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Akut greft disfonksiyonu

 Akut kreatinin yiikselmesine gore
- Kreatininde bazale gore en az %20’lik artis
- Bazale gore 0.3 mg/dL kreatinin artisi
- Bazal » en dislik 2 deger

* idrar miktarina gore

- Yetiskin » Canli vericili transplantasyonlarda saatte 50 — 100 ml altina diismesi veya
Pre-emtive transplantasyonlarda 200-400 ml saat idrar miktarina ragmen kreatininde
etkin diisme olmamasi

- Cocuk » idrar miktarinin 2-4 ml/kg/saatten az olmasi (kreatininde progresif diisme varsa daha az
idrar cikisi da kabul edilebilir)

* Erken donem greft disfonksiyonu »»» ilk 3 ay

* Ge¢ donem greft disfonksiyonu »»» 3 aydan sonra

American Journal of Transplantation 2009



Erken Donem Greft Disfonksiyonu Nedenleri
e Akut rejeksiyon

Primer hastalik rekiirrensi e FSGS, HUS, antiGBM

e Ureter stenozu, mesane cikisinda
obstruksiyon,uretral kacak, idrar kacagi

e Greftte arterial veya ven6z tromboz, renal arter
stenozu, disardan basi (lenfosel, hematom)

Vaskiiler

Enfeksiyon e idrar yolu enfeksiyonu, BK virus nefropatisi

llag toksisitesi e Kalsinérin, ACE inhibitérii, NSAID

Sistemik faktorler « Dehidratasyon, sepsis
Cooper JE, Curr Opin Nephrol Hypertens. 2013



Nativ bobrekte fonksiyon bozuklugu yapabilen her sey grefti de etkileyebilir!

Prerenal Nedenler

* Intravaskiler volim azalmasi
- Kanama, GIS kayiplari, cilt ve mukoza kayiplari, Gglinct bosluklara kayip

* Dusuk kardiyak output
- Myokard , kapak, perikard, iletim sistemi hastaliklari, pulmoner hipertansiyon, pulmoner emboli

* Renal arter/ven trombozu

Renal Nedenler
* Akut rejeksiyon, DGF, ATN, TMA, BKVN, piyelonefrit, primer hastalik rekiirrensi, ilac toksisitesi

* Gergek intravaskiiler volimde azalma, efektif intravaskiiler volimde azalma >>> iskemi
reperfiizyon hasari >>> ATN

Obstruksiyon: Cerrahi komplikasyonlar ..

Sellarés J, Am J Transplant, 2012
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Risk faktorleri

Dusuk risk

e Canli verici

* Akraba

* Anneden cocuga

* Karisindan kocasina

* Kisa soguk iskemi

Yiiksek risk

PRA+, DSA+, ABO uyumsuz verici
Yuksek missmatch

2 — 3. transplantasyon

Kadavra verici

Akraba olmayan verici

Yasli, hipertansif donor

Uzun soguk iskemi

Kocasindan karisina

Cocuktan anneye

Tx 6ncesi ¢cok sayida transflizyon



Table 1. Patient characteristics (means unless specifies)

Early allograft Allograft

Variable failure group survival >30 d p-value
) Recipient 47 (13.4) 44 4 (14.3) 0.0416
age (SD)
mep-  Donor age (SD) 40.2 (15.4) 37.2(154) 0.0430
Sex (% M) 57 64 0.126
> HA mismatches (SD) 2.6 (1.9) 2.9(1.4) 0.0430
) C|T (SD) 23 (6.6) 20.4 (5.99) <0.001
Diabetes (%) 4.6 58 0.592
% PRA group?® 67.0/11.9/21.1 71.3/13.3/15.4 0.279
% First transplant 82 84 0.577

SD, standard deviation: CIT, cold ischemia time.
“Panel reactive antibodies (groups 0-10%, 11-49%, 50-100%).

Phelan Pjet al. Renal allograft loss in the first post-operative month: causes and consequences. Clin Transplant. 2012 Jul-Aug;26(4):544-9.
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S.D.0, 3.5y, E

21.12.2015 tarihinde babaanneden (56 y) preemtive bobrek nakli oldu
Primer bobrek hastaligi: Konjenital nefrotik sendrom

Nakil 6ncesi diizenli alblimin inflizyonu almaktaydi (2/7)
Missmatch 3/6

Pretransplant immunolojik risk
- PRA Clas | %4 — Clas Il %37 pozitif
- CDC-LCM negatif
- Flow LCM T/B lenfosit negatif



Ozgecmis:
* 3 aylikken rutin kontrol sirasinda karinda sislik » konjenital NS

» Sekonder nedenler acisindan degerlendirilirken CMV PCR pozitifligi ve gansiklovir
tedavisi

 CMV nefriti acisindan yapilan renal bx » interstisyel fibrozis ve tubuler atrofi, CMV
histokimyasal olarak negatif

* Genetik inceleme NPHS1 geninde bilesik heterozigot mutasyon (exon 14 ve 15)

Soygecmis: Ozellik yok



$.0.0,3.5y,E

Nakilde
* VA » 14 kg (25-50p), Boy » 97 cm (50p)
sCr » 4.41 mg/dl, eGFR » 13 ml/1.73m2/dk

3.8 gr/giin proteindiri, serum albumin: 2.3 mg/d|

Immuinsupresif tedavi protokolii» Steroid — CsA — MMF — Basiliximab

Operasyon: bilateral nefrektomi, canlidan ¢ift renal arterli bobrek nakli

Nakil sonrasinda ¢cocuk yogun bakim Unitesine alindi



Cocuk YBU/O. giin

Kabulde TA: 80/40, MAP 60-65 mmHg

Postop 100 cc idrar

20 cc/kg dan SF

1 gr/kg albumin

Hasta noradrenalin inflizyonu ile YBU’ye geldi »»» adrenalin infiizyonuna gecildi
Derin asidoz »»» bikarbonat defisiti verildi

Kontrol renal doppler:
- Tx bobrek sag alt kadranda, parankim ekosu ve boyutu (~¥105 mm) dogal
- ki adet renal arter izlendi, akim hizlari ve formlari dogal
- Renal ven renkli dolumu dogal

Kan sekeri 500 mg/d| »»» insilin inflizyonu
Hb: 9.1 mg/dl (operasyonda RBC tx)
Ekstlibe edildi.



