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OZET

Renal allograft fonksiyon bozuklugunun arastirilmasinda kullanilan en Onemli
inceleme yontemi allograft biyopsisidir. Doppler ultrasonografi de renal transplant
komplikasyonlarinin ve rejeksiyonlarinin tani ve takibinde faydali bir ydntemdir.
Sonoelastografi, B mod ultrasonografi’den farkli olarak sert ve yumusak natlirdeki
lezyonlar1 ayirt edebilmekte ve sayisal veriler sunabilmektedir. Sonoelastografi yontemi
klinik muayenede el ile yapilan palpasyon ile benzerlik gostermektedir. Bu yontemle
saptanan lezyonun sertlik derecesi sayisal olarak da analiz edilebilmektedir. Bu ¢aligmanin
amaci, renal transplant hastalarinda sonoelastografi yonteminin fibrozis tanisindaki
etkinligini aragtirmaktir.

Bu calisma prospektif olarak Baskent Universitesi Radyoloji Anabilim Dali’nda
gergeklestirilmistir. Calismaya 18 yasini doldurmus ve klinik olarak transplant bobrek
biyopsisi Onerilen erigkin hastalar dahil edilmistir. Klinige biyopsi islemi i¢in basvuran
hastalara dinamik sonoelastografik yontemi olan akustik radyasyon kuvveti impulsu
gortintiilenmesi (ARFI), biyopsi isleminden hemen o6nce yapilmistir. Biyopsi kararinda
ARFI ol¢timler etkili olmamistir. Tiim olgularda béliimiimiizdeki Siemens Acuson S-3000
Ultrasonografi cihazi kullanilmistir. Elde edilen ARFI 6l¢iim degerlerinin analizi SPSS 20
Windows i¢in istatistik programu ile yapilmistir.

Hastalarin transplantasyondan itibaren gegen siirelerinin ortalamasit 7,8 yildir.
Bobrek vericisinin %78,5’1 canli %21,5’1 kadavra vericisidir. 65 hastanin %16,9’iinde
(n=11) kronik aktif humoral rejeksiyon, %56,9’unda (n=37) akut T hiicreli aracili
rejeksiyon, %3,1’inde (n=2) akut humoral rejeksiyon, %]1,5’inde (n=1) akut
tiibiilointerstisyel nefrit ile uyumlu bulgular, %12,3linde (n=8) kronik kalsindriin inhibitor
toksititesi, %1,5’inde (n=1) trombotik mikroanjiyopati bulgulari saptanmistir.

Calismamizda Grade II ve III interstisyel fibrozis olan olgularda fibrozis orani
arttikca ARFI ortalama degerinin de artti§1 saptanmistir. Biyopsi Oncesi yapilan ARFI
Ol¢timlerinin biyopsi yapilacak yer i¢in yol gostermesi agisindan da faydali olabilecegi
sonucuna ulasilmistir. Renal transplant hastalarinda dinamik sonoelastrografi teknigi olan

ARFI yonteminin fibrozis tanisinda faydali oldugu goriilmektedir.

Anahtar kelimeler: Renal transplantasyon, ARFI, Sonoelastografi, interstisyel

fibrozis



ABSTRACT

Allograft biopsy is the most important method in the diagnosis of ethiological
factors of dysfunction of renal allografts. Sonoelastography is a new ultrasound method
which is used to distinguish the soft or hard nature of the lesions numerically. The aim of
this study is to investigate the efficacy of sonoelastography method for the diagnosis of
fibrosis in renal transplant patients.

This study was performed prospectively in the Department of Radiology of
Baskent University. Patients over the age of 18 with renal allografts, to whom clinical
biopsies were recommended were included in this study. Sonoelastography measurements
for the renal transplant patients, who were admitted to the clinic for biopsy, were
performed just before the biopsy procedure. Sonoelastography measurements were not
used for final decision of biopsy. In all cases Siemens S 3000 Ultrasound was used for
imaging. Comparison of sonoelastographic values with biopsy results was made by SPSS
20 Statistics program.

The average age of the patients was 38.84 = 14. Of all patient, 51 (78.5 %) had live
donors and 14 (21.5%) had cadaveric donors. Pathology has approved chronic active
humoral rejection in 11 patients (16.9%), acute T-cell mediated rejection in 37 patients
(56,9%), acute humoral rejection in 2 patients (3.1%) , acute tubulointerstitial nephritis in
1 patient (1.5%), inhibitor toxicity of chronic calcineurin in 8 patients (12.3%) and
thrombotic microangiopathy in 1 patient (1.5%)

Our study demonstrates that ARFI average values increase as the interstitial fibrosis
ratio increases in patients with grade Il and Il interstitial fibrosis. In addition, we have
concluded that ARFI measurements taken before biopsy, can help for the decision of
biopsy region. It can be stated that ARFI method is benefical in the diagnosis of interstitial

fibrosis in renal transplant patients.

Keywords: Renal transplantation, ARFI, Sonoelastography, Interstitial

fibrosis
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1. GIRIS ve AMAC

Giliniimiizde son donem bobrek yetmezliginin en segkin tedavi yonteminin renal
transplantasyon oldugu kabul edilmektedir (1). Renal transplantasyon 1950°1i yillardan
giiniimiize kadar basar1 ile uygulanmaktadir. Renal transplantasyonun medikal ve cerrahi
avantajlarina ragmen transplantasyon sonrasi vaskiiler ve nonvaskiiler komplikasyonlarla
karsilasilabilmektedir. Basarili bir bobrek nakli, yasam kalitesini olumlu yonde etkilerken
mortalite riskinde azalma saglamaktadir (2). Nakil, ¢ok sayida Oliimciil riski de
beraberinde getirdigi i¢in naklin basarili olabilmesi adina alici ve vericinin cerrahi oncesi
ayrintili bir sekilde degerlendirilmesi gerekir (3).

Transplantasyonun basarisi, renal allograft fonksiyonun korunmasina baglidir.
Renal allograft disfonksiyonun arastirilmasinda kullanilan en 6nemli inceleme yontemi
allograft biyopsisidir (3-4).

Transplant bobregin histolojik incelemesi, dogru tani ve tedavi agisindan biiyiik
yarar saglar (5). Ancak biyopsinin de kisitliliklari bilinmektedir. Cok kiigiik bir doku
pargasi ile bir¢ok renal patolojinin kagirilmasi miimkiindiir. Kriterlere uygun yeterlikte
biyopsi alinmamasi, biyopsinin korteksten alinmamasi, hastaligin bobregi yama tarzinda
tutmasi, borderline lezyonlar, biyopsi oncesi alinmis olan tedaviler, kronik parankimal
skarlarin bulunmasi biyopsinin degerlendirilmesinde kisitliliklar olusturmaktadir (3).

Giliniimiizde bobrek hastaliklarinda goriintiileme teknikleri, tani agisindan en
onemli yardimc1 konumundadir. Doppler Ultrasonografi de renal transplant
komplikasyonlarinin ve rejeksiyonlarin tam1 ve takibinde faydali bir yoOntemdir.
Goriintiilemede, Direkt Grafi, Intravendz Pyelografi (IVP), Retrograd Pyeloiirografi
(RGP), Antegrad Pyelografi (AGP), Miksiyon Sistoiiretrografisi (MSU), Ultrasonografi
(US), Bilgisayarli Tomografi (BT), Manyetik Rezonans (MR) gibi birgok goriintiilleme
tekniginden yararlanilmaktadir (4). Bunlardan birisi olan Sonoelastografi, 1980°1i yillarin
sonunda Ophir ve arkadaslar1 tarafindan deneysel ortamda uygulanmaya baslamigtir.
Sonoelastografinin ilk ortaya c¢ikma amact meme, prostat, tiroid gibi palpasyon ile
muayenenin son derece 6nemli oldugu yiizeysel dokularda, B-mod incelemenin benzer
ekojenite sebebiyle gozden kagirdigi lezyonlar: tespit etmektir (6, 7, 8).

Ultrasonografik elastografi ile dokularin sertlik derecesi degisik renk tonlarinda
gercek zamanl olarak gosterilebilmekte ve niteliksel derecelendirme gorsel olarak

yapilabilmektedir (9,10). Ayrica eclde edilen -elastisite haritalarinda, normal doku



alanlarmin gerilme derecesi ile lezyonun gerilme derecesi birbirine oranlanarak gerilim
indeksleri elde edilebilmekte ya da lezyonun sertlik derecesi sayisal verilerle
degerlendirilebilmektedir (9, 10, 11). Esneklik, canli dokularin 6nemli 6zelliklerinden
birisidir. Allograft bobreklerde Elastografi yonteminin B-mod US’den farki, bobrek
parankiminin sertlik derecesini, bir nevi fibrozis derecesini bize gosterebilmesidir. Bu
sertlik derecesi, transplante bobrekte fibrozisin olup olmadigina karar verilmesinde
yardime1 olmaktadir. Sonoelastografi yontemi girisimsel olmayan bir US yontemidir. Bu
yontem radyasyon igermez ve islem sirasinda hastaya herhangi bir ilag verilmez (12, 13).

US ile transplante bdbregin boyutlari, toplayici sisteminde tas olup olmadigi,
pelvikaliksiel yapilari, perirenal sivi kolleksiyonu, transplante bdbrekte lezyonlarin olup
olmadigi veya lezyonlarin solid-kistik ayirimi yapilabilmekte, morfolojik yapilari,
kalsifikasyon igerip igermedikleri ve doppler US ile bobregin kanlanmasi
degerlendirilebilmektedir. Ancak bu teknikler transplante bobregi degerlendirmede her
zaman yeterli olmamaktadir. Son yillarda kullanima giren, yeni bir US yontemi olarak
gelistirilen sonoelastografi, B mod ultrasonografiden farkli olarak sert ve yumusak
natiirdeki lezyonlar1 ayirt edebilmekte ve sayisal veriler sunabilmektedir. Sonoelastografi
yontemi klinitk muayenede el ile yapilan palpasyon ile benzerlik gostermektedir. Bu
yontemle saptanan lezyonun sertlik derecesi sayisal olarak da analiz edilebilmektedir.

Sonoelastografi teknikleri islem esnasinda kullanilan kuvvete (yari-statik ve
dinamik) ve sinyal elde etme bicimine gére degisir. Yari-statik yontemlerde bir prob ile
dokular mekanik olarak uyarilir. Dinamik Sonoelastografi tekniklerinde ise doku bagka bir
kuvvete ihtiyag olmaksizin probdan ¢ikan akustik dalgalarla uyarilir. Her iki yontemde de
dokularin bu dis uyarana verdikleri yamit farkli yontemlerle olgiiliir. Genel olarak
sonoelastografi teknikleri strain elastografi, Acoustic Radiation Force Impulse Imaging
(ARFI), ‘Shear Wave Elastografi’ (SWE), ‘Transient Elastografi (TE)’dir. Bu
yontemlerden strain elastografi yari-statik, digerleri ise dinamik US elastografi
yontemleridir (14).

ARFI tekniginde, US probu ile olusturulan kisa siireli (0.03—-0.4 msn) ve yiiksek
enerjili akustik pulslar region of interest (ROI) ile belirlenen dokuda lokalize ¢ok kii¢iik
boyutta yer degisikligine (1 — 20 um) neden olur. Bu yer degisikligi hareketi sonucu shear
dalgalar1 olusur ve bu dalgalar US cihazi tarafindan ultrason korelasyon yontemi ile tespit

edilir (15).



Arastirmamizin amaci, renal transplant hastalarinda sonoelastografi yonteminin
fibrozis tanisindaki etkinligini arastirmaktir. Caligma prospektif olarak Bagkent
Universitesi Tip Fakiiltesi Radyoloji Anabilim Dali’nda gerceklestirilmistir. Calismaya 18
yasin1 doldurmus, bobrek nakli sonrasi 12 ay siire ge¢mis ve klinik olarak biyopsi dnerilen
erigkin hastalar dahil edilmis olup, bu hastalara sonoelastografik oOlgiimler biyopsi

isleminden hemen 6nce uygulanmaistir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Bobrek Anatomisi ve Fizyolojisi

Bobrekler kolumna vertebralisin her iki tarafinda yer alir. Genel olarak iiriner
sistem * idrar iireten bir ¢ift bobrek, iireterler, mesane ve iiretradan olusur”. Uriner sistem
yapilart Sekil 1.1.2°de goriildiigli gibi; sag ve sol bobrek {istii bezler, sag ve sol bobrek, sag
ve sol bobrek arteri, real pelvis, aorta, vena kava inferior, sag ve sol ireter, sag ve sol

duktus deferens, idrar kesesi, prostat (erkeklerde), tireme organlaridir (16, 17, 18, 19).

Sol Bobeek
Sag Bobrek Ustu Ustu Ben
Ben
Sol Babeok
Sag Bobrek
Sag Boleek . Sol Bobeek Astex
Arter ve Vem ve Vers
Renal Pelvs
Aora
Vena Kava
Sag Ureter
Sel Ureter

Sag Duktus Deferens Sol Duktus Deferens

Idrar Kesest
(Mesane) Prostat
- e SOl Testis
Sag Teshs
Peras [ Tvetrn

Sekil 2. 1. Uriner Sistem Anatomisi (17)

Her bir bobrek kolayca ayrilabilen fibroz bir kapsiil tarafindan ortiilmiis diiz 6n ve
arka yiize sahiptir. I¢ taraflarinda renal damarlar, sinirler ve lenfatiklerin girdigi ve
toplayict sistemin ¢iktig1 hilus denilen derin vertikal bir yarik vardir. Hilus renalis icte
sinilis renalis ile devam eder. Perinefritik yag ( kapsiil adipoza) hilumdan igeride siniis ve
gevresindeki yapilarda devam eder. Her bir bobrek dista bir korteks renalis, i¢te bir
medulla renalis icerir. Korteks renalis, medulla renalisi ¢evreler. Korteks renalis bobregin
i¢ tarafina dogru uzantilar verir ( Kolumna renalis) ve medulla renalisi liggen sekilli

dokular ( piramides renalis) seklinde bolerler. Renal piramid tabani disa, korteks renalise



dogru tepesi ice, sinus renalise dogru yonelmis liggen seklindedir. Tepesi (papilla renalis)
kaliks renalis tarafindan sarilmigtir. Sinus renalis i¢inde birgcok kaliks minor bir kaliks
majoru olustururken iki veya li¢ kaliks major de lireterlerin baslangic1 olan pelvis renalisi
olusurur (20).

Bobrek ¢iftleri bag dokusu ile birbirlerine baghdirlar. Bdobreklerin fasulye
goriiniimiinde oldugu ve soldakinin daha yuvarlak ve hilal seklinde oldugu bilinmektedir
(21). Saglikli ve yetiskin bir insanda bobrek agirligi 130-150 gr araliginda, erkeklerde 150
gr, kadinlarda ise 135 gr agirliginda, 6 cm genisliginde, 3 cm kalinliginda ve sag bobregin
sol bobrege gore Karin boslugunda daha asagida oldugu bilinmektedir. Bu durumun ise
karaciger kaynakli oldugu ifade edilmektedir (17, 22). Her bir bobrek, bobrek iistii bezleri
ile kaplidir ve bobrek iistii bezleri korteks ile etkilesimdedir (21).

Uriner sistemde bobrek ¢iftinin her birinde 1-4 milyon nefron bulunur. Her bir
nefronun sivi atimi 6zelligi vardir. Nefronlar glomeriil ve bobrek tiibiillerinden olusur.
Kandaki sivi glomeriilde siiziiliir ve bobrek tiibiillerinden metabolik s1vi halini alir (20, 23,
24).

Her bir bobrek tek veya birden fazla arterden beslenebilir. Renal arterler siiperior
mezenterik arter orjini inferioru diizeyinde, yaklasik L1-L2 intervertebral diski hizasinda
aortdan, daha nadiren iliak arterlerden orijin alabilir. Siklikla bilateral tek renal arter
izlenir. Ancak bobreklerin % 24-30’unda multipl renal arter izlenebilir. Ana renal arter
renal hilus diizeyinde dorsal ve ventral dallara ayrilirlar. Dorsal ve ventral dallar da
segmental dallara ayrilir (23).

Uzunlamasina bir bobrek kesitinde, dista korteks, orta kisimda medulla ve ig
kisimda i¢ kaliksler ve pelvis goriilmektedir. Korteks homojen bir yapidadir. Korteksin
boliimleri papilla ve fornikslerin arasindaki pelvise dogru sutunlar halindedir. Medulla
papilla ucundaki kiiciik kalikslerin toplandigi ve bobrek tiibiillerinin sekillendirdigi ¢ok
sayida piramitten olusur (21). Medulla kanallarinin kaliks ve pelvise agilarak toplayici
0zelligi oldugu bilinmektedir. Bu toplayici kanallar “henle kulplar1”, “vesa rektalar” olarak

bilinmektedir (24) (Sekil 2.2).
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Bobrekler, iiriner sistem i¢inde “viicut sivilarinin igeriginin kontroliinde esas role
sahip, viicudun metabolik son iiriinlerinin atilimini saglayan 6nemli bir organdir” (17).
Nefronlar glomeriil ve bobrek tiibiillerinden olusur. Kandaki sivi glomertiilde siiziiliir ve

bobrek tiibiillerinde metabolik s1vi halini alir (Sekil 2.3) (23, 24).
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Ananolse rectas Medulla renis

Sekil 2. 3. Nefron yapisinin sematik goriiniimii (20).



Her renal cisimcik ( korpuskulum renale) kapiller bir yumak olan glomeriilden
olusmustur. Bu yumak Bowman kapsiilii adi1 verilen iki tabakali epitelyal bir kapsiille

sarilmis durumdadir (20).

BOWMAN KAPSOLD o Uszak kevrimly tiibii
KESITH

Cretirict atardamarcie
(roturucu

atardamnrcik
;
— Bowman kapsiin

bazal membrant
| T Bowman bosiugn

T=Bowman kapsilii

Glomernl 7/
e Yakin ksvrimls tibsil

Sekil 2. 4. Bowman kapsiiliiniin anatomik goriiniimii (20)

Bowman kapsiilii, aslinda bobrek tiiplerinin merkezi glomertilii, yani kilcal damar
yumagini digardan sarmakta olan uzantisidir (Sekil 2. 4. ). Bowman kapsiiliiniin iki yapragi
vardir. Birincisi igte yer alan, viseral yaprak denilen ve damar kivrimlarini 6rten boliimdiir.
Ikincisi ise glomeriil yumagini bir torba gibi disardan saran béliimdiir ve bu béliime ise
“Parietal yaprak” denilmektedir. Viseral yaprak ile parietal yaprak arasinda bir bosluk
bulunmaktadir. Bu bosluga “Idrar boslugu” denilmektedir. Parietal yaprak aslinda viseral
yapragin bir uzantisidir (20).

Medulla, renal piramid adi verilen multipl konik yapida segmentler igerir. Her bir
piramidin yuvarlak tepesi papilla adin1 alir ve minor kalislere agilir. Her bir piramidin
tabani, bobregin dis kenarina paraleldir. Renal korteks, piramidlerin hem aralarini hem de
periferal olarak renal siniisii sarar. Korteksin piramitler arasindaki boliimii renal kolonu
olusturur. Damarlar, parankime buradan girer ve ¢ikar (17).

Ana renal arter, tipik olarak 4 ya da daha fazla segmental, apikal, 6n-iist, on-arka,
alt ve arka segmentler olmak {izere 5 damara ayrilir. Ilk ve en sabit segmental bdliinme
posterior daldir. Genellikle ana renal arterden renal hilusa girmeden c¢ikar ve pelvis
renalisin arkasindan gegerek bdbregin biliyiik posterior segmentini besler. Diger 6n
boliinmeler ana renal arterin hilusa giren tipik dallaridir. Segmenter arterler arasinda

anastomoz yoktur. Segmenter arterler her piramid i¢in lober arter olarak devam eder ve 2-3



interlober artere ayrilip piramidlerin arasinda kortekse kadar uzanirlar. Kortikomediiller
bolgede interlober arterler piramid tabanina paralel seyretmek {izere donerek arkuat arter
adim alirlar (17; 25).

Interlobuler arterlerin ana dallar1 afferent glomeriiler arteriolii olusturur.
Glomeriiler yumaktan ¢ikan efferent arteriol, peritiibiiler kapiller ag yaparak proksimal ve
distal tubuli kontortiyi sarar. Bu kapiller pleksus vendz kapillerle birleserek interlobiiler
venlere dokiiliir (17; 18).

