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Transplantasyon Öncesi Hasta Haz›rlanmas›

Fahir ÖZKALEMKAfi

Uluda¤ Üniversitesi T›p Fakültesi, ‹ç Hastal›klar›, Hematoloji Bilim Dal›

Hematopoetik kök hücre transplantasyonu,
uzun süreli sa¤kal›m ve kür flans› sunmakla birlik-
te, ciddi morbidite ve mortalitesi olan bir ifllemdir.
Hasta ve yak›nlar›n›n bilgilendirilmesi; hasta ve ve-
ricinin, psikososyal yön dahil, tam bir medikal ön
araflt›rmadan geçirilmesi; hasta baflka bir merkez-
den transplantasyon merkezine yönlendirildiyse,
transplant adayl›¤›ndan bafllayarak uzun süreli iz-
lemi de içine alacak flekilde, yerel hekim ile iflbirli-
¤i içinde olunmas› temel noktalard›r.

Hematopoetik kök hücre transplantasyonu k›sa
ve uzun vadede çok de¤iflik etkileri olan ve hasta-
n›n ondan sonraki yaflam›n› belirgin olarak etkile-
yebilecek bir tedavi yöntemi oldu¤undan hasta ve
yak›nlar›n›n iflbirli¤i olmadan uygulanamaz. Bu
nedenle, ayr›nt›l› bilgilendirme, hastan›n onay› ve
her dönemde hastan›n yard›m ve katk›s› gereklidir.
Transplantasyon, özellikle dayand›¤› mant›k, iflle-
min kendisi ve oluflturdu¤u de¤ifliklikler ve olas›
sonuçlar aç›s›ndan son derece karmafl›k bilgiler
içerdi¤inden, kavranmas› zor bir konudur. Hasta-
n›n, ciddi hastal›k tan›s› ve ölümcül olabilecek so-
nuçlar yüzünden zaten yo¤un bir gerilim içinde
bulundu¤u düflünülürse ek olarak bu bilgileri k›sa
sürede kavramas›n› beklemek gerçekçi olmaz. Ge-
nellikle transplantasyon hekimleri, bu zor ifli bafla-
rabilmek için, kiflisel deneyimlerine dayanarak,
kendi yöntemlerini gelifltirirler. ‹lk görüflmeden ön-
ce hastan›n transplantasyonla ilgili genel bilgileri
ö¤renmesini sa¤layacak basit dille yaz›lm›fl broflür,
kitapç›k gibi bas›l› materyalleri gözden geçirmesine
olanak vermek kolaylaflt›r›c› olabilir. Hasta ile gö-
rüflmede mutlaka tart›fl›lmas› gereken konular›n
bafl›nda hastal›¤›n tan›s›, hastal›¤›n durumu ve
transplantasyon d›fl›ndaki tedavilerle olas› sonuç-

lar, gelir. Transplantasyonun, olas› olumsuz yönle-
ri hafifletilerek, tek flifa yolu fleklinde sunulmas›
do¤ru olmaz. Baz› durumlarda transplantasyon
endikasyonu çok net de¤ildir. Kar zarar hesab› aç›-
s›ndan transplantasyonun, transplantasyon d›fl›
tedavi yöntemleri ile ayr›nt›l› flekilde tart›fl›lmas›
gerekir. Di¤er bir tart›flma transplantasyonun za-
manlamas› ile ilgili olmal›d›r. Baz› durumlarda
transplantasyon seçene¤i makul olarak di¤er teda-
vi yöntemlerinden sonraya ertelenebilir. Daha son-
ra ifllemle ilgili k›sa ve uzun dönemli istenmeyen
etkiler üzerinde durulmal›d›r. Olas› tüm transplan-
tasyon komplikasyonlar› mümkün oldu¤unca net
ve tarafs›z bir flekilde tart›fl›lmal›d›r. K›sa dönemde
iflleme ba¤l› ölüm ve di¤er ciddi durumlar (yo¤un
bak›m veya yaflam destek ünitesine ba¤lanma ge-
reklili¤i gibi) olas›l›¤›ndan da söz etmek flartt›r. Ay-
r›ca ortaya ç›kabilecek komplikasyonlarda tetkik
için invazif ifllemlerin gerekebilece¤i (aç›k akci¤er
biyopsisi, di¤er biyopsiler gibi) mutlaka söylenme-
lidir. Uzun dönemli etkiler içinde ölümcül olmayan
ancak yaflam kalitesini belirgin olarak bozabilecek
yan etkiler (kronik graft versus host hastal›¤› gibi)
anlat›lmal›d›r. Özellikle çocuklarda, okuldan geri
kalma, büyüme geliflme ile ilgili sorunlar, eriflkin-
lerde ifl güçten geri kalma, k›s›rl›k, seksüel perfor-
mans›n etkilenmesi gibi konular da görüflülmeli-
dir. Görüflmenin aç›k, hastan›n anlayabilece¤i dil-
de olmas› ve soru sormas›na f›rsat tan›yan bir fle-
kilde yap›lmas› flartt›r; çünkü hastan›n do¤ru ve
sa¤l›kl› bir karar vermesi ancak bu flekilde olas›d›r.
Bundan sonra hastan›n bilgilendirilmifl olur for-
munu imzalamas› istenir. (Allojeneik transplantas-
yonda verici ile de aç›k bir görüflme yap›lmal›, ola-
s› yan etkiler anlat›lmal›d›r. Verici adaylara ön yar-
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g›s›z yaklafl›lmal›, bilgilendirildikten sonra, ancak
gönüllü iseler yaz›l› olur al›nmal›d›r) (1, 2).

Tan›n›n Do¤rulanmas› ve Hastal›k Durumu-
nun Belirlenmesi

Tam remisyondaki akut lösemi hastalar›nda ol-
du¤u gibi, baz› hastalar›n, transplantasyon merke-
zine geldiklerinde hastal›klar› ile ilgili hiç bir belir-
ti ve bulgular› olmayabilir. Genel olarak tüm has-
talarda transplantasyondan önce tan›n›n do¤ru-
lanmas› flartt›r. Bu amaçla tan›n›n kondu¤u oriji-
nal doku örneklerinin ikinci bir göz taraf›ndan göz-
den geçirilmesi uygun olur. Tan›da (veya tedavi se-
çimini etkileyebilecek flekilde, sitolojik/histopato-
lojik alt tipte) bir flüphe ortaya ç›karsa eski bloklar-
dan yeni preparatlar haz›rlanmal›, ek konsültas-
yonlar yap›lmal›; mümkün olan durumlarda yeni
biyopsilerden kaç›n›lmamal›d›r(1, 2).

