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OzZET

Renal transplantasyon sonrasi erken dénemde, allo-
graft disfonsiyonunun en sik nedenleri; akut ret, ilag
toksisiteleri (siklosporin toksisitesi), akut tibdler
nekrozis, transplante bébrekte kanlanma problemleri,
tiriner sistem/vaskiler obstruksiyon, cerrahi komp-
likasyonlar ve infeksiyonlardir. Tiim bu proseslerin
klinik bulgulari, nonspesifiktir ve bazen allograft dis-
fonksiyonu multifaktériyeldir. Akut pyelonefrit gibi
triner enfeksiyonlar da, allograft disfonksiyonuna
neden olabilir. Renal transplantasyon sonrasi erken
dénemde, akut allograft disfonksiyonu saptanan
hastalarda, spesifik nedeni ortaya koymada siklikla
renal biyopsi kullanilir. Bu yazida, erken dénemde
akut allograft disfonksiyonu gelisen ve bébrek biyop-
sisi ile akut pyelonefrit tanisi konan iki renal trans-
plant olgusu bildirilimektedir. Her iki vakada da uygun
antibiotik ile akut pyelonefrit tedavi edildikten sonra
allograft disfonksiyonu diizelmistir.

Anahtar Kelimeler: Akut Bbbrek Yetmezligi, Renal
Transplant, Akut Pyelonefrit.

SUMMARY
Acute Renal Allograft dysfunction Due to
Acute Pyelonephritis

Purpose: The most common causes of allograft dys-
function in the early posttransplantation period
include acute rejection, drug toxicity (cyclosporine
toxicity), acute tubular necrosis, reperfusion injury,
urinary tract/vascular obstruction, surgical complica-
tions and infections. The clinical manifestations of
these processes are nonspesific and occasionally
allograft dysfunction may be multifactorial. It has
been reported that urinary tract infection (UTI) may
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also lead to renal allograft dysfunction due to acute
pyelonephritis in these patients. Renal biopsy there-
fore is frequently used to diagnose the specific cause
of acute graft dysfunction.

We report two cases with acute allograft failure due
to acute pyelonephritis, which were confirmed by
graft biopsies. In both cases, after appropriate antimi-
crobial therapy, allograft functions recovered.

Key Words: Acute Renal Failure, Kidney Transplant,
Acute Pyelonephritis.

GiRiS

Renal transplantasyon sonrasi erken dénemde,
akut rejeksiyon, siklosporin toksisitesi, akut tiibuler
nekroz ve cerrahi komplikasyonlara ilaveten, Griner
sistem infeksiyonlarininda akut piyelonefrite yol
acarak akut greft disfonksiyonuna neden olabilecegi
bildirilmistir (1,2,3,4). Makalemizde, erken donemde
akut piyelonefrite baglh akut allograft yetmezligi
gelisen iki olgu ve tedavi edilerek fonksiyonlarin
kazanimi konusundaki deneyimimiz sunulmaktadir.

OLGU SUNUMU

OLGU 1.: Ug yil dnce polikistik bobrek hastaligi
sonucu son donem bobrek yetmezligi gelisen ve
devamli hemodializ tedavisine baslanan 47 yasindaki
bayan hastaya, 20.05.2001 tarihinde uzaktan
akrabasi olan esinden bdbrek nakli ameliyati uygu-
landi. Siklosporin, prednizolon ve mikofenolat mofetil
ile Ugli imminosupressif tedaviye baslandi.
Fonksiyone renal transplanth olarak taburcu edilen ve
ayaktan takibi yapilan hasta, transplantasyon sonrasi
85'inci glinde bulanti, kusma, halsizlik ve idrar mik-
tarinda azalma (100cc/glin) sikayetleri ile poliklin-
igimize basvurdu. Serum Ure ve kreatininde yiikselme
saptanan hasta, akut allograft disfonksiyonu 6n tanisi
ile hastaneye yatirildi. Hastanin yatis giini; AKB:
100/70 mmHg., Nabiz: 102 vuru/dk, Ates: 38 °C' idi.
Fizik muayenesinde, transplante bébrek hassas ve
agrili, diger sistem bulgulari normal saptandi.
Laboratuvar bulgulari; BK: 8600/mm3, Hb: 8.0 g/dl,
Plt: 140.000/mm3, idrar tahlilinde her sahada bol
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I6kosit, protein (+) olarak bulundu. Rutin
biokimyasinda; lre: 162 mg/dl, kreatinin: 5.5 mg/dl,
Na: 138 mEg/L, K: 4.6 mEg/L, CRP: 106 mg/dl
oldugu goriildi. Hastanin radyolojik tetkiklerinde;
bébrek ultrasonografisi ve dopplerli renovaskiler
ultrasonografide herhangi bir patoloji gozlenmedi.

