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ÖÖzzeett

Ammaçç: Kalp transplantasyonu, kalp yetmezliðinde rutin bir tedavi yöntemi olarak birçok merkez tarafýndan uygulanmaktadýr. Ancak,
bu merkezlerde uygulamalardaki farklýlýklar nedeniyle transplantasyon sonrasý deðiþik komplikasyon oranlarý bildirilmektedir. Bu
yazýmýzda, kliniðimizde uygulanan ortotopik kalp transplantasyonu sonrasý geliþen komplikasyonlarýmýzý gözden geçirmeyi
amaçlandýk.
Materyal  vve  Metod: Aðustos 1998 ve Haziran 2002 tarihleri arasýnda toplam 8 hastaya ortotopik kalp transplantasyonu yapýldý.
Hastalarýmýzýn 7’si erkek, 1’i kadýn olup, yaþ ortalamalarý 47 ± 10 yýl (30-60) idi. Etiyolojide hastalarýmýzýn üçünde iskemik
kardiyomiyopati (%37), beþinde idiyopatik dilate kardiyomiyopati (%63) mevcut idi. Tüm hastalarýmýzda üçlü immunsüpressif tedavi
(siklosporin A, azatioprin ve prednizolon) uygulandý. Rejeksiyon takibinde endomiyokardiyal biyopsi (EMB) kullanýldý. Koroner
allogreft vaskülopati takibi için her yýl koroner anjiyografi yapýldý.
Bulgular: Transplantasyon sonrasý iki hastada hipertansiyon, iki hastada diyabet ve bir hastada lenfoma geliþti. Rejeksiyon takibi için
toplam 59 EMB yapýldý ve 34 biyopsi Grade (G) 0, 14 biyopside GI, 8 biyopside GII, 3 biyopside GIII akut rejeksiyon bulgularý
saptandý. Bir hastamýz geç dönemde fulminan hepatit nedeniyle kaybedildi. 
Sonuçç: Kalp transplantasyonu sonrasý bir çok komplikasyon geliþmektedir. Bu komplikasyonlar etkili takip ve tedavi edildikleri
takdirde, transplantasyon sonrasý yaþam süresi ve kalitesinde önemli artýþ saðlanabileceðini düþünmekteyiz. 
Anahtarr  kelimelerr: Kalp transplantasyonu, endomiyokardiyal biyopsi, rejeksiyon, kardiyomiyopati, immunsüpressif tedavi
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SSuummmmaarryy

Background: Heart transplantation is performed as a routine treatment method for heart failure in many centers. However, various
complication rates have been reported mainly due to differences in some aspects of practises in these centers. In the present study we
reviewed the complications after orthotopic heart transplantation procedures performed in our clinic.
Methods: A total of 8 orthotopic heart transplantations were performed between August 1998, and June 2002. The mean age of the
patients (7 male and 1 female) was 47 ± 10 years (ranged; 30 to 60 years). Two subgroups of patients were defined on the basis of
etiology: first group included 3 patients with ischemic cardiomyopathy (37%), and the second, 5 patients with idiopathic dilated
cardiomyopathy (63%). All patients received triple immunsupressive treatment with cyclosporine A, azathioprine and prednisolone.
Endomyocardial biopsy was used in follow-up of the rejection. Coronary angiography was performed for coronary allograft
vasculopathy every year. 
Results: Following transplantation, we observed hypertension in two patients, diabetes mellitus in two patients and lymphoma in one
patients. A total of 59 endomyocardial biopsies were performed for rejection researches. We observed 34 Grade (0), 14 Grade (1), 8
Grade (2) and 3 Grade (4) biopsies with acute rejections. One patient died in the late period due to fulminant hepatitis.
Conclusions: A large variety of complications develope after cardiac transplantation. The effective evaluation and treatment of these
complications might increase the survival and the life quality after cardiac transplantation.
Keyyworrds: Heart transplantation, endomyocardial biopsy, rejection, cardiomyopathy, immunsupressive theraphy
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GGiirriiþþ
Kalp transplantasyonu, son dönem kalp hastalýðýnda etkili bir
tedavi yöntemi olarak yerini almýþtýr. Transplantasyon
uygulanmayan hastalarda medikal tedavi ile yýllýk mortalite
%30-40’dýr [1,2]. Buna karþýlýk, kalp transplantasyonu sonrasý

bir yýllýk yaþama oraný %85 ve beþ yýllýk yaþama oraný ise %70-
80 olup, transplantasyon ile yaþam süresindeki artýþýn yaný sýra
kalitesi de artmýþtýr [1,3,4]. Kalp transplantasyonu, günümüzde
rutin bir tedavi yöntemi olarak uygulanmaktadýr. Ancak
merkezler arasýnda hasta seçimi, uygulanan cerrahi teknik,
immunsüpressif tedavi, rejeksiyon takibi gibi pek çok
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konularda farklýlýklar izlenmektedir. Buna baðlý,
transplantasyon sonrasý geliþen komplikasyonlar ile ilgili
olarak farklý sonuçlar bildirilmektedir [4,6].
Bu yazýmýzda, kliniðimizde uygulanan ortotopik kalp
transplantasyonu sonrasý geliþen komplikasyonlarýmýzý gözden
geçirilmeyi amaçlandýk.

