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Öz
Plazma değişimi (plasma exchange, plazmaferez) işlemi, kanın vücut dışına alınarak 4 birleşeninden 
biri olan plazmanın kandan ayrıştırılıp geri kalan kısmın replasman sıvısı ile tekrar dolaşıma verilmesi 
temeline dayanan bir tedavi yöntemidir. Böbrek hastalıklarının yönetiminde plazmaferezin yeri, 
çoğunlukla tartışmalıdır. Bu yazıda, plazmaferezin nefrolojik pratikte kullanımının gözden geçirilmesi 
amaçlanmıştır. Plazmaferez tedavisi nefroloji pratiğinde Goodpasture Hastalığı, küçük damar vasküliti 
(kresentik glomerülonefrit), multipl miyeloma bağlı akut böbrek yetmezliği, paraproteinemi veya 
hiperviskosite sendromu, sistemik lupus eritematozlu bazı olgular, erişkin hemolitik üremik sendrom 
ve böbrek nakilli hastalarda akut humoral rejeksiyon gibi bazı durumlarda diğer tedavilere ek olarak 
uygulanabilir.  

aNahTaR sÖzcükleR: Plazmaferez, Nefroloji, Tedavi

absTRacT
Plasma exchange (plasmapheresis) is a treatment method based on separating the plasma, one of the 
4 components, from whole blood removed from the body and giving the remaining part back to the 
circulation with replacement fluid. The place of plasmapheresis in the management of kidney disease is 
often controversial. In this article, we aimed to review the use of plasmapheresis in nephrology practice.
Plasmapheresis treatment  can be used in Goodpasture’s disease, small vessel vasculitis (crescentic 
glomerulonephritis), acute renal failure due to multiple myeloma, paraproteinemia or hyperviscosity 
syndrome, some cases of systemic lupus erythematosus, adult HUS, and acute humoral rejection in 
renal transplantation patients in nephrology practice together with other treatments.

keY woRDs: Plasmapheresis, Nephrology, Treatment

Giriş ve amaç

Plazma değişimi (plasma exchange, 
plazmaferez) işlemi, kanın vücut dışına 
alınarak 4 birleşeninden biri olan plazmanın 
kandan ayrıştırılıp geri kalan kısmının 
replasman sıvısı ile tekrar dolaşıma verilmesi 
temeline dayanan bir tedavi yöntemidir 
(1). Antikorlar, immünkompleksler, kriog-
lobülinler ve miyeloma hafif zincirleri 
gibi büyük molekül ağırlıklı maddeleri 
plazmadan temizlemek için plazmaferez 
yöntemi kullanılır (1). 

Böbrek hastalıklarının yönetiminde 
plazmaferezin yeri, diğer tedaviler ve 
plazmaferezi karşılaştıran kontrollü 
çalışmaların azlığı nedeniyle, çoğunlukla 

tartışmalıdır (2). Bu yazıda plazmaferezin 
nefrolojik pratikte kullanımının gözden 
geçirilmesi amaçlanmıştır.

Genel BilGiler

Plazma ayırma Teknikleri

İki tip plazma ayırma tekniği mevcut 
olup birincisi santrifüj yaparak hücre ayırma 
yöntemidir, ikincisi ise plazma filtreleri 
ve standart hemodiyaliz ekipmanları 
kullanılarak yapılan plazma ayırma yönte-
midir (3). Santrifüj yöntemi ile yapılan plaz-
maferezde kan santrifüje girdikten sonra 
plazma, lökositler ve eritrositler olmak üzere 
kompartmanlara ayrılmaktadır ve daha 
sonra bu ayrılan kompartmanlar santrifüj-
den uzaklaştırılmaktadır (3) (Şekil 1). 
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Bu yöntemde uzaklaştırılan proteinlerin molekül ağırlıklarının 
bir üst sınırı yoktur. Kan akım hızı dakikada 90-150 ml 
civarındadır ve plazma filtreleri ile yapılan plazmafereze 
göre düşüktür. Bu yöntemle yapılan plazmaferezin önemli bir 
dezavantajı ise trombositlerin % 50 kadar azalabilmesidir (2). 

