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OZET
Beden Kitle Indeksinin Bobrek Nakli Sonuclar1 Uzerine Etkisi

Bobrek nakli, son donem bobrek yetmezliginin etkin tedavisidir. Bobrek nakli
basarisini etkileyen ¢ok sayida etken bulunmaktadir. Obezite, pek ¢ok sistem {izerindeki
etkilerinin yaninda, immiinolojik fonksiyonu ile de one c¢ikmaktadir. Yag dokudaki
immiinolojik siireclerin, transplantasyon iizerine etkisi, son yillarda pek ¢ok arastirmaya
konu olmustur. Bu c¢alismada, bobrek nakli yapilan hastalar arasinda, beden kitle indeksi
(BKI) 25’in altinda olan bireyler ile beden kitle indeksi 25’in iistiinde olan asir1 kilolu ve
obez bireylerin greft fonksiyonu, greft sagkalimi durumu, akut rejeksiyon atagi ve

postoperatif komplikasyon siklig1 gibi verilerinin karsilagtirilmasi planlanmistir.

Calismamizda Mart 2005- Eyliil 2014 tarihleri arasinda Baskent Universitesi Tip
Fakiiltesi Ankara Hastanesi Genel Cerrahi Kliniginde canli dondrden bobrek nakli yapilan
323 erigkin hastamin verileri geriye doniik olarak degerlendirildi. BKI’'nin greft
basarisizlig1 i¢in bagimsiz bir risk faktorii olup olmadigr Cox oransal hazard regresyon
modeli ile degerlendirildi. BKI gruplarma gore greft sagkalim egrileri Kaplan-Meier
yontemi ile gosterilmis ve sagkalim egrileri arasindaki fark log-rank testi ile

degerlendirildi.

Akut rejeksiyon ataklari acisindan degerlendirildiginde, beden kitle indeksi 25’in
tizerinde olan bireylerde rejeksiyon sikliginin arttig1 izlenmistir. Asirt kilolu ve obez olan
hastalarin, normal kilodaki hastalara gére daha yiiksek bir komplikasyon evresinde oldugu
gosterilmistir. Gecikmis greft fonksiyonu, beden kitle indeksi 25 ve iizerinde olan
bireylerde istatistiksel olarak anlamli bir artig gostermektedir. Log-rank testi sonucuna gore
normal kilolu hastalarin agir1 kilolu veya obez hastalara gore medyan sagkalim zamani

istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek bulunmustur.

Bobrek naklinin basarisini etkileyen pek ¢ok faktér bulunmaktadir. Bunlarin bir
kismi organ nakli alicisina, bir kismi1 da vericiye baghdir. Ayrica teknik yontemler ve
tedavi protokolleri de bu siirecte etkilidir. Bu c¢aligmada, alicinin beden kitle indeksinin,
bobrek nakli sonuglarina etkili bagimsiz bir risk faktorii oldugu gosterilmistir. Ancak daha
genis hasta serileri ile planlanacak ¢aligmalar ile yag dokunun transplantasyon

immiinolojisindeki rolii hakkinda net ¢ikarimlar yapilmasi miimkiin olacaktir.



ABSTRACT

The Effect of Body Mass Index On Renal Transplantation Outcomes

Renal transplantation is the eligible treatment of end stage renal disease. There are
many factors that effect renal transplant outcomes. Obesity is shown to have immunologic
role beside its effects on many systems. Recently, there are many studies on the effect of
the immune role of adipose tissue on transplantation. In this study, we planned to compare
renal transplantion outcomes (graft function, graft survival, acute rejection episodes and

postoperative complications) of patients with BMI< 25 to patients with BMI1>25.

In our study, a retrospective analysis was undertaken of 323 consecutive patients
who received a renal transplant at Baskent University Ankara Hospital General Surgery
Clinic from March 2005 to September 2014. Kaplan-Meier method was used to determine
the survival rate, log rank was used to test to compare survival curves, and the independent

association of BMI with survival was determined using Cox multivariate regression.

Our results showed that frequency of acute rejection episodes were higher in
patients with BMI>25. Overweight and obese patient had more severe postoperative
complications than patient with BMI<25. there was a higher incidence of delayed graft
function in owerweight and obese patients. Graft survival was significantly lower in patient

with BMI>25 patients compared to patients with BMI<25 upon Kaplan—Meier analysis.

There are many factors that impact renal transplant outcomes. Some of those
factors are recipient related and others are donor related. It’s also known that technical and
clinical differences have an effect on this prosess. In our study, we showed that body mass
index is a independent risk factor on renal transplant outcomes but further studies are
needed to confirm these findings on the role of adipose tissue on transplantation

immunology.



ICINDEKILER

Tesekkiir
Ozet
Ingilizce 6zet
Icindekiler dizini
Kisaltmalar ve simgeler dizini
Sekiller dizini
Tablolar dizini
1.Giris
2.Genel Bilgiler
2.1. Yag dokusu biyokimyasi
2.1.1. Adipokinlerin immiinite ve inflamasyon iizerindeki
etkileri
2.1.2. Inflamasyon ve obezite
2.1.3. Immunolojik bir organ olarak yag dokusu
2.1.3.1. Yag dokudaki immun sistem hiicreleri ve etkileri
2.1.3.2. Obez ve zayif bireylerin adipoz dokusundaki
farkliliklar
2.2. Bobrek nakli
2.2.1. Bobrek nakli alic1 adayinin degerlendirilmesi
2.2.2. Bobrek Naklinde Cerrahi Teknik
2.2.3 Transplantasyon Immiinolojisi
2.2.4.Transplantasyon Immunitesinde Rol Alan Immiin
Sistem Hiicreleri
2.2.5.Bobrek Naklinde Rejeksiyon
2.2.6. Bobrek Nakli Sonras1 Goriilen Komplikasyonlar
2.2.6.1. Bobrek Nakli Sonrasi Gériilen Urolojik
Komplikasyonlar
2.2.6.2. Bobrek Nakli Sonras1 Goriilen Vaskiiler
Komplikasyonlar
2.3. Obezite
2.3.1. Obezitenin Tanim1 ve Etiyolojisi
2.3.2. Obezitenin Siiflandirilmasi
2.3.3.0bezitenin Komplikasyonlari
2.3.3.1.Endokrin Sistem Komplikasyonlar1
2.3.3.2. Kardiyovaskiiler Sistem Komplikasyonlari
2.3.3.3.Solunum Sistemi Komplikasyonlari
2.3.3.4.Gastrointestinal Sistem Komplikasyonlari
2.3.3.5. Bobrek Hastaliklar lizerine obezitenin etkisi
3. Gere¢ ve YOntem
3.1. Hasta Populasyonu
3.2. Ameliyat Oncesi Degerlendirme
3.3.Cerrahi Teknik
3.4.Ameliyat Sonras1 Takip
3.5.Verilerin Degerlendirilmesi
3.6. Istatistiksel Yontem

vi

21

22
22
23
24
24
25
25
26
26
27
27
27
27
28
28
29



4.Bulgular

4.1. Demografik Veriler

4.2.Gruplar arasinda bobrek nakli sonuglar1 agisindan
farkliliklar

4.2.1. Beden kitle indeksinin gecikmis greft fonksiyonu
tizerine etkisi

4.2.2. Beden kitle indeksinin akut rejeksiyon iizerine etkisi
4.2.2. Beden kitle indeksinin komplikasyonlar iizerine
etkisi

4.3.Gruplar arasinda greft sagkalimi arasindaki farklar
4.4. Degiskenlerin sagkalima etkisinin Cox- regresyon ile
analizi

4.4.1.0liim sansiirlii model icin Cok degiskenli Cox
Regresyon

4.4.2.0Oliim sansiirsiiz model i¢in Cok degiskenli Cox
Regresyon

5.Tartisma
6.Sonug ve Oneriler

Vii

31
31
33
36

36
36

37
39

39

39

41
49



ASP:
BKI:
EKG:
FIAF:
HLA:
IFN-y:
MC4R:

MCP-1:

MHC:
MPS:
NGF:
NK:
PAI-1:

POMC:

PRA:

TNF-a :

Treg:
WHO:

KISALTMALAR DIZINI

Agillemeyi uyarici protein

Beden kitle indeksi
Elektrokardiyogram

Yaglanmayla indiiklenen faktor
Insan Lokosit Antijeni

Interferon Gama

Melanokortin 4 Reseptorii
Monosit kemoatraktan faktor-1
Major Histokompatibilite Kompleks
Miyokard perfiizyon sintigrafisi
Sinir bliylime faktorii

Dogal dldiiriicti hiicre
Plazminojen aktivator inhibitor
Proopiomelanokortin prohormonu
Panel Reaktif Antikor

Tiimoér nekroz faktor alfa
Diizenleyici T hiicreleri

Diinya Saglik Orgiitii

viii



SEKILLER DiZiNi

Sayfa No:

Sekil:2.1: Adipositlerden salinan inflamatuar proteinler ve akut faz 7

proteinleri
Sekil 2.2: Zayif ve obez bireyde yag dokuda immunregiilasyon 9
Sekil 2.3: Hiicre aracili immiin yanit mekanizmasi 16
Sekil 2.4: Antikor aracili immun yanit mekanizmasi 17
Sekil 4.1: Oliim sansiirlii model i¢in, BKI siniflamasina gore normal 38

kilolu ve asir1 kilolu yada obez olan hastalara iliskin

Kaplan-Meier Karsilastirmasi
Sekil 4.2: Oliim sansiirsiiz model i¢in, BKI siniflamasina gére 39

normal kilolu ve agir1 kilolu yada obez olan hastalara
iliskin Kaplan-Meier Egrileri



Tablo 2.1:
Tablo 2.2:
Tablo 3.1:
Tablo 4.1:

Tablo 4.2:
Tablo 4.3:

Tablo.4.4:
Tablo 4.5:
Tablo 4.6:

TABLOLAR DiZiNi

Yag dokudan salinan adipokinler

WHO’ nun BKI’ye Gore Obezite Smiflandirmasi
Modifiye Clavien Siniflamasi

Demografik Veriler

Hastalarin temel karakteristikleri
Hastalarin komplikasyonlar, gecikmis greft sagkalimi ve

akut rejeksiyon atagi agisindan karsilastirilmasi
Siral lojistik regresyona iliskin sonuglar
Oliim sansiirlii modelde Cox regresyon analizi sonuglari

Oliim sansiirsiiz modelde Cox regresyon analizi sonuglari

Sayfa No:

24
30
33
34

36

37
40
41



1.GIRIS VE AMAC

Bobrek nakli, son donem bobrek yetersizliginde glinlimiizde en seckin
tedavidir. Diinyada ilk basarili bobrek nakli, 1954 yilinda Dr. Joseph E. Murray tarafindan
tek yumurta ikizleri arasinda gergeklestirilmistir. Tiirkiye'de ilk bobrek nakli, Hacettepe
Universitesi'nde 3 Kasim 1975 tarihinde Dr. Mehmet Haberal tarafindan bir annenin
ogluna bagisladig1 bobregin nakli ile gergeklestirilmistir. Diinya Saglik Orgiitii verilerine
gore 2012 yilinda diinya g¢apinda 77.818 bobrek nakli gergeklestirilmistir. Gegtigimiz
yiizyilda cerrahi teknikteki gelismeler ve immiinolojideki ilerlemeler sayesinde bdbrek

nakli basaris1 oldukg¢a artmustir. (1,2)

Bobrek naklinin basarisini etkileyen pek c¢ok faktdr bulunmaktadir. Bunlarin bir
kism1 organ nakli alicisina, bir kismi da vericiye baghdir. Ayrica teknik yontemler ve
tedavi protokolleri de bu siiregte etkilidir. Literatiirde bobrek nakli basari oranlarini
inceleyen pek ¢ok calisma bulunmaktadir. Bunlarin arasinda 6zellikle immunsupresif
tedavi protokolleri ve cerrahi tekniklere dair ¢alismalar ¢ogunluktadir. Bunlarin yani sira
obezitenin organ nakillerinin sonuglar1 tizerindeki rolii ve obezite iliskili cerrahi riskler

hakkinda pek ¢ok arastirma mevcuttur.

Obezitenin diyabet, kardiyovaskiiler hastaliklar, kanser, safra kesesi hastaliklari,
eklem rahatsizliklar1 ve pek ¢ok sistemik hastalifin patofizyolojisinde dnemli yere sahip
oldugu bilinmektedir. Cerrahi girisimler sonrasinda obez hastalarda komplikasyonlarin
daha sik ortaya ¢iktig1 gosterilmistir. Obezitenin, tiim cerrahi girisimler sonrasinda, cilt ve
yumusak doku komplikasyonlari, yara yeri enfeksiyonlari ve lenfosel olusumu riskini
arttirdigi bilinmektedir. Literatiirde, obezitenin gecikmis greft fonksiyonu, immunsupresif
tedavide sorunlar, bobrek nakli sonrasi yeni gelisen diyabet gibi, organ nakline 6zgiin

durumlarla da iligkili olabilecegi goriisii one siirtilmektedir. (3,4)

Bobrek nakli alici adaylarinda obezite sikligi giderek artmaktadir. Bobrek nakli
alic1 adaylarinda obezite oranlari ile ilgili Tirkiye capinda veri bulunmamaktadir. Ancak
Amerika Birlesik Devletleri 2011 verilerine gore bobrek nakli alici adaylarinin %23’
obezite kriterlerini kargilamaktadir.(5) Bu veriler, obezitenin bobrek nakli grubunda da

onemli bir saglik sorunu oldugunu gostermektedir. Tiirkiye’de de, diger diinya iilkelerinde

1



oldugu gibi obezite goriilme siklig1 glin gectikce artmaktadir. Tiirkiye Beslenme ve Saglik
Aragtirmast 2014 verilerine gore Tiirkiye’de kadinlarin %24,5’inin obez, %29,3’{liniin ise

asir1 kilolu oldugu goriildii. Erkeklerde ise %15,3’{ obez %38,2’si asir1 kiloluydu. (6)

Literatiirde, degisken hasta serilerinde beden kitle indeksinin bobrek nakli sonuglari
lizerine etkisini inceleyen ¢alismalara rastlamak miimkiindiir. Bu calismalarin sonuglari
birbirinden farklilik gostermek ile birlikte, obez ve asir1 kilolu bireylerde greft sag
kalimmin ve erken donemde greft fonksiyonunun olumsuz yonde etkilendigi
gosterilmistir(7,8). Ancak Tirkiye’de bu konuda halen yaymlanmis bir ¢alisma
bulunmamaktadir. Bobrek nakli ameliyatinin basar1 ile uygulandigi merkezimizdeki
hastalarin verileri tizerinden beden kitle indeksinin bdbrek nakli sonuglarina etkisini

incelemek dogru bir yaklasim olacaktir.

Bu ¢alismanin amaci, bobrek nakli alict adaylarinda beden kitle indeksinin, bobrek
nakli sonuglar1 lizerine etkisini arastirmaktir. Bu arastirmanin sonuglarinin, bobrek nakli
sonuclarini etkileyen pek cok faktoriin yani sira beden kitle indeksinin de bagimsiz bir

degisken olma olasiligin1 ortaya koymasi 6n gortilmektedir.

Bu arastirmada, bobrek nakli yapilan hastalar arasinda, beden kitle indeksi 25’in
altinda olan bireyler ile beden kitle indeksi 25’in iistiinde olan asir1 kilolu ve obez
bireylerin greft fonksiyonu, greft sagkalimi durumu, akut rejeksiyon atagi ve postoperatif

komplikasyon siklig1 gibi verilerinin karsilagtirilmasi planlanmugtir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Yag dokusu biyokimyasi

Yag dokusunun bilinen en temel gérevi enerji depolamaktir. Bu gorevini glukozdan
yag asidi sentezleyerek ve lipoproteinler ile tasman yaglari depolayarak yerine getirir.
Yagda eriyen vitaminlerin depolanmasinda da gorev alir.