Cocuk YBU/O. gun

* Postop 8. saat: Idrar cikisi azaldi, SF defisiti verildi

* 10 - 12. saat:
- idrar cikisi 10-15 cc/saat, lasix inflzyonu verildi, idrar ¢ikisi artti
- Satlirasyonlar disti, entube edildi, pembe kopukli geleni oldu



PA akciger grafisi



S.D.O -izlem

1. glin Klinik tablo» Akciger 6demi, ARDS?, TRALI? (Transfluzyon
iliskili akut akciger hasari )
Entlbe
Lasix infizyonu (0.1 mg/kg)
Albumin 1 gr/kg
Hipotansif, adrenalin inflizyonu
sCr: 2.2 mg/dl



Eriskin bobregi »»» Kictk cocuk

* Eriskin bobregi ~ 150 — 200 ml kan
» Kliclk cocukta total dolasan kan voliminin %10’undan fazlasi

* infantlarda kardiak out putun %50 si bdbrek perfiizyonuna
yonlendirilir.

* Disuk kan volimu, dusuk kardiak output nedeni ile
» Greft hipoperflizyonu (ATN) ve tromboz riski T

* Renal ven trombozu ~%5
* intravaskiler voliimiin kritik onemi var



Intravaskiler volimin artirilmasi

e CVP 8-12 cmH20
* MAP > 70 mmHG

 Kristaloid veya % 5 albumin
* Eritrosit susp. derin anemiyi engellemek icin Hb>10 ?
* Dopamin inflizyonu 2-3 mcg/kg/dk

* Ozellikle infantlarda MAP > 70 mmHg olmall

* Yetiskin bobreginin diislik tansiyon degerlerine akomodasyonu ~ 24-
48 saatte oluyor



Intravaskiler volum{iin artirilmasi/operasyon sirasinda

e Alboumin 0.5 -1 gr/kg
* Mannitol 0.5-1 gr/kg
* Furosemid 1 mg/kg

» Kan gazi kontrolii/laktat diizeyi (laktik asidoz? Aortik klempaj etkileri?)

* Verapamil ve/veya papaverin enjeksiyonu



Nakil sonrasi YBU izlemi

* CVP 8-10 mmHg olacak sekilde sivi tedavisi

* En az 48-72 saat siure ile ¢cikardigl tim idrarin karsilanmasi
» 8 kg cocuk 500 cc/saat idrar cikarabilir

* MAP >70 mmHg olmali, dopamin inflzyonu verilebilir

* Antikoagulasyon
* Heparin infizyonu »»» kanama!
* Dusuk molekdl agirlikli heparin (DMAH)
* Aspirin 1 mg/kg ??



Transfiizyon lliskili Akut Akciger Hasari (TRALI)

e Klinik Tanim!

* Transflzyon sirasinda veya transflizyondan sonraki ilk 6 saat icinde
akut akciger hasari olusur

* Akut akciger hasariicin risk faktéru olan sepsis, aspirasyon dislanmali
* Plazma iceren kan bilesenlerinin transfiizyonu ile iliskili
* Bir Unite ile tablo gerceklesebilir

TRALI/American-European Consensus Conference
a.Akut
b.Pulmoner arter wedge basinci <18 mm Hg veya klinik olarak sol atrial hipertansiyon olmayacak
c.On arka akci ger grafisinde bilateral infiltrasyon d.Pa02/FIO2



Transfuzyon lliskili Akut Akciger Hasari (TRALI)

Tedavi Prognoz

* Agresif solunum destegi e Hastalarin baylk kismi 48- 96 saat
— Disiik basing arasinda duzelir
— Dusuk tidal hacim * %20 hastada hipoksi ve radyolojik

* Dilretik X (akciger yuklenmesinin bulgular ~7 giin kadar kalabilir

nedeni sivi yakua degil!) * %70 hastanin bu slreg icerisinde

« Steroid faydasiz mekanik ventilasyon ihtiyaci olur

» Destek tedavisi ile iyilesme genelde
sekelsiz



responsibility

S.D.O -izlem

k.~

2. gun Entlbe

Idrar cikisi 2 cc/kg/saat

1 saat HD + 8 saat izole UF
Eritrosit tx, albimin

sCr: 1.42 mg/dI

"% doctors

Gecikmis Greft Fonksiyonu?



Gecikmis graft fonksiyonu (DGF)
* Literaturde diyaliz ve kreatinin bazli 18 farkli tanim var
* Ensik tercih edilen tx sonrasi ilk bir hafta hastanin diyaliz ihtiyaci olmasi

TABLE 1. Ten commonly used definitions of DGF and frequency of each definition

Definition DBD (%) DCD (%) P
Dialysis-based

The requirement for dialysis in the first postoperative week (1) 40.0 60.5 <0.001
The requirement for dialysis in the first postoperative week excluding the first 24 hr (2) 324 50.3 <0.001
The requirement for two or more episodes of dialysis in the first postoperative week (3) 24.3 41.2 <(.001
The requirement for dialysis in the first 10 days postoperatively (4) 45.7 62.2 <0.001
Creatinine-based

Failure of a fall in serum creatinine of 10% on 3 consecutive days in the first postoperative week (5) 38.6 54.7 0.001
Serum creatinine at postoperative day 7 >2.5 mg/dL (6) 51.7 81.8 <0.001
Serum creatinine at postoperative day 10 >2.5 mg/dL (7) 41.9 76.4 <(.001
Fall in ratio of creatinine of postoperative days 1 and 2 of at least 30% (8) 70.0 90.5 <0.001
Combination

Dialysis in first week or failure of creatinine to fall in first 24 hr (9) 58.6 84.5 <0.001
Dialysis in the first week or serum creatinine at postoperative day 7 >2.5 mg/dL (10) 51.9 73.6 <0.001

The frequency of DGF was variable between definitions, although DGF was consistently more common in recipients of DCD kidneys.

Transplantation 2013



DGF Nedenleri

e Akut tubuler nekroz

* TMA

* Hipovolemi

* Nefrotoksisite

* Enfeksiyon

* Immunolojik sorun

e Cerrahi/Urolojik komplikasyonlar

Lancet 2004; 364: 1814-27



DGF - Risk Faktorleri

Kadavra verici
- Uzun soguk iskemi siresi
- Kardiyak arrest, kalbi atmayan verici
- Vericide hipotansiyon + inotrop gereksinimi

Marjinal verici
- hipertansif, yasli, ylksek kreatinin

Aliciya ait faktorler
- Erkek, DM, Obez
- Uzun HD suresi

Korunma
- Potansiyel vericilerin iyi tibbi bakimi
- Olabildigince kisa soguk iskemi suresi



DGF ve ATN farkli kavramlar!

