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IMMUN YETMEZLIK HASTALIKLARI

Bagisiklik sistemi htcrelerinin kdkeni, kemik iliginin kok hlcre adi verilen ve farkh yénde
gelisme yetenedi olan hicrelerdir. Kok hlcrelerden farklilagsarak olusan hiicrelerden immuan
sistemle iligkili olanlar iki gruptur. Birinci grupta, T lenfosit (htcresel bagigikhkta énemli rol
oynar) , B lenfosit (humoral bagisiklikta 6nemli rol oynar) ,NK (dogal dldirtcu hucreler) gibi
beyaz kiireler yer alir. ikinci grupta ise monosit, makrofaj ve boéliinmiis ¢ekirdekli beyaz
kureler yer alr.

Birgok viruslara ve bakterilere karsi anneden gecen IgG antikorlari yeterli korunma saglar.
Ancak anneden c¢ocuga IgM sinifi antikorlar gecemedidi igin yenidogan bebekler cesitli
mikroorganizmalara bagli enfeksiyonlara egilimlidirler.

Vucudun bagigikhk mekanizmasindaki bozukluga bagli hastaliklar, klinikte tekrarlayan ve
cogu kez tedaviye yanit vermeyen enfeksiyonlar seklinde belirir. Bu enfeksiyonlar genellikle
bakteriyeldir ve en sik olarak solunum yollarini deriyi ve merkezi sinir sistemini ilgilendirir.
Agir immin yetmezligi olan gocuklarda buyume gelisme geriligi ve kronik ishal de sik izlenir.
Anneden bebege gecen IgG nedeniyle I1gG eksikligi genellikle ilk aylarda goérilmez, buna
karsin yutma fonksiyonunda bozukluk gibi hiicresel bagisiklik ile ilgili agir durumlarda erken
donemde hastaliklar ortaya cikabilir. Erken doganlar ve kalitsal hastaligi olanlar riskli
gruplardir.

CGocuklarda tekrarlayan bakteriyel enfeksiyonlar, beyin apsesi gibi alisiimamis bdlgelerdeki
enfeksiyonlar, firsatgi organizmalarla gelisen enfeksiyonlar, asi reaksiyonlarinin ve dékintuli
hastaliklarin ¢cok adir seyretmesi , aile dykusinde allerji, kistik fibrozis, erken sitgocugu
Olumleri bulunmasi immun yetmezlik ydnunden incelenmeyi gerektiren durumlardir.
Bagisiklik yetersizligi hastaliklari ortak 6zellikleri infeksiyona duyarligin artmasi olan gesitli
hastaliklardan olusan bir gruptur. Birincil bagisikhk yetersizligi bagdisiklik bozuklugunun
oldugu yere gore siniflanir : B hicresi (antikor yapan hucreler), T hlicresi virus ve diger
mikroplarla savasan ve/veya antikor yapan hicrelere yardim eden hiicre), fagositoz
(Mikroplarin savunma hdcrelerinin icine alinip pargalanmasi) iglemine ve komplemana
(bagdisiklik sisteminde cesitli gorevleri olan sivisal proteinler) 6zgudur. Her sistem bagimsiz
olarak yada bagisiklik sistemlerinden biri veya birkagiyla birlikte davranabilir. Bagisiklik
yetersizligi dogumsal (X genine bagl antikor yoklugu), edinsel (degisken antikor eksikligi,
edinsel bagisiklik yetersizligi sendromu=AIDS) ), dogumsal bir anormallige ikincil (Di George

sendromu) ya da sebebi bilinmeyen olabilir.
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Antikor yapim bozuklugu ile giden immiin yetmezlikler:

Antikor yapim bozuklugu en sik gorilen immun yetmezlik grubudur. Bu hastalik grubu tim
immanglobulinlerin digtk oldugu agammaglobulinemi (tamamen yoklugu) gibi agir hastalik
tablolarini icerebildigi gibi daha hafif klinik seyirli normal immunglobulin seviyelerine sahip
ancak spesifik antikor eksikligi olan hastalari da icerebilmektedir. Humoral immin
yetmezlikler tim immin yetmezliklerin %60 kadarini olusturmaktadir. Antikorlar konak
savunma sisteminin en etkili unsurlarindan biridir. infeksiyon etkeni mikroorganizmaya
baglanan antikorlar makrofaj ve polimorfonukleer l6kositler (beyaz kure) gibi savunma
hlcrelerinin mikroorganizmaya bagdlanmalarini ve bdylece de  yutmalarini
kolaylastirmaktadirlar. Ig M ve Ig G tipi antikorlar yani immunglobulinler klasik yolla
kompleman sistemini aktive ederek mikroplarin pargalanmasina ve mikroorganizma yuzeyine
C3b kompleman UrlGninin baglanmasi yoluyla da savunma hicrelerinin mikroorganizmaya
baglanmasini kolaylastirmaktadir.

immiin yetmezIigi olan hastalar ézellikle H. influenzae, S. Pneumoniae, Staphylococci etkenli
enfeksiyonlar gecirmektedirler. Tekrarlayan zatlrre, orta kulak iltihabi, sinlzit, kana mikrop
bulasmasi (sepsis) en sik goérilen hastaliklardir. T hicre fonksiyonlari normal yani hicresel

bagisiklik sistemi normal olan bu hastalarda viral enfeksiyonlar hafif seyretmektedir.
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X-linked agammaglobulinemia-XLA (Bruton Hastaligi):

