezligi Hastalarinin Pra ve Nakil Profillerinin
Degerlendirilmesi

Merve Anapali, Muhammet Ali Giirbiiz, Murat Kizilkaya, Eda Balkan, Hasan Dogan

Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji Ana Bilim Dali, Erzurum

AMAC: Kronik bobrek yetmezligi (KBY), temeli genetik ya da ¢evresel etmenlere dayanan, geri doniisiimsiiz, yavas ve
ilerleyici olarak karakterize edilen, bobregin islevinde ve yapisinda bozulmaya neden olan klinik bir sendromdur. Diinya
genelinde kronik bobrek hasart ve son evre bobrek yetmezligi goriilen hasta sayisi ciddi oranda artmaktadir. Son evre
bobrek yetmezligi goriilen 18 yasindan kiigiik her 1 milyon ¢ocuktan yaklasik dokuzu renal replasman tedavisine ihtiyag
duymaktadir. Bu ¢ocuklarda 6liim riski saglikli yasitlarina kiyasla 30 kat daha fazladir. Biiyiime, psikososyal gelisim
ve yasam kalitesi biliylik oneme sahip olsa da, hastanin sagkalim siiresini uzatmak en énemli klinik hedeflerden biridir.
40 y1l dncesine kadar akut ve kronik bobrek hasar1 goriilen pek ¢ok ¢ocuk renal replasman tedavisindeki teknolojik
kisitlamalar ve ¢ogu tilkede goriilen diyaliz ile transplantasyon sinirliligi nedeniyle hayatini kaybetmekteydi. Glinlimiizde
cerrahi tekniklerdeki gelismeler, nakil dncesi ve sonrasi yapilan immiin takip ile sagkalim orani ciddi oranda artmistir.

HLA uyumu nakilde alicilar i¢in gerekli immiinolojik parametrelerden biridir. HLA uyumunun yani1 sira nakil dncesi
immiin takibin énemli ayaklarindan birini panel reaktif antikor (PRA) olusturmaktadir. Anti-HLA antikorlarinin nakil
oncesi degerlendirilmesi nakil basarisin1 dnemli 6l¢iide etkilemektedir. Bu kapsamda, merkezimize kronik bobrek
yetmezligi tanisiyla bagvuran 103 pediatrik KBY hastasinin PRA sinif I/sinif IT analizleri ve nakil oranlari degerlendirildi.

YONTEM: 103 pediatrik KBY hastasinin PRA profilleri Luminex Bead Assay yontemiyle analiz edildi.

BULGULAR: Kronik bobrek yetmezligi ile merkezimize basvuran pediatrik hastalar cinsiyetlerine gore kadin
ve erkek olarak 2 gruba ayrildi. ilk bagvurularindaki PRA pozitiflikleri ve nakil olma oranlar1 Tablo 1. de verildi.

SONUC: Kadin hasta sayisinin erkek hasta sayisindan daha fazla oldugu tespit edildi. Her iki grubun yas ortalamasinin
birbirine yakin oldugu goriildii. Toplam hasta sayisina bakildiginda PRA pozitif hasta sayisinin olduke¢a diisiik (n=7,
%06,8) ve erkeklerde daha fazla oldugu belirlendi. Canli nakil sayisinin (n=19, %18,45) kadaverik nakile (n=7, %06,8)
kiyasla daha fazla oldugu ve erkek hastalara (n=7, %6,8) kiyasla kadin hastalara (n=19, %18,45) daha fazla nakil yapildig
tespit edildi. Nakil hastalar1 degerlendirildiginde PRA Sinif II pozitifligi goriilen 1 hastaya canli nakil yapildig1 saptandi.
Renal transplantasyon, son evre bobrek hastaligina sahip pek c¢ok hasta igin yasam Kkalitesini artirmak
adina uygulanan en etkili tedavi yontemlerinden biridir. Pediatrik baslangigli son evre bdbrek yetmezligi
gorlilen hastalarin  6liim riski yetiskinlikte de devam etmektedir. Pediatrik donemde renal Tx yapilan
hastalarin immiinsupresyon rejimlerinin takibinin siki bir sekilde yapilmasi gerekmektedir. Immiin toleransi
artirmaya yoOnelik uygulanan alternatif tedavi yontemleri ile sagkalim siiresi ciddi oranda artmaktadir.

Anahtar Kelimeler: HLA, Pediatrik KBY, PRA Simf I-Smif II, Renal Replasman Tedavisi, Renal Tx
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Tablo 1.
Cinsiyet Kadm (%) Erkek (%) g;islam (n=103)
Hasta Sayisi 61 (%59,22) 42 (%40,78) 103
Yas Ortalamasi 12,98+4,46 13,21+4,44 13,095+4,45
PRA Smuf' I Pozitif Hasta 1 (%]1) 2 (%2) 3 (%3)
PRA Smuf II Pozitif Hasta 1 (%]1) 2 (%2) 3 (%3)
PRA Simif I-IT Pozitif Hasta 0 (%0) 1 (%]1) 1 (%1)
Toplam PRA Pozitif Hasta 2 (%2) 5 (%4,85) 7 (%6,8)
Kadaverik Nakil 5 (%4,85) 2 (%2) 7 (%6,8)
Canli Nakil 14 (%13,6) 5 (%4,85) 19 (%18,45)
Toplam Nakil 19 (%18,45) 7 (%6,8) 26 (%25,2)

Pediatrik KBY’li hasta grubu
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EP24-[Abstract:0023]

Istinye Universitesi Saghk Uygulama ve Arastirma Merkezi Organ Nakli Merkezinde Yapilan Bébrek
Transplantasyon Sonuclari

Ayse Ozkan', Eryigit Eren’, Mehmet Toka¢', Himmet Bora Uslu', Ozan Ozkaya', Havva Evrengiil', Taylan Sahin’,
Sefika Tiirkan Kudsioglu?, Ayhan Ding¢kan’

'Istinye Universitesi Hastanesi Organ Nakli Merkezi, Istanbul
2Saghk Bilimleri Universitesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dali, Istanbul

AMAC: Calismada, 6 Aralik 2017 — 30 Temmuz 2021 tarihleri arasinda Istanbul ilindeki Istinye
Universitesi Bahgesehir Liv Hastanesi Organ Nakil Merkezi’nde bobrek nakli yapilan 583 hastanin kronik
bobrek hastaliginin etyolojilerini, greft ve hasta sag kalim sonuclarinin degerlendirilmesi amaglanmistir.