MMaatteerryyaall  vvee  MMeettoodd
Kliniðimizde Aðustos 1998 – Haziran 2002 tarihleri arasýnda
toplam 8 hastaya ortotopik kalp transplantasyonu yapýldý.
Hastalarýn perioperatif enfeksiyon parametreleri,
immunsüpressif tedavi protokolleri, rejeksiyon takipleri ve
postoperatif komplikasyonlarý retrospektif olarak
deðerlendirildi. Hastalarýmýzýn 7’si erkek, 1’i kadýn olup, yaþ
ortalamalarý 47 ± 10 yýl (30-60) idi (Tablo 1). Hastalarýmýzdan
üçünde iskemik kardiyomiyopati (KMP), beþinde dilate KMP
mevcut idi. Hastalarýmýzýn transplantasyon öncesi efor
kapasiteleri New York Heart Assosiation (NYHA) klas IV idi. 

Alýcý  Seçimi  
Uygun adaylar transplantasyon bekleme listesine kaydedilerek
periyodik takipleri yapýldý. Yoðun bakýmda inotrop desteði
veya mekanik dolaþým desteði alan hastalar I. derece öncelikli
olarak kabul edildi. Hastalarýmýzdan dördüne, yoðun bakým
ünitesinde intraaortik balon pompasý ve yoðun inotropik destek
tedavisi alýrken transplantasyon yapýldý.

Donörün  Deðerlendirilmesi  
Beyin ölümü gerçekleþen ve aile tarafýndan organlarý
baðýþlanan donöre ait öz geçmiþ ve ölüm nedenine ait anamnez
alýndý. Sistemik muayenesi, radyolojik, ekokardiyografik,
elektrokardiyografik ve serolojik incelemeleri yapýldý.
Kliniðimizde gerçekleþtirilen transplantasyonlarýn tamamýnda,
donör kalbi hastanemiz reanimasyon ünitesinde beyin ölümü
geliþen hastalardan saðlandý.

Verici  ve  Alýcý  Uygunluðunun  Saptanmasý  
Donör vücut aðýrlýðý, alýcýnýn aðýrlýðýnýn %80-120’si arasýnda
bulunmasý tercih edildi. ABO uyumlu ve lenfositik cross-
match’i negatif olan uygun adaylar arasýnda yapýlan seçimde
öncelik, durumu acil olana verildi.

Cerrahi  Teknik  
Tüm hastalarýmýza ortotopik biatriyal kalp transplantasyon
tekniði uygulandý. Ortalama kros klemp süresi 89 ± 11dak (75-
110), kardiyopulmoner bypass süresi 123 ± 9 dak (115-135),
kardiyak iskemi süresi 137 ± 15 dakika (110-145) olarak
hesaplandý.

Ýmmunsüpressif  Tedavi  
Tüm hastalarýmýzda siklosporin A, azatioprin ve
prednizolondan oluþan standart üçlü immunsüpressif tedavi
uygulandý. Tavþan antitimosit globulin (RATG) ilk üç gün 2.5
mg/kg/gün dozunda IV infüzyon olarak uygulandý ve ayný doz
gün aþýrý toplam yedi kez tekrarlandý.
Siklosporin A, operasyondan önce 2-2.5 mg/kg oral olarak
baþlandý, birinci günden itibaren 3-5 mg/kg/gün dozunda
devam edildi. Renal fonksiyonlar takip edilerek, birinci ay kan
düzeyi 350-450 ng/mL, 2-3. aylarda 250-350 ng/mL, geç
dönemde ise 200-250 ng/mL arasýnda tutuldu. Azatioprin,
operasyondan önce oral olarak 2 mg/kg dozunda baþlandý ve
takipte lökosit sayýsý 5000/mm3’ün üzerinde olacak þekilde 2-3
mg/kg/gün dozunda devam edildi. Metilprednizolon, ilki
anestezi indüksiyonunda ve ikincisi aortik kros klemp
kaldýrýldýktan sonra olmak üzere toplam iki kez 500 mg IV
uygulandý. Ýlk gün sekiz saatte bir 125 mg IV, ikinci gün 1
mg/kg/gün dozunda PO iki doz olarak verildi. Takip eden 4-6
hafta içerisinde 0.2 mg/kg/gün idame dozuna kadar azaltýldý.