Bobregin zengin lenfatik drenaji siniisten ¢ikan kan damarlarini izler. Bobrek ve
cevresinde i¢ lenfatik sistem yer alir. Bobrek dokusundan kaynaklanan ana lenfatik
pleksus renal tubuliler arasinda seyreder ve 4-5 adet genis kanalla hiluma gelir, renal veni
izleyerek lenfatik turunkusu olusturur ve o da sol tarafta lateral aortik nodiillere agilir.
Subkapsiiler pleksus kapsiil alt1 dokular1 drene ederek hilumda diger pleksusla birlesir.

Perinefritik pleksus ise subkapsiiler pleksusla birleserek ya da bagimsiz olarak
lateral aortik nodiillere agilirlar (17, 18, 25).

Lateral aortik nodiiller sol tarafta; aortanin anterior ve posteriorunda, inferior
mezenterik arter seviyesinin altinda yer alir. Baz1 lenfatik kanallar sol bobrekten direk
supradiyafragmatik ve retrokrural nodlara drene olabilir. Ancak sol tarafta interaortokaval
nodiillere agilim oldukc¢a nadirdir. Sag bobrekteki lenfatik turunkus ise, interaortokaval ve

sag parakaval lenf nodlarma dokiiliir. Bu nodlar inferior vena kava'min anterior ve

posteriorundadir (17, 18, 25).

2.2. Bobreklerin Fonksiyonlari

Bobrekler temel fonkisyonlarini nefronlar ile saglamaktadir. Nefronlarin temel
fonksiyonu viicutta olugan ve atilmasi gereken metabolik sivilarin filtre edilerek atilimim
saglamasidir. Bu metabolik sivilar, aminoasitlerin yikimi sonucu olusan iire; kas kreatini;
niikkleik asitlerden olusan iirik asit; hemoglobinin yikimi sonucu olusan son iiriin biliriibin;
hormon metabolitleri; ilaglar ve besin maddeleri gibi disaridan alinan yabanct maddelerdir
(22).

Nefronlarda bu atilim, “glomeriiler filtrasyon”, “tiibiiler reabsorpsiyon”, “tiibiiler
sekresyon” fonksiyonlar1 ile gerceklesir. Uriner sistem icindeki bobregin temel

fonksiyonlari ise su sekilde siralanabilir (23, 24);



* Viicuttaki sivi elektrolit (su, potasyum, bikarbonati magnezyum, fosfor,
potasyum...) dengesinin saglanmast,

» Ure, iirik asit, kreatinin gibi metabolik artik sivi ve {iriinlerin atiliminin
saglanmasi,

= “Afferent arteriole gelmekte olan kan filtre etmek”,

= “Endokrin fonksiyon ( renin, prostaglandinler, eritropoetin)”,

= Eritropoetin, D vitamini gibi hormon iiretimine ve hormon mekanizmasina katki

saglamasi,

2.3. Kronik Bobrek Hastahig

Kronik Bobrek Hastaligi bobreklerde nefronlarin azalmasi ve nefron islevlerinin ve
mekanizmasiin bozulmasiyla karakterize bir siirectir. Bu siirecte Glomeruler Filtrasyon
Hiz1 (GFR) 15 ml/dk’ nin altina iner ve kreatinin klirensi diiser.” Etyolojik sebebe bagli
olan ve patofizyolojik” olan bu siire¢ kronik bir siiregtir ve sonunda kronik bdbrek
hastalig1 gelisir (Tablo 2.1) (25, 26, 27, 28). Kreatinin klirensi, erken bobrek yetmezliginin
saptanmasinda 6nemli bir laboratuvar bulgusudur (25). Kreatinin klirens diizeyinin 50-60
ml/dk olmast metabolik bozukluklarinin oldugunun géstergesidir ve anemi, renal

osteodistrofi gibi sonuglarla karsilasilir (25, 27). Kreatinin metabolizmas: Sekil 2.5’de

gOsterilmistir.

PCr ADP ATP creatine
fOO‘ \ COO-
CH, - / én,
| 0 creatine kinase !

he/ - =0~ e =N,
HN 0- HN'

A AP N creatinine 3% oF crasting reserves per day

N
B+ H,0 “Y O Tho

Sekil 2. 5. Kreatin Metabolizmasinin Goriintimii (26)



Tablo 2. 1. Kronik Bobrek Hastaliginin Asamalart

Evreler Evre Tanimlar GFR mL/dk/1,73m2
1. Evre | Bobrek hasari (Normal veya artmis GFR ile) >90

2 Evre | Hafif GFR azalmasi 60—89

3 Evre | Ortaderecede GFR azalmasi 30-59

4. Evre | A8 GFR azalmasi 15-29

5 Evre | Kronik bobrek yetmezligi <15

Kaynak: (17, 27)

Kronik Bobrek Hastaliginin belirtisinde klinik tabloda, oncelikle ates ve kilo
kaybina yonelik belirtiler aranir. Uriner sistem enfeksiyonu diger semptomlara eslik eder.
Bu nedenle enfeksiyon degerlendirilir. Basit akut sistit esasen bir afebril hastaliktir. Akut
piyelonefrit veya prostatit (40 © C [104 ° F] kadar) durumuna siklikla siddetli tistime eslik
eder. Akut piyelonefrit olan ¢ocuklarda diger lokalize semptom belirtileri de goriilebilir.
Dolayisiyla bu klinik tabloda her zaman idrarda bakteriyolojik calismasina yonelik
laboratuvar bulgulari arastirilir (17).

Hastanin dykiisiinde siklikla agiklanmayan ates vardir. Ates yoklugunda ise kronik
piyelonefrit ve bobrek enfeksiyonu goriilmez. Bobrek karsinomunda ise bazen ates 39° C
(102.2° F) diizeyinde olabilir. Kanserin ileri evrelerinde fark edilir bir sekilde kilo kayb1
beklenir. Ayn1 zamanda tikaniklik ve enfeksiyon nedeniyle bobrek yetersizligi olabilir
(17).

Genellikle bobrek yetmezliginin semptomlari, timérler, kronik piyelonefritdir ve
bu semptomlarin ¢ogunlugu bagisiklik viriisiiniin eksikligi ile uyumlu olmaktadir.
Ozellikle kronik bobrek yetmezligi olan ¢ocuklarda, biiyiime geriligi (ortalamanin altinda
yas ve disiik agirlik, kilo kayb1), idrar yolu enfeksiyonu ve kronik tikaniklik gériillmektedir
@an.

Kronik bobrek yetersizliginin tedavisi i¢in hemodiyaliz, periton diyalizi ve bobrek
nakli olmak tizere ii¢ farkli yontem bulunmaktadir. Hastalarda, kilo kaybi, anemi, halsizlik,
giic kayb1 ve egzersiz toleransinin diisiikliigii, istahsizlik, hipertansiyon, yiiksek ates ve
diger metabolik semptomlarm varlig diyalizle tedaviye baslama gerekgesidir. Ozellikle
kreatinin Klirensi 10-15 ml/dk’ya diismesi diyalizle tedaviye baslama gerekgesidir (17, 24,
26).
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Diyalizle tedavi yontemlerinden olan “hemodiyaliz” ve “periton diyalizi” ile
hastanin bobrek fonksiyonlarinin tam olarak saglanmast miimkiin olmayip kronik bobrek
hastaliginda yiiksek morbidite ve mortalite olmaktadir. Aym1 zamanda bu tedavinin
hastanin yasam siiresi boyunca devam etmesi gerekir ki, bu da hastanin yasamini sosyal ve
ekonomik agidan olumsuz etkilemektedir (27, 28).

Bobrek nakli kronik bobrek hastaliginda bir diger tedavi yontemidir. Yapilan
arastirmalar bobrek naklinde basar1 oraninin diyaliz ile tedaviye gore ¢ok yiiksek
oldugunu, bobrek naklinin, hastalarin sag kalimlarini etkileyecek fonksiyon bozukluklarini

giderdigini saptamustir (27, 29, 30).

2.4. Kronik Bobrek Hastaligi Epidemiyolojisi

Giliniimiizde tiim diinyada kronik bobrek hastaligi 6nemli ve ciddi bir saglik
sorunudur. 2008 yilindaki arastirma raporlarinda, hemodiyaliz uygulanan hasta sayisinin
40264 oldugu, 13346 hastanin diyalize basladigi, 5774 hastanin periton diyalizine
basladig1 ve 7824 hastaya bobrek nakli uygulandigi ve bobrek nakli i¢cin uygun donér
bekleyen hasta sayisinin arttigi ve dondr bekleyen hastalara yilda 8.000-9.000 yeni
hastanin eklendigi bildirilmektedir (31, 32, 33).

Yapilan bir baska arastirma raporuna gore 2009 yilinda 59443 hastaya renal
replasman tedavisi uygulanmis ve kronik bobrek hastaligi prevalanst 819, insidanst 197
olarak saptanmistir. Arastirmalara gore de kronik bobrek hastaliginin en 6nemli nedeni
“diyabet”tir. Ayn1 raporda kronik bobrek hastaliginda hemodiyaliz ile tedavi oraninin
%78.5, bobrek nakli ile tedavi yonteminin %12.4, periton diyalizi ile tedavi yonteminin
%9.1 oldugu bildirilmektedir (34).

Tiirkiye’de Kronik Bobrek Hastaliginin prevalansina yonelik olarak yapilan genis
kapsamli aragtirmalardan biri Tiirk Nefroloji Dernegi tarafindan 2010 yilinda yapilmistir.
Arastirma sonuclarina ililkede Kronik Bobrek Hastaliginin prevalanst %15,72°dir. 2010
yilinda Tiirkiye’de yapilan bir bagka arastirmada, iilkede Kronik Bobrek Hastaliginin,
kadin ve erkeklerde, yas gruplarinda ve cografik bolgelerde goriilme prevalansi asagida

(Tablo 2.2.)’de gosterilmistir (16).
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Tablo 2. 2. Kronik Bobrek Hastaligi Prevalansi

Cinsiyet Kadin %18,4
Erkek %12,8
<30 yas % 10,0

30-39 yas % 8,5
40-49 %12,6
Yas Grubu 50-59 %18,2
60-69 %32,7
70-79 %54,7
>80 yas %15,7
. . Kentsel Bolge %15,2
Yerlesim Yeri Kirsal Bé’)lgeg %16,8
Cografik Bolge I¢c Anadolu %12,6
Akdeniz %11,7
Marmara 919,7
Ege %13,8

Dogu Anadolu % 6,0
GlineyDogu Anadolu %18,6

Karadeniz %16,1

Tablo 2.2°de gorildigii gibi, yapilan arastirmaya goére (16), Kronik Bobrek
Hastaliginin kadinlardaki prevalansi daha yiiksektir ve daha ¢ok 70-79 arasindaki yas
grubunda goriilmektedir. Yerlesim bolgesine gore degerlendirildiginde ise hastaligin kirsal
bolgede goriilme oranmi (%16,8) kentsel bolgeye (%15,2) gore daha fazladir. Bolgeler
acisindan bakildiginda da hastaligin prevalansinin en yiliksek Marmara Bdlgesi’nde

gorildigi anlagilmaktadir (16).

2.5. Renal Transplantasyon ( Bobrek Nakli)

Renal Transplant (bobrek nakli) tiim diinyada, kronik bobrek yetmezliginde tercih
edilen bir tedavi yontemidir. Bobrek nakli olan hastalarin yasam kalitelerinin diyalizle
tedaviye gore daha yliksek olmasi, hastalarin sag kalim siirelerinin uzamasi, kronik bobrek
yetmezligi nedeniyle mortalitenin azalmasi nedeniyle bu tedavi yonteminin uygulanmasi
oldukga tercih edilmektedir (1). Giiniimiize kadar yapilan arastirmalar ile bobrek naklinde
hastalarin 1 ile 5 yil arasindaki sag kalim oranlarinin arttigi ve bu oranmin %81-%93
oldugu belirlenmistir.

Amerika Birlesik Devletleri’nde yapilan bir arastirmanin raporuna gore, bobrek
nakli ile tedavi olan ve diyaliz ile tedavi olan kronik bdbrek hastalarinin yasa gore

Ongoriilen yasam siireleri asagida Tablo 2.3’de gosterilmistir (17).
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Tablo 2. 3. Diyaliz ve Bbrek Nakli Yontemi ile Tedavide Ongoriilen Yasam Siiresi

Yas Arah Normal Birey Diyaliz Tedavi Géren Hasta Bobrek Nakli Olan Hasta
(1) (1) (i)
20-24 58 14 35
25-29 53 12 21
30-34 48 10 27
35-39 43 8 24
40-44 39 7 20
45-49 34 6 17
50-54 30 5 15
55-59 25 4 12
60-64 21 4 10

Tablo 2.3°de goriildiigii gibi diyaliz ile tedavi olan hastalarin beklenen sag kalim
stirelerinin, normal hastalarin ve bobrek nakli olan hastalarin sag kalim siirelerine gore ¢ok
daha azdir. Bobrek nakli ile tedavi olan hastalarin sag kalim siirelerinin, diyaliz ile
tedavinin iki katindan daha fazla oldugu anlasilmaktadir.

Ayrica bobrek naklinin maliyetinin diyaliz ile tedaviye gore uzun zamanda daha
diisiik oldugu bildirilmektedir (22). Giiniimiizde tiim diinyada yilda 30 binden fazla bobrek
naklinin yapildig: bildirilmektedir (30).

Kanada Transplantasyon Dernegine goére bobrek nakli i¢in en uygun zaman
hastaligin, 6-12 aylik evresidir. Bu evrede ilerleyici ve kalict bobrek fonksiyon
bozuklugunun olmasi, kreatinin klirensi 20 ml/dk’dan diisiik olmasi1 gerekmektedir (31,
32). Bobrek naklinin kesin olarak bilinen kontrendikasyonlari (17);

- Non-melanom cilt kanseri disindaki aktif kanser hastaligi,

- Aktif infeksiyon veya kronik tedavi edilmemis infeksiyon,

- Aktif tiiberkiiloz; yeni gecirilmis miyokard enfarktiisi,

- Ciddi kardiyomyopati ; siroz veya ileri derecede karaciger fibrozisi,

- Aktif vaskiilit veya glomerulonefrit,

- Diizeltilemez alt liriner sistem hastaligi,

- Primer oksalozis; aktif madde bagimliligi,

- Edinilmis Bagisiklik Eksikligi Sendromu (AIDS),

- Kontrol altinda olmayan psikiyatrik hastalik,

- Beklenen yasam siiresinin bir yildan daha kisa olmasi,

- Hastanin nakil sonrasi ilag alim1 konusunda yasadigi ekonomik sorunlar,
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- Tedavilere uyumsuzluk” tur (17).

2.5.1. Bobrek Naklinin Tarihcesi

Bobrek nakli ¢alismalar1 ilk defa hayvan deneyleri ile 1902 yilinda baslamis ve
giinimiize kadar ilerleyerek devam etmistir. Literatiirde farkli kaynaklarda bobrek
naklindeki gelismelere ait bilgiler tarih siralamasina gore asagidaki Tablo 2.4°de yer
verilmigtir.

Tablo 2. 4. Bobrek Naklinde Tarihsel Gelisme

Tarih-Yil Arastirmaci Yer
1902 Hayvan deneyleri yapilmistir. Dr. Emerich Ulmann | Viyana
1902 Hayvan deneyleri yapilmistir. Dr.Alexis Carrel ABD
1910 Otogreﬂ I le .a llogreft arasindaki Dr.Alexis Carrel ABD

fark ve iligki aragtirilmigtir.
1023 Otogrefj[ ‘1le ?llogreft arasindaki Dr.Carl Willamson Mé.lyf)
fark ve iliski arastirilmistir. Klinik
A . Dr.J.E.Murray,
1954 iILl;ZIiZE;ZIZnakhltektyumurta Dr.J.H.Harrison Dr. | Boston
M J.P.Merrill
1975 Dr.Mehmet Haberal | Tiirkiye’de

Kaynak: (1, 17, 23, 32, 33, 34, 35).

Ik defa tek yumurta ikizlerinde bébrek naklinin saglanmasindan sonra diinyada
yapilan arastirmalar ile immiinsupresif ilaglar gelistirilmis ve bu ilaglar ile tedavi
protokolleri gelistirilerek, bobrek nakli ameliyatlar1 basarili ile uygulanabilir olmustur (34,
35, 36, 37).

Tiirkiye’de ise ilk defa 1975 yilinda Ankara’da Prof. Dr. Mehmet Haberal ve ekibi
akrabalar arasinda bobrek transplantasyon ameliyatini gergeklestirmistir. Daha sonra 1978
yilinda Prof. Dr. Mehmet Haberal ve ekibi tarafindan ilk defa kadavradan bdbrek
transplantasyonu gergeklestirilmistir. Ulkemizde 1979 yilinda ilk defa yerli dondrden
“renal transplantasyon” gerceklestirilmistir (19, 38). 1980'de ise Tiirkiye’de ilk defa Prof.
Dr. Mehmet Haberal tarafindan Tiirkiye Organ Nakli ve Yanik Tedavi Vakfi kurulmustur.
Yine 1982'de ayni1 vakifa bagli hemodiyaliz merkezi agilmistir (38).

1983 yilinda Prof. Dr. Mehmet Haberal ve ekibi tarafindan “100 saat iistiinde
soguk iskemi zamanli bobrek renal transplantasyonu” gerceklestirilmistir (19). 1988

yilinda Prof. Dr. Mechmet Haberal ve ekibi tarafindan Kuzey Afrika, Orta Dogu ve
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Tiirkiye'de ilk kadavradan karaciger naklini gerceklestirilmistir (38, 39). 1990 yilinda Prof.
Dr. Mehmet Haberal Tiirkiye Organ Nakli Dernegi'nin kurucu iiyesi ve bagkani olmustur.
Aym sekilde yine tilkemizde ilk defa 1988 yilinda Prof. Dr. Mehmet Haberal ve ekibi
tarafindan “goklu organ temini ve 1989 yilinda sehirlerarasi organ temini programi”
uygulanmaya baglanmistir (39).

Prof. Dr. Mehmet Haberal, 1990 yilinda Tiirkiye’de ilk kez canli dondrden
karaciger nakli ameliyatin1 yapmistir. Bu, sadece Tirkiye'de degil, Avrupa, Orta Dogu ve
Afrika’da ilk olma 6zelligini tasimaktadir. 1992'de, diinyada ilk defa Prof. Dr. Mehmet
Haberal ve ekibi tarafindan ayni canli dondrden kismi karaciger ve bobrek naklini
gerceklestirilmistir. Prof. Dr. Mehmet Haberal 1993’de Tiirkiye Organ Nakli ve Yanik
Tedavi Vakfi ve Haberal Egitim Vakfi ile birlikte Baskent Universitesi'ni kurmustur. Prof.
Dr. Mehmet Haberal’a tiim bu basarilarindan dolay: uluslararas: diizeyde gesitli madalya

ve ddiiller verilmistir (38).

2.5.2. Renal Transplantasyona Hazirhik Asamasi

Renal Transaplantasyon yapilmadan oOnce, hazirlik asamasinda alici ve verici
adaylarin yas ve akrabalik durumlar1 gibi genel degerlendirmesi yapilir ve alict ve verici
adaylardan tetkikler istenir. Klinigimizde renal transplantasyon oncesi hazirlik agsamasinda
yapilan degerlendirmeler ile istenen tetkikler sunlardir (39);

* Immiinolojik degerlendirme i¢in, Kan grubu/ cross match, Doku Tiplendirmesi
(HLA Class I, Class 1)

» Hematolojik degerlendirme i¢in Hemoglobin ( Hb), Alanin transaminaz ( ALT),
Hematokrit ( Hct), Aspartat transaminaz ( AST), Lokosit, Anti-HCV, Bilirubin, Hbs, Anti-
Hbs, HIV, CMV IgG, CMV IgM, kadin hastalarda B-HCG.