GEREC-YONTEM: Bu arastima, 6 Aralik 2017 — 30 Temmuz 2021 tarihleri arasinda Istanbul
ilindeki Istinye Universitesi Bahgesehir Liv Hastanesi Organ Nakil Merkezi’nde canli vericiden bdbrek
nakli yapilan 583 kronik bobrek hastasinin verileri incelendi. Bu verilerin istatistiksel analizinde SPSS
paket programi kullanildi. Hastalarin sagkalim analizlerinde Kaplan Meier Log rank testi kullanildi.

BULGULAR: Arastirmaya katilan hastalarin %65,5’inin erkek, %34.4’{iniin kadin oldugu, %35,8’inin 38 ile 56 yas
grubunda, %64,3’iniin evli, %35,5inin ise bekar oldugu, %47,8’inin ilk/ortadgretim egitimini aldig1 ve %35,5’inin ARh
(+)kan grubundaoldugubelirlendi. Caligmadaki44 bobrek hastasina 2. keznakil isleminin ve 4 bobrek hastasina 3. keznakil
islemininuygulandigibelirlendi. Biryillikhastasagkalimoranlarinin;ilkkeznakilolanlarda%98,4,ikincinakillerde%95,5 ve
ficiinciinakillerde%50oranindaoldugutespitedildi. Ugiinciinakliniolanlarileilk veikincinakliniolanlararasindaistatistiksel
anlamli fark bulundu. Cinsiyete gore sag-kalim grafiginde cinsiyetler arasi istatistiksel farkliligin olmadig: tespit edildi.

SONUC: Bobrek nakli hastalarinin 1 yillik hasta sag kalimi %95,8, 3 yillik hasta sag kalim1 %92,4 ve 1 yillik greft
sag kalim1 %97,9 ve 3 yillik greft sag kalim1 %95,5 olarak tespit edildi. Hasta sag kalimmin Covid-19 pandemisinden
onemli dl¢iide etkiledigi belirlendi.

Anahtar Kelimeler: Bobrek Nakli, Covid-19, Hemodiyaliz, Periton Diyalizi
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EP25-[Abstract:0024]

Bobrek Nakilli Covid-19 Hastaligi Ge¢irmis Bireylerde Panel Reaktif Antikor Seviyesindeki Etkisinin
Arastirillmasi

Sule Darbas', Yahya Kilin¢', Nurten Sayin Ekinci', Burcu Karakus', Sadi Kiksoy?, Esvet Mutlu’, Mustafa Gokhan
Ertosun’, Hiiseyin Kocak?, Vural Taner Yilmaz®, Biilent Aydinli’, Nil Akinci®, Fahri Ugar’!

!Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji ve Genetik Anabilim Dali, Antalya

2Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Antalya

3Akdeniz Universitesi Ti ip Fakiiltesi, Plastik, Rekonstriiktif ve Estetik Anabilim Dali, Antalya
Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar: Anabilim Dali, Nefroloji Bilim Dali, Antalya
SAkdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Genel Cerrahi Anabilim Dali, Antalya

SAkdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Doku Tipleme Laboratuvari, Antalya

AMAC: Bébrek nakli sonrasi hastalarm serumunda anti-HLA (Insan Lékosit Antijeni) antikorlarinin gézlenmesi
rejeksiyon ataklarini tetiklemesi nedeniyle istenmeyen bir durumdur. SARS-CoV-2 enfeksiyonu sonrasinda bireylerde
Major Doku Uygunluk Kompleksi (MHC) antijenlerine kars1 anti-HL A antikor seviye degisimleri hakkinda literatiirde
herhangi bir ¢aligma bulunmamaktadir. Bu nedenle ¢alismamizda, bobrek nakli olup SARS-CoV-2 enfeksiyonu
gecirmis olan hastalarda, enfeksiyon dncesi ve sonrasi Panel Reaktif Antikor (PRA) seviyelerini kiyaslayarak, Covid-19
Hastaliginin anti HLA Antikoru Seviyesindeki etkisinin belirlenmesi amaglanmistir.

YONTEM: Calismamiza Mart 2020 ile Mart 2022 arasinda, hastanemiz Organ Nakli Merkezinde bobrek nakli olmus
76 hasta dahil edilmistir. Bu hastalarin Covid-19 hastalig1 oncesi ve sonrasi PRA diizeyleri kiyaslayarak, anti-HLA
antikor seviye degisimleri degerlendirilmistir. Bobrek nakli yapilmis kisilerin Covid-19 hastalig1 oncesi ve sonrasi,
serum Orneklerinden PRA diizeyleri mikroboncuk tabanli yontem ile (Luminex) calisilip degerlendirilmistir.

