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Kronik Bobrek Yetmezlikli Hastalarda Asillama

Ergin Ayashioglu

Giris

Kronik bobrek yetmezligi olan hastalarda diizenli agilama
programlart ile bircok infeksiyon hastalifinin morbidite ve
mortalitesinde belirgin azalma olmustur. Ozellikle hemodiyaliz
hastalarinda hepatit B, hepatit C ve HIV infeksiyonu gibi kan
yolu ile bulasabilen infeksiyonlar onemli bir sorun olustur-
maktadir. Bu etkenlerden giiniimiizde sadece hepatit B virusu
(HBV) i¢in etkili bir as1 vardir. Diyaliz merkezlerinde HBV
infeksiyonu onemli bir komplikasyon olarak karsimiza ¢ik-
maktadir. Bu hastalarda HBV infeksiyonu biiyiik bir olasilikla
semptom olmadan seyretmekte, diger hastalara ve saglik per-
soneline kolayca bulasabilmektedir. Bu nedenle tiremik hasta-
larda yeterli antikor cevabi gelistirecek asilama protokolleri
gelistirilmesi i¢in biiyiik ¢abalar harcanmis ve HBV infeksiyonu
diyaliz hastalar1 i¢in sorun olmaktan ¢ikmistir. HCV ve HIV
infeksiyonu icin elimizde uygulanabilir bir as1 yoktur. Bu et-
kenler icin as1 ¢aligmalar1 hizla stirmekte olup, belki de yakin
bir gelecekte bu asilarm kullanima girmesiyle hemodiyaliz
hastalar icin 6nemli bir gelisme kaydedilebilecektir. Pnomokok
agist ve grip asisi da kronik bobrek yetmezlikli hastalara rutin
olarak oOnerilmektedir. Bu hastalar diyaliz esnasinda veya
posttransplantasyon déneminde influenzavirus ve pnomokok
infeksiyonlari ile gelisecek komplikasyonlara daha duyarli ol-
maktadirlar. Bu nedenle bu hastalar grip ve pnomokok asisla-
rindan biiyiik yarar gérmektedirler (1,2).

Kronik Bobrek Yetmezliginde Konak Savunmasi

Kronik bobrek yetmezlikli hastalarda konak savunma me-
kanizmalarinda bozulma vardir. Buna bagli olarak infeksiyonla-
rin goriilme siklig1 artmakta ve bazi agilara karst olusan koruyu-
cu cevapta bir azalma olmaktadir. Konak cevabinda bozulma-
nin nedenleri ti¢ ana baglik altinda toplanabilir (Tablo 1) (3).

Immiin sistem fonksiyonlarinda bozulma baslica ii¢ hiicre
grubunu ilgilendirmektedir (Tablo 2). Elimizdeki bulgular iire-
mik hastalarda nétrofil fonksiyonlarinda azalma, lenfosit fonk-
siyonlarinda (hiicresel immiinite ve antikor cevabinda bozul-
ma) ve antijen sunumunda bozukluklar oldugunu gostermek-
tedir. Notrofil en sik calisilan hiicre grubu olmustur. Uremi so-
nucu notrofil fonsiyonlarinin her asamasinda persistan ve
onemli degisiklikler olusmaktadir. Notrofiller ile ilgili bozuk-
luklarin en yikici sonucu, piyojenik bakterilere kars: yanitta
bozulmaya bagli olarak bu hastalarda sepsis mortalitesinde be-
lirgin bir artis olmasidir. Asilamaya alinan cevapta bozulma
ise lenfosit ve antijen sunan hiicre fonksiyonlarindaki bozul-
maya baglanabilir.

Uremik hastalar bilindigi gibi deri greft atiliminda gecik-
me gosterirler. Sadece bu gozlem bile, bu hastalarin hiicresel
immiin fonksiyonlarda bozulma oldugunu ve agilama ile ali-

G‘ablo 1. Kronik Bobrek Yetmezlikli Hastalarin \
Konak Savunma Mekanizmalarinda Bozulmanin
Nedenleri

1. Bobrek yetmezligine neden olan altta yatan hastalik.
Diabetes mellitus, kollajen doku hastaliklar1 ve bu
nedenle immiinosiipresif tedavi almak.

2. Uremik durumun getirdigi metabolik bir sonug.
Uremik plazmada biriken ve immiin sistem hiicreleri
tizerine toksik olan bazi serum faktorleri.

3. Kronik renal yetmezlik nedeniyle kullanilan
tedaviler. Hemodiyaliz, transplantasyon ve takiben

immiinosiipresif tedavi almak, sik kan transfiizyonlari.

