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Geçen üçyüz y›l içerisinde t›p bilimi alan›nda
önemli geliflmeler meydana gelmifltir. Bu dönem
öncesinde birçok hastal›¤›n tan› ve tedavisi
gerçekçi olmayan yöntemlerle yap›lmakta idi.
Benzer flekilde organ yetmezli¤i olan hastalar
kendi kaderleri ile bafl bafla kalmakta ve
sonuçta ölüm onlar için bir kurtulufl olmaktayd›.
Bu durum ‹lk baflar›l› organ nakline kadar
devam etti.. 
‹lk baflar›l› organ nakli Joseph Murray
taraf›ndan 1954 y›l›nda kardefller aras› böbrek
naklinin yap›lmas›yla gerçeklefltirildi. Organ
nakli, mucizevî bir ifllem. Ancak, bu ola¤an d›fl›
ifllemin bünyesinde bar›nd›rd›¤› iki önemli
problem var. Bunlardan birincisi bu ifllemi
takiben nakil yap›lan kiflinin ömür boyu
ba¤›fl›kl›k sistemini bask›layan ilaçlar kullanmak
zorunda olmas›. ‹kinci ve belki de daha önemli
problem, organ nakli için gerekli olan organ›n
yeterli say›da temin edilememesi. Bunun
nedeniyse organ ba¤›fl›n›n yeterince olmamas›n-
dan kaynaklanmakta. Tüm dünyada organ nakli
bekleyen hasta say›s› h›zl› biçimde artarken,
organ ba¤›fl› oldukça az say›da yap›labiliyor. Bu-
nun sonucunda organ bekleyen hastalar ya or-
gan nakli olamadan kaybedili-
yor, ya da genel sa¤l›k durum-
lar›n›n bozulmas› nedeniyle or-
gan nakli ameliyat›n› kald›rama-
yacak hale geliyorlar. Bu ne-
denlerden dolay› organ nakline
emek veren bilimadamlar› yeni
çareler aramaya bafllam›fllar ve
biyomühendislerle birlikte çal›-
flarak yapay organ modelleri ge-
lifltirmifl bulunuyorlar. Mühen-
dislerin problem çözme teknik-
lerinin t›p alan›nda uygulamaya
bafllamalar›yla t›pta yeni bir ça¤
bafllad› ve yapay organlar t›p

alan›nda kullan›lmaya baflland›. Yapay organ,
insan taraf›ndan yap›lan bir organ olup do¤al
organ›n yerine insan vücudu içersine yerlefltirme
ya da insan vücudu d›fl›nda olup ba¤lant›lar›
sayesinde, insan vücuduna ba¤lanabilen ve
fonksiyon kayb› olan do¤al organ›n ifllevlerini
yerine getirerek hastan›n mümkün oldu¤unca
normal bir yaflam sürmesine olanak sa¤layan
ayg›tlara deniyor. Fonksiyonlar›n yapay organlar
taraf›ndan gerçeklefltirilmesi, hastaya yaflam
deste¤i sa¤lamak ya da normal yaflam›n›
sürmesi fleklinde olabilir.
1885 y›l›nda M. von Frey ve M. Gruber ilk
yapay kalp-akci¤er makinesini gerçeklefltirerek
modern ça¤›n yapay organlar dönemini
bafllatt›lar. Günümüzde birçok organ›n (kalp,
karaci¤er, pankreas, böbrek, deri, kulak,
damar) yapay modelleri üzerinde çal›flmalar
devam etmekte olup, bunlar›n bir k›sm› klinikte
baflar›yla uygulanmakta.Yapay organlar
teknolojiyle ba¤lant›l› sistemler. Dünyada bunun
için y›lda 50 milyar dolar harcama yap›l›yor.
Türkiye ise, bugün yapay organ ve destek
sistemleri için y›lda 600–700 milyon dolar
ödemekte.

Beyin Ölümü

Organ nakilleri için gerekli olan organlar›n
yaflayan insanlardan temin edilmesi her zaman
mümkün olmuyor. Canl› insanlardan temin edile-
meyen organlar için en önemli kaynak, beyin ölü-
mü gerçekleflmifl olan insanlar, yani kadavralar.
Beyin ölümü, geri dönüflü olmayan bir koma du-
rumu olarak kabul ediliyor. Kalp at›fl›, kan dola-
fl›m›, solunum gibi yaflamsal ifllevler beyindeki
merkezler taraf›ndan kontrol ediliyor. Beyne gi-
den kan ak›m› durdu¤unda beyin hücreleri ölüyor
ve vücuda gereken sinyalleri gönderemiyor. Be-
yinden gerekli komutlar verilmedi¤i zaman bu or-
ganlar bir süre için ba¤›ms›z olarak çal›flsa da k›-
sa bir süre sonra ifllevlerini yitiriyorlar. Bu süre
içerisinde kalp at›yor, böbrekler çal›fl›yor ancak
saatler veya günler içerisinde bu organlar duru-
yor ve kalp ölümü meydana geliyor. Beyin ölümü-

ne yol açan en önemli sebep kafa yaralanmalar›.
Genellikle trafik kazalar› veya ateflli silah yaralan-
malar› sonucunda meydana gelen beyin ölümü
her sene birçok insan›n ölümüne yol aç›yor. Bir
kiflide beyin ölümü olup olmad›¤›n› anlamak için
tam bir nörolojik muayene yap›larak tüm refleks-
ler kontrol ediliyor. Koma halinde olan ve hiçbir
reflekse tepki al›namayan bir kiflide beyin ölü-
münden flüphe edilerek ileri tetkikler yap›l›yor.
Oldukça yeni teknoloji kullan›larak yap›lan tet-
kiklerle beyindeki kan ak›m› miktar› ölçülüyor.
Beyin ölümünde, beyne hiç kan gitmiyor. Bir in-
sanda beyin ölümü karar›n›, anestezi, beyin cer-
rah›, nöroloji ve kardiyoloji uzmanlar›n›n bulun-
du¤u bir grup doktor veriyor. Beyin ölümü oldu-
¤una karar verildi¤inde organlar nakil için uy-
gunsa kiflinin yak›nlar›ndan organ ba¤›fl› için
onay isteniyor. Aile, organ ba¤›fl›nda bulunursa
en uygun al›c›ya organ derhal naklediliyor. 
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Oksijen, vücüdun bütün hücreleri için

hayati bir molekül. Bu nedenle solunum

yetmezli¤i, her ne sebepten olursa olsun

acil müdahale gerektirir. Solunum yetmez-

li¤ine neden olan hastal›k, akci¤erlerin

kanda yeterli gaz de¤iflimini sa¤layamaz

duruma gelmesine yol açacak kadar ilerle-

di¤inde, solunum sistemi bir flekilde d›flar›-

dan desteklenmek zorundad›r. Bu yönde

ilk baflvurulan ve bugün hâlâ solunum des-

te¤inde alt›n standart olarak kabul edilen

yöntem, mekanik ventilasyon (havland›r-

ma). Di¤er taraftan pozitif hava bas›nc› kul-

lan›lan mekanik ventilasyon teknikleri de

yan etkiden uzak de¤iller. Mekanik ventila-

töre ba¤l› sorunlar, kullan›lan hava hacmi-

ne veya bas›nc›na ba¤l› travmaya, ya da bi-

yolojik ve fizyolojik dengelerin bozulmas›-

na ba¤l› olarak ortaya ç›kabilmektedir. Me-

kanik ventilasyonun yol açt›¤› zarar ve

komplikasyonlar hakk›nda kan›tlar artt›k-

ça, klinisyen ve araflt›rmac›lar da geçici bir

süre için gaz de¤iflimini sa¤layacak veya

daha ileri durumlarda akci¤erlerin yerini

kal›c› olarak alabilecek farkl› yöntem ve ci-

hazlar üzerine araflt›rmalar›n› yo¤unlafl›-

yorlar. Bu son hedefe ulaflmak için önü-

müzde hala uzun bir yol görünse de, ileri

akci¤er hasar› olan ve geçici solunum des-

te¤ine ihtiyaç duyulan durumlarda Vücut

D›fl› Zar Oksijenleyici (Ekstracorporeal

Membrane Oxygenator ECMO) ve D›flar›-

dan Akci¤er Deste¤i (Interventional Lung

Assist ILA), bugün kullan›lan yöntemlere

iki örnek. Bunlar geri dönüflü beklenen

hastal›k ya da organ hasarlar›nda geçici bir

destek sa¤layabilece¤i gibi, kal›c› akci¤er

problemlerinde akci¤er transplantasyonu-

na kadar köprü görevi görecek destek sis-

temleri olarak da kullan›labilir. Di¤er taraf-

tan bu sistemler tafl›nabilir ve tamamen vü-

cut içine yerlefltirilebilir flekle sokulmad›k-

ça, organ vericisi (donör) bulmak gibi

önemli bir s›n›rlay›c› faktörü bulunan akci-

¤er nakli, bütün zorluklar›na ra¤men, geri

dönüflsüz akci¤er hastal›klar›n›n tedavisin-

de alt›n standart olarak kalmaya devam

edecek. 

Tedavi ve Destek 

Sistemleri:
11-- EECCMMOO::  Bu sistem, kan›n karbondiok-

sitini al›p oksijenini art›rma ifllevinin, böb-

rek diyaliz makinalar› ya da by-pass ameli-

yatlar›nda kullan›lan kalp pompalar›ndaki-

ne benzer bir k›lcal tüp sistemiyle içinden

hava, d›fl›ndan kan dolaflt›r›larak vücut d›-

fl›nda yap›lmas›n› sa¤lar. Böylelikle hasta

ve zarar görmüfl akci¤erlere dinlenme ve

iyileflme için zaman tan›nm›fl olur. Di¤er ta-

raftan amaç akci¤er deste¤i oldu¤unda, bu

sistemin kullan›l›fl süresi di¤er her iki ör-

nektekinden daha uzun süreyle olacakt›r. 

ECMO sisteminin çal›flma prensibi de-

¤iflmemekle birlikte, ihtiyaca göre kan›

pompaya getiren ve hastaya geri götüren

kanüllerin yerlefltirildi¤i damar noktalar›n›

venö-arteriyel (kan› toplar damardan al›p

temizledikten sonra atar damar sistemine

geri veren) ya da venö-venöz (kan› toplar

damardan al›p temizledikten sonra tekrar

toplar damar sistemine geri veren) sistem-

ler olarak düzenlemek mümkün. Venö-ar-

teriyel sistemde hem akci¤er hem de kalp

üzerindeki yük hafifletilerek her iki organa

da destek sa¤lan›r. Venö-venöz sistemdey-

se akci¤erin gaz de¤iflimi fonksiyonu ger-

çeklefltirilerek akci¤er deste¤i sa¤lanmakla

birlikte kalp yine pompa-

lama görevine devam

eder. ECMO’da amaç akci-

¤erleri direk olarak tedavi

etmek de¤il, bu organlara,

mekanik ventilatörün sü-

rekli uygulad›¤› bas›nç ve

hacim travmas›yla verilen

havadaki yüksek oksijen

konsantrasyonunun za-

rarl› etkilerinden koruna-

rak dinlenme ve toparlan-

malar› için zaman tan›-

mak. 

