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Nefroloji Pratiginde Plazmaferez Etkinliginin Degerlendirilmesi:

Tek Merkez Deneyimi

Evaluation of Efficacy of Plasmapheresis in Nephrology Practice:

A Single Center Experience

0Z

Plazmaferez immiuinkompleksler, proteine bagli toksinler, otoantikorlar, kriyoglobulinler, miyeloma hafif
zincir, endotoksinler gibi yuiksek molekul agirlikli solutlerin plazmadan ekstrakorporeal kan temizleme
teknikleri ile uzaklastirilmas: yontemidir. Plazmaferez genellikle destek tedavisi olarak kullanilmakla
beraber bir¢ok nefrolojik, norolojik ve hematolojik hastalikta primer tedavi secenegi haline gelmistir.
Nefroloji pratiginde siklikla renal transplantasyon, anti GBM hastalig1 ve hizli ilerleyen glomeruilonefrit
gibi hastaliklarda kullanilmaktadir. Calismamizda GATA Nefroloji Bilim Dali tarafindan son 10 yilda
(2000-2010) plazmaferez tedavisi uygulanan hastalarin retrospektif olarak incelenmesi ve plazmaferez
etkinliginin degerlendirilmesi amaclanmustir. Calismaya plazmaferez tedavisi uygulanan 28 hasta
alind1. Hastalarm 9’u (%32,15) posttransplant rejeksiyon, 7°si (%25,00) kresentik glomeriilonefrit, 6’s1
(%21,43) antiglomeruler bazal membran hastalig1, 2°si (%7,14) multipl miyelom, 2’si (%7,14) hemolitik
uremik sendrom ve 1’er (%3,57) vaka fokal segmental glomeriiloskleroz ve membranoproliferatif
glomertlonefrit tanisi ile takip edilmekteydi. Hastalara toplam 265 seans plazmaferez tedavisi uygulandi.
Plazmaferez uyguladigimiz hastalarda hastaliklarin patogenezinde rol oynayan immunkomplekslerin,
immunglobulinlerin ve makromolekillerin uzaklagtirilmasi ile tedaviden yarar gorduklerini, daha
iyl prognoz saglandigini ve mortalitenin azaldigini saptadik. Sonug¢ olarak plazmaferez nefroloji
pratiginde immunsupresif tedavi ile yanit alinamayan vakalarda bagvurulan seckin ve etkili bir tedavi
secenegidir.
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ABSTRACT

Plasmapheresis is a method of cleaning the high molecular weight solutes such as immune complexes,
protein-bound toxins, autoantibodies, cryoglobulins, myeloma light chains, and endotoxins from the
extracorporeal blood plasma with removal techniques. Generally supportive therapy with plasmapheresis
has been used as a primary treatment option in many nephrological, neurological, and hematologic
diseases. In nephrology practice, it is used for disorders such as renal transplantation, anti-GBM disease
and rapidly progressive glomerulonephritis. In our study, patients treated with plasmapheresis at the
GATA Nephrology Department in the last 10 years (2000-2010) were retrospectively analysed to evaluate
the efficacy of plasmapheresis. 28 patients treated with plasmapheresis were enrolled in the study.
Of the patients; 9 (32.15%) were postransplant rejection, 7 (25.00%) crescentic glomerulonephritis,
6 (21.43%) antiglomerular basement membrane disease, 2 (7.14%), multiple myeloma, 2 (7.14%)
hemolytic uremic syndrome, 1 (3.57%) focal segmental glomerulosclerosis and 1 (3.57%) case of
membranoprolipherative glomerulonephritis. Patients were treated with a total of 265 plasmapheresis
sessions. We found that patients treated with plasmapheresis benefited from treatment with the removal
of macromolecules such as immuncomplexes and immunoglobulins; better prognosis and decreased
mortality were achieved. In conclusion, plasmapheresis is an effective and reasonable treatment option
in Nephrology practice for cases that do not respond to standard immunosuppressive therapy.
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GIRIS

Aferez, Yunanca bir terim olup ayrigtirmak, c¢ikarmak,
digar1 atmak anlamina gelmektedir. Kan eritrositler, lokositler,
trombositler ve plazma olmak uzere 4 komponentten
olusur. Plazmaferez iglemi, kanmn viicut digina alinarak bu 4
komponentten biri olan plazmanin kandan ayristirilip geri kalan
kismin replasman sivist ile tekrar dolagima verilmesi temeline
dayanir. Tedavi amach plazma degisimi (plasma exchange
olarak da adlandirilir) nefroloji klinik pratiginde en sik kullanilan
terapotik aferez cesidir. Tedavi amacli plazma degisimi,
plazmaferez cihazi ile tam kanin hastadan alinarak plazmasinin
ayrilmasi ve sekilli elemanlarinin replasman sivisi (taze donmusg
plazma, albiimin, albiimin-salin soliisyonu) ile birlikte hastaya
geri verilmesidir. Plazmaferez ile immunkompleksler, proteine
bagl toksinler, otoantikorlar, kriyoglobulinler, miyeloma hafif
zincir, endotoksinler gibi yuksek molekul agirlikli solutlerin
dolagimdan uzaklastirilmasi saglanir. Klinik etkisi genellikle
immunsupresif tedaviden daha hizlidir (1). Plazmaferez tedavisi
ile birlikte genellikle altta yatan hastaliga yonelik immuinsupresif
tedavi de baglanir (2). Bu calismada, hastanemiz Nefroloji Bilim
Dali kliniginde plazmaferez uyguladigimiz olgularin retrospektif
olarak degerlendirilmesi amaclanmugtir.