Plazma filtreleriyle yapılan plazmaferezde ise Porları 0,2-0,5 
μm olan filtreler kullanılır (Şekil 2) (2). Bu yöntemde plazma 
membrandan geçerken hücreler eş zamanlı olarak hastaya 
döner. Tüm immünglobulinler membranı geçerken bazı büyük 
immün kompleksler ve kriyoglobülinler yeterince temizlenmez 
(4). Önemli bir avantajı ise bu yöntemde trombosit kaybının 
olmamasıdır (5). Kan akımı 90-200 ml/dk’dır ve daha yüksek 
kan akımlarında plazma süzülme hızında artış olmazken hemoliz 
riskinde artış ortaya çıkar (4). 

Damar erişimi

Başarılı bir plazmaferez işlemi için güvenilir, geniş bir 
damar erişim yoluna ihtiyaç vardır. Geniş, dayanıklı iki periferik 

ven kullanılabilir ancak ideal olanı çift lümenli yeterli akımı 
sağlayan santral kateterin (genellikle hemodiyaliz kateteri) 
kullanılmasıdır (6). Antikoagülan olarak sitrat kullanıldığında, 
sinoatrial noda direkt infüzyonu kardiyak aritmilere yol 
açabileceğinden kateter yerleşiminde radyografik komfirmasyon 
kritik öneme sahiptir (6).

Plazma replasman Sıvıları

Human albümin, human albümin-salin ve taze donmuş 
plazma (TDP) olmak üzere üç tür plazma replasman sıvısı 
kullanılmaktadır (6). Human albümin temel yerine koyma 
sıvısıdır. En önemli dezavantajları pıhtılaşma faktörlerini 
içermemesi ve pahalı olmasıdır. Replasman sıvısı olarak TDP 
kullanılırsa hipotansiyon, anaflaksi, sitrata bağlı parestezi ve 
ürtiker ortaya çıkabilecek komplikasyonlar arasında sayılabilir. 
Her iki üründe enfeksiyon (viral enfeksiyon) bulaş riski 
minimaldir. 

Reçeteleme

Bir plazma volümü değişimi  plazma makromolekül 
seviyesini % 60’a, 1,4 plazma volümü değişimi ise % 75’e 
kadar düşürür (7). Bir plazma değişiminden daha fazla plazma 
değişimi işlem süresini uzatmakta, hasta toleransını azaltmakta 
ve maddi yükü artırmaktadır. Normalde bir plazma volümü 
değişimi 1,5-2 saatte tamamlanmaktadır. Plazmaferezin uygu-
landığı çoğu durumda her işlemde 1-1,5 plazma volümü değişimi 
önerilmektedir (6).

Plazma Volumü Hesaplama

Plazma volümü aşağıdaki formül kullanılarak hesaplanabilir 
(8).

Plazma volumü (L)  =   0.07  x  VA (kg)  x  (1  -  hematokrit) 

Örnek olarak VA 70 kg, Htc:%40 olan bir kişide plazma 
volümü=0,07x70x(1-0,40)=2,94 litredir. Albümin düzeyini 3,5 gr/
dL yapmayı planlarsak 29,4x3,5=102,9 gr albümin ihtiyacı vardır. 

Şekil 2: Plazma filtreleriyle yapılan 
plazmaferez yöntemi.

Şekil 1: Santrifüj yaparak hücre ayırma yöntemi.
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Goodpasture Hastalığı

Goodpasture hastalığında temel tedavi plazmaferez ile birlikte 
yapılan immünosüpresif tedavidir (16-18). AAC tarafından 
plazmaferez bu hastalıkta kategori-I olarak önerilmektedir (15). 
İmmünosüpressif tedavi yeni antikor oluşumunu baskılarken, 
plazmaferez dolaşımdaki antikorları ve kompleman gibi diğer 
inflamasyon mediatörlerini uzaklaştırır.