Rejeksiyon  Takibi  
Endomiyokardiyal biyopsi (EMB) ile yapýldý. Birinci ay her
hafta, ikinci ay iki haftada bir, 3-6. aylar arasý ayda bir, daha
sonra ise üç ayda bir uygulandý. Biyopsiler, skopi eþliðinde 8F
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Tablo  1. Preoperatif demografik ve klinik verileri.

Hasta Yaþ Taný TPG Klinik  Durumu Resipient Donör
Cinsiyet (mmHg) (UNOS) CMV  IgG CMV  IgG

1. K 30 DKMP 14 II - -
2. E 51 ÝKMP 11 I - -
3. E 52 ÝKMP 12 II + -
4. E 60 ÝKMP 9 I + +
5. E 43 ÝKMP 15 I + +
6. E 42 DKMP 10 II + +
7. E 38 DKMP 13 II + +
8. E 45 DKMP 15 I - -

CMV IgG = sitomegalo virüs antikoru; DKMP = dilate kardiyomiyopati; ÝKMP = iskemik kardiyomiyopati; TPG = transpulmoner gradiyent

Tablo  2. Enfeksiyon hastalýklarý proflaksi protokolü.

Ýlaç  ismi Ýlk  3  gün 3-110  gün 1.  yýl 2.  yýl

Asiklovir 5x200 mg/gün 5x200 mg/gün 5x200 mg/gün -
Mikostatin 2x100.000 Ü/gün 2x100.000 Ü/gün 2x100.000 Ü/gün -
Trimetoprim - Sulfametaksazol 160/800 mg/gün 160/800 mg/gün 160/800 mg/gün 160/800 mg/gün



87

biyotom kullanýlarak sað internal juguler ven yoluyla ile
yapýldý. Her seansta 3-5 arasýnda deðiþen sayýda doku örnekleri
alýnarak %10’luk formol solüsyonu içinde fikse edildi. Doku
takibi sonrasýnda parafin bloklar haline getirilip 5 µm
kalýnlýðýnda kesitler alýndý. Kesitler hemotoksilen eozin, Mason
tricrom, PAS, D-PAS, Van Gieson, B ve T hücresi boyalarý ile
boyanarak ýþýk mikroskobunda deðerlendirildi. Rejeksiyonun
deðerlendirilmesinde International Society of Heart and Lung
Transplantation (ISHLT) sýnýfladýrmasý kullanýldý. Orta (Grade
II) ve þiddetli (Grade III) rejeksiyonda 1 g/gün dozunda üç gün
süreyle puls IV metilprednizolon verildi. Dördüncü gün 1
mg/kg/gün metiprednizolon günde iki doz olarak PO
baþlanarak kademeli olarak idame dozuna kadar azaltýldý. Hafif
rejeksiyonda (Grade I) oral metilprednizolon, idame dozundan
1 mg/kg/gün’e çýkarýlarak kademeli olarak tekrar idame
dozuna düþürüldü.

Kronik  Rejeksiyon
Transplantasyon sonrasý koroner allogreft vaskülopati (KAV)
profilaksisi için asetil salisilik asit, silazapril ve provastatin
kullanýldý. Koroner vaskülopati, her yýl yapýlan koroner
anjiyografiler ile takip edildi.

Enfeksiyon  Takip  ve  Tedavisi  
Hastalarýn yoðun bakým ve servis takipleri daha önceden yeterli
temizliði saðlanmýþ izole odalarda yapýldý. Perioperatif
dönemde santral yollar çekilinceye kadar Sefepim (Maxipim
flk) 12 saat ara ile 1 g IV. uygulandý. Pneumocystis carinii,
Listeria monocytogenes, Toxoplasma gondii proflaksisinde
trimetoprim-sulfametaksazol (Bactrim fort tb) günde tek doz
PO uygulandý. Mantar enfeksiyonu profilaksisinde Nistatin
süspansiyon (Mikostatin süsp) 12 saat ara ile 20 damla PO
uygulandý. Herpes simplex profilaksisinde asiklovir kullanýldý.

Sitomegalovirüs (CMV) enfeksiyonu için ilk üç ay haftada bir,
daha sonra ayda bir veya rejeksiyon saptanan dönemlerde
periyodik olarak periferik kanda polimorf nüveli lökositlerde
(PMNL) CMV pp65 antijeni bakýldý. Pozitif hücre sayýsý >
100/2x105 PMNL saptanan hastalarda klinik semptom
aranmaksýzýn IV gansiklovir (5 mg/kg 2x1) tedavisine baþlandý.

Osteoporoz  Takip  ve  Profilaksisi  
Osteoporoz, her yýl yapýlan kemik dansitesi ölçümleri ile takip
edildi. Osteoporoz profilaksisinde kalsiyum ve vitamin D
kullanýldý.

