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OzZET

GATA kalp ve damar cerrahi kliniginde, ilk kez 55
yasinda dilate kardiyomiyopati tanisi ile kalp nakli
endikasyonu konan hastaya, 26.06.2002 tarihinde bi-
kaval teknigin kullanildigi ortotopik kalp nakli
ameliyati uygulandi. Olguda, operasyon ile birlikte
siklosporin, azathiopirin ve kortikosteroidden olusan
tglti immunstpresif tedavi baslandl. Kalp nakli
uygulanan hastanin preoperatif ve postoperatif
dénem takipleri literatlir 1s1ginda tartisilarak sunuldu.
Anahtar Kelimeler: Ortotopik Kalp Nakli, Preoperatif
ve Postoperatif Takip.

SUMMARY
Bi-Caval Orthotopic Heart Transplantation
(Case Report)

We  performed  bi-caval orthotopic  cardiac
transplantation to a man whose diagnose was
cardiomyopathia in Cardiovascular Department of
Giilhane Military Medical Academy on 26 June 2002.
His age was 55 years old. The patient was given
standard immunosuppresive therapy that included
cyclosporine, azathiopyrine and corticostereoid
drugs. The patient's preoperative and postoperative
period was evaluated and discussed in the view
of literature knowledge.

Key Words: Orthotopic Cardiac Transplantation,
Preoperative and Postoperative Evaluation.

GiRiS

Kalp naklinin hedefi, gérev yapamayacak kadar
hasta ve hatta bedene zararli hale gelen kalbin yerine
yenisini koyarak fonksiyonel yasam saglamaktir. 1960
yilinda Stanford hastanesinde, Shumvay ve Lower, ilk

(*) GATA Kalp ve Damar Carrahisi ABD.

Reprint Request: Dr. Faruk CINGOZ, GATA Kalp ve
Damar Cerrahisi Anabilim Dali, 06018 Etlik/ANKARA
Kabul Tarihi: 23.01.2004

kez ortotopik kalp naklini deneysel olarak
gerceklestirerek kendi adlari ile anilan atriyal kaf
teknigini yayinladilar. insandan insana ilk kalp naklini
3 Aralik 1967 yilinda Christian Barnard Cape Town'da
yaparak bir ilki gergeklestirdi (1).

GATA kalp ve damar cerrahi kliniginde, 55
yasinda dilate kardiyomiyopati tanisi ile kalp nakli
endikasyonu konulan hastaya, 26.06.2002 tarihinde
bi-kaval teknigin kullanildigi ortotopik kalp nakli
ameliyati; Kalp ve Damar Cerrahisi Klinik Direktori Dr.
Harun TATAR tarafindan, Giilhane Askeri Tip
Akademisinde ilk kez basarili bir sekilde gergeklesti-
rildi. Olgu preoperatif ve postoperatif donem takipleri
literatlr verileri ile karsilastirilarak sunulmustur.

OLGU SUNUMU

Kalp nakli icin hazirlanan alici adayi, 55 yasinda
erkek hasta olup kalp yetmezIigi tanisi ile 5 yildir takip
edilmekte idi. Hastanin son 6 aydir sikayetlerinde
artis, sik sik hastaneye yatirilarak yogun ditiretik
tedavisi almakta oldugu belirlendi. Arteriyel kan
basinci 80/40 mmHg, Nb:72/dk (pace ritmi), dinle-
mekle kalp sesleri derinden ve zayif, her iki akciger
bazalinde belirgin yaygin kaba raller duyuldu.
Pretibial (+++) gode birakan d6dem, karacigerin kot
kenarini 2 santimetre gectigi saptandi. Yapilan
muayene sonucu hastanin fonksiyonel kapasitesi
(NYHA'a gore) klas-IV olarak degerlendirildi.
Elektrokardiyografisinde pace ritmi mevcuttu.
Telegrafisinde, kardiyak indeksin % 70'in lzerinde
oldugu ve her iki akciger sahasinda yaygin konjesyon
saptandi. Ekokardiyografide, ejeksiyon fraksiyonu
%?15-18 civarinda, yaygin sol ventrikil duvar hareket
bozuklugu ve duvar incelmesi belirlendi. Pulmoner
arter basinci 58 mmHg, pulmoner vaskiler rezistansi
4 Woods Unitesi (320 dyne/sn/cm-5) olarak 6lguld.