Bir çalışmada, Goodpasture sendromlu 9 hastaya sadece 
immünosupresyon, 8 hastaya ise immünosupresyon ile bir-
likte plazmaferez tedavisi uygulanmıştır (19). Çalışmada 
plazmaferez grubunda hem anti GBM antikoru titreleri hem de 
serum kreatinini sadece immünosupressif alan gruba göre daha 
hızlı regrese olmuştur. Ancak başlangıçtaki renal biyopsideki 
kresent oranı ve bazal serum kreatinin düzeyi sonuçlarla tedavi 
modalitelerinden daha iyi korelasyon göstermiştir. Sonuç 
olarak; %30’dan daha düşük kresenti olanlar daha yüksek 
oranda kresenti olanlara göre, renal fonksiyonları daha iyi 
korumuşlardır. (19)

Bir kısmı Goodpasture sendromlu hastalar iken diğerleri 
GN’li 71 hastayı içeren çalışmanın sonucunda; prednisolon, 
sitotoksik ilaçlar, plazmaferez diyalize girmeyen ve hemoptizisi 
olan hastaların durumunu iyileştirdiği saptanmıştır (16).

Goodpasture Hastalığı tedavisiz bırakılırsa genellikle hızlıca 
son dönem böbrek yetersizliğine ilerler (20). Tedaviden en iyi 
yanıtı almak için erken teşhis önemlidir. Çünkü başlangıçtaki 
kresent oranı ve bazal kreatinin değeri sonuçlarla korelasyon 
gösterir. Tedavi başlangıcında diyaliz gereksinimi ortaya 
çıkmışsa böbrek iyileşmesi %10’nun altındadır.

Tedavi Önerilen Hastalar

Böbrek hastalığından bağımsız olarak pulmoner hemorajili 
tüm hastalara, renal replasman tedavisi gerektirmeyen ancak 
böbrek tutulumu olan tüm hastalara ve hemoptizisi olmayan 
ancak ANCA pozitif olan diyalize giren seçilmiş hastalara 
plazmaferez tedavisi önerilmektedir (Tablo I) (2).

Hemoptizi yokluğunda yüksek kresent oranlı diyalize giren 
hastalarda plazmaferez veya immünosüpresyonun riskleri, 
faydalarından fazla olabilir (20). Fakat yinede akut teşhis edilen 
hastalarda 2-3 haftalık kısa süreli deneme tedavisi düşünülebilir. 
Fakat bu hastalarda renal iyileşme ihtimalinin % 10’nun altında 
olduğu akıldan çıkarılmamalıdır (20).

Uygulanacak plazmaferez rejimi olarak; günlük veya günaşırı 
dört litrelik plazma değişimi ve 2-3 hafta süre ile, replasman sıvısı 
olarak human albümin kullanılarak ancak yeni biyopsi yapılmış 
veya pulmoner hemorajisi olan hastalarda TDP ile plazmaferez 
yapılması önerilmektedir (16). Klinik durum ve antiGBM 
antikoru titreleri seri olarak ölçülerek tedavi devamına karar 
verilir. Üç haftanın sonunda hastada hala hemoptizi varsa veya 
anti-GBM antikorları titresi yüksekse hemoptizi kayboluncaya 
veya titre anlamlı olarak düşünceye veya negatifleşinceye kadar 

Yani %20 lik 100cc human albümin flakondan 5 adet bir plazma 
değişimi için gerekli olan albümin miktarıdır. TDP kullanılacaksa 
1 ünite TDP 250 cc olduğundan 2940/250=11,76 yani 12 ünite 
TDP’ye ihtiyaç vardır. 

Komplikasyonlar

Komplikasyon oranı TDP kullanılan hastalarda human 
albümin kullanılan hastalara göre daha yüksek (%20 e karşı %1,4) 
bulunmuştur (9). Bu komplikasyonlar arasında; hipotansiyon, 
dispne, allerjik reaksiyonlar, sitrat ilişkili hipokalsemi, 
özellikle böbrek yetersizliğinde sitrat ilişkili metabolik alkaloz, 
özellikle albümin kullanılan plazmaferezlerde koagülasyon 
anormallikleri, Ig’lerin azalmasına bağlı enfeksiyon gelişimi, 
viral enfeksiyonların bulaş riski, ilaçların uzaklaştırılması ve 
kateterle ilgili komplikasyonlar sayılabilir (10,11).

