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immiinolojik Uyumun Onemi

* Nakil sonrasi reddin énlenmesi icin kritik rol oynar.
* Alici ve verici insan [6kosit antijeni (HLA) uyumu yasam suresini artirir.
* Immuinolojik testlerle risk belirlenir.



Bagisiklik Sisteminin Temelleri

* Antijen, antikor ve lenfosit etkilesimi,
* Hicresel ve humoral yanit farki,
* Transplant reddinde T hlicre aktivasyonu.



immiinolojik testler

* HLA Tipleme

* Anti HLA Antikorlari (Panel Reaktif Antikor -PRA/Single
Antijen-SA)

* Cross-Match



HLA Sistemi
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Graph showing the number of alleles named by year from 1987 to the end of September 2025.
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HLA ve Nakil Uygunlugu

Recipient

Host A 'HostA | Graft

>  rejected

| Graft
 accepted

rejected



Doku Tiplemenin Amaci

 Alici-verici uyumunun belirlenmesi.
* Rejeksiyon riskinin azaltilmasi.
* Donor seciminde objektif kriter saglanmasi.



HLA Tipleme

* Seroloji (Lenfositotoksisite testi)
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Molekiler Yontemler(PCR Tabanl)

* SSP (Sequence Specific Primer-Sekansa Ozgiin Primerler)

* Luminex- SSO (Sequence Specific Oligonucleotid-Sekansa Ozgii
Oligonukleotidler )

* SBT (Sequence Based Typing-Nukleik Asitlerin Dizi Analizi)
* NGS (Next Generation Sequencing-Yeni Nesil Dizileme)
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SBT 28
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NGS
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Anti HLA Antikorlari (PRA)

A Cell based antibody screening a———
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MFI(Mean Fluorescence Intensity- Ortalama Florasan
Yogunlugu)

.. i B V—!_-”_‘,'-(’
d AntikOr Gucu (MFI) Deéerleri: Pozitif nedir? Negatif nedir?
<
MFI < 1000: Zayif, klinik olarak 6nemsiz, : Hiiiii T
_ . * | T Hhn |

MFI > 5000: Gugla, nakil icin riskli denebilir.

 Her DTL kendi standart MFI ‘ini belirler.



Cross-Match (XM)

* 1-CDC XM

e 2-SPI (Solid faz Immunoassay-ELISA)

* 3- Flow XM

e 4- Virtual XM (Sanal )

* 5- Clq testi

* 6- Epitop matching (Epitop eslesmesi)

Gunawansa et al. J Transplant Surg 2017, 1(1):8-15
DOI: 10.36959/338/325 | Volume 1 | Issue 1

Crossmatch Strategies in Renal Transplantation: A Practi-
cal Guide for the Practicing Clinician

Nalaka Gunawansa'? Roshni Rathore?*, Ajay Sharma** and Ahmed Halawa**
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HLA alloantikorlari
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ELISA/LUMINEX
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B ..

HLA Recipient -
Antigen Serum Enzyme-linked Substrate

Secondary
Antibodv



Q

CDC XM ve ELISA/LUMINEX XM FARKLARI

ELISA [Solid Phase Immunoassay)

Tem=sl Prenzio
g g g g g g g g

Eullamilan Materyal
Auntikor Tipi

Sonug OloOmid

Duyarhihk {Sensitivite)
Spesifite

Dionor Hucresi Gerekir mi?
Sonug Tipi

Eullamim Alzm
Axanta)

Ciezawvamnta)

CDC Crossmatch

Dondr lenfosit + serum + kompleman =
hidcre Slimi

Canh dondr lenfositleri

Kompleman baglayan antikorlar

Hicre Slimi {mikroskop altinda)

Diisiik
Chrta
Evet
Pozitif / Megatif

Final Crossmatch

Kompleman aktvitesi hakkda bilgi
warir

Camb hidcre gerekir, subjektif
degerendirms

Arntijen kaph ylzey + serum —* antikor
baglznrmas

HLA antijen kaph plaks veya besd
Tom 1gG antikorlan (kompleman
baglayan veya baglamayan)

Fenk degisimi {enzim-substrat
tepkimesi)

Yiik=ek

Wiik=ek

Hayir

Kantitatif (0D weya WFI degeri)

Antikor tarama we sanal crossmatch
(vXh)

YWidk=ek duyarlihk, hicre gerektirmez

IlIumEIeman aktivitesini EE_ stermez

Tt



Flow XM
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Yorum

Normal; alicimin serumunda vericiye karg antikor
yok.

Pozitif; alicida vericiye karsi HLA antikorlan

mewvcut.

Mantiksal uyumsuz; muhtemelen test hatasi veya

teknik sorun,

Sinif 11 spesifik antikor meveut olabilir; dogrulama

dnenlir.

Zayif antikor; klinik anlami tartigmal, gerekirse
tekrar test yapilmal.

Glgld antikor var; klinik degerlendirme dikkatli

yapilmali.