Tablo 2. Kronik Bobrek Yetmezlikli Hastalarda
Fonksiyonlarinda Bozukluk Saptanan Hiicre
Gruplar:

- Notrofil

- Lenfosit* T lenfosit
B lenfosit

- Monosit/makrofaj*

*Asilamaya kars1 cevapta bozulma lenfosit ve monosit/
makrofaj hiicre fonksiyonlarindaki bozulma ile iligkilidir.
Notrofil fonksiyonlarindaki defektler ise baslica infeksiyon

Kirikkale Universitesi, Tip Fakiiltesi, Infeksiyon Hastaliklari ve
Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dal1, Kirikkale

goriilme siklig1 ve ciddiyetini artirmaktadir.
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nan cevaplarda bozukluk gelisebilecegini gostermektedir. Ast
cevabinin bozulmasi, lenfositler, makrofajlar ve dentritik hiic-
relerde gelisen kalitatif ve kantitatif bozukluklara baglidir (3).

Konak Yaniti

Periferik kanda bulunan monositler, degisik organ ve do-
kulara migrasyonla gocerek doku makrofajlarini olustururlar.
Makrofajlar antijen sunumu yapan hiicreler (antigen presen-
ting cell, APC)’dir. Bir yabanci etkenin immiin cevap olustu-
rabilmesi icin oncelikle T ve B lenfositlere sunulmasi gerekir.
APC, yabanci bir antijenle ilk karsilagan hiicredir. Antijenin
fagositozu, isleme sokulmasi (kiigiik peptidlere ayrilmasi), T
ve B lenfositlerine sunumu bu hiicreler ile yapilir. Hepatit B
as1st veya tetanos toksoidi asilamalarinda oldugu gibi T hiicre
bagimli agilarda daha giiclii bir cevap alinmaktadir (Sekil 1)
(4). Bu tiir asilarda B lenfositin antikor yapimui igin T hiicre
destegine ihtiyac1 vardir. Ancak APC, antijenin T hiicresine
sunumunu istlenerek astya cevap gelismesinde 6nemli bir yer
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Sekil 1. T hiicresine bagimli asilarda immiin cevabin
gelisimi* (Kaynak 4’ten uyarlanmigtir).

* Asilama yolu verilen antijen APC tarafindan igleme
sokulur, kiiciik peptidlere ayrilarak MHC molekiilleri
esliginde T hiicresine sunulur. Th-2 hiicresi antikor yapimi
icin hiimoral immiiniteye katki saglar. Th-2 hiicresinden
interlokin-4,5 ve 6 salgilanir. Bunu takiben B hiicreleri
plazma hiicrelerine doniiserek yiiksek afinite gésteren

1gG sinifi antikorlar sentezler; ayni zamanda bellek B
hiicreleri olusur.

almaktadir. Bu yolla gelisen bir as1 cevabinda kompleman bag-
layan, notralizasyon yapabilen, yiiksek afiniteli IgG simif1 anti-
korlar olugur. Pnomokok polisakarid agisinda oldugu gibi bazi
agilar ise direkt olarak B hiicresini uyarirlar. Bu yolla B lenfosit
afinitesi daha diisiik, kisa siirede azalan IgM sinif1 antikorlar
salgilarlar.

Son yillarda deride, lenf nodlarinda ve diger bazi dokularda
bulunan dentritik hiicreler iizerinde ¢ok sayida ¢alisma yapil-
maya baglanmistir. Bu hiicreler primer olarak antijen sunumu
yapan hiicrelerdir. Ancak agiya cevabin azaldig1 bilinen kronik
bobrek yetmezlikli hastalarda literatiir tarandiginda bu grup
hiicre ile ilgili calisma goriilmemektedir. Bazi bulgular indirekt
olarak bu hastalarda dentritik hiicre aktivitesinde bir azalma
oldugunu gostermektedir. Bobrek yemezlikli hastalarda hepatit B
astlamasinda ast dozunun yiiksek tutulmasi veya asinin intra-
dermal olarak verilmesi ile as1 etkinligi artirilmaktadir. Bu
durumda muhtemelen deride bulunan bu hiicrelerin antijeni ta-
nimast kolaylastirilmaktadir. Levamizol veya graniilosit mo-
nosit koloni stimiile edici faktor (GM-CSF)’in hepatit B asis1
ile birlikte verilmesi kronik bobrek yetmezlikli hastalarda asi
etkinligini artirmaktadir. Bu immiinomodiilator etkili ajanlar
monosit, dentritik hiicreler ve lenfositler iizerine, Ozellikle
GM-CSF monositlerin matiirasyonu, ¢ogalma ve hatta dendritik
hiicrelere doniisiimii iizerinde etkili olarak as1 cevabim etkile-
mektedirler (3).

