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OZET

Akciger nakli, diger tibbi veya cerrahi tedavileri titketmis son donem akciger hastaligi olan segilmis bireyler icin
daha iyi yasam kalitesi saglayarak yasami kurtaran bir tedavi haline doniigmiistiir. Donér akcigerler, nakil gere-
ken hasta sayisiyla karsilagtinldiginda simirli bir kaynak oldugundan, adaylarin en ¢ok ihtiyaci olan, ancak nakil
sonrasi fayda beklentisi en iyi olanlardan segilmesi zorunludur. Bu derlemede, aday se¢iminde onemli faktirler,
endikasyonlar, kontrendikasyonlar, nakil icin uygun yonlendirme ve listeleme zamanlama ve transplantasyon
zamanlamasi ve karar vermede onemli 6zel durumlar gézden gegirilecektir.

Anahtar Kelimeler: Akciger nakli, idiyopatik pulmoner fibrozis, sagkalim, komplikasyonlar.

SUMMARY

Lung transplantation has evolved into a life-saving treatment with improved survival and better quality of life
for patients with end-stage lung diseases who have exhausted other medical or surgical therapies. Since donor
lungs are a limited resource compared to number of patients requiring the organs, it is imperative to select and
offer transplant to those who are in most need, but also have the best prospect of post transplant benefit. In this
manuscipt, pertinent factors in candidate selection, indications, contraindications, the appropriate timing of
referral and listing for transplantation and special considerations in decision making will be reviewed.
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GIRiS

Akciger nakli (akciger transplantasyonu), tibbi ve di-
ger cerrahi tedavi seceneklerine yanit vermeyen son
agama akciger hastalign olan secilmis bireyler i¢in ar-
tik yerlesmis bir tedavidir. 1981'deki ilk bagarili kom-
bine kalp ve akciger nakliden beri kademeli olarak
gelismesine devam etmektedir®. Uluslararas: Kalp
ve Akciger Transplantasyon Dernegi (ISHLT) son ve-
rilerine gére, diinya genelinde 30 Haziran 2018 itiba-
riyla, 69.200 yetigkin akciger ve 4.128 yetigkin kalp-
akciger nakli rapor edilmigtir®. Bu verilerin diinya
capindaki akciger nakli faaliyetinin yaklagik %75'ini
temsil ettigi disuniliirse, giintimiize kadar 100 bine
yakin nakil yapildig1 sonuncuna varilir. Bu bulguya
ragmen, transplantasyon orani, akciger nakli ihtiya-
a olan solunum yetmezligi olan hastalarin sayisina
gore 6nemli 6lciide azdir. Tiirkiye Organ, Doku Nakli
ve Diyaliz Hizmetleri Daire Bagkanhiginin resmi say-
fasina gore 2011-31 Ekim 2019 tarihleri arasinda
yapilan toplam akciger nakli 258 olarak bildirilmistir
(yillara gére nakil sayisi sirast ile 5, 25, 32, 33, 30, 22,
42,43,26)®. Giiniimiize kadar diinya genelinde yillik
en fazla nakil 4567 erigkin akciger transplantasyonu
ile 2016 yilinda gerceklestirilmigtir®. Nakil yapilan
merkezlerin ¢ok azinda yilda elliden fazla operasyon
yapilmaktadir. Nakillerin begte biri tek akciger nak-
li iken kalan1 nakiller bilateral olarak yapilmaktadir.
Kombine kalp-akciger nakli veya canli donérden lo-
bar transplantasyon ise son derece sinirhi olarak uy-
gulanmaktadir.

Akciger nakli, tibbi ve cerrahi diger tedavi yontem-
lerinden yeterli yanit alinamayan kanser digindaki
kronik son dénem akciger hastalig: i¢in son ¢are bir
tedavidir. Giinlik hayatlarinda kronik olarak semp-
tomatik olan bu hastalarda, transplantasyon yasam
kalitesini ve sagkalimi olumlu etkilemektedir.

ol-antitripsin (A1AT) eksikligi olmayan kronik obs-
tritktif akciger hastaligi (KOAH), idiyopatik pulmo-
ner fibréz (IPF) ve kistik fibroz (KF) dinya ¢apinda
akiciger nakli hastalarinin ¢ogunu olugturmaktadir.
Son yillarda, interstisyel akciger hastaliklarinin na-
kildeki pay1 artarak dinya genelinde, %40.5 ile en
yaygin endikasyon haline gelmigtir®. Diger endikas-
yonlar arasinda A1AT eksikligi, diger yaygin (diffiz)
parankimal akciger hastaliklari, KF dig1 brongektazi,
sarkoidoz ve lenfanjiyoleiyomiyotoz, retransplant,
pulmoner hipertansiyon gibi durumlar yer almakta-
dur. Akciger kanseri ise immunsiipresyon sonrasi me-
tastaz olasihgindan dolayr kontraendikasyon olarak
kabul edilmektedir.

BagR.

