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Kemik ‹li¤i Transplantasyon Merkezinin
Yap›lanmas› (Kurulmas› ve ‹fller Hale

Getirilmesi)
Süleyman D‹NÇER

Ankara Numune Hastanesi, Kemik ‹li¤i Transplantasyonu (K‹T) Merkezi
Azerbeycan Sa¤l›k Bakanl›¤› Merkezi Klinika Hastanesi, Hematoloji-Onkoloji Klini¤i ve K‹T Ünitesi

Hiroflima ve Nagazaki’de radyasyona maruz ka-
lan hastalarda görülen hematolojik etkiler, kemik
ili¤inin muhtemel radyoprotektif etkileri hakk›nda-
ki araflt›rmalar› stimüle etmifltir. 1950’ler ve
1960’lar boyunca bilim adamlar›, hematopoezin
kemik ili¤i hücrelerinin intravenöz infüzyonu yo-
luyla tamam›yla yeniden oluflturabileceklerini bul-
mufltur. Klinisyenler, hem konjenital ve akkiz ke-
mik ili¤i yetmezli¤i sendromlar›n› tedavi etmek için
ve geliflmifl malign hastal›¤› tedavi etmek için kul-
lan›lan kemoterapinin ve yüksek doz radyasyonun
ölümcül miyeloablatif etkilerinden hastalar› kur-
tarma için; kemik ili¤i [(elde edilen hemopoetik
stem cell(HSC)] transplantasyonunun (K‹T) yarar-
lar›n› gördüler.

Bafllang›çtaki ilk denemeler, otolog transplan-
tasyonun tersi olarak allojenik transplantasyonu
ile gerçekleflmifltir. Allojenik transplantasyondaki
en önemli sorun; hem donörün ili¤inin al›c› tara-
f›ndan reddinde hem de al›c›n›n dokular›na karfl›
donörün immünolojik olarak olgun lenfositleri ta-
raf›ndan gelifltirilen reaksiyon olan graft versus
host hastal›¤›n›n (GVHD) oluflturdu¤u at›l›m (re-
jeksiyon) reaksiyonu idi. 1960’lar›n ortalar›nda
HLA (Human Lokosit Antijeni) sisteminin bulun-
mas›, klinisyenlere kardefl donör/al›c› çiftleri ara-
s›nda birbirini tutan (matched) baflar›l› allojenik
K‹T’i yapmalar›n› sa¤lad› . Uygun dozda radyasyon
,miyeloablatif kemoterapotik rejimenler ve de
GVHD’nin önlenmesi için kullan›lan farmakolojik
tedavilerin saptanmas›na yönelik araflt›rmalar›n
memnun edici sonuçlar› ile bu yöntemin baflar›s›
kan›tland›. 1970’lerin sonuna kadar, allojenik K‹T,
büyük ölçüde deneysel ve genellikle fetal sonuçla-
nan aplastik aneminin, immün yetmezlik send-

romlar›n›n ve birçok lösemi çeflidinin iyilefltirilebil-
di¤ine dair bulgular›n objektif olarak belirlenmesi
sonucu kabul gören bir tedavi yöntemi haline gel-
mifltir. 

Genifl spektrumlu antimikrobikler ve siklospo-
rin gibi güçlü immünosüpresif ajanlar›n geliflimine
ra¤men; allojenik K‹T’den sonra hayatta kalma
flans› 1980’lerden bu yana büyük ölçüde de¤iflme-
di. Bu k›smen, daha çok yüksek-riskli hastalarda
daha genifl flekilde uygulan›yor olmas›ndan kay-
naklan›yor olabilece¤i ak›ldan ç›kar›lmamal›d›r.
Lösemi ve lenfomada yüksek doz tedavinin mem-
nuniyet veren sonuçlar› ve daha iyi rejimenlerin
gelifltirilmesi ile; otolog transplantasyona olan ilgi-
yi yeniden art›rm›flt›r. 1990’l› y›llardan itibaren,
her y›l allojenik transplantlardan (AT) daha çok
otolog transplantasyon (OT) gerçeklefltirilmektedir.