Kronik bobrek yetmezlikli hastalarda asiya cevapta bozulma
yalnizca antijen sunumundaki defektle aciklanamaz. Uremik
hastalar hem yeni bir antijene suboptimal cevap verirler; hem
de daha once karsilagilmis bir antijene karsi azalmis bellek
cevabi gosterirler. Bu hastalarda hiicresel immiinitenin bir gos-
tergesi olan PPD gibi deri testleri, HIV ile infekte hastalardaki
gibi negatif bulunmaktadir. Bu bulgu, CD4+ T lenfosit (T hel-
per, Th) fonksiyonlarinda bir bozulma oldugunu gostermektedir.

Th lenfositler bilindigi gibi immiin sistemin merkez hiicresi
olup, salgiladigr sitokinler yolu ile diger hiicrelerin fonksiyon-
larin1 yapmasini saglamaktadir. Th hiicre fonksiyonlarindaki
bir yetersizlik diger hiicreleri de etkileyerek antijenin taninmasi
ve immiin cevabin geligsmesini tiimiiyle etkilemektedir (5). Bu
belki de kronik bobrek yetmezlikli bir hastay1 asilarken goz
oniinde bulundurmamiz gereken en 6nemli pratik bilgi olabilir.
Sonug olarak, kronik bobrek yetmezlikli hastalarmn immiin
fonksiyonlar1 baskilanmistir. Buna bagl olarak asilamaya karsi
suboptimal bir cevap gelismektedir. Bu hastalarda ag1 ile gelisen
serokonversiyon oraninda azalma, antikor diizeylerinde daha dii-
stik bir pik ve aligtlmamig hizli bir diisiis saptanmaktadir (1,3).

Bobrek Yetmezliginde Asilama Stratejisi

Bobrek yetmezlikli hastalar icin optimum agilama strateji-
sini belirlerken hastalar1 diyaliz 6ncesi donem, hemodiyaliz
ve peritoneal diyaliz olmak iizere diyaliz altindaki donem ve
transplantasyon olmak iizere ii¢ ayr1 grupta diisiinmek gereklidir
(1). Uremi ile birlikte, bobrekler tarafindan kandan atilamayan
bazi serum faktorlerinin immiin sistem hiicrelerine toksik etkisi
sonucu immiin fonksiyonlar1 bozulmaktadir. Diyaliz ile bozu-
lan fonksiyonlarin bir kismi diizelebilmektedir. Ancak hemo-
diyalizin bizzat kendisi de, 6zellikle notrofil fonksiyonlarinda
olmak iizere bazi defektlere yol agmakta ve bu girisim esnasin-
da immiin fonksiyonlardaki bozulma artmaktadir. Diyalize gi-
ren hastalarin asilanmasinda optimum stratejiyi belirlemek
icin, peritoneal diyaliz ve hemodiyalizde alinan as1 cevabini
ayr1 ayr diisiinmek onemlidir. Ancak her iki tiir hemodiyaliz-
de de immiin fonksiyonlardaki bozulma devam etmektedir ve
ancak transplantasyonu takiben diizelebilmektedir. Bu tedavi
yontemlerinden hangisi olursa olsun immiin fonksiyonlardan
bazis1 bozulmakta, bazisi ise diizelmektedir. Hemodiyalizden
transplantasyona giden bir hastada immiin fonksiyonlarin bir
kisminda 6nemli bir diizelme gozlenmektedir. Ancak bu hasta
grubunun immiinosiipresif tedavi almasi, bu dénemde immiin
fonksiyonlarin daha da bozulmasina neden olmaktadir.

