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Tarihçe

• İlk başarılı deneysel 
böbrek nakli:

• 1902 yılında Viyana’da 
yapıldı

• Macar asıllı Emerich Ullmann
(1861-1937)

• Bir köpekten alınan böbrek 
başka bir köpeğe takıldı

• Graft 5. güne kadar 
fonksiyoneldi
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• 1906    İlk başarılı organ nakli- kornea 

• 1933 İnsandan insana böbrek böbrek nakli Y. 
Yurijevich Voronoy, başarısız

• 1954 Tek yumurta ikizleri arasında ilk 
böbrek nakli(J. Murray) 

• 1967    İlk karaciğer nakli (T. Starzl)

İlk kalp nakli (C.Bernard)

• 1968    Kemik iliği nakli (D. Thomas)

Tarihçe

• 1975 İlk böbrek nakli Prof. Dr. M. Haberal

• 1978 karaciğer nakli Prof. Dr. M.Haberal

• 1978 ilk allojenik kemik iliği nakli

• 1984 ilk otolog kemik iliği nakli *

• 1992 ilk periferik kök hücre nakli 

• 1995 allojenik kordon kanı nakli
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ORGAN NAKLİ ÖNCESİ VE SONRASI YAPILAN TESTLER

Rejeksiyon riskinin değerlendirilmesi:
ABO antijenlerinin uyumu

HLA uyumu

Duyarlılığın tespiti  

(PRA, CM testleri)

İmmünolojik izlem:
Duyarlılığın tespiti 

Bx., PRA, DSA, XM testleri, hücresel immünite

İmmün-düzenleyici tedavi:
Nakil öncesi duyarlı hastalarda Desensitizasyon Prot. uygulama 

Nakil sonrası duyarlı olmayan hastalarda konvansiyonel immünsupresyon uygulama

Nakil öncesi

Nakil sonrası
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CDC ELISA FCM SPA (Luminex)

Duyarlılık + ++ +++ ++++

Özgüllük +++ + ++ +++

HLA antikorları + + + +

Non_HLA antikor + - + + , MICA

C fikse eden antikorlar + + + +

C fikse etmeyen antikorlar - + + +

Alt sınıf IgG1,G3,IgM IgG1,G2,G3,G4 IgG1,G2,G3,G4,IgA,IgM IgG1,G2,G3,G4

Canlı hücre gereksinimi + - + -

Avantajı Fonksiyonel test C fikse eden / etmeyen 

antikorların ikisi de 

tayin edilebilir  

Bütün antikorları tayin eder, 

sensitize/retransplant

hastalarda önemli

DSA’ları tanımlar

Sanal CM

Sınırlamaları C fiske etmeyen 

antikorları tayin 

edemez

Non HLA antikorları 

tayin edemez

Yanlış +/- sonuçlar

Yanlış +/- sonuçlar,

Optimal MFI değerleri 

konusunda konsensus yok

HLA  ANTİKOR TARAMA YÖNTEMLERİ 
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Canlı Hücreler Ölü Hücreler

Sitotoksisite Lenfosit Cross Match testi terasaki plağı canlı ve ölü hücreler
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CDC CROSSMATCH / BÖBREK NAKLİ

Rejeksiyon (≥ 48h) Rejeksiyon yok

Positive crossmatch 24 6

Negative crossmatch 8 187

Patel R., Terasaki P.I. : N.Engl. J. Med. 1969; 280: 735

✓ Pozitif crossmatch: Akut greft kaybı için yüksek risk (80%)

✓ Crossmatch pozitif ise transplantasyon önerilmez.

✓ Bazı antikorlar (anti-HLA dışındakiler) direkt donör lenfositlerine karşı olmakla birlikte klinik olarak ilişkisiz.

% 80%4,1

7



Bize nasıl bir test lazım? 

1992 
Barselona
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Şimdi  İstatistik zamanı

Hastalık var Hastalık yok Toplam 

Test pozitif A
GP

C
YP

A+C

Test negatif B
YN

D
GN

B+D

A+B C+D A+B+CD

Sensitvite : A/A+B  Hastalar içindeki gerçek hastaları ayırır 

Spesifite: D/C+D   Gerçek sağlamlar içindeki  sağlamları  ayırır
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TEST DUYARLILIKLARI ANTİKOR TAYİNİNİ NASIL ETKİLİYOR?
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Çapraz uyum testleri

• CDC XM: transplant öncesi  dönore karşı Ab

• HLA ve non HLA Ab : HAR ve AAAR riski

• Ab tanımlayamaz

• AHÖ ve Lumineks
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CDC-XM

• HLA ve Non HLA Ab 

• HAR ve AAAR riski

• Duyarlılığı düşük

• Daha duyarlı katı fazlı AS ve Luminex PRA
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Böbrek nakli konsultasyon örneği

4/6 doku uygunluğu
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CDC-XM
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AHÖ-XM

• Güvenli ve daha duyarlı

• Düşük seviyede Ab  titre

• Kompleman bağlayan Ab

• Canlı hücre gerektirir, standartizasyon zor

• Sensitize, 1. sonrası nakil , transfüzyonlar

• Çocuktan veya eşten  anneye nakillerde

CDC + AHÖ-XM ile birlikte 

18



AHÖ- XM
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AHÖ- XM
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AHÖ-XM
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AHÖ – XM (kontrol)
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AHÖ- PRA