22-- IILLAA:: Akut akci¤er yetmezli¤inin teda-

visinde kullan›lan mekanik ventilasyonun

yukar›da bahsedilen zararl› etkileri, zaten

hasta olan akci¤erin daha da zarar görme-

sine neden olabilece¤i gibi, vücüttaki di¤er

fizyolojik dengeleri de bozarak çoklu or-

gan yetmezli¤i (multi-organ failure) denen

birden fazla organ sisteminin fonksiyonla-

r›nda bozulmayla kendini gösteren bir tab-

loya da yol açabilmekte. Di¤er taraftan ak-

ci¤erleri desteklemeye yönelik literatürde

kayda geçmifl bir çok farkl› sistem ve teda-

vi giriflimi, maliyet, teknik karmafl›kl›k, uy-

gulama zorluklar› ya da yüksek komplikas-

yon oran› gibi nedenlerle baflar›s›zl›¤a u¤-

ram›fl bulunuyor. Novalung® interventio-

nal Lung Assist (ILA) ayg›t› ECMO sistemi

mant›¤›yla ifllev gören tafl›nabilir bir ayg›t.

Di¤er taraftan klasik ECMO sistemlerinden

en büyük fark›, gaz de¤iflimini sa¤layan k›l-

cal kanallardan kan ak›fl›n› sa¤lamak için

harici bir pompaya ihtiyaç duymamas›d›r.

Novalung® ILA kalp ifllevlerinin önemli öl-

çüde korundu¤u fakat geçici bir süre için

akci¤er deste¤ine ihtiyaç duyulan hastala-

r›n tedavisinde önemli avantaj sa¤lamakta. 

Solunum yetmezliklerinde kan›n oksi-

jenlendirilmesinden çok, kanda biriken

karbondioksitin at›lmas›, yani ventilasyon

iflleminin gerçeklefltirilmesi daha büyük

problem oluflturuyor. Ventilasyonun ger-

çeklefltirilmesi içinse zaten hasar görmüfl

ve elastikiyetini kaybetmifl akci¤erlerin me-

kanik ventilatörlerle pozitif bas›nçl› ve yük-

sek oksijen konsantrasyonlu hava uygula-

narak sürekli fliflirilip söndürülmeye devam

ettirilmesi gerekmekte. ILA bu noktada

devreye girerek, hastan›n ortalama kan ba-

s›nc›n›n 60mmHg’n›n üzerinde oldu¤u du-

rumlarda kendi kan bas›nc›n› kullanarak,

ço¤unlukla sa¤ ve sol kas›k damarlar› ara-

s›na monte edilmek suretiyle ventilasyon

ifllemini, yani karbondioksit at›lmas›n› üst-

lenmekte. Böylelikle, hasta akci¤erlerin

mekanik ventilatörlerle sürekli fliflirilip in-
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dirilmesi gere¤i ortadan kalkmakta ve akci-

¤erler h›zla iyileflmekte. Bu dönemde nor-

malde gereken kilogram bafl›na 10 ml gibi

bir hava ak›m› yerine, akci¤erlere kilogram

bafl›na 1-2 ml gibi çok düflük hacimde hava

verilmesi yeterli olmakta. 

Novalung® ILA, polymethyl pente-

ne’den yap›lm›fl bir dizi içi bofl fiber a¤›n-

dan oluflmakta. Fiberlerin d›fl yüzü prote-

in ve heparinden oluflan biocompatible ve

non-thrombogenic (biyolojik olarak uyum-

lu ve kanla temas halinde p›ht›laflmaya yol

açmayan) bir solüsyonla kapl›d›r. Kan fi-

ber a¤›n d›fl›nda dolafl›rken, içinden de

oksijence zengin hava geçirilerek karbon-

dioksit ve oksijen de¤iflimi sa¤lan›yor. Bu

ifllem yap›l›rken daha önce bahsedildi¤i

gibi hastan›n kan bas›nc›n›n ortalama en

az 60 mmHg ve hematokritinin de normal

viskoziteyi (ak›flkanl›¤›) sa¤lamak amac›y-

la yine normal s›n›rlar dahilinde olmas›

gerekiyor. 

33-- AAkkccii¤¤eerr  HHaacciimm  KKüüççüüllttmmee  ‹‹flfllleemmlleerrii::  

a) Cerrahi Hacim Küçültme Yöntemi:

Akci¤erin geri dönüflü olmayacak flekilde

harab olmas›na yol açan hastal›klardan en

s›k karfl›lafl›lan›, solunum havayollar› ve al-

veollerin (akci¤er dokusundaki kesecikler)

tahrib olmas›yla karakterize olan amfizem-

dir. Hastal›¤›n son evrelerinde akci¤er gaz

de¤iflimi yapamaz hale gelir ve bir flekilde

solunum deste¤ine ihtiyaç duyulur. Bu

yöntemlerin bafl›nda da akci¤er nakli gel-

mekte. Di¤er taraftan, organ donörlerinin

azl›¤› ve bekleme listesindeki hasta say›s›-

n›n fazlal›¤› bu tedavi yönteminin de yeter-

siz kalmas›na yol açmakta. Hastalar›n bir

ço¤u bekleme listesindeyken kaybediliyor.

Gö¤üs cerrahlar› bu tip hastalara uygun

bir organ ç›kana kadar bir süre zaman ka-

zand›rmak amac›yla akci¤erin hacim küçül-

tücü ameliyat›n› (AHKA) uygulamaya bafl-

lam›fl bulunuyorlar. Bu hastal›kta akci¤e-

rin harab olarak ileri derecede geniflleyen

bölümleri, k›smen sa¤lam olan di¤er bö-

lümlerine de bask› uygulamakta. Gö¤üs

cerrahlar›, AHKA ile bu afl›r› geniflleyen bö-

lümleri ç›kartarak bask› alt›ndaki görece ifl-

lev görebilen akci¤er dokusunun tekrar so-

lunuma kat›lmas›n› sa¤lam›fl ve akci¤erin

bu bölümleri de ayn› hastal›¤a ba¤l› olarak

ifllevini yitirene kadar hastalara zaman ka-

zand›rm›fl oluyorlar. Fakat bu yöntemin de

birçok di¤er tedavi yöntemi gibi s›n›rlar›

bulunmakta. Bu yöntem her amfizemli has-

taya uygulanamad›¤› gibi, uyguland›¤› du-

rumlarda da yaln›zca geçici bir rahatlama

sa¤lamakta. 

b) Endoskopik Hacim Küçültme Yönte-

mi: Emphasys Zephyr™ endobronchial valf

(EBV) dünyada milyonlarca insan› etkile-

yen ve sebebini sigara kullan›m›n›n olufl-

turdu¤u amfizem tedavisinde cerrahi yön-

teme alternatif olarak ortaya ç›kt›. Tipik

olarak zamanla harab olan akci¤er dokusu

elastikiyetini kaybeder; solunumun daha

zor hale gelmesi ve geniflleyerek balonla-

flan akci¤erde hava hapsolur. Gö¤üs kafesi-

nin s›n›rl› hacmi içerisinde giderek fliflen

akci¤erler, hastaya sürekli bir nefes darl›¤›

hissettirmekte ve yetersiz hacimden dolay›

da normal ifllev görememektedir. 

Cerrahiye alternatif olarak gelifltirilen

ve yukar›da 1. ve 2. kuflak örneklerinin gö-

rüldü¤ü EBV’ler fiberoptik endoskoplar

yard›m› ile hastal›¤›n en çok tahrib etti¤i

akci¤er bölümlerinin ana havayoluna yer-

lefltirilirler. Burada tek yönlü valf mekaniz-

mas› ile hapsolan hava afl›r› fliflen bölümler-

den boflalt›l›r ve tekrar havayla dolmas› en-

gellenir. Böylelikle hastal›kl› bölümler sön-

dürülerek di¤er bölümlerin daha rahat

fonksiyon görmesi sa¤lanm›fl olur. 

44-- AAkkccii¤¤eerr  NNaakkllii::

Bugün akci¤er nakli (transplantasyo-

nu), idiopatik pulmoner fibroz, amfizem,

bronflektazi, pulmoner hipertansiyon, α-1

antitrypsin eksikli¤i gibi, birçok hastal›¤a

ba¤l› ortaya ç›kabilen terminal solunum

yetmezli¤i tedavisinde alt›n standartt›r. Av-

rupa ve Kuzey Amerika gö¤üs hastal›klar›

ve gö¤üs cerrahisi birlikleri akci¤er trans-

plantasyonuna aday hasta seçimi konusun-

da farkl› farkl› kriter setleri belirlemifl bulu-

nuyorlar. Bu farkl› kriterlere karfl›n, seçi-

min temelinde benzer prensipler yatmakta.

Özet olarak, medikal tedaviye cevap verme-

yen terminal solunum yetmezli¤indeki has-

talardan baflka bir önemli hastal›¤› veya ak-

tif enfeksiyonu olmayan (AIDS, hepatit,

kanser vb) uzun bir operasyon ve sonras›n-

daki zorlu nekahat dönemini kald›rabile-

cek 65 yafl›ndan daha genç hastalar uygun

hastalar olarak de¤erlendirilir. 

Akci¤er transplantasyonu sonras›nda

yaflam kalitesi belirgin flekilde iyileflir ve

beklenen ortalama yaflam süresi de akci¤er

transplantasyonu yap›lmaks›z›n beklenen

ortalamalardan çok daha iyidir. Transplan-

tasyon sonras› yaflam aç›s›ndan en kritik

dönem, ilk bir y›l. Bu dönemde cerrahi

komplikasyonlar, organ reddi, enfeksiyon-

lar, yaflam aç›s›ndan en büyük tehditleri

oluflturmakta. ‹lk y›l› sorunsuz atlatan

transplant hastalar›n›n, büyük olas›l›kla 3

y›l ya da daha uzun yaflamalar› beklenir.

Bugün transplantasyonlar›ndan 10-15 y›l

sonra hala hayatta olan hastalar bulunmak-

ta. 

Her transplantasyon a¤›, kendi bilgi

bankas›nda çat›s› alt›ndaki aktif transplan-

tasyon programlar›n›n yaflam istatistikleri-

ni bar›nd›r›r. ABD’de transplantasyon

programlar›n›n istatistikleri United Net-

work for Organ Sharing (UNOS) taraf›n-

dan tutuluyor. Halen ülkemizde yurt d›fl›n-

da bu alanda çal›flmalarda bulunmufl bafla-

r›l› klinisyenler bulunmakla birlikte maale-

sef aktif çal›flan bir akci¤er transplantas-

yon merkezi bulunmamaktad›r. Di¤er solid

organ transplantasyonlar›nda oldukça ba-

flar›l› sonuçlar al›nan ülkemizde, akci¤er

transplantasyonunun da baflar›l› bir flekilde

uygulanmaya bafllamas› için çal›flmalar de-

vam etmekte.

D o ç .  D r .  S i n a  E r c a n
Yeditepe Üniversitesi T›p Fakültesi
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Emphasys Zephyr™ 1. jenerasyon valf ve uygulama aparat›.

Emphasys Zephyr™ 2. kufla valf. 

gaz gaz

ekYapayorganlar  29/8/05  15:59  Page 5



Karaci¤er vücudumuzun en büyük orga-

n›d›r ve karn›n sa¤ üst tarf›nda kaburgala-

r›n ve akci¤erin hemen alt›nda yer al›r. ‹n-

san› sa¤l›kl› tutmak için karaci¤erin 400

den fazla ifllevi bulunur. Örne¤in, safra sal-

g›layarak ya¤lar›n y›k›m›n› ve vücut taraf›n-

dan kullan›lmas›n›, ya¤lar›n, flekerin, demi-

rin depolanmas›n›, kan p›ht›laflmas›n› sa¤la-

yan proteinlerin yap›m›n›, vücuda zararl›

maddelerin kandan uzaklaflt›r›lmas›n› sa¤-

lar. 