Genel endikasyonlar ve hasta se¢imi ile ilgili ulusla-
rarast kilavuzlar 2014 yilinda giincellenmigtir®. Bu
guncelleme, yitksek kaliteli kanitlarin yoklugundan
uzman bilirkisi goériigiine énem verme zorunlulugu
vurgulamaktadir. Nakil icin genel endikasyonlar Tab-
lo 1'de 6zetlenmigtir. Kullanilabilir donér sayist ¢ok
kisith oldugundan, hasta secimindeki hedef, akciger
transplantasyonundan en fazla fayda gérecek hasta-
larin tanimlanmasidir. Adaylarin, genel durumu ve
medikal problemleri majér cerrahi girigim i¢in uygun
olmalidir. Nakil adaylar: transplant ve sonrasi hak-
kinda bilgilendirilmis, saghklh yagsam tarzim benim-
semis ve nakil ekibinin tavsiyelerine uyum gosterme-
ye niyetli olmahdir. Transplantasyonda bagar1 dogru
aday secimine ek olarak, adayin ameliyata hazirlan-
masi, eksiksiz intraoperatif ve postoperatif bakim
ve uzun sireli yakin tibbi takip ve tedaviyi yapacak
ekiple saglanabilir.

Transplantasyon sonrasi sagkalim da sinirl oldugun-
dan, hastanin gercek sagkalimina olumlu katkida bu-
lunabilmek i¢in son evre akciger hastaliklarinin dogal
seyirlerini ¢ok iyi bilmek ve hastaligin hayati tehlike
olusturdugu evreyi takip etmek gerekir. Zamanindan

Tablo 1. Akciger nakil endikasyonlari.

Obstriiktif
Amfizem

Alfa-1 antitripsin yoksunlugu
Obliteratif bronsiyolit

Supuratif
Kistik fibréz
Brongektazi

Interstisyel
Idiyopatik pulmoner fibréz
Diger fibrotik akciger hastaliklar1 (COP, fibrotik
NSIP, postinflammatuvar akciger fibrozis,
Hyperakut vs.)
Sarkoidoz
Bag dokusu hastaliklarina bagh interstisyel
hastaliklar
Lenfanjiomyomat6z/eozinofilik granuloma
Mesleki akciger hastaliklar:
Hipersensitivite pnémonisi

Vaskiiler
Pulmoner arteryel hipertansiyon
Konjenital kalp hastaliklarina bagli pulmoner
hipertansiyon

Retransplant
Hyperakut rejeksiyon/primer greft disfonksiyonu
Kronik akciger greft disfonksiyonu (CLAD)
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once yapilan akciger naklinin hastanin yagam stre-
sini kisaltma tehlikesi oldugu kadar, degerlendir-
mede gézden kacan nakil 6ncesi tibbi problemlerin
transplant sonucunu olumsuz etkileme riski de var-
dir. Nakil adaylarinin, hayat tarzinda transplantas-
yonun getirdigi major degisiklige uyum saglayacak
psikososyal kuvvet ve destege sahip olmalar1 yanin-
da, operasyon ve sonrasindaki beklenen komplikas-
yonlar1 ve immiin baskilayaci ilaglarin toksisitelerini
kaldiracak fiziksel durumda olmalar: gerekir. Trans-
plantasyondan yarar ve zarar gorebilecekleri nakil
oncesi ayirt edebilmek, akciger naklinde bagarinin
onemli faktérlerinden biridir. Bu baglamda, aday-
larin su genel kriterleri tagimalar1 beklenir: Gunlik
yasamlarinda kronik semptom varligi, transplan-
tasyon yapilmazsa iki yil i¢cinde akciger hastaligi ne-
deniyle 6lim riskinin > %50 tistiinde olmasz, akciger
transplantasyonundan sonraki kisa dénemde sag
kalim olasiliginin yiiksek olmas: (90 gin sonra en
az sag kalim olasihig1 > %80), greft fonksiyonlarinin
iyi oldugu varsayimiyla, genel tibbi acidan beg yillik
transplantasyon sonrasi sag kalim olasiligini > %80
ustinde olmasi beklenmektedir.

Hasta Nakil icin Ne Zaman Yonlendirilmeli,
Ne Zaman Listeye Alinmali?

Son dénem hastaligi olan hastalarin erken teghisi ve
fleri evre tedavileri icin sevk edilmesi, kronik solu-
num yetmezliginin tedavisinde énemli bir adimdur.
Transplantasyon olasiligi, hentz ivedi bir zorunluluk
olmadan ¢ok 6nce, hasta saghgindaki ilerleyici diists
sirasinda adayla konugulmalidir. Pretransplantasyon
streci hastanin kapsamli degerlendirilmesine, ko-
morbiditelerin tanimlanmas: ve optimizasyonuna,
nutrisyonel ve fonksiyonel durumun iyilegtirilmesine
ve yagsamu degistiren transplantasyon olay1 i¢in hasta
ve ailenin hazirlanmasina olanak taninmalidir®. Bu
kapsamli degerlendirme siireci dogal olarak zaman
almaktadir. En iyisi, bu siirecin hasta kritik duruma
gelip transplantasyon ihtiyac acil hale gelmeden
tamamlanmasidir. IPF, usual interstisyel pnomoni
(UIP) ve fibrotik NSIP disindaki son evre hastaliklar-
da, genel olarak, potansiyel transplant adaylarinin
yonlendirilmesi, hipoksi nedeniyle oksijen destek
tedavisine gereksinim duyan, gunliik hayatta semp-
tomatik kronik akciger hastasinin, listede uzun siire-
bilecek beklemeyi sag salim tamamlayabilecegi kadar
erken ve listelemeye engel olabilecek debilite ve ko-
morbid durumlar gelismeden gerceklesmelidir.

