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AGIR KOMBINE IMMUN
YETMEZLIK

Bu kitapcik, hastalar ve aileleri tarafindan kullaniimak Gzere tasarlanmistir
ve bir klinik immunolog’un tavsiyesinin yerini almaz.
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~ AGIR KOMBINE
IMMUN YETMEZLIK

Agir kombine immiin yetmezlik, T-lenfosit ve B-lenfosit islevlerinin ol-
madigi nadir bir primer immiin yetmezliktir. Bu hastaliga neden ola-
bilen farkli genetik kusurlar bulunmakta ve buna bagl olarak ciddi
enfeksiyonlara duyarlilik olusmaktadir. Kétii seyirli olan hastalikta,
kemik iligi nakli gibi tedavi se¢cenekleri mevcuttur ve gelecekte gen
tedavisi bagarili bir se¢cenek olarak karsimiza ¢ikacaktir.

TANIM

Agir kombine immUn yetmezlik, T-lenfosit ve B-lenfositlerin olmadigi (ayni
zamanda bir¢ok vakada dogal 6ldirici ya da NK lenfosit islevi de bulun-
maz) ve farkh genetik kusurlarin bulundugu nadir ve 6lumcul olan bir durum-
dur. Bu kusurlar ciddi enfeksiyonlara asiri duyarliliga yol agar. GUinimuzde
bu hastalik icin oniki bilinen genetik bozukluk bulunmaktadir. Bu immin
yetmezlige yol agan nedenler, tipik bozukluklara, bazi laboratuvar bulgulara
ve kalitim modellerine goére farklilik géstermesine ragmen, bunlarin hepsi T
hicre ve B hucre iglevlerinde ciddi yetersizliklere sahiptir.

ALTI FARKLI SITOKIN RESEPTORUNDE ORTAK
GAMMA ZINCIRI EKSIKLIGI

Agir kombine immun yetmezlik hastaliginin neredeyse tum vakalarin %45’ini
etkileyen en yaygin formu, T hlcre blylime faktoér reseptori ve diger bluyu-
me faktor reseptorleri tarafindan paylasilan bileseni (ya da zincir) kodlayan
ve X kromozomu Uzerinde bulunan bir gendeki degisiklikten (mutasyon)
kaynaklanir. Bu bilesen, “ortak gamma zinciri” i¢in kisaca “cy” olarak adlan-
dirthir. IL-2RG gendeki mutasyonlar ¢gok dusuk T-lenfosit ve NK-lenfosit sa-
yisina yol acar, fakat B-lenfosit sayisi ylksektir (T-, B+, NK- fenotip olarak
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adlandirilir). B-lenfositlerin sayisi yuksek olmasina ragmen, B-lenfosit is-
levleri bulunmamaktadir. Bunun nedeni, T hlcrelerin B hicrelere yardimci
olamamasindan kaynaklanir. Bu eksiklik, X'e bagli c¢ekinik olarak kalitilir.
Agir kombine immun yetmezIigin bu tipi sadece erkeklerde gdzlenir, fakat
kadinlar bu geni tasiyabilir ve erkek ¢ocuklarina Yz sans ile (%50) aktarabilir.

AGIR KOMBINE iMMUN YETMEZLIK

Agir kombine immun yetmezlik hastaliginin diger bir tipi adenozin deami-
naz (ADA) olarak adlandirilan enzimi kodlayan gendeki mutasyonlar sonu-
cu olusur. Adenozin deaminaz, 6zellikle T hicreler olmak Uzere ¢esitli viicut
hicrelerinin metabolik islevi i¢in gereklidir. Bu enzimin eksikligi, lenfositler
icerisinde toksik metabolik yan drinlerin birikmesine ve hicrelerin 6lime
gitmesine yol agar. Adenozin deaminaz eksikligi agir kombine immun yet-
mezlik hastaliginin ikinci en yaygin nedenidir ve tUm vakalarin %15’inde
gozlenir. Agir kombine immun yetmezlik’in bu tipi ile dogan bebekler en du-
suk toplam lenfosit sayisina sahipir ve T, B ve NK lenfosit sayilari ¢cok du-
suktdr. Bu form, otozomal ¢ekinik olarak kalitiir. Hem kiz ¢ocuklari hem de
erkek cocuklar birlikte etkilenebilir.