Hastaneye yatirilarak, ileri donem kalp yetmezligi
tanisi ile devamli oksijen ve yodun dilretik tedavisi
baslandi. Yapilan tetkikler sonucu, hastada bulunan
dilate kardiyomiyopatinin uzun siire alkol kullanmasi-
na bagdh alkolik kardiyomiyopati olduguna karar
verildi. Hastanin kalp nakli igin uygun bir aday
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olduguna karar verilerek hastanin onayl alinmasi
Uzerine, Organ Nakli Koordinasyon Merkezine uygun
alici bildirimi yapildi. Hastanin bu periyot igerisinde
doku tiplemesi, sitotoksik antikor varligi ve diger
immunolojik galismalari yapildi.

Preoperatif Hazirlik: Uygun dondr bulundugu
haberi alinmasi ve dondriin uygun verici olmasina
yerinde karar verilmesi sonrasi kalp cerrahisi standart
premedikasyonu uygulandi.

Peroperatuar dénem: Dondér kardiektomisine
baslanmasi esnasinda hasta operasyon odasina
alinarak entiibe edildi. Goglis median sternotomi ile
acllarak kandlasyon siitirleri kondu. Heparin 4mg/kg
dozunda yapildi. Dénor kalbinin odaya gelip uygun
olduguna karar verildikten sonra, vena kava stiperior
ve inferiordan direk vendz kanulasyon yapildi. Alici
kardiektomisi sonrasi dondr kalbi bi-kaval teknikle
alicrya implante edildi. Hasta proflaktik amacl dozda,
inotropik destekle operasyon odasindan yogun bakim
kalp nakli takip odasina alindi. Immiinsiipresyon
amac ile operasyon esnasinda, 4 mg/kg parenteral
azathiopirin ve kreatinin klirensi dederine gore post-
operatuar 5 mg/kg siklosporin baslandi. Ugiincii
irnmunsipresif ajan olan kortikosteroid anestezi
indiiksiyonunda 500 mg, kross klemp sonrasi 500 mg
ve postoperatif ilk 24 saatte 8 saatte bir olmak Uzere
3 kez, 125 mg parenteral metil prednisolone
(5-7mg/kg) olarak uygulandi.

Postoperatif donem: Operasyon sonrasinda ara
verilmeden Uglli immunsupresif tedaviye devam edil-
di. Siklosporinin dozu kan degerine goére ayarlanarak
ilk aylarda 250-350 ng/ml, daha sonra ise yaklasik
200 ng/ml diizeyinde tutuldu. Azathiopirin, dozu kan
beyaz hiicre sayisi 5000/mm3 (zerinde olacak sekilde
2-4 mg/kg/glin dozunda ayarlandi. Postoperatif birin-
ci ginde 1mg/kg gunlik oral kortikosteroit (metil
prednisolone) dozu, 3 giinde bir 5 mg olacak sekilde
azaltildi. 1.ayin sonuna gelindiginde hasta 30 mg/giin
metil prednisolone almakta idi.

Immunfenotip takip ve rejeksiyon kontrolii:
Klinigimizde kalp transplantasyonu sonrasinda kalp
nakli uygulanan olgulara rutin takip programi olustu-
rulmustur. Bu programda, kontrollerin hastanin klinik
durumu esas olmak (izere, elektrokardiyografi,
ekokardiyografi, rutin biyokimya, tam kan, bogaz,
idrar, balgam kultirleri, kan ilag seviyeleri, hastanin
immunolojik kriterlerine gore yapilmasi uygun
gorilmis, lizumu halinde endomiyokardiyal biyopsi
yapiimasi amagclanmisti. Immiinfenotip calismada,
immunolojik markerlarda artig, CD4/CD8 orani ters
donen  hastadan  postoperatif 3. haftada
endomiyokadiyal biyopsi alinmigtir.
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BULGULAR

