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OZET

Bir ay ara ile iki kez olgiildiigiinde hematokritin
(Htc) %51-52, Hb'in ise 17 gr/dl'nin tizerinde olmasi
seklinde tanimlanan posttransplant eritrositoz (PTE),
renal transplantsyondan sonra sik goriilen bir kompli-
kasyondur. Basagrisi, halsizlik, nefes darligi, pletora ya-
nmisira tromboembolizm gibi ciddi komplikasyonlara
da yol acabilir. Genelde flebptomilerle Htc %52 nin al-
tinda tutulmaya calisitlir. Renal transplant alicilarinda
anjiotensin donlistiiriicti enzim inhibitorlerinin (A-
DEI) anemiye neden oldugunun gosterilmesinden son-
ra, Gaston ve arkadaslart ADE['lerini PTE tedavisin-
da basarili bir sekilde kullanmuslardir.

Transplantasyon merkezimizde 20 PTE olgusunda
10 mg/giinliik dozda enalapril kullaniimasindan son-
ra elde edilen sonuclar asagida gosterilmistir:

Iki hastamizda 0.34 ve 0.28'e diisen hematokrit de-
gerleri, tedavi kesildikten 3 ay sonra, swrasit ile 0.46 ve
0.42yeyiikselmistir. Tedavi doneminde lo6kopeni-trom-
bopeni, greft fonksiyonunda bozulma ortaya ctkmamis-
fir.

Sonuclar, flebotomiye bir alternatif olarak ADEI le-
rinin PTE tedavisinde etkin ve emniyetli oldugunu gos-
termistir. Ancak ADE['niin eritrositoza hangi yolla et-
kili oldugu bilinmemektedir.

Anahtar Kelimeler: Bobrek transplantasyonu,
eritrositoz, enalapril.

GIRIS

Eritrositoz, renal transplantasyonlardan sonra sik
karsilasilan komplikasyonlardan biridir. Ilk kez Nies
ve arkadaslarinca tanimlanmig (1) olan eritrositozun
sikligr % 6-25 arasinda degismektedir (2,3). Genellik-
le kabul edilen tanimlama bir ay ara ile yapilmis en
az iki 6rneklemede hematokritin % 51-52'nin, hemog-
lobinin 17gr/dlI'mn tlizerinde bulunmasi seklindedir
(3,4,5,6).

Bas agrisi, halsizlik, bogulma hissi, pletora gibi ya-
kinma ve bulgulara yol agabilen eritrositozun trombo-
embolik komplikasyonlar:1 arttirdig: bildirilmektedir
(3,4). Temel yaklasim flebotomilerle hematokriti
%52'nin altinda tutmaktir. Son yillarda flebotomiye
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SUMMARY

Defined as an increased hematocrit (Htc) of more
than 51-52% and hemoglobin (Hb) over 17g/dl
measured twice monthly erythrocytosis is a common
complication after transplantation. Besides headache,
fatigue, breathlessness and plethora, patients may also
face  more  serious  complications such  as
thromboembolism. TJie usual treatment consists of
frequent phlebotomies to decrease the (Htc) to below
52%. After it was shown that angiotensin converting
enzyme inhibitors (ACEIl) might cause anemia in
renal transplant recipients, Gaston et al. Succesfully
used ACEI in the treatment of PTE.

Results of a trial run by our transplantation center
including Enalapril 10 ing/ day in 20 PTE patients
are shown below:

Htc levels dropped to 34% and 28% in two
patients but rose to 46% and 42% respectively in the
third month following cessation of treatment. During
treatment neither leukopenia nor alteration in
creatinine levels occurred.

Our results prove that ACEI, an alternative to
phlebotomy, is effective and safe in the treatment of

PTE. TlJie exact mode action of ACEI on
erythrocytosis remains unclear.
Key Words: Renal transplantation, eryhrocy-

tosis, enalapril.

alternatif olabilecek bazi1 farmakolojik sagaltimlardan
soz edilmektedir. Bunlar teofilin (7) ve anjiotensin
doniistiiriicii enzim inhibitorleri (ADET) (8) dir.

Bu calisgmada merkezimizde izlenmekte olan post-
transplant eritrositoz olgularinda kontrollii olarak ena-
laprilin etkinligini degerlendirmek amaclanmuistir.