Agir kombine immun yemezIik’in diger bir formu 5. kromozom Uzerinde
bulunan ve IL-7 reseptor alfa zinciri (IL-7Ra) olarak adlandirilan diger bir
blylme faktor reseptor bileseni kodlayan bir gendeki degisiklikler sonucu
olugur. T, B ve NK hucre sayimi yapildiginda, bu tip immuan yetmezlik gos-
teren bebekler B ve NK hcrelerine sahiptir fakat T hiicre icermez. Bununla
birlikte, T hucreler eksik oldugu igin B hlcreler galisamaz. IL-7Ra eksikligi
Uclncu en yaygin gézlenen agir kombine immidn yetmezlIik tipidir ve tim
vakalarin %11’i bu eksiklige sahiptir. Otozomal ¢ekinik olarak kalitilir. Erkek
ve kiz gocuklarin her ikiside etkilenebilir.
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JANUS KINAZ 3 EKSIKLIGI

Agir kombine immun yetmezlik'in diger bir tipi, 19. kromozom Uzerinde bu-
lunan ve lenfositler Janus kinaz 3 (Jak3) olarak adlandirilan enzimi kodla-
yan bir gendeki degisiklik sonucu olusur. Bu enzim, yukarida adi gegen cy
islevi icin gereklidir. Dolayisiyla, T, B ve NK lenfositlerin sayimi yapildiginda,
bu tip immun yetmezlikli bebekler X’e bagli agir kombine immiin yetmezlik
hastalarina ¢ok benzer, yani T-, B+, NK-‘dirler. Hastaligin bu tipi otozomal
¢ekinik olarak kalitildigi icin, hem erkek hem de kiz ¢ocuklari etkileyebilir.
Jak3 eksikligi olan hastalar, tim agir kombine immun yetmezlik vakalarinin
%10’'undan azdir.

CD3 ZiNCIiR EKSIKLIGI

@ Agir kombine immun yetmezligin diger U¢ formu, T hlcre reseptdr komplek- @
sinin diger bir bileseni olan CD3’lin Ug¢ bireysel protein zincirlerini kodlayan
genlerdeki degisikliklerden kaynaklanir. Bu hastaliga neden olan gen mu-
tasyonlari CD39, € ya da ¢ zincirlerindeki eksiklige neden olur. Bu eksiklikler
de otozomal ¢ekinik olarak gecis gosterir.

CD45 EKSIKLIGI

Bu hastaligin diger tipine, tum beyaz kan hucrelerinin yuzeyinde bulunan ve
T hicre fonksiyonu igin gerekli olan CD45 proteinini kodlayan bir gendeki
degisiklikler neden olur. Bu eksiklik otozomal ¢ekinik olarak gegis gosterir.

AGIR KOMBINE IMMUN YETMEZLIK HASTALIGININ
DIGER NEDENLERI

Bu hastaligin molekiler nedeni bilinen diger dort tipi, T ve B-lenfositler Gze-
rindeki immun tanima reseptorlerinin gelisimi igin gerekli olan proteinleri
kodlayan genlerdeki mutasyonlar sonucu olusur. Bunlar; rekombinaz ak-
tive edici gen 1 ve 2 (RAG1 ve RAG2) eksikligi (bazi durumlarda Ommen
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sendromu olarak da bilinir), Artemis eksikligi ve Ligaz 4 eksikligidir. Agir
kombine immun yetmezlik'in bu tiplerini iceren bebeklerde, T ve B-lenfosit-
ler eksiktir, fakat NK-lenfositler bulunur, bunlar T-, B-, NK+ fenotipe sahiptir.
Bu eksikliklerin hepsi otozomal ¢ekinik olarak gecis gdsterir.

