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RAntalvya

EC-MPS, BOBREK NAKLi ALICILARINDA, iLK 3 AY iCINDE DAHA AZ
HEPATOTOKSISITE VE GASTROINTESTINAL YAN ETKILERE SAHIP OLABILIR;
TEK MERKEZ DENEYIMI o

RAMAZAN KOZAN', HAKAN SOZEN ', KIBRIYA FIDAN?, GALIP GUZ3, AHMET CAN KOYUNCUOGLU!,
OGUZ SOYLEMEZOGLU 2 VE AYDIN DALGIC
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e PURIN SENTEZINDEKI T VE B LENFOSITLERIN KLONAL PROLIFERASYONUNDAKI ROLUNUN
40 YILDAN FAZLA BiR SURE ONCE TANIMLANMASI BELIRLI ENZIMATIK YOLLARI
HEDEFLEYEN SECICI IMMUNSUPRESYON YONTEMLERININ GELISMESINE YOL ACTI.

¢ MYCOPHENOLIC ACID (MPA), PE NICILLIUM FUNGUS’DAN URETILEN ANTI-NEOPLASTIC,
ANTI-VIRAL, ANTI-FUNGAL VE IMMUNOSUPPRESIV ETKIYE SAHIP OLAN BIR ILACTIR.

=

Allison AC, Eugui EM. Mycophenolate mofetil, a rationally designed immunosuppressive dyug. Clin Transplant. 1993;7:96-112.
Florey HW, Gilliver K, Jennings MA. Mycophenolic acid: an antibiotic from Penicilium compaWancet. 1946;1446-49. /
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Mycophenolic Acid CHy

* IN VITRO VE IN VIVO CALISMALAR, MPA'NIN SITOTOKSIK T HUCRELERININ
OLUSUMUNU VE B HUCRELERININ ANTIKOR URETIMINiI ONLEDIGI

e ANCAK SITOKIN URETIMI UZERINDE DOGRUDAN BIR ETKISININ OLMADIGINI
GOSTERMISTIR.

e LENFOSITLERIN ENFLAMASYON BOLGELERINE VE ALLOGRAFT ENDOTELYUMU
ILE ETKILESIMINI ENGELLEME YOLUYLA DA ETKI GOSTERILER.

« LOKOSIT YUZEY YAPISMA MOLEKULLERININ (SELEKTINLER VE INTEGRINLER GIBI)
SENTEZi, GUANOZIN NUKLEOTIDLERINE BAGIMLIDIR.

~/

Golshayan D. Mycophenolic acid formulations in adult renal transplantation—Update on effl/cacywlerability. Ther Clin Risk Manag./2009;5:341-51./
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IKI MPA FORMULASYONU BULUNMAKTADIR:
1. MIKOFENOLAT MOFETIL (MMF; CELLCEPT, ROCHE LABORATORIES, INC., NUTLEY, NJ)

2. ENTERIK KAPLI MIKOFENOLAT SODYUM (EC-MPS; MYFORTIC; NOVARTIS
PHARMACEUTICALS CORP., EAST HANOVER, NJ)

Hs H 0 OH CHs,

OCHs

Mycophenolate Mofetil CH, ©
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e MIKOFENOLAT MOFETIL (MMF; CELLCEPT, ROCHE LABORATORIES, INC., NUTLEY, NJ),
* MYCOPHENOLIC ACID (MPA)‘IN BIR MORFOLINO ESTER PROILACIDIR
* 1995 YILINDA BOBREK TRANSPLANT HASTALARINDA AKUT ALLOGRAFT
REJEKSIYONUNUN ONLENMESI ICIN ONAYLANMISTIR.
e’

Lipsky J. et al. Mycophenolate mofetil. Lancet. 1996;348:1357-1359.
Bullingham RE. et al. J Clin Pharmacol. 1996;36:315-324 /

Ekberg H, et al. ELITE-Symphony Study Reduced exposure to calcineurin inhibitors in renal transplantation. N Engl ] Med. 2007;357(25):2562-2575.
Pascual M, et al. Chronic renal allograft dysfunction: a role for mycophenolate mofetil. Transp/@tation. 2000;69:1749-1750.
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* MMF'NIN KULLANIMI YUKSEK ORANDA Gi YAN ETKiNLIKLERLE iLiSKILENDIRILDIGI
ICIN YENI BIR MPA FORMULASYONU GELISTIRILDI.

e MPA'NIN DIGER ILACI OLARAK 2004 ENTERIK KAPLI MYOFENOLAT SODYUM (EC-MPS;
MYFORTIC; NOVARTIS PHARMACEUTICALS CORP., EAST HANOVER, NJ)

e EC-MPS, MOFETIL ESTERi ICERMEZ VE SADECE INCE BAGIRSAGIN ALKALI ORTAMINA
ULASILDIGINDA MPA'YI SALAR.

=

Sanford M, Enteric-coated mycophenolate sodium: A review of its use in the prevention of renal transplant rejection. Drugs. 2008;68:2505-33 /
Arns W, et al. Enteric-coated mycophenolate sodium delivers bioequivalent MPA exposure compared with mycophenolate mofetil. Clin Transplant. 2005;19:199.

