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1. TÜRKÇE ÖZET 

Giriş ve Amaç: Böbrek nakli, son dönem böbrek yetmezliği olan hastalar için hem yaşam 

kalitesini arttıran hem de sağkalım avantajı sağlayan en başarılı renal replasman tedavisidir. 

Nakil öncesi Luminex Single Antigen Bead (SAB) testi ile saptanan antikorlar ile klinik sonuç 

arasındaki ilişki hala belirsizdir ve araştırma konusudur. Bu çalışma ile canlı ve kadavradan 

böbrek nakli olan hastalarda nakil öncesi donör spesifik (DS) veya donör spesifik olmayan HLA 

antikor pozitifliği dahil detaylı immunolojik risk değerlendirilmesinin greft fonksiyonları, nakil 

sonrası immunolojik ve immunolojik olmayan komplikasyonlar, greft ve hasta sağkalımı 

üzerine etkisinin incelenmesi amaçlanmıştır. 

Gereç ve Yöntem: Merkezimizde Ocak 2015-Temmuz 2020 yılları arasında böbrek nakli 

yapılmış olan 211 hasta çalışmaya alındı. Hastane veri tabanı ve dosya bilgilerinden retrospektif 

olarak CDC-XM, FCXM, SAB yöntemleri ile bakılan immünolojik tetkikler, alıcı-verici 

özellikleri, nakil sonrası immünolojik ve immünolojik olmayan komplikasyonlar, greft kaybı 

ve ölüm incelendi. 

Bulgular: Çalışmamızda 33 hasta (%15,6) DSA pozitif, 58 hasta (%27,5) DSA dışı HLA 

antikor pozitif, 120 hasta (%56,9) HLA antikor negatifti. Bu gruplar arasında akut rejeksiyon 

sayısı ve türü, fırsatçı infeksiyonlar, idrar yolu infeksiyon atakları, malignite gelişimi, greft ve 

hasta sağkalımı açısından anlamlı fark saptanmadı. DSA pozitiflerde, HLA antikor negatiflere 

göre 24. ay GFH değerleri anlamlı derecede düşük görüldü (p=0,045). Alıcı ve verici yaşının 

artması ile BK virüs infeksiyonunun hem greft hem hasta sağkalımını çoklu değişken 

analizlerinde anlamlı derecede azalttığı saptandı. 

Sonuç: Günümüzde nakil öncesi dönemde gelişmiş immünolojik risk değerlendirme testleri ve 

artan immünsüpresif tedavi seçenekleri ile yüksek immunolojik riskli hastalara başarı ile 

böbrek nakil yapılabilmektedir. Böbrek nakli öncesi sensitizasyonda rol oynayan kadın 

cinsiyet, önceki organ nakilleri ve nakil öncesi uzun diyaliz süresi gibi faktörler gözetilerek 

nakil öncesi immünolojik riskin ayrıntılı bir şekilde değerlendirilmesi ve immunsüpresif 

uygulamaların bireyselleştirilmesi greft ve hasta sağkalım başarısında etkili olacaktır. 

 

Anahtar Kelimeler: Böbrek nakli, donör spesifik antikor, anti-HLA antikor, akut rejeksiyon, 

greft ve hasta sağkalımı 
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2. ABSTRACT 

Background & aims: Kidney transplantation is the most successful renal replacement therapy 

for patients with end stage renal disease (ESRD), which offers improving quality of life and 

survival advantage. The relationship between the antibodies detected by the pre-transplant 

Luminex Single Antigen Bead (SAB) test and the clinical outcome is still unclear and a subject 

of investigation. The aim of this study is to examine the effects of detailed immunological risk 

assessment, including donor specific (DS) or non-donor specific HLA antibody positivity 

before transplantation, on graft functions, immunological and non-immunological 

complications after transplantation, graft and patient survival in living and cadaveric kidney 

transplant patients. 

Methods: A total of 211 patients who underwent kidney transplantation in our center between 

January 2015 and July 2020 were included in the study. Immunological tests using CDC-XM, 

FCXM, SAB methods, patient-donor characteristics, post-transplant immunological and non-

immunological complications, graft loss and death were analyzed retrospectively from the 

hospital database and file information. 

Results: In our study, 33 patients (15.6%) were DSA positive, 58 patients (27.5%) were non-

DSA HLA antibodies positive, 120 patients (56.9%) were HLA antibody negative. There was 

no significant difference between groups in terms of number and type of acute rejection, 

opportunistic infections, urinary tract infection attacks, malignancy development, graft and 

patient survival. In DSA positive group, 24th month GFR values were found to be significantly 

lower than in HLA antibody negative group (p=0.045). It was determined that increasing patient 

and donor age and BK virüs infection significantly decreased both graft and patient survival in 

multivariate analyzes. 

Conclusion: Today, kidney transplantation can be performed successfully in patients with high 

immunological risk, with advanced immunological risk assessment tests and increasing 

immunosuppressive treatment options in the pre-transplant period. Considering factors such as 

female gender, previous organ transplants, and long pre-transplant dialysis time, which play a 

role in sensitization before kidney transplantation, a detailed evaluation of the immunological 

risk and individualization of immunosuppressive applications will be effective in the success 

of graft and patient survival. 

Keywords: Kidney transplant, donor spesific antibody, HLA antibody, acute rejection, graft 

and patient survival 
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3. GİRİŞ VE AMAÇ 

Böbrek nakli, son dönem böbrek yetmezliği (SDBY) olan hastalarda hem morbidite hem 

mortalite açısından en başarılı renal replasman (RRT) tedavisidir. Potansiyel alıcıların 

kanlarında Human Leukocyte Antigen (HLA) antikorlarının varlığına HLA sensitizasyonu 

denilmektedir. Verici HLA’larına karşı alıcının sensitizasyonu başarılı organ nakli önündeki en 

büyük engeldir. Sensitize hastalar kadavra bekleme listesinde uzun süre bekleme, crossmatch 

(XM) pozitifliği nedeniyle uygun verici bulamama, akut ve kronik antikor aracılı (hümoral) 

rejeksiyon nedenli düşük greft sağkalımı gibi problemlerle karşı karşıyadır.1 Bu nedenle nakil 

öncesi immünolojik riskin belirlenmesi ve uygun indüksiyon ve desensitizasyon tedavisinin 

planlanması çok önemlidir. 

Böbrek nakli öncesi immünolojik risk değerlendirilmesinde kullanılan yöntemlere 

tarihsel gelişimlerine göre bakıldığında; ilk olarak 1969’da Patel ve Terasaki complement 

dependent cytotoxicity crossmatch (CDC-XM) testini böbrek naklinde kullanmışlardır.2 

Günümüzde de standart olarak kullanılan bu yöntem hiperakut rejeksiyonu tahmin etmede 

oldukça etkili olan hücre bazlı yöntemlerdendir. 1983 yılında anti-HLA antikor saptanmasında 

CDC-XM’den 25-250 kat daha duyarlı, hücre bazlı bir yöntem olan flow cytometry crossmatch 

(FCXM) testi kullanılmaya başlanmıştır. 1990’lı yılların ortalarında ELISA ve boncuk temelli 

immün yöntem (Luminex) gibi solid fazlı yöntemler geliştirilmiştir.3 Luminex single antigen 

bead (SAB) gibi anti-HLA antikorların saptanması için duyarlı ve özgüllüğü yüksek tekniklerin 

bulunması sensitize hastaları ve nakil öncesi immünolojik riski belirleme olanağımızı 

arttırmıştır.  

Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi Organ Nakli Merkezi’nde nakil öncesi immünolojik 

risk değerlendirmesinde 1970’den beri CDC-XM testi ve 2002’den beri standart panel reaktif 

antikor tarama testi (PRA Sınıf I ve II tarama) yapılmaktadır. Ek olarak 2015’ten beri duyarlılığı 

daha fazla olan FCXM ve anti-HLA antikorların ayrıntılı tanımlamaları ile antikor mean 

fluorescence intensity (MFI) titrelerinin ölçümü yapılmaktadır. 

Pozitif bir CDC-XM'ye neden olmayan SAB tekniğiyle saptanan antikorların varlığı nakil 

için bir kontrendikasyon değildir; ancak rejeksiyon ve greft kaybı riskini arttırdığı 

düşünülmektedir. SAB testi ile saptanan antikorlar ile klinik sonuç arasındaki ilişki hala 

belirsizdir ve araştırma konusudur. 
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Bu çalışma ile canlı ve kadavradan böbrek nakli olan hastalarda nakil öncesi donör 

spesifik (DS) veya donör spesifik olmayan HLA antikor pozitifliği dahil detaylı immunolojik 

risk değerlendirilmesinin greft fonksiyonları, nakil sonrası immunolojik ve immunolojik 

olmayan komplikasyonlar, greft ve hasta sağkalımı üzerine etkisinin incelenmesi 

amaçlanmıştır. 
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4. GENEL BİLGİLER 

4.1. Kronik Böbrek Hastalığı  

4.1.1. Tanım ve Epidemiyoloji 

Kronik böbrek hastalığı (KBH) böbrekte üç aydan uzun süre ile yapısal veya fonksiyonel 

bozukluklarla giden hasar (albuminüri, idrar sediment anormallikleri, tübüler hastalığa bağlı 

elektrolit bozuklukları, histoloji ile saptanan anormallikler, görüntüleme ile saptanan 

anormallikler, böbrek nakli öyküsü) ve/veya glomerüler filtrasyon hızının (GFH) 60ml/dk/1,73 

m²’den düşük olması durumudur.4  

Nüfusun yaşlanması ile birlikte KBH tüm dünyada en yaygın kronik hastalıklardan ve 

önde gelen ölüm nedenlerinden biri haline gelmiştir. National Health and Nutrition 

Examination Survey (NHANES)’in verilerine göre Amerika Birleşik Devletleri’nde (ABD), 

KBH prevalansı 1988-1994’te %12,3 iken 2010-2016’da %14,8’e yükselmiştir.5  

Ülkemizde 23 ilde küme örneklem yöntemi ile seçilen 18 yaş üzerindeki 10.748 kişide 

yapılan CREDIT çalışmasının sonuçlarına göre evre 1-5 KBH prevalansı %15,7 , evre 3-5 KBH 

prevalansı %5,1 saptanmıştır.6 Bu oranlara göre, KBH’nin ülkemizde yaklaşık 9 milyon erişkini 

etkilediğini ve bunlardan 3 milyon kişinin evre 3-5 KBH olduğu tahmin edilmektedir.  

Dünyada KBH sıklığına ilişkin yaklaşık 7 milyon kişiyi kapsayan 100 epidemiyolojik 

çalışmanın meta-analizine göre erişkin toplulukta KBH prevalansı %13,4 saptanmıştır.7 

KBH’de olası komplikasyonları ve prognozu öngörmek ve buna yönelik uygun tedaviyi 

ve izlem şemasını planlamak için GFH ile albüminüri düzeyine göre evrelendirme 

yapılmaktadır (Tablo 4.1,4.2)4  
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Tablo 4.1. KBH Evreleri 

 
Evre  Tanım   GFH (ml/dk/1,73m2) 

1 

2 

3a 

3b 

4 

5 

Artmış veya normal GFH ile böbrek hasarı 

 
Hafif derecede azalmış GFH 
 
Hafif-orta derecede azalmış GFH 
 
Orta-ağır derecede azalmış GFH 
 
Ağır derecede azalmış GFH 
 
Son dönem böbrek yetmezliği 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

≥90 

 

60-89 

 

45-59 

 

30-44 

 

15-29 

 

<15 

 

 

Tablo 4.2. Albüminüri Evrelemesi 

 
Evre  Tanım   Albümin atılım hızı 

(mg/gün) 

A1 

A2 

A3 

Normal-hafif artmış 
 
Orta derecede artmış 
 
Ciddi derecede artmış (nefritik-nefrotik olarak klinik 
tanımı yapılmalı) 

 

  

 

 

<30 

 

30-300 

 

≥300 

 

 

 

4.1.2. Renal Replasman Tedavileri  

Hemodiyaliz (HD), periton diyalizi (PD), böbrek nakli arasında mortalite ve morbidite 

oranlarına bakıldığında en etkili RRT böbrek naklidir.8 Böbrek nakli yapılan hastalarda 5 yıllık 

sağkalım oranı %90’lara ulaşmaktadır.9  

Türkiye 2018 Ulusal Nefroloji, Diyaliz ve Transplantasyon Kayıt Sistemi Raporu’na göre 

Türkiye’de RRT gerektiren SDBY prevalansı milyon nüfus başına 988,4 iken insidansı milyon 

nüfus başına 149,2 olarak saptanmıştır. Yine Türkiye’de 2018 yılı içerisinde ilk kez RRT 

başlanan hastaların %78,85’ne HD, %7,24’ne PD, %13,91’ne preemptif böbrek nakli 

uygulanmıştır. Bu sonuçlarla Türkiye’de 2018 yılı sonu itibari ile 60.643 HD (%74,82) , 3.192 
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PD (%3,94) ve 17.220 böbrek nakli (%21,24) olmak üzere RRT uygulanan 81.055 SDBY’li 

hasta bulunmaktadır.10  

Uluslararası karşılaştırmada, 2016 verilerine bakıldığında Tayvan, Jalisco-Meksika ve 

ABD SDBY insidansının en yüksek olduğu ülkelerdir. Türkiye bu sıralamada 32.’dir. 

Prevalansa bakıldığında Tayvan, Japonya, ABD ve Singapur en üst sıralarda yer almaktadır.5 

Türkiye’de olduğu gibi diğer ülkelerde de en sık uygulanan renal replasman tedavisi HD’dir. 

ABD’de 2016 yılı içerisinde ilk kez RRT başlanan hastaların %86,9’na HD, %10,1’ne PD, 

%2,9’na preemptif böbrek nakli uygulanmıştır.11  

4.2. Böbrek Nakli 

4.2.1. Tarihçe ve Epidemiyoloji 

İnsanda allogreft böbrek nakli ilk defa 1933 yılında yapılmıştır. 1950’li yılların başında 

nakil immünolojisi ile ilgili bilgi birikimi arttıkça deneysel ve klinik böbrek nakil çalışmaları 

artmıştır. Artan çalışmalarla birlikte ilk başarılı insan allogreft böbrek nakli 23 Aralık 1954’te 

tek yumurta ikizleri arasında Boston’da gerçekleştirilmiştir.12  Bu başarılı naklin ardından 

immünsupresyon çalışmaları başlamış olup ilk olarak total vücut ışınlaması yapılmış fakat 

kemik iliği aplazisine bağlı ciddi infeksiyonlar ve mortalite nedeniyle 1960’ların başında bu 

yöntem bırakılmıştır. Sonrasında 6-merkaptopürin ve azatioprin başarı ile kullanılmış, izleyen 

yıllarda düşük doz steroid ile 1 yıllık hasta sağkalımında artış sağlanmıştır. Türkiye’de canlı 

vericiden ilk başarılı böbrek nakli Dr. Mehmet Haberal tarafından 1975 yılında Hacettepe 

Üniversitesi Tıp Fakültesi’nde yapılmıştır.13 1980’li yıllarda ilk defa kullanılan siklosporin ile 

greft sağkalımı %80’lere ulaşmıştır. 1990’lı yıllarda immünsupresif tedavi seçeneklerinin artışı 

ile farklı etkinlik ve güvenlik profillerinin sağlanması birinci yıl greft sağkalımını %90’lara 

ulaştırmıştır.14 

2018 yılında Türkiye’de toplam 3.871 böbrek nakli yapılmıştır. Toplam nakil sayısı bir 

önceki yıla (3.342) göre yaklaşık %16 artmıştır. Kadavra vericiden nakil oranı %22,2’dir. Bu 

oran bir önceki yıl %20,7 idi.10  Türkiye Ulusal Böbrek Nakli Bekleme Listesi’nde 22.531 hasta 

olduğu düşünüldüğünde bu hastaların kadavra vericiden böbrek nakline ulaşma şansı %3,8’dir. 

Uluslararası verilere bakıldığında, ABD’de 2018 yılı içerisinde 21.167 böbrek nakli 

yapılmıştır. Kadavra vericiden nakil oranı ise %70’e ulaşmaktadır.15 1996-1999 yılları arasında 

29.823 kadavra vericiden böbrek nakli yapılmış iken 2016-2019 yılları arasında bu sayı 
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53.823’e ulaşmıştır.16 Belarus, Litvanya, Polonya, Belçika gibi Avrupa ülkelerinde kadavra 

vericiden nakil oranları %90’ların üzerine çıkmaktadır. Bu durum kültürel ve dini farklılıkların 

donör tipi dağılımında etkisi olabileceğini düşündürmektedir. 

4.2.2. Böbrek Nakline Hazırlık 

Çalışmalar, preemptif böbrek nakillerinde öncesinde uzun dönem diyaliz ihtiyacı olan 

böbrek nakillerine göre hasta ve greft sağkalımının arttığını göstermektedir.17 Böbrek nakli için 

uygun zamanlama konusu kesinlik kazanmamıştır. RRT’ye erken başlamak ek sağkalım 

avantajı getirmemekle birlikte üremi semptom ve bulguları gelişmeden böbrek nakli yapılması 

önerilmektedir.18 

Hastaların canlı vericisi varsa ya da kadavra bekleme listesine kayıtları için böbrek 

nakline uygun olup olmadıkları değerlendirilmelidir. Başlangıç olarak detaylı bir anamnez 

alınmalı, fizik muayene yapılmalı, fonksiyonel ve psikososyal durum kontrol edilmelidir. 

Böbrek nakli için kontrendike bir durum olup olmadığı araştırılmalıdır. Böbrek naklinin kesin 

ve rölatif kontraendikasyonları Tablo 4.3’te verilmiştir. Daha önce malignite öyküsü olan 

hastalar malignite türüne göre tedavi sonrası tümörsüz geçen uygun süre sonunda yeniden nakil 

için aday olabilirler. Komorbid durumlar değerlendirilerek nakil öncesi mümkünse tedavi 

edilmeli ya da kontrol altına alınmalıdır. 

Tüm potansiyel böbrek nakil alıcıları ve aileleri ile böbrek naklinin faydaları, tıbbi ve 

cerrahi riskleri, nakil sonrası izlem, immünsupresif tedavi ve komplikasyonları, tedavi 

uyumunun önemi konusunda görüşme yapılmalıdır.  

HLA antijenlerine karşı antikor oluşumu uzun dönem böbrek nakil başarısını etkileyen 

en önemli faktörlerden biridir.19 Hastanın sensitizasyon açısından önceki nakil öyküsü, 

gebelikleri, kan transfüzyonları sorgulanmalı; ABO kan grubu uyumu, HLA uyumu, XM 

testleri, anti-HLA antikor testleri tetkik edilerek immünolojik riski belirlenmelidir. 
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Tablo 4.3. Böbrek Nakli Kontrendikasyonları20 

 
Kesin Kontraendikasyonları   Rölatif Kontraendikasyonları 

Aktif malignite 

Aktif infeksiyon (HIV dahil) 

Ağır, geri dönüşümsüz böbrek dışı hastalık 

Beklenen yaşam süresinin 2 yıldan az olması 

KC sirozua 

Primer oksalozisa 

Kontrolsüz pskiyatrik hastalık 

Aktif madde bağımlılığı 

Nakil sonrası takibi güçleştirecek ekonomik sorunlar 

 

 

 

Aktif peptik ülserb 

Tedavi uyumsuzluğu 

Aktif hepatit B infeksiyonuc 

Morbid obezite 

Kontrolsüz diyabet ve hipertansiyon 

Ciddi koroner arter hastalığı  

Alt üriner sistem hastalığı 

Tekrarlayan, inatçı üriner infeksiyonlar 

Sistemik primer amiloidozis 

aKombine karaciğer ve böbrek nakli yapılmadığı takdirde 
bNakil öncesi tedavi edilmelidir 
cHepatoloji konsültasyonu ile karaciğer biyopsisi ve nakil öncesi antiviral tedavi 

önerilmektedir 

 

4.3. Nakil İmmünolojisi ve Böbrek Nakli Öncesi İmmünolojik Değerlendirme 

4.3.1. Major Histocompatibility Complex (MHC) ve Fonksiyonu 

Kazanılmış immün sistemin en önemli hücrelerinden birisi olan T hücrelerinin protein 

yapıdaki antijene karşı özgün yanıt oluşturabilmesi için bu antijenin antijen sunan hücreler 

tarafından alınması, işlenmesi ve yüzeylerinde bulunan bazı moleküllere bağlanarak T 

hücrelerine sunulması gerekmektedir. Bu amaçla kullanılan yüzey molekülleri MHC 

molekülleridir. İnsan genomunda MHC moleküllerinin kodlanmasını sağlayan genlerin 

bulunduğu bölgeye “Major Doku Uygunluk Kompleksi” denilmektedir. MHC molekülleri, 

insanda ilk kez lökositlerin yüzeyinde gösterildiği için “Human Leukocyte Antigen (HLA)” 

olarak adlandırılmıştır. 

6. kromozomun kısa kolunda lokalize MHC genleri sentromerden telomere doğru MHC 

Sınıf II, MHC Sınıf III ve MHC Sınıf I olmak üzere üç ana lokustan meydana gelir;21 

 MHC Sınıf I bölgesinde başta HLA-A,B,C olmak üzere HLA-E,F,G,H ve X molekülleri 

kodlanır. Bu bölgedeki genler tarafından kodlanan HLA-A,B,C antijenleri antijen sunumundan 

sorumludur. MHC Sınıf I moleküller hemen tüm çekirdekli hücre membranlarında eksprese 



10 

 

edilmektedir. Bu moleküllerin görevi self antijenler, hücre içi patojenler, tümör antijenleri, 

allogreft antijenleri gibi intrasitoplazmik yerleşim gösteren antijenleri CD8+ sitotoksik T 

hücrelerine sunmaktır.  

 MHC Sınıf II bölgesinde HLA-DP,DM,DQ,DR ve TAP molekülleri kodlanır. Bu 

bölgedeki HLA-DP,DQ,DR antijenleri antijen sunumundan sorumludur. MHC Sınıf II 

moleküller antijen sunan hücrelerin (dendritik hücreler, makrofajlar, B lenfositler) 

membranlarında eksprese edilmektedir. Bu moleküllerin en önemli görevi ekzojen 12-16 

aminoasitlik peptitleri CD4+ yardımcı T hücrelerine sunmaktır. 

 MHC Sınıf III bölgesinde HLA molekülleri kodlanmaz. Bu bölgede inflamasyonda 

görevli proteinlerden Tümör Nekrozis Faktör (TNF), Isı Şok Proteini-70 (HSP-70), Lenfotoksin 

(LT) ve kompleman sisteminin bileşenleri (C2,4) kodlanmaktadır.     

MHC, insanın en polimorfik genlerinin bulunduğu bölgedir. 2010 yılı itibarıyla insanda 

4400 farklı HLA aleli olduğu bildirilmiştir. Bu sayı yeni HLA alellerinin keşfedilmesi ile her 

geçen gün artmaya devam etmektedir.22 MHC genlerinin bir diğer önemli özelliği ise 

kodominant olarak eksprese edilmeleridir. Yani normalde bir bireye anne ve babadan aktarılan 

genlerden yalnızca bir tanesi aktif olarak molekül kodlar, diğeri ise susturulur. MHC’de ise hem 

anneden hem de babadan aktarılan genlerin tamamı kodlama yapar. Böylece fenotipik olarak 

iki ebeveynden aktarılan genlere ait moleküller aynı kişide üretilir ve eksprese olur.23 MHC 

genlerinde çok sayıda farklı alel olmasının ve bunların yüksek polimorfizm ve kodominant 

ekspresyon özellikleri göstermelerinin ana nedeni ürettikleri MHC moleküllerindeki çeşitliliği 

arttırmaktır.  

T hücreleri antijen özgünlüğü çok yüksek olan hücrelerdir ve teorik olarak doğada 

bulunan protein yapısındaki antijenlerin her bir peptidine özgün bir T hücre klonu olduğu kabul 

edilir. T hücrelerine antijen sunumunu sağlayan MHC molekülleri ise T hücre reseptörleri kadar 

özgün değillerdir. Yapıca birbirine benzeyen farklı peptitler aynı MHC molekülüne bağlanıp 

sunulabilirler ve bu sunumda özgünlüğü oluşturan T hücre reseptörünün kendisidir. Bununla 

birlikte MHC molekülleri kişinin self antijenleri ile yabancı antijenlerini birbirinden ayıramaz. 

Antijen bağlanma bölgesine yapıca uygun olduğu sürece her antijen MHC moleküllerine 

bağlanıp sunulabilir. Buna rağmen organizma self antijenlere reaksiyon oluşturamaz. Çünkü 

self antijenlere reaksiyon oluşturabilecek T hücrelerinin neredeyse tamamı santral tolerans 

aşamasında yok edilmiştir. Kalanlar ise reaksiyon oluşturmaması için periferde sıkı bir şekilde 

kontrol altında tutulur.24  
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Bir antijenin T hücre yanıtı oluşturabilmesi için gerekli olan bir diğer şart ise antijenin 

sunulduğu MHC molekülünün organizmanın kendi MHC molekülü olmasıdır. Buna “self 

kısıtlılık” özelliği denir. Buna göre bir T hücresinin antijeni tanıyıp reaksiyon oluşturabilmesi 

için anahtar kilit modelinde olduğu gibi T hücre reseptörünün hem antijenin hem de MHC 

molekülünün yapısına uyumlu olması gerekmektedir. Bu da ancak özgün antijen ve self MHC 

molekülünün varlığında sağlanabilmektedir.25  

T hücreleri tarafından yabancı MHC moleküllerinin direkt tanınması alloimmünite 

dışında gösterilememiştir. Organ naklinde grefte karşı immün yanıtta esas hedef verici hücre 

yüzeyinde bulunan MHC molekülleridir ve bu kazanılmış immün sistemin bir parçasıdır. 

4.3.2. Alloantijen Tanıma Mekanizmaları ve T hücre Aktivasyonu 

T hücrelerin alloantijeni tanıması nakil olan organın reddi ile sonuçlanan bir takım olaylar 

zincirinin primer ve merkezi olayıdır. 

Alloantijen tanıma direkt ya da indirekt yollarla gerçekleşebilir. 

Direkt yolak: Bu yolakta alıcı T hücreleri verici hücre yüzeyindeki yabancı MHC 

moleküllerini tanır. Peptit bağlanmamış MHC molekülleri T hücre tarafından tanınmadıkları 

için bu tanımada verici MHC’ye bağlanan endojen peptitler rol oynar. 

Daha önce bahsedildiği üzere T hücreleri tarafından yabancı MHC moleküllerinin direkt 

tanınması alloimmünite dışında gösterilmemiştir. Bu yolağın erken alloimmün yanıtta baskın 

yol olduğu düşünülmektedir. Çünkü allojenik veya verici hücrelerle temas sonrası prolifere olan 

T hücre sayısı, antijen sunan hücre ile hedef antijen sunularak oluşan T hücre klon sayısından 

oldukça fazladır. 

İndirekt yolak: Bu yolakta T hücreleri alıcı antijen sunan hücreler tarafından sunulan 

alloantijen peptit yapıları tanırlar. İndirekt olarak tanımlanmasına rağmen bu yolak alıcı immün 

sistemi tarafından yabancı veya ekzojen kaynaklı peptitlerin tanınması ile gerçekleşen normal 

edinilmiş immün sistem yanıtıdır.  

T hücre reseptörü antijen ile karşılaştığında 3 sinyal oluşur. 