AGIR KOMBINE iMMUN YETMEZLIK

Son olarak, agir kombine immun yetmezlik hastaligina neden olan ve muh-
temelen heniz tespit edilmemis degisiklikler bulumaktadir.

Kombine immun yetmezliklere neden olan ve agir kombine immun yet-
mezliklerin Kklinik siddeti seviyesinde olmayan, immun sistemin genetik
bozukluklarinin diger bir grubu mevcuttur. Bu bozukluklar; Ciplak Lenfosit
Sendromunu (MHC sinif-1l eksikligi), Purin Nukleozid Fosforilaz (PNP) ek-
sikligini, ZAP70 eksikligini, CD25 eksikligini, Kikirdak-Sa¢ Hipoplazisini ve
MHC sinif-l eksikligini icerir.

Enfeksiyonlar, agir kombine immin yetmezlikli bebeklerin en sik bagvu-
ru nedenidir. Bu enfeksiyonlar, normal gocuklarda sik sik gézlenen soguk
alginh@r gibi enfeksiyonlar ile genellikle ayni degildir. Agir kombie immun
yetmezlikli bebeklerde gézlenen enfeksiyonlar cok daha ciddi olabilir, hatta
yasami tehdit edici olabilir ve pnédmoni, menenijit gibi enfeksiyonlari icerebi-
lir. Hafif enfeksiyonlarda bile antibiyotiklerin yaygin kullanimi, agir kombine
immun yetmezlik klinik sunumunu degistirmektedir, bu nedenle bebekleri
muayene eden doktor bu durumu tespit etmek igin dikkatli olmalidir.

Normal gocuklarda enfeksiyonlara neden olan organizmalar, agir kombine
immun yetmezlikli cocuklarda da enfeksiyonlara neden olabilir ya da bu ¢o-
cuklar, normal immuniteye sahip ¢ocuklarda zararli olmayan asilar ya da
organizmalarla enfeksiyon gegirebilirler. En tehlikeli organizma, teshis ve
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acil tedavi edilmedigi takdirde hizlica dlumcul pndmoniye sebep olabilen
Pneumocystis jiroveci’dir. Diger ¢ok tehlikeli organizma ise sugicegi virl-
sudur. Sugicegi, saglikh cocuklarda genellikle cilt ve mukoza membranina
sinirlidir ve birka¢ gin icinde dizelir. Agir kombine immin yetmezlikli be-
bekte ise 6limcul olabilir, genellikle iyilesme gbéstermez ve akciger, karaci-
ger hatta beyini enfekte edebilir. Neredeyse hepimizin tikuirik bezlerinde
tasinan sitomegaloviris bu bebeklerde dlimcil pndmoniye neden olabilir.
Agir kombine immun yetmezIikli bebekler icin tehlikeli olan diger virusler;
ucuk virislu (Herpes simplex), adenovirls, parainfluenza 3, Epstein-Barr
virisu (EBV ya da bulasici mononukleaz virasu), polio virusu, kizamik vira-
su ve rotavirs’tlr. Bebekler sugicegdi, kizamik ve rotavirls igin canl asi ile
asllandiklari icin, agir kombine immun yetmezlikli bebeklere immunizasyon
yoluyla bu virGsler bulagabilir. Eger aile igerisinde gegmiste ve simdi agir
@ kombine immln yetmezligi oldugu bilinen birisi varsa, bu ailede yeni do- @
gan bebeklere, agir kombine immun yetmezlikler digslanana kadar, bu asilar
uygulanmamaldir.

