
Klimik Dergisi • Cilt 17, Say›:2 • 2004, s:72-8172

Girifl
HBV ve HCV infeksiyonlar› böbrek yetmezlikli hastalarda

genel nüfustan daha fazla rastlanmaktad›r. Viral hepatit, kro-
nik diyaliz ve böbrek transplantasyon sonras›ndaki böbrek
yetmezlikli hastalarda önemli bir morbidite ve mortalite nede-
nidir. Viral hepatitle böbrek yetmezli¤i aras›ndaki iliflki, genifl
ölçüde son dönem böbrek hastalar›nda kan ürünlerinin kulla-
n›m s›kl›¤›na ve bu hastalar›n maruz kald›¤› çeflitli invazif t›bbi
ifllemlere ba¤l›d›r.

Böbrek yetmezli¤inin genel sa¤l›k ve ba¤›fl›k durumu
üzerine olan etkileri, infeksiyon  hastal›klar›n›n tedavisi kadar
tan›s›n› da zorlaflt›rmaktad›r. Böbrek yetmezli¤i olan hastalarda
viral hepatitin do¤al seyri ve tedavisi üzerinde az say›da çal›fl-
ma bulunmaktad›r.

Böbrek Yetmezli¤inde Hepatit B’nin Epidemiyolojisi
Hepatit B ‹nsidans›
1970’lerden beri HBV için serolojik testlerin kullan›lma-

s›yla birlikte, böbrek yetmezlikli hastalar aras›nda bu infeksi-
yonun insidans› son otuz y›ldan beri çal›flma konusu olmufltur.

1974’te, ABD’de ülke genelindeki hemodiyaliz (HD) has-
talar› aras›nda akut HBV infeksiyonu insidans›, seçilmifl mer-
kezlerde % 6.2-30 kadar yüksek oranlara ulaflm›flt›r. 1980’de,
insidans % 1’e, 1997’de  %0.05’e kadar düflmüfltür (1). Uzun
süredir devam eden HBV infeksiyonunu önleyecek infeksiyon
kontrol pratikleri ve immünizasyon baflar›s›na ra¤men, HD’de
tafl›y›c›l›k bir sorun olmaya devam etmektedir. 1994’te,
ABD’de HD ünitelerinde befl HBV salg›n› görülmüfltür (2).

Centers for Disease Control and Prevention (CDC)’in ya-
y›mlad›¤› HBV’nin olay vakalar›n› tan›mlayacak sürveyans
önerileri Tablo 1’de gösterilmektedir (1).

Hepatit B Prevalans›
ABD’de HD hastalar› aras›nda HBsAg prevalans› 1976’da

% 7.8’den, 1980’de % 3.8’e ve 1997’de % 0.9’a düflmüfltür.
Bat› Avrupa’da, 1980 öncesinde oran %10.4 olmufltur. Anti-
HBc IgG varl›¤› ise % 34 bulunmufltur (3). ABD deneyimine
uygun olarak, Bat› Avrupa’da da prevalans gittikçe düflmüfltür.
Ülkemizde, 1998’e kadar yap›lm›fl de¤iflik çal›flmalarda preva-
lans ortalama % 10.1 (% 5.4-28.5) olarak bulunmufltur. Sa¤l›k
Bakanl›¤›’n›n 2001 y›l› verilerine göre 21 127 HD hastas›nda
prevalans % 5.1 olarak hesaplanm›flt›r.

Dünyan›n di¤er bölgelerinde daha zay›f infeksiyon kontrol
pratikleri, kan ürünlerinin test edilmesinde ve afl›lamadaki ge-
cikmeler nedeniyle prevalans oranlar› daha yüksektir. Bir örnek
olarak, 1993’de Romanya HD ünitelerinde anti-HBc prevalans›,
afl›n›n uygulanmad›¤› dönemde, % 57.9’dan % 88’e yüksel-
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mifl, HBsAg prevalans› %8.7’den %24’e ç›km›flt›r. Koinfeksi-
yon seroprevalans› veya eflzamanl› HBsAg ve anti-HCV anti-
korlar› %4.4’den %21’e yükselmifltir. Prevalans, transfüzyon
yap›l›fl say›s› ve HD süresiyle korele bulunmufltur (3).

Böbrek Yetmezlikli Hastalarda Hepatit B’nin Geçifli
Hepatit B, kifliye HBV ile infekte kan veya kan ürünlerinin

permukozal veya perkütan maruz kalmas›yla bulaflmaktad›r.
1970’lerin bafllar›nda kan donörlerinin HBV aç›s›ndan taran-
mas›n›n uygulamas›ndan önce, kan transfüzyonu HBV geçifli-
nin bir kayna¤› idi. Bununla beraber, hastalar›n ço¤unlu¤unda
bulaflma kontamine yüzeyler, gereçler veya ekipmanlarla mey-
dana gelmifltir. Ekipman›n rutin dezenfeksiyonu ile, bireysel
hasta doz medikasyonlar› ve intravenöz solüsyonlar, HBsAg
pozitif hastalar›n ve ekipmanlar›n›n izolasyonu HD ünitelerinde
infeksiyonun insidans›n› azaltm›flt›r.

HBV infeksiyonuna duyarl› hastalar›n afl›lanmas› da
önemli bir önlemdir. 1990’larda ABD’de bulunan HD ünitele-
rinde HBV infeksiyon salg›nlar›n›n çal›flmalar›nda, HBV’ye
karfl› hastalar›n %50’den daha az afl›lanmas› infeksiyon için
ba¤›ms›z bir risk faktörü olmufltur (1).

Hepatit B’nin Do¤al Hikayesi
Genel nüfus ile k›yasland›¤› zaman, HD hastalar›nda HBV

kronikleflme oran› daha yüksektir. Normal nüfusta kroniklefl-
me oran› < %10 iken, bu hasta grubunda %80 civar›nda bulun-
mufltur. HBsAg-pozitif HD hastalar› aras›nda, %80’i genellik-
le kronik hepatitin histolojik de¤iflikliklerine sahiptir. Bununla
beraber, bu bilgi HBV infeksiyonunun hasta sonucunu etkile-
di¤ini göstermemektedir.

HD hastalar›nda yap›lan 8 y›ll›k bir kohort çal›flmas›nda,
HBsAg-pozitif olan 30 hasta HBsAg negatif 64 hasta ile kar-

Tablo 1. CDC’nin Önerdi¤i Sürveyans Takvimi

Hasta Kabul 
Durumu S›ras›nda Ayl›k 6 Ayl›k Y›ll›k

Tüm hastalar HBsAg
Anti-HBc
Anti-HBs
Anti-HCV
ALT

HBV hassas; 
afl›ya 
cevaps›zlar HBsAg

Anti-HBs + Anti-HBs
Anti HCV - Anti-HCV

ALT



fl›laflt›r›lm›fl, her iki grup aras›nda sonuçlarda fark izlenmemifl-
tir. Gruplar k›yasland›¤›nda, ölüm oranlar›, ölüm nedeni, has-
taneye yat›fllar ve hastanede kal›fl süresi aç›s›ndan benzer bu-
lunmufltur. Enzim yükselmesi sürmemifl ve orta derecede bu-
lunmufltur. Ancak infekte hastalarda hepatit B replikatif duru-
mu üzerine bir bilgi not edilmemifltir (4).