Tan›n›n do¤rulanmas› kadar, tan›dan sonraki
sürecin de gözden geçirilmesi büyük önem tafl›r.
Özellikle malignite nedeni ile transplantasyon
planlanan hastalarda, hastal›¤›n bafllang›çtaki
yayg›nl›¤›n› belirlemeye yönelik önceki tetkikleri
(kemik ili¤i aspirasyon ve biyopsileri, görüntüleme
yöntemleri vb) yeniden gözden geçirilmeli; uygu-
lanm›fl olan tedavilere ait toksisiteler belirlenmeli
ve hastal›¤›n en son durumu net bir flekilde ortaya
konmal›d›r. Bunun bafll›ca nedeni, malign hasta-
l›klardaki transplant uygulamalar›nda "kemosen-
sitivite" ve transplantasyon s›ras›ndaki "tümör yü-
kü"nün sonucu do¤rudan etkileyen önemli para-
metreler olmalar›d›r. Örne¤in kemosensitif olma-
yan bir Hodgkin d›fl› lenfoma olgusunda transplan-
tasyonun baflar›s›z olaca¤› öngörülebilir. Benzer
flekilde hastal›k ne kadar yayg›nsa (tümör yükü ne
kadar fazla ise) transplantasyon sonucu da o ka-
dar baflar›s›z olmaktad›r. Örne¤in hastal›¤› kemik
ili¤i/kan s›n›rlar›n› aflm›fl (merkezi sinir sistemi,
testis, deri gibi ekstramedüller tutulumlar› olan)
akut lösemilerde sonuçlar kemik ili¤ine s›n›rl› has-
tal›¤› olanlardan daha kötüdür. Bu nedenle
transplantasyondan hemen önce bir "yeniden evre-
leme" yap›lmas› önerilir. Örne¤in meme kanseri
nedeniyle transplantasyon yap›lacak hastalarda,
önceki evreleme ifllemleri hangi evreyi gösterirse
göstersin, yeni bir metastatik hastal›¤› d›fllamak
için tam bir yeniden evreleme gerekir; çünkü bu
durum, erken relaps› göstermede çok kuvvetli bir
parametredir.

Otolog transplantasyon planlanan hastalarda
genellikle yeni bir kemik ili¤i aspirasyon ve biyop-
sisi gereklidir. Bu ifllem özellikle, kemik ili¤i kay-
nakl› malignitelerde; fibrozis varl›¤›nda veya yak›n

zamanda pelvik radyoterapi gibi toksik bir tedavi
alanlarda, histolojik olarak kemik ili¤inin salim ol-
du¤unu dökümante etmek bak›m›ndan önem ta-
fl›r. Otolog trasplantasyonda, kök hücrelerin kemik
ili¤inden toplanmas› düflünülüyorsa, do¤al olarak
kemik ili¤inde belirgin tutulumun olmamas› iste-
nir. Asl›nda ayn› fley, kök hücrelerin periferik kan-
dan toplanmas› durumu için de geçerlidir; çünkü
uygulanan mobilizasyon rejimleri ile kök hücreler
kadar tümör hücrelerinin de perifere geçifli söz ko-
nusu olabilir. Transplantasyondan hemen önce
al›nacak kemik ili¤i materyali, gros patolojileri or-
taya koymaktan öte "minimal rezidüel hastal›¤›"
dökümante etmeye yönelik daha sofistike incele-
melerde de kullan›labilir ki, bu da hastan›n sonra-
ki izleminde bir avantaj oluflturabilir. Transplan-
tasyon merkezine remisyonda akut lösemi olarak
refere edilen allojenik kök hücre nakli adaylar›nda,
son kemik ili¤i kontrolünden bir aydan fazla bir za-
man geçmiflse yeni bir kemik ili¤i incelemesi iste-
nir (1, 2).

Al›c› ve Verici Aras›ndaki Doku Uyumunun
Belirlenmesi

Doku tiplendirmesi ile ilgili bilgi, hastan›n allo-
jeneik transplantasyona aday olup olamayaca¤›n›
belirleyen en temel verilerdendir. Günümüzdeki al-
lojeneik nakil uygulamalar› genellikle doku grubu
tam uyumlu kardeflten transplant yap›lmas› flek-
lindedir (5/6 uyumlu akraba vericiler ile de benzer
sonuçlar al›nabilir). Akraba olsun veya olmas›n
birden fazla histokompatabilite loküsünde uyum-
suzluk transplantasyona engel kabul edilmekle
birlikte günümüzde çok daha az uyumla baflar›l›
transplantasyon sonuçlar› da bildirilmektedir. Bu
konu ile ilgili ayr›nt›l› bilgi, "HLA Tiplendirilmesi ve
De¤erlendirilmesi" bafll›¤› alt›nda aktar›lacakt›r.

Yafl
Bundan 10-15 y›l önceye kadar birçok transp-

lantasyon merkezi 50 yafl›n üzerindeki hastalarda
allojeneik kök hücre nakli yapmamaktayd›. Bunun
bafll›ca nedenleri, ileri yafllardaki hastalar›n organ
sistemlerinin haz›rlama rejimini tolere etmelerinin
güç olmas› (erken mortaliteyi artt›rmaktad›r) ve
yafl ilerledikçe graft versus host hastal›¤›n›n
(GVHH) s›kl›k ve fliddetinin artmas›d›r. Ancak son
y›llarda daha yafll› hastalarda da baflar›l› allojene-
ik nakil uygulamalar›n›n bildirilmesi ve özellikle
haz›rlama rejimi olarak mini doz (azat›lm›fl doz) te-
davi protokollerinin yayg›nlaflmas›yla yafl s›n›r› 60-
70’li y›llara kaym›flt›r. Otolog transptasyonda teda-
vi ile ilintili mortalite belirgin olarak düflük oldu¤u
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ve GVHH riski olmad›¤› için yafl s›n›r› daha yukar›
çekilebilir. Destek tedavi olanaklar›n›n geliflmesi ile
günümüzde 60-70 yafllar›ndaki hastalarda da ba-
flar›l›l› bir flekilde otolog transplantasyon yap›labil-
mektedir. Allojenik olsun otolog olsun kök hücre
naklinde genel olarak kesin bir yafl s›n›r›ndan bah-
setmek zordur, ayr›ca hastan›n kronolojik yafl›n-
dan çok biyolojik yafl› (performans›, organ sistem-
lerinin kapasitesi) dikkate al›nmas› daha do¤rudur
(1, 3).