[PFde tani konulduktan sonraki iki-ii¢ yillik medyan
sagkalim siiresi ve tahmini miimkan olmayan olduk-
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ca degisken dogal klinik seyir (bazen klinik bozulma
hizli, bazen solunum fonksiyonlarinda aralikli akut
bozulmalar olsa da goreceli cok daha yavas ilerlemek-
te® ve ciddi 6liim riski nedeniyle, nakil icin degerlen-
dirilme akciger fonksiyon testleri veya genel duruma
bakilmaksizin, tani konur konmaz yapilmalidir®. Ge-
¢en 10 yilda IPF tedavisi iin iki yeni ila¢ (Pirfenido-
ne ve Nintedanib) Tiirkiye, Avrupa Birligi, Amerika
Birlesik Devletleri ve diger bazi iilkelerde IPF tedavisi
i¢in onaylanmis olmakla birlikte, ilaglarin primer et-
kisi FVC'de diigtis hizinda azalma saglamasidir™®. Bu
calismalarda, primer sonlanim noktalarinda istatis-
tiksel olarak anlaml pozitif sonuglar hastalarin yar1-
sindan azinda s6z konusudur ve sagkalima etki net
olarak gosterilememistir. Bugiine kadar, IPF hastala-
rinda sagkalimi anlamli artiracak tek girisim akciger
nakli olmaya devam etmektedir.

Ozellikle, hangi hastalarin tedaviye yanit verecegine
dair biyomarker olmadig da goz éniine alindiginda
IPF’li hastalar gunimuzde tan1 konur konmaz, pir-
fenidon veya nintedanib tedavisi baglanip baglanma-
digina bakilmadan, nakil i¢in degerlendirilmek iizere
yonlendirilmelidir. Tedaviye sira dig1 ok olumlu yanit
vererek stabil kalan hastalarin, nakil listesine alin-
madan takiplerine devam edilmesi, miimkin olan en
uzun sagkalim i¢in uygun bir yaklagimdir. Bu 6nerile-
re ragmen, UNOS verilerine gore, IPF icin yillik trans-
plant sayis1 2005’ten bu yana ortalama 600°diir. Bu
istatistikler g6z 6ntne alindiginda, gerceklestirilen
nakil sayisi, ABD'deki IPF hastalarin %1’'inden daha
azin1 olugturmakta, kalan hastalar kendi kaderlerine
terk edilmektedir. Nakil sayilarina bakildiginda, Tiir-
kiye’deki durum daha da vahimdir.

Tan1 kondugunda nakil icin derhal yénlendirme, ak-
ciger fonksiyonuna bakilmaksizin, histolojik veya
radyolojik olarak desteklenen biitiin UIP veya fibro-
tik nonspesifik interstisyel pnémoni (NSIP) vakalar
i¢in de gecerlidir®.

Nakil merkezine sevk, hastanin nakil icin mutlaka
listelenecegi anlamina gelmez. Degerlendirmenin
ardindan nakil listesine koyma, nakil i¢cin bekleme
stiresini ve bekleme sirasinda 6lum riskini en iyi de-
gerlendirebilecek nakil merkezine birakilir. Listeye
alinma asamasinda, hastanin nakil ve nakilsiz én-
gorilen kisa dénem (bir yillik) sagkalim olasilig: ve
transplant sonrasi komplikasyon ve élum riski goz
6ntine alinmalidir. Erken dénemde yapilacak akciger
nakli, potansiyel olarak hastanin hayatini kisaltaca-
gindan zararhdir. Naklin net sagkalima faydas: ola-
cag1 hesaplandiginda, listeleme yapilir. Her ne kadar



idealden olmasada, bu asamada mevcut prognostik
belirtecler kullanilmak zorundadir. Dekompanse
solunum yetmezligi, progresif kas-iskelet sistemi za-
yifligi, dekondisyon, genel durum bozuklugu/zayf-
ik (fraility) gelismeden hastanin listeye alinmasi ve
nakil gerceklegmesi, sagkalim i¢in énemlidir. Akciger
nakli icin sevk ve listeleme i¢in hastaliga 6zgi spesi-
fik kriterler Tablo 2'de 6zetlenmistir.