Bi-kaval teknik kullanilarak, ortotopik kalp nakli
cerrahi iglemi sorunsuz olarak tamamlanmistir.
Postoperatif erken donemde, ventrikiler ekstrasistol-
leri olan hastaya, 48 saat boyunca lidokain inflizyonu
1-2 mg/kg/saat dozunda verildi. Postoperatif
donemde, idrar akiminin yeterli gorilmesi Uzerine,
3.saatte 5 mg/kg'dan siklosporin inflizyonu baglandi.
Postoperatif 1.glin boyunca 125 mg metil pred-
nisolone intravendz (¢ dozda verildi. Azathiopirin, 3
mg/kg/giin dozunda baslanarak devam edilmis ve iki
esit dozda verilmistir. Oral alima baslamasindan sonra
hastanin ilaclari peroral verilmistir.

Immunfenotipleme sonuclarinda, 6zellikle 15.
ginde ve 3. ayda alinan dederlerde CD4/CD8
oraninda tersine dénme, adezyon molekiillerinde ve
aktive T-lenfosit miktarinda bir 6nceki dederlere gore
3 kata varan bir artis gorilmesi Uzerine, akut
rejeksiyon dusinildi. Hastaya pulse kortikosteroit
tedavisi baslandi. Metil prednisolone 1000 mg/giin, 3
giin boyunca verildi. Immiinfenotip calismasinda,
rejeksiyon dislindlrecek bulgular normal seviyelere
gerileyen hastanin pulse steroit tedavisine uygun
cevap verdigi dustndldi. Pulse kortikosteroit
tedavisinden sonra yapilan endomiyokardiyal biyop-
side rejeksiyon distindiirecek bulgu saptanmadi.

TARTISMA

Insandan insana ilk kalp naklini 3 Aralik 1967
yiinda Christian Barnard yapmis ve kalp nakli
kardiyak end organ yetmezliginde popiler hale
gelmistir. Ancak 1 yillik yasama orani %20 civarinda
olmasi nedeniyle 1974'li yillarda tedavi segenegi
olarak terkedilmis, buna ragmen imminolojik ve
enfeksiydz arastirmalar devam etmistir. 1980 yilinda
siklosporinin immunsipresif ajan olarak kullanima
girmesi ile kalp nakli, tedavi secenedi olarak tekrar
gindeme gelmis, hayatta kalma orani yillik %85
civarina kadar yiikselmis ve diinyada yilda 2700
civarinda yapilabilir hale gelmistir (1, 2).

Kalp nakli, verici kalbin alictya implantasyonuna
gore iki gesit yapilmaktadir. Bu tekniklerden biri, nadir
olarak kullanilan heterotopik kalp naklidir (Resim-1).
Heterotopik kalp naklinde donér kalp, alici kalp
gikariimadan kalbe paralel olarak anastomoze edilir.
Implante edilen kalp yardimcr kalp pompasi olarak
calisir. Bu teknik, bulunan kalbin gok kiigiik oldugu ve
uzamig iskemi siiresi varliginda tercih edilmektedir. Bu
yéntem, pulmoner hipertansiyon nedeniyle, ortotopik
kalp nakli yapllamayan hastalarda da basarili
olmustur.  Heterotopik kalp naklinde, strekli
antikoagulasyon tedavi gerekliligi ve
endomiyokardiyal biyopsi alinmasinda guglik en
o6nemli problemdir (1).



Kalp Nakli

Resim-1: Heterotopik kalp nakli

ikinci metot ise, daha siklikla kullanilan ortotopik
kalp naklidi. Ortotopik kalp nakli, alici kalp
mediastenden cikarilarak verici kalbin implantasyonu
ile yapilir. Bugiin icin en sik kullanilan tekniktir. ki
farkl metotla alici kalbi ortotopik olarak implante
edilmektedir (1).