GEREC ve YONTEMLER

Bu ¢alismada, Gulhane Askeri Tip Fakiltesi Nefroloji Bilim
Dal1 tarafindan son 10 yilda (2000-2010) plazmaferez tedavisi
uygulanan hastalar retrospektif olarak incelendi. Hastalarin
verilerine dosya tarama yontemi ile ulasildi. Yerel etik kurul
onaymin ardindan veriler SPSS 15.0 istatistik programi
kullanilarak analiz edildi. Caligma dahilindeki plazmaferez
tedavileri GATA Nefroloji Bilim Dali envanterinde bulunan
90183 seri numarali Asahi Medical Co. Plasauto plazmaferez
cihaziyla ve hasta basinda gerceklestirilmistir.

Replasman sivis1 olarak taze donmus plazma kullanildi.
Replasman sivisi degisim orani olarak 1 ya da 1,5 plazma hacmi
kullanild1. Islem esnasinda plazmaferez icin yeterli kan akiminin
saglanmasi amactyla tedavi suireleri goz ontinde bulundurularak
santral vendz kateter veya mevcut ise arteriovenoz fistil
kullanildi.

Calismada, plazmaferez uygulanan olgularin sayisi, toplam
plazmaferez seans sayilari, endikasyonlari, uygulama yolu,
komplikasyon oranlari, laboratuvar verileri, ek hastaliklari, ek
tedavileri ve mortalite oranlar1 kaydedildi.

Toplam 28 olguya 265 seans plazmaferez uygulandi.
Hastalarin  kadin/erkek oram1  6/21 idi. Yas ortalamalari
3517 idi. Olgularin plazmaferez endikasyonlarma gore
tanilar1 incelendiginde; 9 olgunun renal transplant (%32,15),
7 olgunun kresentik glomeruilonefrit (%25,00), 6 olgunun
antiglomeriiler bazal membran hastaligi (%21,43), 2 olgunun
multipl miyelom (%7,14), 2 olgunun hemolitik iremik sendrom
(%7,14) ve birer olgunun fokal segmental glomertuloskleroz ve
membranoproliferatif glomeriilonefrit oldugu saptandi (Tablo I).

BULGULAR

Toplam 28 olguya 265 seans plazmaferez uygulandi.
Plazmaferez islemi olgu basmna en az 8, en fazla 58 seans
uygulandi.

Plazmaferez islemi esnasinda taze donmus plazma, albiimin
ve albuimin-salin kombinasyonu kullanilabilmektedir. Taze
donmus plazma maliyet ve kolay elde edilebirliligi ile tercih
sebebi oldugundan Nefroloji kliniginde replasman sivist olarak
tum olgularda taze donmusg plazma kullandik.

Plazmaferez esnasinda damar yolu olarak olgularin
%68’sinde santral venoz kateter (n=19), %32’sinde arteriovenoz
fistul (n=9) kullanildi.

Plazmaferez uygulanan hastalarin = %32,1’inde (n=9)
ek hastalik bulunuyordu. Hipertansiyon %17,8’inde (n=5),
diyabetes mellitus %10,7’inde (n=3) ve hipotiroidi %3,5’inde
(n=1) saptandi (Tablo I).

Anti GBM antikoru pozitif olan 6 hastadan 2’sinde tedavi
sonrasinda antikorun negatiflestigi saptandi.

Plazmaferez tedavisi seanslari sirasinda, hasta cihaza bag-
It iken herhangi bir komplikasyon gozlenmedi. Birer kresentik
glomeriilonefrit ve membranoproliferatif glomeruilonefrit olgu-
sunda plazmaferez tedavisiyle iligkili olmayan, islemden birkag
sonra olusan ani kardiyak 6lum gozlendi. Tum hastalarda genel
mortalite oran1 %7,1 olarak saptandi (Tablo I).

TARTISMA

Plazmaferez klinik pratikte nefrolojik, norolojik, hematolo-
jik ve imminolojik hastaliklar basta olmak tuizere bircok alan-
da kullanilmaktadir. Plazmaferez giderek artan bir endikasyon
listesine sahiptir (5-8). Nefroloji pratiginde de siklikla renal
transplantasyon, anti GBM hastalig1 ve hizli ilerleyen glomeru-
lonefrit gibi hastaliklarda kullanilmaktadir. Temel olarak, altta
yatan hastalik nedeniyle plazmada bulunan immiinkompleksler,
proteine bagli toksinler, otoantikorlar, kriyoglobulinler, miye-
loma hafif zincir, endotoksinler gibi molekullerin miktarinin
arttig1 durumlarda endikedir (5). AABB (American Associati-
on of Blood Banks) ve ASFA (American Society for Apheresis)
tarafindan plazmaferez uygulanacak hastaliklarin endikasyon
listesi ve endikasyon siniflandirilmast yapilmigtir (6-8). Klinigi-
mizde plazmaferez uyguladigimiz hastalarin endikasyonlar1 ve
endikasyon siniflamasina gore hastalarimiz kategori I, II ve III
icerisinde yer almaktadir (Tablo II).

