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Bobrek Yerine Koyma Tedavileri

Son donem bobrek yetmezligi

|

Bobrek nakli

.

Saghkh uzun bir yasam




Ne Kadar Basariliyiz ?

Cocuk Bobrek Nakilleri (1987-2012) (n= 17.446)

Nakil Donemi
1987-1993 1994-2001 2002-2004 2005-2012

Parametre (%) (n=3942) (n=5460) (n=2310) (n=5734)
Greft sag kalimi

1. yil 84 92.6 95.1 95.3

5.yl 65.9 75.1 77.3 78.6

10.yil 48.8 55.6 - -
Gecikmis greft fonksiyonu 14.5 10 7.3 7.5
Primer nonfonksiyone bobrek 11.6 5.2 2.8 2.7
Hasta sagkalimi

1. yil 96.5 98.4 98.5 98.9

5.yil 92.4 95.2 95.2 96.6

10.y1l 85.8 89.1

K]
Pediatrics. 2014 Apr;133(4):594-601



Kreatinin Yuksekligi




Akut Rejeksiyon ?

* Immunolojik tablo
— Hiperakut rejeksiyon
* Nakil sonrasi dakikalar icerisinde

— Akselere akut rejeksiyon
* Nakil sonrasi gtinler/haftalar icerisinde

— Akut rejeksiyon
* Nakil sonrasi ..................
— Kronik rejeksiyon




Akut Greft Disfonksiyonu

* En yaygin komplikasyon =»=>=>=» Greft kayb
e Akut kreatinin yukselmesi

— Bazale gore % 20-30 ylikselmesi
veya

— Bazale gore 0.3 mg/dL artisi

* Bazal nedir ? == en dusuk 2 deger




Akut Greft Disfonksiyonu

Akut Bobrek Hasari Akut Greft Disfonksiyonu

Klavuzlar daha net * Standart yaklagim ?
 Asemptomatik

Yogun Bakim / Acil Servis e Poliklinik (ilk 7 giin disinda)

Bagka organ yetmezlikleri * Genelde idrar miktari N
Genelde aniiri/oligoiiri * KB:NA

, * Prerenal/Renal/Postrenal ?
KB: N AW e Post Tx Hangi zamanda ?
Prerenal/Renal/Postrenal « Genellikle geri dondisli
Genellikle geri dontsli * Yetersiz yonetim=> Israr eden

ABH=SDBY ? AGD = Greft yetmezligi/kaybi




Niye Onemli ?

e Akut Greft Disfonksiyonu (AGD)
— 1987-2013
— 10.653 AGD epizodu / 12.116 nakil

* Tani Tedavi Yonetim yetersizligi

— Tekrarlar = Son Donem Greft Yetmezligi

 Son Donem Greft Yetmeazligi (%13)
— Akut Greft Disfonksiyonlarindan

NAPRTCS 2014.



Niye Onemli ?

 2010-2018  AGE

* Hasta sayisi: 65 * IYE & Grefte VUR

* Post Tx izlem siiresi (ortanca): * Yiiksek/Diisiik KNi diizeyi
4 yil « CMV

* AGD:75 e BK

* Gecikmis Greft Fonksiyonu: 6 « Ureter obstriiksiyonu

* AGD ve GGF olmayan hasta: 19« Ap iliskili rejeksiyon

* Greft kaybi: 1 .

e Kreatinin >2 mg/dl: 2
* Hasta kaybi: 0

Muratoglu H, Uzmanlik Tezi 2018, Tepecik EAH.



Akut Bobrek Hasari

« PRERENAL (Fonksiyonel azotemi)
e RENAL (Intrensek bobrek yetmezligi)

 POSTRENAL (Tikayici Gropati)




Akut Greft Disfonksiyonu

Tani 0-1 ay 1-3ay 3ay-1lyil >1 yil
Gecikmis Greft Fonk X
Voliim agigi XX X X X
Akut Antikor aracili AR XX X X X
T hiicre aracil AR X X X X
Uriner kagak X
Vaskiiler tromboz X
Uriner obstriiksiyon X X
Enfeksiyon
Viral nefropati XXX XX X
IYE XX X X
Sistemik XX XX X
Rekkiiren hastalik
HUS/TMA XX X
FSGS X X X X
MPGN X X X
KNi toksisitesi X X X X




Akut Greft Disfonksiyonu

Ovyki

Fizik Baki

Immunsupresif ilac duzeyleri
Goruntuleme (US, Doppler US...)
Laboratuvar



Akut Greft Disfonksiyonu

* Olgular
— Fizyopatolojisi
— Tipleri
— Klinik
— Tani, Ayirici tani
— YOnetim
— Tedavi




Mehmet

Ne yapalim ?