Nakil 6ncesi dénemde potansiyel nakil aday, lis-
teleme i¢in uygunlugu belirlemek i¢in ¢ok boyutlu
multidisipliner bir ekipce kapsamli bir check-up ile
degerlendirilir. Ayrintili 6yka ve fizik muayene, psi-
kososyal degerlendirme, ilgili laboratuvar testler ve
tan: yontemleri, transplant sonrasi hastanin sonug-
larim tehlikeye atabilecek 6nemli mali, psikolojik,
sosyal durumlari ve komorbid organ yetersizliklerini
tanimlayabilir.

Genel popiilasyonda oldugu gibi, ilerlemis akciger
hastalig1 olan hastalarda genellikle tedavi ile optimi-
ze edilmesi gereken komorbid tibbi durumlar vardir.
Ozellikle, COPD ve IPFi hastalarda son dénem pul-
moner fibroz genellikle uykuda solunum bozuklugu
ile iligkilendirilir, gastrodzofajial refliiden mikroaspi-
rasyon, pulmoner hipertansiyon, koroner arter has-
talig, venoz tromboembolik hastalik ve dekondiis-
yon sikayetleri olabilir®*>. IPF’ye benzer sekilde, son
dénem KOAH'1 hastalar, anksiyete ve depresyon gibi
psikososyal kosullara sahip olabilir ve nakil strecini
karakterize eden belirsizlik ve kaygilarla durum daha
da kotiilegir®®?®. Altta yatan bu komorbiditelerin
semptomlar: ve komplikasyonlari, nakil 6ncesi aga-
mada uygun sekilde ele alinmalidir. Hastay: fiziksel,
tibbi, duygusal ve psikososyal olarak mimkin olan
en kapsamh yaklagim ile optimize etme ve ameliyata
hazirlanma cabalar1 komplikasyon riskini azaltabilir
ve sonuglar iyilestirebilir.

Adaylarin kontrol altina alinamayacak veya tedavi
edilemeyecek derecede ciddi kalp, karaciger, bébrek,
kemik iligi vb. sorunlar olmamas: beklenir. Onceki iki
yil icinde kanser, akut tibbi instabilite, aktif tiiberkii-
loz, aktif hepatit B veya C enfeksiyonu, diger bazi
kronik direngli enfeksiyonlar, énemli gogiis duvari
deformiteleri, sinif II veya III obezite, aktif tiitin ve
madde bagimliligy, giivenilir ve aktif bir sosyal des-
tek yapisi gosterilememesi, kanitlanmig tibbi tedavi-
ye kronik uyumsuzluk, siddetli psikiyatrik hastalik,
nakil sonras: medikal tedaviyle baga ¢tkma kapasite
yetersizligi olanlarin nakli i¢in uygun olmadig diisa-
niilmektedir. Akciger nakli i¢in kesin ve rélatif kont-
raendikasyonlar Tablo 2'de 6zetlenmigtir.

BagR.

Ozel Durumlar

Fonksiyonel kapasite ve rehabilitasyon: Nakil
adaymnin son evre akciger hastaliginin etkisiyle olu-
san fonksiyonel sinirlihgin tekerlekli sandalye veya
yatalak olunacak kadar son evreye varmamis olma-
sina, belli diizeyde egzersiz ve rehabilitasyon potan-
siyelinin varhigina dikkat edilir. Akciger nakli 6ncesi
egzersiz kapasitesi iyi olan adaylarda, erken sonuglar
daha olumlu ve nakilden sonra hastanede kalma si-
resi daha kisadir. Akciger naklini bekleyen tiim has-
talar, bir pulmoner rehabilitasyon programina aktif
olarak katilmalidir. KOAH'l hastalar pulmoner re-
habilitasyon yapildiginda sagkalimda ilerleme gorii-
lir(1:20245136.79) Pyulmoner rehabilitasyon caligmalar
IPF’te yurame mesafesinde ve semptomlarda veya
yagam kalitesinde iyilesme ile klinik olarak anlamh
faydalar gostermistir®2®. Alt1 dakika yiirtime testin-
de (6DYT) katedilen mesafele ile yogun bakim, hasta-
ne yatis siiresi, ve sagkalim arasinda ters oranti var-
ligin1 destekleyen veriler mevcuttur®?. Bu nedenle
¢ogu transplant programy, listelenmek i¢in alt: daki-
ka yuriime testinde en az 182-243 m yuruyebilmeyi
zorunlu kogmaktadir. Baglangicta bu hedeften uzak
kigilerin, standart pulmoner rehabilitasyon ile sik-
likla bu sart1 yerine getirmeleri olasidir. Bu nedenle,
adaylar dayaniklilik ve fiziksel aktivite kapasitelerini
artirmak i¢in nakilden énce pulmoner rehabilitasyo-
na tabi tutulmahdir.