TRANSPLANTASYON SIRASINDA UYGULA-
NAN PROSEDÜRLERE GENEL B‹R BAKIfi 

‹lk bölümler de anlat›ld›¤› gibi, hematopoetik
stem cell (HSC); kemik ili¤i oluflturan elemanlar›
yok olmufl bir al›c›n›n tüm hematopoetik ve lenfo-
id sistemini yeniden oluflturma kapasitesine sahip
bir hücre olarak tan›mlanmaktad›r. Teorik olarak
bu sadece bir hücreyle baflar›labilir, ancak klinik
uygulamada al›c›n›n vücut a¤›rl›¤›na göre kilo ba-
fl›na en az 1-3 X 108 nukleuslu kemik ili¤i hücre-
sinin infüzyonu, kal›c› ve h›zl› engraftmenti (tut-
mas›) sa¤lamaktad›r. Bu nukleuslu kemik ili¤i
hücrelerinin çok küçük bir bölümü (100.000 hüc-
rede 1'den daha az) HSC olarak tahmin edilebil-
mektedir. Bunlar morfolojik olarak lenfositlerden
ay›rt edilemez, ama CD34+, HLA class II - ve
CD38- gibi karakteristik bir hücre yüzey antijen
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yap›s›na sahiptir. Bu hücreler CD4, yüzey immü-
noglobülini ve glikoforin gibi markerler› bulundur-
mazlar. 

Transplantasyon için kemik ili¤i hücreleri, pos-
terior iliak kemikten, ilik kavitesine kemik ili¤i için
özel i¤nelerin sokulmas› ve aspire edilmesi yolu ile
elde edilir. Bu prosedür genellikle ameliyathane
flartlar›nda genel anestezi alt›nda yap›l›r. Al›c›n›n
a¤›rl›¤›na göre kilogram bafl›na 15-20 mL’lik bir s›-
v› kemik ili¤i toplan›r ve bir iflleme tabi tutmadan
veya bunu al›c›ya reinfüze etmeden önce kemik
parçalar› ile di¤er hücre kümelerini ay›rmak için
filtre edilir. Kemikten ‹lik alma ifli genellikle iyi to-
lere edilmektedir ve donöre ait riskler genel aneste-
zinin riskleri ve de çok nadiren bu bölgeden olan
abondan bir kanama veya yanl›fl yere uygulanm›fl
aspirasyon i¤nelere ba¤l› nöronal hasar ile s›n›rl›
olarak kabul edilebilir. 

1981 y›l›nda Körbling ve arkadafllar›, HSC’lerin
alternatif kayna¤› olarak periferik stem cell
(PSC)kullan›m›n› tan›mlam›fl ve klinik uygulamas›
gerçeklefltirilmifltir. Malign bir hastal›¤a sahip olan
flah›slarda yüksek doz kemoterapiden sonra ya da
tek bafl›na G-CSF veya GM-CSF ile stimule edile-
rek; çok say›da hemopoetik stem cell in kemik ili¤i
ortam›ndan ayr›larak periferik sirkülasyona kat›l-
d›klar› ve bir ya da daha çok aferez ifllemi ile kolay-
l›kla toplanabildikleri bilinmektedir. Stimule edile-
rek HSC lerin mobilize edildi¤i yer olarak periferik
kan, neredeyse tamamiyle otolog transplantasyon
için bir hücre kayna¤› olarak ilik ile yer de¤ifltirir .
Bu ifllemin avantajlar›, kolay toplama, transplan-
tasyondan sonra çok daha h›zl› engraftment ve po-
tansiyel olarak daha az tümör kontaminasyonu-
dur. 

