gastroenteroloji

Fonksiyonlarini yitirmis organlarin saglamlar: ile
degistirilmesi fikri uzun yillardan beri insanligin ka-
fasini mesgul etmistir. Fakat wuygulanabilirligi ilk
olarak bobrekte gosterilebilmistir. Azathiopurin ve
ve prednizon kombinasyonu ile graftin idamesi, akut
rejeksiyonda antilenfositer globulin (ALG) kullanil-
masinin iyi sonuglar vermesi izerine dikkatler diger
organlarin iizerine g¢evrilmistir.

Karaciger transplantasyonundan (KT) ilerleme-
ler de bobreginkini takip etmis ve ilk KT 1 Mart
1963 te Thomas K. Starzl ve ekibi tarafindan Colora-
do Universitesinde gergeklestirilmistir. Ayn1 ekip
1980 yilma kadar 170 KT daha yapmistir. Bu vaka-
larin 1 ve 5 yillik yasam siireleri % 32,9 ve %20 olmus
ve 1985 yilma kadar 29 tanesi yasayabilmistir
10 yildan fazla yasayabilenlerin sayist sadece 10'dur.
Konvansiyonel immiinosupresyon ile elde edilen bu
olumsuz sonuglar yiiziinden yeterli sayida vaka bul-
makta giicliik ¢ekilmis, ancak terminal devredeki has-
talar alinabilmistir. Bunun sonucu olarak da yeterli
eleman yetistirilememis ve KT'nun Diinyada yaygin-
lagmas1 gecikmistir (1,2).

ilk defa 1976'da Borel ve arkadaslar1 Cyclospo-
rine A (CsA) ile deneysel transplantasyonda basarili
sonuglar elde edince (3), 1979'da Calne ve arkadasla-
r1 (4), daha sonra da Starzl grubu (1) klinik ¢aligma-
lara baslamislardir. Elde edilen ilk sonuglara gore,
hasta mortalitesi biiyiik olmus, nefrotoksisitesi ve
spontan lenfomalardaki artig yiiziinden kullanilmasin-
da kuskular dogmustur. Fakat diisik doz pr?dni/,on
eklenmesi ile dozu azaltma imkani dogmus ve yuka-
rida bahsedilen yan etkiler minumuma indirilmistir
).

1980'den sonra Starzl ve Calne CsA kullanarak
klasik kombinasyondaki siirviv oranini %35 lerden
%78 lere ¢ikardiklarini bildirmislerdir (2). Ardindan
1984 'te OKT3 monoklonal antikorlarin akut rejeksi-
yonda kullanilmas: ile prognozda dramatik bir iyiles-
me saglandiktan sonra KT tiim diinyada yeni bir teda-
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vi sekli olarak kabul edilmeye baslanmis ve son yillar-
da yeni merkezler kurulmustur (1).

Bugiin diinyada 50'nin {izerinde merkezde KT
yapilmaktadir. Amerika'da 3 merkezde toplam olarak
1980 den sonra 665 KT gergeklestirilmistir (5). 1982’
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de Avrupa'da yilizden az KT yapilabilmisken, 1986'da
bu say1r 450 ye ulasmistir ve basi Ingiltere ¢ekmekte-
dir (6).

ENUIKASYONLAR

[k yillarda sklerozan kolanjit, g¢esitli sirozlar ve
¢ocuklarda da bilier atrezi gibi sinirli olan endikasyon-
lar teknik geligsmeler ve yasam siiresindeki iyilesmeler
sayesinde genislemistir. Tablo I'de tiim endikasyonlar
liste halinde verilmistir. Nadir olanlarin disindakiler
ayrintili olarak anlatilacaktir.

Bilier Atrezi: ilk yillarda yapilan KT larmin %53
inii olusturmaktayken bugiin King'sCollege'de pediat-
rik vakalarin %16'sin1 teskil etmektedir (7). 1 ve 5
yillik yasam siireleri %76 ve %73 bulunmustur. Has-
ta 2 yasin altindaysa basari ve silirviv oranlan daha
disuktir (%64 ve %57). Bilier atrezinin tek tedavi
sekli KT dur. En biyik giclik pediatrik dondr bu-
lunmasidir. Bu ¢ocuklarin ¢ogu en az bir kez porto-
enterostomi (Kasai operasyonu) gecirdiklerinden he-
patektomide giicliikler olmaktadir. Fakat bu operas-
yon hastaya vakit kazandirmas: agisindan ¢ogu za-
man gerekli olmaktadir (1,7).

Metabolik Bozukluklar: Bu tiir bozukluklari olan
hastalarda yapilan KT larinda bir yillik sirviv %75
tir. Birinci yillarin1 dolduran hastalarda genellikle
6lim olmamaktadir. KT yapilma nedeni metobolik
bozukluklar sonucu sirozlardir. Bu tip hastalar KT
icin idealdirler. Ciinkii ¢ok az1 onceden operasyon ge-
¢irmistir ve primer bozukluk yeterince dnceden tespit
edilebilir. Boylece agir karaciger hastaligi gelismeden
KT gerceklestirilebilir.

Primer oksaliiride beraberinde bobrek, hiperko-
lesterolemide ise kalp hastaligi bulundugundan, bu
tip vaklarda multipl organ transplantasyonu disiiniil-
melidir.

Bu tiir hastaliklarda transplantasyon sadece has-
talikhjDrgan1 degistirmekle kalmaz, ayni zamanda alt-
ta yatan metabolik bozuklugu da giderir (2).

