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HLA Molekiil Cesitliligi Neden Onemlidir?

Her bireyin HLA genleri farkhdir (yiksek genetik cesitlilik =
polimorfizm)
Bu ¢esitlilik, kimin hangi antijeni taniyip yanit verebilecegini belirle
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Sequencing of the HLA genes or region 3 ~N
it HLA typing
] Resolution of
senatyee =A== [T HLA allele
- Allele group as protein : 2-digit
Haplotype G C T G _ kiR _ .g.
-A set of SNValleles in a region AT A A Specific HLA protein  : 4-digit
- Specific HLACDS  : 6-digit
HLA allele G C T G o .
-Allele-Level Sequencing | l . . ' ' " L‘ ’
Phasingof Fuldengh HLA —f & BT 1L —
Specific HLA genome sequence : 8-digit
- 57
HLA haplotype _ a4 Do N SR L Bd
-Haplotype of HLA allele RN SN ST
-Entire HLA region HLA-A HLA-C HLA-B

24:02 12:02 52:01

* HLA tiplemesinin nasil basit baz degisimlerinden baslayip tam gen
dizilemesine kadar ilerleyebildigini anlatiyor.
Kemik iligi naklinde, hastanin ve donoérin bu HLA profilleri
olabildigince detayli ve hassas sekilde karsilastiriliyor.
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. Seroloji (tek digit — One-field) = HLA-A*02
Geleneksel serolojik yontemlerle, HLA molekilli temel grup olarak
tanimlanir.

. Cok genel bir tanimdir: "HLA-A2 grubu" gibi.
Antikorlarla yapilan testlerle belirlenir.
. Protein (iki digit — Two-field) = HLA-A*02:01
Molekdliin Grettigi 6zglil proteine gore tanimlama yapilir.
. HLA proteininin hangi spesifik varyanti olduguna bakilir.
Transplantasyon uyumu i¢in serolojiden daha hassastir.
. Exonic Sequence (Ug digit — Three-field) = HLA-A*02:01:01

Bu diizeyde sadece ekzon bdlgeleri (yani protein kodlayan DNA
bolgeleri) dizilenir.

N

w

. Exon 2, Exon 3 gibi yapilar ayrintili olarak incelenir.

. Daha fazla detay saglar ve kiictk genetik farklar da goérinr.

4. Full DNA Sequence (Dort digit — Four-field) = HLA-A*02:01:01:134

. Biitiin gen yapisi (ekzonlar + intronlar) sekanslanir.

. Hg.ll'n protein kodlayan hem de kodlamayan bdlgeler (intronlar) analiz
edilir.

. En yiksek hassasiyet ve en detayll HLA tiplemesidir.

. Tam genom dizilemesi transplantasyon igin ¢ok nadir kullaniir ama

arastirmada 6nemlidir.
G Group ve P Group:

. G Group: Ayni Exon 2 ve Exon 3 dizisine sahip genler gruplandirilir (antijenik
o6zellik agisindan kritik ekzonlar).

. P Group: Ayni peptid yapilarini kodlayan, fonksiyonel olarak benzer aleller.

Supertypes:

. Farkli HLA alellerinin benzer peptidleri tanima oOzelliklerine gore

gruplandiriimasi.
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Kemik iligi Naklinde Neden HLA Uyumu
Onemli?
-HLA molekiilleri, bagisiklik sistemi
hiicrelerine hangi hiicrelerin "kendinden"
hangilerinin "yabanci" oldugunu gosterir.

-Dondr ve alici arasinda yiiksek HLA
uyumu, nakledilen hicrelerin alici
tarafindan reddedilme riskini azaltir.

-HLA uyumu, ayni zamanda nakledilen
I I I bagisiklik hicrelerinin alicinin dokularina
saldirarak olusturabilecegi Graft-versus-
Host Disease (GVHD) riskini azaltir.

-Daha iyi uyum, nakil sonrasi iyilesme
surecinin daha hizli ve komplikasyonsuz
olmasini saglar.

-Ozellikle tam uyumlu (10/10) nakillerde,
uzun donem nakil basarisi ve hastaliksiz
sagkalim oranlari belirgin sekilde artar.

HLA Uyumu

Donor
HLA-A
HLA-B
HLA-C
HLA-DRB1

HLA-DQBT1

)
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HLA-B

“HLAB
“hiaos

HLA-DB

HLA-DRB1




Hangi HLA
Lokuslarina
Bakiliyor?