Üçüncü bir potansiyel HSC kayna¤› ise 1988 y›-
l›nda Gluckman ve arkadafllar› taraf›ndan , ilikten
çok daha fazla konsantre primitif hücre içerdi¤i gö-
rülen umbilikal kordon kan›n›n oldu¤unu bilidir-
mifltir. Do¤um esnas›nda anneye veya yeni do¤ana
zarar vermeksizin 250 mL’ye kadar toplanabilir.
Anrelated (akraba olmayan) allojenik transplantas-
yon konusunda, kordon kan bankas› ile yeni bir
devrim bafllat›labilir umudu tafl›makla birlikte kor-
don kan› yetiflkin al›c›lara güvenilir flekilde engraft
etmek üzere yeterli miktarda HSC‘ler içermeyebilir
. Bunlarla birlikte son birkaç y›lda ayr›ca fetal ke-
mik kavitesinden elde edilebilecek primitif hücre-
lerden de belki de daha az ve HLA uyumu aranma-
dan kemik ili¤i nakli veya organ naklinin oluflabi-
lece¤ine dair baz› kan›tlar elde edilmifl ve çal›flma-
lar bir çok laboratuarda yar›fl›rcas›na devam et-
mektedir 

Gerçek transplantasyon prosedürü, toplanan
stem cell konsantresinin intravenöz yolla infüzyo-
nunudur. Birçok sa¤l›k personeli bile bu prosedür
hakk›nda belki de do¤ru bir bilgiye sahip de¤ildir.
Otolog kemik ili¤i hücreleri veya periferik HSC le-
rin kriopreservasyonu s›ras›nda kullan›lan di-
methylsulfoxisol solüsyonu (DMSO) , fazla bekletil-
meden yap›lan allojenik reinfüzyonlar çok iyi tole-
re edilebilmekle birlikte bazen orta derecede pul-
moner ve sistemik toksisiteye neden olabilir.
HSC’ler, tam olarak anlafl›lamam›fl olan mekaniz-
malar ile kemik ili¤i kavitesine kolayca yerleflmek-
tedir, ve ilk nötrofillerin tutmas› için geçen 10 ila
25 günün ard›ndan trombositler ve eritrositler de
tutarak ilik kavitesine yerleflir. Bu, donör veya oto-
log HSC hücrelerinin engraftmentini (tutmas›n›)
gösterir. 

Yukar›da da belirtildi¤i gibi asl›nda K‹T ve ar-
d›ndan engraftman için bir tek kök hücre yetebilir
gibi olsa da Kemik ili¤i Transplantasyon (K‹T) ya-
p›lmas› gereken ifllemler o kadar basit de¤ildir. As›l
olan K‹T merkezinin kurulabilmesi ,yap›land›r›l-
mas› ve ifller hale getirilmesi birden çok flart a ba¤-
l› bir oluflumdur. Bu giriflimin bafllamas› ve de-
vaml›l›¤› gerek ve yeter flart olarak karfl›m›za ç›kan
en büyük sorun olsa da , bu gerekli flartlar› bura-
da tart›fl›lacak ve kurmay› düflünen bir hekime yol
göstermek amaçlanacakt›r. 

K‹T MERKEZ‹N‹N KURULMASI
K‹T merkezinin kurulabilmesi için öncelikli ola-

rak bir hastane ve bu hastane yönetiminin K‹T
merkezi kurma ve bunun gerekli flartlar›n› yerine
getirme karar› ve ard›ndan transplantasyon için
gerekli bir bofl saha gereklidir. Bu kurmak için ilk
gerekliliktir. Bunun ard›ndan gerekli ekipman, ci-
haz, donan›m›n ve materyalin temini ard›ndan ge-
len önemli ihtiyaçlard›r. Bunlarla birlikte tüm ci-
haz ve benzeri materyallerin haz›r olmas› kesinlik-
le K‹T yapman›z› sa¤layamaz. Bunun ard›ndan ge-
rekli olan di¤er önemli gereç yetiflmifl insan gücü
ve bilgisi, sarf malzemeleri , prospektif klinik arafl-
t›rmalar ve arfliv sisteminin kurulmas› gereklidir.
Bu bahsedilen flartlar› daha anlafl›l›r olarak anla-
tacak olursak.