Karaci¤er yetmezli¤i ölümcül bir hasta-

l›kt›r ve hastal›¤›n tedavisi için organ nakli

zorunludur. Karaci¤er yetmezli¤i, hepatit,

alkol, ilaçlar, metabolik hastal›klar, mantar

zehirlenmesi, otoimmün hastal›klar, Budd-

Chiari hastal›¤› ve karaci¤er tümörleri gibi

nedenlere ba¤l› olabilece¤i gibi, hiçbir sebe-

be ba¤l› olmaks›z›n meydana gelebilir. 

Yetmezlik geliflen hastalarda, mide ve

barsak kanamalar›, sar›l›k, kafl›nt›, böbrek

yetmezli¤i, bilinç kayb›, kar›nda s›v› toplan-

mas›, ifltahs›zl›k gibi bir tak›m bulgular

meydana gelir. 

Karaci¤er yetmezli¤i olan hastalar›n, uy-

gun donör bulunana kadar ideal koflullarda

yaflamlar›n› sürdürmeleri gerekir. Ancak,

uygun donörün bulunmas› her zaman ko-

lay olmamakta. Bu nedenle, ani karaci¤er

yetmezli¤ine ba¤l› ölüm oran› %60-80 civa-

r›nda. ABD ve Avrupa’da son dönem kara-

ci¤er yetmezli¤i olan hastalarda uygun or-

gan bulunana kadar hastay› uygun flartlar-

da yaflatmak amac›yla yapay karaci¤er ci-

hazlar› gelifltirilmekte olup, bu modellerden

baz›lar› klinik olarak da uygulanmakta. Ya-

pay karaci¤er modellerinin di¤er bir fayda-

s›, ani karaci¤er yetmezli¤ine giren hastala-

r›n karaci¤er dokusu yenilenene kadar ge-

çecek süre içersinde hastay› yaflatmas›.

Yukar›daki histolojik (dokusal) kesitte

ilaç zehirlenmesine ba¤l› olarak akut kara-

ci¤er yaralanmas› görülmekte. Bu histolojik

görünümü olan hasta e¤er tedavi edilmez-

se, çok k›sa süre içerisinde hastada son dö-

nem (fulminan) karaci¤er yetmezli¤i, koma

ve beyin ölümü meydana gelir. Fulminan

karaci¤er yetmezli¤inin tedavisi, karaci¤er

naklidir. Fulminan karaci¤er yetmezli¤inde

güncel tedavi yaklafl›m›yla bile ölüm oran›

%90’a varmakta. Yetmezli¤in kritik döne-

minde hastaya yap›lacak uygun yapay kara-

ci¤er tedavisiyle hastan›n hayatta kalma

flans› art›r›labilir. Yapay karaci¤er, organ

nakli için yeni karaci¤er bulunana kadar

bir köprü görevi görüyor ya da hastan›n

normal karaci¤eri eski fonksiyonunu kaza-

nana kadar hastaya geçici olarak destek

sa¤l›yor. 

Yapay karaci¤er sistemleri, iki alt gruba

ayr›l›yor: Biyolojik ve biyolojik olmayan sis-

temler. Biyolojik sistemlerde domuz ve in-

san karaci¤er hücreleri kullan›l›rken, biyo-

lojik olmayan sistemlerde mekanizma, kim-

yasal maddeler üzerinden çal›flmakta.

Biyolojik olmayan sistemler, karaci¤erin

sentez ve metabolik fonksiyonlar›n› yerine

getirmede k›s›tl› baflar›ya sahipler. Bu ne-

denden dolay› vücut d›fl› biyolojik tipte ya-

pay karaci¤er sistemleri gelifltirilmeye bafl-

lanm›fl bulunuyor. Biyolojik yapay karaci-

¤er (BYK) sistemlerinde karaci¤er tümörle-

rinden (hepatoma) ya da baflka türlerden el-

de edilen karaci¤er hücreleri, biyoreaktör-

ler içerisine yerlefltirilir. Daha sonra karaci-

¤er hastas›n›n kan› veya plazma s›v›s› bu ci-

haz içerisinden geçirilerek karaci¤er hücre-

leri ile temas› sa¤lan›r ve böylelikle hasta-

n›n kan› içerisinde bulunan zararl› madde-

ler kandan uzaklaflt›r›l›rken, karaci¤er hüc-

relerinin üretti¤i ve hastan›n yaflamas› için

gerekli olan moleküller kan içerisine verile-

rek hastaya ulaflmas› sa¤lan›r.

Sadece Vücut d›fl› yard›mc› karaci¤er ci-

haz› (ELAD), BYK sistemleri içerisinde in-

san karaci¤er hücrelerini kullan›yor. Bu sis-

temde C3A karaci¤er hücreleri, HepG2 he-

patoma hücre dizininden elde edilmifllerdir.

Bu hücreler, içersinden hasta kan›n geçti¤i

k›lcal kanallar üzerine yerlefltirilerek hasta

kan› ile do¤rudan temaslar› sa¤lan›r. Buna

karfl›n, HepatAassist sisteminde tafl›y›c› mo-

leküller üzerine yap›flt›r›lm›fl domuz karaci-
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YAPAY KARAC‹⁄

Biyolojik tipte yapay karaci¤er sistemleri

Akademik Medikal Center (AMC) yapay karaci¤er
sistemi.
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¤er hücreleri kullan›lmakta. Tafl›y›c›ya ba¤-

l› olan bu hücreler kapiller kanallar›n d›fl›-

na yerlefltirilir ve böylelikle hasta kan›yla te-

mas› sa¤lan›r. Bu sistemde önemli sorun,

domuz endojen retrovirüsdür. Karaci¤er

destek sistemi (LSS) tamamen farkl› bir bi-

yoreaktör yap›s›na sahip olup, parankimal

(doku içi) ve parankimal olmayan hücrele-

rin bir arada bulunmas›na olanak sa¤laya-

rak safra kanüllerinin (kanalc›k) yapay olufl-

mas›na yard›mc› olur. Bu sistemde insan ve

domuz karaci¤er hücreleri rahatl›kla kulla-

n›labiliyor. Yap›lan çal›flmalarda bu siste-

min karaci¤er nakline ka-

dar fulminan yetmezlikli

hastalarda baflar› ile çal›fl-

t›¤› gösterilmekle birlikte

daha genifl çal›flmalara ge-

reksinim var. Yapay kara-

ci¤er destek sistemi

(BLSS) ad› verilen sistem-

de, domuz karaci¤er hüc-

releri belli yo¤unluktaki

kolajen ile bir araya getiri-

lerek k›lcal damarl› yap›-

n›n üzerine yerlefltirilir.

Bu biyorektör sistemi, kli-

nikte kullan›lm›fl ancak

baflar›s›n›n oldukça düflük

oldu¤u görülmüfl durum-

da. BYK sistemleri içeri-

sinde en baflar›l› olan›, Dr.

Chamuleau’nun gelifltirmifl oldu¤u Akade-

mik Medikal Center (AMC) yapay karaci¤er

sistemi. Bu sistemde domuz karaci¤er hüc-

releri kullan›lmakta. Bu sistemde karaci¤er

hücreleri di¤er sistemlerde oldu¤u gibi tek

de¤il, gruplar halinde bulunurlar. Bu sis-

temde yar› geçirgen bir zar yoktur onun ye-

rine karaci¤er hücreleri ve plazma, do¤al

ortamda oldu¤u gibi direk temas halinde

bulunur. Sistem kolayl›kla 20 gr karaci¤er

dokusunu (20 milyar karaci¤er hücresi) ba-

r›nd›rabilir. Maliyeti oldukça ucuzdur ve

kolayl›kla steril edilebilir.

BYK klinik deneyleri, tasarlamaya ve

gerçeklefltirmeye iliflkin büyük zorluklara

ve testlerde ulafl›lan bir çok veri aras›nda

do¤ru seçimi yapmak gibi sorunlara karfl›n,

baz› baflar›l› tedavi uygulamalar› bilimsel

olarak rapor edildi. BYK makinelerinin kli-

nik güvenirli¤i ve uygulamalar› h›zl› bir fle-

kilde sa¤lanm›flsa da, istenilen sonuçlara

henüz tam anlam›yla ulafl›lm›fl de¤il. Bunun

için, daha çok say›da a¤›r karaci¤er yetmez-

li¤i olan hastayla yap›lacak kontrollü klinik

testlerden ç›kacak olumlu sonuçlara gerek

var. Böbrek yetmezliklerinde kullan›lan di-

yaliz makinelerinden sa¤lanan baflar›n›n,

yapay karaci¤er sistemlerinden elde edilme-

si halinde birçok karaci¤er yetmezlikli has-

tan›n hayatta kalmas› mümkün olabilecek.

D o ç .  D r .  A l p  D e m i r a ¤
Yeditepe Üniv. T›p Fak. Genel Cerrahi ve 

Transplantasyon Anabilim Dal›
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⁄ER S‹STEMLER‹
Biyolojik olmayan yapay karaci¤er sistemleri

Akademik Medikal Center (AMC) yapay karaci¤er sis-
teminin flematik görünümü.

fiematik çizimde sa¤da cihaz›n enlemesine ve boyla-
mas›na kesitleri görülmektedir. Burada A koruyucu
d›fl çeperi, B ve C ise içi bofl odac›klar etraf›na yer-
lefltirilmifl karaci¤er hücrelerinin kümeler halinde bu-
lundu¤u ve oksijen ve karbon dioksit geçiflinin yap›l-
d›¤› alanlar, D oksijen sa¤layan k›lcallar ve matriks
bölgesi, F hastadan gelen plazman›n biyoreaktörden
geçerek di¤er a¤›zdan ç›kmas›, E oxsijen giriflidir. Bu
sistem sayesinde reaktör içerisindeki jepatositler ye-

terli miktarda oksijen almaktad›r.

fiekilde BYK’n›n flematik olarak çal›flma mekanizmas› gösterilmifltir. Buna
göre hastadan gelen kan plasma ay›r›c›s› ile plasmas›na ayr›lmakta ve ba-
¤›fl›kl›k sisteminin olumsuz etkilerini önlemek amac› ile 2 adet plasma fil-

tresi (P1, P2) sisteme ilave edilmifltir.
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Tarihi Geliflim
Kalp yetersizli¤inin mekanik bir cihaz

ya da sistemle desteklenmesi fikri

1800’lü y›llar›n bafl›nda ortaya ç›kt›; an-

cak, yaklafl›k 150 y›l sonra 20. yüzy›l›n

ortalar›nda gerçeklefltirilebildi. Özellikle

son 10 y›lda kazan›lan büyük geliflmeler-

le ideal cihaz ve sistemlere ulaflma yo-

lunda önemli mesafeler katedildi. Bafl-

lang›çta kardiyojenik (kalp kaynakl›) flok

tedavisinde kullan›lan bu sistemler,

transplantasyona (Tx) kadar hastay› ya-

flatabilmek ve kalp yetersizli¤ini iyilefltir-

mek içinde kullan›larak zaman içinde da-

ha de¤iflik ve çok yönlü sonuçlarla uygu-

lan›r hale geldi. Nihayet, 2002 y›l›n›n or-

talar›nda sonuçlanan REMATCH (Ran-

domized Evaluation of Mechanical Assis-

tance for the Treatment of Congestive

Heart Failure) çal›flmas›yla hertürlü te-

daviye cevap vermeyen kalp kaynakl›

flok durumlar›nda KDS kullan›m›na FDA

(ABD G›da ve ‹laç Dairesi) onay› verilmifl

bulunuyor.