Anjiotensin konverting enzim inhibitörü (ACE) kullanan 
hastalarda özellikle albümin ile yapılan plazmaferezlerde  
flushing, hipotansiyon, abdominal kramp benzeri semptomlar 
saptanmıştır (12). Bu semptomların tam olarak sebebi bilin-
memesine rağmen olasılıkla ACE inhibitörleri ile kinin artışı 
sorumlu gibi gözükmektedir. Bu durumdan kaçınmak için 
plazmaferezden 24 saat önce ACE inhibitörleri kesilmelidir.

mortalite

Kabaca mortalite 10,000’de 3 ila 5 civarındadır (10,11). 
1989’dan beri plazmaferez ilişkili 50 ölümden çoğu solunum 
sistemi ve kardiyak sebeplere bağlıdır (13). Özellikle TDP 
kullananlarda aritmiye bağlı kardiyak ölümler sık gözlenmiştir. 
Ancak sebep sonuç ilişkisi kanıtlanamamıştır (14). Solunumsal 
sebeplerden ARDS ve nonkardiyojenik pulmoner ödem ölümden 
hemen önce gözlemlenmiştir.

endikasyonları

Amerikan Aferez Cemiyeti (AAC) (American Society 
for Apheresis) plazmaferez ile tedavi edilen durumları dört 
kategoriye ayırmıştır (15). 

Kategori ı: Terapötik aferezin standart, kabul edilebilir ve 
diğer tedavilere ek olarak birinci basamak tedavi yöntemi 
olduğu hastalıklar.

Kategori ıı: Terapötik aferezin genellikle destekleyici rolü 
olduğu kabul edilen hastalıklar. 

Kategori ııı: Terapötik aferezin net olarak etkinliğinin 
gösterilemediği, çelişkili sonuçların olduğu veya risk-fayda 
oranının dokümente edilemediği hastalıklar. 

Kategori ıV: Terapötik aferezin etkinliğinin olmadığının 
gösterildiği veya plazmaferezin zararlı olduğu hastalıklar.

Plazmaferez ile ilgili genel bilgileri verdikten sonra göre 
hangi hastalarda, ne kadar süre ile plazmaferez işleminin 
uygulanacağı aşağıda ayrıntılı tartışılmıştır.
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ise sadece klasik Miyelom tedavisi verilmiştir. Kemoterapiye 
eklenen plazmaferez hafif zincirleri uzaklaştırarak hem renal 
fonksiyonu hem de uzun dönem surviyi iyileştirdiği sonucuna 
varılmıştır.

Başka bir çalışmada ise hastalara konvansiyonel tedavinin 
yanında 5-7 seansı içeren plazmaferez  rejimi uygulanmıştır (28). 
Bu çalışmada; Miyeloma bağlı ABY’de 5-7 plazma değişiminin 
6 aylık takip süresince ölüm ve diyaliz bağımlılığında azalma ya 
da GFR’de anlamlı artış sağlamadığı sonucuna varılmıştır.

Bu çelişkili çalışmalardan dolayı her böbrek yetersizliği 
olan miyelom hastasına plazmaferez önerilmemektedir (Tablo 
I). Böbrek biyopsisinde cast nefropatisi olan, renal biyopsi 
yapılmayanlarda ise serum veya idrarda serbest monoklonal hafif 
zincir düzeyi yüksek olan hastalara plazmaferez önerilmektedir 
(29).

Genel olarak önerilen plazmaferez rejimi 7-10 gün içerisinde 
5-7 değişimi içeren yaklaşımdır (29). Plazmaferez süresi serum 
serbest hafif zincir seviyesi rehberliğinde belirlenmelidir. Ayrıca 
plazmaferez tedavisine serbest hafif zincir üretimini baskılayan 
deksametasone içeren kemoterapi (KT) rejimleri eklenmelidir 
(29). Serbest hafif zincir ölçümünün başlangıç plazmaferez 
rejimi tamamlandıktan 1-2 gün sonra yapılması uygun olacaktır. 
KT yeni zincir oluşumunu engellemişse genellikle 5-7 kez 
yapılan plazmaferez yeterli olmaktadır. 

Paraproteinemi veya Hiperviskosite Sendromu 

Bu hastalarda plazmaferez kategori-I olarak önerilmektedir 
(15) (Tablo I). Stupor koma gibi ağır nörolojik hastalığı olan 
hastalarda plazmaferez acil olarak yapılmalıdır (30). Bir plazma 
volümü değişimi günlük olarak semptomlar kayboluncaya  veya  
serum viskozitesi normale gelinceye kadar devam edilmelidir. 
IgA veya IgG ilişkili sendromlarda bu Ig’ler ekstravasküler 
alanda da yer aldığından daha yüksek volümlü ve tekrarlayan 
plazmafereze gereksinim olabilir (7). Plazmaferez hastalığın 
ilerleyişini etkilemez, diğer tedaviler verilmeden sadece 
plazmaferez yapılırsa  semptomlar 2-3 hafta içinde tekrarlar. 
Dolayısıyla primer hastalığın tedavisi için gerekli yaklaşımlar 
(Kemoterapi vb.) yapılmalıdır (31).