= Akciger grafisi, ekokardiyografi

= Kreatinin Kklirensi

*» [drar Kiiltiirii

= Abdominal US

= Endoskopi

= Konsiiltasyonlar: Psikiyatri, kardiyoloji, goz hastaliklari, g6gilis hastaliklari,
kardiyoloji, kadin hastalarda kadin hastaliklar1 ve dogum

= Vericide, Bobrek sintigrafisi, IVP, Renal anjiyografi

= Alicida, Sistogram, iliak anjiyografisi.
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2.5.3. Renal Transplantasyon Teknikleri

Asagidaki Sekil 2.6’da goriildiigii gibi genellikle transplant bobrek, pelviste
ekstraperitoneal boslukta heterotopik olarak iliak fossada yer alacak bi¢imde yerlestirilir.
Klinigimizde sag bdbrek kullanilan olgularda sol iliak fossa, sol bdbrek kullanilan
olgularda sag iliak fossa tercih edilmektedir. Anastomoz i¢in iliak fossada eksternal iliak

arter, eksternal iliak ven ve mesane kubbesi sik tercih edilen anatomik yapilardir (39).

Sekil 2. 6. Renal Transplantasyonda Alicida insizyon ve Yerlestirilen Bolge (39)
2.5.3.1. Venoz Anastomoz

Venoz anastomozlar eksternal iliak vene ug-yan anastomoz edilir. Multipl renal
ven, multipl renal arterden daha sik izlenen bir anatomik varyanttir. Cap1 5 mm’den biiyiik

olan renal venler ayri veya ana renal ven ile tek agiz halinde getirelerek anastomoz
edilmelidir (39, 40, 41).

2.5.3.2. Arteriyel Anastomoz

Renal arter %80-90 oraninda tektir ve siklikla internal ilika artere ucuca veya
eksternal iliak artere ug-yan anastomoz yapilir. Multipl arter veya polar arter varsa internal
ilika arterinin ug¢ dallarina, eksternal iliak artere veya inferior epigastrik artere
anastomozlar yapilabilir. Multipl arterli kadavra bobreklerinde aortadan patch seklinde

cikarilan kisim eksternal iliak artere dogrudan anastomoz yapilabilecegi gibi bunlar
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birlestirilerek tek limen yapilabilir, tek limenli olarak ya eksternal iliak artere yada
internal ilika artere anastomozu saglanir. Uzunlugu yetersiz olan arterlerde otojen ven

bypass grafti veya sentetik greft kullanilabilir ( Sekil 2. 7) (39, 42, 43).

Sekil 2.7. Arteriyel anastomoz, intraoperatif goriiniim (39)

2.5.3.3. Ureteral Anastomoz

Ureter rekonstriiksiyonu i¢in daha onceki yillarda iireteroiireterostomi,
treteropiyelostomi  gibi  teknikler  kullamilmigtir.  Glinlimiizde ise  genellikle
{ireteroneosistostomi teknigi kullanilmaktadir. Ureteroneosistostomi isleminde iki farkli
teknik kullanilmaktadir. Bunlardan birisi {ireterin, mesaneye acildiktan sonra duvarinda
olusturulan bir tinelden gegirilerek mesane tabanmna yakin, orijinal ireter orifislerine
komsu  olarak  yapilan ve  bir  PolitaoLeadbetter = modifikasyonu  olan
iireteroneosistostomidir. 1kinci teknik ise ekstravezikal olarak uygulanmakta olan
LichGregoir tekniklerinin bir modifikasyonu olan iireteroneosistostomidir (39, 44).

Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi klinigimizde 1975-2003 yillar1 aras1 gerceklesen
1441 renal transplantasyonda Politano-Leadbetter ve Lich-Gregoir teknikleri
kullanilmistir. 2003 yilindan itibaren ise {lreter anastomozu igin Corner-Saving

anastomuzu teknigi kullanilmaya baslanmistir (39, 45, 46) (Sekil 2.8).
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Sekil 2. 8. Corner — Saving metodu ile iireter anastomozu cerrahi goriiniimii (39)

2.6. Renal Transplant Komplikasyonlari

Renal transplantasyon, tiriner sistemi ve vaskiiler sistemi kapsayan komplike bir
islemdir. Renal transplantasyon olacak hasta, diyaliz tedavileri alan hasta gurubudur ve bu
hastalarda kronik bobrek hastaligina eslik eden metabolik hastaliklar da vardir. Dolayisiyla
bu hastalar, iyilesmesi oldukga zor olan hasta grubudur. Bu hastalara uygulanan Renal
transplantasyon cerrahisi sonrasinda olusan komplikasyonlarin son yillarda giderek
azaldig1 bildirilmektedir. Komplikasyonlardaki azalma ise, goriintiileme yo6ntemlerinin
gelismesi ile kisa siirede ve erken donemde miidahale, invaziv islemlerin gelismesi ve
kolaylagmasi, bu alandaki bilimsel bilginin, cerrahi deneyiminin artmasidir (40, 41).

Urolojik komplikasyonlar kronik bobrek hastaligi olan hastalarin  %25’inde

gortlebilmektedir. ”Siirekli ve tedavi edilmemis tiriner enfeksiyonlar, nérojenik mesane,
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tireteral obstrilksiyon veya stenozlar, mesane Kkapasitesi yetersizlikleri {irolojik
komplikasyon i¢in predispozandir” (23, 41).

Kronik bobrek hastalarimin %5’inden daha azinda vaskiiler komplikasyonlar

29 ¢¢

gorilmektedir. Vaskiiler komplikasyonlar genellikle; “renal arter okliizyonu”, “renal arter

bR 1Y

stenozu’,

2 ¢¢

renal ven trombozu”, “arteriyovendz fistiil”diir (23).
Ulkemizde 2015 yilinda yapilan 2008 - 2013 yillarim1 kapsayan ve bdbrek nakli
uygulanmis 336 hastanin dahil edildigi arastirma sonuglarima goére renal transplant

cerrahisinin komplikasyonlar1 Tablo 2.5 ve Tablo 2.6’da 6zetlenmistir.

Tablo 2. 5. Canli Donérden Renal Transplant Komplikasyonlari

Internal Eksternal Comman
iliyak iliyak iliyak
Vaskiiler Komplikasyon %4,4 %1,9 %0
e Renal arter darlig %50 %0 %0
e Renal arter trombiisii %0 %100 %0
e Renal ven trombiisii %50 %0 %0
e Vaskiiler anastomoz hattindan hemoraji %0 %0 %0
Urolojik Komplikasyon %7,9 %5,9 %0
e Ureterovezikal darlik %0 %33,3 %0
e Ureterovezikal kagak %57 %66,6 %50
e Vezikoiireteral reflii %43 %0 %0
Vaskiiler anastomoz hatt1 dis1 hemoraji %7,9 %7,8 %0
Lenfosel %15,7 %19,6 %33,3
Cerrabhi alan enfeksiyonu %4,4 %3,8 %8
Hipotansiyon %,7 %5,9 %0
Akut rejeksiyon %5,8 %0 %16
1.y1l graft kayb1 %5,7 %3,9 %8,3

Kaynak: (17)

Tablo 2.5’de goriildiigii gibi, yapilan arastirmada (17) canli dondrden yapilan renal
transplant cerrahisinde vaskiiler ve iiriner sitem komplikasyonlari, lenfosel, cerrahi alan
enfeksiyonu, hipertansiyon, akut rejeksiyon, ve greft kaybi, c¢ogunlukla Renal arter

trombiisii, Ureterovezikal kacak, Lenfosel komplikasyonlari goriilmiistiir.
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Tablo 2. 6. Kadavra Don6rden Renal Transplant Komplikasyonlari

Internal Eksternal Comman
iliyak iliyak iliyak
Vaskiiler Komplikasyon %6,9 %5,3 %0
e Renal arter darlig %b5,7 %33,3 %0
e Renal arter trombiisii %14,2 50 %0
e Renal ven trombiisi 0028,4 %66,6 %0
o Vaskiile_:_r anastomoz hattindan %0 %0 %0
hemoraji

Urolojik Komplikasyon %10,7 %8,7 %0
e Ureterovezikal darlik %09,1 %0 %0
e Ureterovezikal kagak %90,9 %100 50

e Vezikolireteral reflii %0 %50 %0
Xaskﬁle_l_‘ anastomoz hatti dis1 95,8 %7.1 %8

emorajl

Lenfosel %21,6 %15,8 %32
Cerrahi alan enfeksiyonu %3,9 %5,3 %4
Hipotansiyon %10,8 %12,2 %12
1.y1l graft kaybi %7,8 %10,6 %12

Kaynak (17)

Ayni arastirmada, kadavra dondrden yapilan renal transplantta canli dondrde
oldugu gibi komplikasyonlarin goriildiigii, bu komplikasyonlarin ise daha ¢ok Renal arter

darhigi, Renal ven trombiisii, Ureterovezikal kacak, Vezikoiireteral reflii oldugu

belirtilmistir (Tablo 2.6).

Genel olarak Renal transplantasyon cerrahisinde bilinen komplikasyonlar,
a.Nefrolojik komplikasyonlar, b.Vaskiiler sistem, c.Urolojik sistem komplikasyonlari,

d.Sistematik komplikasyonlar (lenfosel, cerrahi alan enfeksiyonu, hipertansiyon) olmak

tizere 4 baslikta siniflandirilmaktadir (17, 39).

o

e Rejeksiyon
e Akut tiibiiler nekroz
o Siklosporin toksisitesi

e Uriner trakt enfeksiyonlar

b. Urolojik komplikasyonlar:

Nefrolojik komplikasyonlar(39):

e Perinefrik koleksiyon; Lenfosel, Hematom, Abse, Urinom

e Obstriiksiyon

e Nefrolithiazis
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Ureteral nekroz

Torsiyon

Riptiir

¢. Vaskiiler komplikasyonlar:

Renal arter stenozu/okliizyonu

Renal ven okliizyonu/trombozu

Arteriyovendz fistiil

Psddoanevrizma

d.Sistemik komplikasyonlar

e Enfeksiyon

e Malignensi

e Hipertansiyon

e Post-transplant lenfoproliferatif hastalik

o Aseptik nekroz

2.6.1. Nefrolojik Komplikasyonlar

Akut rejeksiyon, akut tiibiiler nekroz ve siklosporin toksisitesi transplantasyon
cerrahisi sonrasi yasanan greft kaybmin en sik nedenlerindendir. (39, 47) Bu

komplikasyonlarin ayirict tanisi genellikle US esliginde renal biyopsi ile yapilir (39).

2.6.1.1. Rejeksiyon

Hiperakut rejeksiyon, Akselere akut rejeksiyon, Akut Rejeksiyon, Kronik
rejeksiyon olmak iizere dort baslikta incelenmektedir (39);

e Hiperakut rejeksiyon: Hastanin kaninda transplant 6ncesi donemde gelismis olan
antikorlarin, transplant cerrahisi sirasinda reaksiyona girerek vaskiiler hasara neden
olmastyla ortaya ¢ikan nadir bir durumdur. Tedavisi yoktur. Greft ayni seansta ¢ikarilir
(39).

e Akselere akut rejeksiyon: Transplantasyon sonrasi ilk haftada ortaya ¢ikar (46).
Siklikla dondr spesifik transfiizyon protokoliiniin uygulandig transplantasyonlardan sonra
goriiliir. Hasta daha 6nceden kan transfiizyonlar1 veya daha onceki transplant nedeni ile

I.smif HLA antijenlerine karsi sensitize olmustur. Bir siire sonra tekrar biiylik miktarda
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antijen yiki ile karsi karsiya gelince immiinolojik bellek canlanir, dondre spesifik
antikorlar olusturulur. Vaskiiler endotel hiicrelerine karsi gelismis antikorlar da bu tiir
rejeksiyonlara neden olabilir. Klinikte primer nonfonksiyon veya baslangictaki kisa siireli
greft fonksiyonundan sonra oligoiiri ile kendini gosterir. Histopatolojik olarak bulgular
hiperakut rejeksiyona benzerdir. Hiperakut rejeksiyondan daha sonra ortaya ¢ikmasi ve
histopatolojide az da olsa mononiikleer hiicre infiltrasyonu izlenmesi ayiric1 6zellikleridir
(39, 40).

e Akut Rejeksiyon: En sik goriilen rejeksiyon tipidir.  Genellikle
transplanstasyondan sonraki ile 3 ay igerisinde goriiliir, ancak bazen transplantasyonlardan
yillar sonra da ortaya ¢ikabilir (39, 40). Hastalarin % 50 ‘sinde transplantasyondan sonra
1 yil iginde en az bir akut rejeksiyon atagi goriiliir. Klinik olarak kreatinin seviyesinde
yiikselme, oligoiiri, ates, greftte 6dem ve hassasiyet goriiliir. US’de bobrek boyutlarinda
artma, bobrek korteksinde heterojenite, kortikomediiller ayrimin kaybolmasi, toplayici
sistem duvarlarinda ve bobrek korteks kalinliginda artis izlenir. Ancak bu bulgular non-
spesifik olup diger nefrolojik komplikasyonlarda da goriilebilir (40). Kesin tani allograft
biyopsisi ile konulur. Akut rejeksiyon fizyopatolojisine, histopatolojik bulgularina ve
tedaviye gore 2 ayri1 akut hiicresel rejeksiyon ve akut humoral rejeksiyon ( akut vaskiiler
rejeksiyon) olarak iki grupta incelenmektedir (39, 40).

e Kronik rejeksiyon: Kronik rejeksiyon patogenezi heniiz tam olarak
anlasilamamistir. Transplantasyon sonrasi aylar yada yillar iginde gelisebilir. Onceleri
yalnizca antikorlarla iliskili bir olay olduguna inanilmaktayken giiniimiizde degisik immiin
sistem komponentleri de ilgilendirdigi ortaya ¢ikmistir. T hiicreleri, sitokinler, makrofajlar
ve adhezyon molekiilleri de fizyopatlojide rol almaktadir (39, 40). Greft kayb1 yavas bir
sekilde gelisir. Ates greftte hassasiyet olmaz. Renal fonksiyonlar bozulur, hipertansiyon
gelisebilir (39, 40).

2.6.1.2. Akut Tiibiiler Nekroz

Erken postoperatif donemde siktir, bdbrek fonksiyonlarinda azalma izlenir.
Genellikle birka¢ hafta yada ay i¢inde diizelir. Akut rejeksiyondan farkli olarak greftte
0dem ve hassasiyet goriilmez. Kadavra dondr transplantasyonlarinda iskemi siirelerinin

uzunluguna bagli olarak goriilme siklig1 artar (39, 46, 47).
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e Siklosporin toksisitesi: Siklosporin doz bagimli olarak akut, subakut veya kronik
olarak renal fonksiyonda azalmaya neden olur. Goriintiileme bulgular1 non-spesifiktir. Kan
siklosporin seviyesi ve renal biyopsi ile tan1 konulur (39, 46).

e Enfeksiyon: Bakteriyel ve viral enfeksiyonlar da greft fonksiyon bozukluklarina
yol acabilirler. Ozellikle CMV gibi bazi viral enfeksiyonlarm tanisi histolojik olarak
oldukca giic konulur. bunlarin disinda goriilebilecek diger histopatolojiler arasinda akut
interstisyel nefrit, tiibiil epitel zedelenmesi, post transplant lenfoproliferatif hastalik ve
non-spesifik degisiklikler sayilabilir (39).

e Renal allograft biyopsi teknigi: Allograft biyopsi hazirligi nativ bobrek
biyopsisinin aynisidir. Hastaya biyopsi isleminin potansiyel riskleri anlatilarak girisim igin
izin verdigini gosteren yazili bir belge alinir. Biyopsi oncesi hastalar kanama diyatezi
acisindan sorgulanmalidir. Hastalarin aktive parsiyel tromboplastin zamani, protrombin
zamani ( PTZ), trombosit sayist normal ve Hb, Hct degerleri yeterli olmalidir. Biyopsiler
US klavuzlugunda uygulanir. US ile allograft bobrek lokalizasyonu belirlenir. Allograft
bdbregin alt veya st poliinden korteksten, major vaskiiler yapilardan uzak biyopsi yapilir.
14 G, 16 G veya 18 G otomatik veya yar1 otomatik biyopsi igneleri kullanilabilir (39, 40,
47). Isik ve immiinofloresan incelemeye yeterli ornek elde etmek i¢in 2-3 doku Ornegi
alinir. Biyopsi sonrasi igne giris yerine birka¢ dakika kompresyon uygulanir. US ile
kanama olmadigi kontrol edildikten sonra hasta hospitalize edilerek en az 6 saat mutlak
yatak istirahat1 onerilmeli ve vital bulgularinin sik takip edilmelidir. Hastanin idrari gros
hematiiri agisindan takip edilmeli, Hb ve Hct degerlerine bakilmalidir.

Transplante bobrek biyopsisi sonucunda ortaya ¢ikabilecek patolojiler su sekilde

gruplandirilarak incelenmektedir (39);

a. Rejeksiyonlar

b. Rejeksiyon dis1 tanilar

e Post-transplant lenfoproliferatif hastalik

o Nonspesifik degisiklikler

- Tiibiilit olmaksizin fokal interstisyel inflamasyon
- Reaktif vaskiiler degisiklik

- Veniilit

e Akut tiibiiler nekroz

e Akut interstisyel nefrit
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e Siklosporin veya takrolimusa bagli degisiklikler
e Subkapsiiler yaralanma

e Pretransplant akut endotelial yaralanma

e Papiller nekrozis

¢ De novo glomeriilonefrit

e Primer hastaligin niiksti

- Immunkompleks glomeriiloneftit

- Fokal segmental glomeriiloskleroz ( FSGS )

- Diyabet

- Hemolitik tiremik sendrom

- Digerleri (arteriyel veya vendz tromboz), viral enfeksiyonlar, obstriiksiyon,

reflii, lenfosel, idrar kacag)

2.6.2. Urolojik Komplikasyonlar

Kronik bobrek yetmezligi olan hastalarin yaklasik %25’inde tirolojik anormallikler
bulunabilir. Siirekli ve tedavi edilmemis {iriner enfeksiyonlar, nérojenik mesane, lireteral
obstriiksiyon veya stenozlar, mesane kapasitesi yetersizlikleri tirolojik komplikasyonlar
icin predispozandir (39, 44).

Urolojik komplikasyonlar, Perinefrik koleksiyonlar, Uriner kagak, Obstriiksiyon
olarak gruplandirilarak incelenmektedir (39);

e Perinefrik koleksiyonlar: Postoperatif donemde olduk¢a siktir. Cogunlugu
klinik bulgu vermez, US ile tesbit edilir. Semptomatik hastalarda aspirasyon ve drenaj
yapilir (39).

- Urinom: Kacaga bagh gelisen lokalize idrar koleksiyonudur. Siklikla distal
treter komsulugunda izlenir ve obstriiksiyona neden olabilir. Antegrad pyelografi idrar
kagagini tesbit etmekte sensitif bir ydontemdir (39).

- Lenfosel: Transplant cerrahisi sonrast en sik goriilen sivi koleksiyonudur ve
tipik olarak cerrahiden 4-8 hafta sonra goriliir. Genellikle kiigiiktiir ve spontan rezorbe
olur, ancak bazen {iiriner obstriiksiyona yol acacak kadar biiyiiyebilir (39).

- Abse/hematom: Genellikle erken post operatif donemde izlenirler. Abse
tirinom, hematom, lenfoselin enfekte olmasina bagli gelisebilecegi gibi, cerrahi

komplikasyon olarak da orta ¢ikabilir (39).
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e Obstriiksiyon: En sik nedenleri distal iireterde striktiir, anastomoz diizeyinde
O0dem, iireter veya mesanede pihti, perirenal koleksiyonlardir. Distal iireterde striktiir
genellikle iskemiye bagl gelisir (39).

o Uriner kacak: Cerrahi teknik, iyilesme yetersizligi, enfeksiyon, iireter nekrozu
gibi nedenlere bagl olarak tireteroneosistostomi veya mesanedeki kesi yerinden kagak

olabilir. Oligoiiri, antiri, perirenal koleksiyon ile kendini gosterir (39).

2.6.3. Vaskiiler komplikasyonlar

Renal Transplant cerrahisinde Vaskiiler komplikasyon goriilme oran1 %5’den azdir.
Anjiyografi altin standart tani yontemidir. Gorillen komplikasyonlar, Renal arter
okliizyonu, Renal arter stenozu, Renal ven trombozu, Arteriyovendz (fistiil
/psddoanevrizma olarak siniflandirilarak incelenmektedir (39).

e Renal arter okliizyonu: Erken postoperatif donemde genellikle akut
rejeksiyonun bir komplikasyonu olarak goriiliir. Birden fazla renal arteri olan bobreklerde
daha sik rastlanr. Doppler US’de bobrekten akim alinmaz yada pulsatil vendz akim alinir.
Renal infarkt gelisirse US’de bobrek boyutlarinda artis ve hipoekojenite izlenir (39, 46).

e Renal arter stenozu: Tiim vaskiiler komplikasyonlarin %75’inden fazlasini
olusturdugu bilinmektedir. Cerrahi teknik renal arterde kinklesme, allograftin tipi,
immiinolojik faktorler, CMV arteriti vs gibi nedenlere bagl gelisebilmektedir (39).