Niitrisyonel durum: Kilolu olma, obezite ve kageksi
artmis mortalite riski ile iligkilidir ve degistirilebilir
risk faktérleri olarak gorillmelidir. Obezite - Viicut
kitle indeksi (VKI) > 30 kg/m?, (6zellikle govdede yag
birikimi) ve kaseksi (VKI) < 18.5 kg/m?) transplant
sonrasl mortalite ve primer greft disfonsiyonu art-
tirr®?”, Obezitenin uzun siireli sagkalima olumsuz
etkisi ISHLT veritabaninda da gorillmektedir. Dokuz-
bine agkin vakanin incelendigi daha gtncel bir yayin-
da tip IT obezitede (VKI > 35) ilk bir yildaki mortalite-
nin iki kat arttigi, tip I obezitede ise (VKi= 30-34.99),
mortalitenin artmadifi, sagkalimin, normal kilolu-
larla ayni oldugu goriilmiistir®. Dahasi VKI > 25 kg/
m? olan hastalarda, bir tinite yaziflamanin, nakil son-
rast sagkalim ve ventilatér giinlerinde iyilesmeye yol
agtigina dair veriler mevcuttur®. Mevcut kilavuzlar
sinif IT (VKI 35-39) obeziteyi mutlak ve sif I (VKI
30-34) obeziteyi akciger nakli icin relatif kontraen-
dikasyon olarak icermektedir®. Pek ¢ok nakil progra-
mi, adaylarin miimkiin oldugunca VKI < 30 hedefine
ulagmasini tavsiye eder. Diigiik albimin diizeyleri
ve bagisiklik fonksiyon bozuklugu gibi yetersiz bes-
lenme belirtegleri olan hastalarda siklikla ameliyat
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sonras daha kotii sonuglar gérilar (30 571). Adipoz
dokuyu ve sarkopenin dogru sekilde degerlendirile-
bildigi sofistike yontemler ile postoperatif sagkalim
sonuglar1 daha biiyiik dogrulukla éngorebilse de, VKI
hesaplamas: son derece kolay ve ucuz bir yontemdir.
Obezite degerlendirilmesinde en azindan yakin gele-
cekte ¢cok yaygin kullanilmaya devam edecektir.

Koroner arter hastalig i¢in tibbi ve girisimsel teda-
viler veya nakil 6ncesi veya nakil sirasinda eszamanh
by-pass uygulanabilir.

Yas

Aliar se¢imi i¢in bir st yag sinir1 belirlenmemekle
birlikte 75 yagin tizerindekilerin aday olma olasihig:
dugsiiktir. Yalniz bagina yas bir hastay: akciger nakli
almaktan diglamamalidir. Ancak artan yas ile birlikte
gelisen komorbiditeler siklikla mutlak veya géreceli
kontraendikasyon ile iligkilidir. Son kilavuzda disik
fizyolojik rezerv ve/veya diger goreceli kontrendikas-
yonlar ile birlikte 65 yas istii relatif kontraendikas-
yondur®. Altmigbes yagin tizerindeki hastalarda da,
fonksiyonel yas goz éniine alinarak nakil yapildigin-
da, kisa siireli mortalitede artig olmasa da, uzun sii-
reli sagkalim etkilendigi gorillmugtiir®-?. Bir bagka
calismada, 2006-2012 yillar1 arasinda yapilan nakil-
lerde, 70’]i yaslar ve 60’l1 yaglardaki alicilarin sagka-
limi sirasiyla su sekildedir: Birinci yilda %79 ve %81,
p= 0.12; ti¢ yilda (%64%e kars1 %49, p< 0.001) ve bes
yilda (%28’ karg1 %48, p< 0.001)¢%,

Telomeraz Mutasyonu

[PF'nin nedeni bilinmemekle birlikte patogenezde
telomer uzunlugunun o6nemli oldugu gosterilmis-
tir®*%, Telomer uzunlugu {PFde nakilsiz sagkalim
ile iligkilidir®”. Kisa telomere sahip IPF olgular1 hem
nakil 6ncesi hem de nakil sonrasi hafif-ciddi dizeyde
hematolojik, renal ve karaciger problemleri yasayabi-
lirler®®*), Telomeraz mutasyon tasiyicilarinda nakil
sonrasi sik goriilen ciddi komplikasyonlar nedeniy-
le daha dikkatli bir yaklagim gerektigi goriilmekte-
dir“>*D, IPF olgularinda telomeraz mutasyonu akilda
olmal1 ve giipheli olgularda nakil degerlendirmesi s1-
rasinda genetik inceleme diginiilmelidir.