BULGULAR: Calismamiza dahil edilen tiim bobrek nakli alicilarinin (n=76), 67’sinde (%88,16) SARS-CoV-2
enfeksiyonu dncesi ve sonrasi PRA Class I ve Class II seviyesi negatif olarak belirlenerek herhangi bir istatistiksel
degisim gozlenmemistir. Covid-19 hastaligi 6ncesi hem PRA Class I hem de PRA Class II pozitifligi bulunan 8 alicinin
(%10,53) hastalik sonrasi pozitifliginin devam ettigi gortilmiistiir. PRA Class II negatifligi gozlemlenen bir hastada
(%1,32) ise Covid-19 hastalig1 sonras1t PRA Class II’sinin pozitiflestigi goriilmiistiir. Detayli olarak PRA Class 11
bulgulart incelendiginde bu hastalarin antikorlarinin HLA-DR antijenlerine karsi olustugu belirlenmistir. Single Antijen
testi ile antikor tespiti yapildiginda ise bu antikor varliginin HLA-DRB1*16:02’ye yonelik oldugu bulunmustur.

SONUC: Calismamizda, bobrek nakli olan kisilerde Covid-19 hastaligi 6ncesi ve sonrasinda PRA degisimlerinin
anlamli olmadig1 goriilmiistiir. Ancak bir hastamizda Covid-19 hastalig1 sonrast HLA-DRB1’¢ kars1 antikor gelistigi
goriilmistiir. Bu veriler, HLA-DRB1 e kars1 yeni ortaya ¢ikan bu antikorun, muhtemelen Covid-19 hastalig1 sonrasi
immiin sistem hafiza yanitinin etkinlestirilmesinin bir sonucu oldugunu diigiindiirmektedir. Organ nakli 6ncesi ve
sonrasinda SARS-CoV-2’ye yonelik gelisen yanitin HLA’ya spesifik bagisiklik yanitini etkileyebilecegi kanaatindeyiz.
Devam eden ¢alismamizin olgu sayisi arttirtlarak bu iliskiyi daha net ortaya c¢ikarabilecegimiz goriisiindeyiz.

Anahtar Kelimeler: Covid-19, Panel Reaktif Antikor, Bobrek Nakli
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Bobrek Nakli Olan Hastalarda Coronavac Asisinin Panel Reaktif Antikor Seviyesindeki Etkisinin
Arastirillmasi

Yahya Kilin¢', Sule Darbas’, Nurten Sayin Ekinci', Burcu Karakus', Sadi Koksoy’, Mustafa Gokhan Ertosun’,
Hiiseyin Kocak®, Vural Taner Yilmaz*, Biilent Aydinly’, Mine Miinevver Ozbay®, Nil Akinci®, Fahri Ucar’

!Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji ve Genetik Anabilim Dali, Antalya

2Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Antalya

3Akdeniz Universitesi Ti ip Fakiiltesi, Plastik, Rekonstriiktif ve Estetik Anabilim Dali, Antalya
Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar: Anabilim Dali, Nefroloji Bilim Dali, Antalya
SAkdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Genel Cerrahi Anabilim Dali, Antalya

SAkdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Doku Tipleme Laboratuvari, Antalya

AMAC: insan Lokosit Antijeni (HLA) simif I ve/veya sinif I antijenlerine kars1 yonlendirilebilen HLA molekiillerine kars:
antikorlarin varligi, akut rejeksiyonlar ve greft kayb1 icin bilinen bir risk faktoriidiir. Nakil sonras1 Coronavac (Sinovac)
asisinin HLA antijenlerine kars1 antikor aracili bagisiklik yanitinda bir degisiklige yol acip agmadigi bilinmemektedir.
Bu nedenle bobrek nakli olan kisilerde as1 dncesi ve as1 sonrast Panel Reaktif Antikor (PRA) sonuglarini kiyaslayarak
alicinin HLA antijenlerine kars1 olusan PRA varligini etkileyip etkilemedigini arastirmay1 amagladik.

YONTEM: Calisma grubu Mart 2021 ile Subat 2022 tarihleri arasinda, Organ Nakli Merkezimiz’de bobrek nakli
yapilmis, ¢ift doz Coronavac asist olmus ve Covid-19 hastaligi gecirmemis 107 alicidan olusmaktadir. Bobrek nakli
yapilmis kisilerin as1 6ncesi ve sonrasi, serum Ornekleri ile PRA diizeyleri mikroboncuk tabanli yontem ile (Luminex)
calisilip degerlendirildi.

BULGULAR: 107 bobrek nakilli alicilarin100 tanesinde (%93,46) as1 6ncesi ve sonrast PRA Class [ ve Class II seviyesi
negatif olarak belirlenmigtir. Bobrek nakli olmus 5 kisinin (% 4,67) as1 oncesi ve sonrast sadece PRA Class II pozitif
olarak bulunmugken yalnizca Class | pozitifligi olan aliciya rastlanmamistir. Bobrek nakli olmus 2 kisinin (%1,87)
as1 oncesi ve sonrast hem PRA Class I hemde Class II pozitifligi bulunmustur. Nakil olmus alicilarda as1 sonrasit PRA
diizeylerinin ayn1 seviyede kaldigin1 gézlemlenmistir.

SONUC: Bobrek nakli olmus Covid-19 hastaligi gecirmemis kisilerde Coronavac agi oncesi ve sonrasinda PRA
seviyelerinin degismedigini belirlenmis oldugundan, Coronavac asisinin HLA’ya bagli énemli bir allosensitizasyon
kaynagi olmadigimi diistinmekteyiz. Calismalarimizin sonucunu netlestirmek i¢in diger ticari marka Covid asilarinin
(Biontech ve Turkovac) PRA diizeylerini etkileyip etkilemedigi devam eden galigmalarimiz ile belirlemeyi hedefliyoruz.
Elimizdeki verilere gore; bobrek nakli bekleme listesindeki hastalar ve bobrek nakilli hastalarin giivenle as1 olabilecegi
kanaatindeyiz.

