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Olgu 1

06 y, Erkek
RKaraciger sirozu, hepatit B, C, ve HCC

RHepatik ensefalopati

RKC alic
s VORI F
o TPHA: + (1/640)
e Anti-TP: +



Olgu 1

R Preoperatif 10 giin seftriakson 1x1 gr IV
R Canli dondrden karaciger nakli

R17. gtinde taburcu

R 90. giinde normal greft fonksiyonu

R Hig bir sifiliz infeksiyonu bulgusu goriilmedi



Olgu 2

06y, Erkek
«RKaraciger sirozu, hepatit B
RHepatik ensefalopati

RKC transplantasyonu sonrasinda bildirilen

g Kadavra donor
s N IDRIEE
o TR



Olgu 2

RTazocin 3x4.5 gr IV KCTx profilaksi

Benzatin penisilin 2.4 MU IM
3 Bir hafta arayla 2 doz



Olgu 3

R 48y, erkek, fulminan hepatik yetmezlik
R Hepatit C infeksiyonu (genotip 1b)

R Biyopsi ile dogrulanmais siroz (1999)

R 2007 Ocak akciger tiiberkiilozu

3 Anti-TB tedavi Onerisi ?
R Standard vs alternatif



R
R
R
R 2007 Ocak akciger tiiberkiilozu
3 isoniazid 300 mg/ giin,
3 ritampisin 600 mg/ giin,
3 etambutol 1500 mg/ giin,
3 pirazinamid 1500 mg/ giin



® Iki ay sonra halsizlik, bitkinlik, sarilikla hastaneye
basvurmus

R Anti-TB ilaglar1 kesilmis, biling yine de kapal

R Mekanik ventilasyon desteginde hastanemize transfer
R Plasma exchange ve hemodiyafiltrasyon

R Toraks BT sag akcigerde kavite (Fig 1A).

R PPD pozitif

&R Genel durumu bozuldu

= ONERINIZ?




@ E
Post op 3. giin, 2 ay anti-1B




4

® ki ay sonra halsizlik, bitkinlik, sarilikla hastaneye
basvurmus

R AntiTB ilaclar kesilmis, biling yine de kapali

® Mekanik ventilasyon desteginde hastanemize transfer
R Plasma exchange ve hemodiyafiltrasyon

R Toraks BT sag akcigerde kavite (Fig 1A).

R PPD pozitif

R Genel durumu bozuldu

& YBU 3. giinde canli dondrden karaciger Tx



R Yogun bakimla hasta diizeldi
R Birinci haftada yogun bakimdan ¢ikt:
R Diisiik doz bagisiklig1 baskilayici tedavi
3 Takrolimus
3 Mikofenolat mofetil

3 Prednizolon
R Birinci haftanin sonunda sonlandirild:

R Anti-TB ne zaman baslanmali?
® Hangi anti-TB ilaglar?
3 Standard vs alternatif



2 8 2

& & &

R
R Cerrahi sonrasi 7. giinde anti TB tedavi baslandi
©3 INH 300 mg, RIF 600 mg, ETB 1500 mg, and PRZ 2 gr

R Tx sonrasi 25. giinde taburcu oldu



Alternatif tedaviler

R RIF ile ciddi ilag etkilesimleri
©3 Siklosporin, takrolimus, rapamisin, kortikosteroid, everolimus .’
o5 PI, NNRTI etkilesimleri
R INH PRZ STR 9 ay
o5 Etkili fakat nefrotoksik
©3 STRilk 2-3 ayda yaygin veya kaviter TB'da
5 STR ve kalsinorin inh nefrotoksisite
R 12 ayin tizerinde tedavide RIF olmasa da rekiirans gortilmiiyor
R INH PRZ ETB
Yeterli calisma yok

R Kinolon ikinci sirada, TX hastasi icin ilk sirada 6nerenler var
R Ilag etkilesimleri acisindan iyi



R ALT, AST artisi
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R ALT, AST artisi
R Anti TB tedavi postop 37-55 giinler arasinda kesildi

R Bx ile dogrulanmuis rejeksiyon, 3 giin basiliksimab ile
tedavi edildi

R INH ve RIF yeniden baslandi



Opsisi
St
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TABLE 1. Banff schema for grading liver allograft rejection — global assessment of overall rejection grade.”

Global assessment* Criteria

Indeterminate Portal inflammation infiltrate that fails to meet the criteria of the diagnosis of acute rejection

Mild Rejection infiltrate in a minority of the triads, that is generally mild, and confined within
the portal spaces

Moderate Rejection infiltrate, expanding most of all of the triads

Severe As above for moderate, with spillover into periportal areas and moderate to severe perivenular

inflammation that extends into the hepatic parenchyma and is associated with
perivenular hepatocyte necrosis

Note: Global assessment of rejection grade made on a review of the biopsy and after the diagnosis of rejection has been established.
*Verbal description of mild, moderate, or severe acute rejection could also be labeled as Grade I, II and III respectively.



R Postop 100. giinde toraks BT de akcigerdeki
kavitenin devam ettigi goruldi

&R Anti-TB 160 giin
R (Fig 1B).




R Postop 150. giin biliyer anastomozda striktiir
R Endoskopik balon dilatasyon ve stent

R Bu sirada postop 150-155 giinler arasinda anti TB
tedavi ara verildi

R Postop 155. giinde TB kavitesinin kiictildigi
gortildi (Fig 1C).