• Toplumda sık rastlanan polistren boncuklara bağlanmış HLA

• Ig G1-4, Ig M, Kompleman bağlayan – bağlamayan Ab

• Daha duyarlı

• Floresan kanal üzerinde yer değiştiren mikroboncuk oranı % PRA

• Tarama , tanımlama, tek antijen saptama kitleri mevcut

• Canlı hücre istemez

• Standartizasyon: cihaz, reaktif, teknisyen vb.. zor
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AHÖ- PRA tarama

• HLA sınıf 1 ve/veya 2 antijenleri için hazırlanmış mikroboncuk
panelleri (her sınıf için 30 farklı fenotip)

• Serum ile pozitif reaksiyon veren boncuk oranları % PRA

• Hızlı ve ucuz 
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AHÖ – PRA tarama
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AHÖ – PRA tarama
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AHÖ-PRA tarama
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AHÖ-PRA tarama
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AHÖ – PRA tanımlama

• Pozitif tarama testi sonrası yapılır

• HLA sınıf 1 ve/veya 2 antijenleri için hazırlanmış mikroboncuk
panelleri (4 grupX 8 renk kodu: 32 farklı fenotip)

• Serum ile pozitif reaksiyon veren boncuk oranları 

(      üzerinde negatif kontrole göre yer değiştiren mikroboncuk %)

• Yüksek PRA pozitifliği, spesifik Ab belirleyememesi 
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AHÖ – PRA tanımlama
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AHÖ – PRA tanımlama
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AHÖ-PRA tanımlama
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AHÖ Tek antijen saptama

• Tanımlama ile bulunan Ab’ın tek antijen düzeyinde ayrımını yapar

• Yüksek duyarlı hastalarda nakil için kabul edilebilir Ab belirlenir 

• Sanal XM yapılır

• Her HLA antijenleri için ayrı ayrı  hazırlanmış mikroboncuk panelleri (4 
grupX 8 renk kou: 32 farklı fenotip)

• Maskelenen Ab tespit eder.
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Lumineks PRA

• Toplumda sık rastlanan mikroboncuklara tanımlanmış HLA ag

• Ig G1-4 saptar

• MFI: serum ile pozitif reaksiyon veren mikroboncukların yaydığı 

floresan yoğunluğu

• HLA Cw, HLA DQ, HLA DPA, HLA DPB, düşük yoğunluktaki Ab

• Canlı hücre istemez, çoklu örnek çalışılabilinir.

• Kompleman bağlayan, bağlamayan Ab tespiti yapar.

• Denature HLA için MFİ değerleri?

• Altın standart testtir. Klinik ve laboratuvar işbirliği ile hasta hakkında 

karar verilmelidir. 35



Lumineks- PRA
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Lumineks- PRA
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Lumineks- PRA tarama 

• Nakil öncesi ve sonrası için 

• HLA sınıf 1 için 7, HLA sınıf 2 için 5 adet mikroboncuk ile birlikte

• MFI değerleri ile birlikte + veya - sonuç

• Ucuz ve pratik
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Luminex PRA tarama
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Luminex PRA tarama
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Lumineks- PRA tanımlama

• Tarama pozitif olan Ab tanımlanır.

• HLA sınıf 1 ve/veya HLA sınıf 2 için hazırlanan mikroboncuk ile 
panelleri

• Sonuç MFI değerleri ile % PRA olarak

• Farklı panellerde ortak HLA Ag var
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Lumineks- PRA tanımlama
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Lumineks- PRA tanımlama
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Lumineks- PRA tanımlama
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Lumineks- PRA tanımlama
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Lumineks- PRA tanımlama
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Lumineks- PRA tanımlama
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Lumineks- PRA tanımlama
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Lumineks- PRA tanımlama
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Luminex PRA tanımlama
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Lumineks tek antijen saptama

• Tanımlama ile bulunan Ab’ın tek antijen düzeyinde ayrımını yapar

• Nakil için kabul edilemez Ab belirlenir

• Her HLA lokusunda farklı alllerin karşılığı ayrı ayrı mikroboncuklara

bağlanan paneller. 94  sınıf 1, 57 sınıf 2 Ag

• Sanal XM 

• Tüm HLA tiplemesi yok, önemi belirsiz veya tespit edilemeyen Ab-Ag?

• Lizat kullanılmaz

• Pahalı bir yöntem.
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LSA
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SANAL - XM
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Lumineks C1q

• Komplemanı bağlayan Ig G1,3,  Ig M tespit eden daha duyarlı bir yöntem

• Özgüllük          AAAR risk değerlendirmesi

• İVİG nedeni ile yanlış + için ideal 
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Microvaskuler endotelyal hasar
non HLA- de novo Ab,transkript (IFN-gamma), NK (Ab bağımlı- bağımsız)

cell free DNA (dolaşımda , dokuda)

Epitoplar , epletler, tripletler

Regulatuvar hücreler
.
.
.
…………………………………….
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Dinlediğiniz İçin

Teşekkürler
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