Anahtar Kelimeler: Coronavac, Panel Reaktif Antikor, Bobrek Nakli



Ulusal
Transplantasyon \&==
Immiinolojisi ve
Genetigi Kongresi

14-17 Nisan 2022 2
XANADU RESORT BELEK KONGRE MERKEZi, ANTALYA«"(’_};f

EP27-[Abstract:0027]

Hematopoetik Kok Hiicre Nakli Olan, CMV Pozitif Pediatrik Hematoloji Hastalar1 Ve HLA
Antijenleri Arasindaki Iliski: Tek Merkez Deneyimi

Sevim Gonen', Ziihre Kaya®, Ulker Kocak?, Oguz Soylemezoglu’

'Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Doku Tipleme Laboratuvari, Ankara
2Gazi Universitesi Ti ip Fakiiltesi Cocuk Hematoloji Bilim Dali, Ankara
Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Nefioloji Bilim Dali, Ankara

AMAC: Cytomegalovirus (CMV), diinyada yaygim olarak goriilen herpesviridae ailesinden, c¢ift zincirli DNA
genomuna sahip en biiyiikk viriislerden birisidir. Saglikli kisilerde ¢ogunlukla asemptomatik olarak seyrederken,
hematopoetik kok hiicre veya solid organ transplantasyonu gibi immiin yetmezli§i olan hastalar ile edinsel
immiin yetmezligi (AIDS) olan hastalarda ciddi organ tutulumlarina neden olabilmektedir. Hematopoetik
kok hiicre nakli olan c¢ocuk hastalarda CMV enfeksiyonu sikhigmi ve iligkili oldugu HLA allellerini
inceleyen caligmalar yapilmistir, fakat elimizde simirli say1 veri bulunmaktadir. Biz bu ¢aliymada kok hiicre
nakilli ¢ocuk hastalarda CMV enfeksiyonu ile iligkili olabilecek HLA antijenlerini incelemeyi amagcladik.

GEREC-YONTEM: Calismamizda; Ocak 2018-Aralik 2020 tarihleri arasinda merkezimizde takip
edilen hematopoetik kok hiicre nakli yapilan 20 c¢ocuk hastanin verileri retrospektif olarak incelenmistir.
Hematopoetik kok hiicre nakli dncesi, Gazi Universitesi Saglik Arastirma ve Uygulama Merkezi Doku tipleme
laboratuvarma bagvuran c¢ocuk hastalardan alman EDTA’ln kan Orneklerinden DNA izolasyonu (Qiagen
EZ1 Advanced XL,Germany) yapilmistir. izole edilen DNA &rneklerinden PCR-SSO (Luminex) ydntemi
kullanilarak HLA smif I ve smif II antijenleri calistlmustir. Istatistiksel analiz ki-kare testi ile yapilmustir.

BULGULAR: CMV  pozitif = hematopoetik  kok  hiicre  nakilli  ¢ocuk  hasta ve  saglkl
kontrollerdeki HLA smif I ve smif II antijen sikliklan Tablo 1 ve 2 ‘de gosterilmistir.

SONUC: Profilaktik 6nlemlere karsin CMV infeksiyonlar1 hematopoetik kok hiicre alicilarinda 6nemini korumaktadir.
Hematopoetik kok hiicre nakli olgularinda CMV hastaliginin gelismesinde ve prognozunda, konagin hiicresel immiin
yanitt énemli rol oynar.Bizim ¢alismamizda, hematopoetik kok hiicre nakli yapilan ve CMV pozitif olan 20 ¢ocuk
hastanin HLA antijenleri incelenmistir. inceleme sonucunda Simif I HLA antijenlerinden, HLA- A*02 (p = 0,021) ve
HLA-B*51 (p=0,047) antijenleri risk faktorii olarak tespit edilmistir. Sinif II HLA antijenleri agisindan hasta grubu
ve kontroller arasinda anlamli bir fark bulunmamistir. Hematopoetik kok hiicre nakli olan daha biiyiik sayida hasta
ile caligma yapilmast CMV ve HLA antijenleri arasindaki iliskiyi daha iyi gosterecektir. Sonug olarak, CMV ‘de tani,
izlem ve tedavide multidisipliner bir yaklagimin saglanmasi ve tedavilerin optimize edilmesi yiiksek riskli hematopoetik
kok hiicre nakli gerektiren ¢ocuk hastalar icin bir doniim noktasi olacaktir. Hematopoetik kdk hiicre nakli sonrasi
HLA-A*02 ve HLAB*51 olan hastalarda CMV enfeksiyonunu 6nlemek i¢in 6dnlem alinmasi gerektigini dneriyoruz

Anahtar Kelimeler: CMV,HLA antijen,Hematopoetik kok hiicre
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CMY pozitif olan hematopoetik kok hiicre nakilli cocuk hasta ve saghikh kontrollerde en sik rastlanan HLA
siif I antijenleri.

Hasta Grubu Hasta Grubu Kontrol Grubu Kontrol Grubu
HLA smif I Antijenleri (n:20) (n:20) (n:200) (n:200) p

n % n %
HLA A*02 13 65 77 38,5 0,021
HLA A*01 7 35 50 25 0,330
HLA B *51 9 45 49 24,5 0,047
HLA B*35 7 35 75 37,5 0,825
HLA Cw*07 8 40 57 28,5 0,282
HLA Cw*06 7 45 37 18,5 0,078

CMY porzitif olan hematopoetik kok hiicre nakilli cocuk hasta ve saghkl kontrollerde en sik rastlanan HLA
siif II antijenleri.