Wilson Hastaligi: Beyin ve karacigerde asir1 bakir
depolanmasi ile karakterize olan bu hastalikta, KT son-
rast yasam orani %70civarindadir. Hepatik tutulma
iyice belirginlesince yapilmalidir. AST, bilirimin ve
protrombin zamaninda yiikselme olmasi KT zamani-
nin geldigine dair isaretler olarak kabul edilmelidir.
Agir dekompansasyon olursa hemofiltrasyon veya
plazmaferezis ile hasta hayatta tutulmaya ¢alisilir.
Hastalik akut karaciger yetmezligi ve hemolitik krizle
de baslayabilir. KT bu vakalarda kriz geginceye kadar
ertelenmelidir (1).

Adolesan c¢agda ilag kesilmesine bagli olarak
relaps olursa acil KT dusiintilmelidir.

KT kiuratif etkilidir ve primer bozuklugu diizeltir.

Bakir dengesi normale doner. Norolojik ve renal

komplikasyonlarda biiyiik oranda iyilesme gozle-

nir (7).
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Alfa-1 Antitripsin Eksikligi: Bu hastalardaki en
6nemli problem makronodiiler siroz ve obstriktif ak-
ciger hastaligr gelismesidir ve KT tam tedavi saglar.
Alfa-1 antitripsin seviyesi normale doner. 1 ve 5 yil-
lik yasam siireleri % 70'tir (1).

Tirozinemi: Progressiv siroza yol acar. Tirozinin
metabolitleri karsinojenik oldugundan hepatoselliiler
karsinom riski yiiksektir. Tiim hastalarda intermittant
olarak alfa feto protein konsantrasyonlari asin yik-
seklik gosterir. 2 yasma kadar vakalarin 1/3'linde he-
patoma tespit edilmektedir. Vakalarin % 10'u 1 yil-
dan fazla yasayabilir ve bunlar daha kronik bir seyirle
10 yaslarinda oliirler. Diyet ve ila¢ tedavisi karaciger
hastalig1 tizerinde fazla etkili degildir. Erkenden belir-
tileri ¢ikanlarda dondr bulmak ¢ok giigtiir. Yeteri ka-
dar yasayabilenlerde alfa feto protein ve ultrasonografi
ile timor gelisimi kontrol edilir. Erkenden saptanan-
larda KT wuygulanir. KT'ndan sonra normal olarak
protein kullanimi miimkiin olur ve metabolik anor-
mallikler biiyik 6lgiide diizelir (7). Kanser gelisme-
den KT yapilanlarda siirviv % 80 olmaktadir (1).

Glikojen Depo Hastaliklari: KT I ve III. tiplerinde
uygulanmaktadir. Agir metabolik asidoz ve tedaviye
diren¢li hipoglisemi bulunan hastalarda Oncelikle di-
siniilmelidir. I velll. tipte adenomlarin malignlesme
riskleri de ytksektir (7).

Protoporfiria: Hastalarin kiigiik bir kisminda prog-
ressiv karaciger hasari s6z konusudur. 6 yas civarinda
siroz geligir. Sarilik ortaya c¢ikinca birka¢ ay iginde
olirler. KT'ndan sonra graftm atake olup olmayacagi
bir miiddet izlenmelidir (7).

Hemofili: Transfiizyonlarin ardindan gelisen he-
patitlerde, sonunda siroz gelisirse KT uygulanmas1 ge-
rekebilir. Operasyon sonucu hemofilinin de tamamen
diizeldigi bildirilmistir (16).

Crigler-Najjar Sendromu: Fenobarbital ile biliri-
binleri diistirilemeyen Tip I grubundaki vakalarda uy-
gulanmaktadir. Araya bir infeksiyon girdigi takdirde
biliriibin seviyesi daha da yiikselmektedir. Cogunda
kerniktems gelisir ve en fazla 18 ay kadar yasayabilir-
ler. Yogun fototerapi ile bebekler kontrol edilebilirse
imkansizlagir.  Fototerapiden
olarak kabul edil-

de Dbiuyudikge bu
transplantasyona gegis yasi 8-11
mektedir (7).

Galaktozemi ve Fruktozemi: Erkenden yakalana-
bilirse diyetle tedavi edilebilen bu bozuluklar, geg
tam sonucu gelisen kronik karaciger hastaligi nede-
niyle KT'na alinmaktadir (7).

Primer Sklerozan Kolanjit: Tedavisi olmayan fa-
tal bir hastaliktir. Medikal tedavi sadece komplikas-
yonlar ic¢indir. Bilier diversiyon ve drenaj islemleri
sadece sinirli ekstrahepatik vakalarda yapilabilmekte-
dir. Son zamanlarda lokalize obstriitksiyonlarda ekstra-
hepatik perkiitan drenaj tercih edilmektedir. Bu taniy1
almis vakalart miimkin mertebe erken KT'na almak
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gerekmektedir. Ciinkii her obstriiksiyon ataginda bir
operasyon gecirme ihtimali oldugundan KT sans1
azalmaktadir. Bu vakalarda bir yillik sirviv %69
dur. 1 yili gectikten sonra hemen hemen 6lim olma-
maktadir. Bu tip adaylarin se¢iminde ¢ok dikkatli
olunmas1 gerekmektedir. Ozellikle uzun siireli anam-
nez verenlerde duktal kanserlere sik rastlandigidan bu
yonden dikkatle arastirilmalidirlar. Kolitis Ulseroza ile
birlikte bulundugu vakalarda, KT'dan sonra immi-
nosupressiv tedavi uygulanacagindan kolonik malig-
nite gelisme sansi artabilir. Bu nedenle KT'dan 3-6 ay
sonra prokto-kollektomi yapilmalidir (1). Progressiv
sarilik, hipoalbiiminemi, protrombin zamaninda uza-
ma ve tormbositopeni gelisen vakalarda KT 06nde
gelen tedavi sekli olarak diisiintilmelidir. Bu hastalarda
palyatif cerrahiden riskler
azaltilabilir. (7).