Ccovibp-19

ilk olarak Aralik 2019’un baglarinda Cin’'in Wuhan
eyaletinde pnémoni vakalar kiimesi olarak ortaya ¢i-
kan yeni bir RNA koronaviriisii (2019-nCov) patoje-
ninin yarattigi sendrom COVID-19 olarak tanimland1
(42 14179) ve kisa zamanda tium diinyaya yayilarak
11 Mart 2020'de Diinya Saghk Orgiitii tarafindan
pandemi olarak nitelendirdi. Hastalarin ¢ogu (%80)
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grip benzeri hafif semptomlarla gecirirken, nefes
darhg, orta ile siddetli pnémoni gelismesi ise yakla-
stk %12-19'unda izlenmis ve bu hastalar hastaneye
yatirilirlarak tedavi edilmistir. Toplam olgularin yal-
nizca %5-7 kritik hastahigi vardir®#?. Kritik hastala-
rin %60 ila 95'inde ARDS klinik tablosu mevcuttur.
Otopside %70 diffiiz alveolar hasar, %30 alveolar
hemoraji, ve degisen oranlarda tiste binen bakteriyel
enfeksiyonlar gorilmektedir (yayinlanmamig kigi-
sel deneyim). Baslangicta aerosolizasyon endigeleri
nedeniyle yiiksek akimli oksijen ve invaziv olmayan
mekanik ventilasyonun nisbeten az kullanildigindan
kritik derecede hastalarda mekanik ventilasyonun
destegi %71 olsa da (Yang, Yu et al. , Arentz, Yim et
al. 2020, Wang, Hu et al. 2020), pandeminin ilerleyen
aylarinda, invazif mekanik ventilasyon, yogun bakim
hastalariin yalmizca %40-50'inde kullanilmasi ge-
rekmistir (kisisel gozlem). Yogun bakim ve mekanik
ventilasyona ihtiya¢ duyanlarda mortalite %50 ora-
nindadir (Bhatraju, Ghassemieh et al. 2020, Wu and
McGoogan 2020). Bugiine degin yapilan aragtirma-
larda tek etken spesifik ila¢ tedavisi olan Remdesivi-
rin mekanik ventilasyon veya ekstrakorporeal memb-
ran oksijenasyonu gerektiren hastalarda sonuglari
etkisi olmasa da, diger ciddi hastalik belirtileri olan-
larda hastanede yatis siiresini kisalttig1 gérilmekle
birlikte, mortalite dahil diger klinik son noktalarda
istatiksel olarak anlaml bir iyilesme saglamadif
gorilmugstir®. Uzun sireli takip ile veriler heniiz
yaymlanmamig olmakla birlikte, yazarin kisisel goz-
lemlerinde sag kalanlarin bir kismunda post inflam-
matuvar pulmoner fibrozis veya organize pnomoni
gelistigi ve oksijen ihtiyaci ile giden kronik dispne ve
foksiyonel kisitlanma ile karekterize kronik solunum
yetmezligi gorilmektedir. Bu kigiler, akut enfeksiyon
déneminin gectigi ve mikrobiyolojik olarak herhangi
bir viral enfeksiyon belirtisinin kalmadigi dogrulan-
diktan sonra, bélimde tartisilan diger adaylar gibi
akciger nakli i¢in degerlendirilebilmektedir.

Mevcut Kronik Enfeksiyonlar

Hepatit B ve C eskiden kesin kontraendikasyon ka-
bul edilirdi. Yiiksek derecede etkili yeni antivirallerin
kullanima girmesi yeni firsatlar yaratt. Onemli bir
klinik, radyolojik veya biyokimyasal siroz bulgusu
veya portal hipertansiyonu olmayan Hepatit B ve/
veya C ile enfekte hastalarda akciger nakli diisuniile-
bilir®. Hepatit C enfeksiyonlu hastalar, direkt etkili
antiviraller ile tedavi edilip, viral yanit aldindiktan
sonra aday olabilir®. Insan bagigiklik yetmezligi
viriisit (HIV) ile enfekte hastalar, AIDS’i tanimlayan
hastalik olmamasi, CD4 hiicre sayisinin 300’in is-
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tende olmasi ve viremi olmamas: kaydiyla nakil i¢in
degerlendirilebilir. Hepatit B ve HIV ile enfekte aday-
lar, bu konularda deneyimli merkezlerde degerlendi-
rilebilirler.

Sik gorilen Pseudomonas aeruginosa ve stafilakok
aerus enfeksiyonlarinin direnclilik paternlerinin na-
kil sonras: sagkalima etkisi yoktur. Brongektazi ve
kistik fibroz hastalarinda transplantasyondan énce
balgamdan siklikla kiiltiirlenen non-tiiberkiloz mi-
kobakteriler (NTM), transplantasyondan sonra en-
feksiyon riskini arttirir. Transplantasyondan énce bu
patojenleri tedavi ile yok edilmelidir. Ek olarak, bazi
hastalarda tedavinin klinik semptomlar: iyilestirdigi
ve akciger fonksiyonunu stabilize ettigi gosterilmis-
tir. Bununla birlikte, stirekli kiltir déniigim oranla-
11, Mycobacterium abscessus i¢in %45 ve mycobacteri-
um avium intracellulare i¢cin %60 olarak bildirildigi
i¢cin hayal kiriklig1 yaratmaktadir®. Yine de akciger
transplantasyonu, bir yillik %79 gibi uygun sagka-
lim ile, M. abscessus’lu kistik fibrozlu hastalarda bile
miimkindir®. Antimikobakteriyel tedavide kalici
olarak pozitif kiltir veya tedaviye tahammilsiiz-
lu transplantasyona géreceli bir kontrendikasyon-
dur®. Burkholderi cenocepacia, Burkholderia gladioli
ve scedosporium, ile kronik infeksiyon, nakilden sonra
kabul edilemez derecede yiksek mortalite nedeniyle
¢ogu merkezde kontraendikasyon kabul edilir®*?.