* Posttransplant donemde ATN
- Relatif olarak daha benign bir durum
- Kendiliginden glinler - haftalar icinde diizelebilir
- Iskemik hasara bagh olusur ve immunolojik ve nefrotoksik durumlarla
derinlesebilir

* ATN sikligi kadaverik tx % 5-40; canli vericili tx %2-5



DGF - Tani

* Rejeksiyondan ayirt edilmelidir
e 5-7 glinden uzun siren DGF'de bx onerilmekte, ATN? AR?

e Duzenli araliklarla vaskiler ve trolojik komplikasyonlari ekarte etmek icin
goruntuleme yapilmalidir

DGF - Prognoz

* Soguk iskemi iliskili ATN’in greft sagkalimina olumsuz etkisi minimal
* ATN disinda AR
* TMA

 ATN + AR

Greftte agir hasar birakabilir



DGF - Tedavi

* Geleneksel yaklasim
e KNI kullanimi tartismali!! DGF acgisindan riskli hastalarda oliglirik periodu uzatabilir.
* mTOR-i iyilesme slrecini uzatabilir

* Bu nedenle DGF diizelene (kreatinin <3mg/dL) kadar geciktirilmesi + ATG indiksiyonuna
devam edilmesi onerilir

* Giincel yaklasim
* KNI hemen veya gec baslanmasi arasinda fark yok!!!
 Poli/monoklonal indiiksiyon tedavileri arasinda buiylik fark yok



S.D.O -izlem

3. glin

4. gun

5. gun

6. glin

9. glin

Entube

CsA ve MMF dozu yari dozda devam edildi
Serum IgG: 137 mg/dl »»» IVIG

Entlbe

idrar cikisi 2-4 cc/kg/saat

sCr: 1.7 mg/dI

Ekstiibe edildi

sCr: 1.4 mg/dI

idrar miktari ~4 cc/kg/saat
DSA Clas | ve II: negatif

Batin distandui, drenden gelen sivi 850 ml sari renkli, sividan bilirubin calisildi, yiksek

Hasta tekrar operasyona alindi, safra kesesi nekrozu, KOLESISTEKTOMI
Servise alindi

sCr: 1.31 mg/dl
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S.D.O -izlem

3. ay sCr: 0.88 mg/d| — sistatin C: 2.54 mg/L
CsA =: 439- CsA 2. saat: 1309 (ylksek)
CsA »»» Tacro’ya gegildi

4. ay sCr: 0.84 mg/d| — sistatin C: 2.04 mg/L

1. yil sCr: 0.98 mg/d| —sistatin C: 1.85 mg/L
DSA Clas | ve II: negatif

2. vil sCr: 0.9 mg/d| — sistatin C: 2.16 mg/L

Son kontrol VA: 27 kg, Boy: 117 cm

05.06.2018

TA: 110/80
sCr: 0.89 mg/dI — sistatin C: 2.07 mg/L




Olgu Il




F.D. 14y, E

* 09.12.2016 tarihinde kadavradan bobrek nakli oldu
* Primer bobrek hastaligi CAKUT, nérojen mesane
* Verici
* 10y, E
* Yuksekten diisme
¢ 2 gin YBU izlem, son sCr: 1.09 mg/d|
 Kiltr pozitfligi yok, ancak tazocin + targocid almakta
* Son TA: 47/37 mmHg (Noradrenalin inflizyonu alirken), KTA: 158 v/dk
e Soguk iskemi 19 saat

* Missmatch 5/6 (1 DR)

* Pretransplant immunolojik risk
* PRA Clas | ve Clas Il negatif
* CDC-LCM ve Flow-LCM negatif
* Donor Spesifik Antikor (Verici kadavra): Clas | negatif — Clas Il pozitif (MFJ 122)

 immiinsiipresif tedavi » Operasyona alinmadan énce prednizolon ile indiiksiyon tedavisine baslandi,
nakilden sonra prednizolon ve ATG ile devam edildi.



Ozgecmis:

* 7 aylikken gecirilen IYE sonrasinda KBH tanisi
* Sekiz yasinda son donem bobrek yetmezligi
* 5yil periton diyalizi

e ve son 1 yildir hemodiyaliz programinda

Soygecmis: Anne — baba 2. derece kuzen



Cocuk YBU/O0. giin

* Entlbe olarak cocuk YBU alindi
TA: 127/84 mmHg

Postop 40 cc idrar

Operasyonda aldigi sivi 1000 ml|

Preop baslanan tazocin + targocid devam edildi

SF yukleme sonrasi idrar 20 ml idrar,

* Sivi: SF yluklemem sonrasi idrar ¢ikisi olmayan hasta soguk iskemi siiresi de goz
onune alinarak ATN? disutntlerek idrar + insensibl olacak sekilde sivi baslandi

* Renal doppler: Arter ve ven acik
 ATG 1. doz aldi
* Hb: 6.6 » RBC tx + lasix



Postop ilk renal doppler:

» Tetkik yogun bakim sartlarinda yapilmistir.

 Sol alt kadrandaki tx bobrek icin

* Tx bobrek boyutu normal olarak izlendi.

* Parankim ekosu ve kalinhigi dogaldir. PKD, kist, tas, lenfosel izlenmed.i.

* Intrarenal sistolik akselerasyonlar minimal artmis olup Rl degerleri Ust/orta /alt polde sirasiyla
« 0,77 /0,79 /0,76 Olclldi (post-op degisiklik)

* Renal arter akim hizi minimal artmis olarak izlend.i.

* Akim formu dogaldir.(~ 179/47 cm/sn ).

* Renal ven aciktir.
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F.D. - izlem

1. glin Entibe
idrar 313 ml
ATG, Clexan proflaktik

2. gln Entlbe
idrar 220 ml
ATG, Clexan proflaktik

3. gun Entlbe
idrar 210 ml
UF + HD ihtiyaci oldu
Puls steroid baslandi
CD3 %78, ek doz ATG verildi.

Renal Dopler: Intrarenal sistolik akselerasyonlar artmis olup Rl
degerleri Ust/orta /alt polde sirasiyla 0,82 /0, 82 /0,88 olculdi.



F.D. - izlem

4 - 8. giin Ekstibe edildi, 8. Glin servise alindi
Aralikh HD — UF

ATG alirken CD3 diizeyi %55-81 arasinda
DGF, AR dlstinulerek

Puls steroid, plazmaferez, ATG tedavileri aldi
8. glin sCr: 4.4
idrar miktari ~ 800 ml/gtin

Bobrek Biyopsisi yapilmasi planlandi



F.D. - izlem

9. gun

13. gun

ATG 10 gun aldi CD3 duzeyi %55-81 arasinda

Mobilize edilen hastanin dreninden 300 ml kadar kanh geleni oldu
Acil US: Sol alt kadranda tx bobrek boyutu 95 mm, parankim ekosu
grade 1 artmis, intrarenal sistolik akselerasyonlar artmis olup Rl
degerleri (1), parankimde bifazik akim mevcut yliksek direng
bulgulari, rejeksiyon acisindan degerlendirilmesi 6nerilir). Batin igi
yaygin serbest sivi mevcut, pelvik alanda en derin yerinde 5 cm