¢ Renal ven trombozu: Genellikle erken postoperatif donemde goriiliir. Perirenal
koleksiyonlarin basisi, iliak ven trombozu yada intraoperatif renal venin kivrilmasina bagh
gelisebilir. US’de bobrek 6demli ve hipoekoik yapidadir. Doppler US’de renal vende akim
izlenmez, RI degerleri belirgin artmis olarak izlenir (39, 46, 48).

e Arteriyovenoz fistiil /psodoanevrizma: Genllikle biyopsi, nefrostomi, antegrad
piyelografi gibi girisimsel islemlerin komplikasyonu olarak gelisir (39, 46) Renal biyopsi
yapilan hastalarin %1-18’inde rastlanir. Arteriyovenoz fistiiller genellikle asemptomatiktir
ve spontan diizelir. Belirgin arteriyovendz sant renal iskemi, hipertansiyon veya
hematiiriye neden olabilir. Renkli doppler US ile tan1 konabilir. US ve BT’de patoloji

izlenmemesi taniy1 ekarte ettirmez, klinik siiphe mevcut ise anjiyografi yapilmahdir (39).
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2.7. Interstisyel fibrozis

Renal Transplantta immiinstipresif ilag protokollerinin uygulanmasi ile hastalarin
sag kalim oranlar1 artmaktadir. Bu nedenden dolayr da bobrek nakli kronik bdbrek
hastaliginin en 6nemli ve tercih edilir ve basar orani yiiksek bir tedavi yontemidir. Ancak,
immiinsiipresif ilaglar kronik rejeksiyon greft kaybinin nedeni olarak da goriilmektedir (49,
50).

Kronik rejeksiyon glomeriiler filtrasyon hizinin geri doniisiimsiiz olarak azalmasi
ile tanimlanir. Glomeriiler filtrasyon hizinin diismesi ile hastalarda uzun dénemde allogreft

kayb1 olabilmektedir. Bunun nedeni ise

allogreft nefropati”dir (49, 50).

¢ grefti olan “hastanin Slimi” veya “kronik

Literatiirde yer alan aragtirmalarda Renal transplanttan sonra yapilan biyopsiler ile
“kronik allogreft nefropati” goriilme oranmin %60-%70 oldugu bildirilmektedir (49).
Tiirkiye’de yapilan bir arastirmada bobrek nakli uygulanan 17 hastanin biyopsisinde
%18,1 oraninda “Interstisyel Fibrozis Tiibiiler Atrofi” gériilmiistiir (50) “Kronik allograft
nefropati” nin interstisyel fibrozis ve tiibiiler atrofi ile karakterize oldugu bilinmektedir.
Ancak interstisyel fibrozis ve tiibiiler atrofinin dondr yas1 ve bobregin nakilden onceki

kalitesi ile de iliskili oldugu ifade edilmektedir (50).

2.7.1. interstisyel Fibrozis Tamsi

Interstisyel fibrozis veya tiibiiler atrofi bobrek allogreft kaybinin en oOnemli
nedenidir. Bobrek allogreft kaybinin diger nedenleri ise, iskemi reperfiizyon hasari, ¢esitli
nedenlerden gecikmis greft fonksiyonu, akut rejeksiyon ve nefrotoksisiteden
kaynaklanmaktadir. Interstisyel fibrozis renal transplant sonrasinda erken dénemde de
baslayabilir ve hatta iyi allogreft fonksiyonu olan hastalarda goriilebilmektedir. Erken
interstisyel fibrozis tanisi, greft yaralanma ile iligkili risk faktorlerini en aza indirerek
nakledilen bobrekte ilerleyici hasarin engellenmesi igin gereklidir (51, 52).

Interstisyel fibrozis tanis1 genellikle bobrek biyopsisi ile yapilmaktadir.

"

Giliniimiizde bobrek biyopsisi hala allogreft disfonksiyonu degerlendirmek icin " altin

standart 'olarak kabul edilir (53).
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2.7.1.1. Biyopsi

Bobrek biyopsisi endikasyonlar sunlardir (50, 54, 55);

- Aciklanamayan, kalic1 kreatinin yiiksekligi,

- Akut rejeksiyon tedavisi sonrasi bazal kreatinin diizeyine donmeme,
- Gecikmis renal fonksiyon bozuklugu boyunca her 7-10 giinde bir

- Ik 1-2 ayda beklenen greft fonksiyonuna ulasilamazsa

- Yeni baslayan proteiniiri

- Aciklanamayan proteiniiri >3.0gr/gr kreatinin ya da >3.0 gr 24 saat™tir.

2.7.1.1.1. Biyopsi Islemi

Biyopsi islemi invaziv bir islemdir. Invazif bir islem olmasina ragmen US esliginde
yapilmaktadir (55, 56, 57). Allograft biyopsi hazirlig1 nativ bobrek biyopsisi ile aynidir.
Baslangicta hastaya biyopsiden beklenen yararlar ve girisimin potansiyel riskleri detayl
olarak anlatilir. Sonrasinda hastadan islem i¢in izin verdigine dair yazili onami alinir.
Biyopsi Oncesi hemostaz testleri tamamlanir. Biyopsi sirasinda ve sonrasinda tansiyonun
kontrol altinda tutulmasi gerekir (55).

Greft ve biyopsi bolgesi palpasyon veya US rehberliginde belirlenir. Sirtiistii yatan
hastanin 12. kosta ile Krista iliaca arasinda kalan sirt bolgesine konan yastik, palpasyonu
kolaylagtirir.  Ultrason greft lokalizasyonu ve derinliginin daha keskin olarak
belirlenmesini saglar. Biyopsi i¢in transplant bobregin karin duvarina yakin olan iist veya
alt polu tercih edilmeye g¢alisilir. Daha az travmatik olmasi nedeniyle giiniimiizde 18 G
otomatik biyopsi igneleri tercih edilmektedir. Yeterli inceleme igin ii¢ korteks dokusu
biyopsisi alinmasi gerekmektedir (55).

Biyopsi sonrasi gecici mikroskopik hematiiri sik goriiliir ve klinik 6nemi azdar.

Biyopsi yapilan olgularin %3“linde goriilen makroskobik hematiiri, kan
transflizyonu yapilmasina, yatig siliresinin uzamasma sebep olabilir. Cerrahi girisim
gerektiren masif kanamanin kontrolii i¢in greft nefrektomisi veya anjiografik
embolizasyon girisimi nadiren gerekli olur. Biyopsi sonrasi arteriyovendz fistiiller

gelisebilmektedir (55,56,57,58).
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2.7.1.1.2. Biyopsinin Degerlendirilmesi

Ideal olan biyopsi sirasinda bir nefropatologun da bulunarak alman materyalin
yeterliligi agisindan hasta basinda degerlendirmesidir (55, 59).

Biyopsi isleminin histopatolojik incelemesi, Banff derecelendirmesine gore yapilir.
Banff derecelendirmesi 1993 yilinda Kanada’da gelistirilmistir. Banff standartlarinda
biyopsilerde Renal allogreftlerin degerlendirmesinde siniflandirma su sekildedir (50);

- Normal,

- Antikor aracili degisiklikler,

- Borderline Degisiklikler (Akut T hiicre aracili rejeksiyon),

- T hiicre aracili rejeksiyon,

- Interstiyel Fibrozis ve Tiibiiler Atrofi,

- Diger

Tablo 2.7 ve Tablo 2.8’de 1997 yilinda ilk defa yayinlanan ve en son 2005 yilinda

yayinlanan Banff Derecesi Siniflandirilmasi gosterilmistir.

Tablo 2. 7. 1997 Banff Derecesi Smiflandirmasi

1. Nommal

2 Antikor-aracih rejeksiyvon

A — Hiperakut

B - Akselere akut

3 Borderline defigiklikler: sfiphel: akut rejeksivon: mtimal atent olmadan hafif tibdlit (1-4
mononiikleer hiicre tubal)

4 Alut‘aknf rejeksivon

Grade IA: Interstisyel nfiltrasyon (%23 parankimal etkilenme) ve orta derecede tibilitis

Grade IB: Interstusyel wnfiltrasvon (%0235 parankimal etkilenme) ve belirgin derecede ribulins

Grade IIA: Hafif-orta intimal artent

Grade IIB: Lomen alanin %525 1 tutan belirgmn intimal artent

Grade III: Transnmral artent ve’ veya fibrinoid degitkhik ve doz kas hiicrelennde nelyoz (ejlik eden
lenfositik mflamasvon)

5 Kronuls' sklerozan allograft nefropati:

Grade I(hafif): Hafif derecede mterstisyel fibrozis ve tiibuler atrofi (kortikal alamn < 2:25)
Grade II{orta): Orta derecede mterstisyel fibrozis ve tubuler atrofi (kortikal alanm %6 26-50)

Grade MI(5:ddetli): Siddeth derecede mterstisyel fibrozis ve tibiler atrofi ve tibiler kayip(kortikal
alanmn > %950)
6 Dizerlen: Alut ve kronik rejeksivonu diistindrmeyen bulgular

Kaynak: (18, 55)
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Tablo 2. 8. 2005 Banff Derecesi Siniflandirmasi

1. Nommal
2 Antikor-aracili rejeksiyon
- Alut antikor-aracili rejeksiyvon

Grade It ATN benzen C4d+~, minimal inflamasvon
Grade II: Kapiller zedelenme ve veya tromboz. C4d+
Grade III: Transmural artentis ve'veya arterivel fibrinoid defijikhik ve damarlarda lenfosink

infiltrasyonla medial diiz kas nelyozu. C4d=

- Kronik aktif antikor-aracili rejeksivon

Glomeriler double kontur ve veva pentiibiiler kapiller bazal membranmnda tabakalanma ve/veva wmterstisvel
fibrozis tiibiiler atrofi ve veya arterierde fibréz intimal kalmlagma. C4d+

3: Border-line degisiklikier: Sophel: alaut T-hiicreli aracih rejeksivon: Intimal arterst bulgulan olmadan
hafif tabalit
4 T-hiicre aracih rejeksiyvon
- Alkut T-hiicre aracil: rejeksiyon

£ Grade IA: Anlamli interstisvel mfiltrasyon (%25 parankimal etkilenme) ve orta derecede titbiilitis
Grade IB: Anlamli interstisvel infiltrasyon (#9215 parankimal etkilenme) ve belugin derecede
tibiilitis
Grade IIA: Hafif-orta intimal arterst
Grade I1B: Limen alanm %025 m1 rutan belirgn intimal artent
Grade III: Transmural artent ve veva fibrmoid degigiklik ve ditz kas hiicrelenade nelyoz (eslik eden
lenfositik mflamasyon)

- Kronik aktif T-hiicre aracil: rejeksivon
Kronik allograft arteriopati (arterival fibrozis, fibroziste monontikleer hilcre infiltrasyonu, yemi
intima formasyonu)
5. Tiibiiler atrofi ve interstisvel fibrosis, spesifik etyoloj: olmadan
Grade I (hafif): Hafif derecede mterstisyel fibrozis ve titbiiler atrofi (kortikal alanm < %25)
Grade II (orta): Orta derecede interstisvel fibrozis ve tiibiiler atrofi (kortikal alanin %6 26-50)
Grade II (siddetls): Siddetl: derecede interstisvel fibrozis ve tiibtiler arrofi (kortikal alanm > 2550)
6 Digerlen: Akut ve kromk rejeksivonu dilstindtirmeven bulgular

Kaynak: (4, 55)

2008 yilinda “Banff 07 Renal allogreft patolojisi siniflamasi” yapilmis ve
“yenilikler ve gelecek planlar1” adi altinda yayimnlanmistir (19). Siniflandirma asagidaki
yapilmaktadir (41, 55, 60);

1. Normal

2. Antikor aracili degisiklikler

Akut antikor aracilikh rejeksiyon

I. ATN benzeri C4d+, minimal inflamasyon

I1. Kapillar ve/veya glomeriiler enflamasyon ve/veya tromboz

I11. Arteryal (v3)

Kronik aktif antikor aracilikh rejeksiyon

3. Borderline Degisiklikler — siipheli Akut T hiicre aracili rejeksiyon

4. T hiicre Aracil1 Rejeksiyon

Akut T hiicre Aracili Rejeksiyon (type/grade)

IA. Belirgin interstisyel inflamasyon (etkilenen parankim>25%) ve orta derecede
tubulitis

IB. Belirgin interstisyel inflamasyon (etkilenen parankim>25%) ve ileri derecede

tubulitis
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I1A. Hafif-orta dereceli intimal arterit

IIB. Liimen alaninin %25’ inden fazlasini kaplayan ciddi intimal arterit

[1l. Transmural arterit ve/veya arteriyal fibrinoid degisiklikler ve mediadaki diiz kas
hiicrelerinde nekroz

Kronik aktif T hiicre Aracili Rejeksiyon

Kronik allograft arteriopati ( arteriyal fibrozis, fibroziste mononiikleer hiicre
infiltrasyonu, yeni intima formasyonu)

5. Interstisyel Fibrosis ve Tiibiiler Atrofi (Spesifik etyoloji igin kanit olmaksizin)

e Grade I. Hafif derecede interstisyel fibrosis ve tiibiiler atrofi (kortikal alanin
%25 inden kiiciik)

e Grade II. Orta derece interstisyel fibrosis ve tiibiiler atrofi (kortikal alanin
%26-50)

e Grade III. Ciddi derecede interstisyel fibrosis ve tiibiiler atrofi (kortikal alanin
%50 den fazlas1)

6. Digerleri: Akut ve kronik rejeksiyonu diisiindiirmeyen bulgular

Son yillarda biyopsi isleminin invaziv bir islem olmasi ve preparatin bozulma
riskinin olmasi ve buna bagli olarak da renal fonksiyonlarin degerlendirmesinde erken
taninin giliclesebilmesi gibi nedenlerden dolayi, biyopsi yerine non-invaziv goriintiileme
yontemleri tan1 konulmasina yonelik aragtirmalar yapilmaktadir (55, 48, 49).

ARFI tekniginin renal fonksiyonlarin degerlendirilmesinde invaziv yoOnteme
alternatif non-invaziv bir yontem olarak degerlendirilmesine iliskin arastirmalar ve

tartigmalar devam etmektedir (48, 49, 61, 62).

2.8. Bobrek Hastalarinda Goriintiileme Yontemleri

Bobrek hastaliklarinin tanisinda yararlanilan goriintiileme yontemleri, Direkt Grafi,

IVP, RGP, AGP, MSU, US, BT ve MRG’dir (20, 63, 64).

2.8.1. Direkt Grafi

Direkt grafinin temel endikasyonu tas, kalsifikasyon veya gazin saptanmasidir.
Uriner sistem grafileri esas olarak tas arastirilmasina yonelik ¢ekildiginde, hastaya dnce
laksatif verilip barsak temizligi yapilir. Ayni zamanda grid kullanilarak yani yatarak

cekilir. Bu sekilde ¢ekilen grafiler direkt {iriner sistem grafisi olarak adlandirilmaktadir.

30



Avyakta cekilen grafilerde genellikle grid kullanilmaz, bu nedenle kenar bulanikligi fazladir
ve Ureter tas1 gibi kiiciik lezyonlar saptanmayabilir (63, 65).

2.8.2. intravenoz Pyelografi (1VP)

IVP, intravenoz yolla dolasima verilen kontrast maddenin bobreklerde toplanmasi
ve salgilanmasini goriintiillemek icin belli zaman araliklar1 ile seri radyografilerin
alinmasidir. Bobrek fonksiyonlarinin, toplayici sistemlerinin ve tiim iiriner sistemlerinin

goriintiilendigi temel tan1 yontemidir (63, 64).

2.8.3. Retrograd Pyeloiirografi (RGP)

Pelvikalisiyel veya iireterik anatomiyi gostermede IVP veya diger gériintiileme
yontemleri yeterli degilse, retrograd pyelografi uygulanabilir. Sistoskopi ile iiretere yada
renal pelvise yerlestirilen katatere skopi altinda diliie edilmis kontrast madde verilerek spot
filmler alinir. Kalisiyel yapilarda fazla distansiyon meydana gelirse, kaliksiyel riiptiir ve
renal parankime ekstravazasyon gozlenebilir. Enfeksiyon ve septisemi  gibi

komplikasyonlar gelisebilir (63, 65).

2.8.4. Antegrad Pyelografi (AGP)

Obstriiktif tiropatili hastalarda diger non invaziv metodlar ile obstriiksiyon yerinin
belirlenemedigi durumlarda AGP yapilir. Bunun disinda ireterik fistiil veya kagaklarin
tesbiti ile sitolojik yada bakteriyolojik inceleme amaciyla iist iiriner sistem idrarinin

aspirasyonu i¢inde AGP yontemi kullanilmaktadir (63, 65).

2.8.5. Miksiyon Sistoiiretrografisi (MSU)

Mesane kateterizasyonunu takiben, diliie edilmis kontrast madde yaklasik 1 m
yiikseklikten serbest sekilde sonda araciligi ile mesaneye verilir. Mesane kapasitesinin iist
simira kadar doldurulur. Floroskopi altinda iiriner sistemin mesane dolum ve miksiyon
fazinda spot radyografiler alinir. Temel endikasyonu vezikoiireterorefliidiir. Iyotlu kontrast
maddeye ciddi reaksiyon hikayesi ve akut donem iriner enfeksSiyon gorece

kontraendikasyondur (63, 65).
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2.8.6. Bilgisayarh Tomografi (BT)

Uriner sistem incelemensinde tas, kalsifikasyon arastiriliyorsa kontrastsiz BT
tetkiki Onerilir. Tas arastirilmasinda iireter taslarini1 daha iyi goriintiileyebilmek i¢in ince
kesit ile calisilmalidir. Kontrastsiz BT nin {riner sistemdeki diger bir endikasyonu
anjiyomyolipomdur. Eger kitle bu 6n tani ile geliyorsa lezyon i¢indeki yag: saptayabilmek
icin oncelikle kontrastsiz BT tetkik tercih edilir. AML disinda 6zellikle kitle lezyonlarinin
arastirtlmasinda kontrastli BT tetkiki uygulanir. Kontrast madde bolus tarzinda
verilmelidir.  Arteriyel  fazda  korteks  kontrastlanmigken = medulla  heniiz
kontrastlanmamustir. Bir ¢ok lezyon bu kortikomediiller fazda bobrege gore daha hipodens
olarak goriilmektedir. Nefrogram ve pyelogram fazlarinda alinan goriintiiler ile inceleme

tamamlanir (20, 63, 65).

2.8.7. Manyetik Rezonans Goriintiilleme (MRG)

Bobrek kitlelerin saptanmasi ve karakterizasyonunda, standart yontem BT dir.
Ancak iyonizan radyasyon icermesi, ve iyotlu kontrast madde kullanilmasi BT’ nin
dezavantajlaridir. Ozellikle geng eriskin ve cocuklarda radyasyonun sorun olmasi nedeni
ile bobrek fonsiyonlarinin korunmasinin 6nemli oldugu hastalarda kullanimin daha sinirl
olmasindan bu hasta grubu icin MRG incelenmesi tercih edilmelidir. MR tirografi
incelemesi transizyonel hiicreli karsinomun, renal dondrlerin ve transplante edilmis

bobreklerin degerlendirilmesinde oldukga faydali bilgiler saglar (64, 65).

2.8.8. Ultrasonografi (US)

US, yumusak doku ve parankimal organlarin incelenmesinde ses dalgalarindan
yararlanilan bir goriintiileme yontemidir. US’de duyulabilir ses frekansi spektrumunun
cok tlizerinde frekanslara sahip ses dalgalar1 kullanilir. Ceviricide (Transducer) iiretilen ses
dalgalar1 viicuda gonderilir ve yolu iizerindeki olusumlardan gesitli oranlarda yansima
gostererek geri doner. Donen ekolar ¢eviricide saptanip cihazin degerlendirme ve goriintii
olusturma iglemlerinden gecirildikten sonra gri tonlardan olugsmus bir resme doniistiiriiliir
(64, 65).