Kronik bobrek yetmezlikli hastalarda asilama diistiniildii-
glinde, ozellikle transplantasyon donemi dikkat gerektirmekte-
dir (2,6). Solid organ transplant yapilacak hastalar transplan-
tasyondan once asilanmalidir. Transplantasyondan sonraki ilk
6-12 ay icinde greft atilimi icin risk olabilecegi ve hastalarin
bu donemde yiiksek doz immiinosiipresif tedavi altinda olma-
lar1 nedeniyle asilama yapilmas: onerilmemektedir. Asilama
transplantasyondan dort hafta dnce bitirilmelidir. immiinosiip-
resyon altindaki transplantasyon hastalarinda kizamik, kaba-
kulak, kizamik¢ik (KKK) ve sugicegi gibi canli agilarin yapil-
masi giivenligi tam olarak gosterilmediginden onerilmez. Bu
nedenle transplantasyondan once biitiin ¢ocuklarda KKK ve
sucgicegi asilarina karst antikor cevabi mutlaka bakilmali ve
hastalarda antikor diizeyi yeterli degilse transplantasyondan
once asilanmalidir. Immiinosiipresif tedavide de cok hizli
gelismeler olmakla birlikte, bu tedavi rejimleri altinda asi
cevabimin nasil olacagi konusunda yeterli veriler yoktur. Bu
nedenle transplantasyon hastalarinda giiniimiizde kullanilan
agilarin uygulanmasi acisindan heniiz ¢oziilmemis sorunlar
vardir. Ne yazik ki kronik bobrek yetmezlikli hastalarda nem-
li bir mortalite ve morbite nedeni olan ve CMV infeksiyonu
icin elimizde kullanimda olan bir as1 yoktur; ancak yakin bir
gelecekte gelistirilmesi beklenmektedir.
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G‘ablo 3. Hemodiyaliz Hastalarinda HBV Agisi ile \
Serokonversiyon Oranlari*

Hasta Serokonversiyon
Sayisi Oram %

Guesry et al. 1982 43 60.0

Kobhler er al. 1984 99 56.0

Steketee et al. 1988 444 47.0

Albertoni et al. 1991 236 58.5

Fleming et al. 1991 83 325

Bruguera et al. 1990 80 80.0

*Kaynak 9’dan alinmstir. Tlk 4 ¢alismada plazma kaynakls,
son 2 ¢aligmada rekombinant hepatit B agist kullanilmigtir.
Asilama i¢in saglikli bireyler i¢in uygulanan as1 semasi

uygulanmigtir.

- /

Konjenital immiin yetmezlik sendromlar1i, HIV infeksiyo-
nu, 16semi, lenfoma, yaygin maligniteler veya kemoterapi,
radyoterapi uygulanmasi gibi durumlar ciddi bir immiin baski-
lanmaya neden olmakla birlikte, kronik bobrek yetmezlikli
hastalardaki immiin baskilanma bu kadar siddetli olmamaktadir.
Bu kisilerin bagisiklik sisteminde orta derecede/sinirli derece-
de yetersizlik mevcuttur (7). Bu nedenle herhangi bir aginin
kullanimi i¢in aslinda kontrindikasyon yoktur. Kronik bobrek
yetmezlikli cocuklarda miimkiin olabildigince tiim standard
ve Ozel asilar, rutin onerilen zaman araliklari ile yapilmalidir.
Bu hastalarda standard as1 semalar1 ve baz1 6zel asilarin uygu-
lanmasi konusunda iyi tanimlanmis oneriler elimizde vardir.
Ancak bu asilara kargi cevap yetenegi normal bireylere gore
daha az olmaktadir. Bu hastalarda hepatit B agilamas ile ilgili
genis kapsamli ¢aligmalar vardir. As1 cevabinin bu hastalarda
azaldig artik bilinmektedir. HBV asisinda oldugu gibi tetanos/
difteri, kizamik/kabakulak/kizamik¢ik, pndmokok ve grip asila-
r1 gibi diger infeksiyonlar1 6nlemek icin yapilan agilamalarda
da benzer olarak as1 cevabinda bir azalma goriil-

ayn1 zamanda antikor titreleri asilama yapilan saglikli kontrol-
lere gore daha diisiik bulunmustur.

Bu hastalarda as1 cevabini etkileyen onemli faktorlerden
biri, saglikli bireylerde oldugu gibi yastir. Obezite, sigara
kullanimi, genetik faktorler, asiya cevabi etkileyen diger fak-
torlerdir. Saglikli kisilerde as1 cevabinin %90-95 oldugu diisii-
niiliirse diyaliz hastalarinda HBV asisina kars1 cevap oldukca
diisiik oranda gelismektedir. HBV asilamasi transplantasyonu
takiben yapilirsa, as1 cevabi daha da azalmaktadir. Bu hastalarda
HBYV asisina cevap %9-10 oraninda saptanmaktadir. Transp-
lantasyon hastalarinda yiiksek doz (40 ng ) ve doz sayisinin
artirilmast ile (0,1,2 ve 6. aylarda) as1 cevabi ancak %36 ola-
bilmistir. Eger primer HBV agilamasi transplantasyondan once
yapilmissa, transplant hastalar rapel dozuna iyi cevap vermek-
tedirler (6).