Hasta acil eksplore edildi. “Greft ruptlirii” saptandi ve miidahale
edildi

Idrar miktari 863 ml
Idame steroid + Tacro + MMF tedavisine gecildi

Servise alindi



Transplante bobregin operasyonda makroskobik goérintlsu



Greft riptlrd onarimi sonrasi postop 2. gtin US

e Sol alt kadranda yer alan Tx bébrek boyutu ~88 mm

e Parankim kalinligi dogal ve ekosu grade 1 artmis

» Kist, tas, lenfosel, PKD izlenmedi

* Rl degerleri 0,51-0,52

* Akselarasyon zamani uzamistir

* Renal arter akim hizi 65/15 cm sn ol¢lildii, hizi ve formu dogaldir.
* Renal ven aciktir.

e Batin ici anekoik serbest sivi mevcuttur, en derin yeriide pelvik alanda solda 2-3 cm derinliktedir
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F.D. - izlem

1. ay

3. ay
6. ay
1. Yil

Son kontrol
08.06.2018

sCr: 1.0 mg/dl — sistatin C: 1.98 mg/L

sCr: 0.81 mg/dl —sistatin C: 1.72 mg/L
sCr: 1.2 mg/dl — sistatin C: 1.86 mg/L

sCr: 1.18 mg/dl — sistatin C: 2.16 mg/L

VA: 31 kg, Boy: 128 cm
sCr: 1.09 mg/dl — sistatin C: 1.83 mg/L



Sorunlar

e Greft ripturd
* Rejeksiyon
* immiinsiipresyonun devami? ATG kullanim siresi
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Kadavradan nakil, 3 gin kanama, greft cikartilmis
Bx: BANF tip lla akut vaskuler rejeksiyon
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Canlidan nakil, 6. giin kanama, greft onarilmis
10. guin kreatinin: 1.9



Rupture of a Subcapsular Hematoma After
Transplant: Case Report

Nurettin Ay, Unal Beyazit,! Vahhac Alp,* Recai Duymus,? Utkan
Melih Anil,* Ramazan Danig*

Abstract

Subcapsular hematoma after kidney transplant may
result in kidney ischemia and graft loss. In this report,
we present a patient who had a subcapsular
hematoma that had no intraoperative enlargement
but ruptured after surgery. A man who had chronic
kidney disease secondary to hypertension had a
preemptive living-donor kidney transplant from his

P

Introduction

Page kidney phenomenon is t
hypoperfusion and ischemia
kidney by a subcapsular hem
and microvascular ischemi:
stimulate the renin-angioten:
and cause hypertension. Tun
urinomas are other causes ¢

Figure 1. Subcapsular Hematoma Surrounding Entire Kidney, and Site of
Rupture at the Upper Pole

Canlidan nakil, operasyon sirasinda subkapsuler hematom, izlemde
direnden kanli geleni olmus, basarili sekilde onarilmis



Akut Rejeksiyon

- Greftin alici tarafindan yabanci olarak taninmasi ve hiicresel/hiimoral
bir seri reaksiyon gostermesi

- Immunsupresyonun yetersiz kaldiginin bir belirtisi

. g

Figure 15.7 The Immune System, Jed. [© Garland Science 2009)



Akut Rejeksiyon Tani

* Klinik tani

* Radyolojik Gorintuleme
* Biyobelirtecler

* Bobrek Biyopsi



Akut Rejeksiyon — Klinik

Idrar renk degisikligi
idrar miktarinda azalma

Hipertansiyon, kilo artisi, sivi retansiyonu, 6dem

Bun, kreatinin artisi

CRP, sedimentasyon artisi

Lokositoz

Yeni baslayan yada kotulesen proteintri

Greftin agrili baylimesi, hassasiyet

Nedeni aciklanamayan ates



Doppler US
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* Pyelonefrit

* Obstruksiyon

* Parankimal etkilenme




Sintigrafi

Kan akimi Tubuler fonksiyonlar
(perfiizyon) (ekskresyon)
Akut Rejeksiyon  Belirgin azalmis Normal/Hafif azalmis
ATN Normal/Hafif azalmis  Belirgin azalmis

KNI toksisitesi Normal/Hafif azalmis  Orta derecede azalmis



Idrarda Biyobelirtecler

Table 2. Performance of selected urinary biomarkers in acute rejection

Biomarkers Sensitivity Specificity ROC Reference
% % (first author)
Urine proteomics
B2-Microglobulin 83.3 80 NA Oetting [7]
Schaub [8]
B-Defensin-1 a;-antichymotrypsin NA NA 0.749 O’Riordan [9]
Urine genomics
CD103 mRNA 59 75 NA Ding [16]
[P-10 mRNA 100 78 NA Tatapudi [19]
CXCR3 mRNA 63 83 NA Tatapudi [19]
Cytokines and binding receptors
IL-10 88 100 NA Jiménez [41]
IFN-A 77 100 NA Jiménez [41]
IP-10 93 89 NA Hauser [49]
86.4 91.3 Hu [50]
MIG 93 89 NA Hauser [49]
79.5 93.5 Hu [50]
Growth factors and others
VEGEF 85.7 78.3 NA Peng [61]

NA = Not available.

Nephron Clin Pract 2011



Bobrek biyopsisi rejeksiyon tanisinda altin standart!

Americanjoumal Of 9.1: We recommend kidney allograft biopsy when

Iransplantation

there is a persistent, unexplained increase in
serum creatinine. (7C)

9.2: We suggest kidney allograft biopsy when serum
creatinine has not returned to baseline after treat-
ment of acute rejection. (2D)

9.3: We suggest kidney allograft biopsy every 7-10
days during delayed function. (2C)

9.4: We suggest kidney allograft biopsy if expected
kidney function is not achieved within the first
1-2 months after transplantation. (2D)

9.5: We suggest kidney allograft biopsy when there is:

KDIGO Clinical Practice Guideline e new onset of proteinuria (2C);
for the Care of Kidney Transplant Recipients e unexplained proteinuria >3.0 g/g creatinine or

Cewieucom z3.0 g per 24 hours. (2C)

KDIGO clinical practice guideline for the care of kidney transplant recipients - 2009




Allograft Biyopsisi

e Serum kreatinin duzeyinde strekli ve aciklanamayan bir artis olmasi durumunda
allograft biyopsisi yapilmasi 6nerilir (1C)

» Akut rejeksiyon tedavisi sonrasinda serum kreatinini bazal diizeye inmezse
allograft biyopsisi yapilmasi 6nerilir (2D)

* Bobrek fonksiyonunun gecikmesinde her 7 — 10 giinde bir allograft biyopsisi
vapilmasi onerilir (2C)

e Posttransplant 1 — 2 ay icinde beklenen bobrek fonksiyonlari saglanamazsa
allograft biyopsisi yapilmasi onerilir (2D)

» Asagidaki durumlarda allograft biyopsisi yapilmasi onerilir: yeni ortaya cikan
proteiniri (2C) >3 g/24 saat, aciklanamayan protein(ri

KDIGO clinical practice guideline for the care of kidney transplant recipients - 2009



Transplant Bobrek - Biyopsi yeterlilik kriterleri

En az 1 cm uzunlukta 2 kor biyopsi, 14-16 gauge igne

IM: 10 glomerdil, 2 arter, 3HE, 3 PAS

IF: 3 gsomerdl, IgG, IgA, 1gM, C3, C4d, Fb, k, A hafif zincir, C1q(?),
' HLA-DR

EM: 1 glomerdul

Pascual et al, Transplantation, 1999



Banff kriterleri

Yetersiz: 1-6 glomertil, arter yok
Optimal: > 15 glomerdl, 2 arter*

Transplantin ilk 6 ayinda ne kadar
cok renal doku incelenirse
glomerulit ve endoteliti saptamak
acisindan o kadar onemli !!!