HLA-A

HLA-B

HLA-C

HLA-DRB1

HLA-DQB1

* Bu 5 lokus, yuiksek ¢oziiniirliikte (alel diizeyinde, 4-digit

veya daha hassas) tiplenir.
« Ozellikle HLA-A, -B, -C (Sinif | molekdlleri) ve HLA-DRB1,

-DQB1 (Sinif 1l molekilleri) tam uyumlu oldugunda,
nakil basarisi belirgin sekilde artar.

* Son teknolojilerde ayrica:
HLA-DPB1 uyumuna da oOzellikle akraba disi
(unrelated) nakillerde dikkat edilmektedir.

AN N N U N

Yeni Yaklasimlar:
* Glnimizde 10/10 uyum (A, B, C, DRB1, DQBI1)
hedefleniyor.

ek olarak 12/12 uyum (DPB1 de dahil) arayisi da
gindemde.

Blood. 2007;110(13):4576-4583. doi:10.1182/blood-2007-06-098053

Haematologica. 2022;107(4):848-857.
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GVHD (Graft-Versus-Host Disease) \
Biyolojisi: Temel Mekanizmalar '

1. GVHD Nedir?

Graft-Versus-Host Disease (GVHD), allojenik
hematopoetik kok hiicre nakli (HSCT) sonrasi gelisen
ciddi bir komplikasyondur. Don6rden gelen immiun
hiicrelerin, alicinin dokularini "yabanci" olarak
tanimasi ve immiun yanit baslatmasi sonucu olusur.

2. Patogenez: U¢ Asamali Model

* GVHD biyolojisi klasik olarak tic asamali bir siirecte
incelenir:

https://doi.org/10.3389/fimmu.2022.838494




Asama 1: Hazirlik Rejimi ve Doku Hasari

Nakil oncesi verilen kemoterapi ve/veya radyoterapi,
alict  dokularinda  inflamasyona ve  epitelyal
hasara neden olur.

Bu hasar sonucu pro-inflamatuvar sitokinler (6rnegin
TNF-a, IL-1, IL-6) salinr.

Bu mikrogevre, donér T hicrelerinin aktivasyonu igin
uygun bir ortam haazirlar.

Asama 2: Donér T Hiicrelerinin Aktivasyonu

Donorden gelen naif T hiicreleri, alicinin antijen sunucu
hiicreleri  (APC) tarafindan  HLA  molekiilleri
aracalligiyla antijen sunumu sonucunda aktive edilir.

Ozellikle CD4* ve CD8* T hiicreleri, alicinin dokularina
karsi alloreaktif hale gelir.

T hiicre aktivasyonu sonrasi IL-2, IFN-y gibi sitokinlerin
Uretimi artar ve bu da klonal gogalmaya yol agar.

Asama 3: Efektor Faz ve Doku Hasan

Aktive olmus T hicreleri, epitel hiicrelerine ve
Ozellikle deri, karaciger, gastrointestinal sistem gibi
hedef organlara go¢ eder.

Sitotoksik T hiicreler (CD8*) dogrudan hiicre 6limini
(perforin/granzim yolu) baslatir.

Surecte Fas-FasL, TRAIL, granzim-perforin gibi hiicre
O0lim mekanizmalari rol oynar.

Bu da hedef organ hasarini artirarak akut veya kronik
GVHD gelisimine neden olur.

Patho-physiology of GVHD
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HLA UYUMUNUN GVHD
VE NAKIL BASARISINA ETKISI

«/ HLA uyumsuzlugu,

GVHD gelismesine
yol acar o
 lyibir HLA uyumu, (e

GVHD riskini azaltir , * 5

/ Uyumsuzluk durumunda
hem akut hem kronik |~
GVHD riski artar

v/ Tam uyumlu (10/10) nakillerde GVHD riski
en dusuk ve nakil basarisi en yuksektir

EnglJ Med. 2017;377(22):2167-2179. doi:10.1056/NEJMra1609337



Ayni G Grubundaki Aleller Arasi Farkhliklar:
Exon 2 ve Exon 3 gibi kritik bolgeler ayni, ama

intronlarda veya diger kiicik alanlarda farklilik varsa Pe rm iss ive

genellikle tolere edilebilir. é

Ornegin:HLA-A*02:01 ile HLA-A*02:02 arasinda M t h
minimal farklihk varsa ve bu fark bagisiklik sistemi Isma c es
tarafindan ciddi algilanmiyorsa.

