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Summary

Ba arl organ transplantasyonu kronik organ yetmez-
liine bal bir ok sorunu h zla d zeltse de, bizzat kendisi de
n rolojik bozukluklarla komplike olabilmektedir. Bu bozukluk-
lardan biri de rejeksiyon ensefalopatisidir (RE). RE kemik ili i,
b brek, karaci er gibi maj r organ transplantasyonlar ndan
sonra ve akut rejeksiyon krizi s rasnda g rlebilen bir
sendromdur. Bu sendromda elektrolit bozukluklar , hipertan-
siyon, ila /radyoterapi ya da ate bal olmaks z n geli en bir
ensefalopati s 7 konusudur. RE ba a r s, konf zyon, konvul-
siyon ve reversibl elektroensefalografik de i ikliklerle karak-
terizedir. Bazen rejeksiyon krizinin akut fulminant seyri
s ras nda progressif multifokal | koensefalopati (PML),
santral pontin miyelinolizis ve spongioform ensefalopati
geli ebilmektedir. Ay r ¢ tan zellikle intrakraniyal patoloji-
ler y n nden iyi yap Imal d r. RE sendromunun tan m ve onun
rejeksiyon krizinin a rl ile ili kisinin bilinmesi, tedaviye
yakla m y n nden nemlidir. Steroid tedavisi kesilmemeli ve
doz azalt Imamal d r. RE ciddi bir n rolojik durum ve nemli
bir morbidite nedeni olmas na ra men, uzun s reli takipte her-
hangi bir sekel g r Imemi tir.
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Successful organ transplantation leads to rapid resolu-
tion of many of the features of chronic organ failure, but may
itself be complicated by neurological disturbances. Rejection
encephalopathy (RE) is one of these disturbances. RE is a
syndrome which occurs after major organ transplantation such
as bone marrow, kidney, liver, and during acute rejection
crises. The encephalopathy which is not due to electrolyte dis-
turbance, hypertension, drug/radiotherapy or fever, occurs in
this syndrome. RE is characterized by convulsions, headache,
and confusion with reversible electroencephalographic
changes. Occasionally, progressive multifocal leukoen-
cephalopathy, central pontine myelinolysis, and spongioform
encephalopathy have occured during the fulminant course of
rejection crises. Differential diagnosis should be made espe-
cially because of intracranial disorders. The definition of the
syndrome of rejection encephalopathy and its relation to the
severity of the rejection has important therapeutic implica-
tions. Steroid therapy should not be withdrawn or reduced be-
cause acute neurological features. Although the severe neuro-
logical features associated with RE, long-term follow-up has
not revealed any late sequel.
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Rejeksiyon ensefalopatisi (RE) 1982’de Gross
ve ark taraf ndan tan mlanan bir sendromdur. RE
baz transplant hastalar nda grlen elektrolit
bozukluklar , hipertansiyon, ila /radyoterapi ya da
ate bal olmakszn gelien bir ensefalopati
t r d r. Bu ensefalopati ba ars, konf zyon,
konv Isiyon ve reversibl elektroensefalografik
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(EEQG) de i ikliklerle karakterizedir (1,2).

Baarl organ transplantasyonu kronik organ
yetmezli ine ba l bir ok sorunu h zla d zeltse de,
bizzat kendisi de n rolojik bozukluklarla komplike
olabilmektedir. Bu komplikasyonlar graft dis-
fonksiyonuna, serebrovask ler olaylara, hipertan-
siyona, enfeksiyonlara ve imm nosupresif tedaviye
ba lanm sa da, bu etiyolojik fakt rlerin olmad
bir grup akut rejeksiyon krizi g steren hastada da
ensefalopati geli ebilmektedir (1).

Allograft rejeksiyonu enfeksiyona, obstr ksi-
yona ve dier faktrlere bal olmaks z n geli en
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bozulmu graft fonksiyonunun akut bir epizodudur.
Enfeksiyonu takiben akut graft rejeksiyonu, hem
ocuk ve hem de eri kin transplant hastalar nda
I mn en nemli ikinci nedenidir (3). Transplant
hastalar n n t m nde bir ya da birden fazla akut graft
rejeksiyonu epizodu grlrken, ilk epizotlar n
%62’si baarl bir ekilde tedavi edilmekte; %30’u
ise d rt ya da daha fazla say da yinelemektedir (4).

RE kemik ilii, b brek, karaci er gibi maj r
organ transplantasyonlar ndan sonra ve akut rejek-
siyon krizi srasnda gr lebilen bir sendromdur
(1,5-7). RE renal transplant hastalar n n %6’s nda
g r Imekte, karaci er ve kalp transplantl hasta-
lar n ise %80’inden fazlas nda ise ensefalopatiye
neden olabilen n ropatolojik (anoksi, infarkt, iske-
mi ve fokal n ronal nekroz) bulgular g r lebilmek-
tedir (8,9).

mm n sistemin yabanc bir proteinle (b brek,
karaci er gibi) uyar Imas, hcre y k m ile giden
hem h cresel ve hem de h moral imm n infla-
masyona yol a ar. Bu s rada baz vazoaktif madde-
ler sal nmakta ve bunlar da ensefalopatiye neden
olabilmektedirler. Rejeksiyon krizine s ki kla e lik
eden hipertansiyon ve iskemi gibi di er bozukluk-
lar n da ensefalopatiye e ilimi arttrd d nl-
mektedir (1,4).