Ülkemizde K‹T merkezinin kurulabilmesi için
asgari esaslar S.B. Tedavi Hizmetleri Genel Müdür-
lü¤ünün Mart 2001 y›l›nda yay›nlanan Organ ve
Doku Nakli Hizmetleri Yönetmeli¤inin Kemik ‹li¤i
nakli merkezleri ve Kemik ili¤i nakli doku bilgi ifl-
lem merkezleri yönergesi ile belirlenmifltir. S.B. n›n
ilk hedefi K‹T n›n t›bb› uygulamalar›nda yüksek
kaliteyi sa¤lamakt›r. 
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Bu yönetmelik çerçevesinde uyulmas› gereken
kurallar afla¤›da belirtilmifltir. Bu yönetmelikte
belki de en önemli kural Kamu kurumlar› ile birlik-
te tam teflekküllü özel merkezlere de belli flartlar
yerine getirilerek izin vermesidir. Kemik ili¤i nakli
merkezinin kurulmas› planlanan tam teflekküllü
hastanede bulunmas› gereken asgari destek ola-
naklar› flunlar olmal›d›r: 

a) HLADoku Tipleme Laboratuvar›, 
b) Mikrobiyoloji laboratuvar›, 
c) 24 saat hizmet veren Hematoloji ve Biyokim-

ya Laboratuvar›, 
d) Histopatoloji, 
e) Radyoloji ve Görüntüleme, 
f) Sitogenetik, 
g) Kan Ürünü Deste¤i (Eritrosit, Trombosit ve

di¤er kan ürünleri, HLA uyumlu trombositler, filt-
re edilmifl veya CMV negatif kan ve kan ürünleri,
›fl›nlanm›fl kan ürünleri), 

h) Eczane, 
i) Tüm ana uzmanl›k birimleri (Gö¤üs Hastal›k-

lar›, Gastroenteroloji, Nefroloji, Kardiyoloji, Nörolo-
ji, Psikiyatri, Beyin Cerrahisi, Enfeksiyon Hastal›k-
lar›, Vasküler ve Genel Cerrahi), 

j) Yerinde bronkoskopi ve endoskopi imkanlar›, 
k) Yo¤un bak›m ünitesi.
Ayr›ca Pediatrik K‹T üniteleri için çocuk cerra-

hisi ve di¤er çocuk üst uzmanl›k alanlar› bulunma-
l›d›r kural› ve Radyoterapi ile HLA tipleme labora-
tuarlar› için iliflkili merkezler kullan›labilir. Radyo-
terapi merkezi ayn› flehirde olmas› tercih edilir.

YATAN HASTA BÖLÜMÜ ‹Ç‹N ASGAR‹ KU-
RALLAR

Yatan hasta bölümünde hava kirlili¤ini en aza
indiren ayr›lm›fl yatan hasta ünitesi, enfeksiyon
korunumu ve yal›t›m›n› sa¤layan tedbirler al›nm›fl
olmas› ana esas kurald›r.

Ayr›ca K‹T merkezinde flu bölümler bulunmal›-
d›r:

a) En az 2 adet tek yatakl› hasta odas› ve hasta
odalar›ndan en az bir tanesi gerekti¤inde yo¤un
bak›m odas›na dönüfltürülebilecek alt yap›ya sahip
olmal›d›r.

b) Kemik ili¤i nakli ünitesi ve odalar› güncel izo-
lasyon ölçütlerine uygun oluflturulmal›d›r.

2) Aferez Ünitesi;
a) Kök hücre ve trombosit toplama cihazlar› bu-

lunmal›d›r,
b) ‹fllem s›ras›nda hasta veya vericinin yatt›¤›

koltuklar bulunmal›d›r.
3) Kök hücre ‹flleme, Dondurma, Saklama

(Kryoprezervasyon) Ünitesi;

a) S›v› Nitrojen tank›,saklama tanklar›,kontrol-
lü dondurucu veya mekanik dondurma ve saklama
imkanlar› olmal›d›r,

b) Laminar hava ak›m› kabini bulunmal›d›r.
4) Kemik ‹li¤i Nakli Poliklini¤i; Nakil öncesi has-

ta ve vericilerin de¤erlendirildi¤i ve nakil sonras›
takiplerin yap›ld›¤› ayr› bir bölüm olarak bulunma-
l›d›r.