X bagh agammaglobulinemi

Ogden Bruton tarafindan 1952 yilinda tanimlanmig ilk birincil (kalitsal) immun yetmezlik
hastaligidir . Serum immunglobulinleri son derece disilk, antikor yapimi bozuktur. B
hicreleri son derece disik olan veya saptanamayan bu hastalarda enfeksiyonlar, anneden
gecen lg G yapisindaki antikorlarin tikendigi donemde (6-9 aylikken) baslamaktadir.
Hastalarin %20 ‘sinde ise bulgular 3-5 yasindan sonra baslamaktadir. Bu hastalarda yaygin
olarak antibiyotik kullanimi ile tani gecikmekte ve akcigerlerde kalici hasarlar meydana
gelmektedir . Tekrarlayan sinus ve akciger enfeksiyonlari sonucunda gelisen bronsiektazi en
sik goérulen hastaliklarin kéti sonucu olup daha fazla orta ve alt akciger boélimlerinde yer
almaktadir . Daha az gorulen kotl sonuglar olan kronik, konjoktivit, giardia, bagirsaklardan
besinlerin emilmesinde bozukluklar, direncli enteroviral enfeksiyonlara bagli kronik
meningoensefalit (beyin ve zarlarinin iltihabi) yasam kalitesini ve hayatta kalmayi belirleyen
faktorler arasinda yer almaktadir . Cevresel lenf nodlari ve tonsiller fizik muayenede
saptanamamakta veya c¢ok kuguk olarak bulunmaktadir. Hastaligin tedavisinde aylik

immunglobulin tedavisinin yaninda dénidsumlu olarak antibiyotikler kullaniimaktadir.

B-CELL
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Siitcocugunun gecgici hipogammaglobiilinemisi (Gegici immiinglobulin dustkligii)
Genellikle 5-6. aylarda sut gocuklarinda hafif bir Ig dusuklGga goralir.

Anneden IgG, hamileligin 16. haftasinda baslayarak geger ve dogumda ¢ocugun IgG dizeyi
genellikle annesininkinden hafifce yuUksektir. IgA ,IgM,IgD,IgE ise anneden c¢ocuga
gecemezler. Yenidodanda yiksek IgM veya IgA dizeyi bebedin anne karninda bir
enfeksiyon gecirdigini gosterir.

ilk 4-5. aylarda IgG diiserken, IgM ve IgA yiikselir.Cocuk ilk aylarda kendi IgG sini yapmaya

baslamazsa gegici immunglobilin disuklugu gelisir.ou durum 2 yil kadar surebilir.
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Ig A eksikligi

En sik gorulen birincil ( kalitsal) immun yetmezlik hastaligi olup sikhdr 1: 333-1: 700
arasinda degismektedir. Genetik ve c¢evresel faktérler hastaligin olusmasinda  rol
oynamaktadir. Klinik olarak bazi hastalarda enfeksiyon tablosuna rastlanmazken bazilarinda
ise allerji, otoimmin hastaliklar, tekrarlayan solunum sistemi ve gastrointestinal
enfeksiyonlari mevcuttur. Akciger enfeksiyonlari siklikla bakteriyel kokenlidir. Ancak Ig G
yapisinda antikor yapabilen bu hastalarda brongiektazi sik goérilmez. Bu hastalardaki
bozuklugun IgA yapiminin bir sira dizeni i¢cinde olugtugu ( IgM-> IgG-> IgA ) dikkate
alinarak IgG den IgA gegis zincirinde bir bozukluk distndimustar. Kahtsal oldugu gibi fenitoin
ve penisilamin. ACE inhibitorleri (tansiyon ilaci) gibi ila¢ kullananlarda da sonradan gelisebilir.
Hastalarda serumda IgA eksikligi ile antijenle baglanacak antikor miktarinin azalmasi, ayni
zamanda salgisal IgA yoklugunun antijenin emiliminde artmaya neden olmasi ile ilgili olarak
alerjik belirtiler de gorulur. Bu hastalarda alerji egilimi yUuksektir 6zellikle kan ve kan Urinu
ornegin gamaglobulin verildiginde olur.

Tedavi enfeksiyon etkenine yonelik olarak antibiyotik tedavisidir. Kan ve kan Grind almasi
gereken durumlarda hastalara 3 kez yikanmis eritrosit verilir veya IgA eksikligi olan baska bir

hastanin kani verilir.
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Yaygin degisken immiin yetmezlik

Sikligr 1: 10.000 olarak bildirilen hipogammaglobulinemi ve antikor yapiminda bozukluk ile
karakterize, genetik orijini tam olarak bilinmeyen bir immin yetmezliktir. Serum
imunoglobulinleri olduk¢a duguk olan bu hastalarin B hicre sayilari genellikle normaldir. T
hicre sayilari ise normal olup fonksiyon bozukluklari hastalarin %60’inda mevcuttur . Erkek
ve kadinlarin esit olarak etkilendigi bu hastalikta klinik bulgular herhangi bir yasta
baslayabilmektedir. Genetik olarak cesitli gecgis paternleri saptanmistir. XLA’l hastalarda
klinik bulgular ¢ok erken yaslarda baslarken bu hastallk grubunda ise enfeksiyonlarin
baslama yasi daha ge¢ donemde hatta eriskin ddnemde olmaktadir. Klinik olarak XLA’ ya
benzeyen bu hastallkta da sik tekrarlayan bakteriyel enfeksiyonlar gorilmektedir.
Tekrarlayan bronsitler sonrasinda bronsiektazi (akciger hasari), gastrointestinal (mide
bagirsak sistemi) tutulum ve fatal (6limcil ) enteroviral ensefalomiyelit (beyin ve eklerinin
iltihab1) hastaligin klinik sunumlarindandir. Bu hastalarin fizik muayenelerinde tonsil dokusu
genellikle saptanmakta ve %15-25 ‘inde ise lenfadenopati ve splenomegali gelismektedir.
Tedavide IVIG tedavisi yaninda bronsiektazi ve kronik sintziti olanlarda antibiyotik proflaksisi

onerilmektedir
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Hucresel ve kombine (hlicresel ve humoral) immiun yetmezlikler:

Viral (herpes simpleks, varicella zoster ve cytomegalovirus) ve firsatgl enfeksiyonlara
yatkinlik vardir. Viral ve bakteriyel agir pnoémoni ataklari gecirirler. T hicre immun
yetmezlikleri antikor Uretim bozukluguna yol actigindan bu hastalarda bakteriyel

enfeksiyonlara da siklikla rastlanmaktadir

DiGeorge sendromu

Kromozom 22 deki gen defekti sonucu ortaya c¢ikan bu sendromda, embiryojenik (anne
rahminde) donemde 3. ve 4. faringeal yariklarin anormal gelisimi s6z konusudur. Bunun
sonucunda bu dokulardan orijin alan timus, paratiroid bezleri, kalp ve buylk damarlar
etkilenebilmektedir. Timus bezinin az gelismesi veya hi¢ gelismemesi degisken ciddiyette T
hicre azligina ve dolayisiyla hiucresel immun yetmezlige yol acmaktadir. Hipoparatroidiye
badli olarak hipokalsemik konvilsiyonlar (havale) goérilebilmektedir. Konjenital (dogustan)
kalp hastaligi buyluk damar anomalisi ile birlikte kalp duvar hasarini icermektedir. Hastaligin
bir diger ayirt ettirici 6zelligi anormal yiz (mikrognati -kliclk ¢ene-, disuk kulak, kisa filtrum
ve gozler arasi mesafenin fazla olmasi) gorinimuduar. B hiicre sayilari normal ancak
azalmis olan T hicresine bagh olarak antikor cevaplari bozulmustur. Parsiyel DiGeorge
sendromu hafif seyirli olup hastalarin %80’ini olustururken, agir seyirli komplet DiGeorge
sendromun ise klinik agir kombine immun yetmezlik kadar ciddi seyretmektedir. Virusler ve
pneumocystis carini etkenli enfeksiyonlar olduk¢a siktir. En sik goérilen akcigerlerde gorulen
k6t sonuglar pneumocystis carini pnémonisi sonrasinda meydana gelmektedir. Hastalarin
akciger filmlerinde Ust mediasten timus yokluguna bagli olarak dar gérinmektedir.

Bu hastalarda timus gelismemistir. Ancak bazi vakalarda anormal yerlesimli timus
saptanabilir. Olgularin gogunda T hicre sayisinda azalmaya veya islev bozukluguna bagh
olarak sik tekrarlayan infeksiyonlar goriilmektedir. infeksiyonlar daha ge¢ dénem bagvuru
sikayetlerindendir. Hastalarda infeksiyonlar genellikle dogumdan sonraki birka¢ ay icinde
gorulmektedir. Bunlar virls, bakteri, mantar ya da protozoa kaynakl, tekrarlayici, kronik
enfeksiyonlardir.

Agir bir immuan yetmezligi olmayan Parsiyel DiGeorge Sendromlu olgularin gogu herhangi bir
tedavi gereksinimi duymazlar. Kombine T ve B hiicre yetmezlikli hastalar icin genel profilaktik
tedavi prensipleri uygulanir.

DGS tanisi ile birlikte trimetoprim-silfometaksazol (TMP-SMX) profilaksisinin verilmesi
gereklidir. BOylece bu hastalarda pnomosistis carini pnomonisi gelisme riski azalir. Ayrica
canli viris asisi yapilmamaldir. Timusu olmayan komplet DGS’li hastalarda 1ginlanmamis
kan verilmesi fatal sonuglanabilir. Transfizyon igin i1sinlanmig, CMV-negatif kan drinleri

kullaniimalidir. Ayrica bu olgulara intraven6z immunglobulin destedi de gerekebilir. Timik

Hazirlayan AD/BD/Birim(ler): CSH Anabilim Dali, Cocuk immiinoloji Bilim Dali Sayfa 7 /25
ilk yayin tarihi: 01.05.2007 Rev No : 00 Rev Tarihi :




epitel veya uygun donérden kemik iligi nakli komplet DiGeorge sendromunda Onerilen tedavi
yéntemleridir. Kalsiyum ve vitamin D hipoparatiroidizmin tedavisinde kullanilir. Diyetteki
fosforun azaltilmasi ideal kalsiyum duzeyinin saglanmasi i¢in gerekli olabilir. Kalp sorunu

olan gocuklar da major kardiyak cerrahi gerekebilir.
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Agir kombine immiin yetmezlik

T ve B hucrelerini bazen de NK (dogal 6ldurucu) hicrelerini etkileyebilen bir bozukluktur. X'e
bagh kalitim vakalarin % 46’sinda gorulmektedir. Cesitli gen defektlerinin neden oldugu bu
hastalikta klinik ve histopatolojik bulgular olduk¢a benzerlik gostermektedir.