Bu amaçla gelifltirilen 30’a yak›n ci-

haz ve sistemle baflar›l› sonuçlar›n elde

edilmesinde en önemli kriter olan hasta

seçiminde, güncellefltirilmifl endikasyon-

lar yan›nda hastan›n kalbe iliflkin ve kalp

d›fl› özellikleri, cihaz ve sistem seçimin-

deyse hastan›n klinik tablosuna en uy-

gun olan›n›n tercih edilmesi temel belir-

leyici.

Dünya’da ilk kez KDS ile hasta yafla-

t›lmas›, 1966’da M. DeBakey ve D. Liot-

ta’n›n, kalp kapak ameliyat› sonras› iyi

çal›flmayan kalp nedeniyle kalp-akci¤er

makinesinden ayr›lamayan bir hastaya

implante ettikleri bir KDS ile 10 günlük

destek sonras›nda hastan›n iyileflmesi ol-

gusu. 1984 y›l›nda Stanford Üniversite-

si’nde Portner ve Oyer, 1980 NHLBI ka-

rarlar› do¤rultusunda gelifltirilen pompa-

lardan biri olan Novacor ile ilk baflar›l›

kalp nakline kadar yaflatma uygulamas›-

n› gerçeklefltirdiler. 2002 y›l›nda FDA ta-

raf›ndan KDS için, 2007 y›l›nda da tü-

müyle yapay kalp-AbioCor- için onay ve-

rilmesi, bu sistemlerin önümüzdeki 10

y›lda çok yayg›nlaflaca¤›n› ve rutin kulla-

n›mda yeralaca¤›n› göstermekte.

Günümüzde, özellikle son on y›lda

yaflanan büyük teknolojik geliflmeler ve

farkl› konseptlerin oluflturulmas›, ileri

kardiyoloji ve kalp cerrahisi merkezlerin-

de bu konuyla ilgili yap›sal reorganizas-

yonlar› zorunlu k›lm›fl ve bir çok klinik-

te “Transplantasyon ve Mekanik Dolafl›m

Destekleyici Sistemler” alt bölümü ku-

rulmufl durumda. Böylece, hastane içi ve

d›fl› yeni organizasyonlar, sa¤l›k siste-

minde finansman düzenlemeleri gibi top-

yekün kurumsal bir yap›lanma ve de¤ifli-

min kaç›n›lmaz oldu¤u anlafl›lmakta.

Kalp Destek Sistemleri

ve S›n›fland›rma
Günümüzde yayg›n olarak kullan›lan

sistemler, destek sürelerine göre k›sa dö-

nem (0-4 hafta), orta dönem (1-6 ay) ve

uzun dönem (>6 ay), destek amac›na gö-

re (geçici-kal›c›), sa¤lad›klar› kan ak›m›-

na göre atmal›, atmal› olmayan, çal›flma

mekanizmalar›na göre pnömotik-elek-

trikli (hava bas›nçl›), dolafl›mla olan ilifl-

kilerine göre ekstrakorporal (vücut d›-

fl›nda yerleflik), parakorporal (vücut yü-

zeyinde yerleflik) ve internal (vücut için-

de yerleflik) sistemler, kuflaklar›na göre

ve destek tiplerine göre de ventriküler

(kar›nc›k içi) ya da total kalp olarak s›n›f-

land›r›labilirler. 

Eks t r akorpora l/Parakorpora l

Sistemler: Bu tip sistemler vücut d›fl›n-

da(ekstrakorporal) veya yüzeyinde (para-

korporal) yerleflik çal›fl›rlar. Bunlardan

baz›lar›; Abiomed BVS 5000 – AB 5000

k›sa süreli destek için FDA onay› alan ilk

mekanik sistemdir. Ekstrakorporal, pul-

satil-pnömotik bir sistemdir. 1987 y›l›nda

ilk kez ortaya konulan bu sistem, 1992

Kas›m’›nda FDA onay› ald›. Bu tarihten

beri klinikte 3000’den fazla hastada kul-

lan›lan Abiomed, univentriküler (sol-sa¤

kar›nc›k) veya biventriküler (her iki ka-

r›nc›k) uygulanabilir (fiekil 1a). 

Sistem; transtorasik kanüller (nefes

borusuna sokulan kanalc›klar), pompa

odac›klar› ve hava pompal› konsül olmak

üzere 3 bölümden oluflur. Sistem “dol-

dur-boflalt” modunda çal›flt›¤› için, opti-

mal performans için hastan›n yeterli da-

mar içi hacme volüme sahip olmas› ge-

reklidir. Konsül, otomatik olarak çal›flan

ve odac›klardaki poliüretan kese ile poli-

karbonat d›fl çeper aras›na havay› doldu-

rup, boflaltarak atmal› (pulsatil) bir kan

ak›m›n› yaratan, elektrikle çal›flan pnö-

motik (haval›) bir sistemdir. Pulsatil ol-

mas›na karfl›n, kalp ritmine göre ayarl›

KALP DESTEK S‹STEM
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Resim 1a. Abiomed BVS 5000’in uygulanmas› Resim 1b. Abiomed AB 5000 

Resim 2. Impella mikroaksiyel pompa
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de¤ildir. Optimal at›m hacmi 80 mL olup,

maksimal 6 Lt/dk debi sa¤lar. Abiomed

BVS 5000 sistemi 1992 y›l›nda kalp ame-

liyat› sonras› destek sistemi olarak FDA

onay› ald›ktan sonra etki alan› iyleflme

beklenen kalp yetersizli¤inin di¤er form-

lar›na da genifllemifl bulunuyor. Abiomed

BVS 5000 sistemi ülkemizde ilk kez

1990 y›l›nda kullan›ld›. 

Son y›llarda gelifltirilen Abiomed AB

5000, vücut üzeri atmal› bir sistem olup,

hem sa¤-sol kar›nc›k için , hem de her iki-

sine birden uygulanabilen, fleffaf yap›s›y-

la içi görülebilen, yaklafl›k 6 litreye kadar

kan pompalayabilen bir sistem. FDA ona-

y› alan bu sistem, 1 y›la kadar varan des-

teklemelere imkan vermesiyle, önümüz-

deki y›llarda yayg›n kullan›m alan› bula-

bilecek (fiekil 1b).

‹ntrakorporal (Vücut ‹çi) Sistemler:

Bu tip sistemler vücut içine (intrakorpo-

ral) yerlefltirilirler. 

Impella
Son y›llarda gelifltirilen ve giderek

yayg›nlaflan nakledilebilir, minyatür des-

tek sistemidir. ‹ki tipi bulunuyor. 

- Impella Kardiyak destek sistemi:

Kalp ameliyatlar›ndan sonra sa¤ - sol kal-

bin veya her ikisinin desteklenmesinin

gerekti¤i durumlarda kullan›labilmekte.

Impella RD sa¤ kalp için olup sa¤ atri-

umdan pulmoner atar damara, Impella

LD ise sol kalp için olup sol kar›nc›ktan

aortaya dakikada 5.5 litre kan pompala-

yabilen, yaklafl›k 20 gram a¤›rl›¤›nda 7,5

mm kal›nl›¤›nda 10 cm uzunlu¤unda

mikroaksiyel intrakardiyak son kuflak

pompalard›r (fiekil 2).

- Impella Perkütan destek sistemi:

Akut myokard infarktüsü sonras› flok du-

rumlar›nda femoral arter (üst bacak atar-

damar›) yoluyla transaortik olarak (aor-

taya sokularak) yerlefltirilen ve 2,5-5 litre

kan pompalayabilen pompa kateterler.

H›zl› ve basit uygulamas›yla giderek yay-

g›nlaflmakta. Ciddi kalp kaynakl› flokta %

50 civar›nda sa¤ kal›m sa¤lamakta.

Pulsat›le Kalp Destek

Sistemleri
HeartMate Sol Kar›nc›k Destek Ayg›t›

(Left Ventricular Assist Device: LVAD)

Uzun süreli geçici sol kar›nc›k deste¤i ya-

n›nda, kal›c› nakledilebilir model olarak

da gelifltirilen sistemlerin ilk prototipi.

1991’de sistemin elektrikli versiyonu ge-

lifltirildi. 1995’te giyilebilir, tafl›nabilir ilk

tipi klinik kullan›ma sunuldu. HeartMate

IP modeline Kas›m 1994’te, HeartMate

VE modeline Ekim 1998’de FDA onay›

verildi. 

‹nsan vücuduna yerlefltirilebilen, atma-

l› çal›flan HeartMate sol KDS’nin 2 tipi bu-

lunmakta:

1. Pnömotik HeartMate (IP, Implan-

table Pneumatic) (fiekil 3a)

2. Elektrikli HeartMate (VE, Vented

Electric) (fiekil 3b)

‹lk model olan HeartMate IP’de, pom-

pa d›fl çeperi titanyumdan oluflmakta ve

içi esnek dokulu bir poliüretan diaframla

döflenmekte. Bunun alt›nda, d›fl konsül-

den hava bas›nc›yla hareket eden sert bir

itici tabaka (pusher-plate) bulunur. Elek-

trikli HeartMate’de pompan›n di¤er ünite-

leri ayn› olup, sadece itici tabaka düflük

h›zl› bir motor taraf›ndan hareketlendirir

(fiekil 4). 

En önemli yap›sal özelli¤i; pompa için-

deki kan temas yüzeyidir. Titanyum oda-

c›¤›n iç yüzeyi 100-150 mikron çapl› ›s›yla

yap›flt›r›lm›fl titanyum mikro kürecikler.

Bunun üzerini örten fibriller poliüretan

(cardioflex) ile pürüzlü bir yüzey oluflur.

Nakilden sonra 5 gün içinde pompan›n

kanla temas eden iç yüzeyinde makrofaj

ve endotel hücrelerinden oluflan ince bir

tabakan›n(pseudointimal tabaka,100-500

mikron) geliflmeye bafllad›¤› gösterilmifl-

tir. Böylece bu sistemde, p›ht›laflt›ma

önleyiciler kullan›lmamas›na karfl›n dü-

flük p›ht› komplikasyonlar› görülür.

HeartMate IP ve VE versiyonlar›n›n

maksimum at›m hacmi 85 mL olup, mak-

simum debisi 10-12 L/dk civar›ndad›r.

HeartMate, halen dünyada en fazla kulla-

n›lan KDS olup, A¤ustos 2000 y›l›na ka-

dar 120’nin üzerinde merkezde toplam

2300 hastada kullan›lm›fl bulunuyor. IP

tipinde ortalama destek süresi 93 gün, VE

tipinde 165 gün olup, VE tipinde 85 has-

ta IP tipinde 35 hasta bir y›l›n üzerinde

baflar›yla desteklendi. 

HeartMate; FDA taraf›ndan kalp

nakline kadar yaflatma için onay alan ilk

KDS oldu¤u gibi, REMATCH çal›flmas›

neticesinde 2002 Aral›k ay›nda nakil

gerçekleflmeyen hastalarda kal›c› amaçl›

kullan›m içinde ilk onay› alan sistem. 