Akut allograft disfonksiyonu tanisi ile hastaneye
yatirilan hastaya, kan kdltdrd, idrar kiltiirQi, bogaz
kdltdrd, siklosporin kan diizeyi ve viral patojenler igin
gerekli mikrobiyolojik kan Ornekleri alindiktan sonra,
siprofloksasin 200 mg flakon, intravendz (IV) 2x1
tedavisine baslandi. Siklosporin toksisitesi géz oniline
alinarak, dozu 250 mg/gin'den 200 mg/giin'e
disiildi. Genel durumun bozulmasi ve (re-kreatinin
serum diizeylerinin artisinin devam etmesi (izerine,
hasta hemodialize alindi. Mevcut tabloda tim rad-
yolojik ve mikrobiyolojik tetkiklerin normal sinirlarda
gelmesi (izerine, hastaya hastaneye yatisinin 4.
guintinde allograft igne biyopsisi uygulandi ve bir giin
sonra greft igne biyopsisi akut slipiratif interstisiyel
nefrit olarak rapor edildi (Sekil 1-a). Hastanin idrar
kiiltiriinde de, 100.000 koloninin (izerinde E. Koli
redi ve kinolon duyarl olarak rapor edilmesi lizerine
planlanan antibioterapiye devam edildi. Hastaya
yatisinin 5. giinlinde ikinci kez hemodializ uygulandi.
Bu glinden itibaren dilirezi artan, (Ure-kreatinin
dizeyleri gerilemeye baslayan hastanin hemodializ
tedavisine son verildi. Baslanan antibioterapinin 20.
ginlinde serum dre; 67 mg/dl, kreatinin: 1.6 mg/d|,
idrar tahlilinde; her sahada 1-2 BK, CRP< 6 mg/dl ve
dilirez 3100 cc/gln bulundu. Hasta bu tarihte, mev-
cut Uglt immunosupresif ve oral kinolon (ciproflosasin
500 mg /giin peroral) tedavisine devam etmek ve
kontrollerini yaptirmak ({izere taburcu edildi.
Kontroller sirasinda yapilan Dimerkaptosiiksinik asit
(DMSA) sintigrafide, renal parankimal skar saptan-
madi, post-voiding sistografide veziko-lreteral refli
(VUR) saptanmadi. Hastanin 3. aydaki kontroliinde
serum Ure-kreatinin diizeyleri normal sinirlarda, idrar
tahlili normal ve idrar kultlriinin steril sonuglari
gelmesi (izerine 3 aydir devam edilen kinolon tedavi-
sine son verildi.

OLGU 2. : Son dénem bobrek yetmezlidi tanisi
ile devaml hemodializ tedavisine baslanan 25 yasin-
daki erkek hastaya, 20.05.2002 tarihinde annesinden
bobrek nakli ameliyati uygulandi. Siklosporin, predni-
zolon ve mycophenolate mofetil ile gl immunosu-
pressif tedaviye baslandi. Transplantasyon sonrasi 5.
giinde; tire 35 mg/dl, kreatinin: 1.4 mg/dI, aldigi mai:
3500 cc, gikardigi mai: 3200 cc, serumda beyaz kiire:
12,000, trombosit: 186,000, tiim klinik vital bulgulari
normal olarak saptandi. Transplantasyon sonrasi 9.
ginde bulanti, kusma, halsizlik ve idrar miktarinda
azalma (180 cc/glin) saptanan hasta, akut allograft
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disfonksiyonu tanisi ile klinik arastirmaya baslandi.
Hasta, halsiz AKB: 140/90 mmHg., Nabiz: 110
vuru/dk., Ates: 38.4 °C' idi. Fizik muayinesinde trans-
plante bobrek hassas ve adrili, diger sistem bulgulari
normal saptandi. Laboratuvar bulgular; BK:
28,000/mm3, Hb: 8.9 g/dl, PIt: 95,000/mm3, idrar
tahlilinde her sahada bol I6kosit, protein (+) , 20-25
eritrosit olarak saptandi. Rutin biokimyasinda; Ure:
109 mg/dI, kreatinin: 3.5 mg/dl, Na: 130 mEq/L, K:
4.5 mEq/L, CRP: 84 mg/dI olarak saptandi. Hastanin
radyolojik tetkiklerinde renal USG'de transplante
bobrekte toplayici sistemde grade 2 ektazi sap-
tanirken, dopplerli renovaskiiler ultrasonografide her-
hangi bir patoloji gdzlenmedi.