Aspergillus tirleri, transplantasyonu bekleyen KF
hastalarinin balgam kiltarlerinde ytizde 20-50 ora-
ninda izole edilir. Ek olarak, nakilden 6nce Aspergil-
lus ile kolonize olanlarin nakilden sonra Aspergillus
trakeobronsit ve anastomoz enfeksiyonu riski daha
ytksektir. Bu nedenle nakilden 6nce veya sonra As-
pergillus izole edildiginde antifungal tedavi baglanur.

Kanser

Malignite dykusu olanlarda kanser niiksi riski, ak-
ciger transplantasyonunun uygunlugunu ve zaman-
lamasini etkiler. Lokalize melanom dis1 cilt kanseri
genellikle nakil i¢in bir kontrendikasyon olarak ka-
bul edilmez®. Cogu prostat kanseri tiiriiniin sakin
(indolent), invazif olmayan dogas: nedeniyle, prog-
nozun iyi 6ngérildugi, Gleason 6'ya kadar olan lo-
kal prostat kanserli hastalari da merkezimizde son
yillarda aday olarak kabul etmeye bagladik. Mevcut
kilavuz, 6zellikle hematolojik malignite, sarkom, me-
lanom, meme, mesane veya bobrek kanseri olmak
tizere énceden malignitesi olan ¢ogu hasta i¢in beg
yillik kansersiz bir araligin ihtiyath oldugunu goster-
mektedir®. Daha az agresif malignitelerde iki yillik
kansersiz bir aralik yeterli olabilir. fleri bronkoalve-

BagR.

oler karsinom (BAC), bir yillik ortalama sagkalhim
ile son derece kotii bir prognoz gésterir. UNOS ve-
ritabanin analiz edildigi bir ¢alismada ileri bronko-
alveoler karsinom olgularinda, “pure” ve metastatik
olmayanlarda (yani in situ adenokarsinom) akciger
nakli sonrasi sagkalim, diger teshisler i¢in yapilan
transplantasyondan farkli gérilmemistir. Invaze ve
lenf nod metastaz: olan vakalarda bile, sagkalimin
kemoterapiden ¢ok daha iyi oldugu bildirilmigtir®®.
Yine de bu grup i¢in nakil tartigmali olmaya devam
etmektedir®. Transplantasyon alicillarimin  eksize
edilen (explant) akcigerlerinde kesfedilen 6nceden
suphelenmemis TINOMO kugiik hucreli olmayan
kanserlerde niiks veya sagkalima etkinin gérilmedigi
olgular rapor edilmigtir®?.

Akcider Kiigiiltme Cerrahisi (LVRS) ve/veya
Onceki Cerrahi Girisimler

KOAH hastalarin bir kismu i¢in transplant yerine ak-
ciger kuciltme yontemleri uygun olabilir. Hastalar
akciger hacmini azaltma cerrahisi (LVRS), endob-
rongiyal akciger hacim azaltma, ve akciger nakli i¢in
birden degerlendirilebilir. Onceden LVRS olan has-
talarda nakil sonras: kisa ve uzun dénem sonuglar
olumsuz etkilenmez®®. Onceki diger gogiis cerrahisi
ve pléridez, ve plorektomi, akcigeri eksplant etmenin
teknik zorlugunu ve akciger naklinin cerrahi riskini
artirmakla birlikte, akciger transplantasyonu i¢in bir
kontraendikasyon degildir.

2004-2013 yillarini kapsayan UNOS veri tabani ana-
lizinde, 6nceden koroner arter by-pass geciren has-
talarda akciger naklinden sonra mortalitede iki kat
artma bityiik 6l¢tide iki tarafli nakilde goriilmekte, iyi
secilmis hastalarda tek sag veya tek sol akciger trans-
plantasyonu ile mortalitede herhangi bir artis s6z ko-
nusu degildir®.

invaziv Mekanik Ventilasyon ve Ekstrakorporeal
Membran Oksijenasyonu (ECMO)

Son zamanlara dek mekanik ventilasyon ve ekstra-
korporeal yagam destegi (ECLS) akciger transplan-
tasyonuna goreceli kontrendikasyonlar olarak kabul
edilirdi. Ancak son yillarda segilen vakalarda giderek
artan siklikla nakil i¢in képrii olarak kullanilmakta-
dir®. Nakilden énce invaziv mekanik ventilasyon
(IMV) gerektiren unstabil hastalarda sagkalim an-
lamli olarak daha kétudir. Nakil zamanina kadar
IMV ile koprillenmis hastalarda, bir ay ve bir yil ha-
yatta kalma oraninin sirasiyla %83-91 ve %62-68 ara-
sinda degistigi gorillmiistir®-©?. 2000 ile 2013 yillar:
arasinda ECMO ile akciger nakline képrit kurulan
198 hastada, alic1 yagimin sagkalimi énemli élciide
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Tablo 3. Akciger nakli icin kesin ve rolatif kontraendikasyonlar.*

Kesin kontraendikasyonlar:

« Yakin zamanda (son iki-beg y1l) malignite hikayesi.
- Iki y1l hastaliksiz dénem ve diisiik rekiirrens riski

dénem
beyin gibi) disfonksiyonu.
yapilamayan koroner arter hastalig: ile birlikte)
+ Diizeltilemeyen kanama diyatezi
« Aktif tuberkiiloz.