Agir kombine immun yetmezlikli hastalarda agir viral, bakteriyel ve firsat¢i enfeksiyonlara
siklikla rastlanmaktadir. Buyume, gelisme gerilidi, kronik diyare, inat¢i oral moniliazis,
diyaper dermatit (cocuk bezi pisikleri) , cesitli cilt enfeksiyonlari, pnédmoni ve sepsis hastaligin
klinik bulgularindandir. Pnémonilerde etkenin birden fazla olmasi oldukga sik rastlanan bir
durumdur. Hastalarda akciger enfeksiyonuna ait bulgularin yaninda timusa ait gdlgenin
olmamasi dikkat cekicidir. Canli asilardan (polio viris, BCG, kizamik, sugicegi)

kacinilmalidir. Tedavide kemik iligi nakli veya segilen vakalarda gen nakli 6nerilmektedir .
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Wiskott- Aldrich sendromu

X’e bagh resesif gecis gosteren ekzema, mikro-trombositopeni (pihtilagsmayi saglayan
hicrelerde azalma) ve tekrarlayan enfeksiyonlarla karakterizedir. Hastaligin geni WASP
(Wiskott- Aldrich sendrom proteini) olup lenfosit, megakaryosit, dalak ve timusda eksprese
edilmektedir . T hucre fonksiyonlari azalmistir. Hastalarin serum Ig Eve Ig A duzeyleri
yuksekken, Ig M duzeyleri dusuk, Ilg G ise normal veya azalmistir. Polisakkarit antijenlere
karsi antikor yaniti bozulmustur.  Piyojenik(bakteriyel) enfeksiyonlar genellikle 1 yasindan
once baslamaktadir. Menenjit(beyin zarlarinin iltihabi), otitis media (orta kulak iltihabi),
mastoidit, sinlizit (sintslerin iltihabi), pnémoni (zatlrre) ve sepsis (kana mikrop karismasi) en
sik rastlanan enfeksiyon tablolaridir. Pneumocystis carini, pnédmokok pndémonisi ve herpes
virus etkenli pndmonisi ataklari siklikla gorilir. Hastalar addlesan donemde enfeksiyon,
kanama vaskilit, otoimmin sitopeni (hlicrelerde azalma) ve lenforetikiiler maliniteler
(kanserler) nedeniyle kaybedilmektedir. Tedavide aylik immiuinglobulin inflzyonu ve kemik

iligi nakli dnerilmektedir.

www.hebus.com
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Ataksi-Telanjiektazi (AT)

Otozomal resesif gegisli bir hastalik olan AT’de ilerleyici beyincikte kigllme, cilt ve gdzde
telanjiektazi (damarlanma artisi), tekrarlayan akciger enfeksiyonlari ve kanserler
gorulmektedir .Hastaliktan sorumlu gen ATM (Ataksi-Telanjiektazi mutated) 11 kromozom
Uzerinde bulunmaktadir. ATM genindeki hasar DNA tamir mekanizmasinin isleyigini bozar.
Immunolojik  bulgular arasinda hipoplazik timus, selektif(sadece) Ig A eksikligi,
hipogamaglobulinemi ve T hlcre defekti meydana gelmektedir .

Tekrarlayan sinopulmoner enfeksiyonlar, brongiektazi ve pulmoner fibrozise siklikla

rastlanilir. Tedavide antibiyotikler ve immiuinglobulin infizyonu kullanilir.
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Kronik mukokutanoz (mukoza ve deri) kandidoz

Kronik mukokitan6z kandidoz (KMK) deri, mukoz membran veya tirnaklarin kandida turleri
ile kronik ve tedaviye direngli enfeksiyonlari ile karakterize bir bozukluktur. Bu enfeksiyonlar
genellikle sistemik bir yayilim o6zelligi gostermezler. Son WHO (Dunya saghk o6rguta)
siniflamasina gére KMK primer immun yetmezlikler arasina dahil edilmistir. Hastalik
genellikle gocukluk ¢aginda bulgu vermekte; siklikla endokrinolojik veya genis kapsamli
immunolojik defektler eslik edebilmektedir. Kiz, erkek veya irk dagilimi farklihk gdstermez.
Otozomal resesif , otozomal dominant veya sporadik gegis formlari bildirilmistir.

Candida Albicans erigkinlerin mukozasinin %80 den fazla bdliminde zararsiz olarak
bulunmaktadir. Ancak bu denge bozuldugunda kandidalarin asiri ¢odalimi séz konusu
olmaktadir. Etiyopatogenezi (temel neden) bilinmeyen bu hastalikta kandidaya karsi hicresel
immiunitede (bagisiklikta) 6zel bir bozukluk vardir.Hastalarda dili, agiz boslugunu kaplayan
kronik oral (agiz) kandidoz tekrarlayici karakterdedir. Boyle lezyonlu hastalarin ayirici
tanisinda inhale (nefesle alinan) kortikosteroid veya agiz ici protez kullanimi sorgulanmali,
HIV infeksiyonunun varligi arastirimalidir. Oral kandida plaklarinin yaninda bebeklerde bu
tabloya bez dermatiti de eslik etmektedir. Tirnak tutulumu yine ¢ocukluk caginda gorulebildigi
gibi endokrin tutulumlarda gocukluktan erigkin yasa kadar herhangi bir donemde karsimiza

cikabilmektedir .
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Hiperimmunglobulin E Sendromu

Hiperimmunglobulin E sendromu (HES) kronik egzema , serum immunglobulin E duzeyinde
yukseklik ve tekrarlayan agdir enfeksiyonlarla karakterize bir hastaliktir. Bu hastalik ayni
zamanda “Job sendromu” adiyla da anilmaktadir.