Yag dokusu temel olarak adiposit, fibroblast, 16kosit ve makrofaj hiicrelerden
meydana gelmektedir. Viicutta beyaz yag dokusu ve kahverengi yag dokusu olmak tizere
iki tiir yag dokusu bulunur. Son yillarda beyaz yag dokunun, biyoaktif polipeptidler olan
adipokinleri salgiladigi bulunmustur. Bu biyoaktif polipeptidlerin, otokrin, parakrin ve
endokrin etkileri oldugu gosterilmistir. Giliniimiizde, yag doku aktif bir endokrin organ
olarak kabul edilmektedir. (9-11)

Yag dokusundan salgilanan baslica adipokinler tabloda gosterilmistir:

= Adiponektin = [nterlokin 1 Beta (IL-1 )

= Leptin = Interlokin 10 (IL-10)

= Omentin (Intelektin) = Apelin

» Tiimor nekroz faktor alfa (TNF-a ) = Visfatin

= Interlokin-6 (I1L-6) » Yaglanmayla indiiklenen faktor ( FIAF)
= Resistin = Lipoprotein lipaz

= Adipsin = Kolesteril ester transferaz

= Acillemeyi uyarici protein (ASP) = Adiponutritin

= Agpaq = Relaksin

» Plazminojen aktivator inhibitor (PAI-1)

Tablo 2.1:Yag dokudan salinan adipokinler




2.1.1. Adipokinlerin immiinite ve inflamasyon iizerindeki etkileri

Obezitenin yol agtigi kronik inflamasyondan yag dokusunda iiretilen adipokin,
sitokin, kemokin ve diger faktdrler sorumludur. Obezite ile birlikte proinflamatuar
faktorlerin neden artis gosterdigi tam olarak bilinmemektedir.

Viseral yaglanmanin bir sonucu olarak, kardiyovaskiiler hastaliklara ve diyabete
egilim artmaktadir. Ancak yash hasta grubunda son donem bdbrek hastaliginda yiiksek
beden kitle indeksinin yasam siiresini arttirdigi gosterilmistir. Diigiik beden kitle
indeksinde ise, enfeksiyonlara egilimin artti§1 gozlenmistir. Bu etkiden diisiik BKI ile
meydana gelen timiis atrofisi sorumlu tutulmaktadir. Ozellikle anoreksia nevroza gibi
hastalarda leptin diizeylerinin azaldig1 goriilmiistiir. Leptin diizeyindeki bu diisiis de, T
hiicre islevlerinde azalma ile sonuglanmistir. Ayrica sitokin diizeyi de azalmakta, bu da
enfeksiyona egilimi arttirmaktadir. (12-14)

Yag dokusu ve bagisiklik sistemi arasindaki yakin iligki gosteren pek cok kanit
bulunmaktadir. Adipositler, leptin ve adipoektin gibi pek c¢ok faktér salgilarlar, bu
adipokinlerin hem proinflamatuar hem antiinflamatuar etkileri oldugu gortilmiistiir. Bu
yollar, bagisiklik sistemiyle ilgili pek ¢ok hastaligin etyopatogenezinde rol oynarlar.
Ayrica adipoz dokudan ve ¢evre dokudaki makrofajlardan kemokin ve sitokinler de salinir.
Bu yakin fiziksel ve parakrin etkiler, adipoz dokudaki adiposit, preadiposit ve makrofajlar

arasindaki karsilikli etkilesimle sonuglanir. (15)

2.1.1.1. TNF-o (Tiimér nekroz faktor alfa)

TNF-a , inflamasyon ile artisa gegen bir sitokindir. CD4+ yardimer T hiicrelerinde
(Th hiicreler) proliferasyonu tetikler. Yag dokusu makrofajalarindan TNF-a salinmas: ile
Plazminojen aktivasyon inhibitor-1 (PAI-1) uyarilir. TNF-a’'nin dogal ve kazanilmisg
bagisiklik, hiicre regiilasyonu, hiicre farklilagmasi, apoptozis ve bagisiklik hiicrelerinin
diizenlenmesinde rolii  bulunmaktadir. Monosit ve makrofajlar1  olgunlastirir.
Polimorfoniikleer 16kositlerin antikor bagimli sitotoksisitesini arttirir. B ve T lenfositlerin
maturasyonunda gorev alir. IL-1, IL-2 ve IL-7 ile timosit proliferasyonunu hizlandirir.
TNF-o ekspresyonunu azaltan ilacglarin kullanilmasi ile firsat¢1 enfeksiyonlarin ortaya

ciktig1 goriilmiistiir. (16)



2.1.1.2. Leptin

Leptin helikal sitokin ailesine ait bir hormondur. Sitokinlerle yapisal ve islevsel
benzerligi nedeniyle sitokin olarak kabul edilen leptin, basta cilt alt1 yag doku olmak {izere
pek cok dokuda sentezlenir. Leptin reseptorii IL-6 reseptorii ile homoloji gostermektedir.
Viicuttaki miktari, yag miktar1 basta olmak iizere pek ¢ok durumdan etkilenir. Yas,
hormonlar, diurnal ritm, TNF-a ve IL-6 gibi bazi sitokinlerin leptin miktarinda rolii
bulunmaktadir.

T-lenfositleri apoptozisten korur, pre-T hiicrelerin proliferasyonunu arttirir. Hafiza
T hiicrelerinin proliferasyonunu azaltir. T hiicrelerin sitokin iiretimini diizenler. Bagisiklik
hiicrelerindeki Janus kinaz sinyal iletimini ve transkripsiyon sistemini aktive eder.

Leptin, bakteriyel antijenlere benzer sekilde, makrofajlarin fagositik aktivitelerini
arttirtr. Makrofajlardan proinflamatuar ve antiinflamatuar sitokinlerin sekresyonunu uyarir.
Bazi patolojik durumlarda ve deneysel modellerde proinflamatuar etki gosterir ancak bazi
modellerde antiinflamatuar etki ortaya ¢ikardigi goriilmiistiir. Bu celiskinin nedeninin
inflamasyonunun farkli modellerinin arastirilmasi olabilecegi gibi, bu farklilik deney

modellerindeki farkliliklardan ortaya ¢ikmis da olabilir. (17)

2.1.1.3. Adiponektin

Adiponektin, yag dokuda sentezlenen antiinflamatuar ve antiaterojenik bir
adipokindir. Kollajen benzeri bir plazma proteinidir. Yag depolanmasi lizerinde negatif
feedback etki saglar.

Fagositoz aktivitesini baskilar, makrofajlardan TNF-a salinimin1 azaltir.
Kompleman faktorlerinden Clq ile homoloji gosterdigi goriilmiistiir. Ayrica adiponektinin
gosterilmist etkileri arasinda endotele monosit adhezyonunu inhibe etmek ve makrofajlarin

kopiik hiicrelere dontisiimiinii engellemek gibi antiaterojenik etkileri de bulunur. (18)

2.1.1.4. Omentin

Omentin, bir serin treonin protein kinazdir. Hiicre proliferasyonu, apoptozis, glukoz
metabolizmasi gibi bazi hiicresel olaylarda ikincil haberci rolii oynar. Ozellikle viseral yag
dokudan selektif olarak eksprese edildigi goriilmistiir. (19)

Diyet ile kilo vermeyi takiben omentin diizeyinin yiikseldigi bilinmektedir. Ayrica
hemodiyaliz programindaki son donem bobrek yetmezlikli hasta grubunda saglikli kontrol

grubuna kiyasla omentin diizeylerinin yiiksek oldugu rapor edilmistir. (20)



2.1.15.1L-6

Antiinflamatuar etki gosteren bir sitokindir. Ozellikle viseral yag dokudan
sentezlenir. Obezite ile birlikte artis gosterir. IL-6 etkisini otokrin veya parakrin yolla
yapar.

Koroner arter hastaliklar1 ve ateroskleroz ile iliskisi gosterilmistir. Endotel adezyon

molekiillerini arttirir. CRP’yi indiikler, antiinflamatuar 6zellik gosterir. (21)

2.1.2. inflamasyon ve obezite

Obezite hakkinda son yillarda yapilan ¢aligmalar 15181inda, obezitenin kronik diisiik
gradeli inflamasyon hali ile iligkili oldugu gdsterilmistir. Bu kaninin yerlesmesine zemin
hazirlayan ilk bulus, inflamasyon halinde artig gosteren IL-6, TNF- a, CRP, haptoglobulin
gibi akut faz proteinlerinin ve proinflamatuar sitokinlerin, obez hastalardaki diizeylerinin
yiiksek oldugunun saptanmasidir. Bu inflamauar siireclerin de insiilin direnci, obezite ve
metabolik sendrom ile olan iligkisi son yillarda aydinlatilmaya baslanmistir. Ancak genel
kani, inflamasyonunun obezitenin bir sonucu oldugu yoniinde olsa da, 6ne siiriilen diger bir
gorlis de obezitenin inflamatuar bir hastaligin sonucu oldugudur.

Obezitede, dolasimdaki inflamatuar belirteglerin sentezlendigi yer hakkinda da
farkl1 goriisler bulunmaktadir. Ug olasilik gosterilmistir. ik goriise gore asil kaynak adipoz
dokudan ziyade karaciger ve bagisiklik hiicreleridir. Ikinci goriise gore beyaz yag dokudan
salinan faktorlerin uyarisi ile karacigerde ve diger organlarda salgilanma tetiklenmedir.
Buna oOrnek olarak da obezlerdeki biiylik yag kitlesinden artmis IL-6 salinimi ile
karacigerde CRP salinimin uyarilmas: verilebilir. Uciincii goriise gore de yag doku, bu
inflamatuar belirteclerin tiimii veya bir kisminin salinmasindan sorumludur. Bir diger
goriis de hem adipoz dokudan hem diger organlardan salinim olmasi yoniindedir. (22)

Yag dokusundaki artis ile, dolasimda bulunan adipokinlerin miktarinda degisiklik
olur. Adipokin miktarlarindaki degisiklikler, pek ¢ok fizyolojik ve patolojik siirecte rol alir.
Viicutta adipoz dokunun miktarinin artmasi ile sistemik inflamasyon arasinda bir iliski
oldugu klinik ve deneysel g¢alismalarla kanitlanmistir. Hastalarda yag dokusu kitlesi
artarken, vaskiiler yapilar, bag dokudaki fibroblastlar ve 6zellikle de makrofajlarin miktar

artar. Buna bagli olarak dolasimdaki pek ¢ok sitokinin miktarinda da artis olur. (22,23)
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Sekil:2.1 Adipositlerden salinan inflamatuar proteinler ve akut faz proteinleri.

(NGF:Sinir biiyime faktorii, MCP-1: Monosit kemoatraktan faktor)

2.1.3. Immunolojik bir organ olarak yag dokusu

Yag dokusu, immiinolojik bir organin pek ¢ok 6zelligine sahip bir dokudur. Yag
dokuda yer alan 16kosit alt gruplari, obezitedeki inflamasyona ikincil gelistigi bir ¢ok
hastalikta rol alir. Ayrica yag doku homeostastasiste de gorev alir. Adipoz dokunun
immiinolojik sistemdeki hiicrelerde bulunan konak¢i savunma mekanizmalaria sahip olup
olmadig1 heniiz bilinmemektedir. Belli enfeksiyonlara ve kanserlere yatkinlik yaratmasinda
da obezitedeki inflamasyon tablosunun rolii oldugu diisiiniilse de bu durumun patogenezi

heniiz netlesmis degildir. (23)



2.1.3.1. Yag dokudaki immun Sistem hiicreleri ve etkileri

Adipoz dokuda makrofaj varliginin kesfedilmesi sonucunda, adipoz dokuda
l6kositoz da aydinlatilmaya baslanmistir. Yapilan ¢alismalar ile, obezitede yag dokuda
makrofajlarin  sayica arttigi ve makrofajlarin TNF-a’nin temel kaynagi oldugu
gosterilmistir. Ayrica makrofajlarin yani sira B hiicre, T hiicre, nétrofil, eozinofil, mast
hiicreleri gibi pek c¢ok diger bagisiklik sistemi hiicresi de adipoz dokuda izole
edilmistir.(24)

Adipoz dokunun bilesimini etkileyen akut veya kronik pek ¢ok olay vardir. Bu
olaylar arasinda diyet degisikligi, kilo alma, soguk havaya maruz kalma, yemek yemek ve
a¢ kalmak sayilabilir. Adipoz dokunun hiicresel bilesiminin, yagh diyete yanit olarak
degisimindeki asamalarin hepsi heniiz net olarak aydinlatilamamistir. Ancak nétrofillerin 3
giinde, makrofajlarin 2 hafta, B ve T hiicrelerin ise 4 hafta siiren yagh diyet sonucu yag
dokudaki miktarlarin arttig1 yapilan hayvan deneyleri ile gosterilmistir. (25,26)

Her hiicre tipinin sayis1 onemli olsa da bu hiicre popiilasyonlarindaki niceligin yani
sira nitelikte de degisiklikler goriilmektedir. Obezite ve insiilin direnci tablosunda, immun
sistem hiicreleri antiinflamatuar alt tiplerden, proinflamatuar alt tiplere kayar. Bu yapisal
degisikliklerin lokal etkisi olarak adipositlerin lipid depolama kapasitesi de degisir,
adipositlerin insiiline duyarliliklart degisir bu da sistemik glukoz metabolizmasini ve
metabolik homeostasisi etkiler. Obezitede inflamasyonun tetiklenmesi ve buna yol agan
hiicre alt tipleri arasindaki degisimler heniiz net aydinlatilamamaistir.(27)

Obez hastalarin patojenlere verilen konake¢i yanitlarinda da bozulma oldugu
gosterilmistir. Bu durumun hayati bir 6nemi mevcuttur. 2009 HIN1 influenza pandemisi
sirasinda obez bireylerin mortalite ve morbiditeleri arttif1 gosterilmistir. Deney modelleri
de bu durumu destekler nitelikte sonuclar vermektedir. CD8+ T hiicrelerdeki ve hafiza T
hiicre yanitindaki bozukluklar bu tabloya yol actig1, eszamanli plazma leptin diizeylerinin
artmis oldugu gosterilmistir.