* 4vyas, erkek
e Displastik bobrek
e 2.5vilPD
* Rezidi idrar: 300 cc/g

* 35 yas Anneden nakil
* 4 uyum (2DR, 1A, 1B)
e Soguk iskemi 3 saat
* Bsx/Pred/MMF/TAC

* PreOp Kr: 6.7 mg/dI
e 6.Saat Kr: 3.5 mg/dI
e |drar 3-5 cc/kg/saat
e 10. Saat idrar cikisi durdu

a) US

b) Doppler US

c) DTPA

d) Biyopsi

e) Sondayi yikarim

Sorun: Idrarda azalma

Sebep: Sondada tikanma
Cozum: Sondasi yikandi

Yanit: Idrar cikisi normale déndu




| A|ey'ﬁ¥5 Sivi yonetimi nasil yapalim ?
* 10vyas kiz a) Sondasini yikarim

e Nefronofitizi b) Swviyriki katina ¢ikarim

e 4yil HD c) Siviyi yari yariya azaltirim
e LVH d) Furasemid yaparim
* Yuksek UF ihtiyaci e) Etkin damar igi voliimii degerlendirir sivisina
* HT komplikasyon oyle karar veririm

e Rezid idrar yok * CVP, KTA, KB, Odem, Akc osk, Mukozalar....

e 45 yas kadavra
e 2uyum (1DR, 1A)
e Soguk iskemi: 15 saat
* ATG/Pred/MMF/TAC

* Preop Kr: 6.1 mg/dI
* |lk 1 saat idrar yok




On taniniz nedir ?

Aleyna

> Mgpslm a) Vaskdler problemler
Nefronofitizi .
4 yil HD b) Ureter kacaklari/problemleri

LVH
Yiiksek UF ihtiyaci
HT komplikasyon
Rezidi idrar yok
45 yas kadavradan nakil
2 uyum (1DR, 1A)
Soguk iskemi: 15 saat
ATG/Pred/MMF/TAC

Preop Kr: 6.1 mg/dl
Ilk 1 saat idrar yok

Sivisi arttirildi + Furasemid

12./24. saat
* Kr6/5.8 mg/dl
 K:5.2/5.1 mEqg/L
* idrar 0.5 cc/kg/saat
* Dopler US : vaskiiler akim N

c) Akut Rejeksiyon (AR)
d) Gecikmis Greft Fonksiyonu (GGF)

Ne yapalim ?

c) US/Doppler US yaparim/tekrarlarim
d) Etkin damar ici volim kontrolii

e) ATG baslarim /devam ederim

f) Gerekirse HD

g) Beklerim




Erken Donemde Greft Disfonksiyonu

Nakil sonrasi erken donemde greft disfonksiyonun sebepleri

ATN Vaskiiler nedenler

Urolojik komplikasyonlar * Hipovolemi / Hipoperfiizyon

e Uriner kacak * CNI toksisitesi (vasokonstriksiyon)
* Lemfosel * Tromboz (arter, ven)

» Ureteral obstriiksiyon  TMA /HUS

* Kateter disfonksiyonu « CNI

¢ Kanama/Hematom Hastalik tekrari

Akut rejeksiyon
Akut TiN

17
Kidney Transplantation: Practical Guide to Management, 2014



Erken Donemde Greft Disfonksiyonu Yonetimi

idrar W ve/veya Kreatinin A\

| ]

FB, PCWP, CVP
S

IV volim N
S

CNI kes/verme

pu  Mekanik
’w prob|em (_)

Kidney Transplantation: Practical Guide to Management, 2014



. ATG/Pred/MMF7TAC
* Soguk iskemi: 15 saat
* Preop Kr: 6.1 mg/dI
e |lk 1 saat idrar yok
e 12./24. saat
* Kr6/5.8 mg/dl
 K:5.2/5.1 mEg/L
* idrar 0.5 cc/kg/saat

: i
3 . . ey
P, - -
. 7 ST = =5

e 36-/2 saat
* Uygun sivi yonetimi
e KB:120-140/90-100 mmHg
e HD 3 saat 700 cc UF
e 72.saat
e Akut karin agrisi
* Greft hassas
» KTA: 138/dk, KB: 90/40 mmHg

Kr: 5.5 mg/dI
* Hb: 4.4 gr/dl
e ERT, sivi yiklemeleri
* Dopler US
* Karinigi artmig sivi
e Rl yuksek

~

Explorasyon

Tedavi

Arter Anastomoz yeri kanama
Hematom vendz basi

Greft konjesyonu

Kapsul yirtilmasi

Hematom temizlendi
Anastomoz tamiri
Kapsul tamiri

19




Akut Greft Agrisi

Een _______________________lGe

Greft rlpturd immunsupresif kesme sonrasi yetmezlik
donemindeki greftin rejeksiyonu

Arter veya venden kanama Blyuk tas
Akut arteriyal tromboz
Urinom Pyelonefrit
Greft nekrozu Sivi kolleksiyonu
Agir hiper akut rejeksiyon Greft komsulugunda problemler
Apendisit,
Herni,

ince barsak obstriiksiyonu

Kidney Transplantation: Practical Guide to Management, 2014



Vaskuler Komplikasyon

 Mortalite ve morbiditenin en 6nemli nedeni
e % 3-15

* En sik renal arter/vende tromboz

* Stenoz

* Hematom

* Aniidrar durmasi, greft hassasiyeti, hematuri
 Hb degerlerinde disme

* Hemodinami bozulmasi



Vaskuler Komplikasyon

Tepecik Eir. we Aragt FHast Dergisi 2006; 26(Z)-I00_Fis Kiliveifc Arcasterrrres
doi: 10 _S222terh 2016 109

Aanalysis of vascular complications requirimng
surgical intervention after Kidney tramsplantation

Bobrelk makli sonrasi cerrahi girisimm gerektirenn vaskiiler
EkKomplilkasyvonlariznn amnalizi

Cem TUGNIEN?, ismail SERT?!, Sait Murat DOGAN?, Evap KEBAPCIL, Hiilya COLAK?, Sibel ERS AN,
Mustafa OLMEZ?, Cezmi AR ACAT

o 2 O O 3 - 2 O 1 3 Table 3. The causes of the re-operation.