BBuullgguullaarr
Perioperatif  Dönem  (0-11  ay)
Hastalarýn transplantasyon sonrasý ortalama takip süreleri 23 ±
15 ay (1-48) idi. Hastalarýn hiçbirisinde cerrahi komplikasyon
geliþmedi. Postoperatif erken dönemde üç hastamýzda
inotropik desteðe ihtiyaç duyuldu. Bu dönemde hiçbir hastada
geçici pacemaker gereksinimi olmadý. Yedi hasta erken
dönemde (6-8 saat), bir hasta 16 saat sonra ekstübe edildi.
Postoperatif ikinci günde bir hastamýzda deliryum geliþti ve 3
gün haloperidol (10 mg/gün) tedavisini takiben düzeldi. Bir
hastamýzda postoperatif 4. günde bradikardi geliþti ve geçici
kalp pili kullanýldý, takipte kalýcý pil gereksinimi olmadý. Bir
hastamýzda 15. günde hafif renal yetmezlik geliþti ve
siklosporin dozunun azaltýlmasý ile düzeldi. Bu dönemde
EMB’lerde 4 GI, 5 GII, 3 GIII rejeksiyon ataklarý saptandý
(Tablo 4). Orta (GII) ve ciddi (GIII) rejeksiyonlarda üç gün
süreyle 1 g/gün IV dozunda puls metilprednizolon verildi.
Dördüncü gün oral 1 mg/kg/gün dozundan kademeli olarak
idame dozuna düþüldü. Yalnýzca ciddi rejeksiyon saptanan bir
hastada steroid ile birlikte RATG tedavisi uygulandý ve on gün
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Tablo  3. Ýmmunsupressif tedavi protokolü.

Ýlaç  ismi Ýlk  3  gün 3-110  gün 1.  yýl 2.  yýl

RATG 2.5 mg/kg/gün 2.5 mg/kg/gün aþýrý - -
Azatioprin 2 mg/kg/gün 2 mg/kg/gün 2 mg/kg/gün 0,8 mg/kg/gün
Siklosporin 3-5 mg/kg/gün 3-5 mg/kg/gün 2-2.5 mg/kg/gün 2-2.5 mg/kg/gün
Kan düzeyi 300-500 ng/mL 300-500 ng/mL 200-250 ng/mL 200-250 ng/mL
Prednizolon 1 mg/kg/gün 1 mg/kg/gün 0.2-1 mg/kg/gün 0.2 mg/kg/gün

RATG = rabbit antitimosit globulin

Tablo  4. Kalp transplantasyonu sonrasý komplikasyonlar.

Takip  süresi EMB KA Perioperatif  takip Erken  takip Geç  takip Mortalite
(ay) (0-11  ay) (1-66  ay) (>  6  ay)

1 48 15 3:N 1 GII, 1 GI 2 GI, HT - -
2 42 13 3:N 2 GII 2 GI, 1 GIII, DM - -
3 31 12 2:N 1 GIII, 1 GII 2 GI OP, CMV - -
4 19 10 1:N 1 GII 2 GI, CMV, HT OP, lenfoma -
5 16 10 1:N 1 GIII, 1 GI, deliryum 2 GII, RY OP Hepatit C
6 15 9 1:N 1 GIII, RY 2 GI, DM, CMV, retinit - -
7 13 9 1:N 2 GI CMV - -
8 2.5 3 - 1 G2 DM - -

CMV = sitomegalovirus enfeksiyonu; EMB = endomiyokardiyal biyopsi; G = grade; DM = diabetes mellitus; HT = hipertansiyon; KA = koroner anjiyografi; N = normal;
OP = osteoporoz; RY = renal yetmezlik



sonra yapýlan biyopside hafif rejeksiyon bulgularý saptandý.