Akut allograft disfonksiyonu tanisi ile klinik
arastirmaya baslanan hastadan, kan kiltiirdi, idrar
kdiltlirl, bogaz kltird, siklosporin kan diizeyi ve viral
belirtegler igin mikrobiyolojik kan érnekleri alindiktan
sonra ampirik olarak siprofloksasin 200 mg. IV 1x1
tedavisine baslandi. Genel durumun bozulmasi ve
Ure-kreatinin serum duzeylerinin artisinin  devam
etmesi lizerine hasta hemodialize alindi. Ayrica hasta,
renal ultrasonografide rapor edilen grade 2 ektazi eti-
olojisi icin de arastirildi. Mevcut tabloda, transplante
bobrede perkiitan nefrostomi kateteri yerlestirildi.
Transplantasyon sonrasi 11. giinde allograft igne bi-
yopsisi uygulandi ve bir giin sonra greft igne biyopsisi
akut siplratif interstisiyel nefrit olarak rapor edildi
(Sekil 1-b). Hastanin idrar kiltirinde ve kan
kiltirinde 100.000 koloninin Gzerinde E. Coli Uredi
ve sefepim ve kinolon duyarl olarak rapor edilmesi
Uzerine, planlanan antibioterapiye maxipim 1 gr. flk.
1V glinde 1 kez olmak lizere eklendi. Hastaya toplam-
da 8 seans hemodializ uygulandi. Bu giinden itibaren
dilirezi artan, Ure-kreatinin dlzeyleri gerilemeye
baslayan hastanin transplantasyon sonrasi 19. giinde
hemodializ tedavisine son verildi. Baglanan antibioter-
apinin 20. giiniinde serum Ure; 56 mg/dl, kreatinin:
1.2 mg/d|, idrar tahlilinde: her sahada 3-4 eritrosit, 1-
2 BK, CRP< 6 mg/dl ve dilirez 3000 cc/glin (2600 cc
nefrostomi kateterinden, 400 cc (retral) olarak sap-
tandi. Hastanin nefrostomi kateteri gikartilarak, trans-
plante bobrede (reteral D-]J stent implantasyonu
yapildi.Hasta bu tarihte, mevcut gl immiinosupresif
ve oral antibioterapisi (ciproflosasin 500 mg /giin pe-
roral, sefepim IV tedavisi sonlandirildi) tedavisine
devam etmek ve kontrollerini yaptirmak lzere tabur-
cu edildi. Kontroller sirasinda yapilan DMSA sinti-
grafide, renal parankimal skar saptanmadi, post-voi-
ding sistografide VUR saptanmadi. Hastanin 4. ayda-
ki kontroliinde serum (re-kreatinin diizeyleri normal
sinirlarda, idrar tahlili normal ve idrar kiltirinin ste-
ril sonuglari gelmesi {izerine 4 aydir devam edilen oral
kinolon tedavisine son verildi ve D-] kateteri gikartildi.
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Kateter gekildikten bir hafta sonra yapilan transplant
kontrol bdbrek ultrasonografisinde ektazi saptan-
madi.Hastanin bu tarihteki kontrol biokimyasal tetkik-
leri; (re; 48 mg/dl, kreatinin: 1.4 mg/dl, idrar
tahlilinde: her sahada 1-2 eritrosit, 1-2 l6kosit, CRP<
6 mg/dl ve dilirez 3100 cc/giin saptandi.

k. ™

Sekil 1a ve 1b: Her iki bébrek igne biyopsisinde intersi-
tisyumda Gdem ve polimorf I6kositlerden zengin, tiibdl
liimenini de dolduran yogun inflamatuvar hlicre infiltrasy-
onu izlenmektedir (HEX200).

