Kalp Nakli ve Rejeksiyon
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Dog. Dr. Deniz Nart ile Kalp Nakli ve Rejeksiyon konulu bir s6ylesi yaptik.

Soru: Rejeksiyon nedir?

¥ Rejeksiyon, T hiicre ve humoral immun mekanizmalar araciligiyla olan adaptif immun yanittir. Hedef hiicreler, miyositler
ve endotel hiicreleridir. Oncelikle, hemen hemen tiim hiicrelerde bulunan uyumsuz HLA neden olur. Uyumsuz allellerin
sayisl, rejeksiyonun hizini ve giddetini belirler. Alicinin kaninda daha énceden olusmug dondre 6zgl antikor varligi ise
transplantasyondan hemen sonra, saatler iginde rejeksiyonu tetikler ki, buna ‘hiperakut rejeksiyon’ denir ve ¢ok gurdltdld bir
klinik tablodur. Akut selliiler rejeksiyon ise transplantasyondan sonra ilk hafta, hemen hemen tim alicilarda degisen
derecelerde goralir.

Soru: Rejeksiyonun alici igin 6nemi nedir?

®: Rejeksiyon, hem erigkin hem de cocuk alicilar igin transplant sonrasi ilk 5 yilda meydana gelen élimlerin en dnemli
sebebidir. Ayrica, uzun dénem graft yetmezlidi- transplant koroner arter hastaligina da éncilik eder.

Soru: Rejeksiyon tanisi ve taramasi nasil yapilir?

®: Kalp transplantasyon alicilarinda rejeksiyon tanisinda endomiyokardiyal biyopsi altin standarttir. Alicilarda rejeksiyonun
varliginin saptanmasi igin protokol biyopsileri yapilmaktadir. Protokol biyopsileri, transplantasyon sonrasi ilk bir ay her hafta,
iki ve Uiclincli aylar iki haftada bir, 3-12. aylar ayda bir, 1-2. yilda 3 ayda bir biyopsi uygulanmaktadir. Ge¢ dénemde hastanin
takiplerinde problem yoksa biyopsi yilda bir yapiimaktadir. Akut rejeksiyon gériilme sikhgi erken postoperatif ddnemde en
yUksek iken, bu oran ilk bir yildan sonra belirgin olarak diismektedir.

Soru: Rejeksiyon tanisi koymak icin endomyokardiyal biyopside ne gérmeyi bekleriz?

€ Akut selltiler rejeksiyon tanisi icin degisen oranlarda, ézellikle lenfositlerden zengin, makrofaj ve nadir eozinofilleri igeren
yangisal hiicre infiltrasyonu gérmeyi bekleriz. Notrofillerin varlidi, siddetli rejeksiyonlarda yada iyilesmekte olan iskemik
hasar, humoral (antikor bagiml) rejeksiyon, veya enfeksiyonda gorallr. Miyosit hasari da yine rejeksiyon tanisinda gériilen
morfolojik bir bulgudur.

Soru: Akut selliiler rejeksiyonda neden skorlama yapiyoruz?

¥ Klinisyen ve arastirmacilarla iletisimi saglamak, transplant merkezleri arasindaki tedavi rejimleri ve sonuglarini
karsilastirmak, cok merkezli klinik arastirmalari kolaylastirmak, degisik histolojik patternlerin klinik 5nemini belirleyecek
calismalar yapmak ve en 6nemlisi patologlar ve klinisyenler arasinda ortak bir dil konugsmak amaciyla akut selltler rejeksiyon
tanisi koydugumuz olgularda 2004 yilinda revize edilen ISHLT (International Society for Heart and Lung Transplantation)
skorlama sistemini kullaniyoruz.

Soru: Akut humoral rejeksiyon nedir?

¥ Akut humoral rejeksiyon, graft kalpte gdrtilen klinik bir antitedir. Degisik merkezler arasinda tanisinda gok bilyiik
farkhliklar bulunmaktadir ve tani koymak igin ne histomorfolojik ne de immiuinolojik olarak kesin bir konsensis yoktur. Ancak
humoral rejeksiyon tanisi konuldugunda daha kétl prognoz ve srvi beklentisi vardir. Daha ¢ok, dnceden transplant olmus
hastalarda, transflizyon, hamilelik ve ventrikller alet kullananlarda gorGlir. Transplant sonrasi ilk bir yilda gérilme sikhgi
%15'dir. Klinik olarak patognomonik bulgusu yoktur. Morfolojik olarak, miyokardial kapiller hasar, endotel hlicrelerinde sisme
ve intravaskiler makrofaj akiimidlasyonu yani sira intersitisyel ddem, hemoraji ve nétrofiller kapillerler gevresinde izlenen
bulgulardir. immunhistokimyasal olarak kapillerlerde C4d boyamasi, kapiller icindeki makrofajlari gésteren Cd68 boyamasi
da yardimci tekniklerimizden biridir. Esas olarak, kapillerlerde immunglobulin (Ig G, M, A) ve kompleman birikiminin
immunfloresan teknik ile ispatlanmasi son derece spesifiktir. Nedeni agiklanamayan kardiyak disfonksiyon, tipik erken
hemodinamik yetmezlik ve miyokard disfonksiyonu yani sira bu patolojik bulgularin varligi tani koymada bize yol gésterir.

Soru: Endomiyokardiyal biyopsilerde rejeksiyon disinda neler goriiriiz?

€ Myositlerde koagiilasyon nekrozu, vakuolizasyon, yad nekrozu ile karakterli erken iskemik hasar; Quilty lezyon olarak
isimlendirilen, posttransplant endomyokardiyal biyopsilerin %10-20’sinde gorllen nodller endokardiyal infiltratlar; enfeksiyon



ve posttransplant lenfoproliferatif hastaliklar (PTLD), rejeksiyon digsinda biyopsilerde tani koydugumuz lezyonlardir.
Enfeksiyon ve PTLD &nemli mortalite ve morbidite nedenleridir. Ozellikle CMV lenfositten zengin yangisal hiicre infiltrasyonu
ile karakterli oldugu icin akut sellliler rejeksiyon ile karigarak hastanin gereksiz immunsupresif almasina neden olur. Hedef
immunsupresyon ve proflaksilerin arttiriimasi ézellikle CMV enfeksiyonlarinda diislise neden olmustur.
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