Hasta Grubu Hasta Grubu Kontrol Grubu Kontrol Grubu

HLA sinif II Antijenleri (n:20) (n:20) (n:200) (n:200) P

n % n 100
HLA DRB1*11 10 50 94 47 0,797
HLA DRB1*04 7 35 61 30,5 0,678
HLA DQBI *03 20 100 183 91,5 0,174

HLA DQBI1*05 9 45 73 36,5 0,453
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Bobrek Nakli Sonrasi Gelisen COVID-19 Takip ve Erken Dénem Sonuclarimiz
Yiicel Yiiksel', Kenan Demirbakan’, Basar Aksoy', Sermet Killeci’, Mehtap Akdogan’

ISanko Universitesi Genel Cerrahi Anabilim Dali, Gaziantep
Sanko Universitesi Hastane Yonetimi, Gaziantep; Saglik Bilimleri Universitesi Saglik Yonetimi Istanbul
3Sanko Universitesi Nefioloji Anabilim Dali Gaziantep

GIRIS: Covid 19 artik giiniimiiziin istenmeyen rutin bir hastalig1 oldu ve pek ¢ok seyi etkiledi. Covid 19 sonrasi hasta takibi,
ozellikle transplantasyon takibi de degismistir. Covid 19 hayatimiza gireli 3 y1l olmasina ragmen maalesef tedavide hangi
ajanlarmveyontemlerinetkilioldugutambilinmemektedir. Hastalarmimmunsupresifolmasitedavidekararvermeyidahada
giiclestirmektedir. Bu ¢alismamizda bobrek nakli sonrasi Covid 19 gelisen erken donem hasta sonuglarini bildirmek istedik.

MATERYAL-METOD: Merkezimizde Bobrek nakli sonrasi Covid 19 gegiren hastalar ¢alismaya alindi. Alicilarin, yas,
ek hastalik, sigara i¢imi, viicut kitle indeksi, diyaliz tiirii, diyaliz siiresi, nakil sonrasi taburculuk siiresi ve taburculuk
kreatinin diizeyi, covid 19 nedeniyle yatis siiresi, akciger tutulumu, Covid 19 as1 tablosu retrospektif olarak arastirildi.

SONUCLAR: Gaziantep SANKO Universitesi Tip Fakiiltesi Organ Nakli Béliimiinde 23 Haziran 2021- 7 Mart 2022
tarihleri arasinda 53 bobrek nakli yapildi. Bobrek nakli sonrasi 5 hasta Covid 19 gegirdi, tiim hastalar covid 19 servisinde,
gerektiginde yogun bakimda takip edildi. Hastalarin cinsiyet dagilim 3 erkek-2 kadin, yas ortalamasi 41.8; bobrek nakli
sonrasi yatig siiresi 7.4 giin, taburculuk kreatinin diizeyi 1 mg/dl, covid 19 sonrasi taburculuk kratinin diizeyi 1.46 mg/
saptandi. Covid 19un nakil sonrasi goriilme stiresi 66.8 giin. Covid 19 akciger tutulumu olan 2 hasta ex oldu. Covid
19 sonrasi kreatinin diizeyi 1.3 mg/dl ile taburcu olan hasta taburculuktan 20 giin sonra kreatinin diizeyi 8.9 mg/dl ile
tekrar yatirildi ( bitkisel ila¢ kullanimi, kekik ¢ay1 ) greft loss oldu. Diger hastalarimiz normal olarak kontrol edilmekte.

Immunsuoresyon Y&netimi: Merkezimizde nakil sonrasi immusupresuon olarak takrolimus, steroid, Mikofenolat
mofetil (MMF) ve 3 giin antitimosit globin (ATG) basliyoruz Bébrej nakli sonrasi Covid 19 gelistigi zaman MMF kesip,
tacrolimus azaltip, streroit miktarini artirtyoruz... Gogiis hastalikalari ve nefroloji gézetimide antibiyotik ve gerektiginde
anti viral eklenmektedir.

SONUC: Bobrek nakli sonras1 Covid 19 enfeksiyonu énemli bir saglik sorunudur, tedaviler genel olarak ayni olsa da
hastaya 6zgiin tedavi her zaman 6n plandadir

Anahtar Kelimeler: Bobrek nakli, Covid 19, Iimmunspresyon
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Hastalarin Ozellikleri

Taburculuk

. VK.I . KBY Nakil Kreatipin Covid S.O nra- Doku Ast
Yas Cinsiyet Ke/m2 Sigara Tiirii diizeyi s1 Kretainin U K . Son Durum
(kg/m2) Etyolojiisi uri Diizeyi yumu | karnesi
(mg/dl)

Sinovac

Vaka 1 55 Kadin 29 Yok DM Kadavra | 1.1 1.7 2 x2. Exitus
Biontec
x1
Sinovac

Vaka 2 58 Erkek 31 Var HT Canl 1 35 3 Xl. Exitus
Biontec
x1

Vaka 3 17 Kadin 17 Yok VUR Canl 1.2 1.7 5 Ast yok

Vakad | 55 Erkek | 26 Yok | HT Canli 0.9 1.3 0 fz“mtec Gref Loss

Vaka 5 23 Kadin 22 Var ? Canlt 0.8 1.2 3 Ast yok
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Epitop Uyumsuzluklarinin Hematopoetik Kok Hiicre Nakli Uzerine Etkisi

Yeliz Ogret', Tartk Onur Tiryaki’, Behnoush Nasr Zanjani*, Demet Kwvan¢', Cigdem Kekik Cinar', Ipek Yonal
Hindilerden’, Sevgi Kalayoglu Besisik’, Meliha Nalcacr’, Deniz Sargin’, Fatma Savran Oguz’

!Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Doku Tipleme Laboratuvari, Istanbul

2stanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar: Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dali, Istanbul
3[stanbul Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii Tibbi Biyoloji Anabilim Dali, Istanbul