kaginarak KT sonrasi

Agir Hepatik Yetmezlik: Bu hastalardaki prob-
lem, durumlarinin siiratle bozulmasi1 yiiziinden dondr
bekleme siirelerinin ¢ok kisitli olmasidir. Bu hastalar-
da protrombin zamani 60 saniyeye kadar ¢ikmasina
ragmen ameliyatlannda kanama problemi olmamak-
tadir.  Hastalarda koma derinlesip beyin &6demi
ilerledikten sonra yapilan KT'larinda, graft calissa
bile hasta beyin O6deminden kurtulamamaktadir.
Beyin 6demi bulunmamasi hastalarda yasama sansini

ileri dercede artirmaktadir (8).

Protrombin zamani1 90 saniye iistiine ¢ikan hasta-
larda kurtulma sanst yoktur. Ozellikle ¢ocuklarda
ensefalopati gelismeksizin agir koagiilopatiler gelise-
bilir. Bunlar KT'a uygun aday olduklar1 halde ¢ogu 6
kg. altinda olduklarindan uygun donér bulmak giigtiir
7).

Grade 3-4 ensefalopatili hastalarda en iyi sartlar-
da bile % 80 6lim olmaktadir. Pelleman ve arkadaslar:
bu tir KT'larinda % 55 basar1 saglamislardir (7). Bu
hastalar genellikle daha 6nce ameliyat olmadiklarin-
dan ve genel durum bozuklugu eskiye dayanmadigin-
dan ameliyatlar1 kolay olmaktadir. Hepatik yetmez-
likte acil KT onemlidir. Boyle bir sey disiiniliyorsa
hasta erkenden KT merkezine nakledilmelidir (2).

Biitin  KT'lar1 ortotopik olarak yapilmaktadir.
Daha oOnceleri deneysel olarak yapilan ve yeterli
sonug¢ vermeyen aksesuvar KT Rotterdam grubu
tarafindan yeniden gilindeme getirilmistir (9). Bilindi-
gi gibi fulminan hepatitlerde karaciger toparlanacak
vakit bulursa tamamen diizelebilmektedir. Aksesuvar
KT yapilabilecek
imminosupresyon dahil bir siirii problemle ugragmak

hale gelirse hasta omiir boyu

zorunda kalmaz.

Kronik Agressiv Hepatit: ilaca, hepatit B'ye bagh
ya da otoimmiin olarak gelisebilir. Ilaca bagli olanlar-
da hepatoma gelisirse KT diisiiniilmelidir. B hepatitin-
deki durum sirozlarda ayrintili olarak belirtilecektir.
Otoimmiin tip oOzellikle ¢ocuklarda fatal sonuglanir
%53 tani konulabilirse immiinosupressiv tedaviye ali-

KARACIGER TRANSPLANTASYONU

nirlar. Adiiltlerde Child siniflandirmasina gore (Tablo
II) C grubuna giren hastalarda prognoz daha koti
olup 9 aylik yasam  siiresi %50 dir. Bu ise KT
adaylarinda aranan 1 yillik siirviv sartinit karsilamaz.
Biiyiik komplikasyonlar eklenirse (kanama, ensefalo-
pati...) sirviv 6 ayin altina iner (7).

Sirozlar: En ¢ok rastlanilan tiirler olmast nedeniy-
le 3 tip siroz tizerinde durulacaktir.

Postnekrotik siroz: En iyi sonuglar non-A non-B
hepatiti ardindan gelisen sirozlarda alinmaktadir. 1 ve
5 yillik siirviv oranlart % 62 ve % 53 tir. Cocuklarda
stirviv ¢ok daha iyi oldugu halde 40 yasin istiindeki-
lerde bu oran % 50'ye kadar diismektedir.

Postnekrotik sirozlarda esas problemi HBsAg ve
HBeAg pozitif olan hastalar teskil etmektedir. Bunlar-
da yapilan KT'larinda viriis deposu olan organ ¢ikaril-
digi ve ameliyat sirasinda bol transfiizyon yapildig:
icin bir miiddet hepatit B antijeni negatif kalmakta,
fakat zaman gegtikge kronik hepatit geligsmektedir
(2). Her iki antijeni pozitif olan hastalarda pre ve post
operatif olarak pasif immiinizasyon, anhepatik fazda
da aktif immiinizasyon, denenmistir. Bunlarda bile
niiks ancak 9 ay kadar dénlenebilmistir (14). interfe-
ronun viral replikasyonu onleyerek kronik hepatitte
yararli olduguna dair bazi g¢aligymalar olmasi lizerine,
pre ve post KT siiresince verilmesi, donor karacigeri-
nin de interferonla yikanarak kullanilmasi suretiyle
denemeler yapilmaktadir. Ayni sekilde acyclovir gibi
diger antiviral ajanlar da benzer sekilde kullanilmak-
tadir (7). Kesin bir sonug¢ elde edilene dek HBsAg
pozitif olan hastalara anti HBe pozitif olmadik¢a KT
yaptlmamaktadir (2,5).