US kolay ulasilabilir, ucuz, tekrarlanabilir olmasi ve iyonizan radyasyon
icermemesi gibi bilinen avantajlart nedeni ile {riner sistem incelenmesinde

kullanilmaktadir. Bobrek patolojilerinden siiphelenildiginde ilk secgilecek goriintiileme
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modalitesi US olmalidir. Hastanin 8 saat a¢ kalmasinin saglanmasi barsak gazi siiper
pozisyonunu engellemektedir (64).

Karaciger ve dalak akustik pencere olarak kullanilir ve bobrek ekojenitesine bu
organlar referans alinarak karar verilir. Eger dilatasyon varsa toplayici sistem ve iireter
proksimali goriintiilenebilirken, iireter orta kesimi gaz superpozisyonu nedeniyle genellikle
degerlendirilemez. Mesanenin US incelemesi i¢in mutlaka tam dolu olmasi saglanmalidir.
Kiigiik boyutlardaki duvar ve liimen lezyonlari, sadece bu sekilde saptanabilir (64, 65).

Ultrasonografinin temelini darbe—yansima (pulse—echo) prensibi olusturur. Tanisal
ultrasonografi uygulamalarinin temelinde farkli dokulardan yansiyan akustik enerjinin
saptanmasi1 ve goriintilye ¢evrilmesi prensibi yatmaktadir. Dokulardan yansiyan akustik
enerjinin amplitiidi genel ultrasonografik goriintiilemede kullanilirken, frekans degisimleri

ise kan gibi hareketli hedeflerle ilgili bilgi verir (64, 66).

2.8.9. Elastografi ve Sonoelastografi

Radyolojide kullanilan konvansiyonel goriintiileme teknikleri ile incelenen
dokunun ya da lezyonun morfolojik Ozellikleri ve kontrast tutulum karakteristikleri
degerlendirilebilmektedir. Dokularin i¢ yapisim1 ortaya koymaya yonelik goriintiileme
yontemleri ise son yillarda giderek daha fazla kullanilmaktadir. Bu goriintiileme teknikleri
ile dokularin radyolojik incelemelerde sadece nasil goriindiikleri degil ayn1 zamanda farkh
uyaranlara verdikleri yanitlar da degerlendirilebilmektedir (67).

Insan viicudundaki dokular, igermis olduklar1 farkli yapisal 6zelliklere ragmen
hepsi viskoelastik bir yapiya sahiptir. Digsaridan uygulanan kuvvetlere de bu viskoz ya da
elastik 6zelliklerden hangisi daha agir basiyorsa ona gore cevap verirler. Viskdz yapiya
sahip olanlar, disaridan uygulanan basi etkisini dagitip azaltan maddelerdir. Elastik yapiya
sahip olanlar ise bir kuvvet etkisi altinda bi¢im degisimine ugrayip kuvvet ortadan
kalktiginda ilk bigimine tam donebilen maddelerdir. Elastik maddelerin verecegi cevap,
sahip olduklari esneklik katsayist ile orantili olarak degismektedir (68).

Elastografi yonteminin prensibi tibbin en eski tan1 yontemlerinden biri olan ve
bilinen en eski tarifi milattan 6nce 1552’de yapilmis olan palpasyonun temel ilkelerine
benzerdir. Palpasyonda parmaklar viicutta belli bir alani kavrayarak iter ve yine
parmaklarda ki reseptorler farkli noktalarda ki lokal stres seviyelerini tespit ederler. Bu

stres seviyesi sert dokuda yiiksek, yumusak dokuda ise diistiktiir (59, 67).
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Elastografinin temelinde elle muayene yatmaktadir. Palpasyonun ciltte meydana
getirdigi basi sonucu dokuda sekil degisimi olusur ve elastisiteyi yani dokunun sertligini
parmagimiz hisseder. Palpasyonda, doku ve organlarin esneklik ve sertlik 6zelliklerinin
degerlendirilmesi olduk¢a nesnel olup, doku ve organlarda yer kaplayan lezyonlarin
Ozellikle derin yerlesimli ve kiiciik olanlarin tespit edilebilmesi i¢in her zaman yeterli
duyarhilikta degildir (69, 70).

Elastografinin ilk ortaya ¢ikma amaci, meme, prostat, tiroid gibi palpasyon ile
muayenenin ¢ok onemli oldugu yiizeysel dokularda B-mod incelemenin benzer ekojenite
nedeniyle gbzden kacirdigi lezyonlar1 saptamak olmustur. Daha sonra elastografi meme,
prostat, tiroid, karaciger gibi dokularda benign- malign kitle ayrimi, prostat hiperplazisi,
karacigerin diffiiz hastaliklarinda fibrozisin tan1 ve evrelemesi, damarlarda plak
karakterizasyonu, kas-iskelet sisteminde tendinopatilerin tanis1 gibi farkli alanlarda da
kullanilmistir (10, 69, 71).

Elastografi dokunun uygulanan bir kuvvete karsi cevabini ve bu yolla elastikiyetini
ve sertligini 6l¢en bir goriintiilleme yontemi olup kolay uygulanabilir ve ucuz olmasi, kisa
zamanda yapilabilmesi ve zararli etkisi olmamasi nedeniyle daha ¢ok US ile birlikte
kullanilmaktadir (67, 72). Elastografi, goreceli doku sertlik haritalamasi teknigidir.
Ultrasonografik elastografi (sonoelastografi) noninvaziv bir goriintiileme teknigi olup,
doku iizerine uygulanan tekrarlayici basi etkisi ile dokularin, sahip olduklart sertlik ve
esneklik ozelliklerine gore dokudaki uzaysal yer degistirmelerinin (gerinim) belirlenmesi
esasina dayanir. Ayni kuvvet altinda, sert dokular, yumusak dokulara goére daha az
deforme olmakta ve daha az gerinim ile cevap vermektedir (15, 71).

Elastografi 1980’lerin sonunda Ophir ve arkadaslar tarafindan deneysel ortamda
uygulanmaya baslamig bir goriintiileme yoOntemidir. Dokularin, iizerilerine uygulanan
tekrarlayici basi etkisine, sertlik 6zelliklerine gore verdikleri esneyebilme yanitini Slgen
ultrasonografi tabanli bu goriintiileme yontemi sonoelastografi ya da ultrason elastografi
olarak adlandirilir (7, 15).

Sonoelastografinin dokular1 goriintiilemede kullanilabilecegi ilk defa 1987 yilinda
tarif edilmistir (67, 72). US ile elastografinin birlikte kullanilmasi igin US cihazlarina
mekanik aksam ve yazilim eklenmesi gerekmektedir. SE’de dokularin uygulanan dis
kuvvete bagl olarak yerdegisimi ve deformasyonu ile birlikte kuvvet ortadan kalktiktan
sonra eski haline donme siireci gorsel olarak izlenebilir. Dokulardan elde edilen sinyallerle

elde edilen goriintiilere ‘elastogram’ denir. Di1g kuvvet uygulanan dokuda ve g¢evresinde
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olusan degisiklikler US ile oOlgiilerek incelenen dokularin elastik 6zelliklerini temsil eden
kantitatif elastografi degerleri elde edilebilir (13, 67).

Sonoelastografinin kullanildigr ilk yillarda elle dokulara kuvvet uygulanmis ve
dokularin bu kuvvete verdikleri yanit 6lciilerek dokularin sertlikleri degerlendirilmistir. Bu
nedenle SE’nin ilk donemlerinde sadece ylizeyel dokular incelenebilmistir. Ancak
ilerleyen yillarda dokulara kuvvetin uygulanis bigimi ve dokularin bu kuvvete verdigi
yanit1 6lgme konusunda farkli teknikler ortaya ¢ikmistir. Sonoelastografide uygulanan yeni
teknikler bu goriintiileme yonteminin abdomende en sik karaciger olmak iizere bobrek,

pankreas, dalak, uterus ve prostat dokusunda kullanilmasini saglamistir (9, 13, 67).

2.8.9.1. Sonoelastrografi Fizigi

SE’nin ingilizce literatiirde sik kullanilan kavramlar1 ‘stiffness’, ‘strain’, ‘shear
wave (SW)’, ‘Acoustic Radiation Force Impulse Imaging (ARFI)’, ‘Shear Wave
Elastografi (SWE)’ ve ‘Transient Elastografi (TE)’ dir. ‘Stiffness’ bir dokunun sertligini
ve o dokunun dis kuvvete karsi pozisyonunu ve seklini koruyabilme giiclinii gdsterir.
‘Strain’ ‘gerinim’ olarak ifade edilebilir ve bir dokunun aksial planda disaridan uygulanan
kuvvet sonucu olusan hareketini temsil eder (67, 73). ‘Shear wave’ kavrami yerine
dilimizde ‘kayma dalgas1’ ifadesi kullanilabilir. Kayma dalgasi dokunun akustik radyasyon
kuvveti ile uyarilmasindan sonra uygulanan kuvvete dik planda dokunun lateraline dogru
hareket eden dalgalardir (64, 67, 73).

Sonoelastografi doku geriniminin dagilim haritas1 olarak adlandirilabilir. Gerinim
basiya bagli dokunun yer degistirme oranidir. Bu oran US cihazi ile doppler yontemi ya da
radyo frekans dalgalar1 kullanarak ortaya konabilmektedir. Islemci tarafindan kiiciik
pencerelere ayrilarak incelenen alana gonderilen ses dalgalarinin basi 6ncesi ve sonrast
degisimleri kendi pencere alanlarina gore capraz ilinti (kros korelasyon) yontemi ile
kiyaslanarak yer degistirme miktar1 belirlenmektedir (64, 67).

Sonrasinda ise bir kisim integral islemi igeren matematiksel varsayimlarla dokunun
tiim elastik 6zellikleri tahminen elde edilmektedir. Dokularin esneme miktarlar1 arasindaki
farki saptayabilmek i¢in belli bir kuvvet ile o doku iizerine dik bir sekilde ve siirekli olarak
bas1 uygulanir ve dokular bu basi etkisine sertlik derecelerine gore cevap verirler. Sert
dokularda esneme, gerinim miktar1 daha az iken, daha yumusak olan dokularda esneme
miktar1 daha fazladir. Dokularin bu gerinim miktarlarini haritalayan metod elastogramdir.

Incelenen dokular arasindaki gerinim farkliliklar1 B-mod inceleme iizerine bindirilmis
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gercek zamanli tarayicilar tarafindan baska renkler ile kodlanmaktadir. Ornegin saridan
kirmiziya dogru izlenen renkler yumusak dokulari ifade ederken, yesil ve mavi renkler sert

dokular1 kodlamaktadir (Sekil 2.9) (64).

— Radyo frekans Sinyal Cifty

e
—

0T

Do rirviie 22 aews aey
Dot g Zaman

Sekil 2.9.Sonoelastografinin sematik gosterimi (64, 74)

Elastik 6zellige sahip iki farkli dokuyu temsil eden mavi ve kirmizi kiirelere basi
uygulanmadan onceki durumunda, her iki kiireden alinan radyo frekans dalgalar1 ayni
goriintiyor. Ok yoniinde basi uygulandiginda daha sert olan mavi kiirede yumusak olan
kirmiz1 kiireye gore daha az deformasyon mevcut. Sikistirilmadan 6nce ve sikistirilmis
durumda iken radyo frekans dalgalar elde edilir (64).

Radyo frekans dalgalarindaki degisiklikler kombine otokorelasyon yontemiyle
islenerek maddelerin elastogramlari elde edilmektedir. Insan viicudundaki dokular, icermis
olduklar1 farkl1 yapisal 6zelliklere ragmen hepsi viskoelastik bir yapiya sahiptir. Disaridan
uygulanan kuvvetlere de bu viskdz ya da elastik 6zelliklerden hangisi daha agir basiyorsa
lona gore cevap verirler. Visk6z yapiya sahip olanlar, disaridan uygulanan basi etkisini
dagitip azaltan maddelerdir. Elastik yapiya sahip olanlar ise bir kuvvet etkisi altinda bigim
degisimine ugrayip kuvvet ortadan kalktiginda ilk bi¢imine tam donebilen maddelerdir.
Elastik maddelerin verecegi cevap, sahip olduklari esneklik katsayisi ile orantili olarak
degismektedir (64, 75).

2.8.9.2 Esneklik Katsayis1

Elastiklik katsayis1 en dogru sekilde Young tarafindan ifade edildiginden
giinimiizde Young’in Katsayis1 olarak da bilinmektedir. Genel olarak birim ylizeye
uygulanan kuvvete stres, meydana getirdigi bagil sekil degisikligine gerinim (strain), bu

iki nicelik arasindaki orana esneklik katsayisi denir. Burada katsayr degeri incelenen
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yapmin sekil ve boyut 6zelliklerinden bagimsiz oldugu i¢in dokularin kendisinden ¢ok
fonksiyonel 6zellikleri hakkinda bilgi vermekte ve elastiklik degerleri bagka olan dokular
arasinda kiyaslama yapilmasina imkan saglamaktadir. Dokularin bu baska biyolojik ve
mekanik ozellikleri elastografi denilen ve dokularin uygulanan strese verdikleri cevap
farklarini oransal olarak gosteren yeni bir modalitenin dogmasina neden olmustur (64, 75).

Sabit bir cisme disaridan bir gii¢ uygulandiginda, cisim {izerinde gerinim (strain) ve
burkulmalar meydana gelir. Gerinim objenin dis giice kars1 gostermis oldugu kars1 koyma
cabasi, burkulma ise objedeki i¢ yer degistirme ve bicimsel bozulma olarak ifade
edilmektedir (64, 75).

Uzerine kuvvet uygulanan cisimde meydana gelen gerinimi (64, 75),

rE/A

Uzerinde olusan gerinim: r Uygulanan kuvvet: F Uygulanan alan: A

F/A=Y(AL/L)

L: Boy AL: Ilk ve son boy arasindaki fark Y: Young modiilii olup birimi N/m2 *dir.

Burkulma ise, objeye uygulanan gii¢ sonucu materyal boyutlarinda meydana gelen
bicim degistirmesinin tiim etkilenen boydaki ylizdesel dagilimidir. Burkulma miktari,

ismin orijinal boyundaki degisimin, ilk boyuna boliimiinden hesaplanir.
Burkulma (e): AL/ L’dir.

Poisson orani; Blok bi¢imli bir madde bir dogrultuda F kuvveti yardimiyla
uzatilirken, bu kuvvete dik dogrultularda sikismaya ugrar. Yiikseklik (h) ve genislikteki
(w) bagil degismelerin (Ah / h ve Aw / w), boyca degisme ile iligkili olarak;

Ah/ h = Aw/ w = o( AL/L) seklinde yazilabilecegi gosterilmistir (64, 75).

Formiildeki ¢ madde ozelligidir ve Poisson orami olarak isimlendirilir. Bagka
deyisle Poisson gerilmesini bir cismin incelip uzamasi olarak da tanimlamak miimkiindiir.
Bu tip gerilme uzamaya gore ters yonde negatif bir gerilme bi¢imidir. Boy artarken cismin
cap1 azalmaktadir (64, 75).

Sikisma esnekligi; Her tarafindan bir basing altinda sikistirilmaya calisilan bir
maddenin hacmi bagil olarak azalir ve hacim zorlanmasi (AV / V) basingla orantilidir (64,

75).
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P=B(AV/V)

P: Basing

V: Hacim

B: Sikisma esnekligi modiilii (Bulk modulus)

Katilarda, uzama ve sikigma seklindeki esnek sekil degisikliklerinden bagka,
egilme ve biikiilme gibi sekil degisimleri de tanimlanabilmekte, bunlara ait parametreler de
Young modiilii ve Poisson orani cinsinden yazilabilmektedir (64, 75).

Kayma esnekligi; Kati cisimler iizerine birbirine paralel ancak zit yonlerde olacak
sekilde bir kuvvet uygulanirsa bu durum cismin i¢ yapisinda farkli yer degistirme
hareketlerine neden olacaktir. Kuvvet yoniinde hareket meydana gelirken, madde igi

molekiillerde ters yonde kaymaya kars1 durma (shear stres) ortaya ¢ikacaktir (64, 75).

Sekil 2.10. Kiibik cisim ve uygulanan F kuvveti (75)

Sekil 2.10’da gosterildigi gibi kiibik bir blok cismin S alanli {ist yiizeyine teget F
kuvveti uygulandiginda olusan kayma orani (shear stress) su formiil ile gosterilir (64, 75);

vy=F/S

Storage modul (icerige ait katsayr); Young katsayisinin 6nemli bir kisminm
olusturmaktadir. Doku ya da cisim lizerine uygulanan stresin olusturdugu gerinim
miktaridir. A=Gerinim/stres olarak ifade edilir ve dokunun elastikiyetini gosterir. Birimi
KPa’dir (64, 75);

Elastik kontrast (EC); Incelenen doku ile iginde bulundugu cevrenin katsayilari
arasindaki farktir. Yapilan elastogramin kalitesi dokularin EC’leri arasindaki fark ile

yakindan iligkilidir. Homojen ve izotropik maddelerin tim esneklik 6zellikleri Y ve o
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sabitleri cinsinden ifade edilebilmektedir. Biyolojik maddelerin yapilar1 viskoelastik,
anizotropik ve sikistiritlamaz olarak kabul edilebilir (64, 76).

2.8.9.3. Sonoelastografi Teknikleri

Sonoelastografi tekniklerindeki temel prensip dokuya uygulanan bir dis kuvvet ile
birlikte dokuda yer degisimi ve deformasyon olusturma sonrasi dokunun bu kuvvete
verdigi yanitin ve dokunun ¢evresinde olusan degisikliklerin Slgiilmesidir. Elastografide
goriintii elde etmek ve 6lgiim yapmak i¢in kullanilan kuvvet manuel olarak operator eli ve
eksternal mekanik cihazla, fizyolojik hareketle ya da dogrudan ultrason probundan ¢ikan
akustik dalgalar ile elde edilebilir. Dokularin bu kuvvete verdigi yamit dokularin
sertliklerine ve eclastikiyetlerine gore degisir. Elde edilen veriler ile elastogramlarin
olusturulmasinda dokularin elastisite verilerinin Young modiiliine gore dagilimi kullanilir
(67,77, 78).

Young modiilii dis basi ile uyarilan dokunun dikey plandaki i¢ geriliminin
sonografik olarak gosterilmesinde kullanilir. Bu yolla elde edilen elastogramlar ¢cogunlukla
renkli olmakla birlikte siyah beyaz ya da her ikisinin kombinasyonu seklinde de
Ultrasonografi cihazi monitoriinde gergek zamanli olarak izlenebilir (13, 67).

Yeni gelismelerle birlikte ultrasonografide dokular sadece gorsel olarak
izlenmemekte ayni1 zamanda dokularin strain (gerinim) degerlerinin karsilastirildigi yar
kantitatif yontemler ile SWE o6l¢iimiiniin yapilabildigi ve doku sertliginin yine shear
dalgas1 hizin1 dlgerek kilo Pascal (kPa) ile ifade edildigi SWE gibi kantitatif yontemler
kullanilmaktadir (13, 67).

Sonoelastografi teknikleri islem esnasinda kullanilan kuvvete (yari-statik ve
dinamik) ve sinyal elde etme bigimine gore degisir. Yari-statik yontemlerde bir prob ile
dokular mekanik olarak uyarilir. Dinamik Sonoelastografi tekniklerinde ise doku baska bir
kuvvete ihtiya¢ olmaksizin probdan ¢ikan akustik dalgalarla uyarilir. Her iki yontemde de
dokularin bu dis uyarana verdikleri yanit farkli yontemlerle o6lgiiliir (67, 77).

Sonoelastrografi teknikleri Strain Elastografi, ARFI, SWE ve TE olarak
smiflandirilir. Bu yontemlerden strain elastografi yari-statik digerleri ise dinamik

Ultrasonografi elastografi yontemleridir (13, 67).
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2.8.9.4 Strain Elastografi

Strain elastografi yari-statik ve yari-kantitatif bir yontemdir. Bu teknikte ilgilenilen
alana probla kompresyon yapilir. Uygulanan kuvvete yanit olarak ortaya ¢ikan doku
deformasyonu ve yer degisimi gorlntilenir ve dis kuvvet uygulanmadan Once ve
uygulandiktan sonra dokunun lokalizasyonu belirlenerek dokunun hareketi hesaplanir. Bu
teknikte strain diye ifade edilen dokunun uygulanan kuvvet yoniinde kontrakte ya da
ekspanse olmasidir (67, 78).