Non-Pulsat›le

(Cont›nuous) Kalp

Destek Sistemleri  
20-30 y›ld›r kullan›lan KDS’ler ve total

yapay kalpler, hastalar›n ço¤unda çoklu

organ ifllevlerinde dramatik bir düzelme

sa¤lamakta, ço¤unda (% 60-70) baflar›l›

nakil yap›lmakta. Ancak, varolan cihaz ve

sistemlerin büyük debi kapasitelerinden

kaynaklanan fizyolojik dezavantajlar ya-

n›nda, minimalize edilemeyen yüksek

komplikasyonlar belirgin hale geldi. Bun-

lardan ar›nm›fl, Frank-Starling mekaniz-

malar›na göre ifllevleri destekleyen “mini-

malist yaklafl›m” stratejisiyle devaml›

ak›m üreten sistemlerle kalp gücünü gü-
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MLER‹ VE YAPAY KALP

Resim 3. HeartMate Pnömotik konsüllü (a) ve Elektrikli tipi (b)

a
b

Resim 4. HeartMate LVAD Çal›flma Mekanizmas›
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cü destekleyen ek bir motor oluflturmak

hedeflendi. Dik ak›m pompalar›; devaml›

ak›m üreten sistemler. Atmas›z kan pom-

palar›n›n geliflimi ve normalin % 20 fazla-

s› atmas›z kan ak›m›n›n herhangi bir fiz-

yolojik bozuklu¤a yol açmad›¤› yönünde-

ki sonuçlar, 20 y›l önce gösterilmiflti. Gü-

nümüzde en s›k klinik kullan›m› olan dik

ak›m pompalar›ndan biri; MicroMed De-

Bakey VAD.

Dr. DeBakey’in kalp transplantasyonu

yapt›¤› hastas› NASA mühendisi David

Saucier ile birlikte uzay mekiklerindeki

roketlerin yak›t pompalar›ndan uyarlaya-

rak gelifltirdikleri prototip “Baylor-NASA

VAD”, 10 y›l süren laboratuvar ve deney-

sel çal›flmalar sonucunda 1998’de “Micro-

Med DeBakey VAD” olarak klinik kullan›-

ma girdi. Kas›m 1998’te ilk kez Viya-

na’da, Haziran 2000’de ABD’de (Hous-

ton) kullan›lan sistem, ülkemizde de ilk

kez Nisan 2001’de kullan›ld›. Ocak

2007’ye kadar yaklafl›k 7 ülkede toplam

400 nakil gerçeklefltirildi. 

Minyatür pompa 3 cm eninde 7.6 cm

boyunda ve 95 gr a¤›rl›¤›nda olup tama-

miyle titanyumdan yap›l› (fiekil 5,6). Mo-

tor, stator içine verilen elektrik ak›m›n›n

yaratt›¤› elektromanyetik ortamdan

kanatlar›n hareketlenmesiyle dakikada

7500-12000 devir ile 10 lt’ye kadar debi

sa¤l›yor. 

Pompaya bitiflik, titanyumdan yap›l›

girifl kanalc›¤› ve örgü dakrondan yap›l›

ç›k›fl parças› bulunmakta. Hastan›n omu-

zundan ve belinden ask›l› kemer ile tafl›d›-

¤› bu ünite (smart controller) 1-1.5 kg a¤›r-

l›¤›nda, 2 adet 4’er saat sistemi çal›flt›rabi-

len piller ve pompa debisini, h›z›n›, pillerin

flarj durumunu gösteren kontrol panelin-

den oluflmakta. Bu bölüm sadece bilgi ve-

ren bir ünite olup, pompa de¤iflkenleri

ayarlanamaz. Bunun için CDAS ünitesi

kullan›l›r (fiekil 7).

Hasta Seçim Kriterleri
Genel olarak mekanik dolafl›m destek-

leri klinik aç›dan 3 amaç için uygulan›r:

a) ‹yileflme (bridge to recovery): Kalp

ameliyat› ya da enfarktüs sonras› kalp

kaynakl› floku olan hastalar , transplanta

aday kronik kalp hastalar›  veya nakil son-

ras› aktar›lan kalpte yetersizlik olmas› gi-

bi durumlarda.

b) Transplantasyona köprüleme (Brid-

ge to Tx: bekleme listesinde iken organ

yetmezli¤ine giren hastalar)

c.) Uzun süreli-kal›c› kalp ve dolafl›m

sistemi (KDS) deste¤i 

Uygulaman›n zamanlamas›na göre de

kategorik olarak plaml›, acil, veya yar› acil

olarak yap›labilir. Son y›llarda transplan-

tasyona köprüleme ve uzun süreli / kal›-

c› KDS kullan›m›n›n hayatta kal›m ve ya-

flam kalitesinde sa¤lad›¤› üstünlü¤ün gös-

terilmesiyle elektif flartlarda yap›lan uygu-

lama daha büyük önem kazand›.

Hasta Rehabilitasyonu
VDS’ler ile elde edilen baflar›l› sonuç-

larda iki anahtar faktör vard›r. Kronik ola-

rak hipoperfüzyonda (=yetersiz kanlan-

ma-oksijenlenme) olan organlar›n perfüz-

yonu ile fizyolojik durumun düzelmesi ve

yata¤a ba¤›ml› hastan›n aktif ve yo¤un fi-

ziksel rehabilitasyonuna izin verecek dü-

zeye gelmesidir. Hastan›n gücü, esnekli¤i

ve aerobik kapasitesi, ba¤›ms›z hareket

edebilecek hale geldi¤inde evine gönderi-

lebilir.

Son y›llarda artan deneyim ile KDS’le-

re olan güvenin artmas›, hem hasta hem

de hekimler için hastane d›fl›nda takibi

daha uygun hale getirmifltir. KDS’lerin

basitlefltirilmesi, dayan›kl›l›klar› ve güve-

nirliliklerinin artmas›yla destek süresi

uzam›flt›r. Bunlara ek olarak, KDS’lere

bak›fl aç›s›n›n de¤iflmesi de, hastane d›fl›

KDS kullan›m›nda art›fl›n ana nedenlerin-

dendir (Resim 8). 

Kalp Destek Sistem

Uygulamalar›n›nda

Yak›n Gelecek Planlar›
Mekanik dolafl›m destekleyici sistemle-

rinin hedef hasta kitlesinin tahmini olarak

dünyada 700.000-1.000.000 aras›nda,

ABD’de y›lda 60.000 civar›nda oldu¤u bil-

dirilmektedir. 

Halen KDS uygulamalar› end-sta-

ge(son dönem) kalp yetersizli¤inde yap›-

lan sa¤l›k harcamalar›n›n sadece % 3’den

az›n› (120 milyon dolar) olufltururken ya-

k›n gelecekte, özellikle KDS’lerin end-sta-

ge hasta grubunun en büyük k›sm›n›

oluflturan transplantasyona uygun olma-

yan hastalarda kullan›lmas›n›n hayatta
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Resim 6. MicroMed DeBakey VAD’›n insana
implante edilmifl hali

Resim 7. MicroMed DeBakey VAD’›n vücut d›fl› üniteleri. Hastan›n belinde tafl›d›¤› “smart controller”(a),
Pompa kay›tlar›n› alan ve ayarlamalar›n yap›ld›¤› CDAS ünitesi (b), CDAS ekran›(c).

Resim 5. Dr.M.DeBakey ve kendi ismini tafl›yan VAD ile di¤er pulsatile VAD’lerin(Novacor-HeartMate)
büyüklüklerinin karfl›laflt›r›lmas› .
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kal›m (survival) ve yaflam kalitesini artt›r-

d›¤›n› gösteren REMATCH çal›flmas›n›n-

da yol göstericili¤inde, milyar dolarlar

(5.4-24 milyar dolar) düzeyine ulaflaca¤›

beklenebilir. 

Özellikle kalp yetersizli¤inin ileri yaflla

olan yak›n ilgisi nedeniyle ABD gibi yafll›

nüfuslu ülkelerde 10-20 y›l sonraki hasta

populasyonun büyük bir sa¤l›k sorunu ya-

n›nda sosyo-ekonomik bir felaketi de bera-

berinde getirece¤ini tahmin etmek zor de-

¤ildir. O nedenle teknolojik geliflmeler ve

alternatifler daha yo¤un bir flekilde ön pla-

na geçmektedir. 

Sonuçta, ventriküler destek sistemleri-

nin geçici veya kal›c› amaçla yayg›n kulla-

n›m›nda, toplam maliyet analizleri ile

avantaj›n›n ortaya konulmas› yan›nda

özellikle hem toplum hem de t›p camias›

taraf›ndan kabul görmesi önemli bir rol

oynayacakt›r. Önümüzdeki 20-30 y›lda et-

kinli¤i belirginleflecek bu sistemler için

klinik içi (transplantasyon ve mekanik do-

lafl›m destekleyici sistemler bölümü)-has-

tane içi ve hastaneler aras› (KDS merkezi)

yeni yap›lanmalar›n önemi artmaktad›r.

Total Yapay Kalp

Tarihi Bilgi ve Geliflim
Total yapay kalp(TYK) konusundaki

öncü çal›flmalar›n büyük bir k›sm›, bafl-

lang›çta Cleveland Klinikte çal›flan daha

sonra Utah’ta (Salt Lake City) çal›flmala-

r›n› sürdüren Dr.Willem Kolff’un labora-

tuvarlar›nda yap›lm›flt›r (Resim 9).

1957’de Dr.Kolff ve T.Akutsu o günlerde

yapt›klar› prototip TYK ile bir köpe¤i ön-

celeri 90 dakika daha sonra 36 saat ya-

flatmay› baflarm›fllard›r. Bu çal›flmalar›n

canl› flahitleri olan ve o dönemlerde

Dr.Kolff’un yan›nda çal›flan D.Liotta,

T.Akutsu, Y.Nose, C.S.Kwann-Gett ve

R.Jarvik, daha sonralar› kendi isimleriyle

an›lan TYK’ler yapm›fllard›r.

1964 y›l›nda Amerika sa¤l›k bakanl›¤›-

n›n kal›c› TYK’lerin gelifltirilmesi için bafl-

latt›¤› program do¤rultusunda Dr.D.Coo-

ley, Dr.Liotta ile birlikte deney hayvanla-

r›nda çal›flmalara bafllad›. Sonuçta; pnö-

motik yolla protez kalbi çal›flt›ran “Liotta

kalbi” yap›ld›. 

1969 y›l› bafl›nda Texas kalp enstitüsü-

ne ciddi koroner arter hastal›¤› nedeniyle

kalp yetersizli¤i geliflen bir hastaya Liotta

TYK tak›ld› (Resim 10). Liotta kalbi tak›l-

d›ktan 72 saat sonra dönor kalbi tak›ld›.

Ancak hasta 36 saat sonra rejeksiyon ve

böbrek yetersizli¤i nedenleriyle kaybedil-

di. ‹nsanl›k tarihinin bu ilk yapay kalp uy-

gulamas› kötü sonuçlansa da her aç›dan

büyük zorluklar içeren meflekkatli bir sü-

reç olmas› yan›nda çok önemli bilgiler de

sa¤lam›flt›r. Bunlar›n en önemlisi, insan

dolafl›m›n›n mekanik bir sistemle sürdü-

rülebilece¤inin gösterilmifl olmas›d›r. 

O dönemlerde ekibe kat›lan Dr.R.Jar-

vik ayn› zamanda mühendis olmas›n›n da

avantaj›yla bu kalp üzerinde baz› modifi-

kasyonlar yaparak kendi ad›n› tafl›yan

protezi gelifltirdi. Dr.Kolff’un çal›flmalara

NASA laboratuvarlar›n› da katmas›yla o

dönemin en iyi protezi olan Jarvik-7 orta-

ya ç›kt›. Nihayetinde, Dr.Jarvik’in üzerin-

de çal›flt›¤› ve 1970 y›l›ndan beri gelifltir-

di¤i en son tip olan Jarvik-7 (önceleri Jar-

vik-1, 3, 5) için 1981’de FDA onay› al›nd›

(Resim 11) ve hemen ard›ndan bu protez

dünya’da ilk kez kal›c› amaçla “Barney

Clark”isimli difl hekimi bir hastaya imp-

lante edildi.Utah T›p merkezinde Dr. DeV-

ries ve ark. taraf›ndan yap›lan operasyon-

la Jarvik-7 TYK baflar›yla tak›ld›.