Erken  Takip  ve  Geç  Dönem  Komplikasyonlarý  
Bu dönemde EMB’de 10 GI, 2 GII rejeksiyon ataðý saptandý.
Dört hastada CMV reaktivasyonu geliþti ve gansiklovir tedavisi
baþlandý. Bir hasta, CMV enfeksiyonu gansiklovir ile kontrol
altýna alýnamadýðý için foscarnet ve immunglobulin ile tedavi
edildi (postoperatif 8. ayda). Bu tedaviyi takiben 2 ay sonra
CMV retinitise baðlý sað gözde 7/10 oranýnda görme kaybý
geliþti. Tedavide asiklovire ilave olarak, 1 mg/kg oral steroid ve
sað göze depo steroid injeksiyonu uygulandý. Ýki ay sonra 4/10
oranýnda görme kaybý olduðu saptandý. Bu hastada
transplantasyondan 6 ay sonra kandidiyozise baðlý pansinüzit
geliþti. Endoskopik sinüs drenajý yapýldý ve 15 gün amfoterisin
B tedavisi uygulandý. Ayný hastaya 18. ayda ciddi bradikardi -
taþikardi ataklarý nedeniyle geçici pace-maker yerleþtirildi ve
EMB’de orta derecede rejeksiyon saptandý. Rejeksiyon
tedavisini takiben ritim probleminde düzelme izlenmedi ve
kalýcý pace-maker yerleþtirildi. Bir hastada 10 ay sonra yapýlan
karaciðer ultrasonografisinde iki adet 3 cm çapýnda lezyon
saptandý. Etken ajan olarak aspergilloma saptandý ve
amfoterisin B ile tedavi edildi. Bir hastada postoperatif 2. ayda
akut böbrek yetmezliði geliþti ve siklosporin dozunda azalma
ile düzelme saðlandý. Ayný hastada transplantasyondan 14 ay
sonra intraabdominal abse geliþti ve cerrahi drenajý saðlandý.
Etken ajan olarak aspergilloma saptandý ve amfoterisin B ile
tedavi edildi. Bu hasta transplantasyondan 18 ay sonra geliþen
fulminan hepatit C nedeniyle kaybedildi. Azatioprin
kullanýmýna baðlý üç hastamýzda transplantasyondan sonraki 5,
11 ve 14. aylarda lökopeni geliþti. Ýki hastamýzda lökosit sayýsý
1000/mm3 altýna düþmesi nedeniyle “Neupogen” kullanýldý.
Tedavinin 7. ve 9. gününde lökosit sayýlarý normale döndü.
Lökopeni geliþen hastalarýmýzda, azatioprin kesilerek
mikofenolat mofetile (CellCept 2 x 1 g/gün) geçildi. Ýki
hastamýzda postoperatif 1. ve 3. aylarda diabetes mellitus
geliþti ve insilün tedavisine baþlandý. Ýki hastamýzda 6-12.
aylarda hipertansiyon saptandý, silazapril ve diltiazem baþlandý. 
Yedi hastamýza 12 koroner anjiyografi yapýldý, koroner arterler
ve ventrikül fonksiyonlarý normal olarak deðerlendirildi. Eþ
zamanlý yapýlan transtorasik ekokardiyografileri de normal
olarak deðerlendirildi.
Üç hastada osteoporoz saptandý, birisinde transplantasyondan
sonraki 8. ayda, diðerinde ise 11. ayda vertebra fraktürü geliþti.
Bir hastada transplantasyonu takiben 20. ayda retroperitonal
diffüz büyük B hücreli lenfoma saptandý. Tedavide,
immunsüpressiflerin dozu azaltýldý, gansiklovir ve ilk kür
kemoterapi (CHOP protokolü) uygulandý. Kemoterapinin 6
küre tamamlanmasý planlanmaktadýr.

TTaarrttýýþþmmaa
Christiaan Barnard [6] tarafýndan 1967 yýlýnda ilk kalp
transplantasyonunun gerçekleþtirilmesini takiben, pek çok
ülkede kalp transplantasyonu yapýlmaya baþlanmýþtýr. Bu
dönemde, 1967-1973 yýllarý arasýnda yapýlan
transplantasyonlarý takiben bir yýllýk yaþama oraný %30, iki
yýllýk yaþama oraný %20 olmuþtur. Bu olumsuz sonuçlara baðlý
transplantasyona ilgi kaybolmuþtur. Siklosporin A’nýn 1983
yýlýnda kullanýma sokulmasý ile kalp transplantasyonu sonrasý
yaþama oranýnda önemli artýþ saðlanmýþtýr. Kalp