1. Sinyal: Verici ve alıcı arasındaki vasküler bağlantının kurulmasından sonra aktive 

edilmiş dendritik hücreler, greftten alıcı lenf düğümlerinin T-hücre açısından zengin 

bölgelerine göç eder ve burada naif alıcı T hücreleriyle karşılaşırlar. Verici dendritik hücreler 

ve alıcı T hücreleri hücre yüzeyi reseptörlerini, dendritik hücre üzerindeki MHC moleküllerini 
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ve T hücre reseptörünü (TCR) kullanarak birbirine bağlanır. Bu bağlantı "immünolojik sinaps" 

olarak adlandırılır, böylece antijene özgü hücre içi sinyal üretilir.26 

2. Sinyal: Bir veya daha fazla T hücre reseptörünün antijen sunan hücre yüzeyinde 

bulunan özgül ligandlarla etkileşimi ile sağlanır (Ko-stimülatör yolağı). Sinyal 2’nin olmaması 

ya anerji ya da apoptoza yol açar.27 

Ko-stimülatör yolak: CD28 ve CD154 T hücreleri üzerinde eksprese edilir ve bunların 

ligandları B7-1, B7-2 ve CD40 antijen sunan hücrelerde eksprese edilir. T hücreleri ayrıca 

CD28'e homolog olan ancak B7'yi bağlamak için CD28'den daha yüksek bir afiniteye sahip 

olan sitotoksik T-lenfosit ilişkili antijen-4'ü (CTLA-4) eksprese eder. CTLA-4'ün B7'ye 

bağlanması T hücre yanıtını sonlandırmak için inhibitör sinyalin üretilmesine yol açar.28 

İmmünolojik sinapsların bir araya gelmesinin ardından, sinyal 1 ve 2'nin kombinasyonu 

T hücre sitoplazmasındaki üç sinyal transdüksiyon yolunu aktive eder: Kalsiyum-Kalsinörin 

yolu, RASmitojen ile aktive olan protein kinaz yolu ve IKK-nükleer faktör қB (NF- қB) 

yolu.29,30  Sinyaller çekirdeğe ulaşır ve çeşitli gen transkripsiyon faktörlerini aktive eder. Gen 

transkripsiyonunun bir sonucu olarak CD25, CD154, interlökin-2 (IL2), interferon-γ (IFN- γ) 

gibi birçok yeni molekül ve sitokin salgılanır. 

3. Sinyal: IL-2 otokrin olarak T hücresi yüzeyindeki kendi reseptörüne bağlanır ve bu 

bağlanma mTOR, fosfoinositol-3-kinaz (PI3K) ve JAK/STAT yolağını aktive eder.  

Bu aktivasyon, aktive edilmiş T hücrelerinin hücre bölünme döngüsü boyunca 

ilerlemesine ve donör HLA/peptit spesifik CD8+ sitotoksik T hücrelerinin klonal genişlemesine 

izin verir.31 Bu hücreler CD8+ T-hücre aracılı sitotoksisite üretir, makrofaj kaynaklı gecikmiş 

tip aşırı duyarlılık reaksiyonuna (CD4+Th1) ve antikor üretimi için B hücrelerine (CD4+Th2) 

yardımcı olur. Aktive edilmiş T hücrelerinin (CD4+ veya CD8+) “bellek T hücreleri” adı 

verilen bir alt kümesi inaktif olarak uzun bir süre yaşamını sürdürür fakat aynı alloantijene 

yeniden maruz kalındığında hızla genişler ve agresif bir immün yanıt geliştirir. 32 

4.3.3. Böbrek Nakli Öncesi İmmünolojik Değerlendirme 

Böbrek nakli öncesi alıcı ve verici arasındaki immünolojik farklılığı değerlendirmek 

amacıyla yapılması gereken tetkikler şunlardır; 

1. Kan grubu antijenleri 

2. Doku grubu antijenleri  
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3. Panel reaktif antikorlar (PRA) 

4. Donör spesifik antikorlar (DSA) 

5. Crossmatch (XM) testleri 

4.3.3.1. Kan Grubu Antijenleri 

ABO kan grupları 4 gruba ayrılır:A,B,AB,O.  

ABO kan grubu antijenleri sadece eritrositlerde değil aynı zamanda lenfositlerde, 

trombositlerde, epitel ve endotel hücrelerinde de bulunur; dolayısıyla böbrek naklinde HLA 

antijen sisteminden daha etkin rol oynarlar. Rh faktörü ve diğer eritrosit antijenleri endotelde 

bulunmadığından ABO uyumluluğu kadar önemli değildir. 

Kan grubu antikorlarının oluşumu alıcıya özgü olmayan antijenlere karşı oluşur. Bu 

nedenle kan grubu 0 olan bireyde hem A hem de B'ye karşı antikorlar bulunurken; kan grubu 

AB olan bir bireyde A veya B antijenlerine karşı hiçbir antikor yoktur. 

 

A kan grubunun A1 ve A2 olmak üzere iki alt tipi vardır. A2’nin antijenik özelliği A1’e 

göre daha azdır ve tek başına antijenik özelliğe dayanan genel immünolojik risk A1>B>A2 

şeklindedir.33  

Geleneksel olarak, uyumsuz kan grupları arasındaki nakilden önceden oluşturulmuş anti-

A veya anti-B antikorlarının aracılık ettiği hiperakut rejeksiyon riski nedeniyle kaçınılır. Son 

yıllarda özellikle 0 ve B kan grubuna sahip bireylerin nakil bekleme süresi açısından 

dezavantajlı olması, A2 antijenin immünolojik riskinin düşük olduğu göz önüne alınarak A2 

kan grubuna sahip vericilerden böbrek nakli fikrini gündeme getirmiştir. Başta Japonya’daki 

olmak üzere Avrupa ve ABD’deki merkezler tarafından açıklanan mükemmel sonuçlara 

dayanarak desensitizasyon yöntemleri ile ABO-uyumsuz böbrek nakli günümüzde daha yaygın 

hale gelmiştir.34,35  

ABO-uyumlu böbrek nakilli alıcılar ile karşılaştırıldığında, ABO-uyumsuz böbrek nakilli 

alıcılar pnömoni, yara yeri ve üriner sistem infeksiyonları, viral ( CMV, HSV, VZV, PCP, BK 

virüs ) infeksiyonlar açısından artmış risk altındadırlar.36–38 Ek olarak, uygulanan plazmaferez 

işlemine bağlı olarak pıhtılaşma faktörlerinin kaybı perioperatif artmış kanama riskine neden 

olmaktadır.  
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Ülkemizde 2010 tarihli SGK tebliğiyle ABO-uyumsuz nakil geri ödeme kapsamından 

çıkarıldığı için yapılamamaktadır. A2’den 0 ve B kan grubuna sahip hastalara nakil yapılmasına 

da izin verilmemektedir.39  

4.3.3.2. Doku Grubu Antijenleri 

İnsanlarda MHC molekülleri HLA olarak adlandırılır. Bu antijenlerin sentezinden 

sorumlu genler 6. kromozomun kısa kolunda bir kompleks içinde yer alır ve sınıf I, II ve III 

olarak üç kısımda işlev görür. 

HLA sınıf I antijenleri arasında HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-E, HLA-F ve HLA-G 

bulunur. HLA sınıf II antijenleri arasında ise HLA-DR, HLA-DQ ve HLA-DP bulunur. HLA 

allel sıklık ve dağılımları ülkeden ülkeye farklılık göstermektedir. Ülkemizde sağlıklı 

vericilerle yapılan çalışmalarda en sık görülen doku gruplarının HLA-A lokusu için A2, A24 

ve A3; HLA-B lokusu için B35, B51, B44 ve HLA-DRB1 lokusu için DR4, DR11, DR13 

olduğu gösterilmiştir.40 

HLA uyumsuzluğu, verici allogreft hücrelerinde bulunan ancak alıcıda bulunmayan bir 

HLA antijenini belirtir. Geleneksel olarak, alıcı ve potansiyel verici arasındaki HLA 

uyumluluğu HLA-A, HLA-B ve DR lokusları üzerinde değerlendirilir. Bu nedenle sıfır 

uyumsuzluk (veya 6 antijen eşleşmesi) bu bölgelerdeki uyumu ifade etmektedir.  

HLA tiplendirilmesinde eskiden serolojik yöntemler kullanılmakta iken günümüzde 

moleküler yöntemler ağırlıklı olarak kullanılmaktadır. Halihazırda PCR teknolojisinin 

gelişmesi ve HLA genlerinin detaylandırılmasıyla birlikte birçok merkezde otomatik veya yarı 

otomatik diziye özgü oligonükleotid probları kullanılarak HLA tiplendirmesi yapılmaktadır. 

Son yıllarda teknik gelişmeler ile birlikte HLA antijenleri üzerindeki epletler tespit edilmekte 

ve eplet bazlı uyumsuzluk analizlerinin antijen bazlı uyumsuzluk analizlerinden daha üstün 

olduğu vurgulanmaktadır.41,42 2004-2013 yılları arasında 926 böbrek nakli yapılmış hasta ile 

yapılan bir çalışma HLA-DQ molekülündeki eplet uyumsuzluğunun nakil sonrası artmış DSA 

oluşumu, rejeksiyon ve greft yetmezlik riski ile ilişkili olduğunu göstermektedir.43 

Yapılan büyük çaplı çalışmalardan elde edilen veriler HLA uyumsuzluk derecesinin artışı 

ile kötü nakil sonlanımlarını ilişkilendirmiştir. 1 Ocak 1987 ve 31 Aralık 2013 tarihleri arasında 

189.141 böbrek nakli yapılmış hastaların veri analizinde 1 HLA uyuşmazlığı ile greft kaybı 

riskinin %13 arttığı, 6 HLA uyuşmazlığı ile greft kaybı riskinin %64 daha yüksek olduğu 

görülmüştür.44 289.987 yetişkin böbrek nakil alıcısını içeren 11 kohort çalışmasının meta-analizi 
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HLA uyuşmazlığındaki her bir artışın greft kaybı riskini artırdığını göstermiştir ( HR uyuşmazlık 

başına 1,06 %95 CI 1,05-1,07) 45 

HLA antijenleri için her bir uyumsuzluğun eşit ağırlığa sahip olmadığı bilinmektedir. 

Yapılan çalışmalarda HLA-A antijenlerinin HLA-DR ve HLA-B antijenlerine göre daha az 

immünolojik yük getirdiği gösterilmiştir.46 Avrupa ve Birleşik Krallık verilerine göre HLA-DR 

uyumunun HLA-A veya HLA-B uyumuna göre daha iyi greft sağkalımı sağladığı 

gösterilmiştir.47 

4.3.3.3. Crossmatch (XM) Testleri 

Complement Dependent Cytotoxicity Crossmatch (CDC-XM) ve Flow Cytometry 

Crossmatch (FCXM) olmak üzere iki farklı hücre bazlı yöntemle yapılmakta olan XM testleri 

alıcı ile verici arasındaki immünolojik uyumluluğu değerlendirmek için kullanılan temel 

testlerdir. Bu testlerde alıcı serumu verici lenfositleri ile karıştırılır ve reaksiyon oluşup 

oluşmadığı test edilir. 

CDC-XM, anti-human globulin (AHG) eklenmeden kullanılan bir yöntemdir ve 

komplemeni aktive eden antikorları (IgG1,IgG3,IgM) tespit eder. CDC-XM pozitif ise 

dithiothreitol (DTT) eklenerek test tekrarlanır ve IgM tipi antikorlardan kaynaklanan reaksiyon 

ortadan kaldırılır. CDC-pozitif/DTT-negatif test nakile engel değildir. CDC-pozitif/DTT-

pozitif testin varlığı IgG tipi antikorun göstergesidir ve özellikle bir DSA tanımlanmışsa 

desensitizasyon protokolü uygulanmadıkça nakil için kontrendike bir durumdur.  

CDC-XM testinin en önemli avantajı herhangi bir hücre antijenine karşı oluşan 

komplemen fikse eden antikor aracılığı ile gelişen hücre ölümünü saptaması ve böylece 

hiperakut rejeksiyon tahmininde önemli bir yöntem olmasıdır. Düşük duyarlılık, komplemen 

aktive etmeyen antikorları tespit edememesi, HLA için spesifik olmayışı ve canlı lenfosit hücre 

gerektirmesi bu yöntemin dezavantajlarıdır. 

FCXM, florokrom konjuge AHG hücrelerine bağlı antikorları tespit etmek için kullanılan 

CDC’ye göre daha hassas bir yöntemdir. FCXM testi ile tüm IgG alt sınıfları 

(IgG1,IgG2,IgG3,IgG4) saptanabilir ve bütün antikorlar tayin edilebilmektedir. Yanlış 

pozitif/negatif sonuç verebilmesi bu yöntemin en önemli dezavantajıdır. Günümüzde çoğu 

merkezde CDC-XM ile eş zamanlı olarak yapılmaktadır. 
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4.3.3.4. Panel Reaktif Antikorlar (PRA) 

Gebelik, kan transfüzyonu, geçirilmiş organ nakli, uzamış HD süresi sonucu HLA 

antijenlerine karşı alıcıda oluşan antikorlara genel olarak PRA denilmektedir. Sensitizasyon, 

HLA antijenlerine karşı serumda antikor bulunmasıdır. Böbrek nakil alıcı adayında 

sensitizasyonun ölçüsü PRA’dır. Çok merkezli, 5315 böbrek nakil alıcısı ile yapılan bir 

çalışmada nakil öncesi sensitizasyonun kadavra vericisi ve daha önce böbrek nakil öyküsü 

olanlarda greft kaybı riskini arttırdığı gösterilmiştir.48  

Yüksek sensitizasyon; Eurotransplanta göre PRA ≥%85, ABD’ye göre PRA ≥%80 olması 

olarak tanımlanmaktadır. Sensitizasyon sınıf I ve II HLA antijenlerine karşı oluşabildiği gibi 

MHC sınıf I ile ilişkili zincir A, anjiyotensin II tip 1 reseptör antikoru ve anti-perlekan/LG3 

antikorları gibi HLA dışı antijenlere karşı da gelişebilir fakat HLA dışı antikorlara bağlı antikor 

aracılı rejeksiyon daha az oranlarda bildirilmektedir.49,50  

2021 yılı verilerine bakıldığında ABD’de kadavra vericiden yapılan böbrek nakillerinin 

%8’i, canlı vericiden yapılan böbrek nakillerinin %2’si yüksek sensitize hastalara 

yapılmaktadır.15 

Temmuz 2018 itibari ile Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi Transplantasyon Merkezi’nde 

böbrek nakil bekleme listesinde bulunan 528 hastanın Luminex yöntemi ile bakılan PRA tarama 

sonuçlarına göre51;  

 PRA sınıf I+II %31,6 

 PRA sınıf I %6,8 

 PRA sınıf II %10 

 PRA negatif %51,6 oranındadır. 

Anti HLA antikorlarının varlığı; 

 Kadavra böbrek verici listelerinde daha uzun bekleme sürelerine 

 Pozitif XM nedeniyle canlı vericiden nakile engele   

 Nakil sonrası erken veya geç dönem hiperakut, akut, subklinik antikor aracılı rejeksiyon 

ve greft kaybına neden olur.52–54  

Bu nedenle nakil bekleyen hastalarda düzenli aralıklarla PRA takibi yapılmalıdır. 

HLA antijenlerine karşı antikor saptama yöntemleri55: 
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 CDC-XM 

 FCXM 

 Solid faz yöntemleri 

o ELISA 

o Flow Sitometri (FlowPRA, One Lambda) 

o Luminex (PRA, Single Antigen Bead) 

Anti HLA antikor saptama yöntemleri tek boncuk antijen analizine dayalı Single Antigen 

Bead (SAB) testinin gelişmesiyle önemli ölçüde ilerlemiştir. CDC-XM nakil öncesi var olan 

antikor tespiti için hala altın standarttır. Nakil öncesi bu yöntemlerin karşılaştırılması ile yapılan 

bir çalışmada sensitivitesi en yüksek olan test solid faz yöntemine dayalı Luminex, sensitivitesi 

en düşük olan test CDC-XM saptanmıştır.56 

Anti HLA antikor gücü Luminex yöntemi ile tespit edilir ve Mean Fluorescence Intensity 

(MFI) olarak adlandırılır. Yüksek MFI değerleri genellikle yüksek titreli antikor varlığı olarak 

yorumlanır fakat dilüsyon çalışmaları ile serumun gerçek değerini nadiren gösterdiği tespit 

edilmiştir.57 Ayrıca MFI standardizasyonunda hala eksiklikler mevcuttur ve Luminex yöntemi 

MFI kantitatif değerlendirilmesi için FDA tarafından lisans alamamıştır. 

Mevcut yöntemlerden ELISA, Flow-PRA veya Luminex ile saptanan antikorlar nakilde 

risk faktörü olarak kabul edilmeli ve CDC-XM ile saptanan antikorlar kontrendikasyon olarak 

görülmelidir.58 Günümüz koşullarında nakil öncesi yapılan testler sayesinde hiperakut 

rejeksiyon görülme oranı ciddi şekilde azalmış olsa da akut ve kronik rejeksiyon allogreft nakil 

başarısında aşılması gereken önemli bir engel olarak durmaktadır. 
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Tablo 4.4. Anti-HLA Antikor Saptama Yöntemleri 

4.3.3.5. Donör Spesifik Antikor (DSA) ve DSA Dışı Anti-HLA Antikorlar 

Alıcının serumunda vericinin antijenlerine karşı daha önceden oluşmuş anti-HLA 

antikorların varlığını gösterir. Nakil öncesinde daha önceden oluşmuş DSA’nın saptanması 

antikor aracılı hiperakut rejeksiyonu öngörmek için gereklidir. 

Geçmişte DSA pozitif hastalarda böbrek nakli kontraendike iken, son yıllarda DSA 

saptamak için daha iyi yöntemlerin geliştirilmiş olması ve antikor aracılı immün cevabı 

baskılamak için efektif rejimlerin ortaya çıkması nedeniyle sensitize hastalara da nakil imkanı 

sunulmuştur. 

DSA’ların belirli özellikleri greft kaybı ve akut hümoral rejeksiyon ile ilişkilendirilmiştir; 

 DSA ile yapılan 7 çalışmanın karşılaştırıldığı bir metaanalizde, nakil öncesi SAB ile 

saptanan DSA varlığının (CDC-XM ve FCXM negatif) antikor ilişkili rejeksiyon ve greft kaybı 

ile ilişkili olduğu gösterilmiştir.59 

 DSA gücü: 4233 böbrek nakilli (1324 canlı verici, 2808 kadavra) hasta ile yapılan bir 

çalışmada MFI değerlerinden bağımsız DSA pozitifliğinin azalmış greft sağkalımı ile ilişkili 

olduğu gösterilmekle birlikte sadece MFI ≥3000 olanlarda akut antikor aracılı rejeksiyon 

riskinin arttığı saptanmıştır.60 Bununla birlikte biyopsi ile kanıtlanmış rejeksiyon ve akut 

inflamasyon yokluğunda, DSA’nın greft kaybı ile ilişkili olmadığını gösteren çalışmalar 

mevcuttur.61 

         CDC        ELISA           FCXM  SAB (Luminex) 

Duyarlılık           +         ++             +++          ++++ 

Özgüllük         +++          +              ++           +++ 

Kompleman 

fikse eden 

antikorlar 

          +          +               +             + 

Kompleman 

fikse etmeyen 

antikorlar 

          -          +               +             + 

Alt sınıf IgG1,G3,IgM IgG1,G2,G3,G4 IgG1,G2,G3,G4,IgA,IgM IgG1,G2,G3,G4 

Avantajı Fonksiyonel test Kompleman fikse 

eden/etmeyen 

antikorların ikisi de 

tayin edilebilir. 

Bütün antikorları tayin 

eder, 

sensitize/retransplant 

hastalarda önemli 

 

DSA’ları tanımlar 

Dezavantajı Kompleman fikse 

etmeyen 

antikorları tayin 

edemez 

Non-HLA 

antikorları tayin 

edemez 

Yanlış +/- sonuçlar Yanlış +/- sonuçlar, 

Optimal MFI 

değerleri konusunda 

görüş birliği yok 
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 Antikorun komplemen bağlama gücü: Anti-HLA antikorlarının klasik komplemen yolu 

aktivasyonunun ilk adımı olan komplemen fraksiyonu C1q'yi bağlama kapasitesi bu 

antikorların sitotoksik potansiyelini belirler. DSA’ların C1q testleri kullanılarak komplemen 

bağlama kapasitelerinin değerlendirilmesi, greft kaybı açısından yüksek riskli hastaların 

belirlenmesinde kullanılabilir.62 

 DSA tipi (önceden oluşmuş veya de novo): Çoğunlukla immünsupresif ilaca 

uyumsuzluk veya yetersiz immünsupresyon ile ilişkili olduğu düşünülen de novo DSA'lı 

hastalarda akut hümoral rejeksiyon, önceden DSA'sı olan hastalarda (nakil öncesi sensitize) 

gelişen akut hümoral rejeksiyona kıyasla daha kötü sonuçlarla ilişkilendirilmiştir.63 

 DSA alttipi: Nakil sonrası ilk yılda DSA saptanan hastaları içeren bir çalışmada; IgG4 

baskın DSA varlığı geç dönem greft hasarı, greft glomerülopatisi, interstisyel fibrozis/tubuler 

atrofi ile ilişkili bulunmakla birlikte IgG3 baskın DSA varlığı erken dönem greft hasarı, 

mikrovasküler hasar, kapiller C4d depolanması ile ilişkili bulunmuştur.64  

DSA dışı anti-HLA antikor pozitif hastalarda yapılan çalışmalar sınırlı olsa da erken ve 

geç dönem greft kaybı riskini arttırdığı gösterilmiştir. Almanya’daki bir merkezde 197 hasta ile 

yapılan bir çalışmada DSA dışı anti-HLA antikor pozitifliğinin 5 yıllık dönemde greft kaybı 

riskini arttırdığı gösterilmiştir.65 ABD’de çok merkezli yapılan bir çalışmada DSA dışı anti-

HLA antikor pozitifliğinin akut hücresel rejeksiyon riskini arttırdığı fakat aktif hümoral 

rejeksiyon ve greft kaybı riskini arttırmadığı gösterilmiştir.66 İsviçre’deki bir merkezde 238 

hasta ile yapılan bir çalışmada ise böbrek nakli sonrası 1 ve 3 yıl sonunda GFH değerlerinin 

DSA ve DSA dışı anti-HLA antikor pozitif hastalarda anti-HLA antikor negatif hastalara göre 

daha düşük olduğu gösterilmiştir.67 

4.3.4. HLA Desensitizasyonu 

HLA antijenlerine karşı antikor varlığında yapılan nakillerde artan aktif antikor aracılı 

rejeksiyon ve greft kaybı nedeniyle bu yaklaşımdan genel olarak kaçınılır. Nakil öncesi XM 

testlerinin kullanımı ile hiperakut rejeksiyon neredeyse tamamen ortadan kalkmıştır. Çeşitli 

desensitizasyon yöntemleri ile mevcut antikorları azaltarak yapılan başarılı nakiller 

immünolojik olarak uyumsuz greftlerin kullanımına olan ilgiyi arttırmıştır.68 

ABD’de Organ Procurement and Transplantation Network (OPTN) 2019 yılı verilerine 

göre böbrek nakil bekleme listesindeki hastaların %12’si yüksek sensitize (PRA >%80) 
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hastalardır.15 Bu hastalar immünolojik olarak uyumlu verici bulmakta zorluk çekerler ve uzun 

süre bekleme listesinde kalmak, diyaliz tedavisine devam etmek zorunda kalırlar.  

 

Çok merkezli yapılan bir çalışmada HLA uyumsuz vericiden desensitizasyon yöntemleri 

ile yapılan böbrek nakli alıcılarında (Luminex,FCXM veya CDC-XM testlerinden biri pozitif) 

bekleme listesindeki hastalara göre 1,3,5 ve 8 yıllık hasta sağkalımları daha iyi saptanmıştır.69  

Desensitizasyon gerekliliğinin belirlenmesi için immünolojik risk değerlendirmesi 

yapılmalıdır (Tablo 4.5) Canlı vericisi olan ve olmayan hastalarda desensitizasyon yaklaşımı 

değişmektedir. 

Tablo 4.5. İmmünolojik Risk Değerlendirme40,70 

Canlı vericisi olan hastalarda CDC-XM ve FC-XM sonuçlarına göre yaklaşımlar; 

 Pozitif CDC-XM: Pozitif CDC-XM sonucu çoğu merkez tarafından nakil için 

kontrendikasyon kabul edilmektedir. Geniş, çok merkezli bir çalışmada CDC-XM pozitif HLA 

uyumsuz nakil yapılan hastalarda tüm nedenlere bağlı iki ve beş yıllık greft kaybı insidansı 

sırasıyla 19 ve 40 olarak saptanmıştır.71 Greft kaybı riskinin yüksekliği nedeniyle bu hastalara 

desensitizasyon ile nakil yapılabilmekte fakat çoğu merkezce başka bir verici ya da çapraz nakil 

önerilmektedir. 

 Negatif CDC-XM ve pozitif FCXM: Bu hastalar artmış riskli kabul edilseler de yüksek 

riskli olarak kabul edilmezler. Bu hastalarda FCXM testinin kuvvetli pozitiflik göstermesine 

bağlı olarak yaklaşım değişebilmektedir. Eğer Median Channel Shift (MCS) 250’nin altındaysa 

desensitizasyon açısından değerlendirilebilir. Fakat MCS ≥250 ise desensitizasyon 

önerilmemekte ve başka potansiyel verici veya çapraz nakil önerilmektedir.  

      Yüksek Risk       Orta Düzeyde Risk       Düşük Risk 

 

 T hücre CDC-XM: + 

 

 PRA >%80 

 

 DSA+ (MFI 2000-5000) 

 

 

 T hücre FCXM IgG: + 

      B hücre CDC-XM: + 

      T hücre CDC-XM: - 

 

 ELISA anti HLA antikoru 

 

 PRA %20-80 

 

 DSA+ (MFI <2000) 

 

 

 T hücre FCXM: - 

 

 PRA %0-20 

 

 DSA- 
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 Negatif CDC-XM ve negatif FCXM: Bu hastalarda da akut veya kronik rejeksiyon riski 

mevcuttur.72 Bu nedenle DSA pozitifse MFI sonucuna göre XM negatif olsa da desensitizasyon 

açısından değerlendirilmelidir. 

 

Canlı vericisi olmayan kadavra bekleme listesinde kayıtlı PRA ≥%80 olan hastalara nakil 

öncesi desensitizasyon önerilmektedir. 

Merkezler tarafından kabul edilmiş tek bir desensitizasyon yöntemi olmamakla birlikte 

en sık kullanılan protokoller; IVIG (intravenöz immünglobulin) ile alıcı immün sisteminin 

immünmodülasyonu, anti-CD20 (sıklıkla rituksimab ile anti-HLA antikor üretiminden sorumlu 

B hücrelerin baskılanması) ve plazmaferez (ekstrakorporeal yöntemler ile anti-HLA 

antikorların dolaşımdan uzaklaştırılması) yöntemlerinin kombinasyon şeklinde kullanılmasıdır. 

Bu yöntemleri kıyaslayacak randomize kontrollü çalışmalar yok denecek kadar azdır.  

4.4. Böbrek Naklinde İmmünolojik Komplikasyonlar 

4.4.1. Akut Allogreft Rejeksiyonu 

Akut allogreft rejeksiyonu, greft fonksiyon bozukluğunun en önemli nedenidir. Son 30 

yıl içerisinde güçlü immünsupresif ilaçların kullanıma girmesi ile akut rejeksiyon insidansında 

önemli bir azalma olsa da verilebilecek en şiddetli immünsupresif tedaviye rağmen böbrek eski 

fonksiyonunu kazanamayabilir. 