‘Medipol Mega Universite Hastanesi, Hematoloji Bilim Dali, Istanbul

AMAC: Hematopoetik kok hiicre transplantasyonunda insan 16kosit antijeni (HLA) uyumsuzlugunun immiinolojik
etkisi, HLA antijenlerinin veya alellerinin sayist ve lokusu ile heniiz tam olarak aydinlatilamamistir. Uyumsuz HLA
hasta-donor giftlerinde allelerin immiinojenisitesini anlamak i¢in bagisiklik sistemi tarafindan taninan epitoplar1 bulmak
i¢in gesitli yontemler gelistirilmis ve veritabanlari olusturulmustur. Biz de ¢alismamizda HLA antijenleri ile tanimlanan
epitoplarin uyumsuzlugu ile hematopoietik kok hiicre transplantasyonu (HSCT) sonuglari arasindaki iligkiyi arastirdik.

MATERYAL-METHOD: Calismamizda retrospektif —olarak 2011-2021 yillari  arasinda Istanbul ~ Tip
Fakiiltesi Hematoloji Anabilim Dalinda akraba dist 9/10 uyumlu dondrden hematopetik kok hiicre nakli
yapilan 22 hasta ve dondr ¢ifti degerlendirildi. Hasta ve dondrlerin HLA doku gruplari ve kimerizm
analizleri Istanbul Tip Fakiiltesi Doku Tipleme Laboratuvarinda gerceklestirildi. HLA doku gruplari
icin Sequencing-based Typing (SBT) Yontemi ve Kimerizm analizleri i¢in STR analizi kullanild.

BULGULAR: 13 hasta 1A, 4 hasta 1B, 1 hasta 1C, 3 hasta 1DR ve 1| hasta 1DQ uyumsuz nakil yapilmisti. Epitop
analizleri i¢in ‘HLA Epitope Registry’ veritabani kullanildi. Hasta ve donér arasindaki 1 allel uyumsuzluguna karsilik;
epitop uyumsuzluklarinin sayisi oldukga degiskendi. Bu uyumsuzluklari ti¢ farkli durumda kategorize ettik ve hastalarin
klinik durumu, kimerizm durumlari, GVHD gelisimi ile sagkalim agisindan karsilastirdik. 0-5 uyumsuz epitopa sahip
11 hastanin 4’tinde GVHD gelisimi (=0,08), 5’inde sagkalim (>0,05) gozlendi. 6-15 uyumsuz epitopa sahip 5 hastanin
4’tinde GVHD (>0,05)gelisti ve 1’inde sagkalim (>0,05) saptand1. 16 ve {istli uyumsuz epitopa sahip 6 hastanin 5’inde
GVHD (>0,05), 4’linde sagkalim (>0,05) gozlendi. Relaps gelisimi a¢isindan eplet mismatch sayisi ile istatistiksel bir
fark bulunmadi. Tiim hastalarn periferik kan kimerizm analizleri tam kimerik olarak belirlendi.

SONUC: Calismamizin 6n sonuglarinda bir allel uyumsuzluga sahip, fakat 0-5 epitop uyumsuzluk gosteren hasta ve donor
ciftlerinde GVHD gelisimi istatistiksel olarak anlamli olmasa da oran olarak yar1 yariya diisiiktii. Epitop uyumsuzlugu
ile relaps gelisimi arasindan istatistiksel fark bulunamadi. Edindigimiz bilgiler dogrultusunda alternatif dondr se¢iminde
epitop uyumu GVHD gelisimi ag¢isindan bir ngorii saglamada klinisyene yardimci olabilecegini diisiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: HLA, epitop, hematopoetik kok hiicre nakli, GVHD, sagkalim.
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Hematopoetik Kok Hiicre Nakli Sonras1 BOS Kimerizm Analizi

Yeliz Ogret', Tartk Onur Tiryaki®, Cigdem Kekik Cinar', Ipek Yonal Hindilerden?, Dilek Ozden Ozliik?, Meliha
Nalgac??, Fatma Savran Oguz’

[stanbul Universitesi, Istanbul T 1p Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji Ana Bilim Dali, Istanbul
2[stanbul Universitesi, Istanbul T ip Fakiiltesi, Dahili Tip Bilimleri, fg: Hastaliklart Anabilim Dali, Hematoloji Bilim
Dali, Istanbul

VakaSunumu

AMAC: Allojenik hematopoietik kok hiicre transplantasyonu (allo-HSCT) hematolojik malignitelerde basarilt bir

tedavi segenegidir. Tedavinin takibi kimerizm analizi ile yapilmaktadir. Allo-HSCT sonrasi hastalarin %8-42’sinde
Merkezi Sinir Sistemi (MSS) komplikasyonlar1 goriilebilmektedir. Bu bulgular1 tanimlamak i¢in de beyin omurilik
stvis1 (BOS) analizi yapilmaktadir.

MATERYAL VE METHOD: ALL tanisti ile takip edilen 34 yasindaki erkek hastaya 20.03.2019 tarihinde 26
yasindaki fullmatch nullipar kiz kardesinden allo-HSCT yapildi. Haziran 2019 yilinda cilt ve karaciger kronik GVHD
saptand1. Eyliil 2020 tarihinde norolojik bulgular gozlenen hastada yapilan EMG sonucuna gore sag iist ekstremitede
yaygin miyojen tutulum, duysal ve aksonal polindropati tespit edildi. Bunun iizerine yapilan kas biyopsisinde miyozit
ile uyumlu bulgularm goriilmesi sonrasi 6n planda kronik GVHD ile uyumlu miyozit diistiniildii.