flk kullamlan metot olan atriyal kaf teknigi,
Shumway ve Lower tarafindan 1960 yilinda bildirilen
standart kalp nakli metotudur (Resim-2). Bu teknikte
sol, atrium pulmoner ven adizlarindan itibaren
kesilerek alicinin sol atriumuna devamli stitur teknigi
ile anastomoze edilmektedir. Daha sonra sag
atriotomi hatti, alicinin vena kavalar kalacak sekilde
kesilir ve sag atrium duvarlan dikili. Bu teknikte
interatriyal septum bolgesi sag atriumun medial kismi
ile sitiire edilmesinden dolayr sag ve sol atriyum
arasinda kivrim olusmakta ve atriyal aritmiler igin risk
faktori teskil etmektedir. Daha sonra kullaniimaya
baglayan ve son zamanlarda siklikla tercih edilen
bi-kaval teknikte vena kavalar ayri ayr sitire
edilmektedir (Resim-3). Teknik olarak kolay olmasina
ragmen, slire olarak anastomoz sayisinin fazla
olmasina bagli Shumway teknidinden daha uzundur
(1).

Kalp naklinden sonra en Onemli iki problem
infeksiyon ve rejeksiyondur. infeksiyon kontrolii icin
hastaya mutlak sirette antibakteriyel, antiviral,
antifungal ajanlar verilmelidi. En g¢ok go6zlenen
enfeksiyon etkenleri, bakteriyel kaynakli olmakla
birlikte, 6zellikle erken donemde sitomegalovirlis ve
fungal enfeksiyonlardir (2,3).

Kalp nakli sonrasinda iki tip akut rejeksiyon
olusmaktadir. Hiperakut rejeksiyon ameliyattan birkag
saat sonra ABO uyusmazligi veya pozitif lenfositoksik
hiicre varsa gorilmekte ve hiimoral imminite
sorumlu tutulmaktadir.

TR,

Resim-2: Atriyal kaf tekniginin kullanildigi ortotopik kalp
nakli.

Resim-3: Bi-kaval ortotopik kalp nakli

Akut rejeksiyon 10 ve 14. giinlerde baslayan 60.
glinde maksimum risk olusturan hiicresel olaydir.
Akut rejeksiyon erken takip déneminde karsilagilan
en 6nemli sorundur. Rejeksiyonun ortaya konmasi icin
elektrokardiyografi, ekokardiyografi, immiinfeno-
tipleme, niikleer sintigrafik yontemler faydal bilgiler
vermektedir. Bugiin icin altin standart olarak kabul
edilen  teknik  endomiyokardiyal  biyopsidir.
Endomiyokardiyal biyopsi, rejeksiyon takibinde son
derece glivenilir bir tetkik olmasina ragmen, invaziv
bir islemdir ve deneyim gerektirir. Standart olarak
transplantasyon sonrasi ilk ay haftada bir, sonraki 2
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ay 2 haftada bir, sonraki 3 ay ayda bir, daha sonraki
aylar azaltilarak devam edilir ve vyilda bir kez
yapilacak sekilde ayarlanir. Son yillarda ozellikle,
immunolojik markerlarin saptanmasinda yenilikler,
ekokardiyografinin rutin uygulamalarda rahatlikla
kullaniimasi, hastanin klinik olarak takibi, rejeksiyon
icin onemli ipuglari vermektedir. Bu nedenle, kalp
naklinden sonra, eder rejeksiyon siliphesi varsa
endomiyokardiyal  biopsi  alinmaktadir.  Klinik
uygulamamizda, endomiyokardiyal biopsi alinmasina,
hastanin klinik durumu, ekokardiyografik sonuglar ve
immiinfenotiplemede aktivasyon varlidina gore karar
verilmektedir.