Alkolik Siroz: Ozellikle Amerika gibi gelismis
ilkelerde toplumun yaklasik % 10'u alkoliktir. Bu
hastalarin ¢ok az bir kismi uygun KT aday:r olabil-
mektedirler. Tekrar ickiye baslama riski bir yana,
alkoliin kardiyak ve serebral hasarlara ve malniitris-
yona sebep olmasi, bu vakalarda KT basar1 oranini
diusiirmektedir. Daha ¢ok geng¢ hastalarda yapilmaya
¢alisilmalidir. Yapilirken sosyoloji elemanlari, psiki-
atristler ve diger ¢evre elemanlart da yardimci olarak
rol almalidirlar (2).

Primer Bilier Siroz (PBS): Cesitli medikal teda-
viler denenmistir. D penisillamin, colchicine, chlo-
rambucil ve CsA gibi ilaglar siirviv iizerine ¢ok az
etkili olmaktadirlar. Bu hastalarin ¢ogunun bagvuru
nedeni hizla ilerleyen sarilik, tekrarlayan 6zofagus
varis kanamalari, ensefalopati ve agir hepatik osteo-
malazi olmaktadir. Daha 6nce operasyon gegirmemis
olmalar1 ve biiyiilk olan karacigerlerinin rahatga
¢ikarilabilmesi ameliyatlarint kolay kilmaktadir. Fa-
kat ileri yasta olmalart (4-5.dekad) ve diskinlestik-
ten sonra ameliyata alinmalar1 postoperatif giigliikler
yaratabilmektedir. 1 ve 5 yillik siirvivleri % 64'tir.
Genellikle 6 aydan sonra 6liim olmamaktadir. Co-
gunda antimitokondrial antikorlar bulunmaya devam
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etmekte ve 3 yildan fazla siirvivi olanlarda otoimmiin
mekanizmalar devrede olduklarindan niiks ortaya
¢ikabilmektedir (8). PBS'un ileri safhalarinda etkili
bir medikal tedavinin olmayis1 KT'nu segilen tedavi
sekli haline getirmektedir. Hastalik ileri safhalarina
ulagsmadan ve gereksiz intraabdominal miidahaleler-
den kag¢inarak KT nuna gitmek siirviv agisindan en iyi
yoldur (1).

Budd-Chiari Sendromu: Son yillarda artis goste-
ren bir endikasyondur. KT sonrast takip ve tedavi ¢ok
6nemlidir. Her zaman yeni tromboz gelisme sans1 var-
dir. Vena cavada genis tromboembolektomi yapmak
gerekebilir. Bu hastalara immiinosupresyon yanisira
devamli antikoagiilan tedavi yugulamak gerekmekte-
dir (1). 1ileri vakalarda KT riski azdir. Antikoagiilan
tedaviye ragmen vena porta trombozuna rastlanilabi-
lir. Tromboz hepatik venlerde daha az olmaktadir.
Surviv % 50 civarinda olmaktadir (8).

Hepatik Maligniteler: Hepatik rezeksiyonla ¢ika-
rilamayacak kadar biyik timérlerde KT tek c¢are
olarak gorilmektedir. Ameliyatlar1 ve postoperatif
donemleri ¢ok iyi ge¢mektedir. Fakat 1 yil sonraki
rekiirrens ve metastaz oranlari ¢ok yiiksektir (11).
CsA oOncesi donemde 36 hasta igeren bir seride sadece
6 hasta 6 aydan fazla yasamistir (12).

Baska etkin bir tedavinin olmayisi, replasman ile
az da olsa tam tedavi edilen hastalarin bulunmasi1 ve
CsA-prednizon kombinasyonu ile siirvivin diizelmesi,
timorlerde KT ile tedavi denemelerinden vazgegilme-
mesine sebep olmaktadir (11).

En 1iyi sonuglar hepatoselliiler karsinomun fibro-
mediiller variantinda alinmaktadir (1,11). 1 yillik
sirviv % 80'e yakindir. Kronik karaciger hastaligina
eklenen vakalarda da iyi sonuglar alinmaktadir. 4
ay-15 yillik siirvivlerin gozlenmesi maligniteleri KT'na
kesin kontrendikasyon olmaktan ¢ikarmaktadir.
Metastaz olmaksizin primer tiimoérlerde niiks % 74
(16). 1 yillik sirviv % 41 dolaylarindadir (2). Hiicresel
seviyede metastaz ihtimali her zaman i¢in s6z konusu
oldugundan ameliyat sonrasi yapilan immiinosupres-
yondan dolayr hizla niikks ve metastazlar olacaktir.

Hepatik kanal kanserleri (Klatskin timorleri) en
koti prognozlu timorlerdir. Yapilan KT vakalarinin
hepsi 1 yil i¢ginde 6lmuslerdir (2,8,11), Bu yiizden
duktal kanserlerle birlikte, primeri ¢ikarilmis olsa da
metastatik karaciger tiimorleri kesin kontrendikasyon
olarak kabul edilmektedir.

KT 6ncesi ve sonrast radyoterapi ve kemoterapi-
nin prognaza etkili olmadigi gdsterilmistir (2,11).
Bazi merkezlerde KT Oncesi metastazlar agisindan
mini laparotomi yapilmasi, boylece taramadan gozden
kacgabilecek kadar kiigiik metastazlann ortaya ¢ikari-
labilecegi bildirilmektedir (8).