transplantasyonu, günümüzde üçlü immünosupresif tedaviler
ile son dönem kalp hastalýðýnýn tedavisinde rutin uygulanabilir
hale gelmiþtir. Kalp transplantasyonu 90’lý yýllarda geliþimini
büyük ölçüde tamamladýðý için, deneyimli merkez sonuçlarý
benzerlik göstermektedir [1].
Transplantasyon sonrasý yaþama oranýnda en önemli faktörlerin
baþýnda hasta seçimi gelmektedir. Hasta seçiminde ise yaþ
halen tartýþma konusu olup, üst sýnýrý 55 kabul edilmekle
birlikte kesin fikir birliði oluþmamýþtýr. Yaþlý hastalarda
transplantasyon sonuçlarýnýn baþarýlý olmasýna raðmen, donör
sayýsýndaki yetersizliðe baðlý etik tartýþma konusu olmaktadýr
[3]. Bizim hastalarýmýzdan yalnýzca biri 60 yaþýnda olup,
entübe olarak yoðun bakýmda inotropik tedavi ve intraaortik
balon pompasý desteði alýrken transplantasyon yapýldý. Yaþ
konusundaki genel yaklaþýmýmýz, acil durumlar dýþýnda genç
hastalara öncelik verilmesi yönündedir.
Kalp transplantasyonunda hasta seçimi, miyokard korumasý,
cerrahi teknik, immunsüpressif tedavi ve postoperatif takip
konularýnda önemli geliþmelere baðlý olarak özellikle
peroperatif komplikasyonlarda önemli azalmalar saðlanmýþtýr.
Kalp transplantasyonunu takiben erken dönemde genel olarak
kanama, sað kalp yetmezliði, biventriküler yetmezlik,
hiperakut rejeksiyon, ritim bozukluklarý, deliryum gibi
komplikasyonlar görülebilmektedir [7]. Hiperakut rejeksiyon
transplantasyon sýrasýnda veya hemen sonrasýnda görülen
ölümcül bir komplikasyon olup, alýcýda donör dokusuna karþý
anti-HLA antikorlarýnýn bulunmasýna baðlý geliþir. Bizim bir
hastamýz transplantasyon için operasyon odasýna alýndýktan
hemen sonra lenfosit cross-match’in ciddi pozitif olduðu
saptandý ve transplantasyondan vazgeçildi. Bu nedenle
transplantasyon öncesi mutlaka hastalara lenfosit cross-match
yapýlmasý gerektiðini düþünüyoruz. Perioperatif dönemde bir
hastada deliryum, bir hastada pacemaker gerektiren bradikardi
ve bir hastada hafif renal yetmezlik bulgularý geliþti.
Takiplerimizde deliryum haloperidol tedavisiyle, renal
disfonksiyon ise siklosporin dozunun azaltýlmasýyla düzeldi. 
Transplantasyon sonrasý ilk 6 aylýk sürede akut rejeksiyon ve
enfeksiyonlar en sýk görülen komplikasyonlarý oluþturmaktadýr.
Akut rejeksiyon ataðý ilk bir yýl içerisinde hastalarýn %40’ýnda
bir kez, %23’ünde ise birden fazla geliþmektedir ve çoðu
asemptomatiktir. Genel olarak rejeksiyon ataklarý puls stroid
tedavisine %80 oranýnda iyi yanýt verirler [8]. Bizim
hastalarýmýzýn tamamýnda ilk bir yýl içerisinde hafif veya orta
derecede semptomsuz rejeksiyon ataklarý izlendi. Hafif
rejeksiyonlarda (Grade I), oral metilprednizolon dozu artýrýldý
ve kademeli olarak tekrar azaltýldý. Orta (Grade II) ve þiddetli
(Grade III) rejeksiyonlarda ise üç gün süreyle puls
metilprednizolon verildi. Yalnýzca tedaviye dirençli bir olguda
RATG kullanýldý.
Rejeksiyon ataklarýn ilk haftalarda daha sýk görülmesi ve ciddi
seyretmesi nedeniyle, transplantasyonu takiben 7-14 gün üçlü
immunsüpressif tedaviye RATG, OKT3 gibi sitolitik ajanlar da
eklenebilmektedir. Buna baðlý erken dönemde rejeksiyon
ataklarýnda azalma saðlanýrken, enfeksiyon ve lenfoproliferatif
hastalýk riski de artmaktadýr. Hastalarýmýzýn tamamýnda
sitolitik tedavi uygulandý ve 60 yaþýndaki bir hastamýzda 20.
ayda lenfoma geliþti. Biz bu konuda, erken dönemde akut
rejeksiyon ataklarýnýn çok sýk ve ciddi seyretmesi nedeniyle bu
ajanlarýn kullanýlmalarýnýn gerekli olduðu düþünmekteyiz.
Ancak yaþ ile malignite riskinin artmasý nedeniyle, 50 yaþ
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üzerindeki hastalarda sitolitik tedavinin kullanýlmamasý
gerektiðini düþünmekteyiz.
Günümüzde, rejeksiyon takibinde halen en güvenilir yöntem
olarak endomiyokardiyal biyopsi kabul edilmektedir.
Endomiyokardiyal biyopsinin invaziv ve pahalý olmasý
nedeniyle sitoimmünolojik, biyokimyasal, elektrokardiyografik,
ekokardiyografik, radyonüklit gibi pek çok non-invaziv
metodlar akut rejeksiyon tespitinde kullanýlmalarý araþtýrýlmýþtýr
[9,14]. Fakat, þimdiye kadar araþtýrýlan non-invaziv yöntemlerin
hiçbirisinin akut rejeksiyon tanýsýnda EMB’nin yerine
kullanýlabilecek duyarlýlýða sahip olmadýðý görülmüþtür.
Endomiyokardiyal biyopsiye baðlý en sýk triküspid kapak
komponentlerinde yaralanmalar olmak üzere, sað ventrikül
perforasyonu, pnömotroraks gibi çeþitli komplikasyonlar
geliþebilmektedir. Bizim klinik uygulamamýzda rejeksiyon
takibinde EMB kullanýlmakta olup, herhangi bir komplikasyon
görülmemiþtir.
Enfeksiyon hastalýklarý, kalp transplantasyonu sonrasýnda
önemli mortalite ve morbidite nedenleridir. Transplantasyon
sonrasý enfeksiyon geliþme riskini esas olarak hastanýn
karþýlaþtýðý potansiyel patojenler (epidomiyolojik karþýlaþma)
ve immunsüpresyon düzeyi belirlemektedir. Kalp
transplantasyonu yapýlan hastalarýn yaklaþýk %40’ýnda ilk yýl
içinde bir veya daha fazla enfeksiyon hastalýðý
görülebilmektedir. Kalp transplantasyonunu takiben en fazla
ilk 6 aylýk dönemde olmak üzere, bakteriyal (%43), viral
(%37), fungal (%13), protozon (%5) enfeksiyonlarý
geliþmektedir. Bakteriyel enfeksiyonlar en sýk postoperatif ilk
1. ay içinde viral, fungal ve paraziter hastalýklar ise en sýk 1-3.
aylar arasýnda görülmektedir. Enfeksiyonlarýn en sýk görüldüðü
alanlar akciðerler (%28), gastrointestinal sistem (%17), üriner
sistem (%12), cilt (%8) ve cerrahi alan (%7) olarak
belirlenmiþtir. Sitomegalovirüs enfeksiyonu transplantasyon
sonrasý oldukça sýk görülmekte ve önemli bir morbitide nedeni
olmaktadýrlar. Bu nedenle, seronegatif alýcý ve seropozitif
verici varlýðýnda proflakside gansiklovir kullanýlmaktadýr [15].
Beþ hastamýzda transplantasyon sonrasý CMV antijenemisi
saptandý ve gansiklovir ile tedavi edildiler. Gansiklovire
dirençli CMV antijenemisi geliþen bir hasta ise foscarnet ve
immunglobulin ile tedavi edildi. Bu hastada tedaviden 2 ay
sonra CMV’ye baðlý retinitis geliþti. Dört hastamýzda mantar
enfeksiyonuna baðlý aðýz mukozasý, sinüsler, karaciðer ve
retroperiton tutulumlarý izlendi. Etken ajan olarak bir hastada
candidiasis ve diðerlerinde aspergillus saptandý. Bir hastamýz
ise transplantasyondan 18 ay sonra geliþen fulminan hepatit C
enfeksiyonu nedeniyle kaybedildi.
Kalp transplantasyonunu takiben 6. aydan itibaren, enfeksiyon
ve rejeksiyon ataklarýnda azalma, koroner allogreft
vaskülopati, diyabet, kronik böbrek yetmezliði, osteoporoz ve
malignensi gibi komplikasyonlarda artýþ izlenmektedir. Bu
komplikasyonlarýn, genel olarak immunsüpressif ilaçlarýn
kendine özgü özellikleri sonucunda, ya da bu ilaçlarýn aþýrý
veya yetersiz dozlarda kullanýlmasý ile ortaya çýktýðý
görülmüþtür [3-5]. 
Transplantasyon sonrasý koroner allogreft vaskülopati, kronik
obliteratif bir hastalýk olup, kalp transplantasyonu sonrasý
ölümlerin önemli nedenlerinden birini oluþturmaktadýr.
Ýmmunosüpressif ve aterosklerozu önleyici tedavilerdeki
geliþmelere raðmen, görülme oranýnda anlamlý azalma
saðlanamamýþtýr. Çok merkezli bir çalýþmada, KAV’nin