Organ transplantasyonunda tolerans be-
lirleyen en nemli fakt r verici ile al ¢ aras ndaki
doku uygunlu udur. Bu tolerans kazand rmak i in,
ki aksi takdirde akut graft kayb s z konusudur, im-
m nosupresif tedavi arttr. Bunun iin alcya
youn ekilde imm nosupresif tedavi verilir.
Azathioprine, cyclosporine ve kortikosteroidlerle
yap lan imm nsupresyon en s k kullan lan tedavi
protokol d r (4). Bu tedavi protokol de, ense-
falopati iin risk ta r. Bu ila lardan steroidler ve
Cyclosporine A akut/belirgin ensefalopatinin
geli mesinde nemli role sahip olabilirler (10-12).

Bu sendromun olu mas nda hipertansiyonun
nemli bir role sahip olmas beklenirse de, durum
san ld gibi de ildir (1,5). Ortalama kan bas nc n-
da ani y kselmeler serebral otoreg latuar aral
at nda, artm serebral kan ak m olu ur. Bu du-
rum intrakranyal bas n art na ve bunu takiben de
serebral deme yol a abilir. Hipertansiyonun se-
rebral sirk lasyon zerine etkisi, rejeksiyon krizi-
nin serebral inflamatuar yantn arttrma y n n-
dedir (1,13).
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Bazen rejeksiyon krizinin akut fulminant seyri
sras nda progressif multifokal I koensefalopati
(PML), sentral pontin miyelinolizis ve spongio-
form ensefalopati geli ebilmektedir (14,15). PML
letarji, konu ma bozuklu u, ataksi, n betler, kon-
f zyon, disfaji ve deserebre post rle karakterizedir.
Bu durum minimal semptomlarla seyredebildi i
gibi, daha a r formlar nda koma ve 1mle de
sonu lanabilir. Magnetik rezonans g r ntleme
(MRI)/komputerize tomografi (CT)’de nekroz ile
birlikte beyaz maddede multifokal dejenerasyon
g zlenebilir (10,14). T m bunlara kar I k Gross ve
arkada lar n n yapm olduklar bir al mada fark-
I sonular ortaya km tr (1). Bu al mann
sonu lar na g re RE ile rejeksiyon krizinin a rl
aras nda bir ili ki bulunmas na ra men kan bas nc ,
ate , imm nosupresif tedavi veya plazma elek-
trolitleri aras nda herhangi bir ili ki bulunmam tr.

RE genellikle gen lerde (<18 ya) ve rejeksi-
yonun erken d nemlerinde (<90 g n) ortaya kar
(1,5). Bundan dolay ocuk ve gen hastalar risk al-
tndadr.

RFE’li hastalarda ensefalopati s ras nda ortaya
kan ve sonradan d zelen anormal EEG bulgular
g r Imektedir. EEG’deki temel anormallikler yava
dalga aktivitesi olmas na ra men bazen fokal
epileptik anormalliklere de rastlanabilmektedir.
CT/MRI’de beyaz madde demini g steren bulgu-
lara rastlan r (1,11,15).

mm nsuprese durumdaki transplant hasta-
lar nda ortaya kan n betler ve bilin de i ikli i
her zaman intrakranyal enfeksiyon, koag lopati ve
lenfoma olas1 n akla getirmelidir. Bu olas 1k
s z konusu ise hi tereddt etmeden lomber
ponksiyon ve CT/MRI ile ay r ¢ tan yap Imaldr.
Bu hastalarda ayr ca beyin tmr olas1 da art-
m tr (1,14,16).

RE’nin nedeni ne olursa olsun destekleyici ve
semptomatik tedavi esastr. Steroid tedavisine bu
durumda da devam edilmeli ve doz azalt Ima-
mal d r. Ensefalopati i in sadece transplant organ n
disfonksiyonu de il, di er t m olas I klar g zden
ge irilmelidir. Bunlar n ba nda elektrolit bozuk-
luklar , hipertansiyon, serebrovask ler olaylar, en-
feksiyonlar ve imm nosupresif tedavinin kendisi
say labilir. Sendromun bata gelen sorunlar ndan
iktal epizodlar intraven z diazepama iyi yant
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verirler. Uzun etkili antikonv Isanlara genellikle
pek gerek olmaz, asl nda bunlardan ka n Imal d r;

nk bu ilalarn birou g 1 karaci er enzim
ind kleyicileridir ve k t graft fonksiyonu i in risk
olu tururlar (1,5,17).

RE ciddi bir nrolojik durum ve nemli bir
morbidite nedeni olmas na ra men, uzun s reli
takipte herhangi bir sekel g r Imemi tir (1,8,9).

Bu derlemenin haz rlanmas nda fikir baz nda
bana katk lar olan Say n Do . Dr. Serap Uysal ile
Say n Prof. Dr. Sevgi G zda o lu'na kranlar m
sunar m.
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