Silent Mutasyonlar (Sessiz Mutasyonlar): Q Ayr" G Gru bU ndak|
DNA dizisinde degisiklik olup proteinin yapisini Ale“er AraSI %@

degistirmeyen mutasyonlar.
Bagisiklik sistemi bu farklilig "yabana" olarak Farkliliklar
gormedigi icin risk olusturmaz.

. iz Mut nlar
Ifadesi Diisiik Aleller (Low Expression Aleles): Q Sess o aSYO a
HLA ylizey ifadesi cok dustk olan alellerin

uyumsuzlugu bazen tolere edilir ¢iinkii immiin sistem Q Ifadesi DU§Uk Aleller

onlari tam algilayamaz.
HLA-DPB1 Permissive Mismatchler: H LA- DPB1 Perm ISSIve

Ozellikle HLA-DPB1 bélgesinde bazi aleller arasinda M ismatchler
uyumsuzluk tolere edilebiliyor.

Bunun igin 6zel hesaplamalar yapilir (6rnegin: TCE —

T-cell epitope group analizleri).

Permissive mismatches, kiicik genetik farklara ragmen bagisiklik sistemi tarafindan ciddi bir tehdit gibi algilanmayan
farkhhklardir. Bu sayede daha esnek donor secimleri yapilabilir ve nakil sansi artar.
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G Groups

G Codes For Reporting of Ambiguous Allele Typings

HLA alleles that have identical nucleotide sequences across the exons encoding the peptide binding domains (exon 2 and 3 for HLA class I and exon 2
only for HLA class II alleles), will be designated by an upper case ‘G’ which follows the first 3 fields of the allele designation of the lowest numbered allele
in the group. The group designation will contain a minimum of six digits.

The algorithm used to generate the G groups does include alleles which contain unsequenced regions. For the alleles in question, the sequence of an
alternate allele has been used to extend the sequence over this region. Where possible a genomic or silent variant of the unsequenced allele are used,
when this is not possible an alternate allele from within the same first field group is used and only used when there is a high probability that the sequence
used would be shown to be correct if the region was fully sequenced. The list of alleles containing unsequenced regions and the alternate alleles used to
infer the missing sequence are detailed in the Ambiguous Typing files available at from the IPD-IMGT/HLA Database.

Following the modification or deletion of an allele sequence a G group may contain only a single allele. In these cases the G group is retained and can
refer to single allele, the G group may expand at a later date if new alleles are shown to have an identical nucleotide sequences across the exons encoding

the peptide binding domains.

In the case of unsequenced regions that cannot be accurately be inferred from known sequences with a high level of confidence the allele has been
omitted from the analysis.

https://doi.org/10.1590/5S1679-45082011MD1914
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Classification of HLA-DPB1 mismatches based on T-cell-epitope Groups (TCE-Groups) has been shown to identify mismatches that might be tolerated (permissive) and those
that would increase risks (non-permissive) after unrelated-donor haematopoietic stem cell transplantation (HSCT). This calculator allows you to enter the HLA-DPB1 typing of a
patient and donor and view the predicted T-Cell epitopes and resulting prediction of the effect of mismatching when selecting appropriate donors for HSCT recipients.

Patient and Donor Typing:
Prospective Patient 1 DPB1*

Prospective Donor 1 DPB1*

Add Further Donors Gonder Clear

Disclaimer - This tool is being offered as a tool to predict T-Cell epitope matching at DPB1 as reported in:

References

* Meurer T, Crivello P, Metzing M, et al.

DPB1*

DPB1*



Killer-cell Immunoglobulin-like Receptors) KIRs

« KIR'lar, dogrudan NK (Natural Killer)
hicrelerinin yizeyinde bulunan KIR

ozel reseptorlerdir. | relc_iltlj_(;ed
» Bu reseptorler, NK hiicreelerinin -
g e
l [ ]
III KIR Iar (KI"ET-CE" « KIR reseptorleri, HLA sinnf |
Immunoglobulin-like  molekiilerini tanir Target” NKhiicresi hedefe
« Eger bir hiicre yiizeyninde normal cell saldinr

Receptors) Nedir?

HLA molekiilleri varsa, KIR'lar “bu
hiicre kendinden” sinyali alir ve

hiicreyi 6ldirmez HLA\ normal
e Ancak bir hiicrede HLA molekiilleri HLA
molecules

azalmigsa (6rnegin enfekte olmussa
ya da tumorlesmisse), KIR sinyali
kesilir ve NK hiicresi hedefe saldinr

are present

bu hiicre
kendinden




KIR AND NK CELLS

Y |

INHIBITORY ACTIVATING
KIR KIR

TARGET CELL

NK Hiicreleri ile iliskisi:
NK htcreleri, KIR'lar sayesinde

Normal hiicrelere zarar vermez.