Obezitenin T hiicrelerin olgunlasmasinda defektlere yol agtigi gosterilmistir.
Timusta da T hiicre sentezinin azaldig1 ve buna bagli T hiicre reseptdrlerindeki cesitliligin
azaldigl, bunun sonucunda da bagisiklik sistemin diizenleyici mekanizmalarinin
savunmasiz kaldig diisiinlilmiistiir. Ayica asilarin etkinliginin de obez hasta gurubunda

daha az oldugu bulunmustur. (25-27)



2.1.3.2. Obez ve zayif bireylerin adipoz dokusundaki farkhhklar

Yag dokuda immun yanit ele alinirken dikkate katilmasi gereken bir diger nokta da
zayif ve obez bireylerde yag dokunun yanitinin birbirinden farkli olacagi gergegidir. Zayif
bireylerde tip 2 immunregulatér yanitlar daha baskinken, obezlerde tipl proinflamatuar

immun mekanizmalar baskindir. (25-27)

Zayif : Yag doku Obez : Yag doku

,Z:;‘:.- =

pos

e

Tip 2 immunregiilatuar

immun yanit Tip 1 Proinflamatuar
IL-4 immun Yanit
IL-10 IFN-y

TNF-a

Sekil 2.2: Zay1f ve obez bireyde yag dokuda immunregiilasyon

Obez bireylerin viseral adipoz dokusundaki yag doku hiicreleri, endojen ve ekzojen
uyarilar neticesinde, antiinflamatuar fenotipten, proinflamatuar fenotipe gegis gosterirler.
Obezitede, beyaz adipositlerin boyutu artar, hipoksi ve buna bagli hiicresel stress meydana
gelir. Bunun sonucu olarak adipositler, leptin, monosit kemoatraktan protein 1 (MCP-1),
IL-6 ve TNF-o gibi bir dizi proinflamatuar adipokin salgilar. Leptin, T hiicrelerden
interferon-y (IFN-y) salinimin1 ve T hiicre farklilagmasini uyarir. MCP-1, IL-6 ve TNF-a
makrofajlar1 sahaya ¢agirir ve aktive eder. Obezitede proinflamatuar sitokinlerin artiginin

sonucu olarak metabolik bozukluklar ve insiilin direnci gelisir. (25-27)



2.2. Bobrek nakli
2.2.1. Bobrek nakli alic1 adayinin degerlendirilmesi

Bobrek nakli, morbidite ve mortalite tizerindeki olumlu etkileri nedeniyle, evre 5
kronik bobrek yetmezligi hastasinda ilk tercih edilen tedavidir. Uygun canli verici aday1
olan hastalar, eger alt1 ay i¢inde diyaliz programina girmeleri planlaniyorsa, preemptif
bobrek nakli i¢in degerlendirmeye alinmaktadir. Bu kararda en 6nemli nokta, hastanin
mevcut saglik durumunun major cerrahi ve immunsupresif tedaviye uygun oldugundan
emin olunmasidir. Hasta Oncelikle cerrahinin riskleri hakkinda bilgilendirilir. Hastanin
riskleri anladigindan ve kabul ettiginden emin olduktan sonra hasta degerlendirilmeye
baslanir. Hastanin malignite agisindan ayrintili bir bi¢imde arastirilmasi gereklidir. Kanser
eger kontrol altinda degilse, bobrek nakli i¢in kesin kontrendikasyon olusturmaktadir.
Kanser hastalarinda immunsupresif tedavi mevcut durumu kotiilestirir, metastaza egilimi

arttirir, hasta ve greft sagkalimini olumsuz yonde etkiler. (28)

2.2.1.1 Bobrek nakli alici1 adayinin sistemik hastaliklar yoniinden degerlendirilmesi

Kalp ve damar hastaliklari, bobrek nakli sonrast mortalitenin 6nemli nedenlerinden
biridir. Bu nedenle preoperatif degerlendirmede kardiyovaskiiler hastaliklar cok 6nemlidir.
Hastanin preoperatif degerlendirmesinde, aktif bir kalp damar hastaligi olup olmadig:
aragtirtlmalidir. Bu agidan ayrintili 6ykii alinmali ve fizik muayene yapilmalidir.
Kardiyovaskiiler sistem muayenesi hastanin ilk muayenesi sirasinda yapilmali, eger bobrek
nakli bekleme sirasinda uzun siire gegmis ise, muayene ve tetkikler tekrarlanmalidir. Tiim
bobrek nakli alici adaylarinda preoperatif sol ventrikiil fonksiyonunu degerlendirmek
amaciyla ekokardiyografi yapilmasi Onerilir. Ayrica bobrek nakli alict adaylarimin ilk
basvuruda 12 derivasyonlu Elektrokardiyogram (EKG) ile degerlendirilmesi ve yilda bir
kez tekrarlanmasi 6nerilir. (28,29)

Ciddi gogiis agrisi, yeni gecirilmis kalp krizi, dekompanse kalp yetmezligi, ciddi
aritmi ve ciddi kalp kapak hastaliklar1 varliginda morbidite ve mortalitenin yiiksek olacagi
bilinmektedir.

Bazi kronik kalp hastaliklarinda da cerrahi 6ncesi inceleme gerekir. Asemptomatik
hastalarda ameliyat Oncesi koroner arter hastaligi taramasinin, ileride gelisebilecek

kardiyak patolojilerin Onlenmesinde rolii oldugu bildirilmistir.  Yapilan arastirmalar
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sonucunda 49 yas istii, diyabetes mellitus hastalari, anormal EKG bulgusu olan hastalar,
iskemik kalp hastaligi, konjestif kalp yetmezligi, periferik damar hastalig1 olan hastalarin

ameliyat 6ncesinde kardiyovaskiiler stres test ile rutin olarak incelenmesi onerilir.

Eforlu EKG testinde kendinden beklenen isi yapamayan hastalar veya testi
yapamayacagi tahmin edilen hastalar, kardiyoloji boliimii karar1 dogrultusunda Miyokard

perfiizyon sintigrafisi (MPS) veya koroner anjiyografi ile degerlendirilebilirler. (30)

Pulmoner hipertansiyonun, bobrek nakli sonrasi erken donemde greft fonksiyon
kaybi1 ve artmis mortalite ile iligkisi gosterilmistir. Ekokardiyografi ile inceleme sonucunda
pulmoner arter basincinda yiikseklik saptanan hastalarin, altta yatan nedenler agisindan
tetkik edilmeleri gereklidir. Gerekli goriilen durumlarda pulmoner arter basincindaki

yiiksekligi dogrulamak amaciyla sag kalp kateterizasyonu planlanabilir.

Bobrek nakli oncesi hipertansiyon hasta grubunda iyi bir kan basinci
regiilasyonunun Onemi blytktiir. Diyalize giren hasta grubunda diyaliz 6ncesi kan
basimncinin maksimum 140/90 mm Hg olmasi, diyaliz sonrasi ise 130/80 mm Hg
diizeylerine diismesi hedeflenmektedir. Hastalarin komorbiditeleri g6z Oniinde
bulundurularak kisisellestirilmis antihipertansif protokol tedavilerinin belirlenmesi
gereklidir. (31)

Diyabetik bobrek nakli alici adayr hastalarda iyi bir kan sekeri diizenlenmesi
gereklidir. Glisemik kontroliin saglanmasi ile kardiyovaskiiler mortalite azalacaktir. Bir
meta analiz calismasinda yogun insiilin tedavi ile akut bobrek hasarinin azaldigi
gosterilmistir. Sik1 glisemik kontroliin bobrek nakli alict adaylarinda faydasi kesin degildir.

Insiilin tedavi protokollerinin hastaya gore bireysellestirilmesi gerekmektedir. (32-34)

Son donem bdbrek yetmezligi hastalarinda iiremiye bagli olarak perifer arter
hastalig1 sik goriilmektedir. Ameliyat oncesinde hastalarin vaskiiler yapilarinin uygun
tanisal yontemlerle degerlendirilmesi gerekmektedir. Ozellikle pelvik damarlarda ciddi bir
damar hastaligi olmas1 durumunda, greft ve hatta ekstremite kaybi gibi ciddi
komplikasyonlar goriilebilmektedir. Bu nedenle bobrek nakli 6ncesinde periferik arterlerin

radyolojik olarak rutin degerlendirilmesinin hayati 6nemi vardir. (35)
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Obezite, pek ¢ok hastaligin etyolojisinde rol oynayan ve cerrahi
komplikasyonlarinda artisa yol actigi bilinen bir saglik sorunudur. Bobrek nakli alici
adayinda obezite, gecmis yillarda bir kontrendikasyon olarak kabul edilmekteydi. Beden
kitle indeksi 30’un iizerinde olan bireylerde, perioperatif zorluklar yasabilecegi ve
komplikasyon riskinin artacagi soylenmektedir. Yapilan ¢aligmalarin bir kismi, obezitenin
bobrek nakli sonrast morbidite, mortalite ve greft kaybi agisindan bagimsiz bir risk faktorii
oldugunu savunmaktadir. Bir baska goriise gore ise, obez hastalarda bobrek nakli alici
aday1 hazirliklan titiz bir sekilde yapildig: takdirde obez olmayan grup ile benzer sonuglar
elde edilmesi miimkiindiir. ingiliz Transplantasyon Cemiyeti kilavuzunda da obezite bir

kontrendikasyon olarak belirtilmemistir. (36)
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2.2.2. Bobrek Naklinde Cerrahi Teknik

Bobrek nakli ilk olarak 1951°de Kiiss ve arkadaslar1 tarafindan tanimlanmis ve
giinimiizde ¢ok az degisime ugramistir. Standard prosediir, ilk basarili bobrek naklini
gerceklestiren Murray ve Harrison tarafindan modifiye edilmis ve gilinlimiizdeki halini

almstir.

Bobrek nakli cerrahisi hazirliginda, temel asepsi kurallarina uyularak 6nce cilt trasi
ardindan cilt hazirhig yapilir. Uriner kateterizasyonu takiben operasyona baslanir. Cerrahi
islemler {ic ana baslikta ozetlenebilir. ilk asama, bobrek yataginin diseke edilerek

hazirlanmasi, ikinci asama revaskiilarizasyon son agama ise iireter anastomozudur.

Bobrek nakli pelvik fossaya yapilmaktadir. Retroperitoneal alan daha sonra
gerektiginde peruktan bobrek biyopsisi i¢in de kolaylik saglamaktadir. Hasta daha 6nce bir
cerrahi gecirmigse, miimkiinse o taraftaki iliak fossaya bobrek naklinden kaginilmalidir.
Ancak herni onarimi, appendektomi ve periton diyaliz kateteri takilmasi gibi minér

cerrahiler, bobrek nakli i¢in mutlak kontrendikasyon olusturmamaktadir. (37)

Pelvik Gibson insizyonu, karin alt kadranda yapilan kurvilinear bir insizyondur ve
iliak fossa ile mesaneye giivenli bir yaklasim saglamaktadir. Insizyon hattinda eksternal
oblik kas ve fasyasi agilir ve laterale dogru ekarte edilir. Daha sonra internal oblik ve
transversus abdominis kaslar1 kesilir ve transvers fasya peritonu kesmemeye Ozen

gosterilerek acilir. Daha sonra kiint ve keskin diseksiyon ile greft bobrek icin yer agilir.

Damarlarin diseksiyonu asamasinda iliak arter ve ven yapilar1 lizerindeki biitiin
dokular temizlenir. Daha sonra lenfosel olusumunun Oniine gecebilmek i¢in lenfatik

yapilarin dikkatlice baglanmasi gerekmektedir.

Canli dondrden bobrek alinirken, hangi bobregin nakledilecegine dikkatli karar
vermek gerekir. Eger fonksiyonel olarak bobrekler arasinda fark varsa, fonksiyonu gorece
olarak daha koétii olan bobrek nakledilir. Ancak fonksiyonlar1 benzer ya da ayni olan
bobrekler olmasi durumunda, multiple renal arteri olan bobrek yerine tek renal arter olan
bobrek tercih edilir. Eger alt polar arter varsa, mutlakaa anastomoz edilmesi

onerilmektedir. Clinkii alt polar arter cogu olguda iireter kanlanmasindan sorumludur.

13



Arter anastomozu sonrasi bobrege iliak fossada tasarlanan pozisyon verilir ve renal
vene iliak venin durumuna gore uygun bir pozisyon verilerek anastomoz yapilir. Cift renal
ven bulunan olgularda, birinin anastomoz edilip digerinin baglanmasi sonucu bobregin
drenajinin yeterli olacagi savunulmaktadir. Damar anastomozlar1 bitince klempler agilir.
Bu asama yeterli sivi replasmani yapilmis olmalidir. Anastomoz asamasinda diliretik

uygulanmasi da onerilmektedir.

Uriner traktin yeniden olusturulmasinda en sik kullanilan yol, iireterin mesaneye
anastomozu yani iireteroneosistostomidir. Bu teknigin erken donem komplikasyonlar1 daha
azdir ve tedavisi de gorece olarak daha kolaydir. Orta hatta yakin bir bolgeden mesane
acilir. Ureter alana yaklastirilir, bu asamada iireter orifisinin hasarlanmasindan kaginilmals,
orifise ¢cok yakin tutulmamalidir. Hem donor nefrektomi hem de transplantasyon sirasinda

tireterin damarlanmasini korumak i¢in 6zen gosterilmelidir. (37-38)
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2.2.3 Transplantasyon Immiinolojisi

Son yillarda alloimmunitenin biyolojisi konusundaki bilgiler artmis, T hiicre
alloimmunitesine yonelik olarak basarili tedavi protokollerinin kullanilmasi ile akut bobrek

reddi azalmis ve organ sagkalimi uzamistir.

Giliniimiizde yapilan bobrek biyopsileri ile, greft endotel yilizeyindeki kompleman
aktivasyonu, kompleman C4d’nin histolojik lokalizasyonu ile takip edilebilmektedir.
Immiinhistokimyasal yontemlerle de spesifik antikorlar daha duyarli bir sekilde tespit

edilebilmektedir.

Transplantasyonda HLA(Insan Lékosit Antijeni) doku uyumu, organ nakli sonrasi
HLA antikorlarinin olugumu ile iligkilidir. Uyumun fazla oldugu durumlarda antikor
olusumu azalacak ve organ sagkalim siireleri uzayacaktir. Ayrica organ nakli alicisinda
organ nakli 6ncesinde HLA antikorlarinin bulunup bulunmamasi da bir diger 6nemli
konudur. Nakil planlanan hastalarda Panel Reaktif Antikor (PRA) adiyla bilinen test ile
HLA antikorlar1 varligi nakil 6ncesinde ortaya konabilir. Lenfosit crossmatch testi ile de
nakilden hemen 6nce, dondr HLA antijenlerine karsi alicida antikor bulunup bulunmadigi
gosterilir. Bu test pozitif ise yapilacak bir organ naklinin hiperakut rejeksiyon ile
sonuglanmasi kagimilmazdir. Organ nakli sonrasinda da donér HLA antijenlerine kars1

antikorlar olusabilir. Bu durum antikor aracili akut rejeksiyon ile sonuglanir. (39-41)
2.2.3.1. Hiicre aracih rejeksiyon

Hiicre aracili rejeksiyonda ge¢ hipersensitivite ve t hiicre sitotoksisitesi rol oynar.
CD8+ ve CD4+ hiicreler ile HLA sinif I ve sinif II antijenleri arasinda bir etkilesim olusur.
Bu etkilesimin sonucunda, transplant bdbrekte permeabilite artar, monosit makrofaj

infiltrasyonu gelisir.

Akut hiicre aracili rejeksiyon i¢in temel risk faktorleri alict ve verici arasindaki
histokompatabilite antijen uygunlugu ile gebelik,transplant dykiisii, kan nakli gibi kisinin
onceden antijen ile temasidir. Diger faktorler arasinda yas, irk, cinsiyet ve iskemik hasar

sayilabilir. (41) Sekil 2.3’de hiicre aracili immiin yanit mekanizmasi 6zetlenmektedir.

15



Antijen

\

Antijen sunucu hiicre

;"w

T-helper hucre

Sitotoksik
() T-hiicre

Hafiza T hicr
Antijen & 1
(2. kez kargllagma) Aktive olmus

Sitotoksik T-hlcre

Haflza SltotokS|k v
T-hiicre 1

Patojene yanit/ Rejeksiyon

Sekil 2.3 Hiicre aracili immiin yanit mekanizmasi

2.2.3.2.Antikor aracili rejeksiyon

Akut antikor aracili rejeksiyonda alicinin dolasiminda dondr antijenlerinde karsi
geligmis antikorlar vardir. Nakil yapilan kisi daha dnce alic1 antijenleri ile temas etmistir.
Hiperakut rejeksiyon gelisir (Arthus tipi reaksiyon) Bu rejeksiyonda nakilden hemen sonra

bobrek vaskiiler yapilarinin endotelinde hasarlanma olusur.

Akut humoral rejeksiyon gelisiminde temel risk faktorii presensitizasyona neden
olan kan transfiizyonlari, gebelik, daha once transplantasyon dykiisii, pozitif cross match

veya yliksek oranda panel reaktif antikor varligidir.