Akut rejeksiyon atağı tedavi edilse bile uzun süreli greft sağkalımı üzerinde olumsuz 

etkisi olabilir. Akut rejeksiyon, daha önce kronik allogreft nefropatisi olarak bilinen ve nakil 

sonrası ilk yıldan sonra greft kaybının çoğundan sorumlu olan interstisyel fibrozis/tübüler 

atrofinin en önemli nedenlerindendir.73 Rejeksiyonun süresi, şiddeti, sayısı ve tedavi sonrası 

iyileşme derecesi uzun dönem greft sağkalımını etkilemektedir. Opelz ve arkadaşlarının 28.867 

böbrek nakil hastası ile yaptıkları çalışmada, akut rejeksiyon gelişen hastalarda gelişmeyenlere 

göre graft sağkalımının azaldığı görülmüştür. Bu risk rejeksiyon zamanı ilerledikçe artmakta 

ve ilk üç ayda 1,35 kat iken 3.yılda rejeksiyon görülen hastalarda 3,17 kata ulaşmaktadır.74 

Akut rejeksiyon için risk faktörleri;70 

 Presensitizasyon (DSA pozitifliği veya yüksek PRA) 
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 HLA uyumsuzluk sayısının artması 

 Kan grubu uyumsuzluğu 

 Pediatrik böbrek nakil alıcısı 

 Yaşlı böbrek nakil vericisi 

 Afrikan-Amerikan etnik köken 

 Soğuk iskemi zamanının 24 saatten uzun olması 

 Gecikmiş greft fonksiyonu 

 Daha önce rejeksiyon atağı geçirmiş olmak 

 İlaç uyumunun az olması gibi faktörlerdir. 

Çoğu akut rejeksiyon nakil sonrası ilk 6 ay içerisinde olmaktadır. Bir yıl sonrası gelişen 

rejeksiyonlar genellikle ilaç uyumsuzluğu veya immünsupresif tedavinin hızlı azaltılması 

sonucudur. Türkiye’de 2018 yılı içerisinde yapılan böbrek nakillerinde ilk 6 ayda rejeksiyon 

gelişme sıklığı %13,38’dir.10 

Tanıda altın standart yöntem greft biyopsisidir. Biyopside rejeksiyonun türü ve şiddeti 

anlaşılmakla birlikte greft hasarının olası diğer nedenlerinden BK nefropatisi, ilaç toksisitesi, 

CMV hastalığı, nakil sonrası lenfoproliferatif hastalık gibi nedenler de dışlanmaktadır. 

Rejeksiyonun objektif tanı kriterlerini oluşturmak, histolojik tipini ve prognozunu 

belirlemek, tedaviye rehberlik etmek veya farklı tedavilerin etkinliğini karşılaştırmak, patoloji 

raporlarının standardizasyonu amacıyla 1997 yılında Banff sınıflama kriteri geliştirilmiştir. 

Banff sınıflama kriteri en son 2019 yılında revize edilmiştir.75 

4.4.1.1. Akut T Hücre Aracılı (Hücresel-Sellüler) Rejeksiyon 

Akut hücresel rejeksiyon allogreftin tübül, interstisyum ve glomerüllerinde bulunan 

verici MHC’leri ile T hücrelerinin reaksiyona girmesi sonucu oluşur. Genellikle nakil sonrası 

5-7. günde görülür ve %85-90’ı kortikosteroid tedavisine yanıt vermektedir. Kortikosteroid 

tedavisine yanıt alınamaması ya da tedavi sonrası tekrarlaması halinde anti T hücre antikor 

(ATG) kullanımı greft sağkalımını arttırmaktadır. 

Böbrek patolojisinde mononükleer hücreler ve nadiren eozinofiller ile interstisyel 

infiltrasyon ve tübüler bazal membranın infiltrasyon hücreleri ile hasarı (tübülit) primer 
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lezyonlardır. Tübülit olmadan düzensiz mononükleer infiltasyon nadir olmamakla beraber 

görülebilir fakat tek başına akut hücresel rejeksiyon tanısı için yeterli değildir. İntimal arterit 

hem akut hücresel hem de akut antikor aracılı rejeksiyonda görülebilir. Nötrofiller nadir görülür 

ve daha çok enfeksiyon ile akut antikor aracılı rejeksiyon varlığını düşündürür.  

Akut hücresel rejeksiyon son Banff sınıflaması;75 

1. Borderline: Hafif interstisyel inflamasyon (<%25 nonsklerotik kortikal parankim; i0 

veya i1) ve herhangi bir derecede tübülitis (t1, t2, t3) veya belirgin interstisyel inflamasyon 

(>%25 nonsklerotik kortikal parankim; i2 veya i3) ve hafif tübülitis (t1)  

2. Grade IA: Belirgin interstisyel inflamasyon (>%25 nonsklerotik kortikal parankim; i2 

veya i3) ve orta derecede tübülitis (t2)  

3. Grade IB: Belirgin interstisyel inflamasyon (>%25 nonsklerotik kortikal parankim; i2 

veya i3) ve ileri derecede tübülitis (t3)  

4. Grade IIA: Hafif- orta intimal arteritis (v1) ve/veya interstisyel inflamasyon ve 

tübülitis  

5. Grade IIB: Şiddetli intimal arterit (luminal alanın %25’inden fazlasını kaplayan; v2) 

ve/veya interstisyel inflamasyon ve tübülitis  

6. Grade III: Transmural arterit ve/veya arteriyel fibrinoid değişimi ve beraberinde 

lenfositik inflamasyonla birlikte medial düz kas hücrelerinin nekrozu (v3)  

(t) tübülitis (hücre/tübüler kesit) 

 (t0) : 0  

 (t1) : 1-4 hücre/tübüler kesit 

 (t2) : 5-10 hücre/tübüler kesit 

 (t3) : >10 hücre/tübüler kesit 

(i) interstisyel inflamasyon (etkilenen parankim alanı) 

 (i0) : <%10 

 (i1) : %10-25 

 (i2) : %26-50 

 (i3) : >%50 

(v) intimal arterit (etkilenen lüminal alan) 
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 (v0) : 0 

 (v1) : Lümenin <%25 (bir subendotelyal lenfosit v1 için yeterli) 

 (v2) : Lümenin >%25  

 (v3) : Transmural inflamasyon ve/veya lenfositik inflamasyonun eşlik ettiği medial düz 

kas hücrelerinin fibrinoid nekrozu 

Akut hücresel rejeksiyon tanısı için histolojik olarak en az t2 ve i2 gerekir. Bu skorun altı 

(t2+i1 veya t1+i2) borderline rejeksiyon olarak kabul edilir. Tek başına intimal arterit varlığının 

(v1) önemi tartışmalıdır fakat hala hücresel rejeksiyon tanısı koydurmaktadır. 

 

4.4.1.2. Aktif Antikor Aracılı (Hümoral) Rejeksiyon 

Aktif hümoral rejeksiyon dolaşımdaki antikorların greft endotel hücreleri üzerindeki 

verici alloantijenlerine bağlanması sonucu oluşmakta ve bu durum inflamasyon, hücre hasarı 

ve nihayetinde greft fonksiyon bozukluğu ile sonuçlanmaktadır. Bu antijenler sıklıkla HLA 

sınıf I ve II antijenlerini, ABO-uyumsuz nakillerde ABO kan grubu antijenlerini ve non-MHC 

alloantijenlerini (Anjiotensin II tip I reseptör aktive edici antikor, anti-vimentin antikor, anti-

perlecan antikor) içermektedir.50,76,77  

Kortikosteroid tedavisine yanıt vermeyebilir. Tedavide plazmaferez, intravenöz 

immünoglobulin, rituksimab, eculizumab, bortezomib kullanılmaktadır. Ancak bu tedavileri 

birbiri ile kıyaslayan randomize kontrollü çalışma yoktur.78 

Aktif hümoral rejeksiyon tanısı için gereken üç koşul aşağıda belirtilmiştir:75 

1. Akut doku hasarının histolojik kanıtı 

 Mikrovasküler inflamasyon (g>0 ve/veya ptk>0); rekürren veya de novo 

glomerülonefrit olmamalı, ptk≥1 olması glomerülit olmadan tanı için yeterli değil 

 İntimal ya da transmural arterit (v>0) 

 Akut trombotik mikroanjiopati (diğer nedenleri dışlanmış olmalıdır) 

 Akut tübüler hasar (ortaya konabilen başka bir nedeni olmamalıdır) 

2. Antikor ile vasküler endotel etkileşiminin kanıtı  
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 Peritubüler kapillerlerdeki lineer C4d boyanması  

 En az orta şiddette mikrovasküler inflamasyon ([g + ptk] ≥ 2)  

 Biyopside endotel zedelenmesini gösteren gen transkriptlerindeki artmış ekspresyon 

(doğru ve uygun validasyonu yapılmış ise) 

3. Dolaşımda donör spesifik antikorların serolojik kanıtı 

(ptk) Peritübüler kapillaritis : 

 ptk0 : Belirgin kortikal ptk yok ya da <%10 ptk’de inflamasyon  

 ptk1 : ≥%10 ptk’de kapillaritis , luminal inflamatuar hücre sayısı maksimum 3-4 

 ptk2 : ≥%10 ptk’de kapillaritis , luminal inflamatuar hücre sayısı maksimum 5-10 

 ptk3 : ≥%10 ptk’de kapillaritis , luminal inflamatuar hücre sayısı >10 

(g) Glomerülit  

 g0 : Glomerülit yok 

 g1 : < %25 glomerülde glomerülit  

 g2 : %25-75 glomerülde segmental yada global glomerülit  

 g3 : >%75 glomerülde (çoğunlukla global) glomerülit  

Histolojik bulgular: Aktif humoral rejeksiyonda histolojik bulgu olarak; endotelyal 

ödem, arterioler fibrinoid nekroz, glomerüler kapillerde fibrin trombüsü ve şiddetli vakalarda 

kortikal nekroz görülebilir. Bazı vakalarda sadece akut tübüler nekroz olarak görülebilir.79 Ağır 

vaskülit, glomerüler kapiller ve peritübüler kapillerlerde nötrofilik infiltrasyon, fibrinoid 

nekroz, fibrin trombüsü ve interstisyel hemoraji akut humoral rejeksiyonda akut hücresel 

rejeksiyona göre daha sık görülmektedir. 

C4d boyanma: C4d klasik komplemen yolunun yıkım ürünlerinden biridir. Greft endotel 

hücreleri üzerinde antijen-antikor kompleksi oluştuğunda komplemen klasik yolunun 

aktifleşmesi ile C4 açığa çıkar. Bağlı C4 proteolitik parçalanma ile C4a ve C4b olmak üzere 

ikiye ayrılır. C4b daha sonra C4d’ye dönüşür. C4d, endotel ve kollajen bazal membranlarına 

kovalent olarak sıkıca bağlı kalarak komplemen aktivasyonu ile antikor aracılı hasarın 

immünolojik göstergesi olarak kullanılabilmektedir. 

Normal böbreklerde glomerül, mezengium ve vasküler bölgede C4d tespit edilebilir fakat 

peritübüler kapillerlerde C4d birikimi sadece renal allogreftte tanımlanmıştır ve verici 

antijenine karşı gelişen komplemen aktivasyonunu gösterir. Banff sınıflaması immünfloresan 
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ile pozitif C4d’yi “skar veya nekrotik alanları içine almayan korteks veya medulladaki 

peritübüler kapillerlerde geniş lineer boyanma” olarak tanımlar.80  

Yapılan çalışmalar DSA varlığı ile C4d boyanması arasında korelasyon olduğunu 

göstermektedir. C4d’nin DSA varlığı için duyarlılık ve özgüllüğünü araştıran bir çalışmada; 

C4d boyanmasının DSA varlığı için %95 duyarlılık ve %96 özgüllüğe sahip olduğu 

saptanmıştır.79,81 Bununla birlikte DSA pozitif hastalarda C4d pozitifliğinin daha kötü greft 

fonksiyonu ve sağkalımı ile ilişkili olduğu gösterilmiştir.82,83  

C4d boyanma 2003 yılında Banff sınıflamasına dahil edildi.84 Fakat aktif hümoral 

rejeksiyon tanısında C4d kullanımının eksiklikleri vardır; 

 ABO uyumsuz böbrek nakli alıcılarında histolojik hasar bulguları olmadan da diffüz 

peritübüler kapiller C4d boyanması görülebilir. Bu duruma greft akomodasyonu denir. 

 Bazı aktif hümoral rejeksiyon vakalarında DSA ve histolojik hasar kanıtları olmasına 

rağmen C4d negatiftir. Nakilin zamanı, tipi veya C4d tespiti için kullanılan teknik C4d 

yorumlanması veya varlığını etkileyebilir. Bu durum C4d negatif akut humoral rejeksiyon 

olarak adlandırılır.85 

4.4.1.3. Miks Akut Rejeksiyon 

Akut hümoral ve hücresel rejeksiyonun bir greftte aynı anda bulunmasıdır. Tahmini 

sıklığı zaman içerisinde çeşitli çalışmalarda değişmektedir. 

4.4.2. Kronik Aktif Antikor Aracılı (Hümoral) Rejeksiyon 

Aktif hümoral ile kronik aktif hümoral rejeksiyon tanısı arasındaki tek fark histolojik 

olarak kronik hasarın gösterilmesidir. Kronik aktif hümoral rejeksiyon genellikle nakil sonrası 

geç dönemde (nakil sonrası >6 ay) gelişir ve akut hümoral rejeksiyon öyküsünden 

bağımsızdır.86 

2019 Banff sınıflamasına göre kronik aktif hümoral rejeksiyon için aşağıdaki 3 koşulun 

olması gerekir:75  
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1. Kronik doku hasarının morfolojik kanıtı 

 Transplant glomerülopati (cg>0); rekürren veya de novo glomerülonefrit ve kronik 

trombotik mikroanjiopati (TMA) olmamalı 

 Ağır peritübüler kapiller bazal membran multilamellasyonu (ptcml=1) 

 Yeni gelişimli arterial intimal fibrozis (cv>0) 

2. Antikor ile vasküler endotel etkileşiminin kanıtı (peritübüler kapillerin C4d ile 

boyanması) 

3. Dolaşımda donör spesifik antikorların serolojik kanıtı 

(cg) Kronik transplant glomerülopati: En şiddetli lezyon içeren glomerülde bazal 

membran duplikasyonu gösteren kapiller %’si 

 cg0 : IM ya da EM ile glomerüler bazal membran duplikasyonu yok 

 cg1a : IM ile bazal membran duplikasyonu yok fakat EM ile en az 3 glomerüler 

kapillerde bazal membran duplikasyonu mevcut 

 cg1b : IM ile %1-25 kapillerde bazal membran duplikasyonu 

 cg2 : IM ile %26-50 kapillerde bazal membran duplikasyonu 

 cg3 : IM ile >%50 kapillerde bazal membran duplikasyonu 

(ptcml) Peritübüler kapiller bazal membran multilamellasyonu: 

 ptcml1 : EM ile bir kapillerde ≥7 lamellasyon ve ek iki kapillerde ≥5 

lamellasyon varlığı 

(cv) Arterial intimal fibrozis: Arter lümeni alanında fibröz intimal kalınlaşma %’si 

 cv0 : Arter lüminal alanında daralma yok 

 cv1 : En çok etkilenen arterin lüminal alanında ≤25% daralma 

 cv2 : En çok etkilenen arterin lüminal alanında %26-50 daralma 

 cv3 : En çok etkilenen arterin lüminal alanında >%50 daralma 
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4.4.3. Kronik Aktif T Hücre Aracılı (Hücresel) Rejeksiyon 

2019 Banff sınıflamasında önceki sınıflamalardan farklı olarak kronik aktif hücresel 

rejeksiyon tanısı için akut hücresel rejeksiyon veya borderline değişiklik bulguları eşlik etmesi 

gerektiği bildirilmiştir. 

Kronik aktif hücresel rejeksiyon Banff sınıflaması;75 

1. Grade IA: Sklerotik kortikal parankimin >%25’inde (i-IFTA2 veya i-IFTA3) VE total 

kortikal parankimin >%25’inde (ti2 veya ti3) interstisyel inflamasyon + orta derecede tübülitis 

(t2 veya t-IFTA2) 

2. Grade IB: Sklerotik kortikal parankimin >%25’inde (i-IFTA2 veya i-IFTA3) VE total 

kortikal parankimin >%25’inde (ti2 veya ti3) interstisyel inflamasyon + şiddetli derecede 

tübülitis (t3 veya t-IFTA3) 

3. Grade II: Kronik allogreft arteriopatisi (fibrotik alanda mononükleer hücre 

infiltrasyonu ile arterioler intimal fibrozis) 

4.5. Böbrek Naklinde Greft ve Hasta Sağkalımı 

Son yıllarda gerek hasta seçiminde gerek immünsupresif tedavi yönetimindeki gelişmeler 

ile böbrek nakli sonrası hem greft hem de hasta sağkalımında belirgin ilerlemeler olmuştur. 

Böbrek nakli sonrasında 1. yıl greft sağkalım oranları önemli oranda artarak %90’ların üzerine 

çıkarken, 1. yıl sonrası greft kaybı oranları azalmakla birlikte önemini korumaktadır. 

 

Gecikmiş greft fonksiyonu, anti HLA antikorlar, vericinin canlı /kadavra olması, 

vericinin hastalıkları, nakil öncesi diyalize girme süresi ve birçok faktör erken dönem greft 

sağkalımını etkilemektedir; 

 Gecikmiş greft fonksiyonu, hem erken hem de geç dönem greft sağkalımı üzerinde 

önemli bir etkiye sahiptir. Tek merkezli 518 böbrek nakilli hasta ile yapılan bir çalışmanın çok 

değişkenli analizlerinde gecikmiş greft fonksiyonunun 1. yıl greft sağkalımı üzerine en önemli 

etkiye sahip faktör olduğu gösterilmiştir.87 
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 Anti HLA antikorlar; 23 merkezin katıldığı 2278 böbrek nakilli hasta ile yapılan 

prospektif bir çalışmada, anti HLA antikoru pozitif 500 hastanın 1. yılda greft kaybı oranı %6,6 

iken HLA antikoru negatif 1778 hastanın 1. yılda greft kaybı oranı %3,3 saptanmıştır.88 

 Kadavra vericiden yapılan böbrek nakillerinde 1. yıl greft sağkalımı oranı canlı 

vericiden böbrek nakilli hastalara göre daha düşüktür. Özellikle kadavra nakillerde verici 

yaşının artması greft sağkalımını olumsuz etkilemektedir. İngiltere’de 6490 kadavra böbrek 

nakilli hasta ile yapılan kohort çalışmada, verici yaşı >60 olan hastalarda 1. yıl greft sağkalımı 

oranı verici yaşı <40 olan hastalara göre daha düşük saptanmıştır.89 

 Kadavra nakillerde verici ölüm nedeni ve komorbiditeleri de erken dönem greft 

sağkalımını etkilemektedir. İskemik beyin hasarı olan kadavra nakillerde diğer kadavra nakillere 

göre 1 yıllık greft sağkalım oranı daha düşük saptanmıştır.90 

 Preemptif böbrek nakillerinde erken ve geç dönem greft sağkalım oranlarının böbrek 

nakli önce diyalize giren hastalara göre daha yüksek olduğu gösterilmiştir.91 

Uzun dönem greft sağkalımını etkileyen faktörler; 

 Nakil sonrası 1. yıldaki greft fonksiyonu uzun dönem greft sağkalımını 

etkilemektedir.92,93 

 Akut rejeksiyon öyküsü; 63.045 böbrek nakilli hasta ile yapılan 10 yıllık izlem 

çalışmasında ilk 6 ay içerisinde akut rejeksiyon öyküsü olan hastalarda akut rejeksiyon öyküsü 

olmayan hastalara göre kronik allogreft nefropati riskinin 5,2 kat arttığı gösterilmiştir.94 

 HLA uyumsuzluk derecesi arttıkça uzun dönem greft sağkalımının azaldığı 

gösterilmiştir.44 Ayrıca sensitize hastalarda da uzun dönem greft sağkalımları daha düşük 

saptanmıştır. OPTN verileri kullanılarak 1997-2014 yılları arasında böbrek nakilli hastalar 

değerlendirildiğinde yüksek sensitize hastalarda (PRA>%80) 10 yıllık greft sağkalım oranı 

%43,9 saptanırken, sensitize olmayan hastalarda 10 yıllık greft sağkalım oranı %52,4 

saptanmıştır.95 

 Kadavra verici, vericinin yaşlı ve çok genç olması, alıcı yaşının büyük olması, soğuk 

iskemi süresinin uzun olması uzun dönem greft sağkalımını negatif yönde etkileyen 

faktörlerdendir.87,96,97 

 İlaç uyumsuzluğu uzun dönem greft sağkalımına etki eden en önemli faktörlerden 

biridir. 36 çalışmanın değerlendirildiği metaanaliz çalışmasında ilaç uyumsuzluğunun greft 

kaybını riskini 7 kat arttırdığı gösterilmiştir.98 
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 Nakil sonrası gelişen hipertansiyon uzun dönem greft ve hasta sağkalımını olumsuz 

etkilemektedir.99 Nakil sonrası hipertansiyon geliştiğinde immünsupresif tedavi (takrolimus, 

kortikosteroidler, siklosporin), gecikmiş greft fonksiyonu, kronik greft disfonksiyonu, renal 

arter stenozu açısından hasta değerlendirilmelidir. 

 CMV seropozitifliği de infeksiyon ilişkili sitokin aktivasyonu ve greft hasarına bağlı 

olarak erken ve geç dönem greft sağkalımını etkilemektedir.100 

Türkiye’de 2018 yılı verilerine bakıldığında, 2018 yılı içerisinde böbrek nakil 

hastalarında ölüm oranı %4,31 iken ölüm dahil greft kaybı oranı %6,15’tir.  

Avrupa ve ABD’de greft ve hasta sağkalım oranları Tablo 4.6-7’de verilmiştir. Greft 

sağkalım oranlarının 1. yılda %90’ların üstüne çıktığı ve canlı vericilerde greft sağkalım 

oranlarının daha yüksek olduğu görülmektedir.  

Türkiye’de ölüm nedenlerinde en sık infeksiyon (%41,31), 2. sırada kardiyovasküler 

nedenler (%27,54), 3. sırada serebrovasküler nedenler (%6,59) yer almaktadır. Ölen hastaların 

%55,69’u kadavra vericiden, %44,31’i canlı vericiden böbrek nakilli hastalardır.10 ABD’de 

ölüm nedenlerinde malignite (%17) ve artimi/kardiyak arrest (%17) en başta yer almakta iken 

bu iki nedeni infeksiyon (%11) izlemektedir.5          

Tablo 4.6. Avrupa’da Greft ve Hasta Sağkalımı101 

Verici tipi 1 yıl 2 yıl 5 yıl 

Kadavra 

Greft 

Hasta 

Canlı 

Greft           

Hasta 

 
%92,6             %90 

%98                %96,7 

 

%96,6             %94,8 

%99,2             %98,4 

 
%81,6 

%92,3 

 

%87,9 

%95,1 

 

 

 

 

Tablo 4.7. ABD’de Greft ve Hasta Sağkalımı5 

 
Verici tipi 1 yıl 5 yıl 10 yıl 

Kadavra 

Greft 

Hasta 

Canlı 

Greft           

Hasta 

 
%93,1             %76,6 

%96,8             %86,5 

 

%97,5             %84,8 

%99,1             %93,6 

 
%49,7 

%64,4 

 

%65,3 

%79,3 
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İmmünsupresif tedavi yönetimindeki gelişmelerin etkisi henüz uzun dönem sağkalıma 

yansımamıştır. Daha başarılı uzun dönem sonuçların elde edilebilmesi için; daha iyi 

kardiyovasküler hastalık yönetimine, malignite riskinin azaltılmasına, greft fonksiyonunu daha 

iyi koruyacak ve kronik rejeksiyonu azaltacak immünsupresif stratejilerin geliştirilmesine, 

böbrek nakil disfonksiyonunun daha iyi izlem ve erken tanısına ihtiyaç vardır. 
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5. GEREÇ VE YÖNTEM 

5.1. Çalışma Protokolü 

Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi Organ Nakli Merkezi’nde Ocak 2015-Temmuz 2020 

yılları arasında böbrek nakli yapılmış olan hastaların hastane kayıt sistemi ve izlem 

dosyalarından elde edilen klinik ve laboratuvar verileri kullanılarak yapılmış retrospektif bir 

çalışmadır. Etik kurul onayı, Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi Klinik Araştırmalar Etik 

Kurulu’ndan 13.08.2020 tarihinde İ7-465-20 sayı numaralı karar ile alınmıştır. 

Hastane veri tabanı ve dosya bilgileri ile hastaların nakil tarihi, alıcı yaşı, alıcı cinsiyeti, 

nakil tipi, SDBY’ne neden olan primer böbrek hastalığı, nakil öncesi uygulanan renal 

replasman tedavi türü ve süresi, nakil sayısı, kan transfüzyon öyküsü, gebelik öyküsü, nakil 

öncesi desensitizasyon gerekliliği, canlı vericilerin kan bağı durumu, verici yaşı ve cinsiyeti, 

vericinin nakil öncesi GFH değeri, ABO kan grubu uyumu, HLA doku uyumu, CDC-XM, 

FCXM, PRA düzeyi, nakil sonrası aldığı immünsupresif indüksiyon ve idame tedavisi, 

hastanede yatış süresi, nakil sonrası gelişen medikal komplikasyonlar ve infeksiyonlar, 

hastaneden çıkış kreatinini kayıt altına alınmıştır. Hastaların 1. ay, 3. ay, 6. ay, 12. ay ve 

sonrasında yıllık kreatinin, GFH, spot idrarda protein/kreatinin, FK düzeyleri taranmış; 

takiplerde BK viremi, fırsatçı infeksiyon, malignite gelişimi,idrar yolu infeksiyonu, 

immünolojik komplikasyon, greft kaybı ve ölüm incelenmiştir.    

Hastaların eGFH bilgisayar ortamında MDRD ve CKD-EPI formülü ile hesaplandı.102 

Laboratuvar tetkikleri Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi İbni Sina Hastanesi Merkez 

Laboratuvarı’nda çalışılmıştı.  

HLA tiplendirme, çapraz uyum testi (crossmatch, XM) ve PRA testi Ankara Üniversitesi 

Tıp Fakültesi Doku Tiplendirme Laboratuvarı’nda çalışılmıştı. HLA tiplendirme, DNA bazlı 

PCR yöntemi LIFECODES HLA-SSO Typing Kits ile çalışılmıştı. PRA tarama ve tanımlama 

Luminex ve single antijen bead tekniği boncuk temelli immunoassay ile çalışılmıştı. CDC-XM 

testi manuel olarak değerlendirilirken FCXM testi Beckman Navios cihazı ile 

değerlendirilmişti. 

Nakil sonrası yapılan greft biyopsileri Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi Tıbbi Patoloji 

Anabilim Dalı’nda Banff 2019 sınıflamasına göre yeniden değerlendirilerek kayıt altına alındı. 
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5.2. Çalışmaya Alınma ve Dışlanma Kriterleri 

Çalışmaya Ocak 2015-Temmuz 2020 yılları arasında Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi 

Organ Nakli Merkezi’nde böbrek nakli yapılmış 18 yaş ve üzeri hastalar dahil edilmiştir. 