« Tip Il veya III obezite (VKI > 35 kg/m?)
+ Medikal tedaviye uyumsuzluk

+ Sosyal destegin olmamasi

Rolatif kontraendikasyonlar:

+ Progresif veya siddetli malniitrisyon.
+ Ciddi veya semptomatik osteoporoz.

« HIV enfeksiyonu (se¢ilmis merkezlerde yapilabilir).

« Aktif malignite (melanoma digindaki sinirh cilt kanseri haric)

- Hematolojik malignite, sarkoma, melanoma, meme, mesane veya bobrek kanseri icin bes yil hastaliksiz
« Tedaviye direncli ve kombine organ naklinin miimkiin olmadi§1 bagska major organ (kalp, karaciger, bébrek veya
« Diizeltilemeyen aterosklerotik hastalik (u¢ organ iskemisi/disfonksiyonu ve/veya revasviilarizasyon

+ Akut medikal instabilite (sepsis, myokard infarktiisii, karaciger yetmezligi gibi)

« Kronik enfeksiyon (yiiksek viriilan ve/veya nakil éncesi kontrol altina alinamayan multi ila¢ direnci).

+ Nakil sonrasi ciddi restriksiyon yaratacak anlamh gogiis kafesi veya omurga deformitesi

« Nakil ekibi ile veya medikal tedavi ile uyumu etkileyecek psikiyatrik veya psikolojik problem

+ Fonksiyonel durumda ciddi kisithlik veya rehabilitasyon potansiyelinin zayif olmasi

+ Madde bagimhilig: (alkol, tutin, esrar, veya diger yasadisi maddeler vb.).

+ Yas > 65 yil ve duisiik fizyolojik rezerv veya multipl diger rolatif kontraendikasyonlar
- Tip I obezite (VKI > 30.0 fakat < 35 kg/m?), 6zellikle santral obezite.

- Ozgecmiste ciddi toraks cerrahisi (akciger rezeksiyonu ile birlikte).
« Aktif mekanik ventilasyon veya ekstrakorporyal yasam destegi (ECLS).
+ Yiksek rezistan veya viriilan patojen ile kolonizasyonu veya enfeksiyon

« Burkholderia cenocepacia, Burkholderia gladioli ve multi ilag rezistan Mikobakteriyum abscessus enfeksiyonlari

etkiledigi gorilmistar. ECMO képriilii nakil ahcla-
rinin 18-40 yag arasinda sagkalimi, képriila olmayan
hastalara neredeyse esdeger iken, mortalite riskleri
40-60 yas ve 60 yag tstii ahcilarda (sirasiyla 1.872 ve
2.364 tehlike oranlar) belirgin yitksektir®®. Bununla
birlikte, 2010-2015 yillar1 arasindaki UNOS verile-
rine dayanilarak yapilan bagka bir analiz, ABD'deki
yiksek hacimli merkezlerde ECMO’nun akciger nakil
sonuglari (%46’sinda endikasyon IPF), iizerinde her-
hangi bir olumsuz etkisi olmayabilecegini disiindiir-
mektedir®. Son yillardaki kiicik, tek merkezli calig-
malar ve UNOS veri tabam analizi, spontan solunum
yapan hastalarda ECMO kullanimiyla olan képrile-
mede hi¢ desteksiz hastalarla ayni bir yillik sag kalim-
la birlikte gittikce artan bagariy1 gostermektedir®>®9.

Guncel Gégiis Hastaliklar Serisi 2020; 8 (1): 20-31

ECMO teknolojisi, 6zellikle ambulasyona olanak
veren juguler venden takilan, kugiik, tek limenli ka-
teterlerin varlig ile gelismeye devam ediyor. ECMO,
bu teknoloji ile deneyimli merkezlerde gerceklestiril-
diginde en iyi sonugclara sahiptir. Potansiyel bir nakil
adayinda ECMO’yu baglatma karari, organ eksikligi
oldugunda yapilabilir. Adayin tercihen kardiyopul-
moner rehabilitasyona devam etmesi ve ¢oklu organ
yetmezligi olmamas: gerekir.

Sonug

Akciger nakli, optimal tibbi ve cerrahi tedaviye rag-
men kisa zamanda 6lum riski tagiyan, fonksiyonel
olarak sinirl, fakat komorbiditesi major cerrahi gi-
rigimi ve immunostpresyon komplikasyonlarini to-



lere edebilecek hastalar: i¢in uygun bir secenektir.
Yeterli sayida donor bulunmamasi, nakilden en ¢ok
fayda gorecek hastalarin dikkatle se¢ilmesini zorunlu
kilmaktadir. Olas: komplikasyonlarin ¢okluguna rag-
men, nakil sonrasi yagam kalitesinde ve sagkalimda
belirgin dizelme beklenir.
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