KONTREN DIKASYONLAR
Sinirlan yapilmaya baslandigt ilk yillara gore
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epey daralmasina ragmen asagidaki durumlar halen
kein kontrendikasyonlar olarak kabul edilmektedir.

ileri kardio-pulmoner hastalig1 olanlar, bilier
sepsisli hastalar, alkolik sirozlu hastalarin i¢gmeye
devam etmeleri, ekstra hepatik metastazlari olan pri-
mer karaciger timorleri ile baska tiimorlere bagh
karaciger metastazlari.

Primer karaciger timorleri ve anti IIBe pozitif
olan B antijeni pozitif hastalar nisbi kontrendikasyon
teskil etmektedir.

HASTA SECIMINDEKi KRiTERLER

Son safhaya gelmis karaciger hastalari arasindan
secim yapmak halen giigliikler arzetmektedir. Cinki
prognozu belirleyici faktorler tam bir standardizas-
yona ulastirilamamigtir. Hastanin ¢esitli klinik ve bio-
kimyasal parametrelerini kullanarak stirvivin uzun ya
da kisa olacagint belirtmek miimkiin degildir. Kanti-
tatif testlerin katkisinin ne olacagi da belli olmamistir
(2). Yakin zamana kadar yapilan ¢aligsmalar tim bu
testlerin operatif mortalité ve riskleri hesaplamada
yaygin olarak kullanilan Child siniflamasina ilave
edecegi ek bilginin ¢ok az olacagini da gostermistir
(2,15). Ustelik fonksiyonlari tam bozulmamis bir has-
tanin araya giren infeksiyon, kanama, ensefalopati
gibi bir nedenle acil KT'una gerek duymayacagini da
kimsesdyleyemez (2).

Hasta se¢imi siirviv iizerine biiyik etki yapmak-
tadir. KT'unun ilk yillarinda hastalarin %65'i ilk yi1l
i¢inde 6liiyorlardi. Bunun sonucu olarak da KT sadece
terminal devredeki hastalara (Survivi 6 ayin altinda
olanlara) yapilabiliyordu. Buse¢im de siirvivi olumsuz
yonde etkiliyordu. Son yillarda KT riskleri azalmis,
siirviv artmi1s, hayat kalitesi de yikselmistir. Bunlar
karsisinda hastalar daha erken sathada ve daha saglikli
iken ameliyata sevkedilmeye baslanmistir (1). Kritik
durumlari nedeniyle yogun bakimda tedavi altinday-
ken KT'una alinanlarda perioperatif mortalité %60 tir
(2). Bu rakam elektif olarak alinan hastalarinkinden
iki kat daha fazladir.

Daha dnce intraabdominalmiidahalegegirenlerde
hepatektomi daha uzun siirmektedir. Bunun gibi
timorlerin niiks sansinin fazla oldugu, akut rejeksi-
yonda retransplantasyonun siirviv sansini azalttig: da
bilinerek hasta se¢iminde bu hususlar goz dniine alin-
malidir (2).

Surviv  ag¢isindan fazla farketmediginden yas
6nemli degildir. Daha once 55 olan yas sinir1 kaldiril-
mistir. En yasli KT hastas1 76 yasindadir. Tabii ki
yaslilarda dogabilecek diger problemler her zaman

g6z Oniinde tutulmalidir (2).

KT, klasik tedavilerle yaklasik 1 yillik dmri kal-
dig1 tahmin edilen veya semptomlara artik taham-
miil edemiyen hastalara yapilmalidir (6).
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Tim anlatilanlarin 1s181inda KT zamani, hastaligin
spontan olarak iyilesemeyecegi belli olacak kadar
gec, fakat ameliyat: kaldiramayacak duruma diisme-
yecek kadar da erken olmalidir (6).

Etyolojisi ne olursa olsun sonugta tiim hastalarda
su 3 tablodan biri gelismektedir: Siroz, malignité ve
hepatik yetmezlik (fulminan). Bunlarin transplantas-
yon adayr olarak segilebilmeleri ig¢in saglamalar1 gere-
ken kriterler Tablo I1I'de gosterilmistir (16).

DONORLERIN SAHIP OLMASI

GEREKEN SARTLAR

KT'unda amag¢ hastaya uzun ve kaliteli bir hayat
saglamak oldugundan endikasyon koyma ve hastanin
titizlik
dondr seciminde de gosterilmelidir. Dondrlerin sahip

safhasinin  degerlendirilmesinde gdosterilen
olmas1 gereken sartlar Tablo IV'de gosterilmistir (8).
Dono6rden karacigerin alinmasi 6zel bir cerrahi teknik
gerektirmektedir. Sekil 1'de

yerleri gosterilmistir. Dondr karacigeri de anastomoz

graftin anastomoz

baglantilarin1 saglayacak sekilde (a.hepatica, v.porta,
koledok, safra kesesi ve v.hepatica ile birlikte) alin-
malidir.

KARACIGER TRANSPLANTASYONU

Kan gurubu: ABO uyusmazligi o6zellikle acil KT
gerektiren vakalarda Onem kazanmaktadir. Yapilan
bir arastirmada ABO es olan hastalarda yetmezlik
(rejeksiyon) %40, ABO uygun olanlarda %58, uygun
olmayanlarda ise %61 olarak bulunmustur. Es gurup-
larda olmadiktan sonra ABO uygunlugunun olup
olmamas1 graft yetmezligi agisindan fazla fark yarat-
mamaktadir. ABO uygun olmayan graftlardaki anti-A
ve anti-B antikorlarindan otiri 10-14 giin i¢ginde has-
tada degisik siddette hemolitik anemi gelisebilir ve
tam kan degisimi bile gerekebilir (19).