Sistemik lupus eritematoz (Sle)

SLE’de plazmaferez kategori-II olarak önerilmektedir (Tablo 
I). Bazı gözlemsel çalışmalarda (32) faydası desteklenmesine 
rağmen plazmaferezin lupus nefritinde immunosüpressif teda-
viye ek katkı sağlamadığı randomize kontrollü çalışmalarda 
gösterilmiştir (33,34). Bununla beraber bu randomize 
çalışmalarda kresentik lupus nefritli hastalar ve ciddi böbrek 
bozukluğu olanlar (diyalize bağımlılık) dışlanmıştır. Plazmaferez 
ile sitotoksik tedavi ve sadece sitotoksik tedaviyi karşılaştıran 
çalışmalarda plazmaferez ile sitotoksik tedavide enfeksiyon ve 
ölüm gibi yan etkilerin daha fazla olduğu gösterilmiştir (35). 
Sistemik Lupuslu tüm hastalara rutin önerilmemekle birlikte 
diyaliz gerektiren ağır kresentik lupus nefriti, nörolojik tutulumu 

plazmafereze devam edilir (20). Plazmaferez tedavisi sırasında 
enfeksiyon gelişen hastalara intravenöz immünoglobulin 
(IVIG) (100-400 mg/kg) infüzyonun antibiyoterapiye ek olarak 
verilmesi uygun olacaktır (20).

esansiyel mikst Krioglobulinemi

İdiopatik mikst krioglobulinemide plazmaferez kategori 
I olarak önerilmektedir (Tablo I) (15). Agressif tedavi  primer 
olarak progressif böbrek yetersizliği, amputasyon gerektiren 
distal nekroz veya ileri nöropatisi olan ağır hastalara saklanmalıdır 
(21). Klinikle  krioglobulin düzeyi korele değildir. Dolayısı ile 
tedavi kararı hastanın klinik tablosuna göre verilmelidir (22). 
Kontrolü çalışmalar olmamasına rağmen kontrolsüz gözlemsel 
çalışmalar bu tedavilerin plazma kreatinin düzeyini hastaların 
%55-87’sinde azalttığını göstermiştir (23,24).

Haftada 3 gün bir plazma volümü değişimi ile plazmafereze 
2-3 hafta devam edilmesi önerilmektedir (25). Replasman 
sıvısı olarak presipitasyonu önlemek için ısıtılmış %5 albümin 
kullanılır (26). Plazmaferez sonrası krioglobulin değişim 
yüzdesi ile klinik aktivite korelasyon göstermez (21). Başarılı 
plazmaferez purpurik lezyonlarda rezolüsyonu ve eğer plazma 
kreatinin düzeyi yüksek ise bazale inmesini sağlar (21). Ancak 
nöropati belirtileri kısa dönem tedaviye yanıt vermemektedir 
(21).

Kresentik Glomerülonefrit 

Kresentik glomerülonefritin Tip 1 (Anti GBM antikor 
hastalığı), Tip 2 (immün kompleks RPGN ki Ig A nefropatisi, 
poststreptokoksik GN, lupus nefriti, esansiyel mikst 
krioglobülinemiyi içerir), Tip 3 (pauci-immun) ve Tip 4 (çift 
antikor pozitif) olmak üzere 4 tipi vardır (18). Pauci-immün 
RPGN’de plazmaferez kategori I olarak önerilmektedir       
(Tablo I) (15).

Tedavi Önerilen Hastalar

Pauci-immun RPGN’li hastalardan özellikle ağır böbrek 
yetersizliği olan veya ağır pulmoner hemoraji olan hastalara 
plazmaferez yapılması önerilmektedir (2) . Mümkünse günlük, 
veya günaşırı dört litrelik plazma değişimi replasman sıvısı 
olarak albümin kullanılarak önerilir. Yeni biyopsi yapılmış 
veya pulmoner hemorajisi olan hastalarda TDP ile plazmaferez 
önerilir. 