Akut rejeksiyon fokal infiltrasyonla baslar, 6rnek buyukltigi 6nemli !!!



F.D. - Biyopsi

Py

RN

Toplam glomerul sayisi: 65

Global sklerotik glomerul: Yok
Segmental sklerotik glomerul: Yok
Nekroz bulunan glomerul: Yok

Tibliler hasarlanma bulgulari: Firgamsi kenar kaybi,
nekroz bulgulan

Akut tiibiiler hasarlanma: Var
Arterlerde fibrinoid nekroz: Var

YORUM: Gonderilen agik kama biyopsi total takibe
alinip incelendiginde bazi parcalar da intertisyumda
kanama izlenmektedir. Bazi parcalarda da kanama
gorilmemistir. Intertisyel kanama akut humoral
rejeksiyon olaylarinda gorilebilektedir. Fakat
bu biyopsi 6rnegi riiptiir alanina uyan alandan
alinmistir. Endotelit, fibrin trombdisleri
goriilmedigi icin intertisyel kanama kesin olarak
akut humoral rejeksiyon ile iliskilendirilemez .
C4d' nin peritubuler kapillerlerde pozitif oldugu
dusuniulmekle birlikte dokunun travmatik
olmasi nedeniyle immiinohistokimyasal boyama
glivenilir degildir. DSA bakarak degerlendirme &nerilir.



il Yer Temel konular Ba nff SlnlﬂamaSI

1991 Banff, Kanada Siniflama, skorlama, tani kategorileri

1993 Banff, Kanada KC, kronik rejeksiyon, molekuler yaklasimlar

1995 Banff, Kanada Pankreas, glomerulit

1997 Banff, Kanada Banff ve CCTT siniflamasi kombinasyonu, gunimuzdeki siniflamanin
temelleri, PTLD

1999 Banff, Kanada Protokol bx, kronik rejeksiyon, viral hst, klinik guideline

2001 Banff, Kanada AIR, donér bx, genomics, KAN, kalp

2003 Aberdeen, iskocya C4d, makrofajlar, tolerans, akomodasyon, immun deplesyon

2005 Edmonton, Kanada Genomics, molekuler belirleyiciler, B hcleri, KAN yerine kronik hasar

2007 La Coruna, Ispanya Protokol bx, transkriptom, rejeksiyon mekanizma, ptc skorlamasi, ti

skor, izole-v WG, genomics integrasyonu, pankreas ve yumusak doku

2009 Banff, Kanada Viruslar, kalite kontrol, solid organlarda AIR, akomodasyon, endotel
hcleri, belirleyiciler, WGs

2011 Paris, Fransa Sensitize hastalar, C4d., izole-v, gelecek, genomics, glomerdulit, epitelyal
mezankimal transformasyon, KC tolerans

Solez K et al, International standardization of criteria for the histologic diagnosis of renal allograft
rejection: the Banff working classification of kidney transplant pathology. Kidney Int. 1993



Banff Classification of Renal Allograft Pathology

1. Normal
2. Antibody mediated rejection

* Documentation of circulating antidonor antibodies and C4d
or allograft pathology

e C4d deposition without morphologic evidence of active
rejection (C4d+), presence of circulating antidonor antibodies,
no signs of acute or chronic T cell-mediated or antibody-
mediated rejection

Acute antibody-mediated rejection

e CAd+, presence of circulating antidonor antibodies,
morphologic evidence of acute tissue injury, such as:

I. ATN-like minimal inflammation
Il. Capillary and glomerular inflammation and/or thromboses
lll. Arterial—v3

Chronic active antibody mediated rejection

e CAd+, presence of circulating antidonor antibodies,
morphologic evidence of tissue injury such as:

Glomerular double contours and/or peritubular capillary
basement membrane multilayering and/or interstitial
fibrosis—tubular atrophy and/or fibrous intimal thickening

3. Borderline changes
* Suspicious for acute T cell-mediated rejection

* No intimal arteritis but foci or tubulitis (t1, t2, or t3 with i0
oril)

4. T cell-mediated rejection
Acute T cell-mediated rejection
Type

IA Interstitial infiltration and moderate tubulitis (i2 or i3
and t2)

IB Interstitial infiltration and severe tubulitis (i2 or i3 and t3)
IIA Mild to moderate intimal arteritis (v1)
IIB Severe intimal arteritis (v2)

Il Transmural arteritis and/or fibrinoid change and/or
smooth muscle necrosis

Chronic active T cell-mediated rejection
e Chronic allograft arteriopathy
e Arterial fibrosis with mononuclear cell infiltration in fibrosis

5. Interstitial fibrosis and tubular atrophy, no specific cause
(formerly known as chronic allograft nephropathy [CAN])

Grade

I Mild interstitial fibrosis and tubular atrophy (<25% of
cortical area)

Il Moderate interstitial fibrosis and tubular atrophy (26% to
50% of cortical area)

lIl Severe interstitial fibrosis and tubular atrophy (>50% of
cortical area)

6. Changes thought not due to rejection—either acute or chronic




Banff Siniflamasi

2013 Comandatub,
Brezilya

C4d negatif ABMR tanisi i¢in kriterler

g skor icin tanim ve esik degerler

- |zole v 6nmei

- interstisyel fibrozis degerlendirme metodolojileri, implantasyon bx
- BKVAN icin prognostik morfolojik kriterler

2017 Barselona

i-IFTA ve t-IFTA kronik aktif TCMR tanisi ile iliskili

- DSA negatif veya bakil(a)mamis ise C4d fokal ve diffiiz pozitif olan biyopsilerde
ABMR tanisi verebiliriz

- Molekiiler testler gittikce 6nem kazaniyor

- Akut ABMR yerine aktif ABMR

Haas M et al, The Banff 2017 Kidney Meeting Report: Revised diagnostic criteria for chronic active T cell-
mediated rejection, antibody-mediated rejection, and prospects for integrative endpoints for next-generation
clinical trials. Am J Transplant. 2018 Feb;18(2):293-307.