Dr.Kolff’un da refakat etti¤i operasyon

sonras› Barney Clark dünya’n›n ilk kal›c›

TYK alan insan oldu ve 112 gün yaflad›

(Resim 12). Bunu takiben 1985 y›l›na ka-

dar Jarvik-7 ile kal›c› amaçl› 5 nakil daha

yap›ld›. Bunlardan biri olan W.Schroder

isimli hasta 620 gün yaflad›. Bunu takiben

gerçeklefltirilen di¤er kal›c› TYK uygula-

malar›n›n baflar›-

s›zl›kla sonuçlanmas› sonucunda kal›c›

amaçl› kullan›m durdurulmufl ve TYK’in

insanlarda sadece bridging (köprüleme)

amaçl›” kullan›lmas›na izin verilmifltir. 

1983 y›l›nda Symbion TAH ile 1992 y›-

l›na kadar dünyada 198 nakil gerçekleflti-

rildi. 1992 y›l›nda FDA, Symbion TYK ça-

l›flmalar›n› durdurdu. Bunun üzerine sis-

temin yap›m ekibi ve beyin tak›m› bir bafl-

ka kente (Tucson, Arizona) transfer oldu.

1993 y›l› bafl›nda ayn› protezdeki baz› de-

¤iflikliklerle yeni ad› CardioWest TYK ola-

rak FDA taraf›ndan da onaylanan bir bafl-

ka çal›flma bafllat›ld›. Günümüze kadar

CardioWest C-70 TYK ile en uzunu 318

gün olmak üzere 175 hastada nakil yap›-

lana kadarki bekleme sürecinde köprüle-

me amaçl› olarak (bridge to tx) kullan›ld›.

Son y›llarda Syncardia TYK olarak imp-

lantasyonlar devam etmektedir.

1988’de Amerikan Sa¤l›k Bakanl›¤›’na

ba¤l› Ulusal Kalp-Akci¤er ve Kan Enstitü-

sü “kal›c› TYK” gelifltirilmesi için 4 üreti-

ci firma ve klinik ile kontrat yapt›. Bunla-

r›n deneysel çal›flmalar›n›n 1990’l› y›llar-

da bitirilip, 2001 y›l›nda klinik uygulama-

lara geçmelerini öngördü. Bunlar;

1. CardioWest TYK. Utah Üniversitesi.

2. Penn State- Sarns/3M TYK. Penns-

ylvania Üniversitesi.

3. Nimbus TYK. Cleveland Klinik

4. AbioCor TYK. Texas Kalp Enstitüsü

olarak s›ralan›r. 

Ancak bunlardan sadece ikisi çal›flma-

lara (Penn State/3M Health Care TYK ve

Teksas kalp enstitüsü AbioCor TYK) de-

vam edebildi. FDA’in öngördü¤ü faz çal›fl-

malar›n› baflar›yla tamamlayan AbioCor

TYK, 2001 y›l› bafl›nda onay ald›. Buna

göre ilk aflamada, kalp transplantasyonu-

na uygun olmayan ve 30 günden daha

fazla yaflamas› beklenmeyen, bir baflka de-

yiflle en a¤›r hastalardan oluflan bir gruba

tak›lmas›na karar verildi. Böylece, 2 Tem-
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Resim 8. Hastane d›fl›nda takip edilen implantable
sol VDS’li(MicroMed DeBakey) bir Türk hasta efliyle

piknik yaparken (Prof.Dr.Süha Küçükaksu-Özel
Kolleksiyon), 

Resim 9. Yapay Kalbin babas› Dr.Willem Kolf

Resim 10. Dr. D.Cooley
taraf›ndan gerçeklefltirilen

dünya’n›n ilk 
total yapay kalp

implantasyonu ve Liotta
yapay kalbi (4 Nisan 1969). 
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muz 2001’de Dr. Dowling ve Dr. Gray ta-

raf›ndan Louisville- Kentucky ‘de bir has-

taya tak›ld› (Resim 13). 151 gün sonra

hasta geçirdi¤i sindirim sistemi kanamala-

r› sonucunda geliflen multiorgan yetmez-

li¤inden kaybedilirken 2. hasta ise 512

gün yaflad›. Halen bu yapay kalplerin kul-

lan›m›na devam edilmektedir.

Tarihi sürece bak›ld›¤›nda, insano¤-

lu’nun mükemmel bir yapay kalp yarat-

mak konusundaki 40 y›ll›k iniflli-ç›k›fll›

ama daima bir ad›m öteye ulaflan öyküsü-

nün yeni yüzy›lda nihayi hedefe ulaflmas›

kaç›n›lmaz görünmektedir. Bu baflar›, ar-

kas›na maddi-manevi tam destek alm›fl ka-

rarl› insanlar yan›nda insano¤lunun için-

den sökülüp at›lamayan yaflama ve yaflat-

ma iste¤inin bir sonucu olacakt›r.

Yapay Kalbin Mekanik

ve Fizyolojik Yönleri  
Yapay kalplerin esas amac›, onar›m›

mümkün olmayan akut veya kronik kalp

yetersizli¤indeki hastalarda t›pk› protez

kapak veya kalp pili gibi kalbin fonksiyon-

lar›n›n üstlenilmesini sa¤lamakt›r. Bu fle-

kilde al›c› hasta münkün oldu¤unca nor-

mal bir insan gibi yaflayabilmelidir.

Asl›nda kalp, protez için ideal bir or-

gand›r. Her bir ventrikül ayr› ayr› dolafl›-

ma çal›flan ve mekanik özellikleri iyi anla-

fl›lm›fl sistemlerdir. Eriflkin insan kalbi

350 gr a¤›rl›¤›nda olup, yaklafl›k 500

mL’lik hacim kaplar. Kalbin, ortalama 80

mmHg’l›k sistemik, 20 mmHg’l›k pulmo-

ner arter bas›nc›nda 10 L/dk’dan daha

fazla kan pompalayabilme gücü vard›r.

Bu durumda, sol ventrikül sistemik arter-

yel dolafl›ma 2.5 W’l›k güç katarken, sa¤

ventrikül ise pulmoner kan ak›m›na 1

W’l›k güç sa¤lamaktad›r. Bu güce sahip

protez kalpler, toplam güçlerinin ancak

%25’inden daha az›n› bu ifle harcarlar. Bu

nedenle, TYK için en az 14 W’l›k güç ge-

reklidir. Bir yapay kalbin enerji gereksini-

mi, pace-maker(=kalp pili)’dan 1 milyon

kez daha fazlad›r. Mevcut teknoloji ile

implante edilen(tak›lan, yerlefltirilen) güç

kaynaklar› ancak 8 saat yetebilmektedir.

Pnömotik (haval›) kalplerin hava hat-

lar› 10 mm çap›nda ve 3 m uzunlu¤unda-

d›r. Bu hatlar›n gö¤üs kafesinde yol alan

bölümü özel kaplamal›d›r. Cilt alt›nda en

az 15 cm mesafe katetmelidir. Sistemin

çal›flma mekanizmas›nda, normal s›n›rlar

içinde kulakç›k bas›nçlar› sürdürmek ve

yeterli kalp fonksiyonu sa¤lamak (100

mL/kg/dk) önemlidir. Bunun sa¤lanma-

s›nda s›n›rl› dolufl modu etkili olmakta-

d›r. Bu modda, dolufl için ayarlanan za-

man, kulakç›k bas›nçlar› normal s›n›rlar

içinde oldu¤unda kar›nc›klar› tamam›yla

doldurmak için yeterli de¤ildir. Bu du-

rum normal kar›nc›¤›n Frank-Starling

mekanizmas›na benzer olup, TYK’lerin

Starling yasas› olarak bilinir (asla tam

dolma, her zaman tam boflalt) (Resim

14).

Günümüzde henüz p›ht› oluflturma-

yan, kireçlenmeyen, sa¤lam, infeksiyona

dirençli ve düzgün yüzeyli (smooth) ol-

mas› gibi özellikleri olan ideal bir biyoma-

teryal elde edilememifltir. Fakat bu amaç-

la gerek TYK gerekse ventrikül destekle-

yici sistemler için baz› “biocompatable

yüzeyler” gelifltirilmifltir. Bunlar içinde,

segmentli poliüretan (biomer), textured

yüzey (fibriller poliüretan-titanyum mik-

rosferlerinden oluflur ve böylece oluflan

fibrin-hücre koagulumu biyolojik bir taba-

ka yarat›r), biolyzed yüzey (jelatin kapl›),

biyokimyasal aktif yüzeyler (heparin kap-

l› v.b), protein-spesifik absorbing (silikon

kapl› v.b) yüzeyler yeralmaktad›r. Ayr›ca

TYK’lerde membran d›fl›nda sütur hatlar›,

protez kapaklar, cihaz›n yap›sal dizayn›na

ba¤l› kan›n tak›lma ve göllenme bölgeleri

de trombüs oluflumu için di¤er potansiyel

yap›lard›r.

TYK’lerde çal›flma mekanizmalar›na

göre ayr›lan iki tipinden biri olan Pnöma-

tik TYK’lerde, ritmik olarak bas›lan hava

diafragmatik membran› hareket ettirmek-

te, sistolik süre ise bir solenoid ile düzen-

lenmektedir. Genellikle her 2 ventrikül

birbirinden ba¤›ms›z çal›fl›r. Sa¤ kalp 70-

90 mmHg gaz bas›nc›, sol kalp ise 200

mmHg gaz bas›nc› ile çal›fl›r. Bu durum

farkl› boflalma zamanlar›na yol açar. H›z

genellikle sabit veya de¤iflebilen modlar-

da ayarlanabilmektedir. H›z kalbe dönen

kan miktar›na ba¤›ml› olup, venöz dönüfl

artarken doluflta h›zland›r›l›r.

Son y›llarda üzerinde en çok araflt›rma

yap›lan ve gelifltirilen model, elektrik

enerjisiyle çal›flan elektrik motorlar›d›r.

Bunlar iki çeflit olabilmektedir. Biri, tam

aktar›l›p enerji TETS (Transcutaneous

Energy Transmission System) sistemi ile

ciltten aktar›l›rken bu ifllev cildin alt›na

yerleflik sekonder coil yoluyla olmaktad›r.

Portatif piller ile hasta evinde veya iflye-

rinde tam ba¤›ms›z ve mobil olmaktad›r.

Di¤er sistemde ise elektrik enerjisi ciltten

geçen bir hat ile motora ulaflt›r›lmaktad›r.

Bu durumda da hasta mobil’dir. Ancak bu

hat nedeniyle enfeksiyon riski alt›ndad›r. 

Günümüzde Kullan›lan

Total Yapay Kalpler
Syncardia TYK (Jarvik TAH, Symbion

TAH, Cardiowest TAH): Total yapay kal-

bin babas› olarak bilinen Dr. W.Kolff’un

laboratuvarlar›nda prototipi gelifltirilen ve
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Resim 11. Dr. Robert Jarvik ve Jarvik-7 total yapay
kalbi.

Resim 12.Dr.DeVries ve ilk kal›c› total yapay kalp
hastas›(Barney Clark), 1982

Resim 13. ‹lk AbioCor TYK implantasyonu, 2001,
Ameliyat› gerçeklefltiren 

Dr.Dowling, Dr.Gray ve ilk hasta .