Hepatit B agisina cevap diyaliz 6ncesi donemde ve bobrek
yetmezligi hafif veya orta siddette olan hastalarda daha iyi ol-
maktadir. Kreatinin seviyesi 4.0 mg/dl altinda olan ve heniiz
diyaliz almayan hastalarda as1 cevab1 %86, kreatinin seviyesi
4.0 mg/dl iistiinde olan ¢ogu diyaliz altinda olan hastalarda as1
cevabr %37 olarak bulunmustur (11). Kronik bobrek yetmez-
ligi olan hastalar, bobrek fonksiyon bozuklugu diyalizi gerek-
tirecek duruma gelmeden 6nce, miimkiin oldugu kadar erken
donemde hepatit B agis1 ile agilanmalidirlar. Hatta bobrek
fonksiyonlari ileri diizeyde bozulmamig olan hastalar normal
bireylere uygulanan asilama semasini alabilirler.

Ulkemizde hepatit B agisi gocukluk gagi agilama programi-
na son yillarda alinmistir. Bu nedenle heniiz eriskin kronik
bobrek yetmezlikli hastalarin coguna HBV asilamasi yapilma-
mustir. Bircok hasta diyaliz doneminde asilanmaktadir. Diyaliz
hastalarinda asinin etkinligini artirmak icin degisik girisimler
uygulanmustir. Diyaliz hastalari i¢in saglikli bireylerden daha
yiiksek doz ve daha fazla sayida hepatit B asist onerilir. Asgi
icinde antijen miktar arttikca, agilama ile bobrek fonksiyonla-
r1 normal olan hastalar kadar antikor cevabi olusturmak miim-
kiin olacaktir. As1 dozunun ve verilis siklifinin artirtlmasi ile
serokonversiyon orant artmaktadir. Yiiksek doz (40 ng ) ve

miistiir. Ancak bu konuda birbiriyle ¢eligkili so- /
nuglar olup, bu asilar i¢in as1 cevabini tahmin et- T
mek zor olacaktir.

ablo 4. Hemodiyaliz Hastalar1 ve Saglik Personeli icin Onerilen
Hepatit B As1 Semasi

~

Hepatit B Asisi

Hepatit B agisinin kullanima girmesini takiben,
1982’den beri hemodiyaliz hastalarina hepatit B
asis1 onerilmektedir. Hepatit B agis1 hemodiyaliz
hastalar1 icin onemli bir uygulamadir. Kronik
bobrek yetmezlikli hastalarda diyaliz ve transp-
lantasyon sonras1 doneminde giivenle verilebilen
bir asidir (8).

Diyaliz hastalarinda hepatit B agisinin etkinli-
gini belirlemek iizere ¢ok sayida calisma yapil-
mustir. Diyaliz ve transplantasyon hastalarinda
hepatit B agisina karst zayif bir cevap gelismek-

Doz Hacim Sema
> 20 yas hastalar
Diyaliz 6ncesi donem* 20 ng 1.0 ml 0,1, ve 6.
aylar
Diyaliz altindaki. 40 ng 2-1.0 ml 0,1,2 ve 6.
aylar
< 20 yas hastalar®* 10 ng 0.5 ml 0,1, ve 6.
aylar
Saghk Personeli 20 g 1.0 ml 0,1, ve 6.
aylar

tedir. Tablo 3’te normal doz ve sema uygulanan
hemodiyaliz hastalarinda HBV agisi ile elde edi-
len serokonversiyon oranlari goriilmektedir (9).
Degisik ¢alismalarda HBV agisina cevap oranlari
%32-80 arasinda degismektedir. Bu hastalarda \

* Diyaliz 6ncesi donemdeki hastalar i¢in aginin etkinlii bobrek
yetmezliginin derecesine baglidir.

**Pediyatrik hastalar i¢in 6zel bir 6neri getirilmemistir. Ancak ast

dozunun artirilmasi ile as1 cevabinin daha iyi olacagi bilinmelidir.

/
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doz sayisinin artirilmasi (0,1,2 ve 6. aylarda olmak iizere 4 doz
verilmesi) ile ag1 cevabi artmaktadir. Bu sema ile %40-98 ara-
sinda ags1 cevabi alindigini gosteren ¢alismalar vardir. Diyaliz
hastalarinda rutin agilama semasi ile ortalama %64’iinde agtya
cevap alinirken, bu sema ile ortalama %86 oraninda as1 cevabi
gelismektedir (8). Asiya cevap vermeyen diyaliz hastalarinda
ise saglikli bireylerde oldugu gibi ilave doz Onerilir. Asiya
cevap vermeyen diyaliz hastalarinda 2 veya 3 ilave doz (40 ng)
ile %40-50 oraninda asiya cevap alinmaktadir.