Anormal veya “kendinden olmayan” hicreleri yok
eder.

KIR'lar iki tir sinyal ile calisir:

inhibitér KIR'lar: HLA molekiillerine baglanip NK
hicresini durdurur.

Aktivator KIR'lar: Tehlike sinyali algillayip NK
hiicresini aktive eder.

e Ozetle:
KIR = NK hicresinin freni ve gazi gibi c¢alisir.
Bu denge sayesinde viicut saglikli hiicreleri korurken,
hastalikli hiicrelere etkili saldiri yapabilir.



KIR Genotiplerinin ve KIR-
Ligand Eslesmesinin Nakil
Sonrasi Etkileri

Inhibitory KIR NK cell Activating KIR
|2DL1 2DL2 2DL3 2DL4 2DL5 3DL1 3DL2 3DL3I I2DS1 2DS2 2DS3 2DS4 2DSS 3DST|

4 B< P

$3 # ¢ 2 s 8 9 “L“ bb

> s B >

S
HLA-c2 HLA-C1 HLA-C1 jLAG HLA-A/-B HLA-A3/11 HLA-C2 HLA-C1 ? HLA-C1 HLA-C2 HLA-F
HLA-C2 HLA-C2 (Bw4) HLA-F HHLA2 HLA-C2

PVR
Nucleated cell

KIR Genotipi ve Ligand
Uyumu:

e Donorun KIR reseptorleriile
alicinin HLA sinif | molekdlleri
arasindaki uyum, nakil
sonuglarini belirgin sekilde
etkiler.

e Ozellikle HLA-C ve HLA-B
epitoplari (C1, C2 ve Bw4
epitoplari) KIR reseptorleri
tarafindan taninir.

“Bu nedenle alici ve verici
arasinda bu epitoplara yonelik
HLA-B ve HLA-C uyumsuzluklari,

nakil sonrasi bagisiklik yanitini ve

sagkalimi etkileyebilir.

“Bu yiuizden bu uyumsuzluklar

transplantasyon planlamasinda

istenmeyebilir.”

Front Immunol. 2024. doi:10.3389/fimmu.2024.1350470
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KIR Ligand Calculator

Recent transplant strategies based on KIR-ligand mismatch have resulted in less relapse, less GvHD and better overall survival in
patients with Acute Myeloid Leukaemia (AML) (1). KIR-ligands can be grouped into three major categories based on the KIR-
binding epitope in HLA-C and HLA-B. Most HLA-C alleles are of the C1 or C2 group (2) and most HLA-B alleles can be classified as
either Bw4 or Bwé (3). For more information on the use of the KIR Ligand Calculator please see our @ help pages

« Enter the two field typings in the box provided. For example for an individual typed as B*07:02, B*08:01, C*07:01, C*07:02, you would enter 07:02 in the first box, 08:01 in
the second box and so on.

« If anindividual is homozygous for a locus enter the typing in all boxes. Do not leave a box blank.

o Null alleles are not expressed so please do not enter null alleles into the box provided.

« Two field typing is required.

Patient and Donor Typing: HLA-B HLA-C

Patient ID: ’ ‘ l ‘

= y I |

Donor ID: ’ ‘ ’ ’

o y | |




Eskiden kemik iligi naklinde sadece HLA uyumu aranirdi.
Artik bircok merkezde, donor seciminde KIR genotip analizi de yapiliyor.
Bunun temel nedeni su:

HLA uyumu miikemmel olsa bile, dondriin NK hticrelerinin hedef se¢imini ve bagisiklik yanitini KIR genotipi
belirliyor.

Ozellikle haploidentik nakillerde, GVHD'yi azaltmak ve GVL etkisini artirmak icin KIR
uyumu/uyumsuzlugu bilgisi kullaniliyor.

Ozetle:
inhibitor KIR-ligand uyumu saglanirsa > GVHD riski azalir.
Aktivator KIR-ligand uyumsuzlugu saglanirsa - GVL etkisi artar ve relaps riski dlser.



Dhuyser A., et al., Frontiers in Immunology, 2022

Calismada haploidentik nakillerde KIR uyumu ve KIR B haplotip
donor seciminin, hastaliksiz sagkalimi artirdigl ve GVHD oranlarini
azalttigi gosterildi.