Performans Durumu ve Önceki Tedaviler
Genel olarak haz›rlama rejimleri hemen daima,

az veya çok, morbiditeye neden olacak flekilde tok-
siktirler; bu nedenle, transplantasyon adaylar›n›n
bu toksisiteyi tolere edebilecek flekilde genel sa¤l›k
durumlar›n›n iyi olmas› istenir. Performans duru-
munu belirlemede en s›k, Karnofsky ve Eastern
Coopperative Oncology Group (ECOG) skorlama
sistemleri kullan›lmaktad›r. Transplant öncesi
hastalar›n performans durumunun Karnofsky’e
göre 70-100 aras›nda, ECOG’a göre ise 0-3 aras›n-
da olmal›d›r (Tablo 1 ve 2).

Transplasyon merkezine gelen hastalar önce-
den remisyon indüksiyonu amac›yla ya standart
dozlarda ya da refrakter/nüks hastal›klar› nedeni
ile kurtarma amaçl› yüksek doz kemoterapi rejimi
alm›fllard›r. Yüksek doz tedavilere ek olarak altta
yatan hastal›¤›n kendisi de hastan›n genel duru-
munu olumsuz yönde etkileyebilir. Haz›rlama reji-
minin potansiyel toksisitesinin önceki tedavilerin
toksisitelerine eklenece¤i hesaba kat›lmal›d›r. Kü-

mülatif dozlar›n hesaba kat›lmas› k›sa vadede or-
gan sistemlerine getirece¤i yükün belirlenmesinin
yan› s›ra, özellikle daha uzun vadede, transplan-
tasyon sonras› ikincil malignite riskini belirlemek
bak›m›ndan da önem tafl›maktad›r.

Organ Sistemlerinin De¤erlendirilmesi ve
Yandafl Durumlar

Haz›rlama rejimlerinin ço¤u sadece hematopo-
etik sistemi de¤il di¤er organ ve dokular› da belir-
gin olarak etkiler; bu sistemlerin tamam›yla iyi du-
rumda olmas› durumunda bile haz›rlama rejiminin
toksisitesi baz› klinik ve laboratuvar de¤iflikliklere
neden olabilir. Haz›rlama rejiminden baflka GVHH
ve uzun süreli immünsüpresyon da transplant
sonras› baz› ek yükler getirebilir. Do¤al olarak ön-
ceden organ sistemlerinde sorunlar› bulunan has-
talarda söz konusu ek yükü tolere edilemeyece¤i
için, haz›rlama rejimine ba¤l› ciddi morbidite ve
mortalite ortaya ç›kabilir. Bu nedenle tüm hemato-
poetik kök hücre transplantasyon adaylar› siste-
mik sorunlar ve yandafl hastal›klar aç›s›ndan ay-
r›nt›l› bir flekilde sorgulanmal› ve muayene edilme-
lidir. Özellikle kalp, akci¤erler, karaci¤er ve böb-
rekler üzerine odaklan›lmal›d›r. Subklinik durum-
lar› ortaya ç›karmak ve objektive etmek için baz›
testlere de gereksinim vard›r.

‹ki boyutlu ekokardiyografi ile ejeksiyon fraksi-
yonun %50’den az ölçülmesi ve önceden konjestif
kalp yetmezli¤i öyküsü ciddi bir klinik kardiyotok-
sisitenin habercileridir(4). Klinik ve elektro ve eko-
kardiyografileri normal olan flah›slarda radyonük-
lid görüntüleme ve di¤er fonksiyonel testlerin rutin
olarak yap›lmas› tart›flmal› ve muhtemelen gerek-
sizdir. Daha önceden antrasiklin alm›fl ve kardiyak
yede¤i s›n›rda olan hastalarda siklofosfamid gibi
kardiyak toksisitesi bulunan bir ilac›n kullan›lma-
s› sorun oluflturabilir; bunun yerine total beden
›fl›nlamas›na etoposit veya melfelan›n eklendi¤i bir
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rejim daha uygun olabilir.
Akci¤er fonksiyonlar›n› de¤erlendirmede en s›k

kullan›lan testler karbonmonoksit diffüzyon kapa-
sitesi (DLCO), zorlu ekspretuvar volüm (FEV) ve
zorlu vital kapasite (FVC)’dir. Transplantasyon ön-
cesi hafif derecede hava yolu obstrüksiyonu
transplantasyondan sonraki bir y›l ve sonrasonda
FEV ve FVC’nin düflece¤ini göstermifltir (FEV’in
beklenen de¤erin %80’inden fazla ve DLCO’nun
beklenen de¤erin %50’sinden fazla olmas› istenir).
Bleomisinin neden oldu¤u akci¤er etkilenmesi en
iyi DLCO ile ortaya konabilir. Pulmoner fonksiyon-
lar› s›n›rda olan hastalarda haz›rlama rejiminde
Biskloraetilnitrozürea (BCNU), busulfan veya total
beden ›fl›nlamas› kullan›lmas›, intertsisiyel pnö-
moniye yol açarak, ilerleyici solunum yetmezli¤ine
neden olabilir. Transplantasyon sonras› dönemde
GVHH geliflmesi solunum fonksiyonlar›n› olumsuz
yönde etkiler (5, 6).

Karaci¤er fonksiyon testleri transplantasyon
öncesi de¤erlendirmede rutin olarak yap›l›r. Bunla-
r›n içinde özellikle transaminazlar önem tafl›r.
Transplantasyon sonras› dönemde mortalitesi yük-
sek oldu¤u için en korkulan komplikasyonlardan
biri de karaci¤erin venoolüzif hastal›¤›d›r (VOD)(5).
Transaminaz yüksekli¤i, vankomisin ve asiklovir
tedavileri ile bat›na uygulanan radyoterapi bu aç›-
dan risk faktörü olarak say›lmaktad›r. Merkezler
aras›ndaki VOD s›kl›klar› aç›s›ndan çok belirgin
farklar oldu¤u söylenmelidir (ülkemizde beklendi-
¤ine göre çok az görülmektedir).