Percentage Requiring Graft

° 4 6 2 k ° I (mumber) MNephrectomy
n a I Hematoma 33 3% (m-5) MNon

Infected hematoma 13.3% (n:2) Non

0 .e Eenal vein trombosis 20% (n:3) Yes (n:3)

—_— Eenal artery trombosis 13 3% (m:2) Yes (n:2)
1 5 ( A) 3 . 2 ) Va S k u I e r Artenal anostomosis distuption 13 3% (n-2) Non
Arterial Kinking 6.6% (n:1) Non

komplikasyon
* 13 cerrahi girisim
* 5 greft nefrektomi



Erken Donemde Greft Disfonksiyonu Yonetimi

idrar W ve/veya Kreatinin A\

|
FB, PCWP, CVP
S

IV volim N

2%

CNIl dozu ?

CNIdozu¥  —| cNi diizeyi yiiksek G CNI diizeyi N ‘

AR
e  Humoral

HUS, TMA

Kidney Transplantation: Practical Guide to Management, 2014



Selim

7 yas kiz
* Displastik bobrek
38 yas anneden bobrek nakli
Bazal Kr: 0.7 mg/d|
Bobrek nakli sonrasi
« 1.ay bas agrisi = iboprufen
* Kr:1.2 mg/dl
PRED 1x20 mg
MMEF 2x360 mg
TAC 2x2 mg
* Dizey: 16 ng/dI
Yakinma yok
Hemodinami: N, FB: N
Rutin idrar: N, KAB: Greme yok
Dopler US: N,
CMV: 0 kopya
BK: O kopya

Ne yapalim ?

a) Tedaviyi diizenlerim

Sorun: PosTx TAC duzeyini etkileyen ila¢ alimi
Kr A
Sebep: iboprofen

Cozum: Ilaci kes, TAC dozu 2x1 mg
Yanit: 2. hafta Kr: 0.7




TAC - Akut Greft Disfonksiyonu

_|indomieyisiler inhibitorer = = = =
4 et xoiantren Armiodaron R Clinical Pharmacogen_etlc_s Implementation
Brokoii Anastrazol Siprofioksasin Consortium (CPIC) Guidelines for CYP3AS5
riieel lanans= Ditiazem T Genotype and Tacrolimus Dosing
§ naftoflavon Enokeagin Tiklopidin
Fenobarbital Erifromisin KA Birdwell™?, B Decker”®, JM Barbarino®, JF Pererson®”, CM Stcin®®, W Sadee”, D Wang’ , AA Vinks™?,
insain Fluvoksamin Y He'%, JJ swu'-(_‘ ', JS Leeder'?, RHN van Schaik'?, KE Thummel™, TE Klein®, KE Caudle'® and
LA M MacPhee
Kafein Furafilin
Komor ateginde pigmig gidalar interteron 7)
Metil kolantren Meksiletin Table 1 Assignment of likely metabolism phenotypes based on CYP3AS diplotypes
Matsifin Wetoksalen Likely phenotype Genotypes Examples of diplotypes®
Omeprazol Mibefradil
Ritamgigin Norfiokeasin Extensive metabolizer An individual carrying *1/%1
Sigara Ritonavir (CYP3AS5 expresser) two functional alleles
riampisin Amiodaron Ketkonszol mtonevir Intermediate metabolizer An individual carrying one functional allele *1/%3, *1/%6, *1/*7
Deksametazon Azole antifungal ilagar Lanzoprazol Sertralin ' '
Fenobarbital Falpamat Lovastatin Simetidin (CYP3A5 expresser) and one nonfunctional allele
Karpamazepin Fuokstin Omeprazol Tikopitin Poor metabolizer An individual carrying two nonfunctional alleles *3/43, X6/%6, *T/*T, *3/%6, *3/*T, *6/*T
Noretindron Fluvastatin Paroksetin Topiramat
) ) i o . (CYP3A5 nonexpresser)
Frednizon Fluvoksamin Fravastatin Tranilzipromin
ingometazin Frobenesid (7) Troglitazon
Rifampisin Amnicdaron tzoniazid Suffatenazol
Sexobarbita! Ahamm Ketoprofen Sutfinpirszon Table 2 Dosing recommendations for tacrolimus based on CYP3AS5 phenotype
Diklotenak Lovastatin su
Disifiram Metromidazol Tenipasid Implications for tacrolimus Therapeutic Classification of
Fenilbutzzon Paroksetin Trimetoprim CYP3A5 phenotype® pharmacologic measures recommendations® recommendations®
Flukonazol Frobenesid (7)  Trogfitazon Extensive metabolizer Lower dose-adjusted trough concen- Increase starting dose 1.5-2 times Strong
Furtipreten Ritonavir Zatinukast (CYP3A5 expresser) trations of tacrolimus and decreased recommended starting dose.® Total
Fluvastatia Sertralin chance of achieving target tacrolimus starting dose should not exceed
Fiuvokeamin Simetidin concentrations. 0.3 mg/kg/day. Use therapeutic
Deksametazon (7) Amiodaron Fluok=etin Farokeatin dmg monitoring ‘t0 guide dOSe
Karoamazepin Antiaritmikler Fluveksamin Primakin adjustments.
Rifampisin Ajrmalin Halofantrin Prop
Flekainid Haloperidol Raniticin Intermediate metabolizer Lower dose-adjusted trough concen- Increase starting dose 1.5-2 times Strong
Kinidin Ketokonazel Ritonavir (CYP3AS5 expresser) trations of tacrolimus and decreased recommended starting dose.® Total
Frogatenon Kinidin Semindol chance of achieving target tacrolimus starting dose should not exceed
Antipsikotikier Klomipramin Senrakin concentrations. 0.3 mg/kg/day. Use therapeutic
Flufenazin Klorfenirarmin Simetiin drug monitoring to guide dose
Haloperigol Klorokin Terginafin adjustments.
Levomepromazin Kokain venlataksin Poor metabolizer Higher (“normal”) dose-adjusted Initiate therapy with standard recom- Strong
Pertenazin Lamustin Vinblastin (CYP3A5 nonexpresser) trough concentrations of tacrolimus mended dose. Use therapeutic drug
Tiyoriaazin Metadon Vinoreioin and increased chance of achieving monitoring to guide dose
Desipramin Mineradil Yenimein target tacrolimus concentrations. adjustments.
Doksorubisin Moklobemid
Eritromisin Mefazodon - o :
Fenfluramin MNorfluokeetin 2 5