Fluorescence —»



Virtual XM (Sanal XM)

DONOR 1
HLA typing:
HLA - A*01:01, A*02:01;
B*08:01, B*57:01;
DRB1*04:01, DRB1*03:01

DONOR 2

HLA typing:
HLA - A*01:01, A*02:04;
B*07:01, B*13:01;
DRB1*01:03, DRB1*07:01

RECIPIENT
anti-HLA antibody specificity:
A*02:01, A*23:01, A*24:03,
B*57:01

Development of the Crossmatch Test in Kidney Transplantation Up to the Virtual Level.Natasa
Katalini’c, Tajana Crni’c Mar”ceti’c, Zlatko Trobonja“ca , Franco Barin-Turica 4 and Sanja Balen.
J. Clin. Med. 2025, 14, 1288



Clq

* Luminex SA testlerinin eksikliklerini gidermek ,yalnizca C1q ya
baglanan ve kompleman yolunu aktive eden SA ‘leri secerek
belirlemek Uzere tasarlanmis.
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Eplet Eslesme

* Epitoplara dayali olarak donor ve alici eslestirmesine olanak taniyan
tamamen bilgisayar / web tabanli bir algoritma ve 6zellikle yiksek
duyarliliga sahip alicilarin nakliyle ilgili olarak kullanilmaktadir.

/)
HLA eplets &= — | HLA
% ANTIGEN




Eplet Uyumunun Hesaplanmasi

1. Alici ve verici HLA tipi belirlenir.

2. HLA Matchmaker veya benzeri yazilimlar kullanilarak:
Her antijenin icerdigi epletler belirlenir.

Alici ve verici epletleri karsilastirilir.

3. Eplet mismatch skoru hesaplanir:
Tam uyum: Dusuk skor

Yiuksek uyumsuzluk: Yuksek skor

eOrgan nakillerinde rejeksiyon riskini tahmin etmek.
eDiisuk eplet uyumu - daha az bagisiklik reaksiyonu - daha iyi nakil sonucu.
eYiksek eplet uyumsuzlugu - daha yiuiksek immiun yanit ve akut rejeksiyon riski.



immunolojik Risk Degerlendirmesi

* HLA uyumu, PRA, DSA sonuclari birlikte degerlendirilir.
* Risk profiline gore immunsupresif tedavi planlanir.
* Dusuk riskli alicilarda rejeksiyon orani dusutktdar.



Yorumlamalar

* Uyumlu transplant:

* Tam HLA uyumlu bobrek nakli,

* Negatif crossmatch, dusuk PRA,

 Uzun dénem graft sagkalimi .

* Duyarlanmis alici:

* Yuksek PRA, pozitif DSA.

* indiksiyon tedavisi sonrasi nakil mimkun,
* Yakin takip gereklidir.



ORNEKLER

* Bir bobrek nakli adayi ile kardesi arasinda yapilan tiplemede 1 HLA-B
uyumsuzlugu (B*44:02 vs B*44:03) saptanmistir.

Yorum: Tek bir alel farki diusuk risklidir; nakil klinik olarak uygundur.

 Bir kok hiicre nakli icin yapilan testte alici “HLA-A*02:01, A*24:02; B*51:01,
B*35:03; DRB1*11:01, DRB1*13:02” iken, verici “HLA-A*02:01, A*24:02; B*51:01,
B*35:03; DRB1*11:01, DRB1*13:02” olarak tiplendirilmistir.

Yorum: Tam alel diizeyinde uyumlu bir donérdur. Greft reddi ve GVHD riski
dusuktar.



ORNEKLER

* Bobrek nakli dncesi SA testinde alicinin HLA-B*08 ve -DR*17’ye karsi antikorlari
(MFI: 13.000) pozitif saptanmistir.

Yorum: Bu antijenleri tasiyan donorlerle nakil yapilmamalidir; ciinkt akut
rejeksiyon riski yuksektir.

* Ayni testte HLA-A*03’e karsi MIFI: 800 olarak bulunmustur.

Yorum: Klinik olarak dusuk risklidir; antikor varligi anlamli sayilmaz.



ORNEKLER

* Bir bobrek nakli adayi icin yapilan T ve B hiicre crossmatch testleri negatif
citkmistir.

Yorum: Nakil acisindan immunolojik uyum uygundur.

* Bir bobrek nakli oncesinde ;T hlicre FCXM pozitif, B hicre FCXM negatif
bulunmustur.

Yorum: Donor T hicrelerine karsi antikor mevcuttur; bu durum yuksek akut
hucresel rejeksiyon riski anlamina gelir. Nakil 6ncesi plazmaferez veya IVIG tedavisi
gerekebilir.



ORNEKLER

* ki kez nakil olmus bir hastada cok sayida donére karsi antikor gelismistir (PRA
%90).

Yorum:Bu durumda desensitizasyon protokolu (plazmaferez + rituksimab)
uygulanmadan nakil yapilamaz.



GELECEK...

* NGS ve yapay zeka temelli donor eslestirmeleri,
* Tolerans induksiyonu lzerine yeni ¢alismalar,
* Kisisellestirilmis immiinolojik profilleme.



SONUC...

. E_o!:jq tipleme, transplantasyon basarisinda belirleyici faktorlerden
iridir.

* Molekiiler testler hassasiyet ve ozgullugu artirmistir.

« Immiinolojik degerlendirme multidisipliner yaklasim gerektirir.

* Doku tipleme test sonuglari tek basina degerlendirilmemelidir.

Alicinin klinik durumu, immiuinolojik gecmisi ve antikor profili birlikte
analiz edilmelidir.

HLA tipleme, antikor taramalari, crossmatch testleri ve klinik veriler

bir arada degerlendirildiginde, immiuinolojik komplikasyon riski
minimize edilir.
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