Rejeksiyonun  klinik  kriteri, kabaca kalp
yetmezligi bulgularinin hastada varligidir. Transplante
kalpte, ileti yollari 6éncelikle etkileneceginden ritim
bozukluklari erkenden saptanacaktir. Bunun yani sira
ST segment dedisiklikleri, T dalgasi negatiflidi, dal
bloklar goriilebilir. ekokardiyografik olarak ozellikle,
sag ventrikill fonksiyonlarinda azalma gordlir. Bu
bulgulara ilave olarak, immunolojik profil de énemli
bilgiler verir. Vicuda giren yabanc dokuya karsi
immunizasyon baslamasi halinde, aktive olmus T
lenfositlerde artis, CD4/CD8 oraninda tersine donme,
total lenfosit sayisinda ve adhezyon molekiillerinde
artis, akla rejeksiyonu getirmelidi. Bu durumda
gerekli tedavi baglanmali, ancak hasta tedaviye cevap
vermiyorsa mutlaka biyopsi yapilmalidir. Biyopsi
sonucuna gore, uluslar arasi kalp akciger transplan-
tasyonu komitesi rejeksiyon siniflamasinda grade Ia
ve grade Ib rejeksiyonda tedavi verilmemektedir. Bazi
kliniklerde, grade II rejeksiyonda klinik bulgu yoksa
rejeksiyon  tedavisi  yapilmamaktadir. Ancak
unutmamak gerekir ki, Grade II hatta grade Illa
rejeksiyonda klinik bulgu saptanamayabilir. Tedavi
gerektiren rejeksiyonun sebat etmesi halinde ayni
rejim bir kez daha uygulanmalidir. Bu tedaviye de
rezistans gosteren rejeksiyon durumunda t-ATG,
OKT-3, siklofosfamit ve metotreksat kullanilabilir.
Rejeksiyon ataklari goriilmeyen diabet ve hipertansi-
yona yatkin olgularda, 1. yil sonunda veya 2. yil
icinde steroid tamamen kesilerek ikili immunsutpresif
tedavi ile devam edilebilir (3,4).

Klinik vakamizda, ilk bir ay iginde gin-
lik elektrokardiyografi, ekokardiyografi ve giinasiri
immiinfenotipleme sonuglarina gore, postoperatif
15.glinde rejeksiyon aktivasyonu gorilmis, hasta
biyopsiye hazirlanirken 3 giin siire ile glinde 1000 mg
metil prednisolone tedavisi uygulanmis 5 giin sonra
alinan biyopside rejeksiyon bulgusuna
rastlanmamistir.

Operasyon sonrasinda olgulara, siklosporin,
azathiopirin  ve kortikosteroidden olusan (gl
immunsupresif tedavi verilmektedir. 1990'larda
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siklosporine alternatif bir ilag olan takrolimus, kalp
transplantasyonu olgularinda cevap alinamayan
rejeksiyon tedavisinde kullanilmaya baslanmistir. Yine
son vyillarda, vyeni bir immunsupresif olarak
mikofenolat mofetil (MMF) azathiopirin'e alternatif
olarak kullanima girmistir. Takrolimus+MMF kombi-
nasyon tedavisinin UglU tedaviye oranla rejeksiyonu
Onlemede (stlin oldugunu bildiren calismalar vardir
4).

Rejeksiyon kontroli igin ¢ok ©Onemli olan
immunsupresif ilaglarin  yan etkileri de vardr.
Ozellikle, siklosporinin renal toksisitesine bagl olarak
erken pcstoperatif donemde gegici bobrek yetmezligi
gorilebilir. Siklosporin tedavisi uygulanan olgularda,
6 ay icinde hipertansiyon gozlenebilir. Siklosporin,
hiperiirisemiye ve gut hastaliina neden olabilir.
Steroid ve siklosporin tedavisi bu olgularda, uzun
donemde hiperlipidemiye yatkinlik olusturabilir.
Imminosiipresif tedavisinin komplikasyonlarindan
birisi de malignite gelisme riskinin artmasidir.
Genellikle kutanéz maligniteler ve lenfomalar daha
sik gozlenir (3,4).

Kalp transplantasyonu sonrasindaki basari,
preoperatif dederlendirme, cerrahi teknik,
postoperatif infeksiyon profilaksi ve tedavisi,
immnosiipresyon ve rejeksiyon tedavisine baglidir.
Cerrahi teknik ve postoperatif enfeksiyon kontrollinde
standarta ulasilan glinimizde, immdinsupresif
ilaglardaki gelismeler, transplantasyon sonrasi

basarinin  artmasinda esas etken olacadini
disiinmekteyiz.
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