Çalışmadan dışlanma kriterleri; 

 18 yaş altı olmak 

 Ölüm ya da greft kaybı dışındaki nedenlerden dolayı 6 aydan kısa sürede takipten çıkmış 

olmak 

 Başka merkezde nakil olup anti HLA antikor durumu bilinmeyen hastalar 

Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi Organ Nakli Merkezi’nde Ocak 2015-Temmuz 2020 

yılları arasında 255 hastaya böbrek nakli yapılmıştır. 18 yaş altı nakil yapılan 28 hasta, 6 aydan 

kısa süreli merkezimizin takibinde kalmış olan 16 hasta çalışmaya alınmamıştır. Bu hastalar 

çıkarıldığında 211 hasta çalışmaya alınmıştır. 

5.3. Merkezimizde Uygulanmakta Olan İmmünsüpresif Tedavi 

Merkezimizde immünsüpresif tedavi uygulaması şu şekilde yapılmıştır: 

 Nakil öncesi -1. günde metilprednizolon 0,5 mg/kg/gün, takrolimus 0,1 mg/kg/gün, 

mikofenolat mofetil 2000 mg/gün ya da mikofenolik asit 1440 mg/gün 

 Nakil günü metilprednizolon 2x250 mg intravenöz, takrolimus 0,1 mg/kg/gün, 

mikofenolat mofetil 2000 mg/gün ya da mikofenolik asit 1440 mg/gün, varsa indüksiyon 

tedavisi olarak ATG 100 mg/gün ya da basiliksimab 20 mg/gün 

 Nakil sonrası +1. günde metilprednizolon 2x250 mg intravenöz (ATG varsa akşamki 

doz verilmez), takrolimus 0,1 mg/kg/gün, mikofenolat mofetil 2000 mg/gün ya da mikofenolik 

asit 1440 mg/gün, varsa indüksiyon tedavisi olarak ATG 100 mg/gün  

 Nakil sonrası +2. günde metilprednizolon 2x250 mg intravenöz (ATG varsa sadece 

sabah 125 mg), takrolimus 0,1 mg/kg/gün, mikofenolat mofetil 2000 mg/gün ya da mikofenolik 

asit 1440 mg/gün, varsa indüksiyon tedavisi olarak ATG 100 mg/gün  

 Nakil sonrası +3. günde metilprednizolon 1 mg/kg/gün, takrolimus 0,1 mg/kg/gün, 

mikofenolat mofetil 2000 mg/gün ya da mikofenolik asit 1440 mg/gün 
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 Nakil sonrası +4. günde metilprednizolon 1 mg/kg/gün, takrolimus 0,1 mg/kg/gün, 

mikofenolat mofetil 2000 mg/gün ya da mikofenolik asit 1440 mg/gün, varsa indüksiyon 

tedavisi olarak basiliksimab 20 mg/gün 

Kortikosteroid dozu indüksiyon sonrası 1 mg/kg/gün 3 gün aldıktan sonra 3 güne bir 8 

mg azaltılarak 24 mg’a düşürülmektedir. 3. ayın sonunda 4 mg’a düşülecek şekilde 

azaltılmaktadır. Takrolimus kan düzeyi hedefleri ilk 1 ay 9-10 ng/ml, 1-3 ay 6-8 ng/ml, 6 ay ve 

sonrası 5-8 ng/ml olacak şekilde doz düzenlenmektedir. 

5.4. Hastalar ile İlgili Tanımlar 

 Preemptif böbrek nakli: Nakil öncesi diyaliz süresinin 15 günden kısa olması veya 

diyalize girmeden nakil yapılması durumudur. 

 Gecikmiş greft fonksiyonu: Nakil sonrası ilk hafta içerisinde hastalarda anüri veya 

oligüri ile birlikte diyaliz gereksinimi olması olarak kabul edilmiştir. 

 Akut rejeksiyon: Nakil sonrası serum kreatinin yüksekliği saptanan hastalarda böbrek 

biyopsi sonucuna göre akut rejeksiyon olarak raporlanan veya biyopsi yapılamayan hastalarda 

akut rejeksiyon tedavisi verilen durumlardır. 

 Kronik allogreft hasarı: Nakil sonrası geç dönemde serum kreatinin düzeyinin artması 

ve bunu açıklayacak herhangi başka bir nedenin saptanmaması durumudur. 

 Greft sağkalımı: Nakil sonrasında SDBY gelişimi ile RRT ihtiyacı olmasına kadar  

veya fonksiyonel greft ile son takip süresine kadar geçen süre olarak kabul edilmiştir. 

 Hasta sağkalımı: Nakilden hasta ölümüne kadar geçen süre olarak tanımlanmıştır. 

5.5. İstatistiksel Yöntem 

Verilerin analizi IBM SPSS (Statistical Package for Social Sciences) version 25 paket 

programında yapıldı. Değişkenlerin normal dağılıma uygunluğu görsel (histogram ve olasılık 

grafikleri) ve analitik yöntemlerle (Kolmogorov-Smirnov/Shapiro-Wilk testleri) incelendi. 

Tanımlayıcı analizler normal dağılan sayısal değişkenler için ortalama ve standart sapma; 

normal dağılmayan sayısal değişkenler için ortanca, uç değerler ve çeyrekler arası aralık; 

ordinal ve kategorik değişkenler için ise frekans tabloları ile verildi.  
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Gruplar arası karşılaştırmalarda normal dağılan sayısal değişkenler için Student’s T-Testi 

veya One-Way ANOVA, normal dağılmayan sayısal değişkenler için Mann Whitney U testi 

veya Kruskal Wallis Testi, kategorik değişkenler için ise yerine göre Ki-kare ya da Fisher Testi 

kullanıldı. İkiden fazla grupta, değişkenler arasında fark saptandığında, farkın kaynaklandığı 

grubun tepiti için Bonferroni düzeltmesi ile ikili karşılaştırmalar yapıldı.  

Greft sağkalımına etki eden bağımsız faktörlerin tespiti için tek değişkenli analizde 

p<0,25 olan değişkenler dikkate alındı. Bu değişkenlerden log rank p değeri >0,25 olanlar, log 

minus log eğrisi paralel olmayanlar analizden çıkarıldı. Korelasyon analizinde iki değişkenin 

arasındaki korelasyon katsayısı 0,6’nın üzerinde olduğunda log rank p değeri daha büyük olan 

veya klinik anlamlılığı daha düşük olan analizden çıkarıldı. Kalan değişkenler cox regresyon 

analizine dahil edildi ve bağımsız risk faktörleri için hazar oranları hesaplandı. Hesaplamalar 

sonucu oluşan rezidüeller değerlendirilerek dönemsel riskin oransallığı ve modelin doğruluğu 

test edildi. 

P<0,05 için sonuçlar istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. 
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6. BULGULAR 

6.1. Hastaların Genel Özellikleri 

6.1.1. Alıcı-Verici Özellikleri 

Çalışmamıza alınan böbrek nakil alıcı ve vericilerinin genel özellikleri Tablo 6.1’de 

sunulmuştur. 

Çalışmadaki hastaların 68’i kadın (%32,2), 143’ü erkekti (%67,8). Hastaların yaş 

ortalaması 41,7±12,3 olarak bulundu.  

Nakil öncesi RRT alan hastaların %61,1’inin HD’ye, %9’unun PD’ye girdiği; 75 hastaya 

(%35,5) preemptif nakil uygulandığı görüldü. Nakil öncesi ortalama diyaliz süresi 42,8±73,7 

aydı. 

Hastaların 22’sinde (%10,4) daha önceden böbrek nakil öyküsü olduğu, 68 kadın hastanın 

32’sinde (%46,4) gebelik öyküsü olduğu, tüm hastaların 48’inde (%22,7) nakil öncesi kan 

transfüzyon öyküsü olduğu saptandı. 

SDBY’ye neden olan primer böbrek hastalığı hastaların %27’sinde bilinmiyordu. Bilinen 

nedenler arasında ilk sırada kronik glomerülonefrit (%23,2), ikinci sırada VUR, obstruktif 

üropati ve kronik piyelonefrite bağlı TIN (%12,3), üçüncü sırada diyabetik nefropati (%11,8) 

tespit edildi. 

Vericilerin 125’i kadın (%59,2), 86’sı erkekti (%40,8). Yaş ortalaması 48,7±12,2 olarak 

bulundu. 46’sı kadavra (%21,8), 165’i (%78,2) canlı vericilerden oluşmaktaydı. Canlı 

vericilerin 113’ü (%53,6) akraba, 52’si (%24,6) akraba dışı (eş, çapraz) vericilerdi. Akraba 

vericileri en sık anne (%17,5), ikinci sıklıkta kız kardeş (%11,4), üçüncü sıklıkta baba (%9,5) 

oluşturmaktaydı (Tablo 4.1). 

Vericilerin nakil öncesi MDRD formülü ile GFH değerleri ortalama 95±23,8 

ml/dk/1.73m² olarak hesaplandı. 
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Tablo 6.1. Alıcı-Verici Genel Özellikleri  

Parametreler Tüm Hastalar (n=211) 

Alıcı ile İlgili Bilgiler 

Cinsiyet 

 Kadın, n (%) 

 Erkek, n (%) 

 

68 (32,2) 

143 (67,8) 

Nakil Sırasında Yaş (Yıl) 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

 

41,7±12,3 

42 

18-71 

Nakil Öncesi Diyaliz Tipi 

Preemptif, n (%) 

HD, n (%) 

PD, n (%) 

 

75 (35,5) 

129 (61,1) 

19 (9) 

Nakil Öncesi Diyaliz Süresi (ay) 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

 

42,8±73,7 

3 

0-300 

Önceki Nakil Öyküsü, n (%) 22 (10,4) 

Nakil Öncesi Gebelik, n (%), n=68 32 (46,4) 

Nakil Öncesi Kan Transfüzyonu, n (%) 48 (22,7) 

SDBY Etiyoloji 

Bilinmiyor, n (%) 

Glomerülonefrit, n (%) 

TIN+VUR+ON+PN, n (%) 

Diyabet, n (%) 

Konjenital, n (%) 

Diğer, n (%) 

Hipertansiyon, n (%) 

 

57 (27) 

49 (23,2) 

26 (12,3) 

25 (11,8) 

19 (9) 

18 (8,6) 

17 (8,1) 

Verici ile İlgili Bilgiler 

Cinsiyet 

 Kadın, n (%) 

 Erkek, n (%) 

 

125 (59,2) 

86 (40,8) 

Nakil Sırasında Yaş (Yıl)  

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

 

48,7±12,2 

49 

2-75 

Nakil Tipi 

Canlı, n (%) 

Akraba nakil 

Anne 

Kız kardeş 

Baba 

Erkek kardeş 

Diğer 

Kızı-Oğlu 

Akraba dışı nakil 

Eş 

Çapraz 

Kadavra, n (%) 

 

 

113 (53,6) 

37 (17,5) 

24 (11,4) 

20 (9,5) 

16 (7,6) 

10 (4,8) 

6 (2,8) 

52 (24,6) 

50 (23,7) 

2 (0,9) 

46 (21,8) 

Nakil Öncesi GFH (MDRD,ml/dk/1.73m²) 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

 

95±23,8 

96 

25-211 

GFH:glomerüler filtrasyon hızı, HD:hemodiyaliz, MDRD: “Modification of Diet in Renal Disease”, 

ON:obstruktif nefropati, PD:periton diyalizi, PN:pyelonefrit, SDBY:son dönem böbrek yetmezliği, SS:standart 

sapma, TIN:tubulointerstisyel nefrit, VUR:vezikoüreteral reflü 
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6.1.2. Nakil ile İlgili Özellikler 

Çalışmamıza alınan hastaların nakil ile ilgili özellikleri Tablo 6.2’de sunulmuştur. 

Merkezimizde yapılan böbrek nakillerinin tamamı ABO uyumludur. HLA uyumu 

değerlendirildiğinde tam uyumlu nakil hastaların 18’inde (%8,5) yapılmıştı.  

Kadavra vericisi olan böbrek nakillerinin 34’ünde soğuk iskemi süresi bilgilerine 

ulaşılmış olup soğuk iskemi süresi ortalama 11,7±3,3 olarak bulundu. 

Nakil öncesi CDC-XM B lenfosit testi pozitif olan 4 hasta var iken, CDC-XM T lenfosit 

testi pozitif olan hasta yoktu. Hastaların 10’unda FCXM B lenfosit testi pozitif iken, 2’sinde 

(%0,9) FCXM T lenfosit testi pozitif saptandı. FCXM T lenfosit testi pozitif olan 2 hastanın 

birinde MCS değeri 9 iken, diğerinde MCS değeri 67 olarak saptanmış olup her iki hastaya da 

desensitizasyon sonrası nakil yapılmıştı.  

Nakil öncesi hastaların 120’sinde (%56,9) PRA negatif, 58’inde (%27,5) DSA dışı HLA 

antikor pozitif, 33’ünde (%15,6) DSA pozitif saptandı. DSA pozitif hastaların 15’inde (%7,1) 

sınıf I antikor, 15’inde (%7,1) sınıf II antikor, 3’ünde (%1,4) sınıf I+II antikor pozitifti. DSA 

dışı HLA antikor pozitif hastaların 12’sinde (%20,7) sınıf I antikor, 25’inde (%43,1) sınıf II 

antikor, 21’inde (%36,2) sınıf I+II antikor pozitifti.  

Hastaların 6’sına desensitizasyon sonrası nakil yapılmış olup bu hastaların 2’sine FCXM 

T lenfosit pozitifliği, 4’üne yüksek MFI değerli DSA pozitifliği nedeniyle desensitizasyon 

uygulanmıştı. Desensitizasyon uygulanan hastaların 5’i İVİG tedavisi almış iken 1’i 

İVİG+Rituksimab tedavisi almıştı. 

Nakil öncesi 59 hastaya (%28) indüksiyon tedavisi verilmemiş iken indüksiyon tedavisi 

verilen hastaların 86’sına (%40,7) IL-2 reseptör antagonisti, 66’sına (%31,3) ATG 

uygulanmıştı. İdame immünsupresif tedavi olarak en sık kortikosteroid, mikofenolat mofetil, 

takrolimus (%56,9) kombinasyonu verilmişti.  
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Tablo 6.2. Nakil ile İlgili Özellikler 

Parametreler Tüm Hastalar (n=211) 

Nakil ile İlgili Bilgiler 

HLA Uyumsuzluğu, n (%) 

0 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

 

18 (8,5) 

14 (6,6) 

41 (19,4) 

65 (30,8) 

35 (16,6) 

29 (13,8) 

9 (4,3) 

Soğuk İskemi Süresi (Saat), n=34 

Ortalama±SD 

Median 

Min-Maks 

 

11,7±3,3 

12 

4-18 

CDC-XM Pozitif, n (%) 

CDC-XM B Lenfosit Pozitif 

CDC-XM T Lenfosit Pozitif 

4 (1,9) 

4 (1,9) 

0 (0) 

FCXM Pozitif, n (%) 

FCXM B Lenfosit Pozitif 

FCXM T Lenfosit Pozitif 

10 (4,7) 

10 (4,7) 

2 (0,9) 

Nakil Öncesi PRA Negatif, n (%) 120 (56,9) 

Nakil Öncesi DSA Pozitif, n (%) 33 (15,6) 

DSA Sınıf, n (%)  

Sınıf I  

Sınıf II  

Sınıf I+II 

 

15 (7,1) 

15 (7,1) 

3 (1,4) 

Nakil Öncesi DSA Dışı HLA Antikor, n (%) 58 (27,5) 

DSA Dışı HLA Antikor Sınıf, n (%) 

Sınıf I  

Sınıf II  

Sınıf I+II 

 

12 (20,7) 

25 (43,1) 

21 (36,2) 

Desensitizasyon Yapılanlar, n (%) 6 (2,8) 

İndüksiyon Tedavisi, n (%) 

Yok 

Anti-IL2 

ATG 

 

59 (28) 

86 (40,7) 

66 (31,3) 

İdame İmmünsupresif Tedavi, n (%) 

KS+MMF+TAK  

KS+MPA+TAK 

KS+TAK 

KS+AZA+TAK 

KS+AZA+CSA 

 

120 (56,9) 

87 (41,2) 

2 (0,9)  

1 (0,5) 

1 (0,5) 

 

ATG:anti-timosit globulin, AZA:azatiopürin, CDC-XM: “Complement Dependent Cytotoxicity Crossmatch”, 

DSA:donör spesifik antikor,  

FCXM: “Flow Cytometry Crossmatch”, HLA: ”Human Leucocyte Antigen”, IL-2:interlökin-2, 

KS:kortikosteroid,”, MMF:mikofenolat mofetil,  

MPA: “Mycophenolic acid”, PRA:panel reaktif antikor, SS:standart sapma, TAK:takroilimus 
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6.1.3. Nakil Sonrası Dönem ile İlgili Özellikler 

Çalışmamıza alınan hastaların nakil sonrası dönemdeki izlem süreleri, medikal 

komplikasyonlar, greft kaybı ve ölüm sayıları Tablo 6.3’te sunulmuştur. 

Nakil sonrası ortalama hospitalizasyon süresi 12,5±6,9 gün, ortalama izlem süresi 

42,8±19,1 ay olarak bulundu. 

İmmünolojik komplikasyonlar değerlendirildiğinde; 173 hastada (%82) akut rejeksiyon 

saptanmamış olup, 29 hasta (%13,7) 1 kez akut rejeksiyon, 7 hasta (%3,3) 2 kez akut rejeksiyon, 

2 hasta (%0,9) 3 kez akut rejeksiyon geçirmişti. 5 hastada birinci yıl sonrası akut rejeksiyon 

görüldü. Akut rejeksiyonlar içerisinde en sık hücresel+hümoral (miks) rejeksiyon saptandı. 

Toplamda 6 hastada (%2,8) kronik rejeksiyon görülmüş olup, kronik rejeksiyonların tümü 

kronik aktif hümoral rejeksiyondu. Hastaların 16’sında (%7,6) gecikmiş greft fonksiyonu 

görülmüş iken, bu hastaların 14’ü kadavra vericiden böbrek nakilleriydi. Nakil sonrası 43 

hastada DSA bakılmış olup bu hastaların 34’ünde (%79) DSA dışı antikor, 9 hastada (%21) 

DSA varlığı saptandı. Bu 43 hastanın 5’inde (%11,6) de novo DSA gelişimi söz konusuydu. 

Hastaların 40’ında (%19) BK virüs infeksiyonu, 78’inde (%37) idrar yolu infeksiyon 

atağı gözlendi. BK virüs dışındaki fırsatçı infeksiyonlardan en sık CMV infeksiyonu (%12,8) 

görüldü. 27 hastada (%12,8) COVİD infeksiyonu saptandı. 8 hastada (%3,8) nakil sonrası yeni 

gelişimli malignite görüldü. 

Hastaların 25’inde (%11,8) greft kaybı, 20’sinde (%9,5) ölüm gerçekleşti. 

Tablo 6.3. Nakil Sonrası Dönem ile İlgili Özellikler 

Parametreler Tüm Hastalar (n=211) 

Nakil Sonrası Dönem ile İlgili Bilgiler 

Nakil Sonrası Hospitalizasyon Süresi (Gün) 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

 

12,5±6,9 

10 

6-51 

Nakil Sonrası İzlem Süresi (Ay) 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

 

42,8±19,1 

43 

1-81 

Akut Rejeksiyon Sayısı, n (%) 

0 

1 

2 

3 

 

173 (82) 

29 (13,7) 

7 (3,4) 

2 (0,9) 

Akut Rejeksiyon Türü, n (%) 

Hücresel+Hümoral Rejeksiyon 

Biyopsisi Olmayan 

Akut Hücresel Rejeksiyon 

Aktif Hümoral Rejeksiyon 

 

11 (5,2) 

9 (4,3) 

8 (3,8) 

6 (2,8) 
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Borderline 4 (1,9) 

Kronik Rejeksiyon Sayısı, n (%) 6 (2,8) 

Gecikmiş Greft Fonksiyonu, n (%) 16 (7,6) 

Nakil Sonrası DSA, n (%), n=43 

Yok 

Sınıf I  

Sınıf II  

Sınıf I+II 

 

34 (79) 

2 (4,7) 

6 (14) 

1 (2,3) 

BK Virüs İnfeksiyonu, n (%) 40 (19) 

İdrar Yolu İnfeksiyonu Geçirenler, n (%) 78 (37) 

Fırsatçı İnfeksiyonlar, n (%) 

 CMV 

 İnfluenza 

 PCP 

 Zona 

 Mantar 

 Tbc 

 Parvovirüs 

 

27 (12,8) 

3 (1,4) 

2 (0,9) 

2 (0,9) 

1 (0,5) 

1 (0,5) 

1 (0,5) 

COVİD İnfeksiyonu, n (%) 27 (12,8) 

Malignite Gelişimi, n (%) 8 (3,8) 

Greft Kaybı (Var/Yok) 

 Var, n (%) 

 Yok, n (%) 

 

25 (11,8) 

186 (88,2) 

Ölüm (Var/Yok) 

 Var, n (%) 

 Yok, n (%) 

 

20 (9,5) 

191 (90,5) 

 

CKD-EPI:”Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration”, CMV:”Sitomegalovirüs”, DSA:donör 

spesifik antikor, GFH:Glomerüler Filtrasyon Hızı, MDRD:”Modification of Dİet in Renal Disease”, 

PCP:”Pneumocystis Jiroveci Pnömonisi”, SS:standart sapma, Tbc:tüberküloz 

 

6.2. Gruplar Arası Genel Özelliklerin Karşılaştırılması 

Böbrek nakli öncesi yapılan immünolojik değerlendirmeye göre hastalar DSA pozitif (33 

hasta), DSA dışı HLA antikor pozitif (58 hasta),  HLA antikor negatif (120 hasta) olmak üzere 

3 gruba ayrılmıştır. Bu üç grubun alıcı-verici, nakil ile ilgili ve nakil sonrası dönem ile ilgili 

özelliklerinin karşılaştırılmaları Tablo 6.4’te verilmiştir. 

DSA pozitiflerde 17 kadın (%51,5), 16 erkek (%48,5), DSA dışı HLA antikor pozitiflerde 

18 kadın (%31), 40 erkek (%69), HLA antikor negatiflerde 33 kadın (%27,5), 87 erkek (%72,5) 

hasta saptanırken DSA pozitiflerde kadın sayısı anlamlı derecede daha yüksek saptandı 

(p=0,032) 

Hastaların yaş ortalaması DSA pozitiflerde 44,6±11,8, DSA dışı antikor pozitiflerde 

41,6±12, HLA antikor negatiflerde 40,9±12,5 olarak saptandı. Gruplar arasında hastaların yaşı 

açısından anlamlı fark bulunmadı (p=0,32)  
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Nakil öncesi diyaliz türlerine bakıldığında DSA pozitif grupta 17 hastanın (%51,5) HD’e, 

2 hastanın (%6,1) PD’e, 7 hastanın (%21,2) HD+PD’e girdiği, 7 hastaya (%21,2) preemptif 

nakil yapıldığı görüldü. DSA dışı HLA antikor pozitif grupta 37 hastanın (%63,8) HD’e, 3 

hastanın (%5,2) PD’e, 1 hastanın (%1,7) HD+PD’e girdiği, 17 hastaya (%29,3) preemptif nakil 

yapıldığı görüldü. HLA antikor negatif grupta 63 hastanın (%52,5) HD’e, 2 hastanın (%1,7) 

PD’e, 4 hastanın (%3,3) HD+PD’e girdiği, 51 hastaya (%42,5) preemptif nakil yapıldığı 

görüldü. Diyaliz tipleri açısından gruplar arasında anlamlı derecede fark bulundu (p<0,001). 

Ayrıca DSA pozitif hastalarda PD’e giren hasta sayısı anlamlı olarak fazla (p<0,001)  

saptanırken HLA antikor negatif hastalarda preemptif nakil sayısı anlamlı derecede fazla 

bulundu (p=0,039). 

Sensitizasyon açısından risk yaratabilecek faktörlere bakıldığında anti-HLA antikor 

negatif hastalarda nakil öncesi diyaliz süresi anlamlı derecede daha kısa (p=0,006) saptanırken 

daha önce nakil öyküsü olanlar DSA pozitif hastalarda anlamlı derecede fazla saptandı 

(p<0,001). Gebelik ve kan transfüzyonu öyküsü açısından gruplar arasında anlamlı fark 

saptanmadı (p=0,23 ve p=0,058) 

DSA pozitiflerdeki vericilerin 23’ü kadın (%69,7), 10’u erkek (%30,3), DSA dışı HLA 

antikor pozitiflerdeki vericilerin 33’ü kadın (%56,9), 25’i erkek (%43,1), HLA antikor 

negatiflerdeki vericilerin 69’u kadın (%57,5), 51’i erkek (%42,5) saptandı. Vericilerin DSA 

pozitiflerdeki yaş ortalaması 49,5±11,8, DSA dışı HLA antikor pozitiflerdeki yaş ortalaması 

48,4±12,9, HLA antikor negatiflerdeki yaş ortalaması 48,6±12,1 olarak bulundu. Vericilerin 

cinsiyeti ve yaşı açısından gruplar arası anlamlı fark saptanmadı (p=0,41 ve p=0,91). 

DSA pozitiflerde 23 canlı (%69,7), 10 kadavra (%30,3), DSA dışı HLA antikor 

pozitiflerde 40 canlı (%69), 18 kadavra (%31), HLA antikor negatiflerde 102 canlı (%85), 18 

kadavra (%15) verici saptandı. Canlı vericisi olanların akraba ve akraba dışı dağılımları Tablo 

6.4’te verilmiştir. HLA antikor negatif olanlarda canlı verici sayısı anlamlı derecede daha 

yüksek iken kadavra verici sayısı anlamlı derecede daha düşük bulundu (p=0,023). 

Ortalama HLA uyumsuzluk sayısı DSA pozitif hastalarda 3,2±1,5, DSA dışı HLA antikor 

pozitif hastalarda 2,9±1,6, HLA antikor negatif hastalarda 3±1,5 olarak bulundu. Gruplar 

arasında HLA uyumsuzluk sayısı açısından anlamlı fark saptanmadı (p=0,45). 

Kadavra vericiden nakillerde ortalama soğuk iskemi sürelerine bakıldığında DSA pozitif 

hastalarda 10,5±2,4 saat, DSA dışı HLA antikor pozitif hastalarda 11,4±3,5 saat, HLA antikor 

negatif hastalarda 12,5±3,4 saat olarak saptandı. Gruplar arası soğuk iskemi süreleri açısından 

fark bulunmadı (p=0,38). 
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CDC-XM B lenfosit testi pozitif olan 4 hastanın 2’si DSA pozitif, 1’i DSA dışı HLA 

antikor pozitif, 1’i HLA antikor negatif gruptaydı. DSA pozitif 2 hastaya desensitizasyon 

yapılıp sonrasında bakılan CDC-XM B lenfosit testleri negatif saptandı. Diğer 2 hastaya 

desensitizasyon yapılmadı. CDC-XM B lenfosit testi pozitif olan bu 4 hastada greft kaybı ve 

ölüm gerçekleşmedi. 

FCXM B lenfosit testi pozitif olan 10 hastanın 4’ü DSA pozitif, 6’sı DSA dışı HLA 

antikor pozitif grupta iken FCXM T lenfosit testi pozitif olan 2 hasta da DSA pozitif grupta 

görüldü. DSA pozitif olan hastaların MFI değerleri incelendiğinde 8 hastada (%24,2) <1000 , 

17 hastada (%51,6) 1000-2999, 8 hastada (%24,2) ≥3000 olarak saptandı. Desensitizasyon 

yapılan 6 hasta da DSA pozitif iken 1 hasta MFI<1000 grubunda, 2 hasta MFI 1000-2999 

grubunda, 3 hasta MFI ≥3000 grubundaydı. 