Pek ¢ok sistemin tutulumuna yol agan ve olduk¢a nadir olarak gorilen bu hastalikta immun
sistem, digler, bag ve iskelet doku etkilenebilmektedir . HES’lu hastalarin klinik tablolari
arasinda tekrarlayan stafilokok etkenli deri ve akciger enfeksiyonlari, akciger tutulumu,
ekzema, mantar enfeksiyonlari ve eozinofili mevcuttur.

Otozomal resesif kalitimh HES'lu hastalari otozomal dominant kalitim gekli gosterenlerden
ayirmakta kullanilabilecek 4 ana husus su sekildedir

1) Aile agacinda otozomal resesifi distindiren gecis sekli,

2) Bag doku hastali§i gérilmemekte,

3) Farkli infeksiyon tipleri (agir molluscum contagiosum ve herpes virlis enfeksiyonlari gibi.),
4) Siklikla karsilasilan merkezi sinir sistemi ile ilgili komplikasyonlardir.

Serum Ig G, Ig M, Ig A dizeyleri ve serum total kompleman aktivitesi normaldir. Periferik
eosinofili ve serum Ig E ylksekligi hastaligin en sik goérilen laboratuvar bulgusudur
Hastaligin kesin bir tedavisi yoktur. Staphylococcusa karsi proflaktik antibiyotik kullanimi (ko-
trimetaksazol veya oral sefalosporin) cilt abseleri ve pndmoni ataklarini azaltmaktadir.
Pndémoni ataklari genellikle atessiz oldugundan hastalar kendilerini iyi hissederler ancak
tedaviye yanitlari uzun ve gugctir. Pndmoni sonrasi tipik komplikasyonu olan kist gelisimi
gbzlenebilmekte ve bu kaviteler siperenfeksiyona yol agabilmektedir. Tedavisi ¢ok glg¢ olup

genellikle sonrasinda bronsiektazi gelismektedir. Ampiyem tedavisi cerrahidir .
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FAGOSITIK HUCRE VE ADEZYON MOLEKUL BOZUKLUKLARI
Mikroplara yapisma ve yok etmede gorevli hiicre ve molekiillerin eksikligine bagh
bagisiklik sistemi bozukluklari

Kronik Graniilomat6z Hastalik:

En sik gorulen fagositer sistem hastaliklarindan biri olup sikhdr 1/125.000 canli dogumdur.
Hastaligin etiyopatogenezinde NADPH oksidaz enzim aktivitesindeki bozukluk yatmaktadir.
Katalaz pozitif mikroorganizmalar (Staph. Auerus, Serratia vb..) ve aspergillus gibi
mantarlarla enfeksiyonlar siklikla goérulir. Mikroorganizmalarin fagosite edildikten (
yutulduktan) sonra respiratory burst (solunumsal patlama) ile dldirilememesi neticesinde
hicre icinde persistansi (kalici hale gelmesi) hicresel immiuniteyi (bagisikhgi) tetiklemekte
ve grantlom olusumuna yol agmaktadir. Semptomlar genellikle 1 yas Oncesinde
baslamaktadir. En sik akciger enfeksiyonlari gortlmekte olup etken olarak mantarlar birinci
sirayl almaktadir. Supuratif (iltihabi) lenfadenit(lenf bezelerinin iltihabi) , cilt alti ve karaciger
abseleri, osteomiyelit (kemik iligi iltihabi) ve sepsistir. Staph. Auerus etkenli karaciger absesi
patognomoniktir (hastaliga 6zel bir bulgusudur). Mide cikis ve dUriner (idrar) kanal
obstriksiyonu (tikanikhidir) gorulebilir. Sedimentasyon, enfeksiyonlarin seyri ve tekrarinda
faydali bir laboratuvar parametresidir. Tani slperoksit Uretiminin degerlendiriimesine
dayanmaktadir. Nitroblue tetrazolium (NBT) testi ve dihidrorodamin akim sitometrisi testi
tanida kullanilan testler arasindadir . Tedavide trimetoprim-silfametaksazol, itrakanazol

proflaksisi ve interferon gama verilmektedir. Segilen vakalarda kemik iligi nakli énerilir.
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Lokosit adezyon defekti (LAD)

Lokositlerin yapisma bozukluklari

LAD tip 1 gelisimine neden olan gen kromozom q22.3 de kodlanmigtir. Notrofillerin
enfeksiyon bolgesine ulagsiminda bir bozukluk olan bu hastalikta I6kositoz ve notrofili
bulunmaktadir. Adezyon molekil ailesindeki (integrin, selektin) defektin I6kosit rolling,
diapedezini bozdugu bilinmektedir. Hastaligin dikkat c¢ekici &zellikleri arasinda yara
iyilesmesinde bozulma, periodontal (dig) hastaliklar, tekrarlayan piyojenik (bakteriyel)
enfeksiyonlar (otitis media -orta kulak iltihabi-, pndmoni —zatlrre-, peritonit -karin zari iltihabi-
ve selllit -deri alti iltihabi-) gelmektedir . Cilt, alt ve alt solunum yollari, bagirsak ve perirektal
bolge enfeksiyonlari  siktir. Etken genellikle Staph. Auerus veya gram(-)
mikroorganizmalardir. Lezyon bdlgesine nétrofiller ulasamadigindan inflamasyon azdir. Gen
defektinin ciddiyetine bagl olarak enfeksiyonlarin siddeti de dedismektedir. Yeni dodanlarda
gobegin dusmesi 30 ginu gegmekte, omfalit siklikla goérilmektedir. Tanida I6kositoz,
notrofili, noétrofil kemotaksisinde azalma, Rebuck pencere 1 bozulma ve flow sitometri ile
CD18 ve diger adezyon molekullerinde olan CD11a, CD11b, CD11c de azalma kullanilir.