Renal fonksiyonlar›n de¤erlendirilmesi de rutin
tetkikler aras›nda yer al›r. Transplantasyon öncesi
kreatinin 1.5 mg/dl’nin alt›nda ve kreatinin kliren-
sinin 60 ml/dak.’n›n üstünde olmas› istenir.
Transplantasyon sonras› dönemde kullan›lan sik-
losporin, vankomisin, aminoglikozidler, asiklovir,
amfoterisin gibi ilaçlar renal rezervi s›n›rda olan-
larda kolayl›kla sorun oluflturabilir. Daha önceden
siklofosfamid veya ifosfamide ba¤l› mesane hasar›
söz konusuysa haz›rlama rejiminde siklofosfamid
kullan›lmamas› uygun olabilir. Ayr›ca sisplatin ve-
ya yüksek dozda melfelan içeren haz›rlama rejim-
leri renal aç›dan risklidir. Öte yandan daha önce-
den renal fonksiyonlar› etkilenmifl multipl miyelo-
mal› hastalarda baflar›l› bir flekilde yüksek doz
melfelanla baflar›l› sonuçlar al›nabilmektedir (7).

Ayr›ca siklosporin, takrolimus veya steroidlerin
hipertansiyonu olanlarda sorun oluflturabilece¤i,
Steriodlerin ve hiperalimentasyonun glükoz intole-
rans›n› artt›rabilece¤i, haz›rlama rejimlerinin ve
kortikosteroidlerin katarakta yol açabilece¤i ak›lda
tutulmal›d›r. (Oftalmolojik de¤erlendirme bunun

d›fl›nda, önceden var olan CMV veya toksoplazmo-
zisi de de¤erlendirme aç›s›ndan önem tafl›r.)

Genel olarak söylemek gerekirse t›bbi de¤erlen-
dirmede ortaya ç›kan risk profili, transplantasyon-
dan umulan yarar ile birlikte de¤erlendirilmelidir.
Hafif (baz› hastalarda orta düzeyde organ fonksi-
yon bozuklu¤u) mutlak bir kontrendikasyon gibi
düflünülmemekle birlikte en az›ndan transplantas-
yonu geciktirebilir. Transplant›n hemen yap›lmas›-
n›n arzuland›¤› durumlarda bu durum, en az›ndan
o an için, tedavinin yarar›n› tart›flmal› hale getire-
bilir.

Enfeksiyonlar
Hematopoetik kök hücre transplantasyonunda

haz›rlama rejimine ba¤l› olarak ortaya ç›kan nötro-
peni, enfeksiyonlar› kolaylaflt›ran en önemli faktör-
dür. Mukoza bütünlü¤ünün bozulmas›, uzun sü-
reli kateterler ve aylarca sürebilen hümoral ve hüc-
resel immün yetmezlik ve allojeneik transplantas-
yonda GVHH enfeksiyonlar› kolaylaflt›ran di¤er
önemli etkenlerdir. Transplantasyona ba¤l› ortaya
ç›kan bu çok say›daki kolaylaflt›r›c› etkenden ötü-
rü ifllemi izleyen dönemlerde hastalar›n normal im-
mün sisteme sahip kiflilerle karfl›laflt›r›ld›¤›nda so-
run oluflturmayacak etkenlerle ciddi sorunlar ya-
flamas› do¤ald›r. Bu nedenlerle transplantasyon
öncesi dönemde hasta enfeksiyonlar yönünden
dikkatli bir flekilde gözden geçirilmeli ve ifllemden
sonraki dönemde ek sorun oluflturabilecek sorun-
lar mümkün oldu¤unca önceden çözümlenmelidir.
Enfeksiyonlara yatk›nl›k aç›s›ndan transplantas-
yon adaylar› aras›nda farkl›l›k olabilir. Örne¤in ilk
tam remisyondaki bir akut lösemi olgusu, tekrarla-
yan nüksleri olanlara veya ileri evre bir lenfoma ve-
ya miyelom olgusuna göre immün sistemi çok da-
ha iyi korunmufl oldu¤u için daha az risk alt›nda-
d›r. Ayr›ca hastalar›n ek bir immün yetmezlik ne-
deni tafl›yor olmalar›n›n (diyabet gibi) enfeksiyon
riskini artt›raca¤› ak›lda tutulmal›d›r.

Enfeksiyonlar aç›s›ndan di¤er bir sorun, acilen
transplantasyon yap›lmas› gereken ancak aktif
ciddi enfeksiyonu olan hastalard›r. Transplantas-
yondan sonraki dönemdeki uzun ve derin nötrope-
ni enfeksiyon kontrolünü daha da güçlefltirece¤in-
den bu hastalar›n enfeksiyon hastal›klar› tam ola-
rak düzeltilene kadar transplantasyonun geciktiril-
mesi gerekebilir. Öte yandan baz› durumlarda has-
tadaki söz konusu enfeksiyonun bafll›ca nedeni
baflka yollarla düzelmeyen ve ancak baflar›l› bir
transplantasyonu takiben düzelmesi umulan bir
nötropeni olabilir. Bu durumda transplantasyonun
çok fazla geciktirilmesi do¤ru olmayabilir. Böyle
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durumlarda enfeksiyon tedavisi ve transplantas-
yon zamanlamas› her hasta için ayr› ayr› planlan-
mal›d›r; ço¤u zaman enfeksiyonu kontrol alt›na al-
maya yönelik tüm imkanlar›n sef

erber edilmesini takiben çok beklenmeden
transplantasyona geçilmesi makul bir yol olabilir.
Nötropenin sorun olmad›¤› ve transplantasyonun
aciliyet gerektirmedi¤i di¤er tüm durumlarda tüm
aktif enfeksiyonlar (tonsillit, difl absesi, sinüzit, alt
solunum yolu enfeksiyonu, üriner ve pelvik enfek-
siyonlar vb) transplantasyon önce tam olarak dü-
zelene kadar tedavi edilmelidirler. Bu alanlardaki
enfeksiyonlar› saptamak ve tedavi etmek için ilgili
bölümlerle (Kulak Burun Bo¤az, Difl Sa¤l›¤›, Der-
matoloji, Proktoloji, Jinekoloji gibi) konsültasyon-
lar yap›lmal›d›r.