5) Arfliv Merkezi; Hastalara ve Merkez çal›flma-
lar›na iliflkin bütün bilgi ve verilerin sakland›¤› bir
birim bulunmal›d›r.

Bu yukar›dakiler haricinde iflletilmesi için ge-
rekli olan ihtiyaçlar vard›r. Bunun en bafl›nda ifl-
letme veya Kit yapabilme yetene¤i gelir ki sadece
bu ihtiyac›n karfl›lanamamas› yüzünden ülkemiz-
de bir çok örne¤ini kolayl›kla gördü¤ümüz merkez-
ler at›l olarak kalm›flt›r. Buradaki temel gereklilik-
ler ise legal makale deste¤i ,standart ifllemlerin el
kitaplar› ve kullan›m k›lavuzlar›, bilgilerin kay›t
edilebilece¤i sistemler , gerekli sa¤l›k otoritesinden
izin al›nmas› ve en önemlisi personel e¤itimlerinin
tamamlanmas› ve neticelerin bildirilmesidir.

Burada kemik ili¤ini yapacak kifli daha önce-
den de belirtildi¤i gibi e¤itim alm›fl sa¤l›k persone-
lidir yani kadro veya K‹T ekibidir.

Kadro veya Transplant Ekibi ve Nitelikleri
a) Kemik ‹li¤i Nakli Merkezi Sorumlusu: Kemik

ili¤i transplantasyonu konusunda yan dal uzman-
l›k sonras› en az 1 y›ll›k deneyimli, hematoloji veya
onkoloji branfllar›nda uzman (çocuk üniteleri için
Çocuk Hastal›klar› uzmanl›¤› sonras› hematoloji,
onkoloji veya immunoloji yan dal uzmanl›¤› olan)
veya kemik ili¤i nakli alan›nda en az 3 y›l deneyimi
olan iç hastal›klar› veyahut çocuk sa¤l›¤› ve hasta-
l›klar› uzman›,

b) Hematoloji, onkoloji, dahiliye veya pediatri
uzman› bir doktor,

c) Her 3 hasta yata¤› bafl›na bir hemflire,
d) Aferez ve Saklama Ünitesinde hemaferez ko-

nusunda deneyimli bir uzman tabip sorumlulu-
¤unda, bir hemflire ve bir teknisyen bulunmal›d›r.

Bir program yöneticisi ve transplantasyon da-
l›nda e¤itilmifl veya deneyim kazanm›fl en az bir
doktoru içeren, kendini bu ifle adam›fl bir tak›m,
en az bir y›ld›r merkezde bulunmal›d›r. Bir merke-
zinde bu konuda uzmanl›¤› sa¤lam›fl olmak için bir
önceki y›lda en az 10 transplant gerçeklefltirilmeli-
dir. E¤er programda sadece bir tür (aotologous ve-
ya allogeneic) yap›l›yorsa y›l bafl›na o türden en az
10 transplant; hem allogeneic hem de autologous
transplant yap›l›yorsa y›l bafl›na her iki türden de
en az 10 transplant yap›lmal›d›r. Bu gerek flart ül-
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kemizin imkanlar› nisbetinde 10 transplan olarak
belirlenmifltir ( en az biri allogeneic ) . Transplant
tak›m›n›n üyeleri ve di¤er kadro için gereksinimler
afla¤›da verilmifltir:

Doktor Kadrosu
Yönetici Hekim: Program yöneticisi , hematoloji,

t›bbi onkoloji, immunoloji ve pediatrik hematolo-
ji/onkoloji alanlardan en az birinde e¤itimli veya
sertifikal› olmal›d›r:. Ayr›ca yöneticinin, özellikle
K‹T ile tedavi edilen hastalar›n klinik yöntemlerin-
den sorumlu olan bir doktor olarak en az bir y›ll›k
klinik e¤itimi veya iki y›l deneyimi (yatan has-
ta/poliklinik hastas›) olmas› gereklidir.