Resim 14. Pnömotik total yapay kalbin çal›flma
mekanizmas›. Pompalama faz›(a) ve dolufl faz› (b).

Kan
ç›k›fl›

Kan girifli

Dolufl
faz›

Pompalama
faz›
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oradan yetiflen Dr. R. Jarvik taraf›ndan

klinik kullan›ma sunulan bu protez,

1982’de o dönemki ad›yla (Jarvik-7)

Utah’ta Dr. DeVries taraf›ndan ilk kez ka-

l›c› amaçl› tak›ld›. Halen kullan›lan bu sis-

teme Syncardia TYK ad› verildi ve halen

bu sistem bir çok merkezde nakil öncesi

köprüleme amaçl› uygulanmaktad›r.

Syncardia TYK pnömotik çal›flan iki

kar›nc›kl›, nab›zla efl zamanl› bir pompa-

d›r. Çal›flmas›n› sa¤layan hava hatt› her

bir ventrikülden ç›k›p cilt alt›nda ilerleye-

rek vücut d›fl›ndaki konsüle ba¤lan›r(fie-

kil 16). Konsülde bas›nçla hava verme ve

alma iflleriyle pompa fonksiyonlar› moni-

törize edilir.

Kalp protezi polyster ile kar›flm›fl bir

tür poliüretandan yap›lm›flt›r. Diafram

membran ise 4 katl› poliüretandan oluflur

ki, her tabaka aras›nda grafit tozu bulun-

maktad›r. 

Syncardia TYK’in çal›flma mekanizma-

s› basitçe formülüze edilirse; “asla tam

dolma, daima tam boflalt” fleklindedir. Dö-

nüflün artt›¤› durumlarda diafram›n tam

aç›lmas›yla, pompa odac›¤› içinde kan›n

göllenmesi önlenir. Asl›nda “asla tam dol-

ma” prensibi Starling e¤risindeki fizyolo-

jiye ba¤l› olup, kalp h›z›, kas›lma oran› ve

vakuma göre ayarlama yap›l›r. TYK siste-

minde en önemli belirleyici parametre da-

mar içi volüm durumudur. 

1982-1991 y›llar› aras›nda dünyada 28

merkezde 176 hastada toplam 180 Jarvik-

7 ve Symbion TYK implante edilmifl olup

bunlardan 5’i kal›c› amaçl›, 171’i ise geçi-

ci amaçl›d›r. 1993-2001 y›l› sonuna kadar

dünyada 10 merkezde toplam 208 imp-

lantasyon yap›ld›¤›, bunlar›n 135’ine

(%67) transplantasyon yap›ld›¤› ve 116’s›-

n›n (%86) taburcu edildi¤i bildirilmifltir. 

AB‹OCOR Total Yapay Kalbi (Abio-

med Inc, Danver, MA): 1991 y›l›nda Texas

kalp enstitüsünde bafllayan deneysel çal›fl-

malarda ve 1996 y›l›ndan itibaren de hay-

van çal›flmalar›nda elde edilen baflar›l› so-

nuçlar neticesinde 2001 y›l›nda ilk klinik

uygulama yap›lm›flt›r. AbioCor TYK esas

itibariyle titanyum ve poliüretan plas-

tik’ten yap›l›d›r. Sessiz çal›flan iç motoru

ve di¤er aksamlar›yla, do¤al bir kalp ritmi-

ne benzer flekilde vucuda kan pompala-

maya yönelik tasarlanm›flt›r. Dakika da 10

litreyi aflan bir debi sa¤layabilmektedir. 

AbioCor TYK’in elektrikli pompas›n›n

çal›flmas›yla tek yönlü hidrolik s›v› hare-

keti sa¤lanmakta, kan kapaklar ile siste-

mik ve pulmoner (akci¤erlere) dolafl›ma

gönderilmektedir. Motorda yeralan hidro-

lik s›v› ardarda aç›l›p kapanan bir pence-

reden geçerek sa¤-sol kar›nc›klar›n poli-

üretan çeperine basmakta ve böylece nor-

mal kalbin aksine bir kas›lma periyodun-

da tek bir at›m yerine her ventrikül için

ayr› olarak toplam iki at›m gerçekleflmek-

tedir (fiekil 17).

AbioCor TYK, ilki Haziran 2001’de ol-

mak üzere Mart 2003’e kadar toplam 10

hastaya tak›ld›. AbioCor TYK’in ilk jene-

rasyonuyla yap›lan bu çal›flma 15 hastaya

tamamlan›ncaya kadar devam edecek

olup A¤ustos 2002’ye kadar implantas-

yon yap›lan 7 hastan›n sonuçlar› ortaya

konulmufltur. Bu çal›flmaya al›nan hasta-

lar, 1 ayl›k ölüm oran› %80 olan nakil ya-

p›lmas› t›bben olanaks›z olan hastalar

olup, çal›flman›n amac› AbioCor ile hasta-

larda 60 günlük yaflam sa¤layabilmektir. 

P r o f . D r . S ü h a  K ü ç ü k a k s u
Yeditepe Üniversitesi T›p Fakültesi

Kalp ve Damar Cerrahisi Anabilim Dal› Baflkan›

Yapay Organlar ve Destek Sistemleri Derne¤i

(TÜYOD)Yönetim Kurulu Baflkan›
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Resim 15. TETS’in (Deriden
Geçen Enerji ‹letiflim Sistemi)
enerji aktar›m üniteleri
aras›ndaki iliflki.

Resim 16. Syncardia
total yapay kalbi. 

Resim 17. AbioCor total yapay kalbi 
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Diyabet metabolik bir hastal›k olup, in-

sülinin tamamen veya göreceli olarak yok-

lu¤udur. Dünya Sa¤l›k Örgütü’nün (WHO)

2000 y›l› verilerine göre Dünya’da 177 mil-

yona varan diyabet hastas› bulunuyor. Gü-

nümüzde bu rakam 194 milyona ulaflm›fl

olup geliflmifl ülkelerdeki nüfusun %6’s›n-

da diyabet görülmekte. Dünya Sa¤l›k Ör-

gütü’ne göre 2025 y›l›nda Dünya’daki diya-

betli say›s›n›n 300 milyona ulaflmas› bekle-

niyor. Geliflmifl ülkelerde diyabete ba¤l›

sa¤l›k harcamalar›, sa¤l›¤a ayr›lan bütçe-

nin %5–15 civar›nda ve ABD’de yaln›zca

2005 y›l›nda diyabet tedavisi için yap›lan

harcama 100 milyar dolar›n üzerinde. Ül-

kemizde diyabetin görülme s›kl›¤›ysa %5 ci-

var›nda. 

Diyabet, tip 1 (juvenil, çocuklukdan

bafllayan) ve tip II diyabet (eriflkin) olarak

ikiye ayr›l›yor. Tip 1 diyabetes Mellitus

(T1DM) otoimmün (ba¤›fl›kl›k sisteminin

kendi vücuduna sald›rmas›) bir hastal›k

olup adac›k hücrelerinin lenfositlerle (ak-

yuvar, beyaz kan hücresi) kaplanmas› so-

nucu patolojik görünüm olarak insulitis ile

kendini gösterir ve hastalarda adac›k hüc-

relerinin tamamen tahrip olmas›na ba¤l›

olarak insülin yap›m› yoktur. T1DM, gene-

tik olarak belli HLA tipleriyle birlikte gö-

rülmekle beraber, çevresel faktörlerin de

hastal›¤›n oluflumunda rol ald›¤› bilinmek-

te. Hastal›k, ergenlik döneminde ve ço¤un-

lukla 40 yafl›ndan önce görülür, önceleri

bu hastal›k için juvenil ya da insüline ba-

¤›ml› diyabet terimleri kullan›lm›flt›r. Dün-

ya’da s›k karfl›lafl›lan tip II DM’de ise, insü-

lin kiflide vard›r; ancak dokuda insüline

karfl› cevap bulunmaz. 

Diyabet, hiperglisemik koma

nedeniyle 80 y›l önce hastalar›n

ölümüne yol açarken, insülin te-

davisinin keflfiyle kronik bir has-

tal›k haline dönüflmüfltür. Diya-

bet hastalar› günümüzde daha

uzun yaflamaktad›rlar. Ancak bu

defa da diyabete ba¤l› olarak or-

taya ç›kan kalp hastal›¤›, böbrek

yetmezli¤i, körlük, uzuv kay›plar›

gibi uzun dönemde görülen

problemlerle mücadele etmektedirler ve

ne yaz›k ki d›flar›dan günde birkaç kez ve-

rilen insulin tedavisine ra¤men bu hasta-

larda damar harabiyeti (vaskülopati) ve nö-

rolojik bozukluklar›n geliflimi önlenemeye-

bilir. Diyabet, kiflinin ölüm riskini 2 ila 4

kat oran›nda art›rmakta ve yaflam süresini

belirgin biçimde azaltmakta.

‹nsülin, kan flekerini kontrol etmek

amac› ile pankreasda bulunan beta hücre-

leri taraf›ndan yap›l›r ve bu hücreler Lan-

gerhans adac›k hücrelerinin %40’n› teflkil

eder. Pankreas egzogrin salg› yapan bir

bez olup endokrin ifllev gören adac›k hüc-

releri bu bezin küçük bir k›sm›n› teflkil

eder. ‹nsülin, vücudun kan flekeri dengesi-

ni ayarlar ve glukozun ya¤, karaci¤er ve

kas dokusu taraf›ndan kullan›lmas›n› sa¤-

larken, glikojenin y›k›m›n› ve glukoz yap›-

m›n› önleyerek kan flekerini düflürür.

Günümüzde T1DM’nin en önemli teda-

visi, insülin enjeksiyonu, düzenli kan fleke-

ri kontrolü, egzersiz ve diyetten oluflmak-

ta. Ancak, etkin tedaviyle komplikasyonlar

her zaman önlenemez. T1DM hastalar›n›n

%10’u kadar›nda d›flar›dan verilen insüline

karfl› afl›r› duyarl›l›k ve beraberinde bu du-

yarl›l›¤a karfl› oluflturulabilecek cevab›n ol-

mamas› nedeniyle bu grup hastada nörog-

likopeni (kan flekeri düflüklü¤ünü -hipogli-

semi- hissetmemek) geliflme riski oldukça

yüksektir. Hastalar›n hipoglisemik ataklar›

(sempatik sinir sisteminin etkinleflmesi so-

nucunda terleme, titreme, çarp›nt›, s›k›nt›

hissi ard›ndan bafl dönmesi, bilinç bulan›k-

l›¤›, göz kararmas›) hissedememeleri sonu-

cunda hastal›¤›n kontrolü güçleflir. A¤›r

hastalarda hipoglisemi sonucunda koma,

epilepsi nöbeti, ölüm meydana gelebilir.

D›flar›dan insülin tedavisine alternatif teda-

vi metotlar› olarak fizyolojik insülin sal›m›-

na benzer, vücut içine yerlefltirilebilen in-

sülin pompalar› kullan›larak kan flekeri ve

hipoglisemik ataklar›n daha iyi kontrolü

mümkün hale gelmifl bulunuyor. Ancak,

bu yöntem her hasta için uygun de¤il.