Diyaliz hastalarinda HBV agisinin etkinligini artirmak iizere
intradermal uygulama gibi asinin farkli yollarla veya levamizol,
GM-CSF gibi bir immiinomodiilator ajanla birlikte verilmesi
giindeme gelmistir. Bu yolla kronik bobrek yetmezlikli hasta-
larda ag1 cevabi artigini gosteren galigmalar olmakla beraber,
genellikle diisiik serokonversiyon oranlar1 saptanmistir. Eli-
mizdeki veriler hemodiyaliz hastalar1 i¢in bu uygulamalar1
onermek i¢in yeterli degildir (3,8).

Hemodiyaliz hastalarinda HBV asilamasini takiben olugan
antikor diizeyleri hizla diismektedir. As1 cevabi gelisen diyaliz
hastalarinin ortalama %350’sinde 12 ay sonra anti-HBs 10
mlU/ml’nin altina veya belirlenemeyecek diizeylere diismek-
tedir (12,13). HBV asilamasi ile cevap alinmis saglikli birey-
lerde, koruyucu antikor diizeyleri belirlenemeyecek diizeylere
diigse bile HBV e kars1 koruyuculuk devam etmektedir. Ancak
primer agilama ile koruyucu antikor diizeyi olusmus hemodi-
yaliz hastalarinda, antikor titreleri koruyucu diizeyin altina in-
diginde HBV’ye karsi koruyuculuk devam etmemektedir.
Amerika Birlesik Devletleri’nde yapilan as1 etkinlik ¢aligmala-
rinda, primer asilama ile ag1 cevabi gelismis daha sonra antikor
titreleri koruyucu diizeyin altina inmis 3 hemodiyaliz hastasinda
HBYV infeksiyonu gelismistir (14). Bu nedenle bu hastalarda
her yil anti-HBs 6l¢timii 6nerilmekte ve bu deger 10 mIU/ml
altina diistiglinde hastanin yeniden asilanmas1 gerekmektedir.

Diyaliz hastalarinda hepatit B agilamas1 giindeme geldiginde
diyaliz merkezinde ¢alisan saglik personelini de hatirlamak ge-
reklidir. Hemodiyaliz iinitelerinde calisan saglik personeli HBV
acisindan onemli bir risk grubunu olusturmaktadir. Bu grupta
HBYV infeksiyonu i¢in duyarl bireylere HBV asis1 yapilmalidir.

Hemodiyaliz hastalar1 ve saglik personeli i¢in 6nerilen he-
patit B as1 semasi Tablo 4’te goriilmektedir (8). Diyaliz 6nce-
si donemdeki hastalar i¢in aginin etkinligi bobrek yetmezligi-
nin derecesine baglidir. Pediyatrik hastalar i¢in 6zel bir oneri
getirilmemistir. Ancak as1 dozunun artirilmasi ile as1 cevabi-
nin daha iyi olacagi bilinmelidir.

Diyaliz 6ncesi donemde HBV asis1 ile primer asilamasi
baslatilan, ancak bir siire sonra diyaliz ihtiyac1 dogan kronik
bobrek yetmezlikli hastalarda, asilama semasi as1 dozu yiiksel-
tilerek devam ettirilir. Tlk as1 dozunu aldiktan sonra ara vermis
hastalar ikinci doz miimkiin olabildigince erken verilir. Primer
asilamasi tamamlanmig ve diyalize baglayacak hastalarda ise
anti-HBs diizeyi 10 mIU/ml altinda ise, yeniden hepatit B as1
semast uygulanmalidir (8).

Transplantasyon yapilacak hastalara eger transplantasyon-
dan Once yeterli zaman yoksa, hepatit B asis1 icin hizlandirilmig
agt semasinin uygulanmast tercih edilir (0,7,21. giinler) (6).

Hepatit A Asisi
Ulkemizde 15 yas ve iistiindekilerin yaklasik %90’u hepatit
A gecirmigtir. Akut viral hepatit A’nin seyrinde fiilminan he-

patit siklif1 %0.1-1 arasinda degismekte ve bu olgularin ¢o-
gunlugu kaybedilmektedir. Bu agidan hepatit A icin immiin ol-
mayan transplantasyon bekleyen tiim erigkinlere hepatit A agis1
yapilabilir. Baslangicta ve 6-12 ay sonra olmak iizere toplam
iki doz olarak 1 ml dozunda, IM olarak uygulanir (6).