Humoral rejeksiyonda hedef genelikle MHC (Major Histokompatibilite Kompleks)
antijenleridir. Bundan daha az siklikta ABO kan grup antijenleri ve diger antijenik
hedeflere yanit olusabilir. HLA antikorlarin iiretimi; kan nakli,hamilelik ve organ nakli
gibi nedenler ile antijenlerle karsilagilmasi ile tetiklenir ve olusan antikorlar genellikle IgG

tipindedir.
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ABO kan grup antikorlari ise karbonhidrat antijenlere kars1 gelisir. Non- MHC
antijenler, ABO antijenlerine gére daha dnemlidir. Gecikmis rejeksiyon ataklartyla ve greft

kaybiyla sonuglanabilirler. (41) Sekil 2.4’de, antikor aracili immun yanit 6zetlenmistir.
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Sekil 2.4 Antikor aracili immun yanit mekanizmasi
2.2.4.Transplantasyon Immunitesinde Rol Alan immiin Sistem Hiicreleri
2.2.4.1 Notrofiller

Notrofiller, organ naklinden hemen sonra, saatler i¢cinde allogrefti infitre ederler ve
kemokinlerin ve diger inflamatuar mediatdrlerin 6nemli bir kaynagidirlar. Kisa stireli
notrofil baskilanmasi veya granulopoezisin kemik iliginde baskilanmasi iskemi
reperfiizyon iligkili doku hasarini azaltir ancak uzun donemde allogreft sagkalimina pozitif

etki saglamaz.

Notrofillerin, dokuda inflamasyon yaratarak, grefte hafiza T hciirelerinin
infiltrasyonunu tetikleyerek, T hiicre onciillerinin tiretimini tetikleyecek 1L-12 gibi
sitokinler salgilayarak ve antijen sunumunu uyararak kazanilmis alloimmun yanitta rol

aldig1 diistiniilmektedir. (42-45)
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2.2.4.2. Monositler

Monositlerin, transplantasyon immiinolojisindeki rolii, organ nakli sonrasi dogal ve
kazanilmis bagisiklik arasinda bir bag olusturmalaridir. Nakil sonrast grefte hiicum eden
monositler, matiir dendritik hiicrelere dontismektedir. Monositlerin allogrefti ilk 20 saat
icinde infiltre ettikleri gosterilmistir. Ayrica, monositler organizmaya ait doku ile grefte ait
dokuyu ayirt edip tanima yetisine sahiptir. Monositlerin alloimmun yanittaki rolleri bu

nedenle ¢ok 6nemlidir. (42-45)
2.2.4.3.Eozinofiller ve Mast Hiicreleri

Eozinofil, alerjik reaksiyonlarda rol alan bir bagisiklik hiicresidir. Akut rejeksiyon
sirasinda allogrefti infiltre eden bagisiklik sistem hiicrelerinden biri de eozinofildir.
Arastirmacilar, eozinofil infiltrasyonunu ¢ogunlukla ciddi rejeksiyon ataklar1 ile

iliskilendirmislerdir.

Mast hiicreleri de eozinofiller gibi alerjide sorumludur. Allerji disinda kazanilmig
immun yanitta da rol aldiklar1 gosterilmistir. Organ nakillerinde diizenleyici T hiicreleri

(Treg) aracili toleransta mast hiicrelerinin roli oldugu 6ne siiriilmiistiir. (45)
2.2.4.4. Dogal Oldiiriicii (NK) Hiicreler

Dogal bagisiklikta rol alan dogal 6ldiiriicii (natural killer-NK) hiicreler, kemik iligi
kokenli, biiyiik graniillii lenfositlerdir. Patojenlere karsi spontan litik aktivite gosterebilme
yetenegi mevcuttur. NK hiicreleri, antijen uyarimi1 olmadan hedef hiicreyi direk veya

antikor bagimli hiicresel sitotoksite ile yok etmek iizere programlanmigtir

NK hiicrelerinin erken aktivasyonu allojenik hedef hiicrelerin 6liimiine, rejeksiyon
veya tolerans ile iligkili olabilecek sitokin ve kemokinlerin salinimina neden olmaktadir.
Kendinden olan ve olmayan dokulari ayirt etme yetenegine sahiptirler.Tasidiklart
reseptorlerin tipine, salgiladiklar sitokinler ve erken hiicre aktivasyonuna bagli olarak akut
rejeksiyon veya tolerans gelismektedir. Organ nakillerinde NK hiicrelerinin mekanizmasini
anlamaya yonelik caligmalar bu hiicrelerin organ nakillerindeki roliine agiklik

getirecektir.(46)
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2.2.5.Bobrek Naklinde Rejeksiyon

Bobrek nakli sonrasi hastanin idrar miktari, lire ve kreatinin degerleri yakin takip
edilir. Bobrek nakli basarist glinimiizde on yillik donemde %90’ iizerindedir.
Kadavradan bobrek nakli, canlidan bobrek nakline gore daha fazla rejeksiyon riski
tasimaktadir. Ancak doku uygunluk testleri ve immunsupresif tedavilerdeki yenilikler

sayesinde bobrek reddi oranlar1 azalmaktadir. (47)

Hiperakut greft rejeksiyonu, anastomozun tamamlanmasindan hemen sonra ortaya
cikar. Greft bobregin makroskopik goriiniimii pembeden mavi renge doner. Kisa siire
icinde kortikal nekroz ortaya cikar. Son yillarda sikligi azalarak %10’a gerilemistir.
Bobrek nakli Oncesinde sensitize olmus adaylarda, transplantasyon yapildiktan sonra
dakikalar veya saatler i¢inde gelisir. Hiperakut rejeksiyonun etyopatogenezinde humoral
antikorlar sonu¢ludur. Damarlarda yaygin tromboz ve arterit gelisir ve greftin kanlanmasi
bozulur, iskemik nekroz gelisir. Hiperakut rejeksiyon genellikle tedaviye yanit vermez ve

greftin ¢ikarilmasi gerekir.(48)

Akut rejeksiyon, rejeksiyon tiirleri icinde en sik goriilendir. Hemen hemen tiim
organ nakli hastalarinda olusabilmektedir. Siklikla bobrek nakli sonrasi ilk bir hafta i¢inde
veya ilk tli¢ ay icinde goriiliir. Akut rejeksiyonlarin %75’1 erken donemde ortaya
cikmaktadir. Akut rejeksiyon, hiicresel rejeksiyon ya da antikor aracili rejeksiyon seklinde

ortaya ¢ikabilir (49)

Hiicre aracili rejeksiyonda, hiicresel sitotoksisite vardir. Geg hipersensitivite ve T
hiicre sitotoksisitesi rol oyar. CD8+ ve CD4+ hiicreler ile HLA antijenlerinin etkilesime
girmesi sonucu greft bobrekte permeabilite artar ve monosit makrofaj infiltrasyonu gelisir.
Bu immun olaylar sonucunda mikrosirkiilasyon bozulur ve akut rejeksiyon gelisir ve tedavi
edilmezse organ kaybi ile sonuglanir. Antikor aracili rejeksiyonda ise, bobrek nakli
alicisinin kan dolasiminda, donériin antijenlerine karst gelismis antikorlar bulunmaktadir.

Hiperakut rejeksiyonda antikor aracili mekanizma rol oynar.(50)

Kronik rejeksiyon, fibrozis gelisimi sonucu nakil yapilan organin fonksiyonlarinda
uzun vadede ortaya c¢ikan kayiptir. Tekrarlayan akut rejeksiyon ataklari sonucunda da
greftte fibrozis ve atrofi olusabilir. Kronik iskemi ve farkli ilag etkileri neticesinde de
kronik rejeksiyon siireci tetiklenebilir. Burada yillar icerisinde yavas gelisen ilerleyici bir

bobrek fonksiyon kaybi s6z konusudur.

19



Kronik rejeksiyon, kompleks bir rejeksiyon tiiriidiir. Kronik rejeksiyonun ortaya
¢ikmasinda hem hiicresel hem humoral immun mekanizmalar birlikte rol oynamaktadir.
Kronik rejeksiyon gelisme olasilig1 %2-5 arasinda bildirilmistir. (51)

Rejeksiyon tanisi genel olarak klinik bulgular ve laboratuvar testleri ile
konulmaktadir. Bobrek nakli reddi siiphesini dogrulamak igin bobrek biyopsisi yapilir.
Rejeksiyonun patolojik tanisinda {i¢ temel histolojik bulgu aranir. Bunlar T hiicre
infiltrasyonu, yapisal bozukluk ve damar hasaridir. T hiicre infiltrasyonuna eozinofiller,
plazma hiicreleri ve nétrofiller de eslik edebilir. Bobrek biyopsisi invaziv bir igslem oldugu
icin belli komplikasyonlar1 beraberinde getirebilmektedir.Bu komplikasyonlar arasinda en
onemlisi kanamadir. Hematiiri seklinde bulgu verebilecegi gibi hematom olusumu ile de
sonuclanabilir. Arteriovendz fistiil de bir diger O6nemli komplikasyondur. Bu
komplikasyonlar peruktan bobrek biyopsisine kisitlama getirmektedir. Ozellikle {iremik
hasta grubunda kanama riski de artacagindan, bobrek biyopsisi sonrasi hastanin kanama

acisindan yakin takibi 6nerilmektedir. (50-51)

2.2.6. Bobrek Nakli Sonrasi1 Goriilen Komplikasyonlar

2.2.6.1. Bébrek Nakli Sonras1 Goriilen Urolojik Komplikasyonlar

Bobrek nakli sonrast en sik gorilen teknik komplikasyonlar, iiriner
komplikasyonlardir. Giinlimiizde cerrahi teknikte uzmanlasma sayesinde sikligr %2,5
diizeyine inmistir. Uriner komplikasyonlar, dondr nefrektomi cerrahisi sirasinda baslar.
Cok titiz bir diseksiyon gereklidir, ¢iinkii {ireter kanlanmasi peritireteral dokulardan
saglandig1 i¢in diseksiyon sirasinda devaskiilarizasyon gelisebilir. Ayrica iireterin asir1 kisa
ya da asir1 uzun birakilmasi da iireter anastomozunda sorunlar yaratabilir. Kisa bir iireterin
kan akiminda bozulma olabilir. Bu nedenle dondr nefrektomide iireterin usuliine uygun
cikarilmasi, pek c¢ok tirolojik problemin ortaya ¢ikmasini 6nleyebilir. (52-54)

Ureteral obstriiksiyon bdbrek nakli sonrasi erken donemde ve ge¢ postoperatif
donemde en sik goriilen tirolojik komplikasyondur. Sikligi %2-10 arasinda bildirilmistir ve
siklikla ilk ii¢ ayda ortaya cikar. Ureter kan akimimin bozulmasi, fibrozis, kotii cerrahi
teknik, hematom veya lenfosel basisi nedenler arasinda siralanabilir. Ayrica bazi
immunsupresif ajanlar, rejeksiyon ataklar1 ve BK viriis enfeksiyonu da iireterde darlikla
sonuglanabilir. (55)

Oligiiri, aniiri, lirosepsis, greft bogesinde agr1 ve kreatinin diizeyinde artis, tireter
obstriiksiyonunun klinik belirtilerindendir. Ultrasonik goriintiileme ile hidronefroz tespit

edilebilir. Antegrad pyelografi darligin derecesini ve bolgesini belirlemede yardime1 daha
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hassas ve ileri bir tetkiktir. Ureter darliklara yaklasimda once nefrostomi kateteteri
yerlestirilerek renal fonksiyonlarda diizelme saglanir ardindan cerrahi ye da perkiitan ileri
bir girisim ile darlik tedavi edilir. (56)

Uriner kacak, bobrek nakli sonrast gorillen bir diger ©Onemli iiriner
komplikasyondur. Kisa lireter, iireter ve renal pelviste yaralanma gibi mekanik nedenlerin
yani stra bir rejeksiyon atagi sirasinda kan akiminin azalmasina sekonder olarak da ortaya
cikabilir. Idrar miktarinin azaldig1 ve kreatinin diizeylerinin arttig1 gdzlenen bir hastada
perinede, greft alaninda, sakrumda ya da labialarda sislik olugmasi, yaradan idrar drene
olmas1 ve sepsis hali iiriner kacag: akla getirmektedir. Uriner kagagm tedavisi, kagagmn
yerine ve ciddiyetine gore degismektedir. Mesane kagaklar genelde idrar kateterizasyonu
ve takip sonrasi kendiliginden iyilesir. Ayrica sistostomi ile double J stent konulmasinin

basar1 orani literatiirde %50-60 olarak bildirilmistir.(57)

2.2.6.2. Bobrek Nakli Sonrasi Goriilen Vaskiiler Komplikasyonlar

Bobrek nakli hastalariin yaklasik %3’linde rastlanan vaskiiler komplikastionlar
onemli morbidite nedenidir. Erken donemde goriilen vaskiiler komplikasyonlar renal arter
ve vende trombozdur. Ge¢ dénemde rastlanan komplikasyonlar ise renal arter stenozu ve
arteriovenoz fistiildiir.

Renal arterde trombozunun siklig1 tiim bobrek nakli alicilariin %]1’inden azdir ve
genellikle ameliyati takiben ilk iki hafta 6ncesinde ortaya ¢ikar. Klinik belirtisi genelde
aniden ortaya ¢ikan aniiridir. Erken postoperatif donemde nedeni genelde anastomoza bagl
nedenlerle kivrilma, endotel hasar1 ve rotasyondur. Hipertansiyon, diyabetes mellitus,
trombofili gibi hastaliklar da bu tabloya yol agabilir. Uzamis sicak iskemi ile sonuglanan
bu siireg greft kaybi ile sonuglanacagi igin erken eksplorasyonun 6nemi biiyiiktiir. (58-59)

Renal arter stenozu, nakil sonras1 ge¢ donemde ortaya cikan, hipertansiyon, greft
fonksiyonunda ilerleyici bozulmaya yol acan 6nemli bir komplikasyondur. Renal arter
stenozu bobrek nakli sonrasi gelisen vaskiiler komplikasyonlarin %75’ini olusturur. Genel
olarak nakilden sonra ii¢ilincii ay ila ikinci y1l arasinda gozlense de herhangi bir zamanda

da ortaya ¢ikmasi miimkiindiir.
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Anastomozda teknik hatalara bagli traksiyon hasar1 ve intimal hasart en sik
nedenleri arasindadir. Renal anjiyografi tanida altin standarddir. Doppler usg bulgularinda
hemodinamik olarak 6nemli bir stenoz yoksa, spesifik girisim endike degildir. Bu durumda
farmakolojik tedavi ile kan basinci normal degerlerde tutulabilir. Ancak tedaviye ragmen
bobrek fonksiyonlarinda ilerleyici bozulma oluyorsa, arteriyografi ve anjiyoplasti ve stent
uygulanmasi gereklidir. Perkiitan islemler ile basar1 saglanamayan hastalarda cerrahi
endikedir. (60)

2.3. Obezite

2.3.1. Obezitenin Tanim ve Etiyolojisi

Obez kelimesi, Latince obezus sdzcliglinden tliremistir. Obezus, sisman, iyi
beslenmis anlamindadir. Obezite genel olarak bedende yag kiitlesinin oraninin asir1 artmasi
ile ortaya ¢ikar. Boy uzunluguna gore viiciit agirlig1 normal diizeyin lizerine ¢gikar. Obezite
viicutta tiim organ ve sistemleri etkileyerek ¢esitli bozukluklara yol agar. Obezite Diinya
Saglik Orgiitii (WHO) tarafindan en tehlikeli on hastaliktan biri olarak kabul edilmistir.
(61)