Anhepatik Siire: Ne kadar kisa tutulabilirse prog-
noz agisindan o denli iyi olmaktadir.

Verilen Kan Miktari: Hastanin aldigi her 10 dnite
kan ig¢in risk orani 1,5 kat artmaktadir (18).

Tablo - II
Child Siniflandirmasina Gore

Karaciger Hastaliginin Derecelendirilmesi

Klinik ve Biyokim- Anormal bulgulara gore derecelendirme*®

Sekil 1. Transplantasyon yapilirken anastomoz yapilan ana
damar ve yapilarin sematik goriiniimii (Cambridge
King's Colloage'de Prof.R.Y.Calne'den kisisel go-
rigme ile alinmistir).

RiSK FAKTORLERI

Tablo V'te risk faktorleri toplu halde verilmistir.
Onemli olanlara kisaca deginilecektir.

Tani: Bu ac¢idan en 6nemli olani kanserlerdir. ilk
90 giinde diger tanili hastalara gore ¢ok daha iyi sey-
rettikleri halde takip eden giinlerde siiratle bozulma
gostermektedirler (18).

Yas: Cesitli ¢aligmalara gore en uygun yas grubu
14-29 arasi1 sec¢ilmisken, 1984'ten sonra ¢ocuklarda
daha iyi sonuglar ortaya ¢ikmaya baslamis ve bu
sinirlar kaldirilmistir. Fakat yasla beraber artan diger
sistemlerle ilgili problemler daima goz Oniinde tutul-
malidir (2,18).

yasal Ol¢iimler 1 2 3
Ensefalopati yok hafif orta ve agir
Assit yok az miktarda orta ve agir
Bilirubin mg/dl 1-2 2-3 >3
Albumin g/dl >3.5 28-35 «<2.8
Protrombin zamani 1-4 4-6 >6
uzama (saniye)
* Puan toplamina gore
5- 6=A
7- 9=B
10-15=C
sinifina girer.
Tablo 11

Sonugta Gelisen Karaciger Hastaligina Gore

Hastalarin Tasimasi1 Gerekli Kriterler

KRONIK iILERLEMiS KARACIGER HASTALIKLARINDA
(SIROZLARDA)

1 - Transplantasyon disinda yapilabilecek higbir tibbi ve
cerrah1 miidahale kalmamis olmalidir.
2 - Su kriterlerden en az iki tanesini bulundurmalidir.
— Billiriibin seviyesi 15 mg/dl iizerinde
— Albiimin seviyesi 2,5 g/dl altinda
— Protrombin zaman1 uzamasit 5 sn lizerinde
— Tiim medikal tedavilere direngli ensefalopati

HEPATIK MALIGNITELERDE

1 - Timoriin biiyikliglii rezektabilite sinirlarinin {izerinde
olmalidir.
2 - Ekstrahepatik metastaz bulgular1 olmamalidir.
AGIR (FULMINAN) HEPATIK YETMEZLIKLERDE

1- 3 veya 4.dcreceden ensefalopati gelismesi gereklidir.
2 - Hastanin tedavisine yogun bakim {initesinde ve respira-
tore bagli olarak devam ediliyor olmalidir.
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Biliriibin ve Ascites: Tim operasyonlarda oldugu
gibi siirvivi kotii yonde etkilemektedirler (15,21). Bili-
ribin 13.66 mg. istiinde olan hastalarda postoperatif
6lim oram %76,1 dogrulukla tahmin edilebilmekte-
dir (16).

Kreatinin Seviyesinin Yiiksek Olusu: Labaratuvar
bulgularindan riski tayinde en hassas faktor olarak
kreatinin seviyesi bulunmustur. Preoperatif 1,72 mg.in
izerinde olanlarda postoperatif o6lim %79, bakteriel
komplikasyonlar ise %72,2 dogrulukla tahmin edile-
bilir (16). '

Niitrisyon: Karaciger protein sentezini yapan en
onemli organ oldugundan amino asit santral plazma
klirensi iyi bir indikatdr olarak kullanilabilir. Bu kli-
rens, KT Oncesi alkolik siroz hari¢ tiim hastalarda
disiiktiir. KT sonrasi normallesir. Bu nedenle KT'un-
dan Once yapilmasi, normale yakin olanlarin ertelen-
mesi uygun olur. KT'undan sonra graftin fonksiyonla-
rin1 degerlendirmek amaciyla kullanilmasi yararlidir
(20,22).

Tiroid Hormonlari: Karaciger tiroid hormon bag-
layan globulin ve albumin sentezini ve T,'in T,'e
donlisimiinin  %80'ini gergeklestirir. Bu nedenlerle
tiroid fonksiyonlarinin normal islemesi igin gerekli
en onemli organdir. Agir sistemik hastaliklarda ve agir
karaciger yetmezliklerinde diisik T, sendromu tarif

edilmistir. Bu sendromda T, diuser, rT, yikselir,
T, ayn1 kalir.
KT'undan sonra yasayanlarda T, ve T,/T,

orani, KT'u beklerken ya da KT'undan sonra dlen-
lerdekine gore daha diisik bulunmustur. Yukaridaki
bilgilere zit olan bu sonuglarin nedeni bilinmemekte-
dir. Bu zit sonuglar yiiziinden, bu konuda daha ileri
caligmalarin yapilmasi gerekmektedir (23).

Protrombin indeksinin bozulmasi, gastrointesti-
nal kanamalar, yiliksek alkol alimi, alkalen fosfataz
yiksekligi de zamana bagli risk faktdrleri olarak ele
alinmalidirlar.