Uygulanan kuvvet ultrason probu ile viicut yiizeyine bast ve geri ¢gekme seklinde
olur. Gergek zamanli gorlintileme ile basi (kompresyon) ve probun geri g¢ekilmesi
(dekompresyon) sirasindaki hareketi Ultrasonografi monitériinde B-mod ve renkli
elastogram olarak ayr1 iki pencerede izlenebilir. Ayn1 zamanda uygulana kompresyon ve
dekompresyon dalgalar1 ultrasonografi cihazt monitériinde sinilizoidal dalga seklinde
izlenebilir. Strain degeri Olgiilirken monitorde izlenen dekompresyon dalgasindan dl¢iim
yapilmasi tercih edilir ¢linkii dekompresyon dalgasi fazinda dokuya disaridan kuvvet
uygulanmaz (67, 78).

Bu faz dokuya uygulanan kompresyon sonrast dokunun eski haline dénme siirecini
igerir ve dokunun uygulanan kuvvete kendi i¢ dinamikleri ile verdigi yanit1 gosterir. Bu
nedenlede kompresyon fazinda yapilan oOl¢limlerin dokunun elastisite ozelliklerini
kompresyon fazimna gore daha iyi temsil ettigine inanilir. Dokunun dis kuvvete bagh
deformasyonu ve yerdegisimi dokunun sertligi ile ters orantilidir Dokulara digtan mekanik
aletler yardimi ya da serbest el teknigi ile prob basisi yapilarak kuvvet uygulanabilir.
Serbest elle yapilan elastografi tekniginde elde edilen veriler gozlemci ici ve gozlemciler
arast degerlerin anlamli farklilik gostermedigini ortaya koymustur (67, 79)

Strain elastografide dokularin fizyolojik hareketlerden (kalp atim1 gibi)
kaynaklanan internal kuvvetlere verdigi yanitda Olgiilebilir. Strain elastografide
kompresyon Oncesi incelenen alandan gelen ekolar analiz edilir ve bu sathada goriintiiyii
olusturan radyofrekans sinyalleri depolanir. Ayni islem kompresyondan sonrada yapilir ve
iki pencerede de elde edilen sinyaller karsilastirilarak aradaki fark belirlenir. Bu aradaki
fark dokunun yer degistirmesidir. Dokularin kompresyon ve dekompresyon fazinda olusan
bu yer degisim hiz degerleri strain deger olarak adlandirilir ve elastogramda gosterilir (59)

(59, 67, 79).
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2.8.9.5 Dinamik Elastografi Yontemleri

Dinamik elastografi yontemleri de doku hareketini 6lgerek veri elde eder ancak bu
yontemlerin farki kuvvetin uygulanma bi¢imi ve dokuda olusan yanmiti dlgme seklidir.
Dinamik Sonoelastrgrafi’de temel prensip dokularin akustik impulslar ya da titresim
dalgalari ile kuvvete maruz birakilmasi ve dokulara uygulanan bu kuvvet sonucu olusan
SW hizlarinin 6l¢iilmesidir. Shear dalgalar1 ultrason dalgalarina benzer 6zellikleri olup
mekanik dalgalardir ve yumusak dokularda yayilim gosterirler (67, 80)

Shear dalgalar1 aksial diizlemde kompresyon diizlemine dik olarak laterale dogru
tipk1 suyun titresimi ile olusan dalgalar gibi hareket ederler. Bu hareket esnasinda dokunun
su dalgas1 gibi asagi-yukari olan hareketi sonografik dalgalarla tespit edilir ve bu sekilde
shear dalgalarinin hiz1 dlgiilebilir. Shear dalgalar1 dokular tarafindan hizla zayiflatilirlar ve
diisiik viskoziteli sivilarda yayilim gostermezler (67, 80).

Shear dalgalariin hizlar1 (1-10m/sn) sonografik dalgalardan (1540 m/sn) diistiktiir
ve yayilim i¢in elastik bir ortama gerek vardir. Ultrason elastografide shear dalgalar1t US
dalgalari ile olusturulur ve Ultrasonografi ile hizlar1 6l¢iiliir. Shear wave hizlarinin 6l¢timi
ile dokular Kalitatif olarak siyah-beyaz ya da renkli haritada gorsel olarak
degerlendirilebilir. Ayn1 zaman da farkli dokularda olusan SW hizlar1 karsilastirilarak

dokular birbirinden ayirtedilebilmektedir (67, 80).

2.8.9.6 Shear Wave Elastografi

Shear wave elastografi ile iki ya da ii¢ boyutlu goriintiiler elde edilebilir. Bu
teknikte incelenen derinlikteki dokuya odaklanmis olarak akustik dalgalar gonderilir ve
dokuda olusan shear dalgalarinin yayilim hiz1 6lgiiliir. Shear dalgalarinin ilerleyisinin
saptanmast ultrason goriintiilerinin ¢ok hizli (saniyede 20000 goriintii) bir sekilde
islenmesi ile gergeklesir (67).

Shear wave elastografi teknigi gercek zamanl bir US elastografi yontemidir. Shear
dalgalarinin hizlar1 m/sn, dokunun elastisitesi ise kilo Pascal (kPa) ile gosterilir. Dokunun
elastisitesi E=pc2 formiilii ile olgiiliir. Bu formiilde E doku elastisitesini, p doku densitesi
(kg/m3), ¢ ise SW hizin1 (m/sn) ifade eder. Sonuglar renk degisikliklerine gore
kodlanmaktadir. Kirmizi renk goriinlimii sert, mavi renk goriiniimii yumusak lezyonlar1
ifade etmektedir (67, 81, 82).

Bir¢ok calismada shear wave elastografi ile Olcililen lezyonun, sertlik degerinin 70

kPa altinda ise yiiksek ihtimalle benign, 70 kPa degerinin iistiinde olmas1 ise yliksek
41



ihtimalle malign oldugunu desteklemektedir. Bu teknikte benign ve malign lezyonlar
arasindaki farklilik i¢in optimal esik degeri 80.17 kPa olarak bulunmustur. Ayn1 ¢alismada
bu esik degerinde shear wave elastografi tekniginin duyarliligi %88.8 ve 6zgiilligii %84.9
olarak bulunmustur. Shear wave elastografi tekniginde 4 cm den daha derinde olan

lezyonlarin degerlendirilmesinde ve meme dokusunun kalinligr arttikca sonuglarin

dogruluk orani azalmaktadir (11, 67, 83, 84, 85).

2.8.9.7 The Acoustic Radiation Force Impulse (ARFI) Yontemi

ARFI (the acoustic radiation force impulse ) ultrason tabanli elastografik

yontemlerden biridir (Sekil 2.11). Akustik radyasyon akim giicii (ARFI) anlamindadir.

Doku teknigi ile doku elastikiyetini 6l¢mek igin bir non-invaziv ve giivenli bir yol saglar
(14, 86).
a

Sekil 2.11. ARFI Teknigi ile goriintiileme (7)
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Akustik radyasyon kuvveti bir ortamda akustik dalgalarin yayilimi ile iligkilidir.
ARFI tekniginde, US probu ile olusturulan kisa siireli (0,03-0,4 msn) ve yiiksek enerjili
akustik pulslar ile belirlenen dokuda lokalize ¢ok kii¢iik boyutta yer degisikligine (1-20
um) neden olur. Bu yer degisikligi hareketi sonucu shear dalgalar1 olusur ve bu dalgalar
US cihazi tarafindan ultrason korelasyon yontemi ile tespit edilir (14, 67, 87).

ARFT teknigi ile shear dalgalarinin hizlar1 dl¢lilmeden sadece akustik radyasyon
kuvveti impulsu ile dokularda olusan yer degisiklikleri 6l¢iilerek kalitatif goriintiiler elde
edilebilir. ARFI goriintiilemede yumusak dokular parlak renkte goriiliirken sert dokular
siyah renkte izlenir. Kantitatif degerlendirmede ise doku sertligi arttikca SW hiz1 artar.
ARFI tekniginde shear dalgalari hizinin 6l¢iimii 1x0,5 cm boyutlarinda dikddrtgen bir
kutucukta yapilir. Shear dalgalariin hizlar1 m/sn ile ifade edilir ve doku elastisitesinin
karekokiine es degerdir (67, 87).

ARFI teknigi ilk olarak abdomen kullanimlarda ozellikler sirozlu hastalarda
fibrozis derecesini tahmin etmek i¢in kullanilmasina ragmen 9 MHz gibi yiiksek titresim
problarin kullanimi1 ile meme lezyonlarinda da kullanilmaya baslanmistir. Memede derin
yerlesimli lezyonlarin degerlendirilmesine imkan vermesi diger elastografi yontemlerine
gore avantajlarindan biridir. Ancak ARFI elastografi yontemi ile maksimum 9.10 m/sn
hizinda Ol¢timler yapilabilmektedir. Bu nedenle sertlik diizeyi ¢ok yiiksek lezyonlarda
sayisal dlglimler yapilamamaktadir (67, 87).

ARFI’nin ¢aligma teknigi kiiciik bir bolgede yakinsar bir akustik itme darbesine
dayanir. Itme darbesi ile ortaya cikarilan doku deformasyonlar: kendi sertlik ve bagimlilik
hizlarinda da komsu dokulara dogru yayilan bir kayma dalgas1 olusturur. Sert ve bitisik
dokularda daha hizli SWH olusur. Itme darbe iiretimi ve kayma dalga algilama arasindaki
stire en az 1°dir (14, 41, 50).

ARFI teknigi ile shear dalgalarinin hizlar dl¢lilmeden sadece akustik radyasyon
kuvveti impulsu ile dokularda olusan yer degisiklikleri olgiilerek kalitatif goriintiiler elde
edilebilir. ARFI goriintiilemede siyah beyaz goriintiilerde yumusak dokular parlak renkte
goriiliirken sert dokular siyah renkte izlenir. Kantitatif degerlendirmede ise doku sertligi
arttikca SWH artar. ARFI tekniginde shear dalgalari hizinin 6l¢timii 1x0.5cm boyutlarinda
dikdortgen bir kutucukta yapilir. Shear dalgalarinin hizlar1 m/sn ile ifade edilir ve doku
elastisitesinin karekokiine esdegerdir (16).

ARFI teknigi ile shear dalgalarimin hizlar1 6l¢lilmeden sadece akustik radyasyon
kuvveti impulsu ile dokularda olusan yer degisiklikleri Slgiilerek kalitatif goriintiiler elde

edilebilir. ARFI goriintiilemede yumusak dokular parlak renkte goriiliirken sert dokular
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siyah renkte izlenir. Kantitatif degerlendirmede ise doku sertligi arttikga SWH artar. ARFI
tekniginde shear dalgalar1 hizinin 6l¢iimii 10x5 mm boyutlarinda dikdértgen bir kutucukta
yapilir. Shear dalgalarinin hizlar1 m/sn ile ifade edilir ve doku elastisitesinin karekdkiine es
degerdir (4).

ARFI Olctimi ile kronik karaciger fibrozisini ve bobrek naklinden sonra
interstisyel fibrozisi degerlendirmek miimkiindiir. Ayrica ARFI yontemi ucuz, erisebilirligi
kolay olan, iyonizan radyasyon i¢ermemesi, invaziv tetkik olmamasi, uygulamasinin kolay

olmasi ve kisa siirmesi US sonoelastografinin énemli tistiinliikleridir

2.8.9.8 Sonoelastografide Goriintii Kalitesini Etkileyen Etmenler

Elastografinin kalitesini etkileyen faktorleri belirlemek icin yapilan ¢alisma sayisi
az olup bu calismalarin hepsi laboratuar ortaminda yapilmistir. Yapilan bir arastirmada
caligmada elastografi kalitesini etkileyen bazi faktorler degerlendirilmistir (64, 79).

i. Transduserin hareket hizi ¢ogu US cihazinda kompresyon elastografisinde
elastogram elde etmek i¢in disaridan transduser ile basi yapmak gerekir. Doku tizerinde
gerinimi saglayabilmek i¢in dokuya manuel olarak, belli bir hiz ile ve dokuya dik olacak
sekilde basilar uygulanmalidir. Basinin frekansi goriintii olusumunu etkiler. En iy goriintii
kalitesinin 80-120 vuru/dk hizlar arasinda uygulanan elastogramlar ile elde olundugu
bildirilmistir (64, 80).

ii.  Transduser ile uygulanan basinin siddeti Transduser hareketi disinda uygulanan
basinin siddeti de dnemlidir. Clinkii yiizeyel dokulardan saglanan gerinimin aym sekilde
daha derin yerlesimli dokulardan da elde edilmesi gerekmektedir. Dokuda olusturulan
gerinim siddetini gosteren elastografi yazilimlar1 yaygin olarak kullanilmaya baslanmustir.
Gerinim belirteci bir skala ya da ses dalgalarinin zamana gore yayilimini belirten bir egri
seklinde olusturulmakta ve optimum elastogram i¢in skalada belirli diizeyin iizerindeki
gerinim ya da grafikte saptanan egrinin siniizoidal egriye yakin olmasi ile elde edilenlerin
degerlendirilmesi 6nerilmektedir (64, 80).

iii.  Ilgi alan1 (Region of Interest - ROI) Elastografiyi yapmak istedigimiz alandur.
Elastografide elde edilen gerinim oran1 dokularin gerinimleri arasindaki oran1 temsil ettigi
icin ilgi alani igerisinde patolojik doku yaninda ¢evre normal dokular da bulunmalidir. En
1yl goriintii kalitesini elde edebilmek icin lezyon (incelenmek istenilen alan) ilgi alaninin
merkezinde olacak sekilde yerlestirilmeli ve incelenmek istenen alanin en az % 50’sini

kaplamalidir (64, 80).
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Iv. Cergeve hizi (frame rate) Oto-korelayon igin gonderilen sinyallerin hangi
siklikla toplandigini ifade etmektedir. flgi alaninin genisligine ve derinligine uygun deger
secilmelidir. Derin ve daha biiyiik 6rnekler i¢in 6-13 frame/sn, daha yiizeyel ve kiiclik
dokular i¢in 7-16 frame/sn gibi degerler se¢ilmelidir. Cerceve hizi goriintii kalitesini
transdiiserin hareket hiz1 ile birlikte etkilemektedir. Prob daha yavas hareket ettirildiginde
gercek zamanli elastografi yapabilmek i¢in daha diisiik ¢erceve degerleri kullanilmalidir

(64, 80).
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3. GEREC VE YONTEM

Renal transplant hastalarinda sonoelastografi yonteminin fibrozis tanisindaki
etkinligini arastirmak amaciyla yapilan bu arastirma prospektif olarak yapilmistir.
Aragtirmaya Baskent Universitesi Hastanesi Radyoloji Anabilim Dali’nda Genel Cerrahi
ve Nefroloji Boliimii'nde gorevli uzmanlar tarafindan muayene edilen, 18 yasim
doldurmus, nakil sonrasi 12 ay siire ge¢mis ve klinik olarak transplant bobrek biyopsisi
Onerilen erigkin hastalar ¢calismaya dahil edilmistir.

Aragtirmaya yas ortalamasi 38,84+14 ( 18-70 yas) olan 15’1 kadin 50 erkek olmak
lizere toplam 65 hasta dahil edildi. 18 yasin altinda olan ve mental retardasyonu olan
hastalar ¢alismaya dahil edilmedi. Hastalar B- Mod US ve ARFI elastografi yontemleri ile
incelendi. Hastalarin B-mod US ve ARFI goriintiillemesi Siemens Acuson S-3000 US
cihazi (Erlangen, Almanya) ile 6c1 curvlineer transduser kullanilarak gerceklestirildi.
Hastalara ait goriintiilerin tamami US cihazinin hard diskine kaydedildi.

Tim hastalara biyopsi isleminden hemen once gri skala US, RDUS ve
sonoelastografi incelemeleri deneyimli iki radyolog tarafindan ve ayni seansta yapilarak
histopatolojik sonuclarla karsilastirilmak iizere kaydedildi. Ultrasonografik incelemeler
yar1 aydinlik US odasinda gercgeklestirildi. Olgular supin pozisyonda incelendi. US ile
transplante bobregin boyutlari, toplayici sisteminde tas olup olmadigi, pelvikaliksiel
yapilar1 ve RDUS ile bobregin kanlanmasi degerlendirildi. Sonoelastografi 6lgtimleri US
ve RDUS goriintiilemeden hemen sonra yapildi.

Gortintiileme sirasinda proba baski yapildiginda; elastikiyet degerlerinin ytikseldigi
g0z Oniinde bulundurularak, prob kullanilirken fazla baski uygulanmaktan kacinildi ve
uygulanan baskinin her hastada standart diizeyde olmasina 6zen gosterildi. Bobrek korteks
parankimine ROI’ler yerlestirilerek m/sn cinsinden SWV (shear wave velocity: dokuda
yayllma hizi) hesaplandi. ROI ¢izilen alanlarin parankim igerisinde kalmasina dikkat
edildi. Tx bobrek korteks parankimi igerisindeki major vaskiiler yapilar ve parankim
etrafindaki yumusak dokular ekarte edildi. Tx bobrek korteksinden toplam 10 adet ARFI
degeri alindi. Bunlarin ortalamasi alinarak Tx bobrek korteksinin ortalama ARFI degeri
elde edildi.

Elde edilen sonoelastografik dl¢iim degerleri ile biyopsi, B mod ve Color Doppler
Ultrasonografi sonuglarmimn analizi SPSS 20 Windows icin istatistik ( Istatistik for

Windows) programu ile yapilmistir.
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Istatistik analizde, hastalarm demografik 6zelliklerine iliskin bilgiler, tanimlayici
testler ile yapilmistir. Olgularin ARFI degerlerinin karsilastirmasi Independent Sample T
Testi, ANOVA testi ve Spearman’s ve Pearson korelasyon testi ile yapilmistir. Istatistik

testlerinde anlamlilik diizeyi p < 0,05 olarak kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Tablo 4. 1. Hastalarin Demografik Ozellikleri

N Ortalama o
Demografik Ozellikler N (Min-Max) Yo
38,84
Toplam 65 (18-70)
Yas
Kadin 15 34,73 %20,6
Erkek 50 40,08 %79,36
0
L Kadin 15 %23,1
Cinsiyet
Erkek 50 %76,9
Tx bobrek yas1 7846
(transplantasyondan itibaren gecen 65 ’
” (1-27y11)
siire ) (yil)
.. Canh 51
Verici
Kadavra 14

N: Hasta sayisi, Min: Minimum, Max: Maksimum, %: Yiizde

Arastirmaya alinan hastalarin demografik 6zelliklerine gore, verici tiirline gore dagilimi ile
transplantasyon siiresine iligskin bilgiler Tablo 4.1’de gosterilmistir. Tabloda gorildigii gibi
Arastirma kapsamina alian toplam 65 transplantasyonlu hastanin %23,1’i kadin, %76,9’u
erkektir. Hastalarin yas ortalamasi 38,84 diir. Kadinlarin yas ortalamasi 34,73, erkeklerin
yas ortalamasi 40,08 dir. Bu hastalarin Tx bobrek yaslarinin ortalamasi 7,8 yildir. Nakil

vericisinin %78,5’1 canli1 %21,5’1 kadavra vericidir.
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Tablo 4. 2. Hastalarin Karakteristik Laboratuvar Bulgulari

Ortalama+SS
Laboratuvar Bulgular: N (Min-Max)
Kreatinin(mg/dL) 65 2(f %332% g’é)l
11
Grade 0 %16,9
Grade | % % 5
. ’ 1,7846
Banff Derecesi 12
Grade 11 04185 (0-3)
Grade 111 %gg 5
Toplam 65
Rezistif Indeks 65 0’7(%256é_51i86;32
Parankim Ekojenitesi-Grade 65 064(%2;0 /84
ARFI Ortalama Degeri 65 3,153692+0,6061
(m/sn). (1,90-4,22)

N: Hasta sayis1, Min: Minimum, Max: Maksimum, SS: Standart sapma

Tablo 4.2.”de goriildiigii gibi, arastirmaya dahil edilen hastalarin kreatinin degerleri
en az 1,32 mg/dL, en ¢ok 7,00 mg/dL diizeyindedir. Tiim hastalarin kreatinin diizeyinin
ortalamasi 2,4133+1,11 mg/dL’dir. Normal kreatinin degeri 0,6-1,3 mg/dL ‘dir. Bu deger
2,0 mg/dL iizerinde ise bobrek yetmezligi diisiiniiliir. Arastirmaya alinan hastalar klinik
olarak biyopsi onerilen ve bobrek fonksiyon bozuklugu olan hastalar oldugundan kreatinin
degerleri ve ortalamasi normal degerden yiiksektir.