1969-1985 aras›nda yap›lm›fl baflka bir retrospektif çal›fl-
mada, hastalar ortalama 10 y›l takip edilmifl; hepatit B infeksi-
yonu geliflen 49 HD hastas›n›n %80’inde kronik tafl›y›c›l›k ge-
liflmifltir. Hastalar›n %29’unda kronik ALT anormalli¤i tespit
edilirken, yaln›z bir hastada karaci¤er hastal›¤›ndan dolay›
ölüm görülmüfltür (5). Kronik HBV infeksiyonu uzun y›llarda
geliflen bir hastal›k oldu¤u için, bu çal›flmalar›n sonuçlar›n›n
dikkatlice yorumlanmas› gereklidir.
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fiekil 1. HBsAg-pozitif, anti-HCV-pozitif ve non-infekte hastalarda böbrek 
transplantasyondan 10 y›l sonra hasta sa¤kal›m› (Kaynak 13’ten al›nm›flt›r).

s›nda etkinlik %50 ve %78 bulunmufltur. ABD’de yap›lan bir
baflka çal›flmada etkinlik gösterilememifl, ancak etkinli¤in ye-
tersizli¤i muhtemelen infeksiyon insidans›n›n umulandan daha
düflük olmas›na ba¤lanm›flt›r (8,9). Diyalize bafllamadan önce
böbrek yetmezlikli hastalar›n afl›lanmas› anti-HBs geliflme
oranlar›n› art›rabilir (10).

Akut, semptomatik HBV infeksiyonunun tedavisi öneril-
memektedir. Çünkü böyle hastalar›n ço¤unlu¤u kendi kendine
infeksiyonu temizlemektedir. 

Böbrek Transplant Hastalar›nda Hepatit B
ABD’de 1977’de böbrek transplantasyonu için bekleme

listesinde toplam 34 766 hasta  oldu¤u bildirilmifltir (11). Böbrek
transplantasyonu, böbrek yetmezlikli hastalar için uzun süreli
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fiekil 2. HBsAg-pozitif, anti-HCV-pozitif ve non-infekte hastalarda böbrek 
transplantasyondan 10 y›l sonra hasta sa¤kal›m› (Kaynak 13’ten al›nm›flt›r).

Böbrek Yetmezli¤inde Hepatit
B’nin Önlenmesi

HBV’ye karfl› bir afl› imkan›
HCV’nin aksine yeni bir infeksiyonu
önleme f›rsat› sa¤lar. ABD’de 1982’de
ilk plazma kökenli afl› kullan›ma girmifl
ve halen baz› ülkelerde kullan›lmakta-
d›r. Günümüzde ABD’de rekombinant
afl›lar kullan›lmaktad›r ve HBV ile in-
fekte olmam›fl tüm böbrek yetmezlik
hastalar› ve onlara hizmet verenler için
önerilmektedir. 1997’ye kadar,
CDC’nin tahminine göre hastalar›n
%47’sinin ve medikal personelin
%87’si afl›lanm›flt›r (1).

Rölatif olarak böbrek yetmezlikli
hastalar›n immünosüprese durumu, afl›-
ya karfl› antikor cevab›n›n yükselmesi-
nin zor olaca¤› konusunu gündeme ge-
tirmifltir. Bundan baflka, belki de im-
münizasyona cevapta oluflan anti-HBs
böbrek yetmezlikli hastalar› tam olarak
HBV infeksiyonundan korumayabilir.

Çeflitli çal›flmalarda afl›lanan hasta-
lar›n serokonversiyon oran›n›n %34-88
aras›nda olufltu¤u gösterilmifltir. Üç
afl›dan (0,1,6. aylar) sonra ortalama sero-
konversiyon oran› %64 olarak bildiril-
mektedir. Ek bir doz afl› ile (0,1,2,12.
aylar) antikor cevab› %10-20 artarak,
ortalama serokonversiyon oran› %86’ya
(%40-98) yükselmifltir. Bununla birlik-
te bir çal›flmada, ilave bir afl›n›n yarar›
yaln›z kreatinin seviyesinin 6 mg/ dl’nin
alt›nda oldu¤u durumlarda gösterilmifltir.

GM-CSF normal böbrek fonksi-
yonlu hastalarda HBV afl›s›na bir aju-
van olarak kullan›lm›flt›r, Bununla birlik-
te randomize, çift kör karfl›laflt›rma ça-
l›flmas›nda plasebo olarak verilen 2 doz
GM-CSF HBV afl›s›na cevab›n art›fl›n›
düflürmüfltür (1,6,7). Yap›lan iki çal›fl-
mada, böbrek yetmezlikli hastalar ara-



bir iyileflme olarak görülmüfltür. Ancak, transplantasyon için
organ azl›¤› bunu s›n›rland›rm›flt›r.

Diyalizin sürdürülmesiyle k›yasland›¤› zaman, böbrek
transplantasyonu ilk ay›nda (2.43) artm›fl ölüm riski ile birlik-
tedir. Fakat transplantasyondan 12 ay sonras›nda rölatif risk
(0.36) büyük ölçüde düflmektedir (12).

Uzun süre hayatta kalma oran›ndaki iyileflme ile, viral
hepatit böbrek transplantasyonun sonucuna önemli etki yapa-
bilir. ‹nfeksiyon kontrolü ve immünizasyonundaki iyileflme
nedeniyle günümüzde ço¤u viral hepatit HCV’ye ba¤l› olarak
geliflmektedir.

Post-transplant HBV hepatiti immünosüpresyonun bir
sonucu olarak artm›fl viral aktivite yüzünden önemli olabilir. Vi-
ral aktivitedeki bu art›fl karaci¤erle ilgili morbidite ve mortali-
te insidans›n›n art›fl›na yol açar.

1972-1996 y›llar› aras›nda yap›lan bir kohort çal›flmas›nda,
HBV ile infekte böbrek transplant hastalar› non-infekte olan-
larla k›yaslanm›fl; non-infekte olanlar›n %80’i, 10 y›l süre-
since sa¤ kalm›flt›r ve HBV ile infekte olanlarda oran %55
(HCV’de % 65) bulunmufltur (fiekil 1 ve 2).

Viral hepatitli hastalar karaci¤erle iliflkili artm›fl mortalite-
ye sahip bulunmufltur. Hasta sa¤kal›m› ve greftin canl›l›¤› böb-
rek transplantasyonunda yafl, böbrek transplant y›l›, anti-HCV
durumu ve HBsAg durumu ile birlikte bulunmufltur. Otörler,
biyopsi ile ispatlanm›fl sirozun böbrek transplantasyonu için
kontrindike oldu¤una karar vermifllerdir (13).

Böbrek transplantasyon öncesi HBsAg pozitif olan 151
hastal›k bir kohortta, hastalar›n %50’sinde transplantasyondan
sonra ortalama 125 ayl›k bir takip süresince (1-320 ay) aktif
viral replikasyon oldu¤u tespit edilmifltir. HBsAg’nin spontan
kaybolma oran› %0.1/y›l (genel nüfusta %0.5), HBeAg % 3/y›l
(genel nüfusta %5-10) ve HBV-DNA %3/y›l (genel nüfusta
%7) olarak elde edilmifltir. Seri biyopsilerde hepatitlerin %
86’s›nda histolojik kötüleflme, % 28’inde siroz geliflmifl, siro-
tiklerin % 23’ünde hepatoselüler karsinom geliflmifltir. Kohort-
ta ölümün ana nedeni karaci¤erle iliflkili bulunmufltur (sirotik
hastalar›n % 36.6’s›). Sirozlu hastalarda karaci¤erle iliflkili
ölümde art›fla ra¤men, tüm yaflayanlar 1247 HBsAg-negatif böb-
rek transplant hastas›n›nki ile benzer bulunmufl, greft devaml›-
l›¤› gerçekten daha iyi görülmüfltür (14). 