İndüksiyon tedavileri incelendiğinde indüksiyon tedavisi almayan hasta sayısı HLA 

antikor negatiflerde anlamlı olarak daha fazla saptandı (p<0,001). ATG tedavisi alan hasta 

sayısı DSA pozitiflerde daha fazla olmak üzere gruplar arasında anlamlı derecede farklı 

(p<0,001) iken anti-IL2 tedavisi alan hasta sayısı DSA pozitiflerde anlamlı derecede daha az 

bulundu (p=0,004). İdame immünsupresif tedavi açısından gruplar arasında anlamlı fark 

bulunmadı (p=0,56). 

Nakil sonrası hospitalizasyon ve izlem süreleri gruplar arasında benzer izlendi. 

DSA pozitif hastaların 7’sinde (%21,2), DSA dışı HLA antikor pozitif hastaların 11’inde 

(%18,9), HLA antikor negatif hastaların 20’sinde (%16,7) akut rejeksiyon gelişti. Akut 

rejeksiyon sayısı açısından gruplar arasında anlamlı fark saptanmadı (p=0,52). DSA pozitif 

hastalarda gelişen akut rejeksiyonların 3’ü (%42,9) aktif hümoral, 3’ü (%42,9) 

hücresel+hümoral rejeksiyon türünde iken 1 hastaya (%14,2) biyopsi yapılmadan akut 

rejeksiyon kabul edilerek tedavi edilmişti. DSA dışı HLA antikor pozitif hastalarda gelişen akut 

rejeksiyonların 4’ü (%36,4) hücresel+hümoral, 2’si (%18,1) akut hücresel, 1’i (%9,1) aktif 

hümoral, 1’i (%9,1) borderline rejeksiyon türünde iken 3 hasta (%27,3) biyopsi yapılmadan 

akut rejeksiyon kabul edilerek tedavi edilmişti. HLA antikor negatif hastalarda gelişen akut 

rejeksiyonların 6’sı (%30) akut hücresel, 4’ü (%20) hücresel+hümoral, 3’ü (%15) borderline, 

2’si (%10) aktif hümoral rejeksiyon türünde iken 5 hasta (%25) biyopsi yapılmadan akut 

rejeksiyon kabul edilerek tedavi edilmişti. Kronik rejeksiyon ve gecikmiş greft fonksiyonu 

açısından gruplar arası fark saptanmadı (p=0,063 ve p=0,45). 

Nakil sonrası taburculuk, 1., 3., 6., 12., 24., 36. ay ve son kontroldeki kreatinin,GFH,FK 

düzey takipleri Tablo 6.4’te verilmiştir. 
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DSA pozitif hastaların 3’ünde (%9,1) greft kaybı, 2’sinde (%6,1) ölüm; DSA dışı HLA 

antikor pozitif hastaların 9’unda (%15,5) greft kaybı, 7’sinde ölüm (%12,1); HLA antikor 

negatif hastaların 13’ünde (%10,8) greft kaybı, 11’inde (%9,2) ölüm görüldü. Gruplar arasında 

greft kaybı ve ölüm açısından fark saptanmadı (p=0,58 ve p=0,63).  

Tablo 6.4. Grupların Genel Özellikleri 

 
Parametreler DSA Pozitif 

(n=33) 

DSA Dışı 

HLA Antikor 

Pozitif (n=58) 

HLA 

Antikor 

Negatif  

(n=120) 

p Değeri 

Alıcı 

Cinsiyet 

 Kadın, n (%) 

 Erkek, n (%)  

 

17 (51,5) * 

16 (48,5) * 

 

18 (31) 

40 (69) 

 

33 (27,5) 

87 (72,5) 

0,032 a 

 

Nakil Sırasında Yaş (Yıl) 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

 

44,6±11,8 

46 

19-71 

 

41,6±12 

44 

19-69 

 

40,9±12,5 

41 

18-71 

0,32 b 

 

Nakil Öncesi Diyaliz Tipi 

Preemptif, n (%) 

HD, n (%) 

PD, n (%) 

HD+PD, n (%) 

 

7 (21,2) 

17 (51,5) 

2 (6,1) 

7 (21,2) 

 

17 (29,3) 

37 (63,8) 

3 (5,2) 

1 (1,7) 

 

51 (42,5) 

63 (52,5) 

2 (1,7) 

4 (3,3) 

<0,001 a 

 

Preemptif, n (%) 7 (21,2) 17 (29,3) 51 (42,5) * 0,039 a 

HD, n (%) 24 (72,7) 38 (65,5) 67 (55,8) 0,15 a 

PD, n (%) 9 (27,3) * 4 (6,9) 6 (5) <0,001 a 

Nakil Öncesi Diyaliz Süresi (ay) 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

 

67,9±90,9 

24 

0-288 

 

56,4±83 

4,5  

0-300 

 

29,3±60,1 

1 * 

0-300 

0,006 c 

Önceki Nakil Öyküsü, n (%) 13 (39,4) + 6 (10,3) + 3 (2,5) + <0,001 a 

Nakil Öncesi Gebelik, n (%), n=68 11 (64,7) 8 (44,4) 13 (39,4) 0,23 a 

Nakil Öncesi Kan Transfüzyonu, n (%) 12 (36,4) 15 (25,9) 21 (17,5) 0,058 a 

SDBY Etiyoloji 

Bilinmiyor, n (%) 

Diyabet, n (%) 

Hipertansiyon, n (%) 

Glomerülonefrit, n (%) 

Konjenital, n (%) 

TIN+VUR+ON+PN, n (%) 

Diğer, n (%)  

 

11 (33,3) 

3 (9,1) 

3 (9,1) 

4 (12,1) 

5 (15,2) 

6 (18,2) 

1 (3) 

 

13 (22,4) 

10 (17,2) 

4 (6,9) 

10 (17,2) 

5 (8,6) 

10 (17,2) 

6 (10,3) 

 

33 (27,5) 

12 (10) 

10 (8,3) 

35 (29,2) 

9 (7,5) 

10 (8,3) 

11 (9,2) 

0,28 a 

 

Verici    

Cinsiyet 

 Kadın, n (%) 

 Erkek, n (%)  

 

23 (69,7) 

10 (30,3) 

 

33 (56,9) 

25 (43,1) 

 

69 (57,5) 

51 (42,5) 

0,41 a 

 

Nakil Sırasında Yaş (Yıl)  

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

 

49,5±11,8 

49 

29-71 

 

48,4±12,9 

48 

2-69 

 

48,6±12,1 

49 

2-75 

0,91 b 

 

Nakil Tipi 

Canlı, n (%) 

Akraba nakil 

Anne 

Baba 

 

 

 

3 (9,1) 

3 (9,1) 

 

 

 

9 (15,5) 

7 (12,1) 

 

 

 

25 (20,8) 

10 (8,3) 

0,045 a 
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Kız kardeş 

Erkek kardeş 

Kızı-Oğlu 

Diğer 

Akraba dışı nakil 

Eş 

Çapraz 

Kadavra, n (%) 

8 (24,2) 

0 (0) 

2 (6,1) 

2 (6,1) 

 

4 (12,1) 

1 (3) 

10 (30,3) 

4 (6,9) 

3 (5,2) 

1 (1,7) 

1 (1,7) 

 

15 (25,9) 

0 (0) 

18 (31) 

12 (10) 

13 (10,8) 

3 (2,5) 

7 (5,8) 

 

31 (25,8) 

1 (0,8) 

18 (15) 

Nakil Tipi 

Canlı, n (%) 

              Kadavra, n (%) 

 

23 (69,7) 

10 (30,3) 

 

40 (69) 

18 (31) 

 

102 (85) * 

18 (15) * 

0,023 a 

Nakil Öncesi GFH 

(MDRD,ml/dk/1.73m²) 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

 

 

89,2±30,2 

91 

28-185 

 

 

96,7±28,5 

97 

47-211 

 

 

95,7±19 

97,5 

25-162 

0,46 c 

 

Nakil 

HLA Uyumsuzluğu, n (%) 

0 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

 

1 (3) 

3 (9,1) 

7 (21,2) 

9 (27,3) 

6 (18,2) 

5 (15,2) 

2 (6,1) 

 

6 (10,3) 

3 (5,2) 

12 (20,7) 

18 (31) 

9 (15,5) 

7 (12,1) 

3 (5,2) 

 

11 (9,2) 

8 (6,7) 

22 (18,3) 

38 (31,7) 

20 (16,7) 

17 (14,2) 

4 (3,3) 

0,99 a 

 

HLA Uyumsuzluğu 

Ortalama±SD 

Median 

Min-Maks 

 

3,2±1,5 

3 

0-6 

 

2,9±1,6 

3 

0-6 

 

3±1,5 

3 

0-6 

0,45 c 

Soğuk İskemi Süresi (Saat), n=34 

Ortalama±SD 

Median 

Min-Maks 

 

10,5±2,4 

10 

7-14 

 

11,4±3,5 

12 

4-16 

 

12,5±3,4 

11,5 

6-18 

0,38 c 

CDC-XM Pozitif, n (%) 

CDC-XM B Lenfosit Pozitif 

CDC-XM T Lenfosit Pozitif 

 

2 (6,1) 

0 (0) 

 

1 (1,7) 

0 (0) 

 

1 (0,8) 

0 (0) 

 

0,15 a 

0,067 a 

FCXM Pozitif, n (%) 

FCXM B Lenfosit Pozitif 

FCXM T Lenfosit Pozitif 

 

4 (12,1) 

2 (6,1) * 

 

6 (10,3) 

0 (0) 

 

0 (0) * 

0 (0) 

 

0,001 a 

0,004 a 

DSA Sınıf, n (%)  

Sınıf I  

Sınıf II  

Sınıf I+II 

 

15 (45,5) 

15 (45,5) 

3 (9,1) 

   

DSA Gücü, MFI, n (%) 

<1000 MFI 

1000-2999 MFI 

≥3000 MFI 

 

8 (24,2) 

17 (51,6) 

8 (24,2) 

   

DSA Dışı HLA Antikor Sınıf, n (%) 

Sınıf I  

Sınıf II  

Sınıf I+II 

  

12 (20,7) 

25 (43,1) 

21 (36,2) 

  

Desensitizasyon Yapılanlar, n (%) 6 (18,2) * 0 (0) 0 (0) <0,001 a 

İndüksiyon Tedavisi, n (%) 

Yok 

Anti-IL2 

ATG 

 

2 (6,1) 

5 (15,2) 

26 (78,8) 

 

9 (15,5) 

24 (41,4) 

25 (43,1) 

 

48 (40) 

57 (47,5) 

15 (12,5) 

<0,001 a 

 

Anti-IL2, n (%) 5 (15,2) * 24 (41,4) 57 (47,5) 0,004 a 

ATG, n (%) 26 (78,8) * 25 (43,1) * 15 (12,5) * <0,001 a 

İdame İmmünsupresif Tedavi, n (%) 

KS+MMF+TAK  

 

20 (60,6) 

 

28 (48,3) 

 

72 (60) 

0,56 a 
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KS+MPA+TAK 

KS+TAK 

KS+AZA+TAK 

KS+AZA+CSA 

12 (36,4) 

1 (3) 

 

30 (21,7) 

 

45 (37,5) 

1 (0,8) 

1 (0,8) 

1 (0,8) 

Nakil Sonrası 

Nakil Sonrası Hospitalizasyon Süresi 

(Gün) 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

 

12,4±5,3 

10 

8-28 

 

13,2±8,8 

10 

7-51 

 

12,2±6,1 

10 

6-50 

0,90 c 

Nakil Sonrası İzlem Süresi (Ay) 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

 

40,1±16,4 

39 

13-77 

 

41,2±18,3 

40 

2-81 

 

44,4±20,1 

44 

1-79 

0,38 c 

 

Akut Rejeksiyon Sayısı, n (%) 

0 

1 

2 

3 

 

26 (78,8) 

4 (12,1) 

3 (9,1) 

0 (0) 

 

47 (81,1) 

8 (13,8) 

2 (3,4) 

1 (1,7) 

 

100 (83,3) 

17 (14,2) 

2 (1,7) 

1 (0,8) 

0,52 a 

 

Akut Rejeksiyon Türü, n (%), n=35 

Akut Hücresel Rejeksiyon 

Aktif Hümoral Rejeksiyon 

Hücresel+Hümoral Rejeksiyon 

Borderline 

Biyopsisi Olmayan 

 

0 (0) 

3 (42,9) 

3 (42,9) 

0 (0) 

1 (14,2) 

 

2 (18,1) 

1 (9,1) 

4 (36,4) 

1 (9,1) 

3 (27,3) 

 

6 (30) 

2 (10) 

4 (20) 

3 (15) 

5 (25) 

0,35 a 

Kronik Rejeksiyon, n (%) 3 (9,1) 1 (1,7) 2 (1,7) 0,063 a 

Gecikmiş Greft Fonksiyonu, n (%) 4 (12,1) 5 (8,6) 7 (5,8) 0,45 a 

BK Virüs İnfeksiyonu, n (%) 6 (18,2) 16 (27,6) 18 (15) 0,13 a 

İdrar Yolu İnfeksiyonu Geçirenler, n 

(%) 

15 (45,5) 24 (41,4) 39 (32,5) 0,28 a 

Fırsatçı İnfeksiyonlar, n (%) 

 CMV 

 İnfluenza 

 PCP 

 Zona 

 Mantar 

 Tbc 

 Parvovirüs 

 

3 (9,1) 

2 (6,1) 

0 (0) 

2 (6,1) 

0 (0) 

0 (0) 

0 (0) 

 

9 (15,5) 

1 (1,7) 

0 (0) 

0 (0) 

0 (0) 

0 (0) 

0 (0) 

 

15 (12,5) 

0 (0) 

2 (1,7) 

0 (0) 

1 (0,8) 

1 (0,8) 

1 (0,8) 

0,077 a 

Fırsatçı İnfeksiyonlar, n (%) 7 (21,2) 10 (17,2) 20 (16,7) 0,83 a 

COVİD İnfeksiyonu, n (%) 6 (18,2) 7 (12,1) 14 (11,7) 0,60 a 

Malignite Gelişimi, n (%) 0 (0) 3 (5,2) 5 (4,2) 0,44 a 

Nakil Sonrası Kreatinin ve GFH 

Takipleri  

Taburculukta Kreatinin 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

CKD-EPI 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

MDRD 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

 

1.ay Kreatinin 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

 

 

1,3±0,6 

1,12 

0,71-3,5 

 

69±26,7 

68 

14-112 

 

63±25,3 

60 

13-112 

 

 

1,26±0,43 

1,2 

0,7-2,41 

 

 

 

1,32±0,6 

1,19 

0,58-3,83 

 

71,8±27,2 

69 

20-131 

 

66,1±26,2 

62,5 

19-132 

 

 

1,33±0,78 

1,12 

0,69-5,82 

 

 

 

1,24±0,42 

1,2 

0,32-3,31 

 

73,1±22,5 

71 

19-152 

 

67±25,7 

62 

19-244 

 

 

1,23±0,41 

1,19 

0,41-3,06 

 

 

 

 

0,87 c 

 

 

0,72 b 

 

 

 

0,73 b 

 

 

 

 

 

0,99 c 
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CKD-EPI 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

MDRD 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

 

3.ay Kreatinin 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

CKD-EPI 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

 

MDRD 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

 

6.ay Kreatinin 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

CKD-EPI 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

MDRD 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

 

12.ay Kreatinin 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

CKD-EPI 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

MDRD 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

 

24.ay Kreatinin 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

CKD-EPI 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

MDRD 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

 

67±23,9 

69 

24-130 

 

61,2±23 

60 

22-156 

 

 

1,15±0,3 

1,08 

0,68-1,92 

 

71,6±22,1 

68 

31-113 

 

 

64,6±19,5 

61 

29-102 

 

 

1,25±0,44 

1,21 

0,74-2,82 

 

67,7±23,4 

66 

25-114 

 

61,3±20,8 

59 

24-105 

 

 

1,25±0,63 

1,08 

0,68-4,27 

 

68,6±20,5 

70 

15-111 

 

61,7±17,7 

61 

15-96 

 

 

1,36±0,76 

1,16 

0,72-4,54 

 

63,2±21,4 

63 + 

14-105 

 

57,2±19 

59 + 

14-98 

 

 

73,2±26,7 

72 

11-127 

 

67,1±25,5 

62 

10-125 

 

 

1,29±0,63 

1,22 

0,49-5,25 

 

71,6±21,9 

68,5 

11-123 

 

 

65,6±22,4 

61 

11-140 

 

 

1,25±0,45 

1,14 

0,52-3,13 

 

73,2±23,4 

74 

24-130 

 

66,3±22 

67 

22-141 

 

 

1,23±0,48 

1,14 

0,6-3,22 

 

75,4±26,4 

70 

17-139 

 

68,8±25,6 

62 

16-150 

 

 

1,29±0,43 

1,28 

0,69-2,74 

 

70,1±23,6 

67 

26-120 

 

63,9±22,5 

60,5 

25-121 

 

 

73,7±24,2 

71 

27-141 

 

68,1±25,7 

65 

25-183 

 

 

1,22±0,37 

1,17 

0,49-2,55 

 

74,3±22,9 

73,5 

32-133 

 

 

67,8±22,5 

66 

30-142 

 

 

1,24±0,47 

1,16 

0,57-3,76 

 

74,5±23,8 

71 

17-131 

 

67,9±22,4 

64,5 

17-133 

 

 

1,25±0,73 

1,12 

0,52-7,97 

 

75,3±23,7 

75,5 

9-136 

 

68,5±22,4 

67 

8-142 

 

 

1,18±0,37 

1,15 

0,54-2,44 

 

76,2±23,2 

74 + 

32-133 

 

69,5±22,5 

66 + 

30-134 

 

 

0,38 b 

 

 

 

 

0,47 c 

 

 

 

 

0,50 c 

 

 

 

0,76 c 

 

 

 

 

0,75 c 

 

 

 

 

0,95 c 

 

 

0,35 b 

 

 

 

0,32 b 

 

 

 

 

 

0,97 c 

 

 

 

0,48 c 

 

 

 

0,49 c 

 

 

 

 

0,33 c 

 

 

 

0,046 c 

 

 

 

0,045 c 
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36.ay Kreatinin 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

CKD-EPI 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

MDRD 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

 

Son Kontrol Kreatinin 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

CKD-EPI 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

MDRD 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

1,44±0,97 

1,23 

0,74-5,15 

 

59,6±20,4 

58,5 

12-101 

 

53,9±17,6 

55 

12-87 

 

 

1,47±0,98 

1,17 

0,68-5,15 

 

63,3±24,4 

64 

12-107 

 

57,2±22,1 

59 

11-98 

1,36±0,43 

1,34 

0,62-2,31 

 

64,4±22,1 

61 

32-124 

 

59±21,4 

54 

31-116 

 

 

1,47±0,99 

1,24 

0,64-7,76 

 

65,4±25,3 

62 

7-122 

 

60,1±24 

57 

7-121 

1,26±0,44 

1,17 

0,53-2,71 

 

72,2±23,1 

70,5 

28-125 

 

66,2±22,8 

63 

26-135 

 

 

1,41±1,34 

1,14 

0,41-12,38 

 

71,5±24,7 

69 

4-131 

 

65,7±23,7 

62 

4-140 

 

0,37 c 

 

 

 

0,056 c 

 

 

 

0,055 c 

 

 

 

 

0,39 c 

 

 

0,13 b 

 

 

 

 

0,17 c 

Nakil Sonrası Takrolimus (FK) Düzey 

Takipleri  

1.ay FK 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

3.ay FK 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

6.ay FK 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

12.ay FK 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

24.ay FK 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

36.ay FK 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

Son Kontrol FK 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

 

 

8,5±2,2 

8,7 

3,9-15,3 

 

8,7±3,2 

8,2 

3,7-16,1 

 

6,4±2,4 

6,5 

2-13,9 

 

7,1±2,7 

6,7 

3,6-19,3 

 

6,4±3,1 

5,8 

3-20,8 

 

6,1±1,7 

5,7 

4,1-10,9 

 

6,3±1,2 

6,2 

4,3-9 

 

 

9,1±2,7 

9,2 

2,5-15,5 

 

8,1±2,5 

8,2 

3,4-14,5 

 

6,6±1,9 

6,4 

3,1-10,2 

 

6,2±1,5 

6,2 

3,7-8,8 

 

5,9±1,7 

5,8 

2-11,3 

 

6,5±2,7 

6,2 

2,9-19,4 

 

6,3±2,4 

6,1 

2-19,4 

 

 

9,2±2,7 

9 

1,5-15,8 

 

7,6±2,4 

7,6 

3,2-18,3 

 

6,8±2 

6,7 

0-14,5 

 

6,7±2 

6,4 

2,5-13,3 

 

6,2±2,4 

5,7 

2,6-21,7 

 

5,8±1,8 

5,5 

2-11 

 

5,7±1,4 

5,6 

2-9 

 

 

0,33 b 

 

 

 

0,073 b 

 

 

 

 

0,44 c 

 

 

 

0,23 c 

 

 

 

1,00 c 

 

 

 

0,28 c 

 

 

 

0,078 c 

Greft kaybına kadar geçen süre, ay, 

n=25 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

n=3 

 

45±6,9 

47,8 

37,2-50,1 

n=9 

 

36±25,2 

32 

2,4-74 

n=13 

 

30,3±22,3 

31,5 

0,1-57,5 

0,69 

Greft Kaybı (Var/Yok) 

 Var, n (%) 

 

3 (9,1) 

 

9 (15,5) 

 

13 (10,8) 

0,58 a 
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 Yok, n (%) 30 (90,9) 49 (84,5) 107 (89,2) 

Ölüme kadar geçen süre, ay, n=20 

Ortalama±SS 

Median 

Min-Maks 

n=2 

42,5±7,5 

42,5 

37,2-47,8 

n=7 

31,1±24,1 

30,9 

2,4-65,7 

n=11 

29,5±22,2 

31,5 

0,1-52,4 

0,85 

Ölüm (Var/Yok) 

 Var, n (%) 

 Yok, n (%) 

 

2 (6,1) 

31 (93,9) 

 

7 (12,1) 

51 (87,9) 

 

11 (9,2) 

109 (90,8) 

0,63 a 

aChi-square     bOne-Way ANOVA     cKruskal-Wallis H 
*İstatistiksel farkın kaynaklandığı grup     +İşaretli gruplar arasında istatistiksel anlamlı fark 

 

ATG:anti-timosit globulin, AZA:azatioprin, CDC: “Complement Dependent Cytotoxicity”, CKD-EPI:”Chronic 

Kidney Disease Epidemiology Collaboration” DSA:donör spesifik antikor, GFH:glomerüler filtrasyon hızı, 

HD:hemodiyaliz, HLA: ”Human Leucocyte Antigen”, IL-2:interlökin-2, KS:kortikosteroid,  

MDRD: “Modification of Diet in Renal Disease”, MFI: “Mean Fluorescence Intensity”, MMF:mikofenolat 

mofetil, MPA: “Mycophenolic acid”,  

ON:obstruktif nefropati, PD:periton diyalizi, PN:pyelonefrit, PRA:panel reaktif antikor, SDBY:son dönem 

böbrek yetmezliği, SS:standart sapma, TAK:takroilimus, TIN:tubulointerstisyel nefrit, VUR:vezikoüreteral reflü 

 

6.3. Histopatolojik Verilerin Değerlendirilmesi 

Çalışmaya alınan 37 hastaya nakil sonrası toplamda 54 greft biyopsisi yapıldı. Optimal 

greft biyopsilerinin 38’inde rejeksiyon saptanırken bu rejeksiyonların 10’u hücresel+hümoral, 

11’i akut hücresel, 9’u aktif hümoral, 4’ü kronik aktif hümoral, 4’ü borderline türündeydi. 

Rejeksiyon türlerine göre histopatolojik veriler Tablo 6.5’te verilmiştir. 