= Tim hastalarin Banff Derecesi 0-3 arasindadir. Grade O olanlarin oram
%16,9(n=11), Grade I olanlarin oram1 %26,2 (n=17), Grade II olanlarin oran1 %18,5
(n=12), Grade III olanlarin oran1 %38,5 (n=25)’dir.

» 65 hastanin Tx bobrek interlober ve segmenter arterlerinden yapilan Rezistif
Indeks (RI) degeri en diisiik 0,56, en yiiksek 1,00’dir. Tiim hastalarin Rl degerlerinin
ortalamas1 0,702615+0,732"dir. Doppler Ultrasonografi yontemi ile Tx bobrek interlober
ve segmenter arterlerinden 6lgiilen R1 degerinin artmis olmas1 bobrek yetmezligi ile iligkili
oldugunu diisiindiirir. Normal RI degerlerinin ortalamasi 0,50-0,70’dir. Arastirmaya
aliman hastalarda RI degerinin ortalamasinin normal degerlerden yiiksek olmasi, bu
hastalarda bobrek fonksiyon bozuklugu olmasi ve klinik olarak biyopsi dnerilen hastalar

olmasindadir.
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» Hastalarin bobrek parankim ekojenitesi-grade 0-3 araliginda olup parankim
ekojenitesi degerlerinin ortalamas1 0,6462+0,84’diir. Arastirmaya katilan hastalarin
bobrek parankim ekojenitelerinin ortalamasi Grade 0 normal olarak dl¢tilmiistiir.

® 65 hastanin ARFI degerleri ise 1,90 ile 4,22 m/sn arasindadir ve ortalama degeri
3,153692+0,6061 m/sn’dir.

Tablo 4. 3. Hastalarin Biyopsi Sonrasi Histopatolojik Tanilarinin Siniflandirmasi

Histopatolojik Tanilar N %
1 | Kronik Aktif Humoral Rejeksiyon 1 16,9
2 | Akut T Hiicreli Aracili Rejeksiyon 37 56,9
3 | Akut Humoral Rejeksiyon 2 31
4 | Akut Tiibiilointerstisyel Nefrit ile Uyumlu Bulgular 1 1.5
5 |Kronik Kalsinorin Inhibitor Toksititesi 8 12,3
6 |T R . . 1 1,5

rombotik Mikroanjiyopati Bulgular:

7 | Diger 5 [

Toplam 65 100,0

N: Hasta sayisi, %: Yiizde

Histopatolojik Tanilar

m Kronik Aktif Humoral
Rejeksiyon

B Akut T Hiicreli Aracili
Rejeksiyon

= Akut Humoral Rejeksiyon

B Akut Tiibiilointerstisyel Nefrit
fle Uyumlu Bulgular

® Kronik Kalsinorin Inhibitor
Toksititesi

® Trombotik Mikroanjiyopati
Bulgulari

Diger

Sekil 4. 1. Hastalarin Histopatalik Tanilarina Gore Dagilimi

Tablo 4.3’de ve Sekil 4.1’ de arastirmaya alinan hastalarin biyopsi sonrasi
histopatolojik tanilarina gore dagilimlari gosterilmistir: Hastalarin %16,9’linde (n=11)
Kronik Aktif Humoral Rejeksiyon, %56,9’unda (n=37) Akut T Hiicreli Aracili Rejeksiyon,
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%3,1’inde (n=2) Akut Humoral Rejeksiyon, %1,5’inde (n=1) Akut Tiibiilointerstisyel
Neftit ile Uyumlu Bulgular, %12,3%iinde (n=8) Kronik Kalsindrin Inhibitér Toksititesi,
%]1,5’inde (n=1) Trombotik Mikroanjiyopati Bulgular1 saptanmistir. Hastalarin

cogunlugunda (%56,9) Akut T Hiicreli Aracili Rejeksiyon saptanmustir.

Tablo 4. 4. Hastalarin Cinsiyetine Gore Laboratuvar Bulgulari

gi;g?l(i:];flﬂk ve Laboratuvar Cinsiyet | N Oria;gma Sl%i;zl':;iled
Kadin | 15 34,7333+3,33 ,197
Yas Erkek | 50 40,0800+2
Tx bobrek yasi ( Kadin | 15 5,1333+1,11 048*
;I'ﬁr:en)s?lyalrll)tasyondan itibaren gecen Erkek 50 8.6000+,87
Kadin | 15 2,1333+0,90 ,386
Verici ( Kadavra/ Canh ) Erkek | 50 2.2400+0,61
Kadin | 15 1,8000+0,31 ,953
Banff Derecesi Erkek | 50 1,7800+0,16
o Kadin | 15 0,7233+0,10 214
Rezistif Indeks (RI) Erkek | 50 0,6964-0,62 ,
Kadin 15 1,1333+0,26 ,009*
Parankim Ekojenitesi-Grade Erkek | 50 50000,10
ARFI Ortalama Degeri Kadin 15 3,2333+0,76 ,566
(m/sn) Erkek | 50 3,1298+0,56
Kadmn 15 2,8667+0,48 ,600
Histopatolojik Sonugclar Erkek | 50 2.6000+-0,24
Kreatinin Degeri (mg/dL) Iéﬁi;ﬁ ég ;:j}g;igjg 989

*p<0,05, N: Hasta sayisi, SS: Standart sapma, Sig-2Tailed: Istatistiksel Anlamlilik Degeri

Tablo 4.4’de gorildigii gibi hastalarin Tx bobrek yaslarinin ortalamasinin cinsiyete
gore anlaml bir sekilde farklilastigi (P=,048<0,05) saptanmistir. Kadinlarda Tx bdbrek
yas1 ortalamasi 5,1333+1,11 yil, erkeklerde Tx bobrek yasi ortalamasi 8,6000+,87 yildir.

Hastalarin bobrek parankim ekojenitelerinin cinsiyete gore farklilastigi kadinlarda
bobrek ekojenitesinin ortalama Grade 1, erkeklerde Grade 0 oldugu belirlenmistir. Yapilan
T testi sonucunda cinsiyete gore bu farkliligin istatistiksel olarak anlamli oldugu
saptanmistir (P=,009<0,05).

Bobregin parankimini tutan hastaliklarin US goriiniimleri birbirine benzerdir.
Parankim tutulumu nedenine bakilmaksizin US’de Tip I ve Tip II olarak ikiye ayrilir. Tip
I’de parankimal anatomi bozulmadan korteks ekojenitesi artar. Normalde korteks

ekojenitesi karaciger, dalak ve renal siniis ekojenitesinden diisiiktiir. Normal olan bu
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goriinim grade 0 kabul edilir. Korteksin ekojenitesi karacigerinkine esitse grade I,
yiiksekse grade II, renal siniisiinkine esitse grade III olarak degerlendirilir. Gradelerde
glomeriiler olayin siddeti ve tiiri arasinda bir korelasyon yoktur. Gradeleme hastaligin
progresyonunu izlemede yararlidir (100).

Bu bilgiler dogrultusunda arastirmamizdaki erkek hastalarin bobrek parankim
ekojenitelerinin ortalamasinin “0” oldugu ve bu hastalarin parankim ekejenitesilerinin
normal oldugu belirlenmistir.

Aragtirmamizda kadin hastalariin Rl degerlerinin ortalamasimnin 0,7233+0,10
oldugu, erkek hastalarda RI degerlerinin ortalamasinin 0,6964+0,62 oldugu belirlenmistir.
Transplantasyondan itibaren gegen siirenin erkeklerde kadinlara oranlara daha uzun
oldugu, Banff derecesinin erkeklerde kadin hastalara oranla daha disiik oldugu, RI’'nin
erkek hastalarda daha diisiik oldugu, bobrek parankim ekojenitesinin erkeklerde daha az
oldugu, ARFI ortalama degerinin erkeklerde daha diisiik oldugu ve kreatinin degerinin
erkeklerde daha diisiik oldugu belirlenmistir. Bu durumda erkeklerde transplantasyon
tedavisine verilen cevabin daha iyi oldugu diisiiniilmektedir.

Kadin ve erkek hastalarin, bobrek vericilerinin kadavra veya canli olmasinin, Banff
derecesi, RI, bobrek parankim ekojenitesi, ARFI ve kreatinin degerleri ile histopatolojik
tanilarinin ortalamalarina gore farklilagsmadigi belirlenmistir (P>0,05) (Tablo 4.4). Bu
durumda arastirmadaki hastalarimizin bobrek vericilerinin canli veya kadavra olmasinin
Banft derecesi, rezistif indeksi, bobrek parankim ekojenitesi, ARFI degerleri, kreatinin

degerleri ve histopatolojik tanilara etkisinin olmadig saptanmustir.

Tablo 4. 5. Hastalarin Tx Bobrek Yasi ile Laboratuvar Bulgularinin Karsilastirmasi

Korelasyon Tx Bobrek Yasi (Yil)
R -,115
Banff Derecesi Sig. (2-tailed) ,361
N 65
R 4017
Rezistif Indeksi Sig. (2-tailed) ,001
N 65
R ,167
Parankim Ekojeni-Grade Sig. (2-tailed) ,185
N 65
R -,195
ARFI Ortalama Degeri Sig. (2-tailed) ,120
N 65
Kreatinin Degeri (mg/dL Sig. (2|?taile ) :égg

Sig. (2-tailed): Istatistiksel Anlamlilik Degeri, r: Korelasyon Degeri, N: Hasta Sayzsi,
Tx Bobrek Yasi : Transplantasyondan itibaren gegen siire
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Tablo 4.5°de gosterildigi gibi, hastalarin Tx bobrek yaslari ile RI degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iligki oldugu (P=0,001<0,005), transplantasyondan itibaren
gecen siirenin artmasiyla RI degerlerinin de arttig1 RI degerleri ile Tx bobrek yasi arasinda
ayni yonli bir iliski oldugu saptanmustir. Banff derecesinin, bobrek parankim
ekojenitesinin, ARFI degerlerinin, kreatinin degerlerinin Tx bobrek yasina gore anlamli bir
sekilde farklilagsmadigy, transplantasyondan itibaren gegen siirenin Banff derecesini, bobrek
parankim ekojentesini, ARFI degerlerini, kreatinin degerlerini etkilemedigi belirlenmistir.
(P> 0,05).

Tablo 4. 6. Degisken Degerlerinin Birbiriyle Karsilastirmasi

Banff ARFI Kreatin
Degiskenler Derecesi RI Ortalama Degeri
Degeri (mg/dL
r 1,000 -,066 383" 362"
Banff Derecesi P . ,604 ,002 ,003
N 65 65 65 65
r -,066 1,000 ,038 ,235
Rezistif Indeks P ,604 . ,766 ,062
r 65 65 65 65
r 383" ,038 1,000 ,025
ARFI Ortalama Degeri P ,002 ,766 . ,848
N 65 65 65 65
r 3627 ,235 ,025 1,000
Kreatin Degeri (mg/dL P ,003 ,062 ,848 .
N 64 64 65 65
. . r 222 ,067 -,021 212
(P;:;adneklm Ekojenitesi- P 076 594 366 093
N 65 65 65 65

*p<0,05, r: Korelasyon katsayisi, P: Anlamlilik degeri, N: Hasta Sayisi

Tablo 4.6’da goriildiigii gibi, arastirma kapsamindaki hastalara iligkin degiskenlerin
birbiri ile iligkisini arastirmak amaciyla Pearson testi uygulanmistir. Test analizinde
hastalarin kanda kreatinin degerleri ile Banff derecesi arasinda istatistiksel olarak anlamli
ayni yonli bir iliski oldugu (P=0,003<0,05) oldugu belirlenmistir. Ancak bu iliskinin
derecesi zayiftir (r=,362"" . Buna gore kanda kreatinin diizeyi arttikca Banff derecesi

intertstisyel fibrozis derecesinin arttigi anlagilmaktadir.
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Tablo 4. 7. ARFI ve Banff Derecesi Karsilastirmasi

Banff Derecesi ARFI Degeri
(m/sn)
Grade 0 I\C/)“r;[] 3,20%7
—11 (0 , ,
N=11 (%16,9) Vi o
SS. +,67
Ort. 2,7429
Grade | Min. 1,90
N=17(%26,2) Max. 377
SS. +.47
Ort. 3,1833
Grade 11 Min. 2,39
N=12 (%18,5) Max. 370
SS. +.44
Ort. 3,4632
Grade 111 Min. 2,16
N=25 (%38,5) Max. 4.22
SS. +,58
Ort. 3,1537
Toplam Min. 1,90
N=65(%100) Max. 4.22
SS. +,61
Cut Off Degeri 2,13>
Cut Off Degeri Cut Off Deg?rine Gérve Referans 2 13-4.22 m/sn
Deger Aralig

Ort: Ortalama, Min: Minimum, Max: Maksimum, SS: Standart sapma, N:Hasta Sayisi
e Grade 0: Normal veya %5 ve alt1 interstisyel fibrozis alani
e Grade I: ( Hafif ) %6-25 interstisyel fibrozis alani
e Grade Il: (Orta): % 26-50 interstisyel fibrozis alani

e Grade IlI: ( Siddetli) : % 51 ve lizeri interstisyel fibrozis alan1 (50).
Ornek olarak arastirma kapsamindaki hastalardan 4 tanesinin Banff derecesine gore
biyopsi kesiti orneklerine ait resimleri asagida Sekil 4.2, Sekil 4.3, Sekil 4.4. ve Sekil

4.5’ de gosterilmistir.
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Site 1

Van2 51 m/s
Depth~4.4 om

Sekil 4. 2. Olgu 1 (Biyopsi Kesiti ve Shear Wave Hizlar1)
Olgu 1: 39 yasinda erkek hasta

A: Banff kriterine gore interstisyel fibrozis skoru 0 olan hastanin biyopsi kesiti

(masson trikrom boyasi x 40 biiylitme )
B: Tx bobregin power renkli doppler goriintiisii

C: ARFl elastografi yontemi ile tx bobrekten dl¢iilen shear wave hizlar
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- 2 - i} -
She 1
Vs{mm)  Depth cm)
267 17

29 18 5§

263 15 81

270 18 8

C 297 12 5

248 15 S

288 179

352 26 5§

293 254

771 155

276 1383
Madian 225
Maan 248
Std Dev 028
o] 030

Ovnrall Stathtics
Median 285 Sid Dev 023
Meoan 286 1OR 020

Site 1
V5=2.78 m/s
Depth=1.3 cm

Sekil 4. 3. Olgu 2 (Biyopsi Kesiti ve Shear Wave Hizlar1)
Olgu 2: 24 yasinda erkek hasta
A ve B: Banff kriterlerine gore interstisyel fibrozis skoru 1 olan hastanin biyopsi
kesiti (masson trikrom boyasi x 40 biiyilitme )
C ve D: ARFI elastografi yontemi ile tx bobrekten 6lgiilen shear wave hizlar

E: Tx bobregin power renkli doppler goriintiisii
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Site 1 ]
Vs=2.81 mis -
Depth=3.8 cm |

Abdomen Shear Velocity Measurements

Site 1
Va(ms)  Depth (cm)
C: 2,19 25 9
266 25 8
247 25 8
248 26 8|
218 49 S
227 49 9|
281 38 8
300 27 9
302 30 8
298 328
Median 272
Mean 263
Std Dev 034
1R 071
Overall Statistics
Medisn 272 StdDev 034
Mean 263 KR 07

Sekil 4. 4. Olgu 3 (Biyopsi Kesiti ve Shear Wave Hizlar1)
Olgu 3: 64 yasinda erkek hasta

A: Banff kriterine gore interstisyel fibrozis skoru 2 olan hastanin biyopsi kesiti

(masson trikrom boyasi x 40 biiylitme )

B ve C: ARFI elastografi yontemi ile tx bobrekten dl¢iilen shear wave hizlar
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3
Abdomen Shear Velocity Measurements
Site 1
. Vs(ms)  Depth (cm}
C 326 26
320 25 9
344 25 9
347 22 8|
351 23 8|
326 218
339 278
338 238
370 21 8|
364 24 8
328 22 8
Median 338
Mean 338
Std Dev 037
1oR 025
Overall Statistics
Modian 338 Std Dav 047
Mean 338 1R 026

Vs=3.28 m/s |
Depth=2.2 cm |

Sekil 4. 5. Olgu 4 (Biyopsi Kesiti ve Shear Wave Hizlar1)

Olgu 4: 30 yasinda erkek hasta
A ve B: Banff kriterlerine gore interstisyel fibrozis skoru 3 olan hastanin biyopsi
kesiti (masson trikrom boyasi x 40 biiyiitme )

C ve D: ARFlI elastografi yontemi ile tx bobrekten ol¢iilen shear wave hizlari
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Aragtirmaya alinan hastalarin Banff ve ARFI degerlerinin ortalama degerleri Tablo
4.7°de gosterilmistir. Tabloda’da goriildiigi gibi,

= Banff derecesi “0” olanlarin ARFI degerleri 2,15 ile 3,90 m/sn araligindadir ve
ortalama degeri 3,0527+,67 m/sn’dir.

= Banff derecesi “1 ” olanlarin ARFI degerleri 1,90 ile 3,77 m/sn araligindadir ve
ortalama degeri 2,7429+,47 m/sn’dir.

= Banff derecesi “2 ” olanlarin ARFI degerleri 2,39 ile 3,70 m/sn araligindadir ve
ortalama degeri 3,1833+,44 m/sn’dir.

= Banff derecesi “3 ” olanlarin ARFI degerleri 2,16 ile 4,22 m/sn araligindadir ve
ortalama degeri 3,4632+,58 m/sn’dir.

= Banff dereceleri, 0,1,2,3 olan tiim hastalarin ARFI degerleri 1,90 ile 4,22 m/sn
araligindadir ve ARFI degerlerinin ortalamasi 3,1537 m/sn dir.

» Banfi derecesine gdre ARFI cut off degeri 2,13>diir ve ARFI referans deger
aralig1 2,13-4,22 m/sn’dir.