HBV infeksiyonunun seyri normal olsa bile immünosüpre-
se hastalarda reaktivasyon olabilir. Bir seride hepatit B serolo-
jik göstergelerinin pozitif oldu¤u HD hastalar›n›n %58’inde
HBV-DNA PCR ile tan›mland›. Böbrek transplantasyondan
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Tablo 2. Hepatit B ‹çin Tedavi Seçenekleri

‹nterferon Lamivudin

• HD hastalar›nda • Post-transplant hastalarda 
HBV için az bilgi rejeksiyon riski

• Potent antiviral • ‹mmünomodülatör etkisi yok
• Rejeksiyon riski yok
• Son dönem böbrek hastal›¤› 

için doz ayarlamas›
• Potansiyel direnç geliflimi 

(YMDD mutasyon)

sonra HBsAg pozitifli¤i geliflen anti-HBs olsun/olmas›n total
anti-HBc-pozitif olan hastalar›n bir raporu yay›mlanm›flt›r. Bu
olay›n insidans› bilinmemekle birlikte nadir oldu¤u san›lmak-
tad›r (1).

Solid organ transplantasyonundan sonra HBV infeksiyo-
nunun nadir bir bulgusu fibroz gösteren kolestatik hepatittir.
HBV içindeki steroide duyarl› bir ö¤e sonuçta h›zl› bir flekilde
progresif karaci¤er yetmezli¤i ile kontrol edilemeyen replikas-
yona götürmektedir. Bu durumda geliflen hepatik hasar kont-
rolsüz HBV replikasyonun sitotoksik etkilerine ba¤l› olabilir.
Enzim anormalli¤inin kolestatik bir paterni, relatif olarak orta
hepatoselüler hasar komponenti ile görülür. Fibrotik kolestatik
hepatit s›kl›kla öldürücüdür; ama baz› hastalarda lamivudin ile
klinik iyileflme oldu¤u bildirilmifltir (15).

Böbrek Transplant Hastalar›nda Hepatit B’nin 
Tedavisi
Tedavinin hedefleri infektiviteyi azaltmak, hayat kalitesini

iyilefltirmek, transplantasyon sonras› hasta sa¤ kal›m› ve greft
devaml›l›¤›n› sa¤lamakt›r.

Günümüzde kronik hepatit B, interferon (IFN) veya lami-
vudin ile tedavi edilmektedir. Normal böbrek fonksiyonlu has-
talarda bu konuda çok say›da veri varken, böbrek yetmezlikli
hastalar› kapsayan çok az çal›flma vard›r. Böbrek yetmezli¤i ve
transplantasyon hastalar› tedavi seçeneklerini s›n›rlayan çok
say›da probleme sahiptirler (Tablo 2).

IFN akut rejeksiyon ile birlikte iken, lamivudinin post-
renal transplant hastalar için etkili ve güvenli oldu¤u görül-
mektedir.

Küçük bir çal›flmada, tan›mlanabilir HBV-DNA ve HBe-
Ag’si pozitif olan alt› böbrek transplant hastas›na ortalama se-
kiz ay süreyle (4-14 ay) günlük 100-150 mg lamivudin veril-
mifltir. Tedavi ile, hastalar›n tümünde transaminazlar normale
gelmifl ve HBV-DNA kaybolmufltur. Alt› hastan›n dördünde
HBeAg kaybolmufltur. Lamivudin iyi tolere edilmifl ve immün
sistem düzenlemesine gerek olmam›flt›r. Bununla birlikte etki-
nin uzun süreli olup olmamas›yla ilgili olarak tedavi sonras›
uzun süreli takip yap›lmam›flt›r (16).

Böbrek Yetmezli¤inde Hepatit C
Hepatit C Epidemiyolojisi
Böbrek yetmezlikli hastalarda HCV’nin seroepidemiyolojik

çal›flmalar›, anti-HCV antikorlar›n›n kullan›lmaya bafllamas›n-
dan k›sa süre sonra, 1990’l› y›llar›n bafllar›nda, bafllam›flt›r
(14,15,17). ABD’de infeksiyonun insidans›ndaki azalma, HD
ünitelerinde nozokomiyal geçiflin önlenmesi için al›nan infek-
siyon kontrol önlemleri kadar, transfüzyonla iliflkili HCV in-
feksiyonunun azalmas›na da ba¤lanabilir (18).

CDC, 1994’te ikinci jenerasyon bir kit kullanarak, hepatit
C için 27 086 hastay› taram›flt›r. Bu kohort çal›flmas›nda HCV
infeksiyonu prevalans› %8.1 bulunmufl, ertesi y›l %10.4’e ç›k-
m›fl ve sonras›nda 1997’ye kadar %9.3’e gerilemifltir. Hasta say›-
s› 40 veya daha fazla olan hemodiyaliz üniteleri aras›nda, an-
ti-HCV prevalans› %0 ile %51 aras›nda genifl bir aral›kta bil-
dirilmifltir. 

Ülkemizde 1999 öncesi yap›lm›fl pek çok çal›flmada anti-
HCV seroprevalans› %41.5 (%14.4-82.8) oran›nda bulunmufl-
tur. Sa¤l›k Bakanl›¤›’n›n 2001 verilerine göre 21 127 HD has-



tas›nda anti-HCV prevalans› %23.9 olarak bildirilmifltir. Di¤er
ülkelerdeki çal›flmalarda da anti-HCV prevalans›nda genifl
de¤ifliklikler gösterilmifltir: %5-50 (19). De¤iflikli¤in bir k›sm›
kullan›lan farkl› EIA kuflak kitlerinin sensitivite ve spesifitesi-
ne ba¤lanm›flt›r. ‹kinci kuflak EIA kitlerinin tan›mlad›¤› anti-
HCV pozitifli¤i birinci kuflaktakinden daha yüksek bulunmufl-
tur (18).

HCV infeksiyonunun prevalans oranlar› sürekli ayaktan
periton diyalizi (CAPD, continuous ambulatory peritoneal di-
alysis) ve HD hastalar› aras›nda da genifl farkl›l›klar göster-
mektedir. HD hastalar›ndaki anti-HCV seroprevalans› CAPD
hastalar›ndan 8-10 kat daha yüksektir. Diyaliz metodlar› ara-
s›ndaki bu farkl› prevalans, diyaliz zaman›n›n uzunlu¤u ve
transfüzyon hikayesi ile iliflkili bulunmufltur (20). CDC’nin
önerdi¤i sürveyans önerileri Tablo 1’de gösterilmifltir.

Böbrek Yetmezlikli Hastalarda Hepatit C’nin 
Geçifli ‹çin Risk Faktörleri
Kronik böbrek yetmezlikli hastalarda kan transfüzyonu,

intravenöz ilaçlar›n kullan›lmas› hemodiyalizle iliflkili giriflim-
ler önemli risk oluflturmaktad›r. Diyalize bafllamadan önce
HCV infeksiyonunun prevalans›n›n bilinmesi yararl›d›r. Ne
yaz›k ki, yeni bafllayan böbrek yetmezlikli hastalardan bu bil-
ginin elde edilmesi hususunda çok az bilgi vard›r. Bir ‹talyan
çal›flmas›nda diyalize bafllayan kiflilerde anti-HCV prevalans›
% 13 oran›nda bulunurken, kan donörlerinde ayn› oran› % 1.3
olarak tespit edilmifltir. Bu bulgular böbrek yetmezlikli hasta-
larda HCV infeksiyonunun yüksek prevalans›n›n diyaliz süre-
since nozokomiyal infeksiyondan çok, baflka faktörlere ba¤l›
olabilece¤ini düflündürmektedir (21).