Ozellikle KIR B haplotipi tasiyan donérlerin, KIR A haplotipine gore
daha avantajli oldugu bulundu.
(Kaynak: https://doi.org/10.3389/fimmu.2022.821533)

Weisdorf D., et al., Blood Advances, 2020

KIR-ligand uyumu ve eksik KIR-ligand etkisinin hematolojik
malignitelerde 6zellikle [6semi niiks riskini belirgin azalttig bildirildi.

Yani "eksik KIR-ligand" uyumu olan donorler, yiksek GVL etkisi
saglayarak daha iyi sonuglar dogurabiliyor.
(Kaynak: Weisdorf D. Blood.
https.//doi.org/10.1182/bloodadvances.2019001053)

Schetelig J., et al., Frontiers in Immunology, 2024

Avrupa kemik iligi nakil merkezleri arasinda yapilan bir anket
calismasi, artikk dondr seciminde KIR genotipi taramasinin
rutinlesmeye basladigini gosterdi.

Ozellikle haploidentik ve akraba disi nakillerde KIR analizinin
standart protokol haline geldigi rapor edildi.
(Kaynak: https://doi.org/10.3389/fimmu.2024.1350470)

\

N

@D Kisaca Ozetlersek:

HLA uyumu yetmiyor - KIR genotipi de bakiliyor.

Ozellikle haploidentik nakilde KIR uyumu sayesinde:
=> GVHD daha az.

=> GVL etkisi daha guclu.

=> Nuks riski daha dusuk.

=> Sagkalim oranlari daha yuksek.



"Panel Reactive Antibody" vyani PRA, bir hastanin
dolagsimindaki alloantikorlarin, potansiyel dondérlerin HLA

PRA (PanEI Rea ktif antijenlerine karsi  duyarlihgini  6lcen bir testtir.
o Baska bir ifadeyle PRA, kisinin immun sisteminin ne kadar
Antl bOdy)'DSA (D0n0r "ha§z|r“ ya da ":;uyarll“ olleuéunu gbsteri:
spesifik antikor) S |
ﬂ, DSA (Dondre Spesifik Antikor) Nedir?

NEd | r? DSA, alicinin bagisiklik sistemi tarafindan spesifik olarak
mevcut ya da potansiyel donoriin HLA antijenlerine karsi
gelistirdigi antikorlari ifade eder.

* PRA genel bir duyarlihgi 6lcerken,

DSA, birebir donorle eslestiginde ortaya ¢ikan ozgil
bagisiklik yanitini gosterir.




||| PRA ve DSA Farki

Ozellik PRA DSA
Nevi Slcer? Genel HLA Donore 6zgli

YL ofger: duyarhligi antikor varligi
Ne zaman Donor oncesi Uyumlu donoér
bakilir? tarama sonrasil
Sonug¢ neye Poptlasyon Gercek donor
baglidir? paneline HLA'sina
Klinik karar Risk géstergesi Direkt nakil
etkisi & & karari etkileyicisi

Transplantation. 2013;95(1):19-47. doi:10.1097/TP.0b013e31827a19c




PRA Testi Nasil yapilir?

- Hastanin serumunda HLA antijenlerine karsi antikorlarin saptanmasi.

- Yontem: Luminex veya sitotoksisite testleri.

- Yontem
yuzdeler

hesaplanir
- PRA %

/ o\

ld E O
s o0y O
oAe

Luminex Sitotoksisite

OO0
00O
000

[Antikor-
HLA

'
: .

baglanmasi
olgulr]

[HLA antijen
inklibasyon]



DSA’nin Klinik Onemi

N

Q DSA'nin Klinik Onemi

* DSA pozitif hastalarda, donor hiicrelerine karsi bagisiklik yaniti riski yuksektir.

* DSA pozitifligi, nakil basarisizligina (graft basarisizligi / engraftman olmamasi) yol
acabilir.

* Engraftment failure (yerlesme basarisizligi) olgularinda, altta yatan neden
sikhkla anti-donor HLA antikorlaridir = DSA

« Ozellikle 6nceki transfiizyonlara maruz kalmis hastalarda DSA olusabilir.