Banff Siniflamasi

1-Normal
2-Antikor aracili degisiklikler

a)Akut antikor aracilikh degisiklikler(C4d+ akut hasarin kaniti)
- ATN-benzeri minimal inflamasyon
- Kapiller ve/veya glomeriler inflamasyon
- Arterial-v3

b) Kronik aktif antikor aracilikh rejeksiyon

3- Sinirda degisiklikler, akut T hlicre aracili rejeksiyon icin stiphe

ﬂ- T hiicre aracili rejeksiyon \

Akut T hiicre aracilikli rejeksiyon

IA. Onemli interstisyel infiltrasyonlu olgular(parankimanin >%25 etkilenmis orta derecede tubulitis alani)
IB. Onemli interstisyel infiltrasyonlu olgular(parankimanin >%25 etkilenmis siddetli tubulitis alani)
Il A. Hafif-orta intimal arterit

lIB. Agir intimal arterit [imenin %25’den fazlasini kapsiyor

lll. Transmural arterit ve/veya arterial fibrinoid degisiklik

\ Kronik Aktif T hiicre aracili rejeksiyon /
5- intersitial fibroz & Tibiler atrofi

6. Diger




Tip | akut hiicresel rejeksiyon
Interstisyel mononikleer hiicre
infiltrasyonu, tubulit (PAS*200.)

Tip Il akut hiicresel rejeksiyon

(akut vaskiiler rejeksiyon)
Endolit/arterit

***Arter endoteli altinda monontkleer
hiicre infiltrasyonu (PASx200)



Tip Il akut hiicresel rejeksiyon

Agir kiisiik damar vaskiiliti

Transmural mononukleer hicre infiltrasyony,
arterit ve/veya arterial fibrinoid degisiklik(*)
Genislemis endotel hiicreleri

(PAS%400.)

Kronik aktif T hiicre aracili rejeksiyon
Kronik allograft arteriopati
Fibroz neointima (HEX200)



Akut Hlcresel Rejeksiyonda Tedavi

* Intravendz yuksek doz steroid * IV metil prednizolon

* Anti-T hiicre antikorlari * 3-15 mg/ke, veya 250-1000 mg/giin
- Poliklonal antikorlar, ATG * 3-58un
- BANFF Tip2 Ii * Banff grade IA, IB

e Hizlica onceki doza inilir
* % 60-70 basari

* Pulse bittikten 2-4 giin sonra
kreatinin bazale donmesi beklenir,

vanit alinamazsa tedaviye direncli
kabul edilir

* Intravendz immunoglobulin



Antikor Aracili Rejeksiyon

- Akut tubuller hasar
(peritibuler kapillerde notrofil
ve/veya monontkleer hicre)

- Dokuda antikor varligi kaniti
(C4d+)

- Serolojik kanit, DSA pozitifligi



Acute antibody-me-diated rejection. A, Peritubular and glomerular capillaries contain numerous polymorphonuclear leukocytes
and mononuclear cells. B, Numerous polymorphonuclear leukocytes are observed in a peritubular capillary (arrows). Interstitial
edema is noted. (Periodic acid—Schiff; magnification x200.) C, Immunofluorescence staining of peritubular capillaries with C4d.

(Fresh frozen tissue sample; magnification x250.) D, Immunohistochemistry demonstrating peritubular capillary staining of C4d.
(Paraffin-embedded tissue; magnification x480.)



Table 72.8 Differences Between Pure Forms
of Acute Cellular Rejection (ACR)
and Acute Antibody-Mediated

Rejection (AMR)

Parameter ACR Acute AMR
Clinical onset >5 days >3 days
Donor-specific antibody Usually Present
in serum absent
Tubulitis Present Absent
Neutrophil polymorphs in  Absent Present
glomerular and
peritubular capillaries
C4d staining of Absent Present
peritubular capillaries
Primary therapy Pulse Plasmapheresis,
steroids IVlg, pulse

lgG, Immunoglobulin G.

steroids, rituximab



Sorunlar

« immiinsiipresyonun devami? ATG kullanim siiresi?



Polikolonal antikorlar

* Genis spektrumda immunolojik inhibisyon yaparlar
* Ge¢c donemde: immun yeniden yapilanma? Timik output?

* Thymoglobulin (US)

* Atgam
* Fresenius antitimosit globulin (ATG), (Jurkat T hicre klonu)

Hricik DE. Transplant immunology and immunosuppression: core curriculum 2015. Am J Kidney Dis. 2015,65:956-66.



Anti-T Hlcre Antikorlari (ATG/OKT3)

 Steroide direncli AR

* Banff Grade Il AR’da pulse MP ile birlikte ilk tedavi
* Tedavi dozu

* OKT3:5 mg/gin IV, 10-14 giin
* ATG dozu

- 1.25-2.5 (4 ) mg/kg arasi degisken doz

- Sure 7-14 gun

- CD3 + T hicre sayisi 0-25/mm3



Anti-T Hlcre Antikorlari Yan Etkileri

Inflizyonla iliskili

 Santral kateter kullanilir

* Ates, titreme, deri doklntuleri

* Anaflaktik reaksiyon, solunum yetmezligi (nadiren)
* Lokopeni, trombopeni

Erken donem: Enfeksiyon (profilaksi !!)

Gec¢ donem: Malignite



Non-Hodgkin Lymphoma
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Opelz G et al, Disassociation between risk of graft loss and risk of non-Hodgkin lymphoma with induction agents in
renal transplant recipients. Transplantation. 2006 May 15;81(9):1227-33.



Aktif T lenfositlere etki: ATG-Fresenius normal lenfositleri daha ¢ok korur

Concentration in ug/ml necessary to achieve 50 % cytotoxicity

m Normal lymphocytes* Activated lymphocytes**

ATG Fresenius - 51 I 5 ‘
Increase in potency on
activated T-cells compared
to normal T-cells
Thymoglobulin I 4 I 3
* ATG Fresenius:
10 fold
Lymphoglobulin I 1 I 9 (p <0.01)

* Lymphocyles from nominal volunteers ** Lymphocytes from renal faillure patients on dialysis

Shimony O(1), Nagler A, Gellman YN, Refaeli E, Rosenblum N, Eshkar-Sebban L, Yerushalmi R, Shimoni A,
Lytton SD, Stanevsky A, Or R, Naor D. Anti-T lymphocyte globulin (ATG) induces generation of regulatory T cells,
at least part of them express activated CD44. J Clin Immunol. 2012 Feb;32(1):173-88.
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ES, 15y, E

07.02.2018 tarihinde kadavradan boébrek nakli oldu

Primer renal hastalik: FSGS

Verici: 5.5y, E

ADTK

3 giin YBU izlem, son sCr: 1.1 mg/dI

Kiltlr pozitfligi yok, ancak Vanco + Meronem + Amikasin almakta

Son TA: 118/60 mmHg Dopamin + Dobutamin infiizyonu alirken)
* Son 24 saatte 5 Unite TDP ve 1 linite trombosit almis

Soguk iskemi 6 saat 37 dk
Missmatch 5/6 (1 DR)
Pretransplant immunolojik risk: PRA Clas | ve Clas Il negatif, CDC-LCM ve Flow-LCM negatif

immiinsiipresif tedavi » Operasyona alinmadan énce prednizolon ile indiiksiyon, nakilden sonra
prednizolon ve ATG ile devam edildi.