Demet

14 yas kiz
e ?, Displastik bobrek + VUR
e 4vyilHD
* Rezidu idrar yok

49 yas babadan nakil

BSX, PRED, MMF, TAC

Preop Kr: 8.8 mg/dI

Bazal Kr: 1 mg/dl

ilk 3 ay dalgali Kr seyri
 1-1.5mg/dl

3. ay Kr: 1.8 mg/dI

Yakinma yok

Hemodinami: N, FB: N

Rutin idrar: N, KAB: Gireme yok

US: Greft uireteri distalde daha genis,
pelvis ¢capi 14 mm, parankim 11 mm

Ne yapalim ?

a) DopplerUS =N
b) CMV,BKPCR = 0 kopya

S W i D TR Y A VY W A - an

Sorun: PosTx dalgali Kr A
Sebep: Greft Ureter obst

Cozum: balon dilatasyon+stent
Yanit: 1. yil Kr: 0.9

L e = = s g e e

Birincil:

Zoom:
UYGLw:eo [C
C:142
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Nakil Sonrasi Ureter Obstriiksiyonu —

Akut Greft Fonksiyonu

* % 3-5
* Gec donem komplikasyonu

* Olasi sebepler
— BK Ureterit
— IYE
— Greft pozisyon bozuklugu
— JJ kullanmamak

 Dalgali Kr, IYE, Agr....
* Endoskopik islemler daha cok dneriliyor

Urology 2003;62:831-4.



Yageen

5 yas kiz
e Hiperoksaliri
39 yas babadan KC nakli

4. ay 35 yas anneden bobrek nakli

Bazal Kr: 0.8 mg/d|I
3 ay dalgali Kr seyri
 1-1.5 mg/dI
Bobrek nakli sonrasi
 3.ayKr:1.7 mg/dl
PRED 1x5 mg
MMF, 2x90 mg
TAC 2x1 mg
e Duzey: 9 ng/dI
Yakinma yok
Hemodinami: N, FB: N
Rutin idrar: N, KAB: Gireme yok
Dopler US: N,
CMV: 0
BK: 0

Ne yapalim ?

a) Dopplerus =N

b) CMV,BKPCR = 0 kopya
c) ilac duzeyleri (KNi) = N
d) Biyopsi: Aile kabul etmedi
e) Tedaviyi arttiririm

Sorun: PosTx dalgali Kr A\

Sebep: Immunsupresif doz yetersizligi
Cozum: MMF 2x360 mg

Yanit: 2. hafta Kr: 0.7




=
Inci (& Ne yapalim ?
e 8yas, kiz
* VUR+Displastik bobrek
« 7vyilPD b) Dopler US

* Hijyeni kotu, Sik peritonit
* Rezidl idrar: 500 cc/g
34 yas Kadavradan nakil
 2uyum (1DR, 1A)
e Bsx/Pred/MMF/TAC
e Soguk iskemi 14 saat
PreOp Kr: 4.4 mg/dI
Bazal Kr: 0.8 mg/d|
0-2 ay Kr: 0.6-0.8 mg/dI
2. ay

« Ates (39 °C), ishal, Kusma,
Greft agrisi

* Kr:1.4 mg/dl
* %5 dehitrate

c) Viral nefropati (CMV, BK)
d) Sepsis ?, AGE, IYE icin arastiririm, Hidrasyon

Sorun: PosTx 2. ay Kr A\
Sebep: AGE (Giyardiya) + IYE (E. coli)