Ciddi ancak klinik olarak düzelmifl enfeksiyon-
lar ayr› bir sorun oluflturabilir; bunun en s›k örne-
¤ini önceki tedaviler s›ras›nda geçirilmifl olan inva-
zif fungal enfeksiyonlar oluflturur. Klinikte bu en-
feksiyonlar aras›nda en s›k sorun olanlar: invazif
aspergilloz (özellikle invazif pulmoner aspergillozis)
ve hepatosplenik kandidozdur. ‹nvazif pulmoner
aspergilloz özellikle allojeneik transplantasyon için
önemli bir engel oluflturabilir. Bir çok merkez bu
olgularda allojeneik transplantasyonu kontrendike
görmektedir; bununla birlikte baflar›l› sonuç bildi-
renler de vard›r. Önceden tedaviye çok iyi yan›t ve-
ren hastalar haz›rlama rejiminden önce antifungal
verilip risk ortadan kalk›ncaya dek (engrafman ola-
na, GVHH geliflenlerde bu durum kontrol edilene
dek) devam edilmesi (sekonder profilaksi) önerile-
bilir. Akci¤erde cerrahi ile ç›kar›lmaya uygun tek
oda¤›/odaklar› olanlarda haz›rlama rejiminden ön-
ce bunlar›n ç›kar›lmas› di¤er bir öneri olarak göze
çarpmaktad›r. Otolog transplantasyon, trasplan-
tasyon sonras› GVHH için immünsüpresyon gerek-
tirmedi¤i ve ço¤u zaman nötropeni süresinin daha
k›sa olmas› nedeni ile invazif aspergilloz aç›s›ndan
allojeneik kadar sorun oluflturmaz. Hepatosplenik
kandidoz için de benzer yaklafl›m geçerlidir. Haz›r-
lama tedavisinden önce amfoterisine bafllan›p tam
olarak engrafman gerçekleflene dek devam edilirse
sorun oluflturmayabilir(1, 8-11).

Transplantasyon adaylar› rutin olarak hepatit
A, B ve C serolojisi aç›s›ndan gözden geçirilmelidir.
Geçirilmifl A hepatiti herhangi bir sorun olufltur-
maz, transaminazlar›n yüksek oldu¤u akut dö-
nemde karaci¤er ile ilgili komplikasyon riski nede-
ni ile bu hastalarda transplantasyon enzimler nor-
male dönene kadar ertelenmelidir. Akut B hepatiti
için de ayn› öneri geçerli olmakla birlikte bu virus
tafl›y›c›l›¤a yol açabildi¤i için öneriler bu kadar net

de¤ildir. Genel olarak tafl›y›c›l›k durumu kesin bir
kontrendikasyon oluflturmamakla birlikte, bu has-
talarda reaktivasyondan korkulur. Hatta ayn› ola-
s›l›k, çok daha düflük olmakla birlikte, daha önce-
den B virusu ile karfl›lafl›p ba¤›fl›kl›k gelifltirmifl
olanlarda bile (anti HBsAg pozitifli¤i) söz konusu
olabilir. Öte yandan bazen de tafl›y›c› bir flah›sa B
hepatitine karfl› ba¤›fl›k bir vericiden transplantas-
yon yap›ld›¤›nda virusun kandan temizlenmesi söz
konusu olabilir. Bu nedenlerle B hepatit tafl›y›c›la-
r› için çok kesin önerilerde bulunmak zordur. C
hepatiti ile ilgili veriler daha da az kesindir.
Transplantasyon adaylar›, ço¤u zaman hastal›klar›
nedeni ile çok say›da transfüzyon yap›lm›fl olarak
gelirler ve beklendi¤i üzere bu hasta populasyo-
nunda C virusuna maruz kalm›fl olas›l›¤› yüksek-
tir. Bu hastalarda, transplantasyon sonras› karaci-
¤er fonksiyon testlerinin bozulma ve olas›l›¤›n›n
daha yüksek oldu¤u söylenebilir (1, 2, 12, 13).

Aktif sitomegalovirus (CMV) enfeksiyonu
transplantasyona engel oluflturur. Pratikte daha
s›k karfl›lafl›lan durum ise al›c›n›n daha önceden
CMV ile karfl›laflm›fl olmas›d›r. Transplantasyon s›-
ras›nda ve sonras›nda kazan›lan CMV enfeksiyo-
nun mortalitesi yüksektir. Bu nedenle al›c›n›n
CMV negatif oldu¤u durumlarda enfeksiyon riskini
azaltmak bak›m›ndan vericinin ve uygulanacak
tüm kan ürünlerinin seronegatif oldu¤undan emin
olunmal›d›r.

Günümüzde genel olarak Human ‹mmun Defi-
ciency Virus (HIV) pozitif hastalar›n da transplan-
tasyon için uygun aday olmad›klar› kabul edilmek-
le birlikte olumlu bir sonuç al›nabilmesi için yo¤un
çaba sarf edilmektedir. Transplantasyonda enfek-
siyonlar ile ilgili daha ayr›nt›l› bilgi ilgili bölümler-
de anlat›lacakt›r.

Transfüzyon Öyküsü
Daha önceden çok say›da transfüzyon yap›lm›fl

olan hastalarda transfüzyonlar›n tipi, sonuçlar› ve
transfüzyon reaksiyonlar› hakk›nda bilgi edinilme-
lidir. Örne¤in aplastik anemide çok say›da trans-
füzyon yap›lm›fl olmas› (günümüzde geçmifl y›llara
göre daha az rastlanmaktad›r) transplantasyon so-
nuçlar›n› ve haz›rlama rejimi tipini seçerken etkili
olabilir. Yine aplastik anemili hastalarda yak›n ai-
le üyelerinden transfüzyon yap›lm›fl olmas› graft
yetersizli¤i olas›l›¤›n› artt›rabilir. Akut lösemili has-
talarda da s›k transfüzyon öyküsü al›fl›ld›k bir du-
rumdur ve bu hastalarda s›kça karfl›lafl›labilecek
bir sorun trombosit süspansiyonlar›na karfl› allo-
immünizasyon sonucu direnç geliflmifl olmas›d›r.
Önceki eritrosit süspansiyonlar›n›n say›s›n›n bilin-
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mesi özellikle demir yüklenmesi aç›s›ndan önem
tafl›maktad›r; demir birikimi olan hastalarda veno-
oklüzif hastal›k olas›l›¤› artabilir. Demir birikimi ve
flelasyon tedavisi aç›s›ndan özellikle talasemik
hastalar›n de¤erlendirilmesi flartt›r. Bir grup hasta
da (örne¤in birinci kronik faz kronik miyelositik lö-
semi, lenfoma, meme kanseri gibi) hiç trasnfüzyon
yap›lmadan transplantasyon merkezine gelmifl ola-
bilirler.