Ozgecmis - |
* 6yasinda Tip 1 DM

6.5 yasinda nefrotik sendrom tanisi almis

Farkli merkezlerde “steroid direncli nefrotik sendrom” tanisiile izlenmis.

AldigI tedaviler: Yuksek doz steroid, MMF, Tacro, Rituximab, Ofatunumab,
plazmaferez

Renal bx 2 kez » FSGS
Genetik: NPHS2 mutasyon saptanmadi.

* Son tedavi: steroid + tacro (13 ay) alirken 10 gr/giin proteiniirisi devam eden ve sCr
2.5 mg/dl olan hastanin immuinsipresif tedavileri kesildi

* Temmuz 2017: eGFR 17 ml/dak /1.73 m2 iken ulusal organ bekleme listesine alindi.
Soygecmis: Ozellik yok



Ozgecmis - I

e 28.11.2017: babaanneden bobrek nakli istegi olan hasta organ nakli konseyinde
degerlendirildi.

« 22 gr/gin proteindlrisi olan hastaya 6nce bilateral nativ nefrektomi yapilmasi daha sonra
bobrek nakli yapilmasi planlandi.

* 04.12.2017: bilateral nefrektomi
e 3/7 HD programina alindi.



Ozgecmis - ||

Nakil planlanirken servis yatisinin 2. haftasinda yaygin karn agrisi, ishal, hematemezi oldu

17.12.2017: biling degisikligi, gbrme bozuklugu » Posterior reversibl ensefalopati sendromu (PRES) tanisi
aldi

Direngli hipertansiyon (4 farkli grup antihipertansif airken), minoksidil

21.12.2018, nobeti oldu, levatiracetam baslandi

~ 10 gin ensefalopatik

03.01.2018: Juguler HD kataterinde trombus, clexan baslandi.

Trombofili — genetik: Factor 5 leiden heterozigot, MTFHR C677T homozigot, PAI-1 heterozigot
izleminde beslenme ve tedavi uyum sorunlari oldu, cocuk psikiatrisi dnerisi ile SSRI baslandi
27.01.2018: 53 giin hastanede kaldi, canh verici vazgecti, taburcu

07.02.2018: kadavradan bobrek nakli oldu.



F.S - izlem

0. gun
Cocuk YBU

1.gun

2-12.gUn

12.Gun

TA: 120/80 mmHg
Postop 150 cc idrar

Hemodinamisi stabil olan hasta hizla ekstiibe edilerek servise
alindi

sCr: 7.4

idrar 461 ml
Gecikmis greft fonksiyonu/ATN

ATG tedavisi devam etti
2 kez HD + UF ihtiyaci oldu

idrar miktar1 450 — 2500 ml|
sCr:1.31

Albumin: 2.9
Spot idrar protein/kreatinin: 5.9
idame immiinsiipresif tedavi: steroid + Tacro + MMF
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F.S - lzlem

13. gun

24 saatlik idrar protein: 3.2 gram/giin
Hemen plazma degisimi baslandi

Immnsupresif tedavi yiksek dozda devam etti
3. seans sonrasli 24 saatlik idrar protein 1.3 gr/gin

Sonrasinda gln asiri devam edildi

Toplam 8 seans plazma degisimi yapildi.



{DRAR PROTEIN (24SAAT)
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F.S - Izlem

7. hafta

10. hafta

Son kontrol
4.06.2018

sCr: 1.29 mg/dl
24 saaatlik idrar protein 132 mg/gin
Agiz ve anal bolgede aft yakinmasi oldu

Dermatoloji: Lezyonlardan herpes dislanmasi icin tzanck yayma
yapildi ve yaymada HSV diistiindiiren siipheli dev hiicreler
goruldu. Asiklovir parenteral baslandi ve 14 giin devam edildi.

HSV serolojisi negatif geldi.

Oral aft yakinmasi devam eden hastaya dermatoloji tarafindan
kolsisin onerildi.

Tacrolimus dozu %25 azaltilarak kolsisin baslandi
sCr: 1.08 mg/d|I

Albumin: 4.1 mg/dl



s.0.0 - Izlem

7. hafta sCr: 1.29 mg/dl
24 saaatlik idrar protein 132 mg/gin
Agiz ve anal bolgede aft yakinmasi oldu

Dermatoloji: Lezyonlardan herpes dislanmasi icin tzanck yayma
yapildi ve yaymada HSV dusindiren supheli dev hicreler
goruldu. Asiklovir parenteral baslandi ve 14 giin devam edildi.

10. hafta HSV serolojisi negatif geldi.

Oral aft yakinmasi devam eden hastaya dermatoloji tarafindan
kolsisin 6nerildi.

Tacrolimus dozu %25 azaltilarak kolsisin baslandi
Son kontrol sCr: 1.08 mg/dl
4.06.2018 Albumin: 4.1 mg/dl



Increase CNI Level
(Inhibits Enzyme)®

Decrease CNI Level
(Stimulates Enzyme)*

e Diltiazem

e Verapamil
Antiarrhythmics

e Amiodarone
HIV protease inhibitors

¢ Ritonavir

e Saquinavir

e Indinavir
Azole antifungal agents

e Ketoconazole

e Clotrimazole

e |traconazole

* \oriconazole
Antibiotics

¢ Erythromycin base

e Synercid (quinupristin

and dalfopristin)

Antidepressants

e Fluvoxamine
Other agents

e Grapefruit juice

Antibiotics

e Rifabutin

e Rifampin
Antiepileptics

¢ Phenobarbital

e Phenytoin

e Carbamazepine
Herbal substances

e St. John wort

Selected Common Drug Interactions with Calcineurin Inhibitors



Disease Clinical Recurrence Rate (%) Graft Loss in Recurrent Disease (%)