Obezitenin ortaya c¢ikmasinda etkili olan bazi faktorler bulunmaktadir. Genetik,
psikolojik, fiziksel, ¢evresel ve sosyoekonomik pek cok faktdriin bir araya gelmesi ve
etkilesimi sonucunda ortaya cikmaktadir. Yag dokudaki artistan sorumlu molekiiller
tizerinde son yillarda ¢ok sayida ¢aligma yapilmistir ve yag birikimi mekanizmasi hakkinda

aragtirmalar stirmektedir. Obezite gelisiminde rol alan etkenler asagida 6zetlenmistir: (62)

a) Ileri yas f) Hareketsizlik

b) Kadin cinsiyet g) Yanlig beslenme

c) Sosyokiiltiirel etkenler h) Sigara, alkol tiiketimi
d) Hormonal ve metabolik durumlar i) Kullanilan ilaglar

e) Genetik J) Uykusuzluk

Kilo alimi, enerji alimi ve enerji tiiketimi arasindaki iliskinin bir sonucudur. Enerji
tiiketimi istirahat halinde harcanan enerji ve fiziksel aktivite ile harcanan enerji tiiketiminin
toplam1 seklinde hesaplanir. Hipotroidi gibi durumlarda, bazal metabolizma hizinin

diistiigti ve yag birikimine yol agtig1 gosterilmistir. (61)
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Genetik faktorlerin de obezitede rolii bulunmaktadir. Obeziteyle ilgili insan genleri iki
grupta incelenir. Birinci grupta leptin, leptin reseptdrii, proopiomelanokortin prohormonu
(POMC) kodlayan genler bulunur. Ikinci grupta Melanokortin 4 Reseptoriinii (MC4R)
kodlayan genlerdeki mutasyonlar bulunur. MC4R geni, sendromik olmayan obezite ile
iliskilendirilmektedir. Bu gen en yaygin obezite genidir ve obezite olgularinda %1-4
arasinda gosterilmistir. Bu mutasyonlar, ilag gelistirme g¢aligmalarinin da hedefindedir.
Ancak bilinen mutasyonlar, obezite olgularinin kiiciik bir boliimiinii agiklamaktadir.
Obezite gelisiminde etkili diger kromozom bdlgelerinin de ortaya ¢ikarilmasi

amaclanmaktadir. (61,62)

2.3.2. Obezitenin Siniflandirilmasi

Obezite, yag hiicresine gore, beden kitle indeksine gore ve viicuttaki yag dagilimina
gore siniflandirilabilir. Yag hiicresine gore iki gruba ayrilir: Hiperplastik tip ve Hipertrofik
tip obezite. Hiperplastik tip obezitede yag hiicrelerinin sayisinda bir artis mevcutken,
hipertrofik tip obezitede yag hiicre sayisi normaldir ancak hiicrelerin boyutlar1 ve yag

icerigi artmistir.

Viicuttaki yag dagilimmna goére yapilan siniflandirmada ise viicuttaki yaglanmanin
yerlesim yerine gore dort tip obezite tanimlanmistir. Jinoid tip obezite genelde kadinlara
Ozgiidiir ve yaglanma kalca, uyluk ve bacaklarda belirgindir. Android tip obezitede bel, {ist
karin ve gogliste yaglanma goriiliir ve erkeklerde daha sik goriiliir. Ovoid tip yaglanmada,
yag dokusundaki artig, tim viicutta benzer oranda olmaktadir. Visseral tip obezite ise asir
yag birikimi 6zellikle karin bolgesindedir. Viseral yag doku artig1 diyabet, hipertansiyon ve
hiperlipidemi ile iligkili bulunmustur.

Tablo 2.2’de Diinya Saglik Orgiitii’niin (WHO) beden kitle indeksine gore obezite

siniflamasi verilmistir. (63)

23



Sinmiflandirma Beden kitle indeksi (BKI) (kg/mz)
Zayif (diistik agirlikln) <18,50
Asir diizeyde zayiflik <16,00
Orta diizeyde zayiflik 16,00-16,99
Hafif diizeyde zayiflik 17,00-18,49
Normal viicut agirlig 18,50-24,99
Preobez 25,00-29,99
Obez >30,00
Obez (1.Derece) 30,00-34,99
Obez (2. Derece) 35,00-39,99
Obez (3. Derece) >40,00

Tablo 2.2 : WHO’ nun BKi’ye Gére Obezite Siniflandirmasi
2.3.3.0bezitenin Komplikasyonlari

BKI nin 25 kg/m?’nin iizerinde olmasi durumunda bireylerde viicut yag miktarmin
da fazla olabilecegi bildirilmektedir ve bu durum pek c¢ok kronik hastalik igin
predispozandir. Obezite, kalp damar hastaliklari, hipertansiyon, Diyabetes Mellitus Tip 2,
Obstriiktif uyku apnesi gibi pek c¢ok hastalik i¢in egilim yaratir. Ayrica endometrium,
meme, prostat ve kolon kanseri gibi bazi kanserlerde obezitenin rolii son yillarda

gosterilmistir. (63)

2.3.3.1.Endokrin Sistem Komplikasyonlari
Obezitenin Tip 2 Diyabet, Dislipidemi, Insiilin direnci, Polikistik over sendromu,
metabolik sendrom gibi endokrin sistem ve metabolizma tizerindeki etkileri gosterilmistir.
Obezite, ozellikle de abdominal obezite, lipolitik aktivitesi yiiksek olan visseral yag
dokusundan karacigere yag asitlerinin portal sevkiyatimi artirarak diyabete yatkinligi
artirmaktadir. Insiilin metabolizmasi ile ilgili tim bozukluklar kilo kaybimi takiben
diizelmektedir. Obez kadinlarda normal kilolulara gore 28 kat daha fazla diyabet riski

mevcuttur.
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Hayvan modellerinde yag dokusundan salgilanan insiilin duyarliligini artiran
adiponektinin obezlerde azaldig1 gdsterilmistir.insiilin direnci, insiiline bagli olarak
gerceklesen glikozun hiicreler tarafindan alinmasi, oksidasyonu, depolanmasi ve glikoz
saliniminin inhibisyonu asamalarinda diren¢  goriilmesidir. Insulin  direnci,
hiperinsulinemi, pankreatik beta hiicrelerin hasar1 ve sonug¢ olarak tip 2 diyabet ile
sonuglanir.

Obezite, metabolik sendromun tani kriterlerinden biridir. Metabolik sendromun ana

unsuru abdominal yag dokusu artig1 ve insiilin direncidir. (64)

2.3.3.2. Kardiyovaskiiler Sistem Komplikasyonlari

Obezitenin kardiyovaskiiler sistem hastaliklar1 {izerinde diger risk faktorlerinden
bagimsiz bir risk faktorii oldugu gosterilmistir. Koroner arter hastaliginin bazi risk
faktorleri ile obezite yakindan iligkilidir ancak obezite koroner arter hastaligi iizerinde
dogrudan etkili bulunmustur.

Obeziteye adaptasyon olarak kalpte konsantrik ve eksantrik tipte hipertrofi gelisir.
Ayrica hipertansiyonun da tabloya eslik etmesi ile hem 6n yiikte hem ard yiikte artis olur
vekonjestif kalp yetmezligi riski artar.

Kan basinci ile BKI arasinda da kuvvetli bir iliski vardir. Yapilan calismalarda
obezite ile sistolik ve diastolik kan basinci arasinda kuvvetli bir iliski bulunmus ve 18

yasindan sonra alinan her bir kilonun HT riskini %5 artirdig1 gosterilmistir. (65,66)

2.3.3.3.Solunum Sistemi Komplikasyonlari

Obezitenin solunum sisteminde bazi 6zglin komplkasyonlar1 mevcuttur. Bunlardan
en Onemli ikisi Obstriiktif Uyku Apne Sendromu ve Obezite Hiperventilasyon
Sendromudur.

Obstruktif Uyku Apne Sendromu obez bireylerde siklikla goriilmektedir. Bunun
nedeni iist hava yolundaki yumusak dokunun artmasi ve uyku sirasinda iist havayolunda
¢okme olmasidir. Bunun sonucunda sik tekrarlayan apne ve uykuda kesintilere bagli olarak
otonom sinir sisteminin aktivasyonu ve kardiak aritmilerden gilindiiz asir1 uyku hali ve
trafik kazalarina kadar degisik komplikasyonlar goriilmektedir.(67)

Obezite-Hipoventilasyon Sendromu obeziteden baska bir nedenle agiklanamayan
giindiiz alveoler hipoventilasyondur. hiperkapni ile karakterize olan bu tabloya bazi
olgularda Obstruktif Uyku Apnesi de eklenir. Obezite-Hipoventilasyon Sendromu
obezlerin %10’unda goriilmektedir. (68)
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2.3.3.4.Gastrointestinal Sistem Komplikasyonlari

Gastroozofageal reflii hastaliginin obez hastalarda sikliginin yiiksek oldugu
gosterilmistir. Yiiksek BKI ile Gastrodzofageal reflii arasinda iliski oldugu ve kilo kontrolii
ile refli semptomlarinin geriledigi klinik ¢aligmalar ile gosterilmistir ancak obezite ile
Gastroozofageal reflii arasindaki iligkinin mekanizmast kapsamli  bir  sekilde

aydinlatilamamustir. Genellikle 6ne iirlilen patogenez, abdominal obezitenin artisidir. (69)

2.3.3.5. Bobrek Hastaliklar iizerine obezitenin etkisi

Asiri kilolu ya da obez olmanin bobrekler tizerinde pek ¢ok hemodinamik, yapisal,
histopatolojik degisime yol actigi ve bunun sonucunda kronik bobrek hastaligi ve son
donem bobrek yetmezligi gelisme riskinin daha fazla oldugu gosterilmistir. Bu bireylerde
albuminiiri ya da herhangi bir bobrek hastalig1 tipi goriilme egilimi fazladir.

Diyabetik nefropati, hipertansif nefroskleroz, fokal ve segmental glomeruloskleroz
yant sira Urolitiyazis gibi sik goriilen bobrek rahatsizliklarinin da obez bireylerde daha sik
goriildiigii gosterilmistir.

Yapilan ¢alismalardan elde edilen ilk veriler 15181nda, obeziteye bagl ortaya ¢ikan
bobrek rahatsizliklarina egilim yaratan patolojik durumlarin, kilo kontrolii sonrast kismen

ortadan kaldirilabilecegi 6ne siirtilmiistiir. (70)

26



3. GEREC VE YONTEM
3.1. Hasta Populasyonu

Calismamizda Mart 2005- Eyliil 2014 tarihleri arasinda Baskent Universitesi Tip
Fakiiltesi Ankara Hastanesi Genel Cerrahi Kliniginde canli dondrden bobrek nakli yapilan
eriskin hastalar geriye doniikk olarak degerlendirildi. Verilerine ulasilamayan,
retransplantasyon yapilan, eszamanli karaciger nakli yapilan, hiperakut rejeksiyon gelisen
ve takiplerine diizenli gelmedigi goriilen hastalar ¢alisma dis1 birakildi. Bunun disinda

kalan canli vericiden bobrek nakli yapilan 323 hasta ¢alismaya dahil edildi.
3.2. Ameliyat Oncesi Degerlendirme

Canli vericiden bobrek nakli planlanan hasta ameliyat 6ncesinde kardiyoloji, gogiis
hastaliklari, psikiyatri, nefroloji tarafindan standart prosediirlere gore degerlendirildi. Alict
adaymna rutin elektrokardiyografi, ekokardiyografi, solunum fonksiyon testi, endoskopi,
tiroid USG, tiim abdomen USG, iliak arter ve ven doppler USG ve voiding
sistolireterografi tetkikleri yapildi. Genis kan biyokimyasi, tam kan sayimi, kanama
parametreleri, viral markerlar ¢alisildi. Ayrica kadin alic1 adaylar1 kadin dogum boliimiince
degerlendirildi, meme muayenesi yapildi, meme goriintiileme tetkikleri yapildi, servikal

smear alind.
3.3.Cerrahi Teknik

Hastalara, anatomik varyasyonlara ve cerrahi ekibe gore degisiklik gostermekle

birlikte asagidaki cerrahi uygulandi:

Hastaya supin pozisyon verildi. Iyot ve alkol ile cerrahi alan temizlendi. Idrar
sondas1 takildi ve mesane irrigasyonu uygulandi. Ardindan hasta ortiildii. Modifiye gibson
insizyonu ile cilt, cilt alt1 gecildi. Eksternal oblik kas1 aponevrozu agilarak spermatik kord
ve elemanlar1 askiya alindi. Fasya transversalis ve kas tabakalar1 ge¢ilerek retroperitoneal
araliga girildi. Periton mediale ¢ekildi. Eksternal iliak arter, eksternal iliak ven ve mesane
anastomoz i¢in hazirlandi. Hemostaz saglandi. Greft bobrek alana getirilerek renal ven
eksternal iliak vene ug-yan iki kadran teknigiyle 6/0 prolen dikis ile anastomoz edildi.
Renal arter eksternal iliak artere ug-yan dort kadran teknigiyle 7/0 prolen dikis ile
anastomoz edildi. Damar klempleri agildi. Hemostaz saglandi. Ureter mesaneye ug-yan iKi

kadran teknigiyle 6/0 prolen siitiir ile anastomoz edildi.
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3.4.Ameliyat Sonrasi Takip

Bébrek nakli sonrasi hastalar Transplantasyon kliniginde takip edilmektedir. Ilk
giinlerde sivi-elektrolit dengesinin ve aldig1 ¢ikardigi miktarlarin yakin takibi gereklidir.
Giinliik biyokimya ve tam kan sayimi gonderildi. Hasta sivi yiiklenmesi agisindan yakin
takip edildi. Baz1 hastalarda gecikmis greft fonksiyonu ortaya ¢ikmakta ve ilk hafta
icerisinde hemodiyaliz gereksinimi dogmaktadir. Bu durumlarda hastalar hemodiyalize

alindi.

Rutin olarak postoperatif iiclincii glinde renal doppler USG ile greft parankimi ve
vaskiiler yapilarin durumu incelendi. Cerrahi alan ve cerrahi dren yakin takip edildi ve
glinlik pansuman yapildi. Operasyon giinii immunsupresif ilaglart verildi. Giinlik doz

azaltilacak sekilde oral steroid dozu ayarlandi. 2 giin boyunca dopamin infuzyonu verildi.

Hastalara taburculuk sirasinda immunsupresyon hakkinda ayrintili bilgi verildi. lag
kart1 ¢ikarilarak kullanacaklar1 dozlar ve almalar1 gereken saatler isaretlendi. Tiim hastalar
egitime tabi tutuldu ve ilaglarin1 aksatmalari durumunda karsilasacaklari durumlar
hakkinda aydinlatildi. immunsupresyona bagli enfeksiyonlara yatkinlik agisindan bilgi

verildi.

Taburculuk sonrasi ikinci haftada ilk poliklinik kontroliinde degerlendirilen hastalar
daha sonra aralikli olarak transplantasyon polikliniginde takip edildi. Her basvurularinda
kan tetkikleri gonderilerek bobrek fonksiyonlar: degerlendirildi, idrarda protein kagagi
acisindan inceleme yapildi, gerekli goriilen hallerde ileri tetkik amaciyla hospitalize
edildiler. Rejeksiyon siliphesi olan hastalar uygun ve yeterli hidrasyon saglandiktan sonra
bobrek fonksiyonlarindaki bozukluk sebat ediyorsa bobrek biyopsisi planlanarak hastaneye
yatirildilar. Yapilan tetkiklerde herhangi bir sorun saptanmayan hastalar ise alt1 ayda bir

takip edildi.
3.5.Verilerin Degerlendirilmesi

Alict ve vericilerin yaglari, alicinin cinsiyeti ve beden kitle indeksi, kronik bobrek
hastaliginin siiresi, ameliyat oncesi bazal kreatinin diizeyi, greft agirhigi, iskemi siiresi,
ameliyat sonras1 gelisen komplikasyonlar, erken donemde diyaliz ihtiyaci, ilk 6 aylik

donemde rastlanan rejeksiyon ataklari ve greft sagkalim siireleri incelendi.
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Hastalara ait veriler Baskent Universitesi Ankara Hastanesi arsivinden, elektronik
hasta kayitlarindan, bobrek nakli indeksinden ve bobrek nakli alicit adayr hazirlik formu
arsivinden elde edildi. Hastalarin epikrizleri, laboratuvar sonuglar1 ve poliklinik

anamnezleri retrospektif olarak incelendi.