Tedavide agressif antibiyotik tedavisi ve kemik iligi nakli dnerilmektedir .
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Kompleman eksikligi

En nadir gorulen immun yetmezlik olup, tim immun yetmezliklerin %1-3 Gnu olugturmaktadir.
Kompleman proteinlerinin eksikliklerinin blytk bir ¢ogunlugu otozomal resesif kalitimla
gecmektedir. C1-C4 eksikliginde otoimmun hastaliklar ve piyojenik enfeksiyonlara egilim
artmistir. Distal kompleman komponent eksikliklerinde (C5-C9) ise Neisseria enfeksiyonlari
siklikla gorulmektedir. C3 eksikliginde enfeksiyonlar, tekrarlayan pndmoni, menenjit ve
peritonit seklindedir. Hastaligin klinigi antikor yapim defektini taklit edebilir.Tedavi segenekleri

arasinda proflaktik antibiyotik, kapsulli mikroorganizmalara karsi spesifik asilama

gelmektedir .
www.hebus.com
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IFNy/IL12 yolak defektleri

Mononukleer fagositler 6zellikle hucre-i¢ci mikroorganizmalara karsi antijen sunumu, lenfosit
uyarimi ve ¢ogaliminda, sitokin Uretiminde kritik elemanlardir.Mikobakteri fagosite edildikten
sonra makrofaj IL12 Ureterek T hucrelerini aktive eder ve IFN-y salinimina neden olurlar.
IFN-y ise makrofaji aktive ederek TNFa ve IL12 Uretimini artirir (Sekil-1). Bu sitokin ya da
reseptorlerindeki defekte bagli olarak mikobakterial enfeksiyonlara yatkinhgin artmasi ile
karakterize hastaliklara mikobakterial hastaliklara mendelian yatkinlik  denilmektedir.
Hastalarda erken yaslarda BCG asisi sonrasi dissemine BCG enfeksiyonu, salmonella ve

agir viral enfeksiyonlar gorilmektedir.

www.hebus.com

Hazirlayan AD/BD/Birim(ler): CSH Anabilim Dali, Cocuk immiinoloji Bilim Dali Sayfa 17/ 25
ilk yayin tarihi: 01.05.2007 Rev No : 00 Rev Tarihi :




IMUN YETERSIZLIK

“\un SISfe
\

bEAi

/s - O
< Sayun®

immiin sistem hiicreleri

yoklugunda
“IMMUN YETERSIZLIK”

gelisir
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Viicudumuzda mikroplarla savasan hiicrelerden birisi de "B hiicresi“dir.

B hiicresi kemik iliginde iretilir. Kana karigip viicutta dolasarak, reseptariine
(kilitlerine) uygun antijen (anahtar) arar. Buldugunda diger hiicrelerin (T
hiicresi) yardimi ile aktiflenir. Béliinerek gogalir ve " hafiza' daha sonrada
"plazmd’ hiicrelerine déniisiir.

/( Hafiza B hiicreleri, ayni tiir mikrop viicudumuza
tekrar girerse mikrobu tanimak ve gok g¢abuk savunma

yapmak igin hazir bekler..

Plazma hiicreleri "antikor" iiretir. Antikorlar Y

seklinde proteinlerdir ve mikroplarin tizerindeki

antijenlere kolayca baglanir. Boylece mikroplarin

diger savunma hiicreleri tarafindan da taninmasini
ve viicudumuzdan temizlenmesini saglar.

Bu mikrobu taniyorum!!
Saldirin ¢

Antikorlarin 5 tipi vardir: A, D, E, G ve M.
Viicudumuzda oran olarak en ¢ok G ve M tipi
antikor vardir ama mikroplara en gok maruz kalan
agiz, burun gibi organlarda A tipi antikor bulunur.

Cevremizde yagsayan pek gok mikrop vardir.
Viicudumuz bu mikroplarla biz fark etmeden savasir.
Mikroplarla bas edemedigimiz durumlarda da " Aasta"
oluruz. Saglikh kisilerde yeterli sayida B hiicresi
varken bazi hastaliklarda B hiicre sayisi degigebilir.
Bazi Iosemi/lenfoma tipleri ve bazi immiin

yetmezlikler bu hastaliklara 6rnek olarak verilebilir.

Bakteriler ile cevrelenmis
B hiicresi

Immiin sistem gok karmagik bir yapiya sahiptir.
Bu sisteme dair kesfedilen her ipucu hastaliklarin teshis ve tedavisinde
yol almamizi saglar.
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Merhaba, ben “dogal éldirdcd” hiicreyim, “NK hdcresi” olarak da
bilinirim. Sakin korkmayin adimdan, benim gérevim viriisler ve kanserden
korunmaniza yardimci olmak...