Anti-HCV testlerinin kullan›lmas›ndan önce, kan ürünü
transfüzyonlar› HCV’nin yay›l›m›n›n en büyük nedeni olmufl-
tur. Suudi Arabistan’da yap›lan bir çal›flmada, hem HD hem de
aral›kl› peritoneal diyalizde anti-HCV’li hastalar›n % 74’ünün
kan transfüzyon hikayesine sahip oldu¤u anlafl›lm›flt›r (22).
Yine de hiç kan transfüzyonu yap›lmam›fl HD hastalar›n›n bir
k›sm›nda anti-HCV varl›¤›, nozokomiyal infeksiyonlar›n da
görüldü¤ünü göstermektedir (23,24). Kan transfüzyonlar›ndan
çok kan veya kan ile kontamine aletlere maruz kalma ile so-
nuçlanan üniversal önlemlerdeki yetersizlik böbrek yetmezlikli
hastalarda HCV’nin geçiflinin bir önemli nedeni olabilir.

Diyaliz ünitelerinde hepatit B geçiflinin erken çal›flmalar›,
kan ile çevreye yay›lma ve diyaliz aletlerinin kontaminasyonu-
nun bulafl için potansiyel oldu¤unu göstermifltir (25). Böylece,
özellikle her y›l % 10 kadar yüksek oranda rapor edilen infek-
siyon oran›n›n oldu¤u diyaliz ünitelerinde hepatit C ile konta-
mine olan ve nozokomiyal geçiflten sorumlu olan çevresel yü-
zeyler ve aletlerin sorumlu oldu¤u muhtemeldir. Diyaliz süreci
ile HCV’nin kazan›lmas›n›n birlikteli¤i ayn› zamanda bu ihti-
mal ile birliktedir (26). Üniversal önlemlere s›k› ba¤l›l›k HD
hastalar›nda HCV infeksiyonunun insidans›nda bir azalmaya
yol açmaktad›r (24).

Yukar›da belirtildi¤i gibi, diyaliz metodu da HCV’nin bu-
lafl› için bir risk faktörüdür. HD hastalar› ile k›yasland›¤›nda
CAPD hastalar›nda HCV infeksiyonunun daha düflük bir pre-
valans› tespit edilmifltir. Singapur’da tek merkezli yap›lan bir
çal›flmada, anti-HCV prevalans› CAPD hastalar› aras›nda %
6.5, HD hastalar› aras›nda ise %28 bulunmufltur. ‹lginç olarak,

anti-HCV-pozitif CAPD hastalar›n›n ço¤unlu¤unda geçici
HD’ye maruz kalma hikayesi al›nm›flt›r. Bu çal›flmada diyaliz
süresi ve transfüzyon hikayesi anti-HCV pozitifli¤i ile iliflkili
bulunmam›flt›r.

HCV’nin CAPD alan hastalarda neden HD hastalar›ndan
daha az görüldü¤ünün nedenleri oldukça spekülatiftir. CAPD
alan hastalarda bireysel risk muhtemelen daha az kan transfüz-
yonu, kan›n ekstrakorporal dolafl›m›n›n olmay›fl› ve di¤er has-
talardan izolasyonda CAPD’nin performans› nedeniyle azal-
maktad›r. Ayr›ca, ev HD hastalar›n›n özel merkezlerde diyaliz
yap›lan hastalardan daha düflük anti-HCV prevalans›na sahip
olmas› geçifl oran›n›n düflük oldu¤unu göstermektedir (27-29).
Yüksek HCV seroprevalans›na sahip HD merkezleri ayn› za-
manda infeksiyonun da yüksek prevalans›na sahiptir. Bundan
baflka, ayn› merkezde HD alan hastalar ayn› genotiple infekte
olma e¤ilimindedirler (24). 

HD ünitelerinde kontamine aletlerle hastadan hastaya
HCV’nin geçifli, bulafl›n en muhtemel yoludur. HCV’li olan ve
olmayanlar aras›nda heparin fliflelerinin de¤iflilmesi ve eldiven
de¤ifltirilmemesi HCV salg›nlar›n›n yolunu açmaktad›r. ‹nfekte
veya non-infekte hastalar›n fiziksel yak›nl›¤› ve HD makinele-
rinin paylafl›m›n›n geçifl riskini art›rd›¤› görülür (30,31). ‹nfek-
siyon insidans›n›n anti-HCV-pozitif hastalar›n kullan›m›na
ayr›lm›fl makinelerin oldu¤u merkezlerde daha düflük olaca¤›
rapor edilmifltir (32). Di¤er bulaflma flekilleri; hastadan perso-
nele, personelden hastaya geçifl fleklinde olup, nadir görülmek-
tedir. Anti-HCV-pozitif hastalardan flüpheli i¤ne batmas› olan
diyaliz merkezi çal›flanlar› aras›nda, infekte olma oran› %2.7-
10 aras›ndad›r (33,34). Aflikar yaralanma olmaks›z›n, sa¤l›k
çal›flanlar›na geçifl yayg›n de¤ildir. Ayr›ca, infekte sa¤l›k çal›-
flanlar›ndan hastalara HCV geçiflinin çok az kan›t› vard›r (35).

Diyaliz membran› HCV’ye fiziksel bariyer olarak etki ede-
bilir ve membran integritesindeki bozulma diyalizata HCV’nin
geçifline yol açabilir (36). HCV partiküllerinin hesap edilen
çap› 40-60 nm aras›ndad›r ve en geçirgen diyaliz membran›n›n
porlar›ndan daha genifltir. Bununla birlikte HD hastalar›nda
anti-HCV prevalans›, kullan›lan diyalizör membran›n tipi tara-
f›ndan belirlenmektedir. Membran tipi ile HCV infeksiyonu
aras›nda bir iliflki bulmakta yetersizlik vard›r (18). Benzer fle-
kilde diyalizörlerin yeniden kullan›lmas›n›n HCV’nin nozoko-
miyal geçifline katk›da bulunup bulunmayaca¤› bilinmemekte-
dir. En düflük anti-HCV seroprevalans›, HCV infekte hastala-
r›n tümünde diyalizörlerin ayr› olarak veya ayr› olmaks›z›n ye-
niden kullan›ld›¤› merkezlerde bulunmufltur (32). 

HBV ile infekte hastalar için ayr›lan diyaliz makinelerinin
kullan›lmas› standard uygulama iken, HCV’li hastalar›n izole
edilmesinin gereklili¤i tart›flmal›d›r. ‹zolasyonun gerekli olma-
yabilece¤ini gösteren çal›flmalar vard›r. HCV, HBV’den daha
az infeksiyözdür ve çevresel maruziyetlerle h›zl›ca inaktive ol-
maktad›r. Tan› için anti-HCV testlerine olan güven, HCV’ ye
yeni maruz kalan ve henüz anti-HCV geliflen hastalar ve anti-
HCV antikorlar› geliflmeyen kronik maruz kal›c› hastalar› atla-
yacakt›r (18). Böylece bu hastalarda PCR kullan›larak HCV-
RNA test edilmedikçe devam eden infeksiyonun kaynaklar›
durdurulamayacakt›r. ‹laveten, HCV’ye maruz kalm›fl baz›
hastalar spontan olarak infeksiyonlar›ndan ar›nmaktad›r; fakat
anti-HCV pozitifli¤i devaml› olarak kalmaktad›r. Bu hastalar
ayr›lm›fl makinelerde diyalize girmifllerse re-infeksiyon riskine
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sahip olurlar. Yine de, bir retrospektif çal›flmada anti-HCV-ne-
gatif hastalar›n izolasyonunun aksine anti-HCV’nin kazan›l-
mas›n›n rölatif riskinde %84’lük bir azalma sa¤lanm›flt›r. Ben-
zer flekilde ayr›lm›fl makinelerde diyalize giren HCV hastalar›-
n›n prospektif bir çal›flmas›nda, 25 ayda yeni infeksiyon gelifl-
medi¤i görülmüfltür (37). Özellikle düflük HCV prevalans›n›n
oldu¤u diyaliz merkezlerinde hasta izolasyonu masrafl›d›r ve
gereksiz olabilir.