Allograft Ig§ne Biyopsilerinde: Kesitlerde bébrek
dokusunda glomertiller normal gériiniimde bulunmustur.
Interstisiyumda, belirgin 6dem izlenmektedir. Ayrica odaklar
halinde, ¢ok yogun interstisiyel polimorf I6kosit infiltrasyonu
gortilmektedir. Bunlarin yer yer tubdil epiteline infiltre olduk-
lar, tip limenlerini doldurarak genislettikleri dikkati cek-
mektedir. Bazi  tiplerin  duvarlari  tahrip  olmus
goriinimdedir. Akut ret ve siklosporin toksisitesini
diisiindiirecek bulgu gézlenmemistir. Orneklerde vaskiilit ya
da tubliler nekroz bulgusu yoktur.

TARTISMA

Gelisen teknolojik olanaklara ve yeni tedavi
modalitelerine ragmen, halen transplantasyon sonrasi
donemde morbidite ve mortalitenin en sk neden-
lerinden birisi de infeksiyonlardir (1). Transplantasyon
sonrasi donemde gelisen infeksiyon nedenleri, siklik

sirasina gore; viral, bakteriyel, fungal ve paraziter
etkenlerdir. Renal transplant hastalarinda, birinci
siradaki infektif komplikasyon Uriner enfeksiyonlardir
(1).

Yapilan calismalarda, renal transplantasyon
uygulanan hastalarin  %?20-80'inde Uriner sistem
infeksiyonu rapor edilmistir (1). Transplantasyon son-
rasi dénemde, Uriner sistem infeksiyonlari, en sik ilk
bir aylik dénemde saptanirken, zamanla infeksiyon
riski azalmakta, daha ileri dénemlerde araya akut ret
ya da dUriner iyatrojenik midahale (kateterizasyon
gibi) yapilmadikga risk normal populasyon diizeyle-
rine gerilemektedir (1,3).

Bobrek nakli yapilan hastalarda, Uriner sistem
infeksiyonlarinin sikligini arttiran bir cok predispozan
faktdr saptanmistir. Bu faktorler; immiin sistemin
baskilanmasi, mesane kateterizasyonu, greftin énce-
den infekte olmasi, alic Uriner sisteminde daha 6nce
saptanamayan infeksiyon ajani varligi, veziko-Urete-
ral anostomoz darlidi, vezikolreteral reflu olusmasi
seklinde siralanabilir. Mesane kateterizasyon siresinin
azaltilmasi ile Uriner sistem infeksiyonlarinin sikhidinin
azalmasi arasinda dogrudan korelasyon saptanmistir
(1,3,4). Uriner sistem infeksiyonlarinin transplant
sonrasi ilk ayda sikliginin fazla olmasi, transplant son-
rasi ilk bir haftada rutin olarak uygulanan mesane
kateterizasyonuna baglanmistir(3,4). Bu bulgular,
transplant sonrasi uygulanan mesane kateterizas-
yonunun mimkiin oldugunca kisa tutulmasi ve
operasyon sonrasi dénemde mimkin oldugunca
kateterizasyondan kaciniimasi gerektigini gostermek-
tedir (1,3,4).

Uriner sistem infeksiyonunun renal transplantli
olgularda %40-60 oraninda sepsis ve %4-17 oranin-
da akut piyelonefritle sonuclanarak akut allograft dis-
fonksiyonuna yol acabilecegi saptanmigtir (1). Yapilan
calismalarda, donor bdébreklerin renal perfiizattan
%5.5-18 oraninda kontamine oldudu ve sonugta akut
piyelonefrit veya sepsise yol acarak greft ve hasta
yasamini olumsuz ydnde etkileyebilecedi sonucuna
varilmistir. Bu arastirmalar sonucunda, perfiizat
kltirlerinde siklikla Greyen E.coli ve pseudomonas
aeroginoza gibi gram negatif bakterilerin yani sira,
gram pozitif organizmalarinda Ureyebilecedi saptan-
mistir (1,3,4).