Ameliyat sonras1 gelisen komplikasyonlarin siniflanmasi i¢in Modifiye Clavien

Siniflamasi kullanildi. (71) Modifiye Clavien Siniflamasi tabloda 6zetlenmistir.

Evre Tanim

I Normal postoperatif siiregten sapma gozlenen durumlar (Antiemetik,

antipiretik, analjezik, diiiretik, elektrolti replasmani, fizyoterapi, pansuman)

I Ileri medikal tedavi gerektiren durumlar ( Kan transfiizyonu, parenteral niitrisyon)

Ia Genel anestezi gerektirmeyen cerrahi, endoskopik, radyolojik girisimler

b Genel anestezi gerektiren cerrahi, endoskopik, radyolojik girisimler

IVa Hayati tehlike, yogun bakim ihtiyaci, organ disfonksiyonu (diyaliz ihtiyaci)

IVb Yogun bakim ihtiyaci, coklu organ yetmezligi

\V/ Olim

Tablo 3.1:Modifiye Clavien Siniflamasi

Erken donemde diyaliz ihtiyact olmasi, gecikmis greft fonksiyonu olarak
tanimlandi ve bobrek nakli sonrasi ilk bir hafta icinde diyaliz ihtiyaci olan hastalar bu
gruba dahil edildi.

3.6. istatistiksel Yontem

Stirekli  sayisal degiskenlerin dagilimlarinin  normal dagilima uygunlugu
“Kolmogorov-Smirnov normallik testi” ile degerlendirilmistir. Tanimlayic1 istatistikler
normal dagilim gosteren degiskenler i¢in Ortalama+Standart Sapma, normal dagilim
gostermeyen degiskenler icin Medyan (Minimum-Maksimum) seklinde verilmis olup,

kategorik degiskenler say1 (%) seklinde verilmistir.

Siirekli sayisal degiskenlerin Beden Kitle indeksi (BKI) gruplarinda normal
dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov normallik testi ile grup varyanslarinin
homojenligi “Levene testi” ile test edilmistir. BKI gruplarinda normal dagilim gdsteren
sayisal degiskenler i¢in tanitici istatistik olarak Ortalama+Standart Sapma, normal dagilim
gostermeyenler i¢in ise Medyan(Minimum-Maksimum) verilirken kategorik degiskenler

icin tanitic1 istatistik olarak sayi(%) verilmistir. BKI gruplarinda sayisal degiskenler
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acisindan fark olup olmadigi gerekli varsayimlarin saglandigi durumda “Student t testi” ile
test edilirken varsayimlarin saglanmadigi durumda “Mann-Whitney U testi” kullanilmistir.
BKI ile kategorik degiskenler arasindaki bagimlilik durumu “Pearson Ki-Kare testi” ve
capraz tabloda beklenen siklig1 5’ten kiigiik olan gbze sayisinin toplam goze sayisina orant
%20-%50 arasinda ise tablo boyutuna gore kesin testlerden “Fisher’s Exact Test” ile

degerlendirilmistir.

Ameliyat sonrast kreatinin bagimli degisken olarak diislintildiigiinde bu degisken
tizerinde etkisi oldugu diisliniilen bagimsiz degiskenler arasinda dogrusal bir iliski olup
olmadig1 arastirilirken ilk olarak bagimli degisken ile bagimsiz degiskenler arasindaki
sacilim grafikleri ¢izdirilerek korelasyonlar incelenmistir. Degiskenler arasindaki iliskiler

yetersiz oldugundan dogrusal regresyon analizine gerek goriilmemistir.

Gecikmis greft fonksiyonu bagimli degiskeni tizerine etkisi oldugu diisiiniilen hasta
yasi1, dondr yasi, diyaliz siiresi, ameliyat Oncesi kreatinin, greft agirligi, soguk iskemi siiresi
ve BKI bagimsiz degiskenleri arasindaki iliskinin modellenmesinde “Iki Kategorili

(Binary) Lojistik Regresyon analizi” yapilmistir.

[lk 6 ay igerisinde Akut Rejeksiyon bagimli degiskeni iizerine etkisi oldugu
diisiiniilen hasta yasi, donor yasi, diyaliz siiresi, ameliyat Oncesi kreatinin, greft agirligi,
soguk iskemi siiresi ve BKI bagimsiz degiskenleri arasindaki iliskinin modellenmesinde Tki

Kategorili (Binary) Lojistik Regresyon analiziyapilmistir.

Komplikasyon bagimli degiskeni lizerine etkisi oldugu diisiiniilen hasta yasi, diyaliz
siiresi ve BKI bagimsiz degiskenleri arasindaki iliskinin modellenmesinde “Siral1 (Ordinal)

Lojistik Regresyon analizi” yapilmustir.

BKi gruplarina gore o6liim sansiirlii ve 6liim sansiirlii olmayan greft sagkalim
egrileri “Kaplan-Meier yontemi” ile ¢izdirilmis ve sagkalim egrileri arasindaki fark “log-

rank testi” ile degerlendirilmistir.

BKI'nin greft basarisizlig1 icin bagimsiz bir risk faktorii olup olmadig 6liim
sansiirli “Cox oransal hazard regresyon modeli” ile degerlendirilmistir. Bu modelde
bagimsiz degisken olarak hasta yasi, dondr yasi, diyaliz siiresi, ameliyat oncesi kreatinin,

greft agirhigy, iskemi siiresi ve BKI ele alinmistir
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BKI'nin greft basarisizlig1 ve hasta 6liimii igin bagimsiz bir risk faktdrii olup
olmadigi 6liim sansiirsiiz “Cox oransal hazard regresyon modeli” ile degerlendirilmistir.
Bu modelde bagimsiz degisken olarak hasta yasi, dondr yasi, diyaliz siiresi, ameliyat

oncesi kreatinin, greft agirhigi, iskemi siiresi ve BKI ele alinmustir.
Tiim testler i¢in I. Tip hata olasilig1 a=0,05 olarak belirlenmistir.

Istatistiksel degerlendirme icin “Statistical Package for Social Sciences (SPSS)
v17.0” (SPSS for Windows version 17.0, Chicago, IL, USA — September 2012 license
number:1093910, Baskent University) istatistik paket programi kullanilmistir. Istatistiksel
analizlerin tamami Bagskent Universitesi Biyoistatistik Anabilim Dali tarafindan

gerceklestirilmistir.
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4 BULGULAR

4.1. Demografik Veriler

Calisma kapsamina dahil edilen 323 olgunun klinik ve demografik 6zelliklerine
bakildiginda, alicilarin 98’1 kadin (% 30), 225’1 erkekti (%70). Alicilarin medyan yasi
35 (18-67), vericilerin medyan yas1 44 (19-79) olarak hesaplandi.

Tablo 4.1. Demografik Veriler

Alicr Yasi (min-max) 35 (18-67)
Cinsiyet Kadin 98 (%30)
Erkek 225 (%70)
Verici Yasi (min-max) 44 (19-79)
Kreatinin (bobrek nakli 6ncesinde) (min-max) 7,9 (1,44-16)
Kreatinin (bobrek nakli sonrasinda) (min-max) 1,2 (0,5-8)
Diyaliz Siiresi (ay) (min-max) 24 (1-180)
Greft Agirhg (gr) (min-max) 180 (60-290)
Iskemi Siiresi (dk) (min-max) 60 (40-145)
Beden Kitle Indeksi (kg/m?) (min-max) 24,8 (16-38)

Yukaridaki tabloda verilen tanitici istatistikler tim veri seti (n=323) ig¢in
degiskenler normal dagilim gostermedigi i¢in Medyan (Minimum-Maksimum) seklinde

verilmistir.

Beden kitle indeksi 18,5’in altinda olan hastalarin sayisi, istatistiksel karsilastirma
yapmaya yetecek diizeyde olmadig i¢in caligmaya bu grup dahil edilmedi ve bu hastalar
calismadan ¢ikarildi. Zayif hastalar ¢alismadan ¢ikarildiktan sonra 313 hasta ile ¢alismaya
devam edilmistir. Tiim analizler 313 hasta iizerinden yapilmistir. Beden Kitle indeksi 25-30
arasinda olan asir1 kilolu hastalar ile beden kitle indeksi 30’un iizerinde olan obez hastalar
ise birlestirilerek degerlendirildi. Boylece, hastalar BKi gore iki alt gruba ayrilarak
degerlendirildi.

Hastalar BKI 25°in altinda olanlar (normal kilolular) ve BKI 25’in iizerinde olanlar

(asir1 kilolular ve obezler) olacak sekilde iki gruba ayrilmistir. BKI 25°in altinda olan
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hastalar Grup 1, BKI 25’in iizerinde olanlar Grup 2 olacak sekilde hasta popiilasyonu iKi
grup altinda incelenmistir. Grup 1 ve Grup 2’nin demografik 6zellikleri agagidaki tabloda

Ozetlenmistir.

Tablo 4.2. Beden kitle indeksi 25’in altinda (normal kilolu hastalar) ve beden kitle indeksi

25’1in lizerinde (asir1 kilolu ve obez hastalar) olan hastalarin temel karakteristikleri

Beden Kitle Indeksi
<25(n=158) >25(n=155)

Yas 33 (18-67) 38 (18-66)
Verici Yas1 43,47+11,17 44,82+11,85
Kreatinin (6nce) 7,8 (1,8-16) 8,1+2,33
Kreatinin (sonra) 1,14 (0,5-2,36) 1,2 (0,6-8)
Diyaliz Siiresi (ay) | 24 (1-180) 24 (1-122)
Greft Agirhig: (gr) | 180+35,4 175 (60-270)
Iskemi Siiresi (dk) | 60 (40-120) 65 (40-145)

Tanitic1 istatistik olarak yukarida verilen tabloda BKI gruplarma gére normal
dagilim gosteren degiskenler i¢in Ortalama+Standart Sapma, normal dagilim gostermeyen

degiskenler i¢cin Medyan (Minimum-Maksimum) degerler verilmistir.
4.2.Gruplar arasinda bobrek nakli sonuclar: acisindan farkhhiklar

Beden kitle indeksi 25’in altinda olanlar (Grup 1) ve beden kitle indeksi 25’in
iistiinde olanlar (Grup 2) bobrek nakli sonras1 komplikasyonlar, rejeksiyon ataklari, greft

fonksiyonu, mortalite a¢isindan karsilastirildi.

Komplikasyonlarin smiflandirilmasinda Modifiye Clavien simiflandirmasindan
yararlanildi. Normal kilolu bireyler ile karsilastirildiginda, asir1 kilolu ve obez bireylerin
cerrahi sonrasinda komplikasyon gelisme riski daha yiliksek olarak saptanmistir. Minor
komplikasyonlar seklinde de Ozetlenebilecek olan Grade 1 komplikasyonlarin normal
kilolu bireylerde daha sik gézlendigi ancak cerrahi ya da girisimsel yontemlerin gerektigi
ciddi komplikasyonlarin (Grade 3a, Grade 3b, Grade 4a, Grade 4b) asir1 kilolu ve obez
bireylerde daha sik gozlendigi dikkati cekmistir. Sonuglar Tablo 4.3’te gosterilmektedir.
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Gecikmis greft fonksiyonu, bobrek fonksiyonlarmin bdbrek nakli sonrasi ilk bir
hafta icinde hemodiyaliz ihtiyac1 doguracak sekilde bozuk olmasidir. Ilk bir hafta i¢inde
bir veya daha fazla sayida hemodiyaliz tedavisi gerekli olmus olabilir. Tek sefer de olsa
hemodiyalize alinmis olan hastalar bu gruba dahil edilmektedir. Hastalarin hemodiyaliz
ihtiyaclarina karar verilirken sivi yliklenmesi, nefes darligi, akciger bulgulari, kan
biyokimyast ve vendz kan gazi sonuglari géz oniinde bulundurulmus ve kritik degisiklik
gozlenen hastalar zaman kaybedilmeden hemodiyalize alimmislardir.  Veriler
karsilastirildiginda gecikmis greft fonksiyonuna asir1 kilolu ve obez hasta grubunda daha
sik rastlandig1 gorilmustiir. Gecikmis greft fonksiyonu ile beden kitle indeksine gore kilo
durumu arasindaki bagimlilik %95 giliven diizeyinde istatistiksel olarak anlamlidir

(x*=20,26), (sd=1), p<0,001).

Akut Rejeksiyon ataklar1 arasindaki farkliliklar karsilagtirildiginda, asir1 kilolu ve
obez olan hastalarda akut rejeksiyon gelisme olasiliginin da daha fazla oldugu
gbzlenmistir. i1k alt1 ay icinde bdbrek biyopsisi ile dogrulanmus rejeksiyon ataklarin varligi
sorgulanmistir. Bulgular 1s18inda %95 giiven diizeyinde Akut rejeksiyon atagi varligr ile
beden kitle indeksine gore kilo durumu arasindaki bagimlilik istatistiksel olarak anlamlidir.

(x*=17,226),( sd=1), (p<0,001).Sonuglar Tablo 4.3’te gosterilmektedir.
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Tablo 4.3.Normal kilolu ile asir1 kilolu ve obez hastalarda bobrek nakli sonuglarinin

komplikasyonlar, gecikmis greft sagkalimi ve akut rejeksiyon atagi acisindan

karsilastirilmasi
Beden Kitle Indeksi
<25 >25 p
Gecikmis Greft Fonksiyonu (%0) <0,001
Yok %94,9 %77,4
Var %,5,1 %22,6
Akut Rejeksiyon (%) <0,001
Yok %75,9 %53,5
Var %24,1 %46,5
Komplikasyon (%) <0,001"
Yok %2,5 %2,6
Grade 1 %47,5 %16,8
Grade 2 %40,5 %47,1
Grade 3a %7,6 %16,1
Grade 3b %0,6 %11,6
Grade 4a %1,3 %05,2
Grade 4b 0 %0,6

“Fisher’s Test
4.2.1. Beden kitle indeksinin gecikmis greft fonksiyonu iizerine etkisi

Gecikmis greft fonksiyonu iizerinde beden kitle indeksinin etkisi arastirilmak tizere
yapilan lojistik regresyon analizinin sonucunda, asir1 kilolu veya obez hastalarda normal
hastalara gore gecikmis greft fonksiyonu goriilme riski yaklasik 4,97 kat daha fazla
bulunmus ve bu risk %95 giliven diizeyinde anlamli kabul edilmistir (Segicilik %63,3,
Duyarlilik %76,2, Dogru siniflama orani %65,1).

Ayrica soguk iskemi siiresindeki bir dakikalik artis gecikmis greft fonksiyonu
goriilme riskini yaklasik %2,3 artirmaktadir ve bu artis %95 giiven diizeyinde istatistiksel

olarak anlamlidir.
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4.2.2. Beden Kkitle indeksinin akut rejeksiyon iizerine etkisi

Asir1 kilolu veya obez hastalarda normal hastalara gore akut rejeksiyon goriilme
riski yaklasik 2,7 kat daha fazladir ve bu risk %95 giiven diizeyinde istatistiksel olarak
anlamlidir.

Ayrica Dondr yasindaki bir yas artis akut rejeksiyon goriilme riskini yaklasik %3,5
artirmaktadir ve bu artis %95 giiven diizeyinde anlamlidir.

Akut rejeksiyon tizerine etkilerin arastirildigi lojistik regresyon analizi ile elde

edilen modelin seciciligi %51,7,duyarliligt %74,5 ve dogru siniflama oran1 %59,7 dir.