AGIR KOMBINE iMMUN YETMEZLIK

Mantar (maya) enfeksiyonlarinin tedavisi gok zor olabilir. Ornek olarak,
agizda candida mantar enfeksiyonlari (pamukguk) cogu bebekte yaygin
olarak gortlur, fakat genellikle kendiliginden veya basit oral ilaclar ile kaybo-
lur. Tersine, agir kombine immun yetmezlikli cocuklarda, agizda pamukguk
genellikle tim ilaclara ragmen devam eder; kullanilan ilaglar bunu azaltabilir
fakat tamamen yok etmez yada ilag kesildiginde hemen nikseder. Bebek
bezi alani da bu sekilde olabilir. Bazen, candida pnémonisi, abse, 6zofagus
enfeksiyonu ya da menenijit dahi bu bebeklerde gelisebilir.

Agir kombine immun yetmezlikli gocuklarda gelisme geriligi ile sonuglanan
kalici ishal yaygin bir problemdir. Bu durum ciddi kilo kaybi ve yetersiz bes-
lenmeye yol agabilir. ishale, normal gocuklari etkileyen ayni bakteri, viriis
ya da parazitler neden olabilir. Ancak, agir kombine immuin yetmezlik duru-
munda bu organizmalardan kurtulmak ¢ok zordur.
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Agir kombine immun yetmezlIikli gocuklarda cilt tutulabilir. Cilt, agizi enfekte
eden ve pamukg¢uga neden olan ayni mantar (candida) ile kronik olarak
enfekte olabilir. Bu hastalikli bebeklerde ayrica yanlislikla egzema olarak
tanimlanan kizarklik olabilir, ancak buna annenin T hicrelerinin (dogum-
dan 6nce immin yetmezlikli bebedin dolagimina giren) bebegin dokulari-
na karsi tepkisi neden olur. Bu reaksiyon graft versus host hastaligi olarak
adlandirilir.

AGIR KOMBINE iMMUN YETMEZLIK

Tanida, yukarida bahsedilen klinik 6zellikleri gosteren gocuklar genellikle
ilk suphelilerdir. Ancak, bazi durumlarda ailede daha 6nce agir kombine
immun yetmezlikli gocuk olabilir ve pozitif aile dykusu ile erken tani konula-
bilir. En kolay tani yollardan bir tanesi, cocukta periferal kan lenfositlerin (ya
da kordon kanindaki lenfositlerin) sayisini belirlemektir. Yasamin ilk yilinda
normal bebeklerin kaninda genellikle 4000’den fazla lenfosit (milimetre kip-
te) bulunur, bunlarin %70’i T hicrelerdir. Agir kombine immun yetmezlikli
bebeklerde T hiicre bulunmadigi icin, bunlar genellikle cok daha az lenfosit
icerirler. Bu hastaligin tim ttrleri icin, bebeklerde ortalama 1500 lenfosit
(milimetre kupte) vardir. Eger diguk lenfosit sayisi bulunursa, bu durumda
test bir kez daha tekrarlanarak teyit edilmelidir. Lenfosit sayisi hala diuslk-
se, T hicre sayisi ve fonksiyonu testleri tani igin acil olarak yapilmalidir.

Farkl lenfosit tipleri, 6zel boyama ve sayma yontemleriyle belirlenebilir. Bu
sekilde, toplam T-lenfositleri, yardimci T-lenfositler, dldiricu T-lenfositler,
B-lenfositler ve NK-lenfositlerin sayisi hesaplanabilir. ikinci asamada ise,
T-lenfositlerin fonksiyonunu belirlemek igin en kesin test, kan lenfositlerini
kultdr tiplerine koymak, onlari farkh uyaranlarla uyarmak ve sonra birkag
gln boyunca inkiibe etmektir. Normal T lenfositleri, bu uyaranlara hicre

10
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bolunmesi gegirerek tepki verir. Bunun aksine, agir kombine immun yet-
mezlik hastalarinin lenfositleri bu uyaranlara tepki vermez.

