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Moleküler HLA Mismatch Skorları Desensitizasyon 
Sonrası Antikor-İlişkili Rejeksiyonu Öngörebilir mi?
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➢Moleküler dizi teknolojisindeki ilerlemeler ve HLA molekülünün üç boyutlu 
yapısının aydınlatılması, HLA sisteminin immünolojik rolünün daha iyi 
anlaşılmasına olanak sağlamıştır. 

➢Bazı hastalar sınırlı sayıda uyumsuz epitopa karşı HLA antikorları geliştirirken 
bazıları yüksek uyumsuzluğa rağmen antikor geliştirmez.

➢HLA immünojenitesi yalnızca eplet uyumsuzluklarının sayısına değil aynı zamanda 
donör-alıcı HLA amino asit dizisi (amino asit uyuşmazlık skoru, AMS) ve 
fizikokimyasal özellikleri (elektrostatik uyuşmazlık skoru, EMS3D) arasındaki 
farklara da bağlıdır.
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➢Antikorun hedef antijene bağlanmasının özgüllüğü ve afinitesi, elektrostatik 
etkileşimler ve amino asit yan zincirlerinin sayısı ve polar yükleri tarafından 
belirlenir.

➢Donör-alıcı moleküler HLA mismatch skoru, geleneksel HLA eşleştirmesinden daha 
iyi donör spesifik antikor (DSA) gelişme riskini tahmin edebilir. 
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➢Bu çalışmada, Donör Spesifik HLA antikor (DSA) varlığı nedeniyle nakil öncesi

desensitizasyon tedavisi uygulanan böbrek nakli alıcılarında, moleküler

HLAmismatch skorlarının ve nakil öncesi ve sonrası DSA reaktivitelerinin AMR

gelişimi ile ilişkisi araştırıldı.

Amaç

1. Giriş
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➢Çalışma popülasyonu

➢ IVIg ve plazmaferez ile desensitizasyon tedavisi sonrası canlıdan böbrek nakli yapılan 33 yetişkin 
hasta

➢Aralık 2018 ̶̶̶̶̶̶̶̶̶ Haziran 2023

➢Dahil edilme kriterleri

➢Desensitizasyon öncesi  DSA ≥1.000 MFI (IQR: 1.500-32.200)

➢Dışlanma kriterleri

➢6 HLA lokus NGS ile doku tayini yapılmayan hastalar

➢Anti-HLA antikor tayini single antijen bead ile yapılmamış hastalar

➢Sonlanım:

• Nakil sonrasında ilk üçayda biyopsi kanıtlı AMR tanısı olan ve olmayan hastalarda, Moleküler 
mismatch skorları ile hastaların demografik ve immünolojik risk özellikleri karşılaştırıldı.

Yöntem
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Yöntem
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Moleküler Mismatch Algoritmaları

➢HLAMatchmaker (Eplet Mathcing ve Eplet Analizi)
▪ http://www.epitopes.net/downloads.html

➢PRICHE (Eplet Mathcing)
▪ https://www.pirche.com/

➢Amino Asit Mismatch (AAMS)
▪ https://mohorianulab.org/shiny/kosmoliaptsis/HLA_Algorithms/

➢Elektrostatik Mismatch (EMS3D)
▪ https://mohorianulab.org/shiny/kosmoliaptsis/HLA_Algorithms/

http://www.epitopes.net/downloads.html
https://www.pirche.com/
https://mohorianulab.org/shiny/kosmoliaptsis/HLA_Algorithms/
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Bulgular

➢33 desensitize edilmiş hastanın 12'sine (%36,3) nakil sonrası medyan 11. günde 
(IQR:6-43) AMR tanısı konuldu. 

➢Bu hastaların 11’inde (%91,7), desensitizasyon öncesi mevcut olan DSA sebebiyle 
AMR gelişti. DSA, 6 hastada gebelik (%50), 5 hastada ise önceki kantransfüzyonları 
(%41,7) ile ilişkiliydi. 

➢AMR gelişen ile gelişmeyenler arasında HLA mismatch sayısı, gebelik, nakil öncesi 
kan transfüzyonu ve  geçirilmiş böbrek nakli sayısı açısından farklılık yoktu. 



9

Bulgular
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Bulgular
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Bulgular

➢AMR grubunda desensitizasyon öncesi sınıf I DSA MFI düzeyi rejeksiyon 
görülmeyen gruba göre daha yüksekti (P=0,034). 

➢ İstatistik anlamlılığa ulaşmasa da AMR'li hastalarda PIRCHE-II veHLAMatchmaker 
skorları da diğer gruba göre daha yüksekti.

➢Moleküler HLA mismatch skorları, iki grup arasında farklılık göstermedi. 



12

➢Desensitizasyon protokolü ile DSA seviyesi hedeflenen düzeye düşse bile AMR riski
devam etmektedir.

➢Verilerimize göre AMR riski, desensitizasyon öncesi sınıf I DSA’sı yüksek olan
hastalarda belirgin şekilde artmaktadır.

➢Desensitizasyon sonrası böbrek nakli yapılan hastalarda HLA eplet mismatch
skorlarının AMR’yi predikte edip etmediği açık değildir, geniş ölçekli çalışmalara
ihtiyaç vardır.

Sonuç



Click to edit Master title style

TEŞEKKÜRLER