Hepatit C’nin Do¤al Hikayesi
HCV infeksiyonu, hemodiyalizdeki böbrek yetmezlikli

hastalar aras›nda en ›l›ml› mortalite nedeni olarak görülmekte-
dir. Genifl bir kohort çal›flmas›nda, kontrollerle k›yasland›¤›
zaman, karaci¤er hastal›¤›na ba¤l› ölümün rölatif riski 2.39
(%95 güvenirlikte ve aral›k 1.28-4.48) olarak hesaplanm›flt›r
(11). Böbrek yetmezlikli hastalar›n baflka bir kohort çal›flma-
s›nda, anti-HCV-pozitif ve negatif hastalar›n karfl›laflt›r›ld›¤›
ve ölümün ham rölatif riskinin önemli farkl›l›k halinde olma-
d›¤› gösterilmifltir (%95 güvenirlikle, 0.54-1.58 aral›¤›nda).
Yafl, transplantasyon ve diyaliz say›s› ayarlamas›ndan sonra,
ölümün rölatif riski ›l›ml› bir flekilde önemli seviyelere ç›km›fl-
t›r (%95 güvenirlikle 1.01-3.14 aral›¤›nda) (38). Sterlind ve
arkadafllar› (39), 50 ard›fl›k son dönem böbrek hastal›kl› anti-
HCV-pozitif hasta ile anti-HCV-pozitif kontrolleri karfl›laflt›r-
m›flt›r. HD’deki hastalar›n %96’s› normal ALT de¤erlerine
sahip bulunmufl, normal böbrek fonksiyon ve normal ALT’si
olan HCV hastalar›yla k›yasland›¤› zaman, HD hastalar›n›n
karaci¤er biyopsilerinin daha düflük nekroinflamasyon derece-
sine sahip oldu¤u görülmüfltür. ‹lginç olarak, hastal›¤›n minimal

biyokimyasal deliline ra¤men, diyalizdeki HCV hastalar›nda
kontrol grubundan daha fazla köprüleflen hepatik fibroz veya
siroz elde edilmifltir. Böylece, karaci¤er biyopsileri özellikle
böbrek transplantasyonu için de¤erlendiriliyorsa, karaci¤er
hastal›¤›n›n boyutunu tam olarak de¤erlendirmek amac› ile
HD’ye giren HCV’li hastalarda gereklidir. Bu nüfusta HCV in-
feksiyonunun etkisini de¤erlendirmek için ilave çal›flmalara
ihtiyaç duyulmaktad›r.

Frans›z HD hastalar›nda, anti-HCV hastalar›n›n %84’ünün
tespit edilebilir HCV-RNA seviyelerine sahip oldu¤u göste-
rilmifltir. Karaci¤er biyopsisi yap›lanlar aras›nda, hastalar›n
%78’inde kronik hepatitin histolojik göstergeleri, bununla bir-
likte, biyopsi yap›lan hastalar›n %26’s›nda ispatlanm›fl hepatit,
serum HCV-RNA’s› ve serum ALT yükselmesi tespit edilmifl-
tir (40). Antikor pozitif hastalarda vireminin prevalans›ndaki
farkl›l›klar, kullan›lan testin farkl› duyarl›l›k ve özgüllüklerin-
den kaynaklanabilir. ‹laveten, diyalize giren kronik hepatit C’li
38 hastan›n 2 y›ll›k bir kohort çal›flmas›nda, baz› hastalar›n in-
termitan viremiye sahip oldu¤u gösterilmifltir (38,41,42).

Böbrek Yetmezli¤inde Hepatit C’nin Tedavisi
Son dönem böbrek yetmezli¤i olan kronik hepatit C teda-

visi de¤erlendirilmifl birkaç çal›flma vard›r. Bu çal›flmalar›n so-
nuçlar›n›n bir özeti Tablo 3’te gösterilmifltir.

Ne yaz›k ki, bu çal›flmalar birbirinden çok farkl›d›rlar
(farkl› doz aral›klar›, tedavi süreleri, cevap ölçüm analizleri).
Hastalar›n ço¤unlu¤unda ALT seviyeleri, HCV-RNA seviye-
leri ve tedavi sürerken karaci¤er histolojisinde düzelme göz-
lenmifltir (18). Haftada 3 kez 3 MÜ dozda IFN-a tedavisi ALT
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Tablo 3. Böbrek Yetmezlikli Hastalarda Hepatit C’nin ‹nterferonla Tedavisi

Doz IFN-aa Süre
Kaynak n (mÜ) Tipi (hafta) Cevap

Süleymanlar et al.43 3 4.5 2a 16 Tedavi sonunda tümünde HCV RNA +
Koenig et al.44 37 5 2b 16 Tedavi sonunda 15 HCV RNA -

2 ay sonra 8 pozitif
Djordjevi et al.45 6 3 2b 12 Tedaviden 6 ay sonra 2 ALT normal
Taltavull et al.46 10 3 2b 48 Tedaviden aylar sonra 2 HCV RNA -

3 lenfoblastoid
Rostaing et al. (PT)47 15 3 2b 24 Tedaviden 3 ay sonra 8 ALT normal

Tedaviden 1 ay sonra 0 HCV RNA -
1 greft fonksiyon kayb›
Tedaviden 3 ay sonra 9 ALT normal

Özyilkan et al.48 13 3 2a 26 Tedaviden 6 ay sonra 2 daha iyi biyopsi
Tedaviden 14 ay sonra 12 ALT normal

Raptopoulou-Gigi et al.49 19 3 2b 24 Tedaviden 14 ay sonra 12 HCV RNA -
28 Tedaviden 1 ay sonra 3 ALT normal

Yasumura et al. (PT)50 6 6 2a Tedaviden 18 ay sonra 1 HCV RNA -
Tedavisiz 1 kreatinin yükselmesi

Rodrigues et al.51 7 3 2b 24 Tedaviden 11 ay sonra 1 HCV RNA -
Pol et al.52 19 3 2b 24 Tedaviden 6 ay sonra 12 HCV RNA -

Tedavi sonunda 15 ALT normal
Simsek3 17 3 2b 24 5 histolojik iyileflme

Tedaviden 3 ay sonra 10 ALT normal



seviyelerini %62-100 oran›nda normal seviyelerine indirmifl
ve %62-77 oran›nda HCV-RNA’y› temizlemifltir. Ne yaz›k ki,
ço¤u hastada tedavi sonland›r›ld›¤› zaman rölaps geliflmifl,
güçlü viral cevap oranlar› hayal k›r›kl›¤› yapacak flekilde düfl-
müfltür. Düflük güçlü cevap oranlar›na ilaveten, IFN’nin yan
etkileri  s›kl›kla problem olmufl, tedavinin %30-40’›nda erken
sonland›r›lmas›na ve %26-67 oranlar›nda doz azalt›lmas›na
neden olmufltur (45,49,52-56). Bir nükleozid analo¤u olan ri-
bavirin, normal böbrek fonksiyonlar› olan hastalar›n tedavisinde
standard haline gelen IFN ile kombinasyonda hastalar›n yakla-
fl›k %40’›nda güçlü cevaba yol açmaktad›r (McHutchison).
Bununla birlikte, ribavirin böbrekler yoluyla ekskrete edilmek-
tedir ve konvansiyonel hemodiyalizle elimine edilmemektedir.
Yan etkileri aras›nda anemik hemodiyaliz hastalar›n daha ciddi
olabilen doza ba¤›ml› hemoliz vard›r. 