Hastaların greft biyopsileri glomerül sayısı, arter sayısı, interstisyel inflamasyon, 

interstisyel inflamasyon yüzdesi, tübülit, intimal arterit, glomerülit, peritübüler kapillerit, C4d 

boyanma, kronik transplant glomerülopati, mezengial matriks genişlemesi, interstisyel fibrozis, 

tübüler atrofi, total inflamasyon, total inflamasyon yüzdesi, interstisyel fibrozis tübüler atrofi 

alanlarında inflamasyon (i-İFTA), arterial intimal fibrozis, arterial hiyalinozis, tübüler 

izometrik vakuolizasyon, akut tübüler hasarlanma, akut tübüler nekroz, kortikal enfarkt, 

lenfosit marjinasyonu, BK nefropati, trombotik mikroanjiopati yönünden değerlendirildi. 
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Tablo 6.5. Rejeksiyon Türlerine Göre Histopatolojik Veriler 

 Hücresel+Hümoral 

(n=10) 

Akut 

Hücresel 

(n=11) 

Aktif 

Hümoral 

(n=9) 

Kronik Aktif 

Hümoral 

(n=4) 

Glomerül Sayısı 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

 

15,4±5,2 

15 (9-24) 

 

14,6±4,3 

14 (9-22) 

 

11,7±4,7 

11 (6-20) 

 

12,5±3 

12 (10-16) 

Arter Sayısı 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

 

3,1±0,7 

3 (2-4) 

 

3,5±1,4 

3 (2-6) 

 

2,3±1,2 

2 (1-4) 

 

4±1,2 

4 (3-5) 

İnterstisyel İnflamasyon (i) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

i>0, n (%) 

 

1,9±0,9 

2 (0-3) 

9 (90) 

 

2,2±0,4 

2 (2-3) 

11 (100) 

 

1,7±1,2 

2 (0-3) 

7 (77,8) 

 

1,5±1 

1 (1-3) 

4 (100) 

İnterstisyel İnflamasyon 

Yüzdesi (%) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

 

 

40,5±17,6 

47,5 (5-60) 

 

 

46,8±18,8 

40 (30-90) 

 

 

33,9±25,6 

40 (0-70) 

 

 

30±20,4 

22,5 (15-60) 

Tübülit (t) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

t>0, n (%) 

 

1,9±1,1 

2 (0-3) 

8 (80) 

 

2,4±0,7 

2 (1-3) 

11 (100) 

 

0,9±0,9 

1 (0-3) 

6 (66,7) 

 

1,3±0,5 

1 (1-2) 

4 (100) 

İntimal Arterit (v) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

v>0, n (%) 

 

0,9±0,9 

1 (0-2) 

6 (60) 

 

0,5±0,7 

0 (0-2) 

4 (36,4) 

 

0±0 

0 (0-0) 

0 (0) 

 

0±0 

0 (0-0) 

0 (0) 

Glomerülit (g) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

g>0, n (%) 

 

1,3±0,8 

1 (0-3) 

9 (90) 

 

1,2±1 

1 (0-3) 

9 (81,8) 

 

1,3±1,2 

1 (0-3) 

6 (66,7) 

 

1,8±1 

1,5 (1-3) 

4 (100) 

Peritübüler Kapillerit (ptc) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

ptc>0, n (%) 

 

1,5±0,5 

1,5 (1-2) 

10 (100) 

 

1±0,8 

1 (0-2) 

8 (72,7) 

 

1,6±0,9 

2 (0-3) 

8 (88,9) 

 

2,3±0,5 

2 (2-3) 

4 (100) 

C4d Boyanma 

C4d=0, n (%) 

C4d>0, n (%) 

 

1 (10) 

9 (90) 

 

10 (90,9) 

1 (9,1) 

 

3 (33,3) 

6 (66,7) 

 

1 (25) 

3 (75) 

Kronik Transplant 

Glomerülopati (cg) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

cg>0, n (%) 

 

 

0,3±0,5 

0 (0-1) 

3 (30) 

 

 

0,5±0,7 

0 (0-2) 

4 (36,4) 

 

 

0,2±0,4 

0 (0-1) 

2 (22,2) 

 

 

1±0 

1 (1-1) 

4 (100) 

Mezengial Matriks 

Genişlemesi (mm) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

mm>0, n (%) 

 

 

0,3±0,5 

0 (0-1) 

3 (30) 

 

 

0,6±0,8 

0 (0-2) 

5 (45,5) 

 

 

0,4±0,7 

0 (0-2) 

3 (33,3) 

 

 

0,5±0,6 

0,5 (0-1) 

2 (50) 

İnterstisyel Fibrozis (ci) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

ci>0, n (%) 

 

0,2±0,4 

0 (0-1) 

2 (20) 

 

0,6±0,7 

1 (0-2) 

6 (54,5) 

 

0,7±0,9 

0 (0-2) 

4 (44,4) 

 

1,5±1 

2 (0-2) 

3 (75) 

Tübüler Atrofi (ct) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

ct>0, n (%) 

 

0,4±0,5 

0 (0-1) 

4 (40) 

 

0,6±0,7 

0 (0-2) 

5 (45,5) 

 

0,3±0,5 

0 (0-1) 

3 (33,3) 

 

1,3±1 

1,5 (0-2) 

3 (75) 

Total İnflamasyon (ti) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

ti>0, n (%) 

 

2,3±0,7 

2 (1-3) 

10 (100) 

 

2,4±0,5 

2 (2-3) 

11 (100) 

 

1,9±1,2 

2 (0-3) 

8 (88,9) 

 

2,5±0,6 

2,5 (2-3) 

4 (100) 
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Total İnflamasyon Yüzdesi 

(%) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

 

 

49±12,7 

50 (25-60) 

 

 

56,8±20,8 

50 (30-100) 

 

 

40,6±28 

45 (5-70) 

 

 

46,3±13,8 

47,5 (30-60) 

İnterstisyel Fibrozis Tübüler 

Atrofi (i-İFTA) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

İFTA>0, n (%) 

 

 

0,5±0,9 

0 (0-2) 

3 (30) 

 

 

0,6±1 

0 (0-3) 

3 (27,3) 

 

 

0,4±0,9 

0 (0-2) 

2 (22,2) 

 

 

1,5±1 

2 (0-2) 

3 (75) 

Arterial İntimal Fibrozis (cv) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

cv>0, n (%) 

 

0,5±0,9 

0 (0-2) 

3 (30) 

 

1±1,1 

1 (0-3) 

6 (54,5) 

 

0,3±0,7 

0 (0-2) 

2 (22,2) 

 

1±0,8 

1 (0-2) 

3 (75) 

Arterial Hiyalinozis (ah) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

ah>0, n (%) 

 

0,9±1 

1 (0-3) 

6 (60) 

 

0,6±1 

0 (0-3) 

4 (36,4) 

 

0,7±0,9 

0 (0-2) 

4 (44,4) 

 

1±1,2 

1 (0-2) 

2 (50) 

Tübüler İzometrik 

Vakuolizasyon 

Var, n (%) 

Yok, n (%) 

 

 

3 (30) 

7 (70) 

 

 

1 (9,1) 

10 (90,9) 

 

 

0 (0) 

9 (100) 

 

 

0 (0) 

4 (100) 

Akut Tübüler Hasarlanma 

Var, n (%) 

Yok, n (%) 

 

10 (100) 

0 (0) 

 

10 (90,9) 

1 (9,1) 

 

9 (100) 

0 (0) 

 

3 (75) 

1 (25) 

Akut Tübüler Nekroz 

Var, n (%) 

Yok, n (%) 

 

2 (20) 

8 (80) 

 

0 (0) 

11 (100) 

 

1 (11,1) 

8 (88,9) 

 

0 (0) 

4 (100) 

Enfarkt 

Var, n (%) 

Yok, n (%) 

 

1 (10) 

9 (90) 

 

0 (0) 

11 (100) 

 

1 (11,1) 

8 (88,9) 

 

0 (0) 

4 (100) 

Lenfosit Marjinasyonu 

Var, n (%) 

Yok, n (%) 

 

2 (20) 

8 (80) 

 

4 (36,4) 

7 (63,6) 

 

2 (22,2) 

7 (77,8) 

 

1 (25) 

3 (75) 

BK Nefropati 

Var, n (%) 

Yok, n (%) 

 

0 (0) 

10 (100) 

 

0 (0) 

11 (100) 

 

1 (11,1) 

8 (88,9) 

 

0 (0) 

4 (100) 

Trombotik Mikroanjiopati 

(TMA) 

Var, n (%) 

Yok, n (%) 

 

 

1 (10) 

9 (90) 

 

 

1 (9,1) 

10 (90,9) 

 

 

0 (0) 

9 (100) 

 

 

0 (0) 

4 (100) 

 

6.3.1. Gruplar Arası Histopatolojik Verilerin Karşılaştırılması 

Nakil sonrası optimal olarak değerlendirilen greft biyopsi histopatolojik verilerinin DSA 

pozitif, DSA dışı HLA antikor pozitif ve HLA antikor negatif hastalardaki karşılaştırılması 

Tablo 6.6’da verilmiştir. DSA pozitif hastalarda 8, DSA dışı HLA antikor pozitif hastalarda 

14, HLA antikor negatif hastalarda 21 optimal greft biyopsi mevcuttu. 

Peritübüler kapillerit (ptc) skoru >0 olan hastalar DSA dışı HLA antikor pozitif olanlarda 

anlamlı olarak daha az görüldü (p=0,004). Mezengial matriks genişlemesi (mm) skoru >0 olan 

hastalar HLA antikor negatif olanlarda anlamlı olarak daha fazla saptandı (p<0,001). Trombotik 
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mikroanjiopati görülen 3 hasta DSA dışı HLA antikor pozitif grupta saptandı (p=0,035). Diğer 

histopatolojik verileri açısından gruplar arasında anlamlı fark gözlenmedi. 

Tablo 6.6. Gruplar Arası Histopatolojik Verilerin Karşılaştırılması 

Toplam 43 optimal biyopsi DSA Pozitif 

(n=8) 

DSA Dışı 

HLA Antikor 

Pozitif (n=14) 

HLA Antikor 

Negatif  

(n=21) 

 

Glomerül Sayısı 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

 

14,9±4,4 

13,5 (10-22) 

 

14,5±7,2 

13 (6-31) 

 

13,6±4,5 

12 (9-24) 

 

 

0,71 c 

Arter Sayısı 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

 

3±1,4 

3 (1-5) 

 

3,1±1,4 

3 (1-5) 

 

3,1±1,2 

3 (1-6) 

 

 

0,93 c 

İnterstisyel İnflamasyon (i) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

i>0, n (%) 

 

1,8±1,3 

2 (0-3) 

6 (75) 

 

1,7±1,1 

2 (0-3) 

12 (85,7) 

 

1,6±09 

2 (0-3) 

18 (85,7) 

 

 

0,82 c 

0,76 a 

İnterstisyel İnflamasyon Yüzdesi (%) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

 

36,9±25,9 

40 (0-70) 

 

33,2±23,3 

30 (0-70) 

 

34,9±22,3 

40 (2-90) 

 

 

0,91 c 

Tübülit (t) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

t>0, n (%) 

 

1,4±1,2 

1 (0-3) 

6 (75) 

 

1,6±1 

2 (0-3) 

12 (85,7) 

 

1,5±1,1 

1 (0-3) 

17 (81) 

 

 

0,83 c 

0,82 a 

İntimal Arterit (v) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

v>0, n (%) 

 

0,5±0,8 

0 (0-2) 

3 (37,5) 

 

0,3±0,7 

0 (0-2) 

2 (14,3) 

 

0,3±0,6 

0 (0-2) 

5 (23,8) 

 

 

0,56 c 

0,46 a 

Glomerülit (g) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

g>0, n (%) 

 

1,9±0,8 

2 (1-3) 

8 (100) 

 

1,1±1,1 

1 (0-3) 

9 (64,3) 

 

1,1±0,8 

1 (0-3) 

17 (81) 

 

 

0,061 c 

0,14 a 

Peritübüler Kapillerit (ptc) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

ptc>0, n (%) 

 

1,9±0,6 

2 (1-3) + 

8 (100) 

 

0,8±0,9 

0,5 (0-2) + 

7 (50) * 

 

1,4±0,7 

1 (0-3) 

19 (90,5) 

 

 

0,017 c 

0,004 a 

C4d Boyanma 

C4d=0, n (%) 

C4d>0, n (%) 

 

3 (37,5) 

5 (62,5) 

 

8 (57,1) 

6 (42,9) 

 

13 (61,9) 

8 (38,1) 

0,49 a 

Kronik Transplant Glomerülopati (cg) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

cg>0, n (%) 

 

0,6±0,7 

0,5 (0-2) 

4 (50) 

 

0,4±0,6 

0 (0-2) 

4 (28,6) 

 

0,3±0,5 

0 (0-1) 

7 (33,3) 

 

 

0,54 c 

0,59 a 

Mezengial Matriks Genişlemesi (mm) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

mm>0, n (%) 

 

0±0 

0 (0-0) 

0 (0) 

 

0,1±0,4 

0 (0-1) 

2 (14,3) 

 

0,9±0,7 

1 (0-2) * 

14 (66,7) * 

 

 

<0,001 c 

<0,001 a 

İnterstisyel Fibrozis (ci) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

ci>0, n (%) 

 

0,6±0,9 

0 (0-2) 

3 (37,5) 

 

0,6±0,6 

1 (0-2) 

8 (57,1) 

 

0,6±0,8 

0 (0-2) 

9 (42,9) 

 

 

0,92 c 

0,60 a 

Tübüler Atrofi (ct) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

ct>0, n (%) 

 

0,5±0,8 

0 (0-2) 

3 (37,5) 

 

0,6±0,5 

1 (0-1) 

9 (64,3) 

 

0,4±0,7 

0 (0-2) 

7 (33,3) 

 

 

0,37 c 

0,18 a 

Total İnflamasyon (ti) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

ti>0, n (%) 

 

2,1±0,8 

2 (1-3) 

8 (100) 

 

2±1,1 

2 (0-3) 

12 (85,7) 

 

1,9±1,1 

2 (0-3) 

17 (81) 

 

 

0,84 c 

0,42 a 
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Total İnflamasyon Yüzdesi (%) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

 

45±20,9 

45 (15-70) 

 

44,3±28,3 

50 (0-90) 

 

41,3±25,6 

50 (0-100) 

 

 

0,84 c 

İnterstisyel Fibrozis Tübüler Atrofi  

(i-İFTA) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

İFTA>0, n (%) 

 

 

0,4±0,7 

0 (0-2) 

2 (25) 

 

 

0,6±0,9 

0 (0-2) 

5 (35,7) 

 

 

0,8±1,1 

0 (0-3) 

8 (38,1) 

 

 

 

0,63 c 

0,80 a 

Arterial İntimal Fibrozis (cv) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

cv>0, n (%) 

 

0,8±0,9 

0,5 (0-2) 

4 (50) 

 

0,6±1,1 

0 (0-3) 

4 (28,6) 

 

0,7±0,8 

0 (0-2) 

10 (47,6) 

 

 

0,81 c 

0,47 a 

Arterial Hiyalinozis (ah) 

Ortalama±SS 

Median (Min-Maks) 

ah>0, n (%) 

 

0,8±0,7 

1 (0-2) 

6 (62,5) 

 

0,9±0,9 

1 (0-2) 

8 (57,1) 

 

0,8±1,1 

0 (0-3) 

8 (38,1) 

 

 

0,74 c 

0,38 a 

Tübüler İzometrik Vakuolizasyon 

Var, n (%) 

Yok, n (%) 

 

1 (12,5) 

7 (87,5) 

 

3 (21,4) 

11 (78,6) 

 

1 (4,8) 

20 (95,2) 

0,32 

Akut Tübüler Hasarlanma 

Var, n (%) 

Yok, n (%) 

 

8 (100) 

0 (0) 

 

14 (100) 

0 (0) 

 

19 (90,5) 

2 (9,5) 

0,33 a 

Akut Tübüler Nekroz 

Var, n (%) 

Yok, n (%) 

 

0 (0) 

8 (100) 

 

3 (21,4) 

11 (78,6) 

 

1 (4,8) 

20 (95,2) 

0,15 a 

Enfarkt 

Var, n (%) 

Yok, n (%) 

 

0 (0) 

8 (100) 

 

1 (7,1) 

13 (92,9) 

 

1 (4,8) 

20 (95,2) 

0,75 a 

Lenfosit Marjinasyonu 

Var, n (%) 

Yok, n (%) 

 

2 (25) 

6 (75) 

 

5 (35,7) 

9 (64,3) 

 

3 (14,3) 

18 (85,7) 

0,34 a 

BK Nefropati 

Var, n (%) 

Yok, n (%) 

 

1 (12,5) 

7 (87,5) 

 

1 (7,1) 

13 (92,9) 

 

0 (0) 

21 (100) 

0,31 a 

Trombotik Mikroanjiopati (TMA) 

Var, n (%) 

Yok, n (%) 

 

0 (0) 

8 (100) 

 

3 (21,4) * 

11 (78,6) * 

 

0 (0) 

21 (100) 

0,035 a 

aChi-square     bOne-Way ANOVA     cKruskal-Wallis H 
*İstatistiksel farkın kaynaklandığı grup     +İşaretli gruplar arasında istatistiksel anlamlı fark 

6.4. Genel Greft Sağkalımına Etki Eden Faktörlerin Analizi 

Takip sonunda 25 hastada (%11,8) greft kaybı gerçekleşti. Greft kayıplarının 16’sı (%64) 

fonksiyonel greft ile ölüm nedenli, 4’ü (%16) kronik rejeksiyon, 3’ü (%12) infeksiyon-sepsis, 

1’i (%4) akut rejeksiyon, 1’i (%4) malignite nedenliydi.  

Greft kaybı olan ve olmayan hastaların karşılaştırmalı özellikleri Tablo 6.7’de 

verilmiştir. 

Alıcı ile ilgili özellikleri karşılaştırıldığında; greft kaybı olan hastaların nakil sırasındaki 

yaşları anlamlı derecede daha ileri bulundu (p=0,010). Nakil öncesi HD tedavisi alan hasta 

sayısı graft kaybı olanlarda anlamlı derecede daha fazla (p=0,039) iken, preemptif nakil ve nakil 
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öncesi PD tedavisi alan hasta sayısı her iki grupta benzer izlendi (p=0,084 ve p=1,00). Nakil 

öncesi diyaliz süresi greft kaybı olan hastalarda anlamlı derecede daha uzun saptandı (p=0,006). 

Alıcı cinsiyeti, önceki nakil, gebelik, kan transfüzyonu öyküsü, SDBY etiyolojisi açısından her 

iki grup arasında anlamlı fark saptanmadı. 

Verici ile ilgili özellikler karşılaştırıldığında; kadın-erkek sayıları her iki grupta benzerdi 

(p=0,22). Greft kaybı olan hastaların verici yaşı anlamlı derecede ileri bulundu (p=0,007). Greft 

kaybı olan grupta kadavra verici sayısı anlamlı derecede daha fazla iken, greft kaybı olmayan 

grupta canlı verici sayısı anlamlı derecede daha fazla bulundu (p<0,001). Canlı vericilerden 

hem akraba hem de akraba dışı olanlar greft kaybı olmayan grupta anlamlı derecede daha 

fazlaydı (p<0,001). Greft kaybı olan grupta vericilerin nakil öncesi GFH’ı anlamlı derecede 

daha az bulundu (p=0,007).  

Nakil ile ilgili özellikler karşılaştırıldığında; greft kaybı olan ve olmayan hastalar arasında 

HLA antikor durumu açısından anlamlı fark bulunmadı. Greft kaybı olan hastalar içerisinde 

DSA pozitif olan 3 hasta var iken bu hastaların 2’sine MFI bakılıp, 2 hastada da ≥3000 saptandı. 

İki grup arasında MFI ≥3000 olan hastalar açısından anlamlı fark bulundu (p=0,026). HLA 

uyumsuzluk sayısı, soğuk iskemi süresi, CDC-XM pozitifliği, FCXM pozitifliği, 

desensitizasyon tedavisi alan, indüksiyon tedavisi alan hasta sayısı, idame immünsupresif 

tedavi açısından her iki grup arasında anlamlı fark bulunmadı. 

Nakil sonrası dönem ile ilgili özellikler karşılaştırıldığında; greft kaybı olan hastalarda 

BK virüs ve idrar yolu infeksiyonu daha sık gözlendi (p=0,029 ve p=0,036). Greft kaybı olan 

grupta 4 hastada (%16) akut rejeksiyon saptanırken; 3’ü (%75) hücresel+hümoral, 1’i (%25) 

akut hücresel rejeksiyon türündeydi. Greft kaybı olmayan grupta 34 hastada (%19,3) akut 

rejeksiyon saptanırken; 8’i (%23,5) hücresel+hümoral, 7’si (%20,6) akut hücresel, 6’sı (%17,6) 

aktif hümoral, 4’ü (%11,8) borderline rejeksiyon türündeydi, 9 hasta biyopsi olmadan akut 

rejeksiyon kabul edilerek tedavi edilmişti. Nakil sonrası hospitalizasyon süresi, gecikmiş greft 

fonksiyonu, fırsatçı infeksiyon, COVİD infeksiyonu, malignite gelişimi açısından her iki grup 

arası fark bulunmadı. Nakil sonrası taburculuktaki kreatinin değerleri greft kaybı olan grupta 

daha yüksek saptanırken (p=0,024), CKD-EPI ve MDRD yöntemleri ile bakılan GFH değerleri 

daha düşük saptandı (p=0,010 ve p=0,016). 1. ay kreatinin, GFH değerleri ve FK düzeyleri her 

iki grupta benzer izlendi. 3. ay kreatinin değerleri greft kaybı olan grupta daha yüksek 

saptanırken (p=0,038), CKD-EPI ve MDRD yöntemleri ile bakılan GFH değerleri daha düşük 

saptandı (p=0,030 ve p=0,040). 3. ay FK düzeyleri her iki grupta benzer izlendi. 

Greft sağkalımına etki etmesi beklenen hastanın yaşı, nakil öncesi diyaliz tipi, nakil 

öncesi diyaliz süresi, önceki nakil öyküsü, verici cinsiyeti ve yaşı, nakil tipi (canlı/kadavra), 
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verici nakil öncesi GFH’ı, FCXM pozitifliği, akut rejeksiyon sayısı, gecikmiş greft fonksiyonu, 

BK virüs infeksiyonu, idrar yolu infeksiyon atakları, nakil sonrası malignite gelişimi, 

taburculukta CKD-EPI, nakil sonrası 1. ve 3. ay CKD-EPI gibi faktörler cox regresyon analizi 

ile önce tek değişkenli analiz ile değerlendirildi. Anlamlı çıkan faktörler çoklu değişken analizi 

ile tekrar değerlendirildi. Anlamlı çıkan tek değişkenli analiz ve çoklu değişken analiz sonuçları 

Tablo 4.8’de verilmiştir. 

Alıcı yaşının ileri olması greft sağkalımını negatif yönde etkilemektedir (p=0,001). Çoklu 

değişken analizlerinde de alıcı yaşının 1 birim artmasının greft kaybı riskini 1,058 kat arttırdığı 

görülmektedir [HR=1,058 CI:1,014-1,104 (p=0,010)]. 

Canlı veya kadavra nakil yapılması greft sağkalımı için etkili bulunmuştur (p<0,001) 

fakat çoklu değişken analizlerinde anlamlılığını kaybetmiştir (p=0,054). 

Verici yaşının ileri olması greft sağkalımını negatif yönde etkilemektedir (p=0,013). 

Çoklu değişken analizlerinde verici yaşının 1 birim artmasının greft kaybı riskini 1,046 kat 

arttırdığı görülmektedir [HR=1,046 CI:1,003-1,091 (p=0,037)]. 

Nakil öncesi verici GFH’ın düşük olmasının greft kaybı riskini arttırdığı gösterilmiştir  

(p=0,001) fakat çoklu değişken analizlerinde anlamlılığını kaybetmiştir (p=0,68). 

BK virüs infeksiyonunun tek değişkenli analizlerde greft sağkalımını etkilemediği 

görülmüştür (p=0,087). Çoklu değişken analizlerinde ise BK virüs infeksiyonunun greft kaybını 

riskini arttırdığı saptanmıştır [HR=2,827 CI:1,165-6,861 (p=0,022)]. 

İdrar yolu infeksiyon ataklarının greft sağkalımına etkisi görülmemiştir (p=0,084).  

Nakil sonrası taburculuktaki GFH’ın düşük olmasının greft kaybı riskini arttırdığı 

gösterilmiştir  (p=0,023) fakat çoklu değişken analizlerinde anlamlılığını kaybetmiştir 

(p=0,54). 
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Tablo 6.7. Greft Kaybı Olan ve Olmayan Hastaların Karşılaştırılması 

 Greft Kaybı Yok 

(n=186) 

Greft Kaybı Var 

(n=25) 

p değeri 

Alıcı 

Cinsiyet 

     Kadın 

     Erkek 

 

61 (32,8) 

125 (67,2) 

 

7 (28) 

18 (72) 

0,63 b 

Nakil Sırasında Yaş (Yıl) 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

40,9±12,1 

41 (18-71) 

 

47,6±11,9 

48 (23-67) 

0,010 a 

Nakil Öncesi Diyaliz Tipi 

     Preemptif 

     HD 

     PD 

     HD+PD 

 

70 (37,6) 

99 (53,2) 

7 (3,8) 

10 (5,4) 

 

5 (20) 

18 (72) 

0 (0) 

2 (8) 

0,21 b 

Preemptif 70 (37,6) 5 (20) 0,084 b 

HD 109 (58,6) 20 (80) 0,039 b 

PD 17 (9,1) 2 (8) 1,00 b 

Nakil Öncesi Diyaliz Süresi (ay) 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

37±68,8 

3 (0-300) 

 

86,1±94 

84 (0-300) 

0,006 c 

Önceki Nakil Öyküsü, n (%) 17 (9,1) 5 (20) 0,15 b 

Nakil Öncesi Gebelik, n (%), n=68 28 (45,9) 4 (57,1) 0,70 b 

Nakil Öncesi Kan Transfüzyonu, n 

(%) 

44 (23,7) 4 (16) 0,39 b 

SDBY Etiyoloji 

     Bilinmiyor 

     Diyabet 

     Hipertansiyon 

     Glomerülonefrit 

     Konjenital 

     TIN+VUR+ON+PN 

     Diğer 

 

53 (28,5) 

20 (10,8) 

14 (7,5) 

44 (23,7) 

17 (9,1) 

22 (11,8) 

16 (8,6) 

 

4 (16) 

5 (20) 

3 (12) 

5 (20) 

2 (8) 

4 (16) 

2 (8) 

0,69 b 

Verici 

Cinsiyet 

     Kadın 

     Erkek 

 

113 (60,8) 

73 (39,2) 

 

12 (48) 

13 (52) 

0,22 

Nakil Sırasında Yaş (Yıl) 

     Ortalama±SS 

     Median (min-maks) 

 

47,9±12,2 

48 (2-75) 

 

54,6±10,8 

60 (32-70) 

0,007 c 

Nakil Tipi 

     Canlı 

          Akraba 

          Akraba dışı 

     Kadavra 

 

 

107 (57,5) 

47 (25,3) 

32 (17,2) 

 

 

6 (24) 

5 (20) 

14 (56) 

<0,001 b 

Nakil Tipi 

     Canlı 

     Kadavra 

 

154 (82,8) 

32 (17,2) 

 

11 (44) 

14 (56) 

<0,001 b 

Nakil Öncesi GFH 

(MDRD,ml/dk/1.73m²) 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

 

96,8±22,9 

97 (25-211) 

 

 

80,1±26,8 

79 (28-132) 

0,002 a 
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Nakil 

HLA Antikor Durumu 

     DSA Pozitif 

     Non-DSA Pozitif 

     HLA Antikor Negatif 

 

30 (16,1) 

49 (26,3) 

107 (57,5) 

 

3 (12) 

9 (36) 

13 (52) 

0,58 b 

HLA Antikor Durumu 

     HLA Antikor Pozitif 

     HLA Antikor Negatif 

 

79 (42,5) 

107 (57,5) 

 

12 (48) 

13 (52) 

0,60 

HLA Uyumsuzluğu 

     0 

     1 

     2 

     3 

     4 

     5 

     6 

 

15 (8,1) 

10 (5,4) 

39 (21) 

57 (30,6) 

30 (16,1) 

27 (14,5) 

8 (4,3) 

 

3 (12) 

4 (16) 

2 (8) 

8 (32) 

5 (20) 

2 (8) 

1 (4) 

0,33 b 

HLA Uyumsuzluğu 

     0 

     1-3 

     4-6 

 

15 (8,1) 

106 (57) 

65 (34,9) 

 

3 (12) 

14 (56) 

8 (32) 

0,80 b 

HLA Uyumsuzluğu 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

3±1,5 

3 (0-6) 

 

2,7±1,7 

3 (0-6) 

0,47 c 

Soğuk İskemi Süresi, n=34 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

11,6±3,5 

12 (4-18) 

 

11,8±2,7 

12 (6-14) 

0,94 c 

CDC-XM Pozitifliği 4 (2,2) 0 (0) 1,00 b 

FCXM Pozitifliği 7 (3,8) 3 (12) 0,10 b 

DSA Sınıf 

     Sınıf I 

     Sınıf II 

     Sınıf I+II 

 

13 (7) 

14 (7,5) 

3 (1,6) 

 

2 (8) 

1 (4) 

0 (0) 

0,83 b 

DSA Gücü MFI, n=31 

     <1000 

     1000-2999 

     ≥3000 

 

7 (24,1) 

17 (58,6) 

5 (17,2) 

 

0 (0) 

0 (0) 

2 (100) 

0,026 b 

DSA dışı HLA Antikor Sınıf 

     Sınıf I 

     Sınıf II 

     Sınıf I+II 

 

9 (4,8) 

21 (11,3) 

19 (10,2) 

 

3 (12) 

4 (16) 

2 (8) 

0,43 b 

Desensitizasyon yapılanlar 5 (2,7) 1 (4) 0,54 b 

İndüksiyon tedavisi 

     Yok 

     Anti-IL2 

     ATG 

 

52 (28) 

76 (40,9) 

58 (31,2) 

 

7 (28) 

10 (40) 

8 (32) 

0,99 b 

Anti-IL2 76 (40,9) 10 (40) 0,94 b 

ATG 58 (31,2) 8 (32) 0,93 b 

İdame İmmünsüpresif Tedavi 

     KS+MMF+TAK 

     KS+MPA+TAK 

     KS+TAK 

     KS+AZA+TAK 

     KS+AZA+CSA 

 

107 (57,5) 

75 (40,3) 

2 (1,1) 

1 (0,5) 

1 (0,5) 

 

13 (52) 

12 (48) 

0 (0) 

0 (0) 

0 (0) 

0,91 b 
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Nakil Sonrası 

Nakil Sonrası Hospitalizasyon Süresi 

(gün) 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

 

12,4±6,7 

10 (6-51) 

 

 

13,5±8,1 

10 (7-41) 

0,87 c 

 

 

Akut Rejeksiyon Sayısı 

     0 

     1 

     2 

     3 

 

152 (81,7) 

29 (15,6) 

4 (2,2) 

1 (0,5) 

 

21 (84) 