R Greftte hepatit C virusu ile iliskili kronik hepatit
postop 265. giin

R Pegile interferon alfa ve ribavirin

R Postop 340 giinde kavitenin tamama yakin kayb1
3 Fig 1d

R Anti TB tedavi sonlandirild:

R Post Tx 32 ayda hasta saglikli, normal greft
fonksiyonu d




Tartisma

R Tx alic1 adayinda aktif tiiberkiilozun kontrol ve
eradikasyonu genellikle preop dénemde yapilir
R Anti TB tedaviye bagli hepatotoksisite

3 Kronik karaciger hastaliginda daha sik

3 Ozellikle INH, RIF
R Biri veya ikisi birlikte

3 RIF hepatik mikrozomal enzim indiiksiyonu ile INH
toksik metabolitlerini artirabilir



Anti-tiiberkiiloz tedaviye bagl karaciger
hasar1

R Karaciger hasari

3 Hafif aminotransferaz artis1 >>>>fulminan karaciger
yetmezligi

3 9%20’ye ulasabiliyor

R INH hepatotoksisitesi genellikle ilk 2 ayda
3 14 ay sonra bildirim bile var

&R Fulminan hepatik yetmezlik

3 kronik tizerine akut alevlenme /anti TB’ye bagh
hepatotoksisite

3 anti TB tedavi durdurulup ileri karaciger destegi
R Tek ¢oziim karaciger transplantasyonu
3 Hastalarm ancak bir boliimii bu sansa sahip oluyor



KCTxveITB Rx

& KC Tx sonras1 TB tedavisi zorlu
R Optimal tedavi konusunda genis kabul yok
R Tedavi stiresi ve izlem siireci problemli konular

R Klinik deneyimin ¢ogu latent infeksiyonun
reaktivasyonu

R RIF ve INH pretransplant hepatotoksisiteden
sorumlu
3 KC Tx sonras1 genellikle sonlandiriliyor
3 Etkin anti TB tedavinin ana komponentleri



KC Tx ve TB Rx

Hepatotoksik olmayan ilaclar

R Hepatotoksik olmayan ilaglarla tedavi uzatilarak
giliclendirilebilir
@3 Siprofloksasin, streptomisin, pirazinamid, sikloserin,
etambutol
3 Tedavi siiresi 24 aya kadar uzatilabilir
3 6-12 aylik tedavilerde rekiirans goriilebilir

3 Balgam kiiltiirlerinin negatif olmasi ve akciger
radyolojik incelemesinde diizelme tedavi kesme
kararina yardimci

3 Ozellikle kaviter lezyonlarda toraks BT tedavinin
sonlandirilmasi kararma yardimci



R Daha az hepatotoksik antiTB rejimlerinin etkinligi
sorgulaniyor

R INH KC Tx sonras: akciger TB eradikasyonu icin
tercih ediliyor

R INH, RIF, ETB kavitelerdeki ¢cok sayidaki basile etkili

&R INH, RIF kavite, intraselliiler ve nekrotik odaktaki
basillere etkili

R Tx sonrasi aylar ve yillarda TB i¢in kisa stireli,
INH ve RIF iceren tedavi

R Erken Tx sonrasi donem igin yeterli deneyim yok



Olgunun tedavisi

R Aktif akciger TB nedeniyle op sonrasi INH ve RIF
iceren rejim secildi

® Izlemde safra yolu sorunlari ve asil hastaligin
rekiirans: goriilebilir

R AntiTB tedavinin kesilmesi, KC kottilesmesinin asil
nedeninin ne oldugunun saptanmasi ve tedavi
edilmesi



Sonuc

R KC Tx yasam kurtarici ve etkili bir tedavidir
R Aktif TB sirasinda da uygulanabilir

R INH ve RIF'in iyi bilinen istenmeyen etkilerine
ragmen iki ilac1 da aktif akciger tiiberkiilozunun Tx
sonrasi kontrolii icin kullanmak zorunlu olabilir

R Yakin izlem ve ilag toksisitesinin Tx sonras: diger
sorunlardan ayirdedilmesi 6nemli



Patient Regimen Clear All ' 4 Interactions Found

rifampin/isoniazid/pyrazinamide Serious - Use Alternative
rifampin + prednisolone
prednisolone rifampin will decrease the level or effect of

prednisolone by affecting hepatic/intestinal enzyme
CYP3A4 metabolism. Serious - Use Alternative.

Significant - Monitor Closely

isoniazid + prednisolone

isoniazid will increase the level or effect of
prednisolone by affecting hepatic/intestinal enzyme
CYP3A4 metabolism. Significant - Monitor Closely.

rifampin + prednisolone

rifampin will decrease the level or effect of
prednisclone by P-glycoprotein (MDR1) efflux
transporter. Significant - Monitor Closely.

Minor

prednisolone + isoniazid

prednisclone decreases effects of isoniazid by
unknown mechanism. Minor or non-significant
interaction.



Patient Regimen

tacrolimus

rifampin/isoniazid/pyrazinamide

Clear All . 4 Interactions Found
Serious - Use Alternative

rifampin + tacrolimus

rifampin will decrease the level or effect of
tacrolimus by affecting hepatic/intestinal enzyme
CYP3A4 metabolism. Serious - Use Alternative.

Significant - Monitor Closely

isoniazid + tacrolimus

isoniazid will increase the level or effect of
tacrolimus by affecting hepatic/intestinal enzyme
CYP3A4 metabolism. Significant - Monitor Closely.

rifampin + tacrolimus

rifampin will decrease the level or effect of
tacrolimus by P-glycoprotein (MDR1) efflux
transporter. Significant - Monitor Closely.

Minor

pyrazinamide + tacrolimus

pyrazinamide decreases levels of tacrolimus by
unknown mechanism. Minor or non-significant
interaction.



Patient Regimen Clear All > | 1 Interactions Found

rifampin/isoniazid/pyrazinamide Significant - Monitor Closely
rifampin + mycophenolate
mycophenolate rifampin will decrease the level or effect of

mycophenolate by P-glycoprotein (MDR1) efflux
transporter. Significant - Monitor Closely.