Bilindi¤i gibi al›c› ile verici aras›ndaki ABO
uyumsuzlu¤u allojeneik transplantasyona engel
oluflturmaz. Majör uyumsuzluk (al›c› serumunda
verici eritrositlerine karfl› alloantikor varl›¤›) graft-
taki çok say›daki eritrositin hemolizine yol açaca-
¤›ndan baz› önlemlerin al›nmas› gerekir. Minor
uyumsuzluk (verici plazmas›nda al›c› eritrositleri-
ne karfl› alloantikor varl›¤›) daha az soruna yol
açar; bu durumda grafttaki plazman›n uzaklaflt›r›l-
mas› gerekebilir. ABO uyumsuzlu¤u durumunda
bu modifikasyonlar›n yap›lmas› ve hastaya yeterli
transfüzyon deste¤i sa¤lanmas› aç›s›ndan aferez
ünitesi ve kan bankas›n›n aktif yard›m› gerekir.
(Bak. ABO Uyumsuz Hematopoetik Hücre Transp-
lantasyonu ve Transplant Hastalar›n›n Transfüz-
yon Deste¤i)

Allerjik Durumlar
Allerjik durumlar›n belgelenmesi aç›s›ndan ay-

r›nt›l› sorgulama yap›lmal›d›r. Özellikle allopurinol,
beta laktam antibiyotik, ko-trimaksazol ve amfote-
risin B gibi transplantasyon s›ras›nda ve sonras›n-
da kullan›lma olas›l›¤› yüksek ilaçlara allerji sorgu-
lanmal›d›r.

Beslenme Durumu
Çok say›da transplantasyon (2238 hasta) olgu-

sunu içeren klinik bir çal›flmada hastalar›n a¤›rl›k-
lar› ile sa¤ kal›mlar› aras›nda belirgin bir iliflki bu-
lunmufltur. Bu çal›flmada a¤›rl›klar›, ideal beden
a¤›rl›¤›n›n %95’inden az olanlar ile %145’inden faz-
la olanlarda relaps d›fl›ndaki nedenlere ba¤l› mor-
talite oran›n›n artt›¤› saptanm›flt›r. En kötü sonuç-
lar ise beden a¤›rl›¤› ideal beden a¤›rl›klar›n›n
%85’inden az olan hastalarda al›nm›flt›r (14). Bu
nedenle kafleksisi veya morbid obezitesi olan has-
talarda bu durumun, transplantasyon takviminin
el verdi¤i ölçüde, düzeltilmesi gerekir. Beslenme
durumunun saptanmas›nda sofistike laboratuvar
tetkiklerine veya antropometrik ölçümlere gerek
görülmemekte, klinik de¤erlendirme ve laboratu-
var parametresi olarak albumin veya daha iyisi
prealbuminin ölçümü yeterli bulunmaktad›r .

Beden a¤›rl›¤› ile iliflkili di¤er bir konu da, ha-

z›rlama rejiminde kullan›lan ilaçlar›n dozlar›n›n
ideal kilo üzerinden hesaplanmas›d›r. Bu durum
gerçek kilosu ile ideal kilosu aras›nda önemli fark
bulunan hastalarda sorun oluflturabilir. Örne¤in
morbid obez bir kiflide doz gerekti¤inin çok alt›nda
kalarak, yeterli immünsüpresyon veya yeterli tü-
mör azalt›lmas› gerçekleflmeyebilir. Böyle durum-
larda doz hesab› yap›l›rken hastan›n ideal beden
a¤›rl›¤›na ek olarak gerçek a¤›rl›k ile ideal olan ara-
s›ndaki a¤›rl›¤›n %40’n›n da eklenmesi önerilmek-
tedir (1). Örne¤in ideal a¤›rl›¤› 80, gerçekteki a¤›r-
l›¤› 120 kg olan bir hastada doz hesab› 96 kg üze-
rinden yap›l›r.

Psikososyal Durum
Baz› transplantasyon merkezlerinde transplan-

tasyon adaylar› rutin olarak psikososyal de¤erlen-
dirmeye al›n›rlar. Rutin de¤erlendirme flart görül-
memekle birlikte; psikolojik durumu labil olan, bi-
linen bir psikiyatrik rahats›zl›¤› bulunan veya bun-
lardan flüphelenilen durumlarda ayr›nt›l› bir psiki-
yatrik de¤erlendirmenin önemi aç›kt›r. Transplan-
tasyon adaylar›nda anksiyete ve reaktif depresyon
durumu s›kt›r; bu do¤al tepkileri temelde ciddi
ruhsal sorunlar› olan hastalardan ay›rt etmek
flartt›r: Patolojik bir durum söz konusu ise hasta-
n›n anlat›lanlar› gerçekte ne kadar anlad›¤› flüphe-
li hale gelir. Bu durum, özellikle hastalardan bilgi-
lendirilmifl olur almada mutlak hesaba kat›lmal›-
d›r. Transplantasyon sonras› dönemde gerekebile-
cek invazif veya a¤r›l› durumlar› organik oldu¤u
kadar psikolojik olarak da tolere edebilme yetenek-
leri aç›s›ndan hastalar de¤erlendirilmelidir. Aksi
taktirde daha sonra bu ifllemler için hastan›n ona-
y›n› almak ve onunla iflbirli¤i yapmak zor olacakt›r.
‹deal olan› transplantasyon öncesinden bafllayarak
tüm transplantasyon sürecince ekibe dahil olan bir
psikolog/psikiyatrin aktif yard›m›n› almakt›r (bak.
Liyezon psikiyatrisi). Hastalar›n sigara ve ilaç ba-
¤›ml›l›klar› varsa ortaya konmal›d›r. Adaylar›n
transplantasyondan önce yeterli bir yoksunluk dö-
nemini atlatabilmifl olmalar› flartt›r (1).

Hastan›n sosyal yönden de¤erlendirilmesi; aile
ve ifli ile ilgili özellikler, bak›mda yard›m› olabilecek
yak›n çevresindeki kiflilerin belirlenmesi, ekono-
mik durum ve sosyal güvence, yaflad›¤› yer, konak-
lama ve merkeze gidip gelme olanaklar› gibi nokta-
lar› kapsar. Özellikle ülkemizde bu faktörlerin
transplantasyon sonuçlar›n› en az klasik paramet-
reler kadar etkilemesi söz konusu olabilir.