4.2.2. Beden Kkitle indeksinin komplikasyonlar iizerine etkisi

Komplikasyon degiskenlerinin gruplar arasinda karsilastirilmasi i¢in, komplikasyon
alt kategorileri birlestirilmistir. Sirali lojistik regresyon yapilabilmesi i¢in orantisal odds
varsayiminin (Paralel dogrular varsayimi) saglanmasi gerekmektedir. Sirali lojistik
regresyon modeli i¢in dogrularin paralelligi varsayimi test edilmistir. p>0,05 oldugu icin

paralellik varsayimi %95 giiven diizeyinde saglanmaktadir.

Tablo.4.4 Sirali lojistik regresyona iliskin sonuglar

OR
_ (0] St.
Tahmin Wald sd p 95% G.A
R Hata -
Alt Ust
Asirt
) 43
kilolu + 1,479 o 229 41,763 1 <0,001 2,80 6,871
Obez
Normal 0 ) . 0
kilolu

Asirt kilolu ve obez olanlarin, normal kilodaki bireylere gore daha yiiksek bir

komplikasyon evresinde olmasi riski yaklasik 4,19 kat fazladir (Odds= e**"® =4,187).
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4.3.Gruplar arasinda greft sagkalimi arasindaki farklar

Literatiirde bobrek nakli sonrasi greft sagkalimini tanimlayan iki farkli model
bulunmaktadir: Oliim sansiirlii hesaplanmis greft sagkalimi ve &liimiin sansiirlenmedigi

greft sagkalima.

Oliim sansiirlii sagkalimda, hasta kaybedildiginde, greftin hala fonksiyon gordiigii
kabul edilir ve 6limiin bobrek nakliyle iliskisiz nedenlerden kaynaklandigi diisiiniiliir.
Diger yontemde, greft fonksiyon goriiyor bile olsa, hasta yasamini yitirdiyse, greft
fonksiyonunun da sona erdigi kabul edilir. Oliimiin sansiirlenmedigi greft sagkaliminda da

6lumiin bobrek nakliyle iligkili oldugu diistiniilmektedir.

BKI
10 R
Mo e —TMarmal Kilolu
Al L i I 1Azin Kilolu veya Chez
F= Mormal Kilalu: (zansrienmis)
= . Azin Kilolu veya Obez-
zahsUrlenmis
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Yasam siiresi (ay)

Sekil 4.1. Oliim sansiirlii model i¢in, BKI siniflamasina gore normal kilolu ve asir1 kilolu

yada obez olan hastalara iligkin Kaplan-Meier Karsilagtirmasi
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Sekil 4.1°de oliim sanstirlii modelde, greft sagkalimlar1 karsilagtirillmaktadir. Log-

rank testi sonucuna gore normal kilolu hastalarin asir1 kilolu veya obez hastalara gore

medyan sagkalim zamani %95 giiven diizeyinde istatistiksel olarak anlamli sekilde

yiiksektir (Log-rank test istatistigi=>5,448), (sd=1), (p=0,020).

Oliim sansiirsiiz model i¢in, BKI siniflamasina gore normal kilolu ve asir1 kilolu ya

da obez olan hastalara iliskin Kaplan-Meier Egrileri Sekil 4.2.’de verilmistir. Log-rank

testi sonucuna gore normal kilolu hastalarin asir1 kilolu veya obez hastalara gére medyan

sagkalim zamani %95 giiven diizeyinde istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksektir (Log-

rank test istatistigi=19,655), (sd=1),( p<0,001).
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Sekil 4.2. Oliim sansiirsiiz model i¢in, BKI simiflamasina gére normal kilolu ve asir1 kilolu

yada obez olan hastalara iliskin Kaplan-Meier Egrileri
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4.4. Degiskenlerin sagkalima etkisinin Cox- regresyon ile analizi

4.4.1.0liim sansiirlii model icin Cok degiskenli Cox Regresyon:

Olim sansiirlii greft sagkalimi iizerine etkili olan faktdrlerin saptanmasi igin
degiskenler Cox-regresyon analizine tabi tutulmustur. Sonuglara gore, 6liim sansiirlii greft
sagkalimi iizerine etkili faktorler, diyaliz siiresi, soguk iskemi siiresi ve beden Kitle
indeksidir. Diyaliz siiresindeki 1 aylik artig greft basarisizligi goriilmesi riskini yaklasik
%1,4 oraninda arttirmaktadir. Soguk iskemi siiresindeki 1 dakikalik artis greft basarisizlig
goriilmesi riskini yaklasik %2,7 arttirmaktadir.

Asirt kilolu veya obez hastalarda normal hastalara gore greft basarisizlik goriilmesi
riski 4,44 kat daha fazladir. Sonuglar %95 giiven diizeyinde istatistiksel olarak anlamlidir.

P degerleri asagidaki tabloda verilmistir.

Tablo 4.4: Oliim sansiirlii modelde Cox regresyon analizi sonuglari

Oliim Sansiirlii Greft Sagkalim
Degisken Tek Degiskenli Analiz p Cok Degiskenli Analiz
degeri HR(%95 GA) p
Diyaliz siiresi(ay) 0,027 1’0140(:2%301- 042
Soguk iskemi siiresi (dk) 0,002 1’0%;6(;05' 016
Normal kilolu bireyler 1
Asin l;lllr(él;/llet Obez 0,036 4,4;()2’5%8;39- 060

4.4.2.0liim sansiirsiiz model i¢cin Cok degiskenli Cox Regresyon:

Oliim sansiirsiiz greft sagkalim1 modelinde, degiskenler Cox-regresyon ile analiz
edildiginde ortaya ¢ikan sonuglar, 6liim sansiirlii modelden farklidir. Burada istatistiksel
olarak anlamli olan degiskenler beden kitle indeks ve dondr yasidir. Oliim sansiirsiiz

modelin Cox-regresyon analizi sonuglari Tablo 4.5te verilmistir.
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Tablo 4.5:Oliim sansiirsiiz modelde Cox regresyon analizi sonuglar

Oliim Sansiirsiiz Greft Sagkalim
Degisken Tek Degiskenli Cok Degiskenli Analiz
Analiz p degeri HR(%95 GA) p
Dondr yast 0,006 1,027(1,003-1,051) ,024
Normal Kkilolu bireyler 1
Asiri kilolu + Obez bireyler <0,001 3,963(1,974-7,956) | <0,001

Donor yasindaki 1 yas artis greft basarisizligr gortilmesi riskini yaklasik %2,7
oraninda arttirmaktadir ve bu artis %95 giiven diizeyinde anlamlidir (p=0,024) .Asir1 kilolu
veya obez hastalarda normal hastalara gore greft basarisizligi goriilmesi riski 3,96 kat daha

fazladir ve bu risk %95 giiven diizeyinde istastistiksel olarak anlamlidir (p<0,001).
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5. TARTISMA

Asirt kilolu ve obez bireylerin sayisinda son yillarda goriilen artis, son donem
bobrek yetersizligi hasta grubunda da kendini gostermektedir. Bobrek nakli son dénem
bobrek yetmezliginin tercih edilen tedavi yontemidir. Ancak obez bireylerde nakil yapilip
yapilmamasi dogrultusunda tartismali goriisler mevcuttur. Beden kitle indeksi 40-45’in
tizerinde olan hastalara bobrek nakli yapilmasini uygun bulmayanlar mevcuttur. (72) Asiri
kilolu ve obezlerde ise kilavuzlar net bir ¢izgi ¢izmese de organ nakli cerrahina gore
hastanin viicut yapisinin cerrahi riski arttirmayacaksa, bu alict adayr nakil i¢in uygundur
denilmektedir. Ancak obezite sadece cerrahi komplikasyon alaninda etkili degildir.
Yapilan ¢aligmalar kardiyovaskiiler komplikasyonlarin da obez hastalarda artmis oldugunu
gostermistir. Obezitenin kardiyovaskiiler hastaliklarda bagimsiz bir risk faktorii oldugu
zaten bilinmektedir. Genel olarak bilinen, bobrek nakli sonrasinda da en 6nemli mortalite

ve morbidite nedenleri, kardiyovaskiiler komplikasyonlardir. (73)

Obez ve asir kilolu hasta grubunda insidansinin yiliksek oldugu bulunan bazi diger
olast komplikasyonlar da gecikmis greft fonksiyonu ve greft sagkaliminda azalmadir.
Ayrica bobrek nakli sonrasi diabetes mellitus gelisme riski, uzun hastanede kalis siireleri
ve artmis saglik masraflari da diger sonuglar arasinda yer almaktadir. Mortalitenin de obez

hasta grubunda arttig1 gosterilmistir. (74)

Bobrek nakli oOncesi diyetisyenin gozetiminde saglikli kilo vermenin Onemi
vurgulanmalidir. Asir1  kilolu ve obez hasta grubunda genellikle kilo verme
0zendirilmektedir ancak burada hastalarin son donem bobrek yetmezligi hastasi oldugu da
hesaba katilmalidir. Bu hasta popiilasyonundaki ¢ogu birey haftada ii¢ kez diyalize
girmektedir. Eslik eden diger hastaliklar, diyalize bagli hastada ortaya ¢ikan diiskiinliik ve
kullanilan ila¢ tedavileri gz Oniine alindiginda, bu hastalarin egzersize de ¢ok uyum
saglayamayacaklar1 asikardir. Periton diyalizi programinda olan hastalarda ise diyalizat
mayisinde dekstroz konstantrasyonu yiiksektir, ve emilim neticesinde bunun da kilo

almayla sonuglanacagi bilinmelidir. (75-78)

Bariatrik cerrahinin morbid obezitede ve beden kitle indeksi 35’in iizerinde olup bir
veya daha ¢ok morbiditeye yol agmis hastalarda kilo vermede basarili bir yontem oldugu

kanitlanmistir. (79) Ancak son donem bobrek yetmezligi hasta grubunda bariatrik cerrahi
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sonuglar1 hakkinda heniiz net sonuglara ulasmamizi saglayacak yeterli sayida randomize
kontrollii ¢alisma bulunmamaktadir. Bu alanda yapilmis az sayida ¢alismada, bobrek nakli
Oncesi ya da sonrasi bariatrik cerrahi uygulanmis morbid obez hastalar ele alinmistir. Bu
calismalarin sonuglari, bobrek nakli alic1 adayr morbid obez hastalarda bariartik cerrahinin
basarisinin normal popiilasyonla benzer oldugunu ortaya koymustur ve morbid obez
bobrek nakli alic1 adaylari i¢in umut vaad eden sonuglar elde edilmistir. (80-82) Yapilan
caligmalar 1s181nda morbid obez hastalarda da bobrek naklinin sagkalima faydasi olacagi

sOylenebilmektedir. (83)

Nicolette ve arkadaslarinin yaptig1 sistematik derleme ve metaanaliz ¢calismasinda,
21 caligmanin sonuglar1 derlenerek incelenmis ve obez hastalarda gecikmis greft
fonksiyonu sikligimin arttigi bulunmustur. Ancak bu metaanalizde obez hasta grubundan
bobrek nakli cerrahisinin sonuglar1 karsilastirilmamistir. Komplikasyon riski nedeniyle
obez hastalara bobrek nakli dnerilmeyen merkezler bulunmaktadir. Bu nedenle bobrek
nakli alic1 aday1 obez hastalarin cerrahi komplikasyonlar acisindan da karsilagtirilmasi ¢cok

onemlidir. (84)

Obezlerde bobrek nakli sonuglarini inceleyen bir diger meta analiz ¢alismasinda ise
Lafranca ve arkadaslar1 56 ¢alismay1 ele almis ve yaklasik 209.000 bobrek nakli alicisinin
sonuclarinin karsilastirilmasi saglanmistir. Beden kitle indeksi 30 ve {iizerinde olan
hastalarda, gecikmis greft fonksiyonu, akut rejeksiyon istatistiksel olarak anlamli kabul
edilecek diizeyde artmisken greft sagkalimi azalmisti. Hastanede kalig siiresi ve ameliyat

stirelerinin de anlamli 6lglide uzamis oldugu gosterilmistir. (85)

Chow ve arkadaslari, 150 ardisitk bdbrek naklinin sonuglarini inceledikleri
gozlemsel caligmalarinda, hastalari beden kitle indekslerine gore 25’in listlindekiler ve
25’in altindakiler olarak siniflandirmislardir. Beden kitle indeksi 25 ve iizerinde olan

hastalarda greft kaybinin daha ¢ok oldugunu bulmuslardir. (86)

Kamali ve arkadaglarinin 2 yillik bir siiregte merkezlerinde uygulanmis 180 bobrek
nakli iizerinde yaptiklari retrospektif analizler sonucunda da beden kitle indeksi 30 ve
tizerinde olan hastalarin renal arter stenozu, hematom ve yara yeri enfeksiyonu gibi
komplikasyonlara daha egilimli oldugu ¢ikarimi yapilmistir. Ancak iirolojik

komplikasyonlar agisindan anlamli bir farklilik bulunamamastir. (87)
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Kamali ve arkadaslarina benzer sekilde hasta popiilasyonunu beden kitle indeksi
30’un altindakiler ve obez hastalar seklinde iki kiimeye ayiran bir diger ¢alisma da
Bardonnad ve arkadaslar1 tarafindan yapilmistir. Tek merkezde yapilmis 202 hasta
incelenmistir. Bu hasta popiilasyonunda dikkati ¢eken bir 6zellik obez hastalarinin yas
ortalamasmin da diger gruptan yiiksek olmasidir. Obez hasta grubunda greft sag kalimi
acisindan anlamli bir fark bulunamamisken, gecikmis greft fonksiyonun obez hastalarda
daha ¢ok oldugu goriilmiistiir. Hem lenfatik komplikasyonlarin hem de gecikmis greft
fonksiyonunun obez hasta grubunun hastanede kalis siiresini de arttirdigt yorumu

yapilmistir. (88)

Obez bireyleri, normal kilodaki bireyleri ve asir1 kilolular1 ayn ii¢ katerogide
inceleyen bir calisma, Finlandiya’da tek merkezde yapilan c¢alismada, Halme ve
arkadaslari, diisiik beden kitle indeksine sahip bireylerde 1,2 ve 3 yillik greft sagkaliminin
anlamli olarak daha yiiksek oldugunu gostermislerdir. (89)

Johnson ve arkadaslarinin yaptig1 calismada 493 bobrek nakli hastasi ele alinmais,
bu hastalarin iginde %12 oraninda obez hasta mevcutmus. Yapilan analizler sonucunda
beden kitle indeksi yalnizca yara yeri komplikasyonlar1 agisindan anlamli bir bagimsiz risk
faktorii olarak bulunmus. Ameliyat siiresi, hastanede kalis siiresi, greft kayb1 ya da hasta

sagkalimi agisindan anlamli bir fark bulunmamustir. (90)

Daha genis bir hasta serisi iizerinde analiz yapan Aalten ve arkadaslari, beden Kitle
indeksi 30’un tizerinde olan 196 hasta ile, beden kitle indeksi 30’un altinda olan 1871 hasta
arasinda karsilastirma yapmis. Bu biiyiik 6lgekli retrospektif calisma sonucunda, obez

hastalarda hem hasta hem greft sagkalimi bulunmustur. (91)

Beden kitle indeksinin kategorik bir degisken olarak ele alan bir bagka ¢alismada
Grosso ve arkadaglar1 376 bobrek nakli alicisini ele almistir. Obez hastalarda 1 ve 3 yillik
greft sagkalimi1 obez olmayanlara gére daha diisiik bulunmustur. Obezitenin, hasta ve greft

sagkalimini olumsuz etkileyen bagimsiz bir degisken oldugu yorumu yapilmustir. (92)