Biliyorsunuz, virisler bizleri hasta etmek isteyen diigsmanlardir. Viicut
hiicrelerimizi ele gegirir, iclerine yerlesirlerse zararli irinlerini
hiicrelerimize imal ettirirler. Kanser ise bir grup hiicremizin viicudumuza
bag kaldirip isyan etmesidir. Oyle fazla ¢ogalirlar ki bulunduklari yere
sigamaz, tiim viicuda yayilirlar. Gittikleri yerleri ele gegirir,
organlarimizin gérevlerini yapmalarina engel olurlar. Kanserli veya
virisler tarafindan ele gegirilmis bozuk hiicreler yok edilmezse
sagligimizi kaybeder, hastalaniriz.

Viicudumuzda saglikli her hiicre bayrak tasir (MHC I), hiicreler virisler
tarafindan isgal edilirse veya programlarindaki bozukluklar sonucunda
kanserlesmeye yonelirlerse sahip olduklari bayraklarini kaybederler.
Benim gorevim, viicutta devriye gezerek bayraklarini kaybetmis
hiicreleri saptamak ve bunlari yok etmektir. Bunlari ise icimde tasidigim,
bomba benzeri molekiiller ile gerceklestiririm.

Bazen giicum basima basarmaya yetmez, o zaman bazi maddeler
salgilayarak gagrilar gonderirim. Savunma sistemimizin diger hiicreleri,
sitokin olarak bilinen bu maddeleri taniyarak yardima gelirler.
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Eozinofiller allerjik reaksiyonlarda 6nemli rol alan kan hiicrelerimizdendir.
Kemik iliginde lretilir ve allerjenlerle (polen, ev tozu, gida allerjenleri gibi)
karsilasildiginda bagisiklik sistemimizden salinan birtakim mediatérler ile
saylilari artar.

"

Allerjik astimda da gogunlukla ev tozuna duyarl //.“ -
olan hastalarin akcigerlerinde eozinofillerin “‘ :!)

yaptigi etkiler gézlenir, %
L. t‘:if

Eozinofiller etkilerini grandillerini salarak gosterirler.
Mikroskopta incelendiginde iglerindeki kirmizi
graniiller ile ayirt edilirler. Allerjik rinitli hastalarda
burun mukozasinda allerjenlerin etkisi ile salinan bu
graniiller hastalarda burun akintisi, aksirma, kasinti
gibi sikayetlere yol agar.

duyarli insanlarda gériilen yogun burun akintilarindan
ve aksiriklardan sorumlu gibi goziikmektedir. Ozellikle
bu hastalarin burun siiriintilerinde ¢cok yogun miktarda
eozinofiller goriilmektedir.

% Polenlerin gok oldugu ilkbahar mevsiminde allerjiye

Grandllerini salan
eozinofil

sonra tekrar allerjen ile karsilastiklarinda etkilerini
gosterirler.
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Benim adim T hiicresi. Viicudumuzda bulunan ve hastaliklara karsi
savunma igin hazir bekleyen bagisiklik sistemi hiicrelerinden biriyim.
Benim uygulama alanima giren gérevlerden bazilarini size aktarmak
istiyorum.

Oncelikle viicudumuzdaki biiyiik kemiklerin i¢ kisimlarinda iiretilmekteyim.
Olgunlasmak igin " timus“denen organa gidip egitim alirim, farkli iglevler
igin degisime ugrarim ve bana gorev verildiginde diger savunma elemanlari
ile igbirligine giderek isin 6zelligine gére gesitli aktiviteler gosteririm.

Ana gorevim hiicresel bagisikhgi saglamak, diger hiicrelere (6rnegin genel
bagisikligr saglayan B hiicresi vs..) yapmasi gereken isleri aktarmak ve
sonugta viicudu saghkl tutmaktir.

Viicudumuzu korumak ve saglikli kalmasini devam ettirmek lizere is
bélimi yapmis olan 2 gesidim bulunmaktadir.

“T helper "(yardimci) diye adlandirilan tipim bir
orkestra sefi gibi biitiin bagisiklik sistemi
hiicrelerini yonetirken, " T sitotoksik “tipim ise
zararli ve enfekte hiicrelerle temas ederek onlarin
direkt olarak éldiiriilmesine yol agmaktadir.

.- ¥ Benim ailemden olan bir kisim hiicrede bu yabanci
ey ve zararl olan hiicre ve maddeleri hafizasinda

. tutup viicuda tekrar girdiklerinde hizl cevap
vermek lizere hazir beklemektedir.

Sonug olarak benim ailem gok genis bir ailedir ve diger immiin sistem
hiicreleri ile devamli irtibat halindedir.
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BEN NOTROFILEM VUCUDUNUZDA

GEZER MEKROPLART YUTAR
YERIM -
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Merhaba, ben “NOTROFILIM”

Bakteriler bizleri hasta etmek isteyen diismanlardir. Viicut
hiicrelerimizi ele gegirir, iglerine yerlesirlerse zararl: iiriinleriyle
hiicrelerimize zarar verirler.

Immiin sistemin large (L) beden hiicrelerinden biriyim. Mikrobu
viicutta ilk ben kargilarim. Dogal bagisiklik denince akla ilk ben
gelirim. Eger mikrop uzaktaysa ¢agrildigim yere hizla kosar giderim,
ylizeyimdeki kollarla mikrobu gevreler, yer-yutar ve sindiririm.
Mikroplari sindirmem igin aktif dinamik heyecanli olmam gerekir.
Eger miskin miskin kalirsam, hastaliklar ortaya gikiverir.