Böbrek yetmezlikli hastalar›n transplantasyon olmaks›z›n
hayatta kal›m› azald›¤› ve IFN’ye toleranslar› zay›f oldu¤u
için, tedavi büyük ölçüde etkisiz ve pahal›d›r. Böbrek yetmez-
li¤i olan HCV’li hastalar›n tedavi de¤eri tart›flmal›d›r (45). Ye-
ni bafllang›çl›, düflük viremili, genotip 2 ve 3, düflük hepatik
demir seviyeleri ve minimal fibroza sahip böbrek yetmezlikli
hastalar IFN’den yararlanabilirler (57). Tedavinin en yüksek
de¤eri, böbrek transplantasyonu için de¤erlendirilecek hasta-
lardad›r (45). Daha efektif ve daha iyi tolere edilen antiviral
ajanlar gelifltirildi¤inde böbrek yetmezlikli hastalar›n tedavisi,
daha maliyet etkin olaca¤› için (örne¤in, pegile IFN’ler) risk
yarar oran› de¤ifltirilebilir. Ön bilgiler pegile IFN’lerin farma-
kokinetiklerinin böbrek disfonksiyonu taraf›ndan minimal ola-
rak de¤ifltirildi¤i ve böyle hastalar›n tedavisinde rol alabilece-
¤ini göstermektedir.

Böbrek Transplant› Hastalar›nda Hepatit C
HCV infeksiyonu, günümüzde transplant sonras› kronik

karaci¤er hastal›¤›n›n en önemli nedeni iken, siroz uzun süreli
böbrek transplant al›c›lar›nda ölümün en önemli 3. nedenidir
(58,59). ABD’de böbrek transplantasyonu için kabul edilen
HCV’li hastalar›n transplant grubunun %89’unu oluflturdu¤u
gösterilmifltir. HCV hastalar›na transplant yap›lan merkezlerin
%37’sinde hastalar›n ilerleyici karaci¤er hastal›¤›na ait histo-
lojik bir bulgu elde edilmemifltir (60).

HCV’ye karfl› antikor varl›¤› transplantasyon sonras›nda de-
vam eder. HCV-RNA’s› pozitif olan immünosüpresyon alt›ndaki
transplant yap›lan hastalarda anti-HCV tan›mlanmas›nda 3. kuflak
EIA’nin duyarl›l›¤› %95, özgüllü¤ü %95 bulunmufltur. Anti-
HCV-pozitif fakat serumda dolaflan RNA’s› olmayan hastalar te-
mizlenmifl virusa veya PCR ile tan›mlanamayacak RNA seviye-
lerine sahip olabilirler. Önemli olarak, böbrek transplantasyonun-
dan sonra, genellikle hastalar anti-HCV’nin yoklu¤unda PCR ile
tan›mlanabilen HCV-RNA’ya sahip olacakt›r (61). Yeni bir seri-
de, HCV-RNA 2. kuflak EIA ile anti-HCV-negatif bulunan
transplant hastalar›n›n %2-9’unda tespit edilmifltir (62,63). Böy-
lece böbrek transplantasyonundan sonra karaci¤er hastal›¤› olan
hastalar da etken olarak hepatit C’yi d›fllamak için anti-HCV’nin
yoklu¤unda bile HCV-RNA için test edilmelidir.

Böbrek transplant al›c›lar› aras›nda anti-HCV’nin seropre-
valans› %11-49 aras›nda de¤iflmektedir (11). Anti-HCV-pozi-
tif hastalar›n ço¤unlu¤u transplantasyon s›ras›nda pozitif iken,
HCV infeksiyonu transplantasyon sonras›nda yeniden ortaya

ç›kabilir. Transplantasyon sonras›nda de novo HCV infeksiyo-
nunun insidans› 1989-1994 aras›nda yap›lan bir kohort çal›fl-
mas›nda, %3 bulunmufltur (64). Böbrek donörleri aras›nda ya-
p›lan bir serolojik çal›flmada, 716 hastan›n 13’ü (%1.8) 1. kuflak
EIA ile anti-HCV-pozitif bulunmufltur (65). Bu donörlerden
organ alan hastalar›n 29’unun 14’ünde (%48) ortalama 3.8 ay
sonunda hepatit geliflmifltir. Transplantasyon sonras›nda HCV
kazan›lma ihtimali, donörde HCV-RNA’n›n varl›¤› ile birlikte
olmufltur. E¤er donörde dolafl›mda HCV-RNA varsa, al›c›lar›n
tamam›nda (%100) HCV-RNA pozitifli¤i geliflmifl ve %70’in-
de anti-HCV pozitifli¤i olufltu¤u gösterilmifltir (65). Di¤er ça-
l›flmalarda, HCV-RNA testi gösterildi¤i için, infeksiyon anti-
HCV-pozitif donörlerden elde edilen böbrek greftlerin al›c›la-
r›n›n %0-100’ünde görülmüfltür (66,67). Transplantasyondan
sonra al›c›larda HCV insidans›ndaki farkl›l›klar, greft içindeki
viral seviyelerle iliflkili olabilir. Prezervatifle greftin perfüzyo-
nu %99 oran›nda viral seviyeleri azaltabilmektedir (68).
Transplant al›c›lar›nda viremi insidans›nda bir di¤er de¤iflim
kayna¤› HCV-RNA ve antikor ölçümlerinin duyarl›l›¤›d›r. ‹m-
münosüprese hastalarda bir antikor cevab› al›namayabilece¤i
için post-transplant HCV’nin tan›s›n›n ortaya konmas›nda güç-
lükler vard›r (69,70).

HCV geçiflinin riskine ra¤men, anti-HCV-pozitif donörlerden
al›nan böbreklerin greft olarak kullan›lmas› baz› durumlarda
uygun olabilir. Böbrek donörlerinin eksikli¤i nedeniyle, anti-
HCV-pozitif donörlerden al›nan böbreklerin reddi pek çok has-
tay› transplantasyondan mahrum edecektir. Prospektif olarak
takip edilen HCV-RNA-pozitif donör böbreklerini alan 20 al›-
c›dan sadece 6’s›nda serum aminotransferazlar›nda art›fl ol-
mufltur. Bundan baflka, böbrek donörlerinin HCV durumu 5
y›ll›k hasta ve greft canl›l›¤›nda bir azalma ile birlikte olma-
m›flt›r (38). Böylece, HCV-RNA-pozitif böbrek yetmezlik has-
talar›na anti-HCV-pozitif donörlerden böbrek transplantasyo-
nu kabul edilebilir görünmektedir. Bu yaklafl›m al›c›lar için
riskte küçük bir art›flla potansiyel donörleri en fazla say›ya
ç›kartmal›d›r. Maliyet yarar analizi ve bir kohort çal›flmas›
HCV-pozitif donörlerden elde edilen greftlerle HCV-pozitif
hastalar›n transplantasyonunun kabul edilebilir oldu¤unu gös-
termifltir (71,72). Bununla birlikte, HCV infeksiyonu immüni-
te sa¤lamad›¤› için HCV-RNA’s› pozitif olmayan anti-HCV-
pozitif hastalarda yüksek reinfeksiyon ihtimali nedeniyle bu
hastalar HCV ile infekte donörlerden muhtemelen böbrek
almamal›d›r (68). 