anjiyografik olarak görülme oraný, transplantasyondan üç yýl
sonra %45, beþ yýl sonra %50, yedi yýl sonra ise %90’dýr [16-
18]. Koroner allogreft vaskülopati’yi önlemek amacýyla
proflakside statinler, salisilik asit, ACE inhibitörleri ve
kalsiyum kanal blokörleri gibi çok çeþitli ajanlar
kullanýlmaktadýr. Bizim hastalarýmýza ise proflaksi amacýyla,
asetil salisilik asit, silazapril ve pravastatin verilmektedir.
Kliniðimizde KAV takibi yýllýk koroner anjiyografiler ile
yapýlmakta olup, üç yýl içerisinde yapýlan koroner
anjiyografilerde koroner arterler normal olarak deðerlendirildi.
Böbrek yetmezliði, sýklýkla siklosporin kullanýmý baðlý olarak
geliþmekte olup, kullaným dozu ve süresiyle iliþki
göstermektedir. Renal fonksiyonlardaki gerileme ilk altý hafta
içerisinde meydana gelir ve bir yýl sonra plato yapar. Ýlk 6 ay
sonunda kreatinin klirensinde 1/3’ünden fazla azalma
olmaktadýr [19]. ISHLT verilerine göre transplantasyondan 1
yýl sonra hastalarýn %20’sinde, 4 yýl sonra %24’ünde renal
disfonksiyon saptanmaktadýr. Transplantasyondan 4 yýl sonra
hastalarýn %2’sinde, 10 yýl sonra %15-20’sinde hemodiyalize
ihtiyaç duyulan son dönem böbrek yetmezliði geliþmektedir
[20]. Hastalarýmýzdan ikisinde, birisi postoperatif 15. günde ve
diðeri 2. ayda olmak üzere akut böbrek yetmezliði geliþti. Her
iki hastada siklosporin dozunun azaltýlmasý ile düzelme
saðlandý.
Transplantasyondan sonraki 12. aya kadar hastalarýn
%80’ninden fazlasýnda tedavi gerektiren hipertansiyon
geliþmektedir. Hipertansiyon etiyolojisinden, siklosporine
baðlý renal fonksiyonlardaki bozulmalar baþta olmak üzere,
plazma volümündeki artýþ, sempatik tonus artýþý, steroid
tedavisi, endotelin düzeyindeki artýþ ve renin anjiotensin sistem
aktivasyonu sorumlu tutulmaktadýr. Hipertansiyon tedavisinde
kalsiyum kanal blokerleri, ACE inhibitörleri ve beta blokerler
kullanýlmaktadýr [21]. Ýki hastalarýmýzda postoperatif 6. - 12.
aylarda hipertansiyon saptandý, tedavide silazapril ve diltiazem
tercih edildi.
Transplantasyon sonrasýnda osteoporoz geliþimi sýk görülen
problemlerden birisini teþkil etmektedir. Etyolojide
transplantasyon öncesi diyetteki kalsiyum yetersizliði, diüretik
kullanýmý, prerenal azotemi, hepatik konjesyon ve
hipogonadizm gibi pek çok predispozan faktör sorumlu
tutulmaktadýr. Transplantasyon sonrasý kullanýlan steroid,
siklosporin, takrolimus, azatioprin, rapamisin gibi ajanlar da
kemik ve mineral metabolizmasý üzerine negatif etki
gösterirler. Bu ajanlar arasýnda steroidler en fazla etkili olup,
intestinal kalsiyum emilimini azaltýrlar ve üriner kalsiyum
atýlýmýný ise artýrýrlar. Steroidler direk kemik yapýmýnda da
etkili olup, kemik yýkýmýný artýrýrlar, yapýmýný azaltýrlar [22].
Kemik dansitesindeki azalma en fazla ilk 6. ay içinde
gerçekleþmektedir. Bu dönemde vertebra fraktürü geliþme
insidansý %18-50 oranýnda olup, erken önleyici tetbirlerin
alýnmasý büyük öneme sahiptir. Ayrýca hastalarýn yýllýk kemik
dansitesi takipleri büyük öneme sahiptir [23]. Hastalarýmýzýn
kemik dansitelerinin deðerlendirmesinde, ikisinde osteoporoz
saptandý. Hastalarýn birisinde postoperatif 11. ayda
osteoporoza baðlý vertebra fraktürü geliþti. Bu komplikasyon
sonrasý hastalarýmýzýn tamamýna osteoporoz proflaksisi
baþlandý. 
Transplantasyon sonrasý %4-20 oranýnda diabetes mellitus
geliþmektedir. Steroid tedavisi ile birlikte siklosporin ve
takrolismus kullanýmý diyabetojenik etki göstermektedir.