Primary focal segmental glomerulosclerosis 20-50 (children), 10-15 (adults) 40-50
Membranoproliferative glomerulonephritis Type 1 20-30 30-40
Dense deposit disease 80 20, often late
Hemolytic uremic syndrome (HUS)
Classical D+ HUS 0-13 Uncommon
Atypical D— HUS 30-50 55-100
Familial HUS 57 Approaching 100
IgA nephropathy 30-40, increases with longer duration of follow-up 16-33
(30%-60% histologic recurrence rate)
Henoch-Schénlein purpura Rare (despite 50% histologic recurrence rate) Rare
Membranous nephropathy 10-29 (histologic recurrence may be more common) Up to 50
Systemic vasculitis, including Wegener 10-20 20-50
granulomatosis and microscopic polyangiitis
Anti-GBM disease (Goodpasture disease) <5 50
Systemic lupus erythematosus 1-30 Rare
Amyloidosis 25 10-20

Nakil sonrasi primer hastalik rekiirrensi




Graft survival
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Diger greft kaybi nedenleri ve Rekiirren glomerulonefritler
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Primer glomeriilonefritlerde greft kaybi goriilme sikhgi
FSGS rekiirrensi 5 yil icerisinde ~%30-70 graft kaybi ile sonuglaniyor



FSGS

e Tum yas gruplarinda SDBY nedeni » ~%7-10
* Tani sonrasi donemde hastalarin ~% 30-60’1 5-10 yilda » » » KBH

* Nakil sonrasi reklirrens

%6-55

Cocuklarda %43-55

Ik nakil bébrek FSGS rekirrensi nedeni ile kaybedildi ise ikinci nakilde >%80
Genellikle ilk 14 giin icinde

Trachtman et al. Pediatr Nephrol 2015
Smith et al. Pediatr Transplant 2013



FSGS rekurrensi icin risk faktorleri

Kacguk yas
Beyaz/Asya Irki
Hizli klinik seyir (ESRD < 2-3 yil icerisinde)

Nakil 6ncesi agir proteindiri

Onceki nakledilen bobregin FSGS rekiirrensi nedeni ile kaybedimesi

Biyopside difiiz mezangial proliferasyon olmasi
Canli donoérden nakil

Nefrektomi yapilmis olmasi

kanitlanamadi

Trachtman et al. Pediatr Nephrol 2015



FSGS reklrrensi — Tedavi

Tedavi onerileri olgu sunumlari, retrospektif calismalar ve az sayida izlem siiresi
kisa kontrolsiiz prospektif calismaya dayaniyor

Plazmaferez

Siklosporin (IV, CO: 350)?/Takrolimus

Yiksek doz metilprednizolon

IVIG, total 2 g/kg

Siklofosfamid?? (AZA/MMF yerine) 3ay ??

Rituximab

ACE/ARB inhibitorleri

* Yeni tedaviler: Abatacept, Belatacept, Galaktoz, TNF karsitlari, ACTH ..



Am J Transplant. 2013 February ; 13(2): 266-274. do1:10.1111/ajt.12045.

RECENT PROGRESS IN THE PATHOPHYSIOLOGY AND
TREATMENT OF FSGS RECURRENCE

Paolo Cravedi', Jeffrey B. Kopp?, and Giuseppe Remuzzi'3

* Her hastada mutlaka plazma degisimi yapilmal
* Rituximab erken donemde verilebilir, doz: 375 mg/m?2

* mTOR-i kullaniliyorsa kalsinorin inhibitérine degistirilmeli

* Secilmis hastalarda yuksek doz CSA kullanilabilir
e CSA kontraendike ise takrolimus kullanilabilir
* Tolere edilen maksimum dozda ACE/ARB inhibitor

Uzman
Gorusu

* Tedavi yaniti acisindan proteintri yakin araliklarla degerlendirilmeli



Diger Erken Dénem Greft Disfonksiyonu Nedenleri



Enfeksiyon

Beklenen

Infeksiyonlar

HSV |

Siracigt infeksiyonlar

Viral

CMV baslangig

EBV, VZV, papova, adenoviriis

Candida Espp.

CMV Kkorioretiniti

| Fungal |[Tbc | Pneumocystis |

[ sss o

§ : Listeria

i Aspergillus, Nocardia, Toxoplasma

: . Cryptococcus
Bakteriyel g

' Yara inf. ,

: Pnémoni

{ IV Kateter inf. |
i Diger bakteriyel nozokomiyal inf.

|

‘Hepatit B |

HCV-HBV (Nakil ile bulas)

Uriner infeksiyon, bakteremi, piyelit, relaps

Uriner infeksiyon (iyi seyirli)

Transplantasyon

Aylar




llaclara bagl greft disfonksiyonu

 Akut KNI toksisitesi » fonksiyonel, tubuler, TMA

* mTOR-i toksisitesi » proteinuri, ATN uzamasi, TMA
e Antiviraller » kristal nefropatisi, tubuler hasar

* IVIG, mannitol » ozmotik nephropati, tubuler hasar
 ACE-|, diliretikler » fonksiyonel kreatinin artis|

« Makrolidler » KNI diizeyinde artis



Kalsinorin inhibitdr Toksisitesi

* VVazokonstriksiyon

* GFH Azalmasi (geri dontsumli)
* Tubular vakolizasyon

* TMA

* Hiperkalemi

* Hipomagnezemi

* Hiperurisemi

* Hipertansiyon

* Hiperkloremik asidoz

et al Transplantation 1987
JASN 2009

= = English
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Ureteral iskemiye sekonder idrar kagadi, tx alt pol ve mesane arasinda sivi koleksiyonu



a
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LONG

Lenfosel yerlesimine gore iireterde obstriiksiyon nedeni olabilir.
a. UsS, b. CT



US’de perigraft sivi koleksiyonu

Sivi koleksiyonu » lenfosel, seroma, hematom, trinom..

Ponksiyon ile elde edilen materyal hem mikrobiyolojik inceleme hem de (kan ve
idrar 6rnekleri ile ayni anda) biyokimyasal incelemeler icin gonderilmelidir.

Sivinin biyokimyasal icerigi;
- kana benzerlik gosteriyorsa » lenfosel
- idrara benziyorsa » lrinom

Tedavi altta yatan sebebe gore dizenlenir



Renal arter trombozu

VEINE RENALE




Renal ven trombozu



Renal arter stenozu



Ureter darligi



TeSekkiir ederim



Greft Fonksiyon Bozuklugu - | ‘ creatinin ]
erum Kreatinin
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Fizik Muayene

3
b v v
Hipovolemi Hipervolemi Normovolemi

IV sivi Furosemid IV CsA/Tacro Duzeyi

v

CsA/Tacro normal veya 4 CsA/Tacro T
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CsA/Tacro Dozunu Azalt

US1Sintigrafi ‘ ‘
; Kreatinin T Kreatinin 4



Greft Fonksiyon Bozuklugu - Il

USG/Sintigrafi

Mekanik Sorunlar Mekanik Sorun YOK
Obstruksiyon, Vaskuler .. Rejeksiyon Bulgusu +/-

Puls steroid (ampirik) —eeniYOK
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\— Uygun Tedavi