Transplantasyon öncesi al›c›n›n de¤erlendiril-
mesi ile ilgili baz› noktalar Tablo 3’de listelenmifl-
tir.
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Donör Seçimi ve Donörün De¤erlendirilmesi
Transplantasyona karfl› di¤er tedaviler; transp-

lantasyon yap›lacaksa allojenei¤e karfl› otolog
transplantasyon; allojeneik transplantasyon yap›-
lacaksa kemik ili¤ine karfl› periferik kan, donörü il-
gilendiren tart›flma noktalar›d›r. Birden fazla verici
aday varsa hangisinin ye¤lenece¤i de di¤er önemli
bir soruyu oluflturmaktad›r. Burada, söz edilen
tart›flma noktalar›na örnekler verilecek, daha son-
ra donör tercihleri ve de¤erlendirilmesi özetlene-
cektir.

ATG bazl› tedaviler aplastik anemili hastalarda
baflar›l› bir flekilde kullan›lmaktad›r. Hastan›n ya-
fl› ve hastal›¤a ait di¤er kiflisel risk faktörleri, veri-
cinin özellikleri (yafl, transplantasyonla geçebilecek
hastal›k tafl›mas›, gebe olmas› vb) hesaba kat›larak
karar kiflisellefltirilmelidir. Benzer flekilde belirli bir
risk profilindeki (transplantasyonla ilintili mortali-
teyi yükselten risk faktörleri varsa) kronik miyelo-
sitik lösemili bir hastada HLA uygun verici olsa bi-
le STI-571 tedavisi öneribilir. Verici olmad›¤› için
allojeneik transplantasyon yap›lamayan bir çok
durumda alternatif olarak otolog transplantasyon
uygulanabilmektedir. Ancak bazen uygun verici
bulunsa bile allojeneik transplantasyonun uygun
olmad›¤› hastalar olabilir. Örne¤in bir çok solid tü-
mörde mevcut haz›rlama rejimleri ile elde edilecek
yarar, ifllemle ilgili morbidite ve mortalite dikkate
al›nd›¤›nda, az oldu¤undan allojeneik transplan-
tasyon rasyonel görülmeyebilir. Genel olarak söyle-
mek gerekirse otolog transplantasyonda nüks ya-
flam› k›s›tlayan bir sorun iken allojeneik transp-
lantasyonda iflleme ait erken mortalite ve GVHH

sorun olmaktad›r. Bu durum allojeneik transplan-
tasyonla nüks olmasa bile sa¤kal›m e¤rilerinde
otolo¤a karfl› bir üstünlük sa¤lanamamas›na ne-
den olabilir. Öte yandan genellikle GVHH’na para-
lele giden graft versus lösemi/myelom (genel ola-
rak graft versus tümör) etkileri GVHH’na ait deza-
vantaj› bir noktada dengelemektedir. ‹yi bir alloje-
neik transplantasyon endikasyonu ve olana¤› bu-
lundu¤unda kök hücre kayna¤› olarak kemik ili¤i-
nin mi, periferik kan›n m› kullan›laca¤› di¤er
önemli bir tart›flma konusunu oluflturmaktad›r.
Genel olarak her ikisi de donör aç›s›ndan, tercih
nedeni olabilecek belirgin farkl›l›klar içermekle bir-
likte, kabul edilebilir minimal bir riskle gerçeklefl-
tirilebilir. Buradaki karar›, tan› ve kiflisel olarak
hasta profili etkileyebilir. (Daha ayr›nt›l› bilgi için,
"Hücre Kayna¤› Belirlenmesi ve Seçimi" konusuna
bak›labilir.)

Allojeneik transplantasyon farkl› donör seçe-
nekleri ile gerçeklefltirilebilir. Genel olarak varsa,
en uygun donörler tek yumurta kardeflleridir (sin-
geneik transplantasyon); ancak bu tür transplan-
tasyonda graft versus tümör etkisinin olmamas›
nüks olas›l›¤›n› artt›rmaktad›r. Bu nedenle nüks
olas›l›¤› yüksek bir durumda tek yumurta ikizi uy-
gun donör olmayabilir. ‹kinci seçenek "HLA tam
uyumlu kardefl"dir. HLA antijenleri Mendel kural-
lar›na uygun kal›t›ld›¤›ndan iki kardefl aras›nda
böyle bir uyum olma olas›l›¤› matematiksel olarak
%25’dir (gerçekte biraz daha yüksek olabilir). Do-
¤al olarak kardefl say›s› artt›kça olas›l›k artar.
Uyum olas›l›¤›n› hesaplamada flu formül kullan›la-
bilir: p = 1-(0.75)n. Buradaki n say›s› kardefl say›-
s›n› temsil etmektedir. Örne¤in 4 kardefli olan bir
hasta için bu oran 1-(0.75)4 = %68 civar›ndad›r.
Çok say›da kardeflin bulundu¤u genifl ailelerde bu
nedenle birden fazla tam uyumlu donör aday› bu-
lunabilir. Tam uyumlu kardefl bulunmad›¤›nda di-
¤er seçenekler "bir antijen uyumsuz" akraba verici-
ler veya HLA tam uyumlu (tercihen tiplendirilmesi
moleküler yöntemlerle yap›lm›fl) akraba olmayan
donörlerdir. Di¤er seçenekler (haploidentik transp-
lantasyon, kordon kan›, ksenotransplantasyon vb)
rutin klinik kullan›m aç›s›ndan fazla yer iflgal et-
memektedir. 