BULGULAR: Klinik bu sekilde ilerlerken nakil sonrasi kemik iligi ve periferik kandan yapilan STR kimerizm analizleri
l.aydan itibaren tam kimerik bulundu. Haziran 2021 tarihinde yapilan periferik kan kimerizm sonucu da tam kimerik
olmasina ragmen ylizde uyusma sikayeti nedeniyle ayni tarihte BOS’dan elde edilen DNA 6rnegi ile yapilan kimerizm
analizinin alict kaynakli STR allelleri tagidig1 gozlendi. Yapilan BOS sitolojik analizi de Santral Sinir Sistemi niiksiinii
dogruladi. Hastaya uygulanan ALL tedavisi ve MSS intratekal tedavileri sonrasinda BOS patolojik incelemede niiks
bulgusu gozlenmezken, Subat 2022 tarihinde BOS’dan yapilan kimerizm analizinde dondr hiicresi agirlikli karigik
kimerizm tespit edildi ve klinik agidan da niiks bulgularinin kismen gerilemekle beraber devam ettigi goriildii. Bu siireg
boyunca tekrarlanan kemik iligi ve periferik kan tam kimerik saptanmis olmasina ragmen BOS kimerizm kaybinin ve
tedaviyle miks kimerizm elde ediliyor olugsu, MSS niiksiiniin erken tanis1 ve tedavi takibinde 6nemli rol oynadigini gosterdi.

SONUC: Yapilan calismalarda periferik kan STR amplifikasyonu ile belirlenen alict DNA ytizdesi ile BOS’taki hiicre
konsantrasyonu arasinda orta derecede bir korelasyon saptansa da bizim sonu¢larimiz BOS’ta alicidan tiiretilen DNA
ylizdesi ile klinik bulgu arasinda korelasyon gostermistir. Allo-HSCT’den sonra nérolojik semptomlart olan hastalarda
BOS’ta donor-alict kimerizm analizi, halihazirda kurulmus, pratik, uygulanabilir ve faydali bir yontemdir.

Anahtar Kelimeler: BOS, hematopoetik kok hiicre nakli, kimerizm analizi. MSS niiksii
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Bobrek Transplantasyonu icin Bagsvuran KBY Hastalarinda Farkli Cross Match Testleri ile HLA
Allelleri Arasindaki Iliskinin Arastirilmasi

Mine Miinevver Ozbay', Yahya Kilin¢?, Sadi Koksoy®, Vural Taner Yilmaz*, Nurten Sayin Ekinci’, Sule Darbag’,
Habibe Sema Arslan?, Fahri Ucar’

'Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Doku Tipleme Laboratuvari, Antalya

Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji ve Genetik Anabilim Dali, Antalya

SAkdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Antalya

‘Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Ic Hastaliklar1 Anabilim Dali, Nefroloji Bilim Dali, Antalya

AMAC: Organ nakli dncesinde yapilan immunogenetik testlerden alici ile verici arasindaki ¢aprazlama testleri organ
nakilleri ve ozellikle de bobrek nakilleri i¢in son derece dnemlidir. Bu calismada kronik bobrek yetmezligine (KBY)
sahip hastalarin HLA (Human Leucocyte Antigen) doku gruplariyla Lenfosit Cross-Match (CDC-XM), Flow Sitometrik
Cross Match (FC-XM) ve Luminex tabanli Dondr Spesifik Antikor (Lum-XM) caprazlama test sonuglari arasindaki
iligkinin aragtirilmasi amaglanmustir.

YONTEM: 584 Kronik Bobrek Yetmezligi (KBY) hastasinin HLA doku gruplartyla CDC-XM, FC-XM ve Lum-XM
test sonuglar1 geriye doniik analiz edilmistir. Alict ve verici adaylarin HLA doku tiplerinin belirlenmesi PCR-SSOP
Luminex yontemi (Gen-Probe, Lifecodes) ile yapilmistir. FC-XM ve Lum-XM testleri iiretici firmanin protokoliine gore
gerceklestirilmis, CDC-XM testi ise standart prosediire gore yapilmustir. Istatistiki analizler igin SPSS Statistics 23.0 ve
Arlequin v3.5.2.2 programlar1 kullanilmis ve P <0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

BULGULAR: Organ Nakli Merkezimize basvuran KBY hastalarinda HLA-A*02 (%22), A*24 (%16), A*03 (%11),
HLA-B*35 (%17), B*51 (%14), HLA-DRB1*11 (%22), DRB1*04 (%18) ve DRB1*03 (%]11) en sik goriilen alleller
olarak saptanmisti. KBY hasta ve verici adaylarina yapilan CDC-XM testinde %17.1°1 (n=100) pozitif, %82.9’u
(n=484) negatif olarak bulunmustur. CDC-XM pozitif ve negatif hastalarin HLA gruplariyla yapilan istatistiksel
analizlerin sonuglarina gore; HLA-A*01 (p=0.000025), A*02 (p=0.0305), A*25 (p=0,0428), A*29 (0.0454), HLA-B*08
(p=0.004), B*35 (p=0.001) ve HLA-B*52 (p=0.005) alelleri pozitif iliskili olarak tespit edilmistir. FC-XM testinde;
%19.3’1i (n=113) pozitif, %80.7’si (n=471) negatif olarak bulunmustur. Yapilan istatistiksel analizlerin sonuglarina gore;
HLA-A*29 (p=0.0246) ve HLA-DRB1*01 (p=0.0046) pozitif iliskili olarak anlamli bulunmustur. Lum-XM testinde;
%14°1 (n=82) pozitif, Lum-XM %86’s1 (n=502) negatif olarak bulunmustur. Lum-XM pozitif ve negatif hastalarin HLA
gruplariyla yapilan istatistiksel analizlerin sonuglarina gore; HLA-A*29 (p=0.003), HLA-B*08 (p=0.036) ve HLA-
DRB1*01 (p=0.001), HLA-DRB1*03 (p=0.0384) allelleri pozitif iliskili olarak bulunmustur.