GEREC VE YONTEM

Calisma Ege Universitesi Organ Nakli Merkezi'n-
de izlenmekte olan renal transplant alicilarinda ger-
¢eklestirildi. Ardisik li¢ kontrolde hematokriti 0.51'-
den yiiksek olgular PTE olarak tanimlandi.

izlenmekte olan fonksiyone greftli hastalarda PTE



prevalansit %14.6 idi. Serum kreatinin degeri 2mg/dl
(176  mmol/L) 'nin iizerinde olanlar ile Doppler
USG'de transplant renal arter stenozu kuskusu olan-
lar caligmaya alinmadi. Ayird edilen 29 PTE olgusu-
nun timu 1. transplantasyon idi ve hicbirine nativ nef-
rektomi uygulanmamisti. Diiiretik kullanim1 kesildik-
ten bir hafta sonra, olgular rastgele olarak iki gruba
ayrildi. Birinci gruba (n:20) 10mg/giin dozunda ena-
lapril baglanirken, digeri (n:9) kontrol grubu olarak iz-
lendi. Bu gruplarin o6zellikleri Tablo I'dedir.

PTE'lu sagaltim ve kontrol gruplar1 PTE baslan-
gi¢c ve devam streleri ile PTE icin olast risk faktorleri
acgisindan benzerdi (Tablo I).

Tablo I: PTE sagaltim ve kontrol gruplarimn 6zellikleri

Uciincii ay sonunda enalapril alan hi¢ bir hastada
PTE yoktuKontrol grubundaki iki olguya 1. ay sonun-
da flebotomi uygulandi. Enalapril alan iki olguda Htc
%34 ve %28'e diistii. Ilac kesilince iiciincii ayda tek-
rar %46 ve %42'ye yiikseldi.

Tedavi hastalarca iyi tolere edildi. Enalapril kulla-
nim1 sirasinda hicbir hastada 16kopeni-trombopeni,
ciddi hiperpotasemi (>6meq/L) goriilmedi. Bir hasta-
da serum kreatinini 1.4 mg/dl (124nimol/L)'den 1.9
mg/dl (168mmol/L)'ye yiikseldi, bu hastanin ¢ekilen
anjiografisinde renal arter stenozu saptanmadi ve ilag
kullanimi stirdiiriilmesine karsin kreatinin bu noktada
stabil kaldi; diger hastalarda kreatininde anlamli artig
(> %25) olmadi. Ortalama arteriyel kan ba-
sinci sagaltim 6ncesilO7j116 mmHg, sonrasi

Sagaltim grubu Kontrol grubu 98+9mm Hg idi. Antihipertansif ilac (beta

(n:20) (n:9) bloker ve/veya kalsiyum kanal blokeri) kulla-

Yas (yil) 35+ 8(20-56) 38+ 6(19-54) nanl4 hastanin 9'unda bu ilaglar kesildi, ena-
Kadin/erkek 4/16 3/6 laprille kan basinci regiile seyretti.

Diyaliz siiresi (ay) 12£5(6-38) 13 £5 (3- 22) Kontrol grubu olgularinin ortalama he-

Etitropoetin  kullanimi 11 5 matokriti baglangigta 0.54jK>.0l olup, lc ay-

Sigara kullanimi 7 3 lik izlem stiresince anlamli degisiklik saptan-

Verici tipi 218 /8 madi (Tablo II). PTE devam siiresi 12 ay

Immiinosiipresif tedavi 515 s olan bir olgunun tedaviden sonraki ikinci ay-

(Pr-Azt/Pr-Azt-Cs)

Ort. Cs. dozu (mg./kg/giin)

3.7%0.5(2.4-5.3)

3.910.4(2.3-4.7)

Ort. azatiopirin dozu

1.6+0.2(1.3-22

1.5+ 0.2(1.1-1.9)

(mg/kg/giin)

Kreatinin (mg/dl) 1.4 %02 (1.1-2.3)| 1.5 £0.3 (1.0-2.6)
Hipertansiyon 17 6

PTE baslangici (ay) 6x1(4-9) 71 (5- 9)
PTE devam siiresi (ay) 10£3(3-23) 9+ 3(3-19)
Flebotomi yapilan hasta 7 2

da hematokriti 0.49 idi. Caligma baglama-
dan 6 ay once 0.59 iken flebotomi de uygu-
lanmig olan bu olgunun siire¢ i¢inde spontan
rezoliisyona ugradig1 diisiiniildii. Iki olguda
caligma stiresi i¢inde birer kez flebotomi ya-
pildi.

TARTISMA
Sikligt %6-25 arasinda degisen PTE'un

3 aylik calisma stiresince, en az ayda bir kez ol-
mak iizere arter kan basinci ol¢glimu (15 dakika istira-
hat sonrasi, oturur pozisyonda, 3 Ol¢iimiin ortalama-
s1), serum kreatinin ve elektrolitleri ile tam kan anali-
zi yapildi, ilag yan retkileri kaydedildi. Bu parametre-
lerdeki degismeler Fisher exact ve paired-t testleri ile
istatistiksel olarak karsilastirildi.