European Mycophenolate Mofetil Study Group Placebo-controlled study of mycophenolate mofetil combiméd winorine and corticosteroids for pre@tion of acute
rejection. Lancet. 1995;345:1321 N / \ /
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* EC-MPS ILE MMF KARSILASTIRAN CALISMALARDA BENZER GUVENLIK
VE ETKINLIK SONUCLARI GOZLEMLENMISTIR;

* DOZA BAGLI GASTROINTESTINAL (Gi) YAN ETKILERI, MPA TABANLI
TEDAVILERDE YAYGIN

Ortega F, et al. MYVIDA Study Group. Transplantation. 2011;92(4):426-32.
Langone AJ, Chan L, Bolin P, Cooper M. Transplantation. 2011;91:470-8. 9 | /


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/21760569/

AMAC

DE-NOVO BOBREK NAKLI ALICILARINDA, NAKILDEN SONRAKI ILK UC
AYDA MMF VE EC-MPS YAN ETKILERINI KARSILASTIRMAK ICIN BU
CALISMA PLANLANDI.



GEREC VE YONTEM

e GAZI UNIVERSITESI TRANSPLANTASYON MERKEZ'INDE 103 DE-NOVO BOBREK
TRANSPLANTASYONU RETROSPEKTIF INCELENDI.

24 PEDIATRIK , 76 ERISKIN
103 HASTADAN 100 TANESI CALISMAYA ALINDI
HASTALAR MMF (GRUP A, N=68) VE EC-MPS (GRUP B, N=32)

NAKILDEN SONRAKI iLK 3 AY ICINDE GASTROINTESTINAL VE KEMIK iLiGI YAN
ETKILER| ILE HEPATOTOKSISITE DEGERLENDIRILDI.
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Q GEREC VE YONTEM

IMMUNOSUPRES YON
 TRIPLE (KASINORIN INHIBITORU+STEROID+MiKOFENOLAT) IMMUNOSUPRESIF TEDAVI

MMF 1000 MG, EC-MPS 720 MG PO -1 DE BASLANIR..

TRANSPLANTASYON SONRASI DO, TUM ALICILAR MMF 1000 MG, EC-MPS 720 MG BID

KONVERSIYON MMF- MYF; MYF-MMF,

TAMAMEN KESILENLERDE AZA VEYA RAPA /CERTICAN KULLANDIK.

AR e e )



GRUP A (MMF): GRUP B (EC-MPS):

« 290K, 39E * 14K, 18E

* 14 PEDIATRIK, 54 ERISKIN * 10 PEDIATRIK, 22 ERISKIN

* 34 KADAVRA, 34 CANLI DONOR * 18 KADAVRA, 14 CANLI DONOR

* ORTALAMA YAS 32,4 14,6 * ORTALAMA YAS 29,1 £13,5
i, -



* GRUP A'DA (MMF), ALICILARIN %32'Si HICBIR YAN ETKI YASANMAZKEN, %68'S| BASTA GASTROINTESTINAL
(%28), KEMIK iLIGI (%24) VE HEPATOTOKSISITE (%16) GORULDU.

%100 /

%68
\
50 - { \
=
ﬂ 32
24 16
0 T l l .
Gl BM Hepato - ) None
T u \
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Grup A
Gi BM
YE Yok: 49 (%72) YE Yok: 52 (%76) PED: 0
Diyare [n=17-(PED:5)], Dispepsi [n=2-(PED:1)]. Lokopeni (n=13), Pansitopeni (n=2), Anemi (n=1)
% 100 79 % 100 - 76
50 50 /
25 19
» .
0 5 Ay Ay
None Diarrhea Dyspepsia None Leuokopenia  Pancytopenia Anemia
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GRUP B (EC-MPS):

* ALICILARIN %37'Si HICBIR YAN ETKi YASANMAZKEN,

* %63‘U KEMIK ILIGI (%26), GASTROINTESTINAL (%26) VE HEPATOTOKSISITE (%4) GORULDU.

%6100 -

50 -

%63
4
<=y
Gl BM Hepato - ne
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Grup B

Gi BM

YE Yok: 24 (%75) YE Yok: 23 (%72)

Diyare (n=5-PED:3), Dispepsi (n=2-PED:1), Siskinlik (n=1) Lokopeni (n=8- PED:1), Pansitopeni (n=1)
100 +

75 100 79
50 - 50 - 25 .
15 O

o T T T 1 o 4 . i
None Diarrhea Dyspepsia Floating J°"e Leuokopenia Pancytopenia y )
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TARTISMA

HEM MMF HEM DE EC-MPS, BOBREK NAKLI ALICILARINDA iLK 3 AY YAN ETKILERI
ACISINDAN BENZER ORANLAR SAPTANDI.

HER IKI GRUPTA DA GASTROINTESTINAL YE VAR!

MMF HEPATOTOKSITE ON PLANDA!

MMF'DE DIYARE VE DISPEPSI ON PLANDAYDI !

PED GRUPTA MMF Gi YE ONCELIKLI, BM YE YOK

ARX MMF GRUBUNDA YOK; EC-MPS: 2 (CONVERSIYON): SAG KALIMA ETKISI YOK



TARTISMA

e EC-MPS'NIN DAHA AZ HEPATOTOKSISITEYE VE BIRAZ DAHA IYI
GASTROINTESTINAL TOLERANSA SAHIP OLMASINA RAGMEN

« DE NOVO BOBREK NAKLI HASTALARDA IKI ILAC ARASINDA
TERAPOTIK DENGE GOZLEMLENDI



> SONUC

* TRANSPLANTASYON BASARISI, GUCLU VE SECICI IMMUNSUPRESIF
AJANLARIN MEVCUT OLMASINA BAGLIDIR.

* BOBREK TRANSPLANT ALICILARININ %80'DEN FAZLASI, MPA BAZLI
BILESENI ICEREN IMMUNSUPRESYON REJIMIYLE TABURCU EDILMEKTEDIR.
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