SONUC: Kronik bobrek hastalarindan elde ettigimiz c¢alisma sonuglarimiza gore Lum-XM ydntemi
diger yontemlere gore daha hassas oldugu belirlenmistir. HLA allel frekanslar1 ile farkli cross-
match yontemleri arasindaki pozitif iligkili allellerin belirlenmesi de literatiire katki saglayacaktir.

Anahtar Kelimeler: HLA, Flow Sitometrik Cross Match, Lenfosit Cross Match, Luminex Cross Match
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Bobrek Nakli Hastalarinda Posttransplant Eritrositoz Ve iliskili Immunolojik Faktorler
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GIRIS: Posttransplant eritrositoz (PTE), bobrek transplantasyonunu takiben ortaya c¢ikan ve trombositoz,
l6kositoz veya baska bir eritrositoz nedeni olmadan alti aydan fazla devam eden siirekli yiiksek hemoglobin
ve hematokrit seviyeleri olarak tanimlanir. PTE, bobrek nakli alicilarinin yiizde 8 ila 15’inde goriiliir; birkag
calisma, ylizde 22’ye varan insidanslar bildirmistir. PTE’li hastalarin ¢ogu halsizlik, bas agrisi, yorgunluk ve
bas donmesi gibi hafif semptomlar yagar. Onceki aragtirmalar tromboembolik olay riskinin arttigmi gosterse
de, PTE’nin tromboembolik olay riski veya negatif greft sonuglartyla iliskisi net olarak kanitlanamamuistir.
Bu ¢alismamizin amac1 klinigimizde bobrek nakli ile takipli olup posttransplant eritrositozu olan hastalarda posttransplant
eritrositozla iligkili immiinolojik faktorleri saptayabilmektir.

YONTEM: Calismaya Gazi Universitesi Nefroloji kliniginde bobrek nakli ile takipli 255 hasta taranarak sekonder
polisitemiye neden olabilecegi gerekgesi ile sigara kullanan hastalar diglandiktan sonra 192 hasta dahil edildi. Uygun
istatistiksel yontemler kullanildi. Posttransplant eritrositoz kriterleri olarak bobrek nakli sonrasi takipte tekrarlayan
kontrollerde Hgb degerinin 17 gr/dL ve/veya hemotokrit degerinin %51 in iizerinde olmasi kabul edildi.

BULGULAR: Caligmaya dahil edilen hastalarin demografik bilgileri tablo 1’de sunulmustur. Calismaya dahil edilen
192 hastadan %20,13’tinde (39 hasta) posttransplant eritrositoz saptandi. Posttransplant eritrositoz olan hasta grubu
olmayan grup ile karsilastirildiginda yas (median 37 vs 39, p=0,8), nakil 6ncesi renal replasman tedavi siiresi(median,
1,5 yil vs 1,5 yil, p=0,15), son donem bobrek yetmezligi etyolojisi(her iki gruptada en sik iki neden sebebi bilinmeyen
bobrek hasar1 ve glomerulonefrit, p=0,3), preemptif nakil sikl1g1(%30 vs %31, p=1), ek hastaliklar (en sik hipertansiyon,
p=0,09), bazal kreatinin degerleri (1,1 vs 1,13 mg/dL, p=0,2) ve rejeksiyon varligi (%21 vs %24, p=0,8) agisindan
istatistiksel anlamli fark izlenmedi. PTE grubunda erkek cinsiyet %79’a %48 ile istatistiksel anlamli sekilde daha baskind1
(p=0,001). Canli donér PTE grubunda daha fazla idi (%90 vs %76, p=0,05). Gruplar indiiksiyon ajanlar1 agisindan
degerlendirildiginde PTE grubunda basiliksimab %51 ile baskin ajan iken (PTE olmayan grupta en sik indiiksiyon ajani
%35 ile ATG, p=0,04), insan 16kosit antijenleri (HLA) agisindan degerlendirildiginde HLA class 1 antijenleri ile PTE
arasinda iliski saptanamazken HLA DQB1*6 PTE gelisimi ile iliskili saptand1 (PTE grubunda %33 vs PTE gelismeyen
grupta %16,9, p=0,04). Calismamizda ne transplantasyon sonrasi rejeksiyon free siire ne de rejeksiyon gelisimi PTE
gelisimi ile iligkili bulunmamistir. Posttransplant eritrositoz nakilden median 18,39 ay sonra izlenmistir.

TARTISMA: PTE nakil sonras1 farkli faktorlere baglh gelisebilir. Erkek cinsiyetin PTE ile iliskisi bir¢ok ¢aligmada
one siiriilmiistiir. Caligmamizda da literatiirle uyumlu sekilde posttransplant eritrositoz olan olgularda erkek cinsiyetin
daha baskim oldugu goriilmiistiir. Bobrek nakli indiiksiyon tedavisinde kullanilan ajanlardan biri olan basiliksimabin
sik goriilmeyen yan etkilerinden biri de %3-10 siklikta izlenebilen polisitemi olabilir. Calismamizda PTE gelisen hast
popiilasyonunda basiliksimab kullanan hasta sayisinin daha ¢ok oldugu goriilmiistir HLA DQB1*6 alleli ile yapilan
calismalar bu allelin her ne kadar primer fonksiyonu olmasa da otoimmun hemolitik anemiis olan olgularda daha az
gorlldigint gostermektedir. HLADQB1*6 allelinin eritrosit émriine pozitif etkisi olup olmadigini sorgulamak i¢in
daha ¢ok hasta sayili patogenez calismalarina ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Bobrek nakli, eritrositoz, HLA DQB1*6