Eger mikrop gok gligliiyse ve ¢cok miktarda ise, yetemedigimi
anladigim anda en yakin dostlarim T ve B hiicrelerini ¢agiririm.

. . Yardimc1 T
B hdcresi hii .
lcresi | hi )
Tamam bu &2 _A Plazma hiicresi
bana uyd )

@
W @ Bellek hiicresi

yardimer T hiicresinden
yardim bekler

Bu lezzetli

“Bakteri
kendi reseptariine
uyan yabanciyi bulur

@ Antikorlar
e
Plazma A

hiicresi “Yiyen hiicreler”
antikorla kapli yabanciy:
yemeye baslar

Bellek
hicresi Hatirliyorum

KIRMIZI

Yabanci madde tekrar
viicudumuza girerse bellek
hiicreler hemen
hatirlayarak bagisiklik
hiicrelerini uyarir
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ASTLANA ve BAGISTKLAMA

\ r\j\ Enfeksiyon hastaliklarindan korunmay! ucuz

ve etkin yolla saglayan uygulamadir.

Enfeksiyon yapamayacak oranda zayiflatilmis ‘canh bakteri/virds veya /G

bakteri/virdsiin sivi igcindeki formuna 'ASI’ denir.

+ Konaga agizdan veya igne ile kas igine verilir.

+ Asi uygulandiktan birkag hafta sonra bakteri/viriise karsi
antikor denilen koruyucu protein gelisir, bu antikorlari iireten B
hiicreleri mikroplari hafizasina unutmamak lizere kaydeder ve uzun siire
yasamini siirdiriir.

* Asilanan konak, ne zaman ayni bakteri/viris ile hastalanmis birey ile
temas eder ise bu kiigiik canli mikroplari hizla tanir ve mikroplara karsi
yeniden koruyucu protein (antikor) yaparak konagi hasta olmaktan korur.

* Haemophilus influenzae tip b (Hib) ve Pnomokok asilari,
* Menenjit, zatiirre ve orta kulak enfeksiyonuna yol agan
mikroplara karsi gelistirilen asilar,
* Asilanan toplumlarda difteri, tetanoz, bogmaca ve kizamik
gibi 6liime yol agan hastaliklar oldukga azalmis,
* Asllama ile 'Cigek hastahgi' diinyadan silinmis,
* Cocuk felci hastaligi Avrupa kitasindan tamamen yok edilmistir.

Asilar ile 12 hastalhk énlenir

*Cocuk felci
-Difteri

* Tetanoz
*Bogmaca

* Kizamik

- Kizamikgik
* Kabakulak
*Sugigegdi ,
*Hepatit B ve A
* Verem

* Menenjit

- Grip

Adolesan, Gebeler, Eriskinler ve
Yaslilar da Asilanmali!

YASAM BOYU ASILAMA
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Allerji Nedir?

Cevremizde yaygin olarak bulunan allerjenlere bazi kisiler digerierinden dana
fazla duyarl olup (atopik kisiler) onlara karsi allerjik olmayan normal
kisilerden (atopik olmayan) ¢ok daha abartili bir reaksiyon verirler. Bu duruma
allerji denilmektedir. Toplumda yasayan bireylerin yaklasik %30'u allerjik
tabiattadir. Bu kisiler duyarli olduklari bazi allerjenlere karsi 6zel E tipi
antikorlar aracihgiyla abartili bir reaksiyon olusturabilme yetenegindedirler.
Bu tip antikorlara bagli olarak bazen degisik allerjik hastaliklar ortaya
gikabilir. Ancak tek basina allerjik biinyeye sahip olmak, yani atopik olmak bir
hastalik olmayip allerjik hastaliklara bir gesit aday olma, yatkin olma
durumudur.

Allerji teshisi nasil konur?

Allerjik hastaliklarla uyumlu yakinmalari olan kisilerde ailede benzer hastaligi
olanlarin varhg, sikayetlerin siiregen ve tekrarlayici olmasi, mevsimlere gére
degismesi, diger allerjik hastaliklarin eslik etmesi gibi hastanin 6ykiisiinde tipik
ozellikler allerjik bir hastaligi telkin eder. Kanda 6zel E tipi.antikorlarin
arastirilmast, allerjik cilt testleri ve hastaligin tipine gor‘e degn;en dlger/
tetkiklerle kesin teshis konulabilir. - e /

Allerji gesitleri
* Allerjik brong astimi

» Allerjik burun ve g6z nezlesi (saman nezlesi, bﬁthlar‘
alerjik rinokonjokfivit),
* besin alerjisi,

Yollar

ei/m veitrbbi qdlyla

« ilag alerjisi, ' Il % \

+ deri allerjisi (bebeklik egzemasi, egzema ve tibbi adlletg,puk der'mam)

* hayvan allerjisi, ~ :""ﬂq’%"‘
- bocek allerjisi, BN AL w\t:

» ¢aligilan ortamdaki maddelere karsi olan mesleki aller‘yler‘ gelmekTedlr

Allerji Testi

Allerjik rinit, astim, gida allerjisi ve ari allerjisi gibi
hastaliklarin fanisinda kullanilir. Hastaya agri ya da aci
vermeyen, kisa sirede neticelenen bir testtir. Bu test
uygulanmadan en az 7 giin oncesinde allerji ile ilgili
"hap" seklinde ilaglari (anti-histaminler) kullaniimamasi
gereklidir.
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