Durum Uygulama
DSA , . _
DSA Negatif Direkt nakil yapilir
DSA Pozitif (disik | 'ondan takip edilir
ME| deéeri) gereklrse minimal
mudahale
DSA Pozitif (ytksek , ..
\]( MFI degeri, >3000- Kzflerlmddresensmzasyon
- f 5000 gibi) g
DSA-Positive Desensitization Bone Marrow
Patient Detected Transplant
Desensitization * (MFI =Mean Fluorescence Intensity, Luminex testinde DSA antikor

yogunlugunu gosterir.)
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£ Desensitizasyon, + Amag:

DSA varhigi, kemik iligi naklinde engraftman

DSA Pozitif Kemik (yerlesme) basarisizligina yol acabilir.

"Igl Naklllerlnde e Eger DSA dizeyi yuksekse ve miudahale edilmezse:
NEden GerEkir? * Dondriin hematopoetik hiicreleri yok edilir.

* Hastada nakil tutmaz (primary graft failure).
* Hayati tehdit edici durum gelisir.

Bu nedenle:

e DSA'yi azaltmak veya ortadan kaldirmak icin nakilden
once desensitizasyon protokolleri uygulanir.

N EnglJ Med. 2011 Jul 28;365(4):318-26. doi:10.1056/NEJMoal012376



,[ﬂ. Kullanilan
Desensitizasyon
Yontemleri:

1. Plazmaferez (Plasma Exchange)

e Kan dolasimindaki DSA'lar fiziksel olarak
uzaklastirmak icin yapilrr.

2. IVIG (intravendz immiinoglobulin)

* Antikorlarin notralize edilmesini ve immin
modulasyonu saglar.

3. Rituximab (Anti-CD20 Monoklonal Antikor)

* B hicrelerini baskilayarak yeni antikor tretimini
azaltur.

4. Bortezomib veya Carfilzomib (Proteazom
inhibitorleri)

e Plazma  hicrelerini hedef alarak antikor
Uretimini durdurur.

 Bazi merkezlerde bu ajanlar kombine olarak
kullanilir.



& Vaka 1 — Tiim HLA Uyumu, KIR Ligand
Uyumsuzlugu, PRA/DSA Negatif

Hasta: 24 yasinda erkek hasta, akut lenfoblastik [6semi (ALL)
Donor: HLA tam uyumlu kardes (10/10); KIR ligand uyumsuzlugu mevcut
PRA/DSA: Negatif

Uygulama: Nakil 6ncesi ek islem yapilmadi

Sonug: Basarili engraftman + hastaliksiz sagkalim (36 ay)

Yorum: KIR uyumsuzlugunun, GvL etkisi nedeniyle [6semi ntiksinu
onleyici katki sundugu dustunuldu.




& Vaka 2 — Kismi HLA Uyumu, KIR Uyumu,
PRA %60 ve DSA Pozitifligi

Hasta: 42 yasinda kadin, MDS (Myelodisplastik Sendrom)

Dono6r: HLA 9/10 uyumlu uluslararasi verici, KIR uyumlu
PRA/DSA: PRA %60, donore 6zgl antikor (DSA) pozitif, MFI: 7200
Uygulama: Plazmaferez + IVIG + Rituximab ile desensitizasyon

Sonug: Gecikmeli engraftman, 21. glinde notrofil engraftmani; 6. ayda
tam donor kimerizmi

Yorum: DSA’nin nakil basarisini riske attigi ancak etkili desensitizasyonla
bu engelin asildigI vaka.




& Vaka 3 — HLA 7/10, KIR Uyumsuz, PRA %10,
DSA Negatif

* Hasta: 60 yasinda erkek hasta, AML relapsi sonrasi nakil adayi
 Donéor: HLA 7/10 uyumlu, KIR ligand uyumsuzlugu mevcut
 PRA/DSA: PRA %10, DSA negatif

* Uygulama: T hicreleri azaltilmis graft + yogun kondisyon

* Sonug: Graft basarisizligl (engraftman olmadan 28. glinde relaps)

* Yorum: Dusuk PRA ve DSA olmamasina ragmen HLA uyumsuzlugunun
engraftmani engelledigi degerlendirildi.




@ Genel Sonug

Bu olgular sunlar géstermektedir:

e Basaril nakil = HLA + KIR + PRA

HLA tam wuyum, basarih naklin en glgcli
belirleyicisidir.

KIR uyumsuzlugu bazi hastaliklarda GvL etkisi
sayesinde avantajli olabilir.

PRA ve Ozellikle DSA pozitifligi, nakil dncesi
mutlaka degerlendirilmeli ve
gerekiyorsa desensitizasyon planlanmalidir.

Her olgu bireysel olarak ele alinmali, tek
basina bir uyum parametresi Uzerinden karar
verilmemelidir.

degerlendirmesi
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