BULGULAR

Enalapril grubunda ortalama hematokrit baslangic-
ta 0.55+.0.02 iken, 1. ayda 0.51%+0.03, 2. ayda
0.45%+0.04, 3. ayda 0.40£0.05 oldu (Tablo II).

tam etiyolojisi bilinmemektedir.

Literatiirdeki olgularin cogu iyi greft fonksiyonuna
sahip olgular olup (3,5,6), ayrica insidensi arttiran ge-
siti durumlardan so6z edilmektedir. Merkezimizde
PTE siklig1 %14.6'dir; canli akraba vericili, iyi fonksi-
yone greftli, hipertansif olgularda insidens daha yiik-
sektir.

Yakin zamanda Vlahakos renal transplant alicila-
rinda ADEI ile anemi bildirilmis (9), Gaston ise ena-
lapril ile PTE'da diizelme yayinlamstir (8,10).

PTE olgularinda nativ bobreklerin selektif kateteri-
zasyonunda eritropoetin (epo) sekresyonunda artig
gosterilmesi (2,4,12), bilateral nefrektomiden sonra
PTE'un ortadan kalkmasi (2,4) patogenezde-

Tablo II: Sagaltim oncesi ve 3.ay hematokrit karsilastinlmas1* ki nativ bobrekten iskemi nedenli epo sekres-

yonu Onermesini getirmistir. Bu baglamda,
P ADEI'nin nativ bobrekte anjiotensin IF nin

neden oldugu vazokonstriksiyonu ortadan
kaldirarak mediiller hipoksiyi Onledigi ve

Sagaltim Hematokrit (%)
oncesi Lay 2. ay 3. ay
Enalapril j L
e 20 0.55 £0.02 |0.51% 0.030.45%= 0.04 0.40% 0.03 <0.0001*
Kontrol
w0 0.54£0.01 |0.55£ 0.020.55= 0.020.55= 0.02  ns

epo sentezini azalttigi, boylece birtiir farma-
kolojik nefrektomi yaptigi ileri siiril niigtiir

54



(13). Eritrositoz gercek ya da gorece (plazma hacmin-
deki azalmaya ikincil) olabilmektedir. Calismamizda
eritrosit ve plazma voliimii 6l¢lilmemis, ancak en 6nem-
li gérece PTE nedeni olan diiiretik kullanimi, hastalar
¢alismaya alinmadan bir hafta 6nce kesilmistir.

Enalapril, tiim PTE olgularinda etkili olmus, daha
once flebotomi uygulanan 7 hastanin higbirine fleboto-
mi yapilmazken kontrol grubundaki iki hastaya flebo-
tomi gerekmistir. PTE'nin spontan ¢oziilebilmesi ne-
deniyle kontrol grubu varliginin anlamli oldugunu dii-
siiniiyoruz. Nitekim kontrol grubu olgularinin birinde
spontan diizelme izlenmistir.

Literatlirde yer alan calismalar (8,10,11) kontrol
grubu icermemektedir.

Gaston (10) ve Sauron (11)'un olgularinin %94
ve%82'sinde hematokritin normal sinirlarda stabilizas-
yonunu bildirmelerine karsin, bizim ¢alismamizda ila-
cin tiim olgularda etkili olmasi ve iki hastada anemi
ortaya cikmasi yliksek doz kullanmamizla iligkili olabi-
lir. Nitekim ti¢iincii aydan sonra PTE'un diizelip, he-
matokritteki diliglisin slirdiigii 8 olguda doz 2.5 ve 5
mg'a inilince stabilizasyon saglanmuistir.

ADEI verilmeden Doppler USG ile transplant re-
nal arter stenozu acisindan taranan ve kreatinini 2.0
mg/dl (176 mmol/L) nin altinda olan olgularin higbi-
rinde greft fonksiyonunda bozulma, ciddi hiperpotase-
mi gorilmemistir.

Sonug olarak, bulgularimiz: Enalaprilin PTE sagal-
timinda etkin ve giivenilir oldugunu, 10 mg/glin doz-
da kullanildiginda tiim hastalarda PTE'u diizelttigini,
ancak iki olgumuzda goriildiigii gibi anemiye neden
olabildigini, doz azaltiminin gerek bu iki olguda, ge-
rekse anemik sinirlara ulagilmamigsa da hematokritte-
ki progresif diisiigsler nedeniyle uzun siireli uygulama-
da bu sonugla karsilasmasi kaginilmaz olan 8 olguda
stabilizasyonu sagladigini, dolayisiyla enalapril'in etki-
sinin doza bagimli ve geri donebilir oldugunu diisiin-
dirmustir.
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