» Tablo 4.7°de goriildiigii gibi Banff derecesi “3” olanlarin ARFI degerlerinin
ortalamas1 digerlerine gore daha yiiksektir. Banff derecesi “1” olanlarin ise ARFI
degerlerinin ortalamasi en diigiikk olandir. Orta ve siddetli interstisyel fibrozis grade II-
IIT’de yani ge¢ donem interstisyel fibroziste fark oldugu ancak erken dénemde grade O ve 1
de yani yiizde 25 ve alt1 interstisyel fibroziste fark olmadigi saptanmigtir. Bu farkliligin
istatistiksel olarak anlamliligini test etmek amaciyla yapilan ANOVA testi sonucuna gore
hastalarin Banff derecesine gére ARFI degerleri arasindaki farkliligin istatistiksel olarak
anlamli oldugu saptanmistir (P=0,001<0,05). Buna goére Grade II-1ll1 olanlarin ARFI
degerlerinin en yiiksek oldugu dolayisiyla Tx bobrek korteksinde interstisyel fibrozisi
yiiksek olanlarin ARFI ortalamasinin en yiiksek oldugu ifade edilebilir (Tablo 4.7). Bu
durumda, ARFI yonteminin orta ve siddetli (Grade Il ve IlI) interstisyel fibrozisin
tanisinda yardimci olabilecegini diisiinmekteyiz. ARFI cut off degerinin 2,13 > m/sn ve
cut off degerine gére ARFI referans deger araliginin 2,13-4,22 m/sn oldugu icin ve ARFI
ve Banff degerlerinin karsilagtirmasinda Grade II ve III degerlerinde anlamlilik saptanmis
olmas1 g6z oniine alindiginda, Grade III’te ARFI degerlerinin 3,90-4,22 m/sn araliginda
oldugu sonucuna ulasilmistir. Bobrek biyopsisinde biyopsi kesiti korlemesine herhangi bir
alandan alinmaktadir. Bu sebeple alinan doku kesitinin bobregin fibrozisin oldugu yerden
alinmas1 veya heniiz fibrozisin olmadig1 yerden alinmasi s6z konusudur. ARFI yontemi ile
elde edilecek degerlerin 3,90-4,22 m/sn’da araliginda olmasi Grade III’1i isaret etmektedir.
Bu durumda, ARFI olgtimleri biyopsi yapilacak yer igin yol gosterici olabilir. Biyopsi
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isleminin en yiiksek ortalama degerinin oldugu bolgeden yapilabilecegini diisiinmekteyiz.
Bu sekilde ARFI yontemi transplant bobrekte interstisyel fibrozisin tanisinda biyopsi
islemine yol gosterici olabilecektir. Ancak ARFI ile alinan degerlerin 3,90 m/sn’in altinda
olmasi durumunda ARFI ortalama (mean) degerlerine bakilarak Grade II veya Grade III

durumuna karar verilerek biyopsinin yapilmasinin uygun olacagini diistinmekteyiz.
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Tablo 4. 8. Hastalarin Histopatolojik Tanilarina Gore Kreatinin Degeri

. s Ort. .
Histopatolojik Tam N (Mg/dL) SS. Min. Max.
Kronik Aktif Humoral 11 23773 1,07 133 433
Rejeksiyon
Ak_ut T Hiicreli Aracili 37 2 4686 1127 1,32 7.00
Rejeksiyon
Akut Humoral Rejeksiyon 2 2,7950 +1,31 1,87 3,72
Akut Tiibiilointerstisyel
Nefrit Ile Uyumlu 1 2,0900 . 2,09 2,09
Bulgular
Kronik Kalsinoriin
inhibitor Toksititesi 8 2,2638 +82 132 3,79
Trombotik
Mikroanjiyopati Bulgular: 1 2,3600 ' 2,36 2,36
Diger 5 2,2560 +,73 1,54 3,12
Toplam 65 2,4133 +1,11 1,32 7,00

N: Hasta Sayisi, Ort. Ortalama, SS: Standart Sapma, Min: Minimum, Max: Maksimum

Tablo 4.8’de histopatolojik tanilarmna gore gruplandirilan hastalardan kanda
kreatinin degerlerinin birbirinden farkli oldugu goriilmektedir. Akut humoral rejeksiyon
tanist olan 2 hastanin kreatinin degerinin ortalamasi diger patoloji tanisindaki hastalarin
degerlerinden yiiksektir (2,7950+1,31mg/dL). Kreatinin degeri en diisiik olan
(Ort.2,0900mg/dL) 1 hastanin histopatolojik tanisi akut tiibiilointerstisyel nefrit ile uyumlu
bulgulardir. Aragtirma kapsamindaki hastalarin ¢gogunlugunun (n=37) histopatolojik tanisi
Akut T hiicreli aracili rejeksiyon’dur. Bu hastalarin kreatinin degeri 2,4686+1,3mg/dL’dir.
Yapilan ANOVA testi sonucunda hastalarin histopatolojik bulgular1 arasindaki farkliligin
istatistiksel ~ olarak anlamli olmadigi (P=0,996>0,005) anlagilmistir. Arastirma
kapsamindaki hastalarin interstisyel fibrozis olmasi ve interstisyel fibrozis durumunda
kreatinin  degerinin normal smirlardan yiiksek oldugu bilgisi goz Oniinde
bulunduruldugunda hastalarin Kkreatinin degerlerinin histopatolojik tanilari ile uyumlu

oldugu ve dolayisiyla bu degerlerin farklilagsmadigi ifade edilebilir.
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Tablo 4. 9. Hastalarin Histopatolojik Tanilarina Gore ARFI Ortalamalari

. o ort. .
Histopatolojik Tam N (misn) SS. Min. Max.
Kronik Aktif Humoral 11 3,4682 +,61 2,10 4,22
Rejeksiyon
Ak_ut T Hiicreli Aracili 37 3,071 159 1,90 414
Rejeksiyon
Akut Humoral Rejeksiyon 2 3,2600 +,10 3,19 3,33
AKut Tiibiilointerstisyel
Nefrit ile Uyumlu Bulgular . 3,8300 ' 3,83 3,83
Kronik Kalsinoriin
Inhibitér Toksititesi 8 3,1188 +59 2,39 3,70
Trombotik
Mikroanjiyopati Bulgular: . 2,4900 ' 249 249
Diger 5 3,0840 +,82 2,16 4,05
Toplam 65 3,1537 +,61 1,90 4,22

N: hasta Sayisi, Ort. Ortalama, SS: Standart Sapma, Min: Minimum, Max: Maksimum

Tablo 4.9°da hastalarin histopatolojik tanilarina gére ARFI degerlerinin ortalamasi
gosterilmistir. Hastalarin histopatolojik tanilarima gére ARFI degerlerinin ortalamalarinin
farkli oldugu, Trombotik Mikroanjiyopati Bulgular1 saptanan 1 hastanin ARFI degerinin
(2,49 m/sn) en diisiik, akut tiibiilointerstisyel nefrit ile uyumlu bulgular saptanan 1 hastanin
ARFI degerinin (3,83 m/sn) en yiiksek deger oldugu anlasilmaktadir. Ancak bu farkliligin
istatistiksel olarak anlamli olmadigi belirlenmistir (P=0,406>0,005). Bu durumda
interstisyel fibrozis olan hastalarin ARFI degerlerinin histopatolojik tanilarina gore

degisiklik gostermedigi ifade edilebilir.
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5. TARTISMA

Son yillarda kullanima giren yeni bir US yontemi olarak gelistirilen ARFI
sonoelastografi yontemi, B mod ultrasonografiden farkli olarak sert ve yumusak natiirdeki
lezyonlar1 ayirt edebilmekte ve sayisal veriler sunabilmektedir. ARFI teknigi klinik
muayenede el ile yapilan palpasyon ile benzerlik gostermektedir. Bu yontemle saptanan
lezyonun sertlik derecesi sayisal olarak da analiz edilebilmektedir (7, 9).

Renal transplant olmus hastalarda ARFI tetkikinin interstisyel fibrozis tanisindaki
etkinligini arastirmak amaciyla yapilan bu arastirmamiza 65 transplantasyonlu hasta dahil
edilmistir ( %23,1 ’1 kadin, %76,9°u erkek). Kadinlarin yas ortalamasi 34,73, erkeklerin yas
ortalamasi 40,08’dir. Bu hastalarin Tx bobrek yaslarmin ortalamasi 7,8 yildir. Nakil
vericisinin  %78,5’1 canli %21,5’1 kadavra vericidir. Aragtirmamiz kapsamina alinan
hastalarin ¢gogunlugunda ( 37; %56,9) Akut T Hiicreli Aracili Rejeksiyon saptanmustir,

Arastirmamizda kadin ve erkek hastalarin, bobrek vericilerinin kadavra veya canlt
olmasinin, Banff derecesi, RI’si, bobrek parankim ekojenitesi, ARFI degerleri, kreatinin
degerleri ve histopatolojik tanilarinin ortalamalarina gore farklilasmadigi belirlenmistir
(P>0,05). Calismamizda hastalarin bobrek parankim ekojenitelerinin cinsiyete gore
anlamli bir sekilde farklilastigi belirlenmistir (P<0,05). Kadinlarda bobrek parankim
ekojenitesinin ortalama Grade |, erkeklerde Grade 0 oldugu belirlenmistir. Bununla birlikte
Tx bobrek yaglari ile RI degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki oldugu,
transplantasyondan itibaren siirenin artmasiyla RI’nin da arttig1 saptanmugtir.

Hastalarin kanda kreatinin degerleri ile Banff derecesi arasinda istatistiksel olarak
anlaml1 bir iligki oldugu (P<0,05) kanda kreatinin diizeyi arttikga Banff derecesinin arttig1
ifade edilebilir. Hastalardan Banff derecesi Grade Il ve Grade 1l olanlarin ARFI degerleri
Grade 0 ve Grade | olanlarinkinden yiiksektir. Dolayisiyla Tx bobrekte interstisyel
fibrozisi yiiksek olanlarin ARFI ortalamasinin en yiiksek oldugu ifade edilebilir. Ayrica
kreatinin degeri ile Banff arasinda ayni1 yonlii iliskisi oldugu saptanmistir. Tiim bu bulgular
g6z 6niinde bulunduruldugunda, ARFI tekniginin ge¢ dénemde orta ve siddetli (Grade II
ve Grade Ill) interstisyel fibrozisin tanisinda yardimci olabilecegini diisiinmekteyiz.
Bununla birlikte, Banff ve ARFI karsilastirmasinda ARFI cut off degeri 2,13>m/sn ve cut
off degerine gore ARFI referans deger araliginin 2,13-4,22 m/sn oldugu bulunmustur.
Grade Il ve Grade III degerlerinde anlamlilik saptanmis olmasi da géz 6niine alindiginda,
Grade III’te ARFI degerlerinin cut off deger araligina gore, 3,90-4,22 m/sn araliginda

oldugu ¢ikariminda bulunduk. Bu bulgumuz literatiirde yer alan ve 20 hasta iizerinde
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yapilan arastirmanin sonuglarmi destekler niteliktedir (87). Literatiirde yer alan bazi
arastirma sonuclarinda bobrek fonksiyonu ile SWH degerleri arasinda anlamli bir iligki
oldugu saptanmustir (88, 89). Ancak literatiirde SWH degerleri ile bobrek fonksiyonlar
arasinda anlamli bir iliski saptamayan arastirma sonuglar1 da yer almaktadir (88,89,90, 91).

2010 yilinda Oslo’da yapilan bir aragtirmada, ARFI ile nakil bdbreklerde
interstisyel fibrozis arasinda anlamli bir iliski olmadig1 saptanmistir. Bu nedenle ayni
arastirmada, nakil bobreklerde interstisyel fibrozis tanisinda biyopsinin altin standart
oldugu sonucuna ulasilmigtir. Bu arastirmada, ARFI ile nakil bobreklerde interstisyel
fibrozis arasinda anlamli bir iligki saptanmamasi, hastalarin viicut agirliklart ( viicut kitle
indeksi: >30 kg/m2) ve kullanilan probun hastalara 6zgii ve kisisel anatomiye uygun
olmadig ile agiklanmisir (92).

2010-2013 yillart arasinda 91 hasta {izerinde yapilan bir bagka benzer arastirmada
da ARFI ile interstisyel fibrozis arasinda anlamli bir iliski saptanmamistir. Bunun nedeni
ise ARFI teknigindeki SWH yayiliminin Tx bobrek zamanindan ve viicut agirligindan
etkilenmesi ile agiklanmistir (91). 2010 yilinda ¢calismamiza benzer bir bagka prospektif bir
aragtirmada, renal transplant olmus 15 hastanin Tx bdbrek biyopsilerinin histopatolojik
bulgular1 fibrozis agisindan Banff kriterlerine gore karsilastirilmistir. Bobrek transplanti
olmus 15 hastanin ARFI ile Tx bdbrek olclimleri yapilmistir. Arastirmada, ARFI ile
fibrozis derecesi arasinda ve ARFI degerleri ve RI degerleri arasinda anlamli bir iliski
saptanmamigtir. Ancak aragtirma sonucunda, ARFI ortalama degerleri ve Rl degerlerinin
fibrozis tanisinda birbirinden bagimsiz degiskenler oldugu soncuna ulagilmistir (93).
Transplant bobreklerde interstisyel fibrozis saptanmasinda altin standart yontem Tx bobrek
doku biyopsisidir. Ancak bobrek biyopsisi trombositopenisi olan olgularda, hastanin
aspirin ve benzeri gibi kan sulandirict ilag kullandigi durumlarda, enfeksiyonu oldugu
zamanlarda, ciddi hipertansiyonu olan hastalarda ve pihtilasma faktdr bozuklugu olan
hastalarda uygulanamaz (94). Bu durumlarda hastalara ucuz, erisebilirligi kolay, invaziv
islem olmamasi ve hastaya islem sirasinda herhangi bir ila¢ verilmemesi nedeni ile ARFI
yonteminin uygulanabilecegi inancindayiz. ARFI yontemi ile Banff kriterlerine gore
interstisyel fibrozis tanisinin saptanmasinda kullanabilir (95, 94).

Biyopsi islemi uygulanamayan durumlarda Tx bdbrek biyopsi islemine yol
gosterici olarak ARFI yontemini kullanabiliriz. Clinkii ARFI yonteminde genel olarak Tx
bobregin bir biitiin olarak ortalamalar1 ele alinmakta fakat biyopside tek bir yerden
korlemesine kesit alinmaktadir. Bundan dolay1 ARFI yonteminin biyopsi 6ncesi biyopsinin

nereden alinacagina iliskin yol gosterebilir olmasidir. Grade 0 ve | ( hafif interstisyel
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fibrozis % 25 ve altt ) ARFI yonteminin interstisyel fibrozis tanisinda bir etkinligi
olmadigi saptanmistir. Calismamizda Grade II ve Grade III interstisyel fibrozis ( orta ve
siddetli % 26 ve iizeri ) olan olgularda interstisyel fibrozis orani arttikga ARFI ortalama
degerinin de arttig1 saptanmustir. Bobrek biyopsisinin de kendisine gore komplikasyonlari
mevcuttur. Bu nedenle biyopsiden elde olunacak yarar-zarar oranina gore karar verilmesi
gerektigidir. Tx bobrek biyopsisinde en sik goriilen komplikasyon kanamadir. Diger
komplikasyonlar arteriyovenodz fistiil, agri, hematom ve enfeksiyondur. Bobrek biyopsi
islemi uygulanmadan, olas1 komplikasyonlar1 en aza indirmek i¢in hastalarda ARFI
yontemi kullanilabilir.

Arastirmamizda sonoelastograf yontemlerinden ARFI teknigi ile Banff dereceleri
arasinda anlaml bir iliski olmas1 nedeniyle, ARFI tekniginin interstisyel fibrozis tanisinda
faydali bir yontem oldugu sonucuna ulasilmistir. Biyopsi isleminin, 6rnekleme hatasi ve
biyopsi materyallerini degerlendiren patoloji doktorlar1 arasindaki degerlendirme farklilig:
gibi kisitlayic1 faktorleri mevcuttur. Biyopsi islemi trombositopeni, hastanin aspirin ve
benzeri kan sulandirict ilag kullanmasi gibi durumlarda yapilamamaktadir. Bu hastalar
ARFI ile degerlendirme faydali olacaktir.

Ayrica biyopsi isleminde alinan kesit bobregin tamamini temsil etmeyebilmektedir.
Bobregin bir yerinde interstisyel fibrozis baslamigken bir baska bolgesinde olmayabilir.
Dolayisiyla doku kesiti interstisyel fibrozisin hi¢ baslamadig1 yerden alinmis olabilir. Bu
nedenle biyopsi ile konulan tan1 bobregin tiim alanlarini temsil etmeyebilir. Oysa ki ARFI
yontemi ile Tx bobrek korteksinin degisik yerlerinden alinmakta ve bu degerlerin
ortalamalar1 ile Ol¢iim yapilmaktadir. Bu seklide elde edilen degerler gercekte biitiin
bobregi temsil etmektedir. Bu nedenle, biyopsi 6ncesi yapilan ARFI 6lgiimlerinin biyopsi
yapilacak yer i¢in yol gdstermesi agisindan da faydali olabilir.

Arastirmamizin bazi kisithiliklari mevcuttur. Bu kisithiliklar arastirmaya katilan
hasta sayisinin az olmasi ve ARFI yonteminin hasta ve kullaniciya bagimli olmasidir.
Viicut kitle indeksi yiiksek ( obez) olan hastalarda, yash, nefes tutamayan ve hastaya
pozisyon verilemeyen olgularda tetkik kalitesi etkilenecektir. Ayrica ARFI 6l¢iimlerin tek
bir merkezde yapilmasi ve farkli merkezlerden farkli radyologlarla kontrol grubu

olmamasi arastirmamizin diger bir kisithligidir.
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6. SONUC

Bobrek nakli son donem bobrek hastaliginin tedavisinde etkin bir yontemdir.
Basarili bir bobrek nakli yasam kalitesini olumlu yonde etkilerken hastalarin ¢ogunda
6lum riskinde diisiis saglamaktadir. Nakil sonras1 bobrek fonksiyonlarinin arastirilmasinda
kullanilan en 6nemli ve etkin inceleme yoOntemi girisimsel bir islem olan bobrek
biyopsisidir.

Giliniimlizde radyoloji goriintiileme teknikleri nakil bobregin degerlendirilmesi
acisindan en 6nemli yardimer konumundadir. Son yillarda kullanima giren yeni bir US
yontemi olarak gelistirilen ARFI bize nakil bobregin sertlik derecesini gosterebilmektedir.
Bu dlgiilen sertlik derecesi erken donemde nakil bobrekte olup olmadigina karar
verilmesinde yardimci olmaktadir. ARFI teknigi girisimsel olmayan bir US yontemidir. Bu
yontem radyasyon icermez ve islem sirasinda hastaya her hangi bir ilag verilmez. Bu
calismada amacimiz bdbrek nakilli hastalarda son yillarda kullanima giren ARFI teknigi
ile erken donemde nakil bobregin degerlendirilmesi ve biyopsi islemine kolaylik saglayip
saglamayacaginin arastirilmasidir.

Arastirmamiz prospektif olarak Baskent Universitesi Radyoloji Anabilim Dali’nda
gerceklestirilmistir. Calismaya 18 yasini doldurmus ve klinik olarak transplant bobrek
biyopsisi onerilen eriskin hastalar dahil edilmistir. Klinige biyopsi islemi i¢in bagvuran
hastalara ARFI dl¢timler biyopsi isleminden hemen 6nce uygulanmistir. Biyopsi kararinda
ARFI 6l¢timler etkili olmamistir. Calismada esas olarak iki sonuca vardik. Birincisi orta ve
siddetli interstisyel fibrozis Grade II ve III’de ARFI dl¢iimleri ile tan1 konulabilir olmasi
ve ikincisi ise biyopsi oncesi yapilan ARFI olgiimleri biyopsi yapilacak yer igin yol
gosterici olabiliyor olmasidir. Ancak bu sonuglarin daha fazla hasta sayis1 ve daha fazla
calisma ile desteklenmesi gerektigine inaniyoruz.

Bu galismada orta ve siddetli interstisyel fibrozis Grade II-111"te fark oldugu ancak
erken donemde Grade 0 ve I’de fark olmadig1 saptanmistir. Grade Il ve Il interstisyel
fibrozis olan olgularda fibrozis orani arttikca ARFI ortalama degerinin de arttig1
saptanmigtir. Arastirmamamizin sonucunda, renal transplant olan hastalarin interstisyel
fibrozis tanisinda ARFI 6lclim tekniginin faydali oldugu sonucuna ulagilmistir. Ancak
giintimiize kadar yapilan arastirmalarda ARFI 6l¢iim tekniginin fibrozis tanisinda faydali
olup olmadigmin tartigmali oldugu goriilmiistiir. Kolay bir sekilde uygulanabilen ARFI
tekniginin interstisyel fibrozis tanisinda faydali bir teknik oldugunu ve interstisyel fibrozis

tanisi i¢in yapilmasi planlanan biyopsi ihtiyacini azaltabilecegini diisiinmekteyiz.
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Sonu¢ olarak ARFI tekniginin, son yillarda Tx bobrek interstisyel fibrozis
saptanmasinda umut verici bir tetkik oldugunu disiinmekteyiz. ARFI teknigi basit,
ulasabilirligi kolay olan ve hizli yapilabilen tetkiktir. ARFI teknigi sayesinde hastaya
uygulanan gereksiz biyopsi sayisi azalacagi ic¢in hastaya ¢ok kisa zaman igerisinde
herhangi bir invaziv islem yapilmaksizin &zellikle orta ve siddetli interstisyel fibrozis olan
olgularda diisiik maliyetle tan1 konulabilecegini dngormekteyiz. Bu konuda literatiirde az
calisma olmasi ve yeni bir tetkik olmasi nedeni ile yapilacak olan yeni ¢alismalarin yapmis
oldugumuz ve elde ettigimiz bulgular1 daha iyi aydinlatacagina inanmaktayiz. Benzer
basgka ¢alismalar ile bu bulgunun desteklenmesi ile ARFI tekniginin interstisyel fibrozisin

tanisinda yol gosterici bir tetkik olabilecegini diisiinmekteyiz.
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