Plazmaferez mantar zehirlenmesinde kulanildiginda basarilt
sonuglar alindigina dair yayinlar vardir (7-9). Mantar toksinle-
rinin herhangi bir ekstrakorporeal detoksifikasyon yonteminin
temizleme hizindan daha suratli olarak karaciger ve diger organ-
lara yerlestigi, hepatik hiicre endoplazmik retikulumunda irre-
versibl ve stiregen hiicre hasarmi devam ettirmekte oldugu bi-
linmektedir. Toksinlerin molekil agirliklarinin 1.000 Dalton’un
altinda olmasina ve proteine baglanmamalarina karsin, ekstra-
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Tablo I: Olgularin tan1 ve ek hastaliklarina gore sayisal dagilimlari.
Olgu Yuzde Olim
Hastahk Sayisi Sayisi Ek Hastalik
(n) (%) (n)
Kresentik glomerilonefrit 7 25,00 1 Hipertansiyon (2)
MPGN 1 3,57 1 -
FSGS 1 3,57 -
Multipl miyelom 2 7,14 Diabetes Mellitus (1)
Anti GBM hastaligi 6 21,43 -
Hipertansiyon (3)
Renal transplant reddi 9 32,15 Diabetes Mellitus(2)
Hipotiroidi (1)
HUS 2 7,14 -

MPGN, Membrano Proliferatif Glomerulonefrit; FSGS, Fokal Segmental Glomeruloskleroz, H US, Hemolitik Uremik Sendrom;

GBM, Glomeruler Bazal Membran

korporeal tedavi yontemlerinin her zaman bagarili olamadiklari
bilinmektedir (9).

Plazmaferezin antikorlarin, immiinkomplekslerin, monok-
lonal proteinlerin, sitokinlerin ortadan kaldirilmasinda, spesifik
bir plazma faktoruniin yerine konmasinda etkili oldugu dusuniul-
mektedir (12). Tedavinin etkinligi islenen kan hacmi, her islem-
de degistirilen plazma hacmi, islem sayist ve sikligi, huicreler
veya plazma bilesenlerinin mobilize olabilme, dengelenme ve
tekrar sentezlenme hizlari gibi parametrelere baghidir (5). Plaz-
maferez uyguladigimiz hastaliklarin patogenezinde rol oynayan
immunkomplekslerin, immiinglobulinlerin ve makromolekiille-
rin iglem ile vucuttan atilimi saglanmigtir. Bu retrospektif ca-
lismada da, Anti GBM antikoru pozitif olan 6 hastadan 2’sinde
tedavi sonrasi antikorun negatiflestigini ve tedaviden fayda gor-
duklerini saptadik.

Komplikasyonlar genel olarak replasman soluisyonlart,
damar yolu ve islem kaynakli olmaktadir (13-15). Replasman
solusyonu olarak taze donmusg plazma kullanildiginda albumin
kullanimma gore daha fazla komplikasyon goriilmektedir (14).
En sik gozlenen komplikasyonlar sitratin indiikledigi parestezi,
kas kramplar1 ve urtikerdir (15). En ciddi komplikasyon
anafilaksidir ve tipik olarak taze donmus plazma replasmani
sonrasi gozlenir (14,15). Caligmalar dikkate alindiginda 6lim
oran1 %0.03-0.05 (16) olarak saptanmig olup bizim olgularimizda
isleme ait herhangi bir komplikasyon gozlemlenmemistir.

Tablo II: Plazmaferez uygulanan olgularin endikasyon
smiflamasi.

Hastahk ASFA AABB
Kresentik glomerulonefrit I 1T
FSGS I I
Multipl miyelom II 11
Anti GBM hastaligi I I
Renal transplant I 1
HUS 11 I

I- Standart tedavi

II- Kabul edilen destek tedavi
III- Refrakter hastalik
IV-  Kontrollui calismalarda etkinligi gosterilememis

SONUC

Plazmaferez gittikce yayginlasan bir endikasyon listesine
sahiptir. Genelikle destek tedavisi olarak kullanilmakla
beraber Goodpasture sendromunu da igeren birgok nefrolojik,
norolojik ve hematolojik hastaliklarda primer tedavi secenegi
haline gelmistir. Plazmaferez uyguladigimiz hastalarda
hastaliklarin patogenezinde rol oynayan immunkomplekslerin,
immiunglobulinlerin ve makromolekullerin uzaklagtirilmasi ile
tedaviden yarar gorduklerini, daha iyi prognoz saglandigini ve
mortalitenin azaldigini saptadik.

Sonug olarak plazmaferez nefroloji pratiginde immunsupresif
tedavi ile yanit alinamayan vakalarda bagvurulan seckin ve etkili
bir tedavi secenegidir.
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