Bazi1 labaratuvarlarda serum safra asitleri (24)
ve aminopirin solunum testi (25) ile karaciger fonksi-
yonlar1 hakkinda bilgi edinilebilmektedir. Fakat bu
testler de yukarida anlatilan digerleri gibi Child smif-
lamasina fazla katkida bulunmamaktadir.

KOMPLIKASYONLAR

Tablo VI te tiim erken ve gec¢ sathada ortaya c¢i-
kabilecek komplikasyonlar verilmistir. Ozellik arze-
denlerden kisaca bahsedilecektir. Bilier komplikas-
yonlar teknik standardizasyon ile azaltilmistir. 8 haf-
taya kadar safra agaci i¢inde birikintiler ve taslar olu-
sabilir. Bu tir komplikasyonlar intraoperatif kolanji-
ogramlarin daha sonra T tiipii ile ¢ekilen filmlerle kar-
stlastirilmasiyla sepsis ortaya ¢ikmadan taninabilir ve

diizeltme yoluna gidilebilir (26).

Tiirkive  Klinikleri Cilt 8, Sayt 4, 1088
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Tablo -1V

Dondrlerin Sahip Olmasi1 Gereken Sartlar

1-55 yas arasinda olmali

Uzun siireli hipotansiyon ge¢irmemis olmali
Sistemik bir infeksiyonu olmamali

Kanser hikayesi olmamali (beyin tiimorleri harig)
HBsAg (5 olmali

ABO uyumu saglamali

Kronik karaciger hastaligi olmamali

Kronik alkolizm hikayesi olmamali

Karaciger fonksiyon testleri normal olmali

Safra kesesi bulunmali

Pediatrik vakalarda biyiikligi uygun olmali
Laparatomide makroskobik goriinimii normal olmali.

Tablo - V
Karaciger Transplantasyonunda Risk Faktorleri

Tani

Yas

Kan gurubu

Anhepatik siire

Verilen kan miktar1

Onceden laparatomisinin olmas1
Dondriin yasi

Rh uyusmazlig:

Anastomotik siire

Ascites varligi

Yiiksek bilirlibin seviyesi
Ensefalopati varlig:

BK ve PMN hiicre sayisinda artma
Helper/Supressor T lenfosit oraninda diisme
Kreatinin seviyesinde artma
Niitrisyon

Child derecesi

Tiroid hormonlar1

Tablo - VI
Komplikasyonlar

ERKEN KOMPLIKASYONLAR
Karacigerde iskemik hasar

Akut rejeksiyon

Vaskiiler tromboz

Kanamalar

Pulmoner kollaps

Plevral effiizyon

Renal disfonksiyon

Kardiyak disfonksiyon

Bilier kacak veya striktiir
Infeksiyon

GEC KOMPLIKASYONLAR
Kronik rejeksiyon
Transplantasyon sonrast malignité gelismesi
Geg safra kanali komplikasy onlari
Renal fonksiyon bozukluklari
Infeksiyon

Gastrointestinal sistem kanamalari
Cyclosporine komplikasyonlari



260

Rejeksiyonun infeksiyon, iskemi ya da teknigin
yarattigi problemlerden ayrilmasi giigtiir. Ates, istah-
sizlik, agri, artralji, myalji gibi semptomlarla seyreder.
Muayenede sis ve sert bir karaciger ele gelir. Prot-
rombin zamani fazla uzamaz. Bu haliyle kesinlikle
infeksiyondan gereklidir.  Rejeksiyonda
immiinosupressiv tedavinin daha  yogunlastirilmas1
gerekirken, infeksiyonda aksine kesmek bile gereke-
bilir. Igne biopsisi ve duruyorsa T tiipii kolanjiogrami-
nin ameliyat sirasinda ¢ekilenle karsilastirilmasi yapi-
larak rejeksiyonun tanist daha da kesinlestirilmelidir
(5). Hepatik maligniteler katilmazsa birinci yildan
sonra her yil i¢in 6liim sansi %3'lin altina inmektedir
ve en biyik neden de rejeksiyondur. Hiicum seklin-
deki immiinosupresyon tedavisi sonu¢ vermezse ret-
ransplantasyon disinda ¢6ziim yoktur (5,11).

ayrilmasi

Immiinosupressiv tedavi sirasinda 1 yildan fazla
yasayanlarda sekonder malignite gelisme sansi var-
dir. Esas neden immiinosupresyon ve araya giren Ebs-
tein Barr infeksiyonlaridir. Genellikle lenfomalar goz-
lenmektedir.  Tedavileri i¢in sitositatik gerekmez.
Yeteri kadar erkenden tani koymak sartiyla immiino-
supressiv.  dozunun azaltilmasi ya da degistirilmesi
yeterlidir. Timor tamamen gerileyip kaybolur. Tani
ge¢ konmussa sonug fatal olmaktadir (5).

Geg¢ safra kanali komplikasyonlari genellikle ilk
6 ayda olmaktadir. Geg¢ safthada da striktiir ve kolan-
jitler gelisebilir. Safra kanallarinin kaybolmasi send-
romu (Bile duct vanishingsyndrom)  gibi bunlara da
ge¢ graft rejeksiyonunun bir parcgast olarak bakilmak-
tadir (5).

Adiiltlerde KT sonrasi 6liimlerin %75'i ilk 60 giin
iginde olmaktadir. En g¢ok rastlanilan 6liim nedeni
infeksiyondur. Infeksiyonlara bagli 6limlerin %90't
da ilk 60 gin i¢cinde olmakta ve %79'u bakteriyel ori-
jinli olarak saptanmaktadir (27).