Böbrek transplant hastalar›nda yap›lan bir kohortta, HCV
ve HBV ko-insidans› %3.5 oran›nda elde edilmifltir. Ko-infek-
te hastalar yaln›z HCV ile infekte hastalarla karfl›laflt›r›ld›¤›nda
hepatitli hastalar›n insidans› daha yüksek bulunmufltur. Siroz
ko-infekte hastalarda yaln›z HCV pozitifli¤i olan böbrek
transplant hastalar›ndan daha fazla görülmüfltür (%22.2 ye karfl›
%7.7) (73). Benzer sonuçlar Tayvan’da hem anti-HCV hem de
HBsAg-pozitif olgularda rapor edilmifltir. Kronik karaci¤er
hastal›¤›, siroz ve dekompanse karaci¤er hastal›¤› riski ko-in-
fekte hastalarda yaln›z anti-HCV-pozitif olan hastalardan daha
yüksek oranda tespit edilmifltir (74).

HCV infeksiyonunun böbrek transplantasyonun sonucuna
etkisi k›smi ve yetersiz olarak tan›mlanm›flt›r. HCV transplan-
tasyon sonras› karaci¤er hastal›¤›n›n en önemli nedenidir ve
baz› çal›flmalar anti-HCV pozitifli¤inin hasta sa¤kal›m› üzeri-
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ne önemli bir etkisi olmad›¤›n› gösterse de transplant hastala-
r›nda morbidite ve mortalitenin önemli bir nedeni olabilir (70).
Bir çal›flmada, 4 y›ll›k takipten sonra, hastalar›n %34’ünde
kronik hepatit, %7.6’s›nda  siroz %1.3’ünde karaci¤er yetmezli¤i
geliflmifltir (75). Baflka bir çal›flma HCV-pozitif böbrek transp-
lant al›c›lar›nda 1 y›ll›k sa¤kal›m›n HCV-negatif al›c›lara oran-
la biraz daha azald›¤› gösterilmifltir; ancak, bu fark istatistiksel
olarak önemli bulunmam›flt›r (%80’e karfl›l›k %90, p=
0.263). Bir y›ll›k greft canl›l›¤› da ayn› flekilde %76’ya karfl›-
l›k %85 elde edilmifltir (p= 0.37) (76). Di¤er çal›flmalar böbrek
transplant al›c›lar›nda anti-HCV varl›¤›n›n sonuca etki etti¤i,
anti-HCV pozitif hastalar aras›nda rölatif ölüm riski anti-HCV
negatif olanlara k›yasla 3.3 oldu¤u gösterilmifltir. Ölümün en
yüksek riski transplantasyondan 6 ay sonra olmaktad›r (11).

Böbrek transplantasyonu yap›lacak hastalar›n›n ciddiyeti
post-transplant ölüm riski ile birliktedir (77). Pre-transplant
karaci¤er biyopsileri de¤erlendirilen ve daha ciddi hepatit C
evreli olan hastalar ç›kar›ld›¤› zaman, transplantasyonu taki-
ben HCV ile infekte hastalarda karaci¤erle iliflkili daha az mor-
taliteye sahip olabilece¤i söylenebilir.

Post-transplant HCV infeksiyonunun gidifli hakk›nda tar-
t›flmalar›n baz›lar› transplantasyon sonras› hastalarda takip
eden son noktalardaki farkl›l›klar nedeniyle çürütülmüfltür. Bir
seride karaci¤er biyopsisi uygulanan anti-HCV-pozitif böbrek
transplant hastalar›n›n %50’den fazlas›nda hepatit veya siro-
zun histolojik bulgusu elde edilmifltir (78). Tan›mlanabilir vi-
remi varl›¤› ve transplant süresi hepatitin kötü bir histolojik ev-
resi ile birlikte bulunmufltur (79). Kad›n cinsiyet, ileri transp-
lant yafl› ve hepatitin önemli histolojik göstergesi siroza ilerle-
yiflin en yüksek riskini tafl›yan durumlard›r (80). Baflka bir se-
ride, 64 karaci¤er biyopsisi yap›lm›fl anti-HCV-pozitif post-
transplant 59 hastan›n 8’inde normal karaci¤er histolojisi,
45’inde kronik hepatit, 1’inde siroz ve di¤erlerinde de nonspe-
sifik de¤ifliklikler elde edilmifltir. ALT’si normal olan hastala-
r›n tümünde histoloji normal ve yaklafl›k olarak test edilen an-
ti-HCV-pozitif hastalar›n %97’sinde serumda tan›mlanabilir
HCV-RNA gösterilmifltir (65).

Di¤er çal›flmalarda, farkl› kriterler kullan›larak, HCV in-
feksiyonunun böbrek transplantasyondan sonra hastalar› çok
az etkiledi¤i gösterilmifltir. Ortalama 6 ayl›k bir takip ile yap›lan
bir çal›flmada, HCV ile infekte hastalar›n %42’sinde post-
transplant hepatit geliflmesine ra¤men, hasta ve greft canl›l›-
¤›nda kontrol grubuyla karfl›laflt›r›ld›¤› zaman HCV-pozitif
hastalarda farkl›l›k bulunmam›flt›r (81). On y›ldan fazla devam
eden kronik HCV’nin indükledi¤i veya HCV negatif karaci¤er
hastalar›n›n karfl›laflt›r›ld›¤› retrospektif bir kohort çal›flmas›n-
da, hasta sa¤kal›m› ve greft devaml›l›¤›nda herhangi bir fark
görülmemifltir. ‹lginç olarak, biyopsi ile gösterilmifl karaci¤er
hastal›¤› olan hastalarda CMV hastal›¤›n›n insidans› daha yüksek
bulunmufltur (82,83).

Transplantasyon sonras› uzun süreli takip ile, sonuçtaki
farkl›l›klar daha çarp›c› görülmektedir. Anti-HCV pozitif 83
hastal›k bir seride, 5 olguda ciddi karaci¤er hastal›¤› geliflmifl
ve 3 olguda böbrek transplantasyonundan sonra 24 ve 120. ay-
lar aras›nda karaci¤er transplantasyonu yap›lm›flt›r (78). Fran-
sa’da yap›lan genifl çok merkezli bir çal›flmada, böbrek transp-
lantasyonundan sonra hasta sa¤kal›m›, transplantasyondan
sonra 10 y›ll›k bir takip ile anti-HCV-negatif hastalara k›yasla

anti-HCV-pozitif hastalarda önemli derecede azalm›flt›r. Mor-
talitedeki farkl›l›k 5 y›lda belirgin de¤ildi ve yaln›zca ilk de-
kattan sonra görülmüfltür (84). Karaci¤er hastal›¤› nedeniyle
anti-HCV-negatif hastalar aras›nda hiç ölüm yokken, anti-
HCV pozitif hastalar aras›nda, karaci¤er hastal›¤› ölümün en
önemli nedeni olmufltur (13).

Günümüzde, karaci¤er hastal›¤›n›n ilerlemedi¤i gösteril-
mifl HCV-pozitif hastalara böbrek transplantasyon teklifi kabul
edilebilirdir. Bu nedenle, karaci¤er biyopsisi pre-transplant
de¤erlendirmenin bir parças› olarak karaci¤er hastal›¤›n›n bo-
yutunu do¤ru bir flekilde de¤erlendirmek için yararl› olabilir
(85). Karaci¤er biyopsisi uygulama politikalar› ve ilerlemifl ka-
raci¤er hastal›¤› olanlar› hariç tutma kriterleri transplantasyon
merkezleri taraf›ndan de¤iflmekte ve standardizasyonu zor ol-
maktad›r.