Weissenbacher ve arkadaslarinin 1132 hasta sayisi ile yaptig1 analizde beden kitle
indeksine hastalar iki kategoriye ayrilmistir. BKI 25°ten biiyiik olanlar ve BKI 25°ten
kiiciik olanlar. Beden kitle indeksi ve alici adaymnin diyalize girme siiresi, gecikmis greft

fonksiyonu agisindan anlamli birer bagimsiz degisken olarak bulunmustur. Ayrica, organ
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donoriinde obezitenin de, greftlerde gecikmis greft fonksiyonu sikligini arttirdig:

gosterilmistir.  (93)

Amerika Birlesik Devletleri merkezli ¢ok sayida ¢alisma, obezite ve bobrek nakli
sonuglar1 arasindaki iliskiyi irdelemistir. Bu calismalar icinde, diger ¢alismalardaki hasta
popiilasyonlarinin da g¢ogunu kapsayan, ulusal organ nakli veri bankasinin verilerini
kullanan bir calisma One ¢ikmaktadir. 74.983 hastanin verilerini retrospektif olarak
inceleyen Cannon ve arkadaslari, hastalar1 dort grupta kategorize etmislerdir: BKi<30 olan
hastalar, BKi 30.0-34.9 araliginda olanlar, BKI 35.0-39.9 aralifinda olanlar ve BKi>40
olan hastalar. Yapilan ¢oklu degiskenli lojistik regresyon analizleri sonucunda, gecikmis
greft fonksiyon riskinin obez hasta grubunda obez olmayanlara gore anlamli oranda yiiksek
oldugu bulunmustur. Ancak greft sagkalimi iizerinde beden kitle indeksinin tek basina
etkili bir bagimsiz degisken olamayacagini, pek cok faktoriin sagkalimda rol oynamasi

nedeniyle BKI kriterinin tek basina giiciiniin az oldugu sonucuna varilmistir.(94)

Obez hastalarda adipoz dokudaki inflamasyon halinin, tip 2 diabetes mellitus
gelisim riskini arttirdig1, kalp, damar, karaciger ve bobrekte pek ¢ok kronik hastaliga temel
olusturdugu giliniimiizde bilinmektedir. Obezite ve organ nakli sonuclar1 arasindaki iliskiyi
arastiran pek ¢ok ¢alisma yapilmistir. Ancak adipoz dokudaki inflamasyonun bobrek nakli
sonuclarinda, greft fonksiyonu ya da rejeksiyon siireci iizerindeki etkisi hakkinda ¢ok az
bilgi vardir. Organ naklindeki kotii sonuglar lizerinde obezitenin roliinii arastiran, obeziteyi
bir risk faktorii olarak kategorize eden bu ¢aligmalar, adipoz dokudaki inflamasyon halinin

rejeksiyon tizerindeki hiicresel diizeydeki etkilere 151k tutmamustir. (95)

Bobrek nakli sonrasinda goriilen rejeksiyon ataklari inflamasyon ve tip 1 sitokin
yanit1 ile kuvvetli iligki gostermektedir. Burada sorulmasi gereken bir soru vardir. Organ
nakillerindeki rejeksiyon veya organ disfonksiyonunun zemininde, obez hastalarda yag

dokusundaki inflamatuar siirecin rolii var midir?

Beden kitle indeksi, klinikte hastalarin yag dokusunun miktarin1 belirtmek icin
kullanilan pratik bir Olgiittiir. Ancak hastanin yag dokusu hakkinda kabaca bir fikir
vermekten Oteye gidemeyecegi bilinmelidir. Bireyin yag dokusunun viicuttaki dagilim,
kas orani, kemik dansitesi, 1tk ve cinsiyetin beraberinde getirdigi farkliliklar beden kitle
indeksine bakarak tahmin edilemez. S6z gelimi beden kitle indeksi ayni olan iki kadin
hastadan biri Asya biri Kafkasya kokenli ise, Asya kokenli hastada visseral yag dokusunun

daha ¢ok olacag1 ve metabolik riskinin de daha yiiksek olacagi hesaba katilmalidir.
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Beden kitle indeksine alternatif olarak kullanilabilecek baska antropometrik
Olciinler de mevcuttur. Obezitenin degerlendirilmesinde antropometrik 6lgiimler basit ve
kolay kullanilabilir yontemlerdir. Bu yontemleri kullanirken yas gruplarina uygun olgiim
metodlarinin uygulanmasi ve uygun referans degerlerin kullanilmasi gereklidir. Ancak
yapilan gozlemsel c¢alismalarin higbirinde bel c¢evresi, karin c¢evresi, ekstremitelerin
cevresinden bahsedilmemektedir. Bu olgiimlerin ¢ogu rutin klinik degerlendirmelerde
yapilmamaktadir. Ancak hastanin ilk basvurusunda boy ve agirlik 6l¢limii yapilmaktadir.
Bu da beden kitle indeksinin kolay ulasilabilir bir parametre olmasimin temel nedenidir.
Obeziteyi daha spesifik bir sekilde degerlendiren bir 6l¢iim cihazi da dual enerji X-1s1m1
absorpsiyometridir. Dual enerji X-1sin1 absorpsiyometrisi (DEXA) kemik mineral
yogunlugunu dl¢gmede klinikte kullanilmaktadir. Bir diger 6l¢giim yontemi de Biyoelektrik
diren¢ dl¢iimiidiir. Bu yontemle viicuttan gecen elektrik akimlarinin hiz1 ve giicii 6l¢iiliir ve
bu sonuglar boy, kilo, cinsiyet gibi bilgiler ile kisisinin viicut yag oraninin belirlenmesinde
kullanilir. Ancak retrospektif calisma dizayninda, bu 6l¢im degerlerine preoperatif olarak
ulagsmak miimkiin olmayacaktir. Yine alet bagimli bir dl¢iim olmasi nedeniyle siiphesiz

prospektif ¢alismalarda kullanilmasi da kolay olmayacaktir. (96,97)

Obez bobrek nakli alicilarindaki sonuglari arastiran c¢alismalarin  sonuglari
tartismalara aciktir. Bu epidemiyolojik calismalarin ortak sonucu, obez bireylerde
hastanede kalis siiresinin uzun oldugu yoniindedir bu da perioperatif komplikasyonlar, yara
yeri enfeksiyonlari, sepsis ve uzun iskemi siireleri ile iliskilendirilmistir. Sagkalim
acisindan bakildiginda kisa donemde sagkalim agisindan bir farklilik gériilmemis, ancak
uzun donemde sagkalimm daha diisik oldugu izlenmistir. Bu durumun greft
fonksiyonunda azalmaya mi yoksa obezite bagimli etkilere mi bagli oldugu tam olarak

belirlenememistir. Obez hastalarda akut rejeksiyona egilimin de arttig1 gozlenmistir. (98)

Obezitenin bobrek nakli alicilarindaki etkisi lizerinde yapilmis ¢ok fazla calisma
varken, bu etkinin mekanizmasi ve temeli lizerine ¢ok fazla egilen olmamistir. Heniiz bu
konuda yeterince kanit bulunmamakla birlikte, obez hastaya nakledilen bir organ, hali
hazirda aktive olmus proinflamatuar yollar nedeniyle tehlikede olabilir. Obez hastalardaki
visseral yag dokunun kronik inflamasyon hali, yeni nakledilen doku ve organlara karsi
immun yanitin tetiklenmesinde rol oynuyor olabilir. Obezitenin kesin bir taniminin
yapilmas1 ve obezite bagimli inflamatuar yanitin lgiilmesi ile bu konuda daha kapsamli

mekanizmaya yonelik arastirmalar yapilmasina ihtiyag vardir.
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Son yillarda artan obezite sikligi, transplantasyon hasta grubundaki obez bireylere
olan klinik yaklasimda farkliliklara yol agmistir. Eskiden, obez hastalar baz1 merkezlerde
organ nakli imkani1 bulamazken giiniimiizde siiper obez hasta grubuna da nakil yapilmakta,
hatta nakil Oncesi veya sonrasinda bariatrik cerrahi protokolleri Oneren merkezler
bulunmaktadir. Bu baglamda, cerrahinin her alaninda oldugu gibi, transplantasyon
cerrahisinde de obezite Onemli bir sorun ve tartisma konusu, hatta yeni bir c¢alisma

alanidir.(5,7,9)

Bobrek nakli oncesinde yapilan degerlendirmelerde, beden kitle indeksi yliksek
olan hastalarin, ameliyat sonrasinda karsilasacaklar1 olas1 komplikasyonlarin dnceden
bilinmesi ve risk analizi yapilmasi sayesinde gerekli goriilen durumlarda diyet, yasam tarzi
degisiklikleri, ilag tedavisi veya cerrahi yaklasimlar planlanabilecek ve bu da bobrek

naklinin basarisinda etkili olacaktir.

Literatiirdeki benzer calismalarda, obez ve asir1 kilolu bireylerde gecikmis greft
fonksiyonu sikliginda artis ve greft sagkaliminda azalma oldugu gosterilmistir. Bu
calismalarin sonuglari, elbette merkezlerin hasta profilleri, tedavi protokolleri, cerrahi
teknikleri ve teknikteki basarilarindan etkilenmektedir. Ancak bu calismalarin ortak
noktasi, beden kitle indeksinin, sonuclar1 etkileyen bagimsiz bir degisken oldugunu

gostermis olmalaridir. (84-94)

Bizim calismamizda da, hastalarin verileri degerlendirildiginde, ozellikle greft
sagkalimi tizerinde beden kitle indeksinin etkisi istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.
Asint kilolu ve obez bireylerde sagkalimin goreceli olarak diisiik olmasi, hipotezimizi
dogrular niteliktedir. Diger ¢aligmalarda gecikmis greft fonksiyonunun yag dokusu fazla
olan bireylerlede daha sik oldugu c¢ikarimi yapilmistir. Bizim serimizde gecikmis greft
fonksiyonu, beden kitle indeksi 25 ve iizerinde olan bireylerde istatistiksel olarak anlamli

bir artis gostermektedir.

Cerrahi komplikasyonlara bakildiginda, gruplar arasinda farkliliklar gosterilmistir.
Komplikasyonlar1 tedavilerine gore siniflayan bir sistem kullanilmasi ile basit ve ciddi
komplikasyonlarin birbirinden ayirt edilmesi amaglanmistir. Hasta sayisinin az olmasi
nedeniyle gruplar arasindaki farki ortaya koymak i¢in komplikasyonlar ciddiyetlerine gore
kategorize edilmistir. Asir1 kilolu ve obez olan hastalarin, normal kilodaki hastalara gore

daha yiiksek bir komplikasyon evresinde oldugu gosterilmistir. Ancak komplikasyon
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sikliginmi arttiracak daha onemli degiskenlere bagli da bu sonuca varilmig olabilecegi goz

oninde bulundurulmalidir.

Akut rejeksiyon ataklari agisindan degerlendirildiginde, beden kitle indeksi 25’in
lizerinde olan bireylerde rejeksiyon sikligmin arttigi izlenmistir. Literatiirde akut
rejeksiyon ataklarinin da yag dokudaki proinflamatuar siire¢ tarafindan tetiklendigini
gosteren yayinlar mevcuttur ancak bu artis, beden kitle indeksinin gecilmis greft
fonksiyonu tizerindeki etkisi kadar net gosterilememistir. Akut rejeksiyonu tetikleyen diger
mekanizmalar da hesaba katildiginda, bu sonuglarin ortaya ¢ikmasi ¢ok sasirtici degildir.
Calismamizin sonuglari, akut rejeksiyon ataklari agisindan iki grup arasinda anlamli

farklilik saptanmistir.

Bu ¢alismanin sonuglarinin literatiirdeki bazi verilerle ¢elismesinin altinda yatan
pek ¢ok neden olabilir. Oncelikle, iilkemizde daha énce bu konuda yapilan bir calisma

olmamasi nedeniyle benzer hasta profili hakkinda yeterli 6n bilgi bulunmamaktadir.

Baskent Universitesi Ankara Hastanesi, bobrek nakli konusunda uzmanlagmis bir
merkezdir ve diyaliz merkezi de olmasi nedeniyle belli bir hasta profili vardir.
Sosyokiiltiirel ve sosyoekonomik farkliliklar, hastalarin cerrahi sonrasi taburculuktaki
siireglerini, immunsupresif tedaviye uyumlarimi, rutin kontrollerine gelmelerini

etkilemektedir.

Canlidan bobrek nakli yapilan hasta grubundan, sadece akrabadan yapilan nakiller
calismaya alinmistir. Ancak doku uyumu, sensitize olma durumu, immunsupresif tedavi
protokolleri hakkinda arastirma yapilmamistir. Bu ¢alismanin zayif yonlerinden biri olarak
karsimiza ¢ikmaktadir. Ancak daha genis bir hasta serisi ile planlanacak ¢ok merkezli

caligmalar ile bu sorunlarin 6niine ge¢ilmesi miimkiin olabilir.

Bilindigi iizere, 1rksal farkliliklar, viicut yapisinda da farkliliklar ortaya
cikaracaktir. Beden kitle indeksi, viicuttaki yag kompozisyonunu gostermekte yararli
bilgiler saglasa da her zaman spesifik degildir. Ozellikle bolgesel yaglanma ve visseral

yaglanma hakkinda yeterli bilgi saglayamamis ve yaniltic1 sonuglar dogurmus olabilir.

Calismanin retrospektif olmasi nedeniyle, hastalarin preoperatif verileri de rutin
tetkiklerle sinirli kalmaktadir. Hastalarin yag kompozisyonu hakkinda bilgi verecek diger

antropometrik Olglimler, bobrek nakli alici adayr hazirligr sirasinda rutin olarak
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yapilmadig1 i¢in, beden kitle indeksine gore hastalarin yag doku miktar1 ve kompozisyonu

hakkinda ¢ikarim yapilmak zorunda kalinmistir.

flerde yapilacak c¢alismalarda, bel cevresi, deri kivrim olciimii gibi bazi ek
Olctimler yapilmasinin yararli olacagim1 diistinmekteyiz. Prospektif bir aragtirma
planlanacaksa, bu Ol¢imlere ek olarak, yag dokusunu Ol¢mekte yararlanilan diger
goriintiileme yontemlerinin de ¢aligsmaya dahil edilmesi, yag doku kompozisyonu hakkinda

daha net fikir vereceginden ¢aligsma planina dahil edilmesi fayda saglayacaktir.
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6.SONUC VE ONERILER

Calismamizda beden kitle indeksinin bobrek nakli sonuglar iizerindeki etkisini
arastirdik. Beden kitle indeksi, bobrek nakli alicilarinda greft sagkalimi agisindan bagimsiz
bir degisken olarak etkili bulunmustur. Beden Kitle indeksine gore siniflanan gruplar

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmustir.

Beden kitle indeksinin akut rejeksiyon sikligi, gecikmis greft fonksiyonu ve cerrahi
komplikasyon olasilig1 iizerindeki etkileri incelendiginde iki grup arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir degisim goriilmistir. Asir1 kilolu ve obez grupta gecikmis greft
fonksiyonu, akut rejeksiyon sikligi daha fazladir. Ciddi komplikasyonlarin ortaya ¢ikma

olasilig1 da asir1 kilolu ve obez hastalarda daha fazladir.

Literatiirde beden kitle indeksinin bobrek nakli sonuglari iizerine etkisini arastiran
cok sayida ¢alisma bulunmasina karsilik, tilkemizde yeterli yayin bulunmamaktadir. Daha
genis hasta serileri ile planlanacak prospektif ¢alismalar, beden kitle indeksinin yan1 sira
diger antropometrik Ol¢iimlerin  kullanilmas1 ile yag dokunun transplantasyon

immiinolojisindeki rolii hakkinda net ¢ikarimlar yapilmasi miimkiin olacaktir.
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