Cozum: Hidrasyon+ Metranidazol +
Meropenem

Yanit: 5. gun Kr: 0.8




Akut Greft Disfonksiyonu (>1 ay)

* Enfeksiyon

* |lac toksisitesi

* Primer hastalik tekrar
* Akut rejeksiyon

Kidney Transplantation: Practical Guide to Management, 2014



Greft Disfonksiyonu Enfeksiyonlar

 [YEXVUR

 AGE
e Akut Solunum Yollari Enfeksiyonu

* Viral Enfeksiyonlar
— CMV
— BK
— EBV

Kidney Transplantation: Practical Guide to Management, 2014



IYE Greft Disfonksiyonu

* Nakil sonrasi ensik bakteriyel enfeksiyon
— Travma
— Sonda
—JJ
— Nativ/Tx Reflu (Atesli IYE)
— Mesane disfonksiyonu
* Greft disfonksiyonu riski
— Erken dénemde A\
— Gec¢ donem = Normal popilasyon

Kidney Transplantation: Practical Guide to Management, 2014



AGE Greft Disfonksiyonu

Jan 1, 2009-Au; :
ICD8W42 .0 N= 1389

* AGE (en sik, en cok ihmal) | .

o9 amtd-diarrhea agents (>3 day):
1. 009.x 1. Kaolin suspension

4 2. 558.3,558.2 2. Loperamide
— gl r I ay I 3. 558.9,787.91and 564.5 3. Cholestyrarminge

N=50 4. Lactoacillus bifidus

N=74

— Dehitratasyon | I ’

Exclude duplicate (54),

Posttransplant <lyr{2},

— Infeksiyon (bakteriyel, viral, D i

paraziter) (D R— &=
— ilag (MMF, TAC) wow i o
* Greft disfonksiyonu riski ﬂmﬂ:m:zmm
— Erken donemde A\ I

oS [lay =L B} P Vo 25% Ol
.o Diarried oo
—_— Geg donem = Normal Neniniection 0U098 -4 0268 irederance
e i 0311 £ 0519 031! 040667 te — 00205
" I DiErriea perod
pOpU asyon <Td i = 38) Q07 &+ 022 redarenas)
-4 dir=14) @11i028 5874 018570 to 011281
>1ddin =15 05506  Q00d" 0 25500, 7050
<10djn = 45§ 004 4+ 022 5356 QL1259 o MLOESD
»10d = 21) 049 4+ 052 000" 0226505135

Transplant Proc 2016;48(3):870-3.



AGE Greft Disfonksiyonu

v Ocak 2016 — Ocak 2018
» Hasta sayisi: 61
» Firsatcl parazit enfeksiyonu tanisi alan = 7 olgu / 15 AGE

| T.C.SAGLIK BAKANLIGI

IK BILIMLERI UNWEF:“S:TES
TEPECIK
EGITIM VE ARASTIRMA

| HASTANESI

<

Nakil Transplantasyon- indiiksiyon | immunsupresif
siiresi enfeksiyon siiresi tedavisi tedavi
(ynl)
1.0lgu 20 12 11 ATG DC+MMF+EVA
2.0lgu 19 7 6 Basiliksimab  DC+MMF+TAC
3.0lgu 12 4 0,2 Basiliksimab  DC+MMF+TAC
4.0lgu 9 1 0,5 Basiliksimab  DC+MMF+TAC
5.0lgu 19 8 8 Basiliksimab  DC+MMF+TAC
6.0lgu 11 3 1,5 Basiliksimab  DC+MMF+TAC
7.olgu 15 3 2,5 ATG DC+MMF+CSA
Ort: 5.5 Ort: 4.5

Soyaltin E, 20. Hipertansiyon ve Bbbrek Hastaliklari Kongresi, KKTC, 2018



Inci

e 8yas, kiz
* VUR (opere) +Displastik
b onropPere) +Disp
* 7yilPD
* Hijyeni kotu, Sik peritonit
e Rezidl idrar: 500 cc/g
e 34 yas Kadavradan nakil
* intrakraniyal kanama
e 2uyum (1DR, 1A)
* Bsx/Pred/MMF/TAC
e Soguk iskemi 14 saat

* PreOp Kr: 4.4 mg/dI
e Bazal Kr: 0.8 mg/dI
 lzlem Kr: 0.6-0.8 mg/dI

e 2.ay
« Ates (38 °C), ishal, Kusma,
Greft agrisi
* Kr:1.4 mg/dl
* % 5 dehitrate

e 2ay—8ay

1 Greft disfonksiyonu / 2 atesli IYE
Sistit, Asemptomatik Gremeler
Paraziter 2 AGE

Kr: 0.7 mg/dI

US/Dopler: N, hidronefroz yok

Ne yapalim ?

a) DMSA

e) Urodinami
f) MSUG




IYE Greft Disfonksiyonu

* IYE %15-58 e US

* PosTx VUR % 36-58 * MSUG
* Proflaksiye ragmen * DMSA
 ilk 6 ay

— Atesli IYE = Akut Greft
Disfonksiyonu =» Skar

=> Greft Sagkalim WV Diger
— Kabizhk

— Parazit

Mesane disfonksiyonu ?