Tetanos-Difteri Asilar:

Bobrek yetmezlikli kisilerde diyaliz ve transplantasyon
sonras1 donemde giivenle verilebilen bir asidir. Saglikli cocuklar
ve erigkinlerde uygulanan semanin aynist uygulanmalidir. Bu
asinin dozaj ve uygulamasi ile ilgili Oneriler hepatit B agis1
icin olan oneriler kadar net degildir. Primer agilamas1 yapilmig
kisiler transplantasyon sonrada yeterli antikor diizeylerine sa-
hip olmaktadir (1,2). Primer asilamasi yapilmis kisilerde rapel
dozuna cevabin iyi oldugu goriilmiistiir.

Primer agilanma uygulanmamus tiim eriskinlerde difteri ve
tetanos toksoidi (Td) ile primer seriler tamamlanr. lk iki doz
en az 4 hafta ara ile, ticiincii doz ikinciden 6-12 ay sonra uygu-
lanir. Ancak yapilan ¢alismalarda bobrek yetmezlikli kisilerde
primer asilamaya karsi as1 cevabinin bozuldugu goriilmiistiir
(15). Bu nedenle bobrek yetmezlikli bir hastanin ¢ocukluk ve-
ya askerlikte primer asilama semasini alip almadig1 6nemli ol-
maktadir. Giiniimiizde kronik bobrek yetmezlikli hastalar i¢in
tetanos ve difteri antitoksin diizeyinin rutin kontrolii ve her 5-
10 yilda bir Td asilamasi onerilmektedir.

Poliovirus Asisi

Kronik bobrek yetmezlikli hastalara inaktif poliovirus asisi
(IPV) onerilir. Oral poliovirus asisi1 (OPV) canli bir asidir, ba-
g1siklik sistemi baskilanmis hastalara ve evdeki yakinlarina
kullanilmaz (7). Diinya genelinde, paralitik poliovirus infeksi-
yonlarinin hizli eradikasyonu nedeniyle erigkinlerde rutin olarak
agilamaya gerek yoktur. Ancak seyahat veya isi nedeniyle risk
altinda olan ve agilama durumu bilinmeyen kisiler i¢in primer
seri ag1 Onerilmektedir.

Pnomokok Asisi

Bu hastalarda invazif pnomokok infeksiyonu riski artmustir.
Pnomokoksik pnémoni, 6zellikle transplantasyon sonrasi bi-
rinci y1l sik rastlanan bir komplikasyondur (2,6). Bu nedenle
pnomokok agist tiim bobrek yetmezlikli hastalara yapilmalidir.

Kronik bobrek yetmezlikli hastalarda pnomokok asisinin
etkinligi icin net veriler yoktur. Diyaliz hastalarinda polisakarid
agisina cevabi suboptimal oldugu, asilamadan iki yil sonra an-
tikor seviyesinin hizla diistiigii saptanmistir. Bu nedenle ilk
dozdan bes yil sonra yeniden rapel dozu yapilmalidir.

Giiniimiizde konjuge pnomokok agilar kullanima girmistir.
Bu agilarin ¢ocuklarda daha immiinojenik oldugu bilinmektedir.
Transplantasyona hazirlanan hastalarda as1 cevabini artirmak
icin konjuge as1 ve polisakarid aginin birbirini takiben verilme-
sinin astya cevabi artiracagi konusunda goriisler vardir (6).

Pnomokok polisakarid asisi tek doz olarak genellikle koru-
yucu olmaktadir. Transplant hastalari, kronik bobrek yetersizligi,
nefrotik sendrom gibi pnomokok infeksiyonu acisindan risk
olusturan ve antikor seviyesi hizla azalan hastalara bes y1l sonra
yeniden asilama yapilmalidir (16).
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Grip Asisi

Grip, kronik bobrek yetmezlikli hastalarda daha siddetli
seyrettigi ve komplikasyonlara yol actif1 icin grip asis1 6neril-
mektedir. Kronik bobrek yetmezligi olan hastalara grip mevsi-
mi baglamadan 6nce her yil grip asis1 yapilmalidir (17). Kro-
nik yetmezlikli hastalar grip asis1 genellikle rutin onerilerden
bir degisiklik gerektirmez. Bir yil iginde birden fazla doz as1
yapilmas1 yaniti artirmamaktadir.