AGIR KOMBINE iMMUN YETMEZLIK

immiinoglobulin diizeyleri agir kombine immniin yetmezlik icerisinde genel-
likle cok dusuktir. En yaygini (ama her zaman degil) tim immunoglobulin
siniflarinin (érnegin IgG, IgA, IgM ve IgE) dusuk olmasidir. IgG, plesanta
yoluyla anneden bebegin kanina gectigi icin, yeni doganlarin ve kiguk be-
beklein kaninda neredeyse normal diizeyde olacaktir. Bu nedenle, transfer
edilen anne kaynakli IgG metabolize edilene kadar birkag ay i¢in immunog-
lobulin eksikligi tanimlanamayabilir.

Eger ailede daha dnce etkilenmis bebek olmugsa ve molekiler bozukluk
belirlenmigse, agir kombine immun yetmezlik tanisi bebek dogmadan 6nce
(anne karninda) yapilabilir. Bu, koryon villus érneklemesinden veya amni-
[0} yosentezden (rahim boslugundan alinan kiguk bir miktar sivi) hicrelerin @
molekdler testi ile yapilabilir. Eger ailede molekuler anormallik tam karakte-
rize edilememis ise, bazi kusurlari ekarte edebilen testler mevcuttur. Orne-
din, yukarida belirtilen koryon villus érneklemesi ya da amnion hucrelerin-
de enzim analizleri ile, adenozin deaminaz eksikligi teshisi konabilir ya da
dislanabilir.

Eger, agir kombine immun yetmezlik tipi X’e bagli ¢gekinik ise ve dogacak
bebek kiz ise hastalik gorilmeyecektir.

Gunlik pratikte en iyi tani yontemi, dogumda lenfositlerin sayilmasi ile
yapllir.

Bebeklerde herhangi bir enfeksiyon gecirmeden erken tani son derece
degerlidir, cinkli yasamin ilk 3 ayinda yapilacak kemik iligi nakli ile %96
basari orani vardir. Aslinda, tim yenidoganlarda dogumdan hemen sonra

agir kombine yetmezIigi belirlemek son gelismeler sayesinde teknik olarak
mUmkunddr.

1"
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AGIR KOMBINE iMMUN YETMEZLIK

Agir kombine immuUn yetmezliklerin tum tipleri muhtemelen genetik bozuk-
luklar nedeniyle meydana gelir. Bu bozukluklar aileden gecis gdsterebilir ya
da bebeklerde ortaya ¢ikan yeni degisikliklere bagli olabilir. Daha dnce de
belirtildigi gibi, bozukluk genin anneden gegis gdsterdigi X’e bagli sekilde
ya da her iki ebeveynin kusurlu geni tasidigl otozomal ¢ekinik sekilde ola-
bilir. Aileler genetik danigsmanlik almalidir, bdylece gelecek gebeliklerdeki
risklerin farkinda olabilirler.

Agir kombine immun yetmezlikli bebeklerin ailelerinin saglayabilecegi tam
destege ve sevgiye ihtiyaglari vardir. Ailelerin, bu yikici sorunun kaygi ve
stresiyle basa ¢cikmayi 6grenmeleri icin destek almalari gerekmektedir. Eger
kardesler varsa, ebeveynler onlarin sevgi paylasimina ve bakima ihtiyaci
olduklarini unutmamalidir. Ebeveynlerin de birbirleri ile iligkilerini sirdirme-
leri agisindan enerji harcamasi gerekir. Cocugun hastalik ve tedavi stresi
aile yapisini bozarsa, hasta i¢in basarili bir tedavi secenegi elde edilmesi
zorlagacaktir.