Başlangıç plazmaferez tedavisi genellikle 2-3 hafta 
önerilmektedir. Klinik duruma göre tedavi devamına karar 
verilir.

miyeloma Bağlı akut Böbrek Yetmezliği 

Miyeloma bağlı ABY’de plazmaferezin yeri ile ilgili veriler 
çelişkilidir. Miyeloma bağlı ABY’de plazmaferez etkinliğini 
değerlendirmek için yapılan bir çalışmada serum kreatinin 
düzeyi  5 mg/dl nin üstünde olan 29 hasta değerlendirilmiştir 
(27). Hastalar 2 gruba ayrılarak, bir gruba klasik Miyelom 
tedavisine ek olarak plazmaferez tedavisi verilirken diğer gruba 
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veya proliferatif lupus nefriti ile birlikte TTP veya antifosfolipid 
antikorları mevcut olan hastalara plazmaferez denenebilir (36).

Hemolitik Üremik Sendrom (HÜS)

Erişkin HÜS’ünde plazmaferez veya plazma infüzyonu 
konusunda herhangi bir kontrollü çalışma yapılmamıştır. Fakat 
kontrolsüz seriler plazmaferezin yararını düşündürmektedir 
(37). Plazma değişimine günlük olarak trombosit sayısı normale 
gelinceye ve hemoliz kayboluncaya kadar (serum LDH normale 
gelinceye kadar) devam edilmesi önerilir (38,39). 

Genellikle remisyon için 7’den 16’ya kadar plazma değişimi 
gerekir (Tablo I). Önerilen plazma değişim volümü bir plazma 
hacmidir (40). Başlangıçta diyaliz ihtiyacı olan hastaların 
çoğunda diyaliz ihtiyacı ortadan kalkmasına rağmen hastaların 
çoğunda renal fonksiyonlarda rezidü yetmezlik ve/veya dirençli 
hipertansiyon sebat eder (40,41). Trombositopeni ve hemoliz 
düzeldikten sonra plazmafereze devam etmenin rezidü renal 
yetmezlik üzerine etkileri bilinmemektedir.  Trombosit sayısı 
normale geldiğinde plazmaferez kesilir veya aralıkları açılır. 
Ancak plazma değişimini aniden kesmenin veya kademeli 
olarak kesmenin etkileri tam olarak bilinmemektedir (42).

Plazmaferezin renal Transplantta Kullanımı

Plazmaferez böbrek naklinde genellikle nakil öncesi Anti-
HLA antikor Yüksekliği ve yüksek riskli fokal segmental 
glomerülosklerozlu (FSGS) hastalarda, transplantasyon sonrası 
ise vasküler rejeksiyon,  tekrarlayan FSGS veya trombotik 
mikroanjiopati (TMA) durumlarında kullanılmaktadır (Tablo 
I). Plazmaferezin bu hastalarda nasıl veya ne kadar süre 
kullanılacağına dair oluşmuş bir fikir birliği yoktur. Genellikle 
merkezler kendi deneyimlerine göre plazmaferez tedavisini 
uygulamaktadır. 

Bu konuda, daha önce yayınlanan bir derlemede plazmaferez 
tedavisinin böbrek nakli hastalarında ABO uyuşmazlığı 
durumunda, yüksek sensitize hastalarda transplant öncesi 
dönemde, akut humoral rejeksiyonlarda, tekrarlayan FSGS ve 
TMA olgularında diğer tedavilere ek  olarak başarılı bir şekilde 
uygulanabileceği, ancak kronik humoral rejeksiyonlarda ise 
henüz etkinliği gösterilemediği vurgulanmıştır (43).

Sonuç olarak; Plazmaferez tedavisi nefroloji pratiğinde 
Goodpasture Hastalığı, küçük damar vasküliti (kresentik 
glomerülonefrit), multipl miyeloma bağlı akut böbrek 
yetmezliği, Paraproteinemi veya hiperviskosite sendromu, 
SLE’li bazı olgular, erişkin HÜS ve böbrek nakilli hastalarda 
akut humoral rejeksiyon gibi bazı durumlarda diğer tedavilere 
ek olarak uygulanabilir. 
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