Pediatr Transplantation 2009: 13: 881-886



Enfeksiyon Akut Greft Disfonksiyonu

Malignite

Greft Kayb Enfeksiyonlar

R CMV
Akut Rejeksiyon e« BK

* T hicreli * IYE

« Ab iliskili * Pnomoni
_  Akut * Sisitemik
— Kronik * Paraziter




ol i
S,

Sou:'n:'PosT'x ilk 6 ay tekr_"a‘.rlléyan atesli
IYE + Kr A\
Ne yaptik Sebep: Post Tx VUR
a) MSUG Grefte VUR Coziim: 2 kez Greft Ureter enjeksiyonu
b) DMSA Coklu Skar =>» UNS
Yanit: 2 yildir iYE ¢ok azaldi atesli iYE
gecirmedi

Kr: 0.7 mg/dI




gﬁg

Volkan J((\

GLIK BAKANLIG
ILIMLERI UNIVERSITES!
EGITIM VE ARASTIRMA

Ne yapalim ?

e 15 yas, erkek
* PUV+Displastik bobrek
e 3vilPD
* Rezidi idrar: 1000 cc/g

e 13 yas kadavradan nakil
* 3 uyum (2DR, 1B)
e Bsx/Pred/MMF/TAC
e Soguk iskemi 15 saat

* PreOp Kr: 9.4 mg/dI
e Bazal Kr: 1 mg/dI
 0-5ayKr:1-1.1 mg/dl

* 5.ay

e Kr:2 mg/dl, UA: 12 mg/dI
* VA:60 kg (+ 7 kg=>»-2 kg)
* % 3 dehitrate

* Hemodinami N

 FBN

a) ilac diizeyleri =»N

b) Doppler US =N

c) Viral nefropati (CMV, BK) =20 kopya
d) Biyopsi

e) Ayrintili konusurum

Sorun: PosTx 5. ay Kr A\

Sebep: Agir diyet, asiri spor

Cozum: Damar ici hidrasyon
Psikiyatri konsiltasyonu

Beden imge Bozuklugu
Yeme Davranis bozuklugu

SSRI baslandi
Beslenmesi duizenlendi
Yanit: 3. gun Kr: 1.1
19.ay Kr: 1.1




Serkan |

A

18 yas, erkek
* PUV+VUR (opere)
e 10yl PD
* Rezidi idrar: 600 cc/g

45 yas Anneden nakil
* 6 uyum (2DR, 2A, 2B)
* Bsx/Pred/MMF/TAC
* Soguk iskemi 3 saat

PreOp Kr: 12.7 mg/dI
Bazal Kr: 1.5 mg/d|I
0-2 ay Kr: 1.5-1.6 mg/d|I

5.ay

Kr: 1.9 mg/dl
Asemptomatik
Hemodinami N

FB N

Enf gostergeleri (-)

llac Diizeyi =»N
Doppler US =N
CMV 0 kopya

BK 187.000 kopya

Ne yapalim ?

b) Biyopsi
c) ilac dozlarini azaltirim

e) Antiviral tedavi baslarim




BK Nefropati — Akut Greft Disfonksiyonu
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Graft survival analy=sis. Comparison between patients with polyoma vrus nephropatiny and
controlks (p=0.0041).

BHK: 6T patiernmts with graft dy=stfunction armnd PY in biopsy and urine. Mean follow up 26 months.
Control: 162 patients with grafit dysfundion and no evidence of PV in biopsy and urine. Mean
follow up 25.3 months.

Ramos et al. Clin Transplant 2002



BK Nefropati — Akut Greft Disfonksiyonu

* Genellikle tedavi basarisiz
e Immunsupresif tedavi degisikligi

— Akut rejeksiyon riski % 10-15
* Tekrarlayan virliri =2 vireminin habercisi
* Virdri olmadan viremiye gidis cok nadir
* Viremi = BK Nefropati

— Preemptif olarak immunsupresyon azaltimi en etkin tedavi
yvaklasimidir



Serkan

18 yas, erkek
* PUV+VUR
e 10yl PD
* Rezidi idrar: 600 cc/g

e 45 yas Anneden nakil
* 6 uyum (2DR, 2A, 2B)

° Y4
Bsx/Pred/MMﬂ (;:;taa';

e Soguk iskemi z
Bazal

* PreOp Kr:12.7 m¢ ¢ (5. ay)
 Bazal Kr: 1.5 mg/(
e lzlemKr:1.5-1.6t

* 5.ay

Kr: 1.9 mg/dl
Asemptomatik
Hemodinami I 11
FBN 15
Enf gostergele

e o o o o
R O J U0 W -

[EEN

7
20

Ne yapalim ?

b) Biyopsi
c) ilag dozlarini azaltirm

a) Antiviral tedavi haclarim

Kr BK PCR Tedavi
(mg/dI) (kopya/ml)

1.5
1.9

2
1.9
1.8
1.9
1.9
1.8
15
1.6
1.6

0 (-)

187.000 BK nefropati Pre(cil\;le e *gmg v
157.000 MMF =» Leflunomid
19.300 Pred ¥
59.500 (-) el
11,600 Leflunomid
5700
729
95
124
70

-, g - . -

et v r « @ _an

.