Bobrek hastalig olan kisilerde grip asisina cevap konusunda
farkli veriler vardir. Bazi gruplar 6zellikle hemodiyaliz alan
hastalarda azalmig yanitlar saptarken, normal as1 yaniti rapor
eden gruplarda olmusgtur. Suboptimal yanit alinmasina ragmen
grip agis1 tavsiye edilmektedir. Ciinkii as1 yapilan hastalarda
hastaneye yatma ve 6liim oran1 azalmaktadir. Transplant alici-
larinda asiya cevap suboptimal olacaktir. Yiiksek risk durum-
larinda, 6rnegin aile iginde grip goriildiigiinde, asilamaya rag-
men kemoprofilaksi uygulanmalidir. Aile bireylerinin asilan-
mast da 6nem tagimaktadir (2).

Sucicegi Asisi

1995’te ateniie canli as1 oldukca immiinojenik bulunmus-
tur. Sugicegi gecirmemis ve varisella zoster virusu (VZV) an-
tikoru negatif olan kisilere uygulanmalidir. Elimizdeki veriler
kronik bobrek yetmezlikli hastalarda sugicegi asisinin giivenli
ve etkili oldugunu gostermektedir. Asilama ile bu infeksiyonun
ciddiyeti ve sikliginin azaltilmasi beklenmektedir.

Sugicegi, ozellikle transplant hastalarinda 6nemli bir mor-
bitide ve mortalite nedenidir. Bobrek transplanti yapilan kisilerin
%?2’si posttransplant donemdeki bir y1l icinde sugicegi infeksi-
yonu ile basvurmaktadir. Bu kisilerde infeksiyon cok ciddi
seyretmektedir. Bazi transplant alicilarinda ise allogreft rejek-
siyonuna neden olmaktadir. Mortalite oranlar1 %5-25 olarak
bildirilmistir. Sucicegi agis1 canli bir agidir; immiinosiipresyon
durumlarinda verilmemesi tercih edilir. Bu nedenle transplan-
tasyondan 6nce uygulanmalidir. Transplantasyon oncesi do-
nemde asilama yapilan ¢ocuklarda sucigegi infeksiyonu siklig1
azalmakta ve eger gelisirse daha hafif olmaktadir. Bu nedenle
bu hastalarin transplantasyondan 6nce asilanmasi ve boylece
transplantasyon sonrasi donemde yeterli koruyucu antikor se-
viyelerine sahip olmalar1 saglanmaktadir. Daha 6nce agilanmig
olanlarda transplantasyon sonras1 désnemde VZV antikor titre-
lerinin yakin izlemi gerekir. Ciinkii asilanmis ¢ocuklar bile
transplantasyon sonras1 donemde klinik sugigegi infeksiyonu
icin risk altindadirlar (2,18).

Sucicegi agis1, a1 semasina yeni eklenen bir asidir, muhte-
melen ilerde hastalar diyalize basladiginda bu asilama yapilmig
olacaktir. Ancak giiniimiizde ¢ok sayida hastaya diyaliz esnasin-
da uygulanmaktadir. Kronik bobrek yetmezlikli hastalarda suci-
cegi asisina cevaplarini degerlendiren caligmalar siirmektedir.
Tek doz agilama ile %85 serokonversiyon gelistigi ve asilama-
ya bagli komplikasyon gelismedigi goriilmiistiir. Ancak daha
diisiik cevap alan caligmalar da olup, bu aginin diyaliz hastala-
rinda etkinligini degerlendirmek icin daha genis kapsamli calig-
malara ihtiyac vardir. Iki doz sucicegi asis1 uygulamasimn uzun
stireli koruma agisindan daha etkili oldugu goriilmiistiir. As1 ge-
nellikle iyi tolere edilmektedir. Bir calismada hastalarin
%11 inde hafif bir dokiintii gelismistir. Ancak saglikli cocuklar-
da da %5-10 oraninda bu gelismektedir. Bu hastalarin takibinde

herpes zoster gibi bir komplikasyon gériilmemistir (19).

Kizamik, Kizamik¢ik ve Kabakulak Asisi

Kizamik, kabakulak ve kizamik¢iga karsi koruma saglayan
o6nemli bir a1 kombinasyonudur. Bu aginin kizamik agisinin
canl1 bir ag1 oldugu unutulmamalidir. Iimmiinosiipresyon altin-
daki hastalarda yapilmamasi gereken bir asidir. Bu nedenle
kronik bobrek yetmezlikli olan her cocuga transplantasyondan
once yapilmalidir. Bu cocuklar transplantasyondan 6nce kontrol
edilmeli ve koruyucu antikor diizeyleri diigiikse tekrar agilan-
malidirlar. Saglikli popiilasyonda serokonversiyon hizi %95’ten
fazladir. Bobrek yetmezligi olan hastalarda KKK ag1 cevabi
degiskenlik gostermektedir (2,6).
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