Kan flekeri kontrolünün diyabete ba¤l›

komplikasyonlar›n geliflimindeki önemi, di-

yabet kontrolü ve komplikasyonlar› çal›fl-

mas›nda (DCCT) gösteriliyor. D›flardan in-

sülin tedavisine alternatif di¤er tedavi me-

totlar›, pankreas ve pankreas adac›k hüc-

resi nakilleri. Pankreas›n bütün olarak ve-

ya adac›k hücresi fleklindeki nakilleri so-

nucunda tip 1 diabetli hastan›n kan fleker-

leri normale döner, diyabete ba¤l› yan etki-

ler önlenir ve meydana gelmifl olan prob-

lemlerde düzelme sa¤lanabilir. Pankreas›n

bütün olarak nakledilmesi riskleri olan bü-

yük bir cerrahi giriflimken, adac›k hücrele-

rinin nakli s›n›rl› uyuflturma alt›nda bir sa-

atten daha k›sa sürede gerçeklefltirilebile-

cek küçük bir müdahaleden baflka bir fley

de¤il. Bu nedenden dolay› hastan›n uzun

süre hastanede kalmas›na gerek olmaz.

Adac›k hücre nakli sonucunda diyabetik

hastalar, kendi insülinlerini üretip kan fle-

kerini kontrol alt›na al›rlar ve böylelikle d›-

flardan insülin tedavisine ihtiyaç duymaz-

lar.

AHN Kimlere Yap›lmal›?
AHN yap›lmadan önce hasta için kar-za-

rar hesab›n›n çok iyi yap›lmas› ge-

rekir. Bunun nedeni, hastan›n na-

kil sonras› zorunlu olarak ba¤›fl›k-

l›k sistemini bask›lay›c› tedaviye ih-

tiyaç duymas› ve bu tedaviye ba¤l›

yan etkilerin görülmesi.

AHN’de yap›lan iflleme ve uygu-

lanacak immünsüpresif tedaviye

ba¤l› bir tak›m riskler bulunur. ‹flle-

me ba¤l› olarak kanama, trombüs,

safra yollar›nda yaralanma, karaci-
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‹nsülin tedavisi diyabete ba¤l› komplikasyonlar› tamamen önleyemez. 

PANKREAS ADACIK HÜCRES

ekYapayorganlar  29/8/05  15:59  Page 14



¤er fonksiyonlar›nda geçici yükseklik en

önemli problemlerdir. Ba¤›fl›kl›k bask›lay›-

c› tedaviye ba¤l› olarak a¤›zda ülserler,

anemi, diyare, kilo kayb›, lipid düzeylerin-

de yükselme, hipertansiyon, böbrek fonksi-

yon bozukluklar› ve periferik ödem say›la-

bilir. Bunun yan›nda AHN’den sonra uygu-

lanan ba¤›fl›kl›k bask›lay›c› tedavi, adac›k

hücreleri üzerine toksik etki gösterip diya-

bete yol açmas› ve ba¤›fl›kl›k sistemi tara-

f›ndan nakledilen hücrelere zarar verilme-

si sonucunda AHN’nin sonuçlar›n› olum-

suz yönde etkilemekte. 

AHN için en önemli k›stas, hastan›n oy-

nak T1DM olmas›d›r. Bunun yan›nda

T1DM hastan›n nakle uygun olup olmad›-

¤›n› belirleyen di¤er faktörler de detayl›

olarak belirtilmifl bulunuyor. Bu kriterle-

rin içerisinde en önemlisi hipoglisemi (kan

flekeri düflmesi) ata¤›. 

Çocuklarda AHN yeri konusunda yeter-

li bir bilgi mevcut de¤ildir ve bu konuda

daha detayl› çal›flmalara ihtiyaç vard›r. Ba-

¤›fl›kl›k bask›lay›c› ilaçlar›n kal›c› genetik

etkilerinin yan›nda büyüme ve geliflmeyi

olumsuz yönde etkilemeleri AHN’nin ço-

cuklarda uygulanmas›n›n önündeki engel-

lerden baz›lar›. 

Al›c›n›n belirlenmesinde en önemli kri-

terlerin bafl›nda ABO kan gruplar›, kilo ve

hücre say›s› gelmektedir. Kiflinin kilosu ar-

t›kça nakledilecek hücre say›s›nda da art›fl

meydana gelmektedir. 

Doku gruplar›, ABO kan uyumu, AHN

yap›lmadan önce yap›lmas› gereken en

önemli test. Al›c›da enfeksiyonu önlemek

amac›yla vericinin hepatit ve AIDS yönün-

den araflt›r›lmas› gerekir.

Adac›k Hücrelerinin 

Rolü
Adac›k hücreleri insülin yapan beta,

glukagon yapan alfa ve somatostatin ya-

pan delta hücrelerinden meydana gelmek-

tedir. Fizyolojik olarak Pankreasta sentez

edilen insülin, portal toplardamar arac›l›-

¤›yla önce karaci¤ere ulafl›r ve ulaflt›ktan

sonra sistemik dolafl›ma verilmeden önce

insülinin büyük bir k›sm› karaci¤er taraf›n-

dan y›k›l›r ve geri kalan insülin sistemik

dolafl›ma gönderilir. Portal toplardamara

verilen adac›k hücrelerinin yapt›¤› insülin

karaci¤er dokusu ile temas halindedir. Ka-

raci¤ere ulaflan adac›k hücrelerinin salg›la-

d›¤› insülin ve glukagon, karaci¤erde nor-

mal fizyolojik yolu takip ederler. ‹nsülin

en önemli etkisini karaci¤er üzerinde gös-

terir ve karaci¤erde glikojen sentezini uya-

r›rken, glukoz yap›m›n› ve glikojen y›k›m›-

n› önler. Buna karfl›n glukagon, insülinin

tam ters etkisine sahiptir ve kan glukoz

düzeyini yükseltir ve hipogliseminin önlen-

mesinde önemli bir rol oynar. Tip I diya-

bette, insülin yoklu¤unun yan›nda gluka-

gonda yap›lmamakta ve sonuçta tip I diya-

betli hastalar hipoglisemiye (kan flekeri az-

l›¤›) duyarl› hale gelmektedirler.

Hücre De¤il Organ
Her ne kadar adac›k hücresi nakli tek-

nikleri sürekli olarak geliflmekteyse de, bu

hücrelerin büyük k›sm› nakil s›ras›nda yi-

tirlmekte kalanlar› korumak da karmafl›k

ve pahal› süreçleri gerektirmekte. 

Ayr›ca, bu hücreleri elde etmek için ge-

reken sistemin kurulufl maliyeti milyonlar-

ca dolar›, hücrelerin bir seferlik kullan›m

maliyetiyse 10-15 bin dolar› bulmakta.

Sonuç olarak, günümüzde organ nakli

cerrahlar› taraf›ndan kabul gören yaklafl›m

böbrek yetmezli¤i olan diyaliz tedavisinde-

ki tip 1 diyabetik hastalarda adac›k hücre-

si de¤il pankreas›n tamam›n böbrekle bir-

likte nakledilmesi fleklinde. Ancak pankre-

as ve pankreas adac›k hücre naklini taki-

ben al›c›da meydana gelebilecek ba¤›fl›kl›k

sistemi reaksiyonunu bask›lamak amac› ile

hastalar ömür boyu ilaç kullanmak zorun-

dalar. 

Yapay Pankreas 

Modelleri
Ba¤›fl›kl›k sisteminden kaç›nmak amac›

ile yapay pankreas modelleri gelifltirilerek

pankreas adac›k hücreleri yar› geçirgen

membranlar taraf›ndan çevrelenip al›c›n›n

immün sisteminden korunmaya çal›fl›lmak-

ta. Halen deneysel düzeyde olan bu model-

lerde, kapsüllü hale getirilen adac›k hücre-

leri sayesinde ba¤›fl›kl›k bask›lay›c› ilaçlara

gereksinim kalmamakta ve ayn› türden (al-

lotransplantasyon) yada farkl› türden can-

l›lar (zenotransplantasyon) aras›nda nakle

olanak sa¤lanmakta. Geçen 20 sene içeri-

sinde de¤iflik yapay pankreas modelleri ge-

lifltirilerek adac›k hücrelerinin immün sis-

temin sald›r›s›ndan korunmaya çal›fl›lm›fl

bulunuyor. 

Tip I DM’da önümüzdeki y›llar içerisin-

de çözülmesi gerek iki önemli sorun var.

Bunlardan birincisi nakil flartlar› d›fl›ndaki

hastalarda insülin tedavisinden kurtulma

yollar›n›n aranmas›, ikincisi ise çocuk yafl-

taki hasta grubunda hücre naklinin uygu-

lanabilmesi fleklindedir. Bu amaçla kök

hücre çal›flmalar› ve baflka canl›dan (do-

muz gibi) elde edilen adac›k hücrelerinin

insanda uygulanmas›n›n bu hastal›¤›n te-

davisinde önemli bir rol oynayaca¤› düflü-

nülüyor.

D o ç . D r .  A l p  D e m i r a ¤
Yeditepe Üniv. T›p Fak. Genel Cerrahi ve 

Transplantasyon Anabilim Dal›
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ES‹ VE YAPAY ORGAN NAKL‹

Adac›k hücreleri, duodenum, lenf nodlar› ve
egzogrin pankreastan ayr›lmal›d›r

AHN dört basamaktan oluflan bir ifllemdir. 
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Abonelik ifllemleri ile ilgili sorunlar›n›z› e-posta yoluyla bteknik@tubitak.gov.tr adresine 
ya da 0(312) 467 32 46 no’lu telefona iletebilirsiniz

Hem bize daha kolay, daha çabuk ve daha ucuza
eriflebilmenizi sa¤lamak, hem de daha genifl
kitlelere ulaflabilmek için yeni bir hizmetle
karflınızdayız. Artık "e-dergi" aboneli¤i seçene¤ini
kullanarak dergilerinizi ‹nternet üzerinden de
izleyebileceksiniz. Bu seçenek de, tıpkı basılı
dergiye abonelik gibi sizleri flimdiye kadar çıkmıfl
tüm dergilerimize eriflme hakkına kavuflturuyor.
Ama, o taze mürekkep kokusundan
vazgeçemeyen, dergiyi koltu¤una kurularak
okumanın tadına alıflmıfl, koleksiyonlarının
kesintiye u¤ramasını istemeyen okurlarımız da
basılı dergi seçene¤ini tıklayarak aynı ayrıcalıklara
sahip olacaklar. 

e-dergi uygulamasını aynı zamanda, posta
maliyetlerinin yüksekli¤i ve iletim süresinin
uzunlu¤u nedeniyle yeterince ulaflamadı¤ımız
yurtdıflındaki büyük vatandafl kitlemiz ve Türk
Cumhuriyetleri’ndeki soydafllarımıza da
eriflebilmek için bafllattık. 
Dergilerimize abone olmak isteyen okurlarımız
http://www.biltek.tubitak.gov.tr/ adresindeki e-
dergi sembolü üzerine t›klayacaklar. Ulaflt›klar›
sayfadaki seçene¤in üzerine tıkladıklarında
karflılarına çıkan formları doldurup gönderecekler
ve kendilerine birer kullanıcı adı ve flifre verilecek.
Bunlarla dergilerimizin yeni sayılarına ve arflivine
ulaflacaklar. 
Ailemizin yeni üyelerini sevgiyle kucaklıyoruz... 

e-dergi:

25 YTL 
Yurtd›fl›: 15 Euro - 18 USD

Bas›l› dergi:

35 YTL
Yurtd›fl›: 40 Euro - 50 USD

e-dergi:

20 YTL 
Yurtd›fl›: 12 Euro - 14 USD

Bas›l› dergi:

30 YTL
Yurtd›fl›: 40 Euro - 50 USD

1 yıllık abonelik

De¤erli Bilim ve Teknik / Bilim Çocuk okurları
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