Tablo VII 'de belirtilen CsA komplikasyonlarin-
dan en Onemlisi nefrotoksisitesi ve buna bagli hiper-
tansif ataklardir. Yapilan serilerde dializ gerektirecek
kadar nefrotoksisite goriilmemistir. Gerekirse Azathi-
opurin ile degistirilebilir. Dozun iyi ayarlanmasi sarti
ile hastalarin ¢ogunda 5 yildan fazla siirede rahatga
tolere edilmistir (5). Cambridge tniversitesinde yapi-
lan bir arastirmada 5 yil (ortalama 40 ay) CsA kulla-
nip kreatinini yiiksek (150 mikromol/L) olanlarda
nefrotoksisite gelisme oranit %72 olarak bulunmustur
(28). Azathiopurin ile degistirilmesi gereken vakalar-
da bu degisim yavas olarak yapilmalidir. Aniden
kesilmesi akut rejeksiyona yol agtigindan CsA yavasca
kesilirken digerinin dozu tedricen artirilir.

RETRANSPLANTASYON

Azathiopurin kullanilirken yapilan retransplan-
tasyonlarda 6 aylik siirviv %20 olarak bulunmustur.
Bu yiizden ilk yillarda fazla ragbet gérmemistir (11).

KARACIGER TRANSPLANTASYONU

Tablo - VII

Cyclosporine Komplikasyonlari

Nefrotoksisite: Hipertansiyon
Hiperk alemi

Hepatotoksisite

Hirsutizm

Gingival hiperplazi

Tremor

Hafif abdominal rahatsizlik hissi

Kadinlarda meme fibroadenomasi

Lenfoproliferatif hastaliklar

Tablo - VIII

Transplantasyondan Sonra
Niiksetmesi Miimkiin Olan Hastaliklar

Malign hastaliklar

Primer bilier siroz

Otoimmiin kronik aktif hepatit
Budd-Chiari sendromu
Eritropoetik  protoporfiria
Viral hepatit

Alkolik siroz

KT'lu hastalarin yaklasik %?20'sine retransplan-
tasyon gerekmektedir (29). Nedenleri 3 ana gurupta
toplanabilir:

1. Primer Graft Yetmezligi: KT Oncesi uzun is-
kemi, dondrde hipoksemi (8-10 saat) olmasi en biiyik
nedenleridir. Bazen hi¢bir neden olmaksizin da ortaya
¢ikabilmektedir. Bazi hastalarda iyi bir destek tedavi-
sinden sonra karaciger fonksiyonlarina basglayabil-
mektedir (26). Retransplantasyon sonrasi siirviv %20
bulunmustur (1).

2. Teknik Komplikasyonlar: Bunlardan en 6nem-
lileri cerrahi kanama, vaskiiler tromboza bagli graft
yetmezligi ve ge¢ safra sizintilaridir. Anastomoz yapi-
lan 4 damardan en ¢ok a.hepaticada tromboz goriil-
mektedir. Cocuklarda (%38) adiltlerden (%9) daha
fazla rastlanmaktadir (26). Ana bulgular1 akut hepatik
gangren, safra kanal nekrozuna bagli safra kagagi ve
alevlenmelerle giden bakteriemilerdir. Bazi ¢ocuklar-
da antibiotik baskis1 ile durum tolere edilebilir ve
kollateraller gelisecek kadar vakit kazanilabilir. Ret-
ransplantasyondan sonra siirviv orant %50 civarinda
bulunmustur (1).

3. Graft Rejeksiyonu: Yiksek doz steroid ve CsA'
ya cevap vermeyenlerde spesifik monoklonal T lenfo-
sit antikoru olan OKT3 kullanilir. Yine cevap alina-
mazsa retransplantasyon yapilmalidir (26). Daha kro-
nik seyirli oldugundan semiselektiv olarak ameliyata
alinma sans1 vardir ve bu yilizden siirviv daha iyi ol-
maktadir (1).
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PROGNOZ

Travmatik, pahali ve 6zel ekip ¢caligmasini gerek-
tiren KT'unda, hastayr segerken titiz davranilmasinin
prognoza etkisi biiyiiktiir. En iyi prognoza metabolik
bozukluklar1 olan g¢ocuklar sahiptirler. Ciinkd bir
kisim hastaliklar KT'undan sonra tam sifa ile bile
sonlanabilmektedMer. Hastalarin ¢ogu normal haya-
tin1 devam ettirebilmektedir. KT'u yapilirken ¢ocuk
yasta olanlardan, bugiin doktor olarak ¢alisabilen, 1-2
¢ocuk annesi olan hastalar mevcuttur (32). En kota
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prognozkaracigermaligntiimorlerinde goriilmektedir.
Primer tiimorin niiksti daha ilk yilda problem olmak-
tadir. Vakalarin 2/3'inden fazlast 2 yil iginde 6lmek-
tedir (11). Kiiratif etkili oldugu vakalarin yani sira
sonradan yeni karacigeri de attake eden hastaliklar da
bulunmaktadir. Bunlar Tablo VIH'de gdsterilmistir.
Agir niks ya da komplikasyon olan vakalarda ret-
ransplantasyon denenmesi imkan dahilindedir. Fakat
retransplantasyonda siirviv sansinin diismesinin yani-
sira maliyetin de ¢ok arttig1 unutulmamalidir. ilk
KT'u 85.000 dolara ¢ikmaktayken, bu rakam ikincide
200.000 dolar1 bulmaktadir (1).
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