Di¤er Transplant Hekimleri: Çal›flan di¤er dok-
torlar›n da de¤iflen derecelerde yukar›daki dallarda
e¤itimli olmas› gereklidir. Bu doktorlar taraf›ndan
verilen t›bbi hizmetleri kontrol etme görevi
yöneticiye aittir. Çal›flan tüm doktorlar›n transp-
lantasyon t›p dal›nda e¤itilmifl ve yukar›da belirtil-
di¤i gibi e¤itim sertifikas› almalar› tavsiye edilir. 

Dan›flman Doktorlar
Her K‹T yap›lan markez, ana disiplinlerden

yo¤un t›bbi veya pediatrik tedavi gerektiren has-
talar›n bak›m›nda yard›mc› olabilecek, özellikle
afla¤›daki alanlarda mümkünse e¤itimli ve bu
konuda deneyimli (sertifikal›) dan›flman doktorlar
olmas› gereklidir . Bunlar Akci¤er hastal›klar›,
gastroenteroloji, nefroloji, bulafl›c› hastal›klar (im-
mun defektli hastalar›n tedavisinde deneyimli),
kardiyoloji, psikiyatri (psikososyal de¤erlendirme
için) ve radyasyon onkoloji deneyimili hekimlerdir.

Hemflireler
Transplant programlar›n›n hematopoietic

transplant alan hastalar›n bak›m› için e¤itilmifl ve
deneyimli hemflireleri olmal›d›r. E¤itim,
hematoloji/onkoloji hasta bak›m›, sitotoxic terapi
verilmesi, immunkomprimize hasta bak›m› ve
savunma mekanizmalar› ile ilgili bulafl›c› komp-
likasyonlar›n kontrol edilmesi, kan komponentleri
verilmesi ve yeterli seviyede yo¤un t›bbi/pediatrik
hasta bak›m›n› bulundurmal›d›r. 

Di¤er Kadro
Her program›n destek servislerini sürdürebil-

meleri için afla¤›daki kadrolarda çal›flan› olmas›
gereklidir. 

1. Transplant öncesi hasta de¤erlendirilmesi,
tedavi koordinasyonu ve transplant sonras› izleme
ve bak›m›n baflar›l› olmas›n› sa¤lamak Transplant
Koordinatörleri gereklidir

2. ‹laçlar›n güvenli ve uygun kullan›m›n› için
eczac›.

3. Tüm parenteral beslenmeyi içeren, has-
talar›n beslenme durumlar›yla ilgili diet konsültas-
yon sa¤lamak için diyetisyen. 

4. Sosyal Hizmetler uzman› 
5. Fizik Tedavi uzman›
6. Veri Yönetimi Personeli: "Veri Yönetimi"

bölümündeki hedefleri yerine getirmek için gerek-
lidir

Poliklinik 
1. H›zl› De¤erlendirme ve Tedavi içini 24 saat

haz›r bulunmal›d›r.
2. Transplant hastalar›n›n bak›m›nda deneyim-

li hemflireler kadrodan olmal›d›r.
3. Uzun süre infüzyon veya Çoklu ve kar›fl›k

Tedavi veya Kan ürünlerinin Transfuzyon gerek-
tiren hastalar›n bak›m› için ayr›lm›fl bir ayaktan
hasta bak›m alan› bulunmal›d›r. 

Di¤er ‹mkanlar
Ayr›ca her merkezin:
ASBMT ve ISHAGE’nin birlefltirilmesiyle olufl-

turulmufl FAHCT taraf›ndan gelifltirilen standart-
lara uyan, iflleyen bir laboratuar ve Allogeneic
kemik ili¤i yapan merkezlerin graft-versus-host
hastal›¤› yorumunda deneyimli bir patolo¤a eriflimi
olmal›d›r.
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