Serkan

18 yas, erkek
* PUV+VUR
e 10yl PD
* Rezidi idrar: 600 cc/g

* 45 yas Anneden nakil
6 uyum (2DR, 2A, 2B)
* Bsx/Pred/MMF/TAC
* Soguk iskemi 3 saat

* PreOp Kr:12.7 mg/dI
* Bazal Kr: 1.5 mg/dI
* lzlem Kr: 1.5-1.6 mg/dlI

* 5.ay

Kr: 1.9 mg/dl
Asemptomatik
Hemodinami N

FB N

Enf gbstergeleri (-)

Sorun: PosTx 2. ay Kr A\
Sebep: BK Nefropatisi
Coziim: immunsupresif W
IVIG
Leflunomid
'Yanit: 15. hafta glin Kr: 1.5

¥



Muhammed (0 |

A — ¢

17 yas, erkek
* Etiyolojisi ?
e 1wyilPD
* Rezidi idrar: 1000 cc/g

45 yas Anneden nakil
e 3uyum (1DR, 1A, 1B)
* Bsx/Pred/MMF/TAC
*  Soguk iskemi 3 saat

PreOp Kr: 8.4 mg/dl
Bazal Kr: 1.5 mg/d|
0-8 ay Kr: 1.4-1.6 mg/dI

8. ay

Kr: 1.9 mg/dl,

Ates: 38.5 °C

FB: USYE ()

Hafif dehitrate

BKH: 11.500 (% 70 Lenf)
ESH: 11 mm/s, CRP: (-)

Damar ici hidrasyon
Doppler US

KNI diizey N
Diger Enf tetkikleri

CMV PCR: 13.800 kopya/ml

Gansiklovir IV 2 x 5 mg/kg, 3 hafta
1.hafta
* Kr:1.4 mg/dl
* CMV PCR: 4.800 kopya/ml
2. hafta
* Kr:1.4 mg/dl
* CMV PCR: 0 kopya/ml
3. hafta
* Kr:1.5 mg/dl
* CMV PCR: 0 kopya/ml
* Gansiklovir IV = Valgansiklovir 1x900 mg PO 3 ay

1-5 yil: sorunsuz
* 5.yl protokol biyopsi nonspesifik
5.5yl Kr: 1.5 mg/dl




CMV Nefropati — Akut Greft Disfonksiyonu

Bobrek nakli CMV enfeksiyonu CMV hastahgi
Nakil Oncesi
Degeriendirme 0. giin
Zaman
Korunma Pre-emptive tedavi Tedavi
flaksi
jpotinksl) >10.000
: : >10.000 <10.000
Asiklovir <10.000 <1000 =» x54
Valgansiklovir <1000 > x54\ >1000 = x34
>1000 = x3A4 T .
4& Nefropati
Valgansiklovir PO
PCR (-)
PCR () H En az 2-4 hafta
Enaz 3 ay KDIGO, 2009




Muhammed

17 yas, erkek
* Etiyolojisi ?
e 1wyilPD
* Rezidi idrar: 1000 cc/g

45 yas Anneden nakil
e 3uyum (1DR, 1A, 1B)
* Bsx/Pred/MMF/TAC
*  Soguk iskemi 3 saat

PreOp Kr: 8.4 mg/dl
Bazal Kr: 1.5 mg/d|
izlem Kr: 1.4-1.6 mg/d|

8. ay

Kr: 1.9 mg/dl,

Ates: 38.5 °C

FB: USYE ()

Hafif dehitrate

BKH: 11.500 (% 70 Lenf)
ESH: 11 mm/s, CRP: (-)

Sorun: PosTx 8. ay Kr A

Sebep: CMV Nefropatisi

Cozum: Gansiklovir IV

Yanit: 2. hafta Kr: 1.5, PCR (-)
5.5 yil stabil




Hilal @2&%«
Ia
* 45 ay
* 10yas, kiz e Kr:3.8 mg/dl,

* Nefronofitizi

_ * Proteindri (-)
* Preemptive

* Rezidii idrar: 1000 cc/g * Asemptomatik
« 37 yas Anneden nakil * FB: Normal, Hidrasyonu N, Enf (-)
e 4 uyum (1A, 1DR, 2B)  TAK duzey: O

* Bsx/Pred/MMF/TAC

* Soguk iskemi 4 saat

Ne yapalim ?
* PreOp Kr: 5.6 mg/dI

. Bazal Kr: 0.8 mg/d| a) Viral nefropati (CMV, BK)
. (0-45 ay) (14 yas) b) Doppler US
+ Kr:0.6-0.8 mg/d| c) DSA
* Protokol biyopsileri N d) Biyopsi
e) Hepsi

* Proteindri (-)




Hilal

 10vyas, kiz
* Nefronofitizi
* Preemptive
* Rezidl idrar: 1000 cc/g

e 37 yas Anneden nakil
* 4uyum (1A, 1DR, 2B)
* Bsx/Pred/MMF/TAC
* Soguk iskemi 4 saat

* PreOp Kr: 5.6 mg/dl
e Bazal Kr: 0.8 mg/dI
* Izlem (45 ay)
* Kr:0.6-0.8 mg/dI
* Protokol biyopsi N

* Proteinri (-)