Birden fazla HLA tam uyumlu kardeflin varl›-
¤›nda flu noktalara dikkat edilerek seçim yap›lma-
l›d›r: i) Donörün onay› (gönüllülük): ‹ster tek ister
birden fazla adaydan biri olsun, yaz›l› onay› olma-
yan kiflilerden kök hücre al›namaz. HLA uyumu
varl›¤›nda otomatik olarak kifliye verici oldu¤u ön-
yarg›s› ile yaklafl›lmas› do¤ru de¤ildir. Bu kifliler
"tam bir bilgilendirme" yap›ld›ktan sonra "gönüllü"
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iseler ancak ondan sonra di¤er de¤erlendirmelere
geçilir. ii) Yafl ve genel sa¤l›k durumu: Genel sa¤l›k
durumunun iyi olmas› ile birlikte genel olarak do-
nör yafl›n›n 65-70’in üstünde olmamas› istenir.
Bunun bafll›ca nedeni yafl›n ilerlemesi ile GVHH
görülme olas›l›¤›n›n artmas›d›r. Küçük çocuklar-
dan da hematopoetik kök hücre al›nmas› olas›d›r,
ancak bu durum baz› özel noktalara dikkat gerek-
tirir. iii) Cinsiyet: Cinsiyet uyumsuzlu¤unda, özel-
likle çocuk do¤urmufl kad›ndan erkek vericiye
transplantasyonda GVHH riski artt›¤› için bu veri-
ciler tercih edilmeyebilir.(Öte yandan kad›ndan al›-
nan kök hücrelerin engrafman› kolaylaflt›rma veya
relaps› azaltma gibi özellikleri olabilir, ayr›ca kime-
rizm analizinde avantaj sa¤layabilirler) iv) CMV se-
rolojisi: Hastan›n CMV yönünden seronegatif oldu-
¤u durumlarda vericinin CMV negatif olmas› iste-
nir. (Seropozitif hastalarda ise seropozitif bir verici
belki de avantaj sa¤lar). v) ABO grubu, çok büyük
bir önemi olmamakla birlikte, di¤er tüm koflullar›n
eflit oldu¤u durumlarda, ifllemi teknik olarak kar-
mafl›klaflt›rd›¤›ndan, ABO uyumlu vericiler tercih
edilebilir (2). 

Donörler yukar›da söz edildi¤i gibi yafl, cins gi-
bi GVHH geliflmesini etkileyen yönler bak›m›ndan
genel olarak de¤erlendirilirler. Donörün t›bbi yön-
den gözden geçirilmesinde temel noktalardan biri
genel/bölgesel anestezi alacaksa, bu ifllemin riski
aç›s›ndan yap›lan de¤erlendirmedir. Tamam›yla
sa¤l›kl› birinin ciddi bir morbidite/mortalite riski-
ne at›lmamas› gere¤i aç›kt›r. Di¤er önemli noktalar
hastal›k geçifli aç›s›ndan yap›lan de¤erlendirmeler-
dir. Ayr›ca donörler transplantasyon sonras› dö-
nemde engrafman›n belirlenmesine yarayacak la-
boratuvar bulgular› aç›s›ndan da incelenmelidirler.

De¤erlendirme tam ve kapsaml› bir anamnez ile
bafllamal›d›r. HIV giderek artan bir endifle kayna¤›
oldu¤undan anamnezde bu riski belirleyebilecek
noktalar üzerinde hassasiyetle durulmal›d›r. Hepa-
tit B/C ve Epstein-Barr (EBV) enfeksiyonlar› sorun
oluflturabilir. Transplant›n acil olmad›¤› durumlar-
da veya di¤er baflar›l› tedavi seçene¤i varl›¤›nda
(Aplastik anemide immünsüpresif tedavi veya bi-
rinci remisyonda akut miyeloid lösemide konsali-
dasyon/intensifikasyon kemoterapileri ile devam
etmek gibi) transplantasyon bu tedavi yöntemleri
baflar›s›z kalana kadar ertelenebilir ve bu süre
içinde vericinin tedavisi (interferon, antiviraller) ya-
p›lmaya çal›fl›labilir. Dönör ün de¤erlendirilmesi ile
ilgili baz› noktalar Tablo 4’de görülmektedir.

Çocuk Yafl Grubundaki Transplantasyon
Adaylar›

‹lkesel olarak eriflkinler için yukar›da bahsedi-
len noktalar (bilgilendirme, hastal›k ve remisyon
durumu, transplantasyon öncesi performans du-
rumu, psiko-sosyal yönler vb) çocuk yafl grubu için
de geçerlidir. Ancak do¤al olarak çocuk yafl gru-
bunda bu hususlar›n hemen her birinde özellik ar-
zeden farkl›l›klar söz konusudur. Ayr›ca eriflkinler
için söz konusu olmayan, bu yafl grubuna özgü
birçok sorun da eklenince bunlar›n tamam›n›n ak-
tar›lmas› bu yaz› hacminin çok ötesine geçece¤in-
den burada yaln›zca baz› noktalara de¤inilmekle
yetinilecektir.

Eriflkinlerden önemli farkl›l›klardan biri bilgi-
lendirilmifl olur alma ile ilgilidir. Do¤al olarak bu
yafl grubunda çocu¤un anne babas› veya yasal va-
silerinden izin al›nmas› gerekmektedir. Her yaflta-
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ki çocukla iflbirli¤i önemli oldu¤u için çocu¤un ol-
gunluk durumuna göre mümkün oldu¤unca bilgi-
lendirilmesi ve karar süreçlerine aktif olarak kat›l-
mas› önerilir. Transplantasyon önerisinde bulu-
nurken yarar/risk analizi yap›ld›¤›nda çocuklar›n,
eriflkinden farkl› olarak kurtar›ld›¤› takdirde yafla-
yabilece¤i y›l olarak önlerinde daha uzun bir süre
olabilece¤i hesaba kat›lmal›d›r (Bu bazen biraz da-
ha risk almay› makul hale getirebilir). On alt› yafl›n
alt›ndakilerde transplantasyon öncesi performans
de¤erlendirmesinde eriflkinden biraz daha farkl›
bir skala kullan›labilir (Lansky Play-Performance
Skalas›, Tablo 5). 

Organ sistemlerinin gözden geçirilmesinde kli-
nik flüphe yoksa, özellikle hastan›n koordinasyonu
gerektiren baz› testler ihmal edilebilir (örne¤in so-
lunum fonksiyon testleri). Transplantasyon sonra-
s› çocu¤a özgü bir sorun olarak normal büyüme ve
geliflmesinin duraksamas› bafltan itibaren hesaba
kat›lmal›, haz›rlama rejimi seçiminden izlemlere
kadar her aflamada bu durum göz önünde tutul-
mal›d›r. Son olarak kolayca öngörülece¤i gibi ço-
cuk yafl grubu ile ilgili psikososyal sorunlar çok
daha çeflitli ve her olguya özgü olma e¤ilimindedir.
Bu nedenle yaklafl›mda o olgunun özellikleri ve he-
kimin deneyimi ayr›ca önem tafl›r (1).
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