1 (4) 

2 (8) 

1 (4) 

0,057 b 

Akut Rejeksiyon Sayısı 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

0,2±0,5 

0 (0-3) 

 

0,3±0,8 

0 (0-3) 

0,95 c 

Akut Rejeksiyon Türü 

     Akut Hücresel Rejeksiyon      

     Aktif Hümoral Rejeksiyon 

     Hücresel+Hümoral Rejeksiyon 

     Borderline 

     Biyopsisi Olmayan 

 

7 (20,6) 

6 (17,6) 

8 (23,5) 

4 (11,8) 

9 (26,5) 

 

1 (25) 

0 (0) 

3 (75) 

0 (0) 

0 (0) 

0,24 b 

Gecikmiş Greft Fonksiyonu 12 (6,5) 4 (16) 0,10 b 

BK Virüs İnfeksiyonu 31 (16,7) 9 (36) 0,029 b 

İdrar Yolu İnfeksiyonu 64 (34,4) 14 (56) 0,036 b 

Fırsatçı İnfeksiyonlar 

     CMV 

     İnfluenza 

     PCP 

     Zona 

     Mantar 

     Tbc 

     Parvovirüs 

 

23 (12,4) 

2 (1,1) 

0 (0) 

2 (1,1) 

0 (0) 

1 (0,5) 

1 (0,5) 

 

4 (16) 

1 (4) 

2 (8) 

0 (0) 

1 (4) 

0 (0) 

0 (0) 

0,001 b 

Fırsatçı İnfeksiyon 29 (15,6) 8 (32) 0,052 b 

COVİD İnfeksiyonu 25 (13,4) 2 (8) 0,75 b 

Malignite gelişimi 5 (2,7) 3 (12) 0,055 b 

Taburculukta Kreatinin 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

1,24±0,49 

1,15 (0,32-3,83) 

 

1,5±0,6 

1,3 (0,66-3,31) 

0,024 c 

Taburculukta CKD-EPI 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

73,6±23,7 

71,5 (14-152) 

 

60,8±27,5 

56 (19-118) 

0,010 c 

Taburculukta MDRD 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

67,3±25,5 

64 (13-244) 

 

56,4±26 

51,5 (19-123) 

0,016 c 

1. Ay Kreatinin 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

1,23±0,43 

1,19 (0,41-3,44) 

 

1,5±1,03 

1,25 (0,69-5,82) 

0,31 c 

1. Ay CKD-EPI 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

73,3±24 

71 (23-141) 

 

66,6±30,4 

60,5 (11-127) 

0,22 c 

1. Ay MDRD 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

67,4±24,7 

64 (21-183) 

 

61,7±29,2 

54,5 (10-125) 

0,23 c 
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1. Ay FK 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

9,1±2,5 

9 (1,5-15,8) 

 

8,9±3,6 

8,5 (2,5-15,5) 

0,77 a 

3. Ay Kreatinin 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

1,21±0,45 

1,16 (0,49-5,25) 

 

1,35±0,4 

1,31 (0,49-1,96) 

0,038 c 

3. Ay CKD-EPI 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

74,1±21,8 

73 (11-133) 

 

64,6±26,4 

55 (31-123) 

0,030 c 

3. Ay MDRD 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

67,3±21 

65 (11-142) 

 

61,2±29 

49,5 (29-140) 

0,040 c 

3. Ay FK 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

7,9±2,4 

7,7 (3,3-18,3) 

 

8,4±3,6 

8,1 (3,2-16,1) 

0,68 c 

a Independent-Samples T Test     b Chi-square     c Mann-Whitney U 

 

Tablo 6.8. Greft Sağkalımına Etki Eden Faktörler Tekli ve Çoklu Değişken Analizleri 

Greft Kaybı Tek Değişkenli Analiz Çok Değişkenli Analiz 

 HR (%95 Güven Aralığı) p değeri HR (%95 Güven Aralığı) p değeri 

Alıcı Yaşı 1,063 (1,025-1,102) 0,001 1,058 (1,014-1,104) 0,010 

Canlı  Kadavra 4,740 (2,146-10,470) <0,001 2,694 (0,984-7,375) 0,054 

Verici Yaşı 1,050 (1,010-1,090) 0,013 1,046 (1,003-1,091) 0,037 

Verici GFH 0,971 (0,955-0,988) 0,001 0,996 (0,977-1,015) 0,68 

BK Virüs (var  yok) 2,042 (0,902-4,627) 0,087 2,827 (1,165-6,861) 0,022 

İdrar Yolu İnfeksiyonu 

(var  yok) 

2,012 (0,912-4,439) 0,084 1,493 (0,570-3,912) 0,41 

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

 

6.5. Genel Hasta Sağkalımına Etki Eden Faktörlerin Analizi 

Takip sonunda 20 hastada (%9,5) ölüm gerçekleşti. Ölümlerin 4’ü dış merkezde 

gerçekleştiğinden nedeni bilinmemektedir. Bilinen ölüm nedenlerinden 7’si (%35) septik şok, 

3’ü (%15) solunum yetmezliği (2’si kalp yetmezliği, 1’i akciğer kanseri), 2’si (%10) COVİD 

infeksiyonu, 2’si (%10) iskemik serebrovasküler olay, 1’si (%5) subaraknoid kanama, 1’si (%5) 

pulmoner tromboemboli nedenliydi. 

Ölen ve ölmeyen hastaların karşılaştırmalı özellikleri Tablo 6.9’da verilmiştir. 

Alıcı ile ilgili özellikleri karşılaştırıldığında; ölen hastaların nakil sırasındaki yaşları 

anlamlı derecede daha ileri bulundu (p<0,001). Nakil öncesi diyaliz süresi ölen hastalarda 

anlamlı derecede daha uzun saptandı (p=0,026). Alıcı cinsiyeti, nakil öncesi diyaliz tipi ve 
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preemptif nakil, önceki nakil, gebelik, kan transfüzyonu öyküsü, SDBY etiyolojisi açısından 

her iki grup arasında anlamlı fark saptanmadı. 

Verici ile ilgili özellikler karşılaştırıldığında; kadın-erkek sayıları her iki grupta benzerdi 

(p=0,69). Ölen hastaların verici yaşı anlamlı derecede ileri bulundu (p=0,007). Ölen grupta 

kadavra verici sayısı anlamlı derecede daha fazla iken, ölüm gerçekleşmeyen grupta canlı verici 

sayısı anlamlı derecede daha fazla bulundu (p=0,001). Canlı vericilerden akraba dışı olanlar her 

iki grupta benzer iken, akraba olanlar ölmeyen grupta daha fazla bulundu (p<0,001). Ölen 

grupta vericilerin nakil öncesi GFH’ı anlamlı derecede daha az bulundu (p=0,033).  

Nakil ile ilgili özellikler karşılaştırıldığında; gruplar arasında HLA antikor durumu 

açısından anlamlı fark bulunmadı. Ölen grupta 2 DSA (%10), 7 DSA dışı anti-HLA antikor 

pozitif (%35) hasta var iken, ölmeyen grupta 31 DSA (%16,2), 51 DSA dışı anti-HLA antikor 

pozitif (%26,7) hasta vardı. HLA uyumsuzluk sayısı, soğuk iskemi süresi, CDC-XM pozitifliği, 

FCXM pozitifliği, DSA gücü, desensitizasyon tedavisi alan, indüksiyon tedavisi alan hasta 

sayısı, idame immünsupresif tedavi açısından her iki grup arasında anlamlı fark bulunmadı. 

Nakil sonrası dönem ile ilgili özellikler karşılaştırıldığında; 2-3 kez akut rejeksiyon 

geçiren hasta sayısı ölen grupta daha fazla görüldü (p=0,030). Ölen grupta 4 hastada (%20) akut 

rejeksiyon saptanırken; 3’ü (%75) hücresel+hümoral, 1’i (%25) akut hücresel rejeksiyon 

türündeydi. Ölmeyen grupta 34 hastada (%19,3) akut rejeksiyon saptanırken; 8’i (%23,5) 

hücresel+hümoral, 7’si (%20,6) akut hücresel, 6’sı (%17,6) aktif hümoral, 4’ü (%11,8) 

borderline rejeksiyon türündeydi, 9 hasta biyopsi olmadan akut rejeksiyon kabul edilerek tedavi 

edilmişti. Ölen grupta BK virüs ve idrar yolu infeksiyonu anlamlı derecede daha sık gözlendi 

(p=0,030 ve p=0,025). Fırsatçı infeksiyon sayısı ölen grupta anlamlı derecede daha fazlaydı 

(p=0,010), fırsatçı infeksiyonlar içinde en sık CMV infeksiyonu saptandı. Nakil sonrası 

hospitalizasyon süresi, gecikmiş greft fonksiyonu, COVİD infeksiyonu, malignite gelişimi 

açısından her iki grup arası fark bulunmadı. Nakil sonrası taburculuktaki kreatinin değerleri her 

iki grup arası benzer iken (p=0,073), CKD-EPI ve MDRD yöntemleri ile bakılan GFH değerleri 

ölen grupta anlamlı derecede daha düşük saptandı (p=0,028 ve p=0,035). 1. ve 3. ay kreatinin, 

GFH değerleri ve FK düzeyleri her iki grupta benzer izlendi.  

Hasta sağkalımına etki etmesi beklenen hastanın yaşı, nakil öncesi diyaliz tipi, nakil 

öncesi diyaliz süresi, önceki nakil öyküsü, verici cinsiyeti ve yaşı, nakil tipi (canlı/kadavra), 

verici nakil öncesi GFH’ı, FCXM pozitifliği, akut rejeksiyon sayısı, gecikmiş greft fonksiyonu, 

BK virüs infeksiyonu, idrar yolu infeksiyon atakları, nakil sonrası malignite gelişimi, 

taburculukta CKD-EPI, nakil sonrası 1. ve 3. ay CKD-EPI gibi faktörler cox regresyon analizi 

ile önce tek değişkenli analiz ile değerlendirildi. Anlamlı çıkan faktörler çoklu değişken analizi 
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ile tekrar değerlendirildi. Anlamlı çıkan tek değişkenli analiz ve çoklu değişken analiz sonuçları 

Tablo 6.10’da verilmiştir. 

Alıcı yaşının ileri olması hasta sağkalımını negatif yönde etkilemektedir (p<0,001). 

Çoklu değişken analizlerinde de alıcı yaşının 1 birim artmasının ölüm riskini 1,107 kat arttırdığı 

görülmektedir [HR=1,107 CI:1,048-1,170 (p<0,001)]. 

Canlı veya kadavra nakil yapılması hasta sağkalımı için etkili bulunmuştur (p=0,001) 

fakat çoklu değişken analizlerinde anlamlılığını kaybetmiştir (p=0,23). 

Verici yaşının ileri olması hasta sağkalımını negatif yönde etkilemektedir (p=0,010). 

Çoklu değişken analizlerinde verici yaşının 1 birim artmasının ölüm riskini 1,062 kat arttırdığı 

görülmektedir [HR=1,062 CI:1,009-1,118 (p=0,022)]. 

Nakil öncesi verici GFH’ının düşük olmasının ölüm riskini arttırdığı gösterilmiştir  

(p=0,003) fakat çoklu değişken analizlerinde anlamlılığını kaybetmiştir (p=0,99). 

BK virüs infeksiyonu hasta sağkalımını negatif yönde etkilemektedi (p=0,049). Çoklu 

değişken analizlerinde de BK virüs infeksiyonunun ölüm riskini arttırdığı saptanmıştır 

[HR=3,970 CI:1,440-10,949 (p=0,008)]. 

İdrar yolu infeksiyon ataklarının greft sağkalımına etkisi görülmemiştir (p=0,053).  

Nakil sonrası taburculuktaki GFH’ın düşük olmasının ölüm riskini arttırdığı gösterilmiştir  

(p=0,030) fakat çoklu değişken analizlerinde anlamlılığını kaybetmiştir (p=0,73). 

Tablo 6.9. Ölen ve Ölmeyen Hastaların Karşılaştırılması 

 Ölmeyen Hastalar 

(n=191) 

Ölen Hastalar (n=20) p değeri 

Alıcı 

Cinsiyet 

     Kadın 

     Erkek 

 

63 (33) 

128 (67) 

 

5 (25) 

15 (75) 

0,47 b 

Nakil Sırasında Yaş (Yıl) 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

40,7±12,2 

41 (18-71) 

51,3±8,9 

52 (32-67) 

<0,001 a 

Nakil öncesi diyaliz tipi 

     Preemptif 

     HD 

     PD 

     HD+PD 

 

70 (36,6) 

103 (53,9) 

7 (3,7) 

11 (5,8) 

 

5 (25) 

14 (70) 

0 (0) 

1 (5) 

0,52 b 

Preemptif 70 (36,6) 5 (25) 0,30 b 

HD 114 (59,7) 15 (75) 0,18 b 

PD 18 (9,4) 1 (5) 1,00 b 

Nakil Öncesi Diyaliz Süresi (ay) 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

37,9±69,2 

3 (0-300) 

 

89,6±98 

85,5 (0-300) 

0,026 c 

Önceki Nakil Öyküsü, n (%) 18 (9,4) 4 (20) 0,14 b 
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Nakil Öncesi Gebelik, n (%), 

n=68 

29 (46) 3 (60) 0,66 b 

Nakil Öncesi Kan Transfüzyonu, 

n (%) 

44 (23) 4 (20) 1,00 b 

SDBY Etiyoloji 

     Bilinmiyor 

     Diyabet 

     Hipertansiyon 

     Glomerülonefrit 

     Konjenital 

     TIN+VUR+ON+PN 

     Diğer 

 

54 (28,3) 

21 (11) 

14 (7,3) 

45 (23,6) 

18 (9,4) 

23 (12) 

16 (8,4) 

 

3 (15) 

4 (20) 

3 (15) 

4 (20) 

1 (5) 

3 (15) 

2 (10) 

0,62 b 

Verici 

Cinsiyet 

     Kadın 

     Erkek 

 

114 (59,7) 

77 (40,3) 

 

11 (55) 

9 (45) 

0,69 b 

Nakil Sırasında Yaş (Yıl) 

     Ortalama±SS 

     Median (min-maks) 

 

48±12,2 

48 (2-75) 

 

55,5±10,2 

59 (36-70) 

0,007 c 

Nakil Tipi 

     Canlı 

          Akraba 

          Akraba dışı 

     Kadavra 

 

 

109 (57,1) 

47 (24,6) 

35 (18,3) 

 

 

4 (20) 

5 (25) 

11 (55) 

<0,001 b 

Nakil Tipi 

     Canlı 

     Kadavra 

 

156 (81,7) 

35 (18,3) 

 

9 (45) 

11 (55) 

0,001 b 

Nakil Öncesi GFH 

(MDRD,ml/dk/1.73m²) 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

 

96,3±23,2 

97 (25-211) 

 

 

80,3±25,9 

80 (28-112) 

0,033 c 

Nakil 

HLA Antikor Durumu 

     DSA Pozitif 

     Non-DSA Pozitif 

     HLA Antikor Negatif 

 

31 (16,2) 

51 (26,7) 

109 (57,1) 

 

2 (10) 

7 (35) 

11 (55) 

0,63 b 

HLA Antikor Durumu 

     HLA Antikor Pozitif 

     HLA Antikor Negatif 

 

109 (57,1) 

82 (42,9) 

 

11 (55) 

9 (45) 

0,86 b 

HLA Uyumsuzluğu 

     0 

     1 

     2 

     3 

     4 

     5 

     6 

 

15 (7,9) 

12 (6,3) 

40 (20,9) 

58 (30,4) 

30 (15,7) 

28 (14,7) 

8 (4,2) 

 

3 (15) 

2 (10) 

1 (5) 

7 (35) 

5 (25) 

1 (5) 

1 (5) 

0,41 b 

HLA Uyumsuzluğu 

     0 

     1-3 

     4-6 

 

15 (7,9) 

110 (57,6) 

66 (34,6) 

 

3 (15) 

10 (50) 

7 (35) 

0,53 b 

HLA Uyumsuzluğu 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

3±1,5 

3 (0-6) 

 

2,8±1,7 

3 (0-6) 

0,78 c 

Soğuk İskemi Süresi, n=34 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

11,5±3,6 

12 (4-18) 

 

12,3±1,8 

12 (10-14) 

0,71 c 

CDC-XM Pozitifliği 4 (2,1) 0 (0) 1,00 b 

FCXM Pozitifliği 7 (3,7) 3 (15) 0,057 b 
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DSA Sınıf 

     Sınıf I 

     Sınıf II 

     Sınıf I+II 

 

13 (6,8) 

15 (7,9) 

3 (1,6) 

 

2 (10) 

0 (0) 

0 (0) 

0,53 b 

DSA Gücü MFI, n=31 

     <1000 

     1000-2999 

     ≥3000 

 

7 (23,3) 

17 (56,7) 

6 (20) 

 

0 (0) 

0 (0) 

1 (100) 

0,17 b 

DSA Dışı HLA Antikor Sınıf 

     Sınıf I 

     Sınıf II 

     Sınıf I+II 

 

9 (4,7) 

23 (12) 

19 (9,9) 

 

3 (15) 

2 (10) 

2 (10) 

0,31 b 

Desensitizasyon Yapılanlar 5 (2,6) 1 (5) 0,45 b 

İndüksiyon Tedavisi 

     Yok 

     Anti-IL2 

     ATG 

 

54 (28,3) 

77 (40,3) 

60 (31,4) 

 

5 (25) 

9 (45) 

6 (30) 

0,92 b 

Anti-IL2 77 (40,3) 9 (45) 0,69 b 

ATG 60 (31,4) 6 (30) 0,90 b 

İdame İmmünsüpresif Tedavi 

     KS+MMF+TAK 

     KS+MPA+TAK 

     KS+TAK 

     KS+AZA+TAK 

     KS+AZA+CSA 

 

110 (57,6) 

77 (40,3) 

2 (1) 

1 (0,5) 

1 (0,5) 

 

10 (50) 

10 (50) 

0 (0) 

0 (0) 

0 (0) 

0,91 b 

MMF Alanlar 110 (57,6) 10 (50) 0,51 b 

MPA Alanlar 77 (40,3) 10 (50) 0,40 b 

Nakil Sonrası 

Nakil Sonrası Hospitalizasyon 

Süresi (gün) 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

 

12,3±6,6 

10 (6-51) 

 

 

14,3±8,8 

10 (7-41) 

0,56 c 

Akut Rejeksiyon Sayısı 

     0 

     1 

     2 

     3 

 

157 (82,2) 

29 (15,2) 

4 (2,1) 

1 (0,5) 

 

16 (80) 

1 (5) 

2 (10) 

1 (5) 

0,028 b 

Akut Rejeksiyon 

     0-1 

     2-3 

 

186 (97,4) 

5 (2,6) 

 

17 (85) 

3 (15) 

0,030 b 

Akut Rejeksiyon Sayısı 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

0,2±0,5 

0 (0-3) 

 

0,4±0,9 

0 (0-3) 

0,63 c 

Akut Rejeksiyon Türü 

     Akut Hücresel Rejeksiyon      

     Aktif Hümoral Rejeksiyon 

     Hücresel+Hümoral Rejeksiyon 

     Borderline 

     Biyopsisi Olmayan 

 

7 (20,6) 

6 (17,6) 

8 (23,5) 

4 (11,8) 

9 (26,5) 

 

1 (25) 

0 (0) 

3 (75) 

0 (0) 

0 (0) 

0,24 b 

Gecikmiş Greft Fonksiyonu 13 (6,8) 3 (15) 0,18 b 

BK Virüs İnfeksiyonu 32 (16,8) 8 (40) 0,030 b 

İdrar Yolu İnfeksiyonu 66 (34,6) 12 (60) 0,025 b 

Fırsatçı İnfeksiyonlar 

     CMV 

     İnfluenza 

     PCP 

     Zona 

     Mantar 

     Tbc 

     Parvovirüs 

 

23 (12) 

2 (1) 

0 (0) 

2 (1) 

0 (0) 

1 (0,5) 

1 (0,5) 

 

4 (20) 

1 (5) 

2 (10) 

0 (0) 

1 (5) 

0 (0) 

0 (0) 

<0,001 b 

Fırsatçı İnfeksiyon 29 (15,2) 8 (40) 0,011 b 
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CMV 23 (12) 4 (20) 0,30 b 

COVİD İnfeksiyonu 25 (13,1) 2 (10) 1,00 b 

Malignite Gelişimi 6 (3,1) 2 (10) 0,17 b 

Taburculukta Kreatinin 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

1,25±0,49 

1,16 (0,32-3,83) 

 

1,48±0,62 

1,27 (0,66-3,31) 

0,073 c 

Taburculukta CKD-EPI 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

73,3±24,1 

71 (14-152) 

 

60,4±25,9 

55 (19-115) 

0,028 a 

Taburculukta MDRD 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

67±25,6 

64 (13-244) 

 

56,6±25,4 

52 (19-123) 

0,035 c 

1. Ay Kreatinin 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

1,23±0,44 

1,19 (0,41-3,44) 

 

1,54±1,12 

1,23 (0,69-5,82) 

0,31 c 

1. Ay CKD-EPI 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

73,3±24,3 

71 (23-141) 

 

64,3±28,7 

55 (11-116) 

0,13 a 

1. Ay MDRD 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

67,4±25 

64 (21-183) 

 

59,8±27,4 

51 (10-123) 

0,16 c 

1. Ay FK 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

9,2±2,5 

9 (1,5-15,8) 

 

8,3±3,5 

8,3 (2,5-15,3) 

0,29 a 

3. Ay Kreatinin 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

1,22±0,45 

1,16 (0,49-5,25) 

 

1,27±0,38 

1,24 (0,49-1,94) 

0,31 c 

3. Ay CKD-EPI 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

73,6±22 

72 (11-133) 

 

67,8±26,9 

56 (38-123) 

0,17 c 

3. Ay MDRD 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

66,8±21,1 

65 (11-142) 

 

65±30,5 

50 (36-140) 

0,22 c 

3. Ay FK 

     Ortalama±SS 

     Median (min-max) 

 

7,9±2,5 

7,7 (3,2-18,3) 

 

8,6±3,5 

9,1 (3,4-16,1) 

0,35 c 

a Independent-Samples T Test     b Chi-square     c Mann-Whitney U 

 

 

Tablo 6.10. Hasta Sağkalımına Etki Eden Faktörler Tekli ve Çoklu Değişken Analizleri 

 
Hasta Sağkalımı Tek Değişkenli Analiz Çok Değişkenli Analiz 

 HR (%95 Güven 

Aralığı) 

p 

değeri 

HR (%95 Güven 

Aralığı) 

p 

değeri 

Alıcı Yaşı 1,097 (1,051-1,146) <0,001 1,107 (1,048-1,170) <0,001 

Canlı  Kadavra 4,681 (1,935-11,324) 0,001 2,069 (0,633-6,765) 0,23 

Verici Yaşı 1,059 (1,014-1,107) 0,010 1,062 (1,009-1,118) 0,022 

Verici GFH 0,971 (0,953-0,990) 0,003 1,000 (0,976-1,024) 0,99 

BK Virüs (var  yok) 2,456 (1,003-6,016) 0,049 3,970 (1,440-10,949) 0,008 

İdrar Yolu İnfeksiyonu (var  

yok) 

2,416 (0,987-5,913) 0,053 2,122 (0,662-6,797) 0,21 

Taburculuk GFH 0,977 (0,957-0,998) 0,030 0,996 (0,973-1,019) 0,73 
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7. TARTIŞMA 

Nakil öncesi DSA veya DSA dışı HLA antikor pozitifliğinin greft fonksiyonları, nakil 

sonrası komplikasyonları, greft ve hasta sağkalımı üzerine etkisinin araştırıldığı bu çalışmada 

Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi Organ Nakil Merkezi’nde böbrek nakli yapılmış 211 hasta 

incelenmiştir. 

Çalışmamızda DSA pozitif (n=33), DSA dışı HLA antikor pozitif (n=58), HLA antikor 

negatif (n=120) hastalar arasında akut rejeksiyon sayısı, akut rejeksiyon türleri, greft ve hasta 

sağkalımı açısından fark saptanmamıştır. Nakil sonrası ortalama izlem süresi 42,8±19,1 ay olan 

hastaların taburculuk-1.-3.-6.-12.-24.-36. ay kreatinin, GFH izlemleri değerlendirildiğinde 

CKD-EPI ve MDRD yöntemleri ile bakılan 24. ay GFH değerleri DSA pozitif hastalarda HLA 

antikor negatif hastalara göre daha düşük saptanmıştır (p=0,046 ve p=0,045). Immünolojik 

olmayan komplikasyonlardan BK virüs infeksiyonu, idrar yolu infeksiyon atakları, fırsatçı 

infeksiyonlar, malignite gelişimi üç grup arasında benzer izlenmiştir. Genel greft ve hasta 

sağkalım çoklu değişken analizlerinde alıcı ve verici yaşı artışının, BK virüs infeksiyonunun 

hem greft hem hasta sağkalımını negatif yönde etkilediği gösterilmiştir. 

2018 yılı sonu itibari ile ülkemizde böbrek nakillerinin %64,25’i erkek, %35,75’i kadın 

hastaya yapılmış olup çalışmamızın verileri ile benzerdir. Çalışmamızdaki hastaların yaş 

ortalaması 41,7±12,3 saptanmış olup ülkemizde 2018 yılı insidans verilerinde hasta yaşı 

%44,93 oranında 20-44 yaş grubundan oluşmaktadır. Yine ülkemizdeki 2018 yılı verilerine 

göre nakil öncesi hastaların %52’sine HD, %4,06’sına PD uygulanmakta olup %43,94’üne 

preemptif nakil yapılmaktadır. ABD verilerine göre 2017 yılı sonu itibari ile preemptif nakil 

oranı %29,9’dur. Çalışmamızda preemptif nakil oranı ülkemize göre daha düşük olup, 

ABD’den daha fazla saptanmıştır. SDBY’ye neden olan primer böbrek hastalıklarını Türkiye 

genelinde çalışmamıza benzer olarak %24,57 nedeni bilinmeyen, %16,60 HT, %16,06 DM, 

%15,32 glomerülonefritler oluşturmaktadır. Ancak çalışmamızdaki hasta grubunda 

glomerülonefritler daha sık, HT daha az görülmektedir. Hasta grubumuzda nakillerin %21,8’i 

kadavra vericiden yapılmışken, Türkiye genelinde 2018 yılında bu oran %22,19’dur. ABD’de 

2021 yılında bu oran %70’e ulaşmaktadır. Türkiye’de canlı verici kaynaklı nakillerin büyük 

kısmının kaynağı 1.derece akraba (%35,19) ve eşlerdir (%21,78). Bu gruplar bizim 

çalışmamızda da canlı vericilerin başlıca kaynağını oluşturmaktadır (sırası ile %27 ve 

%23,7).5,10,15 
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Sensitizasyon için bilinen en önemli risk faktörleri HLA antijenlerinde uyumsuzluk ve 

bu antijenlere karşı gelişen antikorlardır. Nakil öncesi sensitizasyon gebelik, kan transfüzyonu, 

daha önce nakil öyküsü, diyaliz süresinin uzun olması gibi nedenlerden dolayı gelişebilirken; 

nakil sonrasında ise geçirilen akut rejeksiyonlar, yetersiz immünsüpresyon ve doku 

antijenlerinde gözlenen uyumsuzluklar temel etkendir. 