* 45 ay
e Kr:3.8 mg/dl,
* Proteinuri yok
 Asemptomatik
* FB: Normal, Hidrasyonu N, Enf (-)
 TAK dlizey: 0

BK (-), CMV (-)
US HN yok, RIN
DSA: (-)
Biyopsi: 18 glomerdl
* Glomerulit,
* Intertisyel inflamasyon,
* Endarterit
e Tubulit,
* |FTA %10
e CA4d peritubuler kapillerler (+)
Hiicresel+Antikor iliskili Akut Rejeksiyon




Antikor lliskili Rejeksiyon

* Immunsupresif yetersiz
—llac dozlarini azaltma cabalari
—llac etkilesimi (Gida, ilac...)
— Arttirilmayan ila¢ dozlar
— Bireysel yuksek doz ila¢ ihtiyac
— Duzensiz ila¢ kullanimi
* Addlesan

JAm Trans, 2012



Antikor lliskili Rejeksiyon
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Hilal

 10vyas, kiz
* Nefronofitizi
* Preemptive
* Rezidi idrar: 1000 cc/g

e 37 vyas Anneden nakil
4 uyum (1A, 1DR, 2B)
* Bsx/Pred/MMF/TAC
* Soguk iskemi 4 saat

* PreOp Kr: 5.6 mg/dI

e Bazal Kr: 0.8 mg/dI

* izlem (45 ay)
e Kr:0.6-0.8 mg/dI
* Protokol biyopsi N

* Proteindri (-)

45. ay

e Kr:3.8 mg/dl,
* Proteinuri yok
 Asemptomatik

* FB: Normal, Hidrasyonu N, Enf (-)

 TAK duzey: O

PMP 500 mg 3 doz

5x 100 mg ATG

5 x 100 mg/kg IVIG

12 x Cascade Aferez




Hilal

 10vyas, kiz
* Nefronofitizi
* Preemptive
* Rezidi idrar: 1000 cc/g

e 37 vyas Anneden nakil
4 uyum (1A, 1DR, 2B)
* Bsx/Pred/MMF/TAC
* Soguk iskemi 4 saat

* PreOp Kr: 5.6 mg/dI

e Bazal Kr: 0.8 mg/dI

* izlem (45 ay)
e Kr:0.6-0.8 mg/dI
* Protokol biyopsi N

* Proteindri (-)

45. ay

e Kr:3.8 mg/dl,
* Proteinuri yok
 Asemptomatik

 FB: Normal, Hidrasyonu N, Enf (-)
 TAK diizey: 0

1. hafta Kr: 3.4 mg/d|
2. hafta Kr: 2.7 mg/dI
1. ay Kr: 2.9 mg/dI
2. biyopsi: benzer
DSA (-)
RTX aile kabul etmedi
3. ay 3.8 mg/dl DSA (+)
8.ay 6.2 mg/dl = HD




Hilal

 10vyas, kiz
* Nefronofitizi
* Preemptive
* Rezidi idrar: 1000 cc/g

e 37 vyas Anneden nakil
4 uyum (1A, 1DR, 2B)
* Bsx/Pred/MMF/TAC
* Soguk iskemi 4 saat

* PreOp Kr: 5.6 mg/dI

e Bazal Kr: 0.8 mg/dI

* izlem (45 ay)
e Kr:0.6-0.8 mg/dI
* Protokol biyopsi N

* Proteindri (-)

Sorun: PosTx 45. ay Kr A
Sebep: ilac birakma

Biyopsi Akut Aktif Hicresel +Ab
iliskili rejeksiyon

Cozum: PMP, IVIG, ATG, Aferez
Yanit: 8. ay HD




Ne gordik ?

Akut Greft Disfonksiyonu

* Tikanmis sonda
» Vaskililer Komplikasyon/Greft rliptird
* Ureter obstriksiyonu
* |lac birakma
— Vucut imge bozuklugu
— Gec¢ donem
 Dusuk doz immunsupresif
e KNI yiksek kan dizeyi
* |YE/VUR
 AGE (Parazit)
* BK nefropati
* CMV Nefropati



Ne gormedik ?

TMA - Akut Greft Disfonksiyonu

* Rekirren TMA
— Diyare iliskili HUS: ntks seyrek

— Atipik HUS (faktor H, faktor I, CD46, faktor B, C3
gen mutasyonlari)

— Idiopatik: %30-60
— De novo (% 1-2)
* {lac (CsA, TAC,....)



Ne gormedik ?
Glomerilonefrit— Akut Greft Disfonksiyonu
* Proteinuri £ AGD
* Primer GN tekrari
— FSGS, MPGN, IgAN, MN
* Sekonder GN tekrari
— SLE, HSV, HUS/TTP
Metabolik veya sistemik hastalik tekrari

— Diyabetik nefropati, Oksalozis, Fabry, Skleroderma,
Sistinozis
 De novo hastalik
— Alport =» anti-GBM hastalig




9

Ates, Karin agrisi, Greft hassasiyeti

FB Hipovolemi

Yeni ila¢ ya da doz degisikligi (ACE-I, ARB)

KNi kan diizeyi A\

v
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Ates, karin
agrisi, greft
hassasiyeti
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Kidney Transplantation: Practical Guide to Management, 2014
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