HCV infeksiyonu artm›fl bir greft rejeksiyon riski ile birlik-
te olabilir (45,86). Bunun bir aç›klamas› hepatit C’li hastalar›n
muhtemelen daha çok düflük dozda immünsüpresif ilaç alaca-
¤›d›r ki, bu düflük doz ilaç yüksek akut rejeksiyon oranlar›yla
sonuçlanabilir. Hepatit C ayn› zamanda böbrek greftinde MHC
klas II antijen ekspresyonunun regülasyonunu etkileyen rejek-
siyon riskini art›rabilir (41). Erken greft canl›l›¤›n›n anti-HCV-
pozitif ve negatif hastalar aras›nda benzer oldu¤u gösterilirken,
sonunda greft canl›l›¤› azalm›fl olabilir. Takibin 59 ay›ndan
sonra, rejeksiyon insidans› HCV-pozitif ve negatif hastalar k›-
yasland›¤›nda önemli derecede farkl› de¤ildir. Greft devaml›l›-
¤› ortalama 72 ay takip edilen anti-HCV pozitif 62 hasta HCV
negatif kontrollerle karfl›laflt›r›ld›¤›nda önemli farkl›l›k bulun-
mam›flt›r (81). Ortalama 9 y›l takip edilen hastalarda, greft de-
vaml›l›¤›nda önemli farkl›l›k bulunmam›fl, bununla birlikte ye-
ni bir çal›flmada, anti-HCV-pozitif hastalar›n, infekte olmayan
kontrollerle yap›lan 10 y›ll›k bir takipte böbrek greft kayb› de-
neyimi yaflanm›flt›r (87). Transplantasyondan 20 y›l sonra greft
devaml›l›¤› kontrollerde %64 iken, anti-HCV-pozitif hastalar
aras›nda %36 bulunmufltur (84).  Baflka bir çal›flmada 10 y›ll›k
takipte greft kayb› HCV infekte hastalarda önemli oranda yük-
sek bulunmufltur (%51’e karfl›l›k kontrol grubunda %37) (13).
Greft kayb›n›n nedeni bu çal›flmalarda belirtilmemifltir.

Post-transplant immünosüpresyon böbrek transplantasyo-
nunu takiben HCV infeksiyonunun gidiflini de¤ifltirecek fak-
törlerden biri olarak bilinmektedir. Bir çal›flmada, HCV viral
yükü transplantasyondan 20-30 gün sonra yükselmifltir. Benzer
flekilde, titreler rejeksiyon için antilenfosit tedavi ile tedaviden
sonra günler içinde artm›flt›r. Gruplar küçük olmas›na ra¤men,
takrolimus ve siklosporin alan hastalar aras›nda serum ALT se-
viyelerinde farkl›l›k olmam›flt›r (83). Baflka bir çal›flmada,
HCV ile infekte hastalarda hepatit prevalans› böbrek transplan-
tasyondan ortalama 60.8 ay sonra %80 bulunmufltur (88). He-
patitin ciddiyeti immünsupresyon süresinin uzamas› ile korele
bulunmufltur (79). Anormal serum aminotransferaz seviyeleri
post-transplant anti-HCV-pozitif hastalar›n %20’sinde bulun-
mufltur, halbuki karaci¤er biyopsisi ile gösterilen hepatit pre-
valans› %45 olmufltur (65). 

Hepatit C’nin kriyoglobülinemi ve glomerülonefriti içeren
sistemik vaskülitin birkaç formuna neden oldu¤u bilinmektedir.
HCV infeksiyonunun böbrek transplantasyonundan sonra
greftte glomerulonefrite yol açabilece¤i ihtimali araflt›r›lm›flt›r.
Post-transplant glomerülonefrit 399 böbrek transplant hastas›-
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n›n 12’sinde tan›mlanm›flt›r ki, bunlar›n 3’ünde (%25) birlikte
HCV infeksiyonu tespit edilmifltir (45). Ayn› çal›flmada, di¤er
12 hastada membranoproliferatif glomerülonefrit (MPGN)
vard› ki, bunlar›n da 7’sinde (%78) hepatit C bulunmufltur. Bu
hastalar›n tümünde HCV prevalans› %29 olup, HCV-negatif
grupla karfl›laflt›r›ld›¤› zaman HCV pozitifli¤inde MPGN pre-
valans› önemli oranda daha yüksek bulunmufltur. Böbrek has-
tal›¤›n›n daha yüksek prevalans›na ra¤men, hayatta kalma ve
greft canl›l›¤› benzer olarak elde edilmifltir (55). Tip 1
MPGN’li hastalar hem dolaflan kriyoglobülinler hem de HCV,
immün aktivasyon ve böbrek hastal›k aras›nda bir ba¤ oldu¤unu
gösteren hipokomplemantemiye sahip olma e¤ilimindedir (89).

Transplantasyondan Sonra Hepatit C’nin 
Tedavisi
Transplantasyondan sonra hepatit C’nin tedavisi hem et-

kinlik hem de güvenlik aç›s›ndan problemlidir. Yap›lan birkaç
küçük çal›flmada, 6 ay süreyle haftada 3 kez 3 milyon ünite
IFN-a kullan›lm›fl, tedavi edilen hastalar›n yaklafl›k yar›s›nda
greft rejeksiyonu geliflmifltir (44,63,90). Gerçekten, böbrek
transplantasyondan sonra CMV infeksiyonuna karfl› proflaksi
için rekombinant IFN-a 2b kullan›ld›¤›nda, IFN’nin küçük
dozlar› bile steroide dirençli vasküler rejeksiyon ile birlikte ol-
mufltur (91). Bununla birlikte IFN tedavisinin bütün çal›flmala-
r›nda yüksek oranda rejeksiyon rapor edilmemifltir. Bir çal›fl-
mada, tedavi %16 oran›nda virolojik cevap sa¤lam›fl ve %3
oran›nda rejeksiyon bildirilmifltir (50). Baflka bir çal›flmada,
hepatit C için IFN tedavisi yap›l›rken, böbrek kötüleflmesinin
insidans› %35 olarak rapor edilmifltir. Böbrek fonksiyonlar›n-
da azalma deneyimi yaflayan hastalar›n yar›s›nda greft kayb›
ve hemodiyaliz ihtiyac› rapor edilmifl, IFN tedavisi durdurul-
mas›na ra¤men, böbrek hastal›¤›n›n ilerlemesi duraklat›lama-
m›flt›r (91,92). IFN alan hastalarda böbrek yetersizli¤i, ödemle
birlikte genifl tubulointerstisyel lezyonlar, peritubuler kapiller-
lerin fliflmesi ve diffüz tubuler düzleflme tecrübesi yaflanan
böbrek transplant hastalar›nda akut rejeksiyon yoklu¤unda int-
rensek böbrek toksisitesi olabilece¤i gösterilmifltir (91). Prote-
inüri, MPGN, kresentik glomerulonefrit, akut interstisyel nefrit,
hemolitik üremik sendrom, fokal segmental glomerüloskleroz
ve akut böbrek yetmezli¤i raporlar› ile sebat eden bu bulgular
malignensi için yüksek doz IFN alan hastalarda görülmüfltür.
Rejeksiyonun bu yüksek insidans› ve di¤er potansiyel nefro-
toksisite temelinde, böbrek transplantasyonu genellikle IFN ile
tedaviye bir kontrindikasyon olarak de¤erlendirilmelidir.
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