Türk Göðüs Kalp Damar Cer Derg
2003;11:85-90

Gölbaþý ve Arkadaþlarý
Ortotopik Kalp Transplantasyonu ve Komplikasyonlar

89



Steroid kullanýmýna baðlý hücre içine glukoz alýmý, insilün
reseptör hassasiyeti ve insilün üretimi bozulur. Hastalar sýklýkla
insilün tedavisine ihtiyaç gösterirler [24]. Ýki hastamýzda
transplantasyon sonrasý erken dönemde insilün tedavisi
gerektiren diyabet geliþti. 
Kalp transplantasyonu sonrasý malignite geliþimi normal
popülasyona göre daha sýk olup, özellikle yaþlý alýcýlar önemli
risk teþkil etmektedir. Transplantasyon sonrasý premalign ve
malign cilt tümörleri en sýk görülür. Cilt tümörleri dýþýndaki
maligniteleri ise en sýk lenfoproliferatif hastalýklar
oluþturmaktadýr. Ayrýca, akciðer kanserleri, vulva karsinomlarý,
kolon karsinomlarý, yönünden de dikkatli olunmalýdýr [7,25].
En yaþlý hastamýzda (60 yaþ) transplantasyonu takiben 20. ayda
gastrointestinal lenfoma saptandý. Bu hastamýzda Epstein-Barr
IgG (+)’liði mevcuttu. Tedavide immunsüpressif tedavi dozu
azaltýldý, gansiklovir ve kemoterapi uygulandý. 
Kalp transplantasyonu sonrasý geliþen komplikasyonlar
konusunda deneyimimizin çok az olmasý nedeniyle görüþ
bildirmek güçtür. Ancak mevcut literatürler ve sýnýrlý
teçrübemizin sentezine dayanarak, komplikasyonlara yönelik
erken taný ve tedavi yöntemleri ile baþarýlý sonuçlar elde
edilebileceðini düþünmekteyiz.
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