Uriner enfeksiyonlara neden olan patojenler sik-
ik sirasina goére E.coli, Enterokok, Pseudomonas
Aeroginosa olarak saptanirken, bu siralamanin
toplumun genelinde saptanan Uriner sistem patojen-
lerinin siklik sirasina benzer oldugu bildirilmistir (1).
GATA Nefroloji Kliniginde yapilan bir retrospektif bir
calismada, Uriner sistem infeksiyonlarinin transplant
sonrasi her dénemde en sik tespit edilen infeksiyon-
lar oldugu ve E.coli'nin baslica infeksiyon ajani oldugu
rapor edilmistir (5).
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Akut piyelonefrit genellikle, tek tarafli bdbrek
tutulumu yaptigindan, fonksiyone iki bébregi bulunan
olgularda akut renal yetmezligine neden olmazken,
renal transplantli hastalar gibi soliter bdbregdi olan
hastalarda, akut renal yetmezlik klinigine neden ola-
bilir (3,6). Ayrica, akut piyelonefritin renal transplant
hastalarinda olabilecek akut rejeksiyonu da tetikleye-
bilecedi ileri sirllmigstir. Bu tablo, viral ve
Streptokokus Faecalis ile olusan akut piyelonefritlerde
saptanabilirken, diger bakteriyel ajanlarla olusan
Uriner sistem enfeksiyonlari ile akut rejeksiyon arasin-
da direk bir korelasyon saptanamamistir. Yang ve
arkadaslarinin yaptiklari bir calismada, akut piyelo-
nefrit saptanan ve tedaviye cevap vermeyen 21 has-
tanin 9'unda cekilen tomografide fokal abse odaklari
saptanirken, biyopsi yapilan 12 hastanin 8'inde eklen-
mis akut rejeksiyon bulgulari saptanmistir (7). Renal
transplantli hastalarda klinik ve laboratuvar bulgular,
akut piyelonefrit lehine olsa bile, tabloda bulunabile-
cek akut rejeksiyon ihtimalinin bulunmasi allograft
igne biyopsisinin gerekliligini gdstermektedir.

Renal transplantasyon sonrasi birgok etken akut
greft disfonksiyonuna neden olabilmektedir, ancak bu
nedenlerin bir gogunun spesifik bir klinik ve laboratu-
var bulgusu yoktur. Oysa, akut allograft disfonsiyonu
tablosunun nedeninin saptanmasi ve erken tedaviye
baslanmasi, hasta ve greftin yasam stresi acisindan
son derece Onemlidir. Bu klinik zorunlulukta, akut
allograft disfonsiyonunda renal biyopsinin 6nemini
arttirmaktadir (3,4). Serum ve idrar CRP seviyelerinin
seri olarak olctimlerinin, etyolojik faktorlerin ayirt
edici tanisindaki degeri arastiriimistir (8). Yeni yapilan
calismalarda, dnceki calismalarin aksine CRP'nin akut
rejeksiyon, akut piyelonefrit ve akut tubller nekrozda
ayni oranlarda artis gosterdiginden ayirt edici tanida
belirgin bir yarar saglamayacadi sonucuna varilmistir.
Ancak, bizim sundugumuz olgularda oldugu gibi var
olan patolojinin uygulanan tedaviye verdigi cevabin
izlenmesinde, seri serum CRP olglimlerinin yararh
olduguda bildirilmistir (8).

Renal transplant hastalarinda gelisen akut
piyelonefrite baglh allograft disfonsiyonu tedavisi,
uygun antibiotikle 3-4 ay devam etmelidir (1,3).Her
iki olguda da, 20 ginlik IV kinolon tedavisine oral
yoldan devam edilerek, tedavi suresi g aya tamam-
lanmisti. Bu tedavi siiresince hastalarimizda Uriner
enfeksiyon tekrarlamamistir, bu sonugta, uzun streli
antibioterapinin tedavi degerini ortaya koymaktadr.
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SONUG

Akut allograft disfonksiyonuna neden olan faktor-
lerin her biri, hasta ve greft yasam siresini ciddi
olarak olumsuz etkileyebilecedinden, erken tani
koyarak bu faktorlere yonelik tedavilere hemen
baslanmasi gerekmektedir. Bu tir hastalari, pesinen
allograft rejeksiyonu olarak kabul ederek steroid ya
da diger imminosupresif tedavilere baslanmasi, has-
tayr gereksiz asiri immunosupresif tedavi riskleri ve
fazla maliyeti ile karsi karsiya birakirken, tablonun
siklosporin toksisitesine baglanmasi ve siklosporin
dozunun azaltiimasi veya kesilmesi de hastay! yeter-
siz immunosupresif tedavi riskleri ile karsiya getire-
cektir. Biz sunduumuz hastalarimiza, erken
dénemde allograft igne biyopsisi uygulayarak, hasta-
larimizi yukarida s6zii edilen risklerden korurken,
erken dénemde dogru tani ve tedavi ile de greftin
normal fonksiyonlarina kisa siirede donmesini
saglamis olduk.
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