ABD’de 2021 yılı sonu itibari ile böbrek nakil bekleme listelerindeki sensitize hastaların 

(PRA>%20) çoğu kadındır (%55,5).15 Benzer şekilde çalışmamızda da kadın hasta sayısı DSA 

pozitiflerde DSA dışı HLA antikor pozitif ve HLA antikor negatiflere daha fazla saptanmıştır 

(p=0,032). Gebelik öyküsü olanlar gruplar arasında benzer sayıda görülmüştür (p=0,23). 

Nakil öncesi diyaliz süresi arttıkça sensitizasyon riskinin artması, erken ve geç dönem 

prognozun kötüleşmesi preemptif nakillerin önemini arttırmaktadır.8 Çalışmamızda da DSA ve 

DSA dışı HLA antikoru pozitif olanlarda HLA antikor negatiflere göre diyaliz süresi daha uzun 

bulunmuştur (p=0,006). HD’ye giren hastalar gruplar arasında benzer iken (p=0,15), PD’ye 

giren hasta sayısı DSA pozitiflerde diğer iki gruba göre daha fazla görülmektedir (p<0,001).  

Meier-Kriesche ve arkadaşlarının preemptif nakiller ile diyaliz sonrası nakil yapılan 

hastaları karşılaştırdığı çalışmada, nakil öncesi 6-12 ay diyalize giren hastalarda preemptif 

nakillere göre greft kaybı riski %37, ölüm riski %28 oranında daha fazladır.91 Aynı ekip 

tarafından yapılan başka bir çalışmada, preemptif nakillerin 1. yıl greft kaybında %52, 2. yıl 

greft kaybında %82 azalma sağladığı gösterilmiştir.103 Bizim çalışmamızda da greft kaybı olan 

ve ölen hastalarda nakil öncesi diyaliz süresi daha uzun saptanmıştır (p=0,006 ve p=0,026). 

Fakat çoklu değişken analizlerinde diyaliz süresinin greft ve hasta sağkalımını etkilemediği 

görülmektedir. 

ABD’de 2021 yılı sonu itibari ile böbrek nakil bekleme listelerindeki sensitize hastaların 

(PRA>%20) %28,6’sı yeniden nakil bekleyen hastalardır.15 Çalışmamızda önceden nakil 

öyküsü olan hastalar DSA pozitiflerde ve DSA dışı HLA antikor pozitiflerde HLA antikor 

negatiflere göre daha fazladır (p<0,001). 

Kan transfüzyonu sayısı arttıkça sensitizasyon derecesi ve buna bağlı olarak bekleme 

listelerinde bekleme süresi artmaktadır.104 Çalışmamızda ise kan transfüzyonu alan hasta sayısı 

DSA pozitif, DSA dışı HLA antikor pozitif ve HLA antikor negatif hastalarda benzer 

izlenmiştir (p=0,054).  

 

Alıcı yaşının artması çoklu değişken analizlerinde hem greft hem hasta sağkalımını 

anlamlı derecede azaltmaktadır (p=0,010 ve p<0,001). Benzer şekilde, Avrupa ve ABD 
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verilerine göre alıcı yaşı arttıkça greft ve hasta sağkalımı azalmaktadır.5,101,105 Gill ve 

arkadaşlarının yaptığı çalışmada ise, 4 yıllık izlem süresinde canlı nakillerde 55 yaş üstü 

alıcılarda, gençlere göre greft (%77,7 ve %80,7) ve hasta sağkalımı (%82,4 ve %84,2) arasında 

anlamlı fark görülmemiştir.106 Kadavra nakiller ile yapılan başka bir çalışmada 30-49 yaşındaki 

böbrek nakli alıcılarında 5 yıllık hasta sağkalımı %75 iken, 65 yaş üstünde bu oranın %61’e 

düştüğü gösterilmiştir.107 

Yunanistan’da Koukoulaki ve arkadaşları tarafından 575 hasta ile yapılan çalışmada, 

verici yaşının 55 ve üstü olmasının 10 yıllık izlemde greft sağkalımını azalttığı gösterilmiştir.108 

Moers ve arkadaşları tarafından 1994-2006 yılları arası ABD’nin OPTN verileri kullanılarak 

99.860 hastanın değerlendirildiği çalışmada, verici yaşının 65 yaş ve üstü olmasının gecikmiş 

greft fonksiyonu, 3. ay ve 10. yıl greft kaybı riskini arttırdığı gösterilmiştir.109 Çalışmamızda 

verici yaşı 55 üstü olan 75 hasta (%35,5) bulunmaktadır ve çoklu değişken analizlerinde verici 

yaşının artmasının greft ve hasta sağkalımını azalttığı gösterilmiştir. 

Çalışmamızda HLA antikor negatif hastalarda DSA ve DSA dışı HLA antikor pozitif 

hastalara göre kadavra verici sayısı daha az saptanmıştır (p=0,023). ABD’de 2021 yılı itibari 

ile kadavra vericisi olanların %62,2’sinde PRA>%20 saptanmıştır. Verici tipinin greft ve hasta 

sağkalımını etkileyip etkilemediği hala tartışmalıdır. Lee ve arkadaşları tarafından 179 kadavra 

ve 275 canlı naklin değerlendirildiği çalışmada, 5. ve 10. yıl greft sağkalımı ve kreatinin 

değerleri açısından canlı-kadavra nakiller arasında fark bulunmamıştır.110 Foroutan ve 

arkadaşları tarafından yapılan metaanalizde ise, kadavra nakillerin 1. yıl greft kaybı riskini 

arttırdığı gösterilmiştir.111 Çalışmamızda da benzer şekilde greft kaybı olan ve ölen hastalarda 

kadavra verici sayısı daha fazla görülmüştür (p<0,001 ve p=0,001). Çoklu değişken 

analizlerinde ise verici tipinin sağkalımı etkilemediği saptanmıştır (p=0,054 ve p=0,23). İzlem 

süresinin kısa olmasının bu duruma neden olabileceği düşünülmektedir. 

Çalışmamızda hastaların 18’inde (%8,5) tam HLA doku uyumu varken, 9’unda (%4,3) 

HLA doku uyumu yoktur. 2018 yılı içerisinde Türkiye’de yapılan böbrek nakillerinin 

%4,9’unda tam HLA doku uyumu varken, %6,9’unda HLA doku uyumu bulunmamaktadır.10 

HLA uyumsuzluk derecesinin böbrek nakli prognozuna etkisi hala tartışılmaktadır. Williams 

ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada, 1987-2013 yılları arasında 189.141 canlı vericiden böbrek 

nakli yapılmış hastalar incelendiğinde, 1 HLA uyumsuzluğu ile greft kaybı riskinin %13, 6 

HLA uyumsuzluğu ile greft kaybı riskinin %64 arttığı gösterilmiştir.44 Son yıllarda 

immünsupresif tedavilerin gelişmesi ile HLA uyum derecesinin nakil prognozuna etki 

etmediğini gösteren çalışmalar artmaktadır. Su ve arkadaşlarının 2004 yılında 33.443 hasta ile 

yaptığı kohort çalışmada, uygun immünsupresif tedavi ile HLA uyumsuz nakillerin greft kaybı 
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oranlarının HLA uyumlu nakiller ile benzer olduğu gösterilmiştir.112 Çalışmamızda da HLA 

uyumsuzluğunun greft ve hasta sağkalımı üzerinde etkisinin olmadığı görülmüştür. HLA-DR 

uyumunun HLA-A veya HLA-B uyumuna göre daha iyi greft sağkalımı sağladığını gösteren 

çalışmalar olsa da çalışmamızda HLA gruplarına göre greft ve hasta sağkalımı 

değerlendirilmemiştir.46 

Çalışmamızda soğuk iskemi süresi ortalama 11,7±3,3 saat olarak saptanmıştır. Quiroga 

ve arkadaşları tarafından 518 hasta ile yapılan çalışmada, nakil sonrası 1. yıl sonunda 

fonksiyonel grefti olan hastalarda soğuk iskemi süresinin uzun olmasının greft kaybı riskini 

arttırdığı gösterilmiştir.87 Bahsedilen çalışmada soğuk iskemi süresi 21 saat altı ve üstü olan 

hastalar karşılaştırılmıştır. Başka bir çalışmanın çoklu değişken analizinde soğuk iskemi 

süresinin 1 yıllık greft sağkalımını etkilemediği bulunmuştur.111 Çalışmamızda da benzer 

şekilde soğuk iskemi süresi greft ve hasta sağkalımını etkilememektedir. Çalışmamızdaki 

soğuk iskemi süresinin kısa oluşunun sonuçlar için yanıltıcı olabileceği düşüncesindeyiz. 

Nakil öncesi anti-HLA antikor varlığının kötü greft sonlanımı için risk faktörü olduğu 

1970’li yıllardan beri bilinmektedir.113 2012 yılında Mohan ve arkadaşları tarafından yapılan 

metaanalizde, SAB yöntemi ile saptanan DSA pozitif fakat CDC-XM ve FCXM negatif olan 

hastalarda aktif hümoral rejeksiyon riskinin yaklaşık 2 kat (HR=1.98; 95% [CI], 1.36–2.89; 

P=0.001), greft kaybının riskinin %76 arttığı gösterilmiştir (HR= 1.76; 95% CI, 1.13–2.74; 

P=0.01).59 Çalışmamızda DSA ve DSA dışı HLA antikor pozitifliğinin ortalama 42,8±19,1 ay 

sürelik izlem süresinde akut rejeksiyon insidansını, greft ve hasta sağkalımını etkilemediği 

görülmüştür. Çalışmamızın aksine Ziemann ve arkadaşları tarafından 2808 kadavra, 1324 canlı 

böbrek nakli ile yapılan çok merkezli çalışmada, DSA pozitifliğinin 10 yıllık izlem sonunda 

hem canlı hem kadavra nakillerde greft sağkalımını azalttığı; ilk 6 aylık dönemde sadece MFI 

≥ 3000 olan DSA pozitiflerde aktif hümoral rejeksiyon insidansının arttığı gösterilmiştir.60 

Kamburova ve arkadaşları tarafından 3237 kadavra, 1487 canlı böbrek nakli ile yapılan çok 

merkezli çalışmada ise, SAB ile saptanan DSA pozitifliğinin 10 yıllık izlem sonunda canlı 

böbrek nakillerinde greft sağkalımını etkilemediği, kadavra böbrek nakillerinde greft 

sağkalımını azalttığı gösterilmiştir.114 Çalışmamızdaki hasta sayısının ve izlem süresinin az 

olması greft sonlanımlarını etkilemiş olabilir.  

CDC-XM, FCXM ve Luminex yöntemlerinin birlikte değerlendirildiği çok merkezli 

10.694 hastanın katıldığı çalışmada; CDC-XM ve FCXM negatif, Luminex pozitif olan 

hastalarda 1 yılın sonunda greft ve hasta sağkalımı CDC-XM, FCXM ve Luminex negatif 

hastalar ile benzer bulunurken CDC-XM veya FCXM pozitif olanlarda greft kaybı ve ölüm 

riskinin arttığı gösterilmiştir.71 Çalışmamızda CDC-XM B lenfosit testi pozitif olan 4 hastada 
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greft kaybı ve ölüm görülmezken, FCXM B lenfosit testi pozitif olan 10 hastanın 3’ünde 

fonksiyonel greft ile ölüm gerçekleşmiştir. 

Nakil öncesi indüksiyon ve desensitizasyon tedavileri anti-HLA antikoru pozitif 

hastalardaki nakillerde greft sonlanımlarını etkilemektedir. Bachler ve arkadaşları tarafından 

DSA pozitif hastalarda yapılan çalışmada, indüksiyon tedavisi olarak ATG alanlarda ilk 6 ayda 

biyopsi kanıtlı akut hücresel ve aktif hümoral rejeksiyon insidansının azaldığı gösterilmiştir.115 

Kwon ve arkadaşları tarafından 484 DSA negatif ve 81 DSA pozitif canlı nakil ile yapılan 

çalışmada, 1 yıl sonunda DSA pozitiflerde aktif hümoral rejeksiyon insidansının arttığı, 4 yıl 

sonunda DSA pozitifliğinin greft sağkalımını etkilemezken hasta sağkalımını azalttığı 

gösterilmiştir.116 Bahsedilen çalışmada desensitizasyon yapılanlar çıkarılmış olup, indüksiyon 

tedavisi olarak sadece anti-IL2 reseptör antagonistleri kullanılmıştır. Çalışmamızda da DSA 

pozitif ve DSA dışı HLA antikor pozitif hastalarda ATG alan hasta sayısının anlamlı derecede 

fazla olması ve desensitizasyon yapılan 6 hastanın da DSA pozitif olması DSA pozitiflerde akut 

rejeksiyon insidansını azaltmış olabilir.  

Rejeksiyonu olan hastalarda sadece HLA antijenlerine karşı değil major 

histocompatibility complex (MHC) class I related chain A (MICA) gibi endotel üzerinde 

bulunan antijenlere karşı da antikor gelişebilmektedir. Zou ve arkadaşları tarafından 1910 

kadavra nakil (218 anti-MICA pozitif) ile yapılan çalışmada, 1 yıl sonunda anti-MICA antikoru 

pozitif hastalarda greft kaybı riskinin arttığı gösterilmiştir; ayrıca alt grup analizlerinde, 0 veya 

1 HLA uyumsuzluğu olan hastalar değerlendirildiğinde bu etki daha belirgindir.49 

Çalışmamızda HLA antikor negatif hastalarda anti-HLA antikoru pozitif hastalar ile benzer 

greft sonlanımlarının olması merkezimizde bakılamayan bu antikorlar olabilir. Ayrıca greftin 

antikorları absorbe etmesine bağlı olarak DSA saptanamayabilir ve yanlış negatif sonuçlara 

neden olabilmektedir. “Sünger hipotezi” olarak adlandırılan bu durum özellikle sınıf I 

antikorlara karşı gelişmektedir.117  

Çalışmamızda indüksiyon tedavisi olarak hastaların 86’sı (%40,79) basiliksimab, 66’sı 

(%31,3) ATG alırken, 59’u (%28) indüksiyon tedavisi almamıştır. DSA pozitif hastalarda artan 

immünolojik risk nedeniyle ATG daha fazla tercih edilmiştir. Brennan ve arkadaşları tarafından 

278 hasta ile yapılan IL-2 reseptör antagonisti ve ATG’nin karşılaştırıldığı prospektif, 

randomize çalışmada; ATG tedavisinin akut rejeksiyon insidansını azalttığı ancak greft ve hasta 

sağkalımı açısından IL-2 reseptör antagonisti ile benzer etkileri olduğu gösterilmiştir.118 

Çalışmamızda indüksiyon tedavisinin greft ve hasta sağkalımını etkilemediği gösterilmiştir. 

Ayrıca ATG ve IL-2 reseptör antagonisti açısından aralarında anlamlı derecede farklılık olan 
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DSA pozitif, DSA dışı HLA antikor pozitif ve HLA antikor negatif hastalar arasında akut 

rejeksiyon sayısı bakımından fark gözlenmemiştir. 

Çalışmamızda hastaların 207’sinde (%98,1) kortikosteroid, mikofenolik asit türevleri ve 

takrolimus kombinasyonu kullanılmıştır. Takrolimus alanlarda siklosporin alanlara göre akut 

rejeksiyon oranlarının daha düşük ve ilk yıl greft sağkalım oranlarının daha yüksek olduğu 

gösterilmiştir.119 Mikofenolik asit türevlerinin azatioprine göre akut rejeksiyon, ölüm dışı greft 

kaybı riskini azalttığını gösteren çalışmalar bulunmaktadır.120 Çalışmamızda ise idame 

immünsüpresif tedavinin greft ve hasta sağkalımı üzerine etkisi gösterilmemiş olmakla birlikte 

bu durumun nedeni, hastaların çok büyük kısmında belli bir tedavi rejimi uygulanması olabilir.  

Türkiye’de 2018 yılı içinde böbrek nakli yapılan hastaların %4,31’inde GGF, 

%13,38’inde ilk 6 ay içerisinde akut rejeksiyon gelişmiştir.10 Çalışmamızda 16 hastada (%7,6) 

GGF, 38 hastada (%18) akut rejeksiyon görülmüştür. Akut rejeksiyon geçiren 38 hastanın 33’ü 

ilk yıl içerisinde gelişmişken, 5’i ilk yıl sonrası gelişmiştir. 

Akut rejeksiyon kronik greft nefropatisinin en önemli nedenlerindendir. Yapılan birçok 

çalışmada geç dönemde olan akut rejeksiyonların greft kaybına yol açtığı gösterilmiştir.121 13.614 

böbrek nakli hastası ile yapılan ANZDATA analiz çalışmasında ise, ilk 6 ay akut rejeksiyon 

geçirmenin 5 yıllık greft kaybı ve fonksiyonel greft ile ölüm riskini arttırdığı gösterilmiştir.122 

Çalışmamızda, akut rejeksiyon geçirmenin greft sağkalımını etkilemediği, 2 veya 3 kez akut 

rejeksiyon geçirenlerin ölen hastalarda daha fazla olduğu görülmüştür (p=0,028). 1 kez akut 

rejeksiyon geçirmenin hasta sağkalımını etkilemediği saptanmıştır. 

GGF’nin greft sonlanımlarına etkisini araştırmak amacıyla Yarlagadda ve arkadaşları 

tarafından yapılan metaanalizde, GGF’nin 3 yıllık izlem sonunda greft sağkalımını azalttığı, 5 

yıllık izlem sonunda hasta sağkalımını etkilemediği gösterilmiştir.123 Çalışmamızda ise 

GGF’nin greft ve hasta sağkalımına etkisi gösterilememiştir. Ayrıca DSA, DSA dışı HLA 

antikoru pozitif ve HLA antikoru negatif hastalar arasında GGF sayıları arasında fark 

gözlenmemiştir (p=0,45).  

İmmünsüpresif tedavilerin gelişmesi ve hasta sağkalımlarının artması ile nakil sonrası 

infeksiyon ve malignite riskinde artış meydana gelmiştir.124 İdrar yolu infeksiyonları nakil 

sonrası en sık görülen infeksiyonlardır. Operasyon sırasında hastaların çoğuna takılan ve 

sıklıkla 1. ayda çekilen double-J katater uygulaması idrar yolu infeksiyon sıklığının nedeni 

olabilir. Ariza-Heredia ve arkadaşları tarafından 301 hasta ile yapılan tek merkezli çalışmada, 

idrar yolu infeksiyon ataklarının 2 yıllık izlem sonunda GFH ve kreatinin değerlerini 

etkilemediği gösterilmiştir.125 Benzer şekilde çalışmamızda da idrar yolu infeksiyon ataklarının 

greft ve hasta sağkalımını etkilemediği görülmüştür. 
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Hastaların 40’ında (%19) BK viremi görülmüştür. Bu hastaların 2’sinde (%5) biyopsi ile 

kanıtlanmış BK nefropati saptanmıştır. Nakil öncesi HLA antikor pozitifliği ile BK viremisi 

arasında ilişki bulunamamıştır. Literatürde de çalışmamıza benzer şekilde BK viremi sıklığı 

%10-20, biyopsi kanıtlı BK nefropati sıklığı %1-10 arasında bildirilmiştir.126 BK viremisi ve 

nefropatisine yönelik spesifik antiviral tedaviler olmadığı için tedavinin temel taşı 

immünsüpresif ilaçları azaltmaktır. İmmünsupresif tedavileri azaltma yaklaşımları merkezler 

arasında değişkenlik göstermekte ve farklı yaklaşımları karşılaştıran randomize kontrollü 

çalışma bulunmamaktadır.  

BK virüs nefropatisi greft kaybı riskini arttırmaktadır. Vasudev ve arkadaşları tarafından 

1001 hasta ile yapılan çalışmada, biyopsi ile kanıtlanmış BK nefropatisinin nakil sonrası 1. 

yıldan sonra greft kaybı riskini arttırdığı gösterilmiştir.127 Bununla birlikte rutin tarama 

protokollerinin uygulanması ile greft kaybı oranlarında ciddi düşüş gözlenmektedir.128 

Çalışmamızda da çoklu değişken analizlerinde BK viremisinin greft ve hasta sağkalımını 

azalttığı saptanmıştır [HR=2,827 (1,165-6,861), p=0,022 ve HR=3,970 (1,440-10,949), 

p=0,008]. 

Çalışmamızda 37 hastada (%17,5) BK virüs dışı fırsatçı infeksiyon görülmüştür. Bunların 

içinde en sık CMV infeksiyonu (%12,8) saptanmıştır. Günümüzde indüksiyon ve 

immünsüpresif tedavi olarak T lenfosit baskılayıcı ilaçların daha sık kullanılması ile CMV, 

EBV gibi viral infeksiyonlar artmış, steroid kısıtlanması ve profilaksiler ile PCP insidansı 

azalmıştır.129 Bu çalışmada DSA, DSA dışı HLA antikoru pozitif ve HLA antikoru negatif 

hastalar arasında indüksiyon tedavileri açısından fark olsa da fırsatçı infeksiyonlar açısından 

gruplar arası fark gözlenmemiştir. 

Çalışmamızda 8 hastada (%3,8) nakil sonrası malignite gelişmiştir. Çalışmalarda nakil 

sonrası malignite riskinin 2-3 kat arttığı gösterilmiştir. Özellikle lenfoma, AC, böbrek, KC 

kanseri riskinde artış gözlenmiştir.130 Çalışmamızda 2’sinde böbrek, 1’inde AC, 1’inde kolon, 

1’inde over, 1’inde deri, 1’inde lenfoma, 1’inde kemik kanseri saptanmıştır. 

Çalışmamızdaki kreatinin ve GFH izlemleri değerlendirildiğinde; hastaneden çıkış GFH’ı 

greft kaybı olan ve ölen hastalarda daha düşük saptanmıştır (p=0,023 ve p=0,030). Fakat çoklu 

değişken analizlerinde bu ilişki gösterilememiştir. Çalışmamızın aksine çok merkezli 13.671 

böbrek naklinin değerlendirildiği çalışmada, 1. yıl sonundaki GFH değerleri düşük olan 

hastalarda 10 yıllık izlemde greft kaybı ve ölüm riskinin arttığı gösterilmiştir.131 Ayrıca 

çalışmamızda DSA pozitif hastalarda HLA antikor negatif hastalara göre CKD-EPI ve MDRD 

yöntemleri ile bakılan 24.ay GFH değerleri daha düşük saptanmıştır (p=0,046 ve p=0,045). 
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İzlem süresinin diğer çalışmalara kıyasla daha kısa olması sonuçları etkiliyor olabilir 

düşüncesindeyiz. 

Çalışmamızda akut rejeksiyon şüphesinde yapılan biyopsiler son Banff sınıflamasına göre 

değerlendirilmiştir.75 Loupy ve arkadaşları tarafından 2013 yılında yapılan çalışmada 1016 

hastanın nakil sonrası 1. yıl greft biyopsileri değerlendirilmiştir. Yapılan biyopsilerin 845’i akut 

klinik rejeksiyon bulguları olmadan protokol biyopsisi iken, 171’i akut rejeksiyon şüphesi ile 

yapılmıştır. DSA pozitif hastalarda DSA negatiflere göre mikrovasküler inflamasyon (g>0 

ve/veya ptc>0), C4d boyanması, transplant glomerülopati (cg>0), interstisyel inflamasyon ve 

tübülit (i>0 ve t>0) daha fazla saptanmıştır. İnterstisyel fibrozis ve tübüler atrofi (İFTA) her iki 

grup arasında benzer izlenmiştir. Greft sağkalımı için çoklu değişken analizlerinde İFTA>2 

olması ve glomerüler, peritübüler inflamasyon, transplant glomerülopatinin birlikte olmasının 

(g>0 + ptc>0 + cg>0) greft kaybı riskini arttırdığı gösterilmiştir (HR=2,22 ve HR=2,26).62 

Yine Loupy ve arkadaşları tarafından 2009 yılında yapılan başka bir çalışmada, 52 DSA 

pozitif ve 83 DSA negatif hastanın 3. ay ve 1. yıl protokol biyopsileri değerlendirilmiştir. DSA 

pozitiflerde hem 3. ay hem 1. yıl g, ptc, cg ve İFTA skorları daha fazla saptanmıştır. 3. ay ve 1. 

yıl biyopsileri karşılaştırıldığında kronik lezyonların (cg, İFTA, arteriosklerozis) skorlarında 

akut lezyonlara (g, ptc, i) göre daha fazla artış olduğu gözlenmiştir.53 

Bizim çalışmamızda DSA pozitiflerde 8, DSA dışı HLA antikor pozitiflerde 14, HLA 

antikor negatiflerde 21 optimal biyopsi bulunmaktadır. DSA pozitiflerde DSA dışı HLA antikor 

pozitiflere göre ptc>0 olanlar daha fazla görülmüştür (p=0,004). Diğer çalışmaların aksine DSA 

pozitifler ile HLA antikor negatif olanlar arasında akut lezyonlardan glomerülit ve peritübüler 

kapillerit açısından fark gözlenmemiştir. Mikrovasküler inflamasyonu (g>0 ve/veya ptc>0) 

olup DSA negatif olan hastalar tartışma konusudur. Bu hastalarda HLA dışı antijenlere karşı 

antikorlar olabilir düşüncesindeyiz. 

C4d boyanmanın DSA varlığı için %95 duyarlılık ve %96 özgüllüğe sahip olduğu 

bilinmektedir.79,81 Fakat çalışmamızda gruplar arası C4d boyanma açısından fark 

gözlenmemiştir. Çalışmamızdaki biyopsilerin protokol biyopsisi olmaması, akut rejeksiyon 

şüphesinde 38 hastanın sadece 21’inde PRA bakılması bu durumun nedeni olabilir.  

Mezengial matriks genişleme (mm) skoru >0 olanlar HLA antikor negatiflerde daha fazla 

saptanmıştır (p<0,001). Mezengial matriks genişlemesi Banff skorlamasında tanımlayıcı 

lezyonlar arasında değil iken kronik lezyonlar arasında yer almaktadır.  
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Geriye dönük çalışma deseni, izlem süresinin kısa olması ve dolayısıyla izlem süresince 

olay azlığı bu çalışmanın eksik yönlerindendir. İzlem sürelerinin uzatılması, sağkalım analizleri 

ve komplikasyonların daha net değerlendirilmesine imkan sağlayacaktır. Çalışmanın eksik 

yönlerinden biri de protokol biyopsilerinin yokluğudur. Bu nedenle subklinik rejeksiyonların 

saptanamayacağı düşünülmektedir. 
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8. SONUÇ VE ÖNERİLER 

Sonuç olarak, günümüzde nakil öncesi dönemde gelişmiş immünolojik risk 

değerlendirme testleri ve artan immünsüpresif tedavi seçenekleri ile yüksek immunolojik riskli 

hastalara başarı ile böbrek nakil yapılabilmektedir. Merkezimizde hem kadavradan hem 

canlıdan nakillerde uygulanan detaylı nakil öncesi immunolojik risk değerlendirmesi, 

desensitizasyon uygulamalarını da içerecek şekilde immunsüpresif uygulamaların 

bireyselleştirilmesini sağlamış görünmektedir. Böbrek nakli öncesi sensitizasyonda rol 

oynayan kadın cinsiyet, önceki organ nakilleri ve nakil öncesi uzun diyaliz süresi gibi faktörler 

gözetilerek nakil öncesi immünolojik riskin ayrıntılı bir şekilde değerlendirilmesi ve 

immunsüpresif uygulamaların bireyselleştirilmesi greft ve hasta sağkalım başarısında etkili 

olacaktır. Ayrıca ülkemizde organ bekleme listesinde sensitize hasta oranlarının artıyor 

olabileceği düşünülecek olursa hem canlıdan hem de kadavradan nakillerde sensitize alıcı 

adaylarına yönelik yaklaşımlar geliştirilmelidir.  
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