Agir kombine immun yetmezlikli gocuklarin, aile digindaki cocuklardan 6zel-
likle de kiiguk ¢cocuklardan izole edilmesi gerekir. Eger krese, anaokuluna
ya da okula giden kardesler varsa, bunlarin eve sucicegi getirme olasihgi
blyuk bir tehlike gdsterir. Neyse ki, bu tehdit sugicedi asisinin (Varivax) yay-
gin kullanimi ile azaltilabilir. Bununla birlikte, aileler okul yetkililerini bu tehli-
ke konusunda uyarmalidir, bu sekilde okulda sugicegi oldugunda haberdar
olabilirler. Eger kardesler sucicegi gecimis ya da asisi olmus ise, higbir teh-
like yoktur. Eger kardesler sugicegine maruz kalmis ve hem asilanmamis
hem de daha 6nce sucicegi gecirmemisse, inkiibasyon donemi (11-21 glin)
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sirasinda bunlarin baska bir evde yasamalar gerekir. Kardesler icin yakin
temas Ornekleri; sugicegine maruz kaldiktan sonra 72 saat igerisinde sugi-
¢edi gecirecek cocuk ile ayni okuma masasinda oturmalari, birlikte yemek
yemeleri veya oynamalari olacaktir. Eger sucicegi olan kardes evdeyse ve
hastayi da gicege maruz birakirsa, hasta hemen varisella immunoglobulin
ya da immunoglobulin yerine koyma tedavisi almalidir. Buna ragmen, agir
kombine immun yetmezlikli bebek sugicegi olursa, 5-7 gin hastanede da-
mardan asiklovir tedavisi almalidir. Canli polio asisi ile asilanmis ¢ocuklar
canli virus salgilayabilecekleri igin agir kombine immun yetmezlikli bebekler
icin tehlikeli olabilir. Bu nedenle, hasta ile temasta olan ¢ocuklar (6rnegin
kardesler gibi) éldirilmuis ¢ocuk felci (polio) asisi olmalidir.

AGIR KOMBINE iMMUN YETMEZLIK

Genellikle agir kombine immuan yetmezlIikli bebekler, bulasici ajanlar barin-

® diran diger kiglk ¢ocuklara maruz kalmasi muhtemel kamu yerlerine (glin- @
Gk bakim anaokullari gibi) ahnmamalidir. Akrabalar, 6zellikle kuiguk gocugu
olanlarla, irtibat sinirlandiriimahdir. Sik sik el yikamak gereklidir.

Ozel diyetler yardimci olmasa da, beslenme yine de ¢ok 6énemlidir. Bazi
durumlarda, agir kombine immun yetmezlikli cocuk normal gida absorbe
edemez ve bu da eksik beslenmeye yol agabilir. Bunun bir sonucu olarak,
bazi durumlarda, bu ¢ocuklar normal beslenmeleri igin damar ici besinlere
gerek duyabilirler. Hasta ¢ocuklar genellikle istahsizdir, bu nedenle alisiimis
sekilde iyi beslenme mumkun olmayabilir.

Bu sendromda, Pneumocystis jiroveci ile enfeksiyona bagl 6lim yaygindir.
Bu organizma, normal bireylerde enfeksiyona nadiren neden olurken, agir
kombine immun yetmezlikli hastalarda pnémoniye sebep olur. Bu organiz-
manin neden oldugu pndémoni, trimetoprim-silfametoksazol profilaktik te-
davisi ile dnlenebilir. Agir kombine immun yetmezlikli bebeklerin tamaminin,
T hicre defekti dlzeltilene kadar, bu 6nleyici tedaviyi almasi gerekir.
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‘ ‘ SevereCombinedimmunodeficiency_Turkish.indd 13 @ 20/03/17 16:16 ‘ ‘



EEEENNTT ] e

\@

AGIR KOMBINE iMMUN YETMEZLIK d.m

CANLI VIRUS ASILARI VE ISINLANMA OLMAMIS
KAN YA DA TROMBOSIT TRANSFUZYONLARI
TEHLIKELIDIR

Egder cocugunuzun ciddi bir immin yetmezligi oldudu siz ya da doktorunuz
tarafindan supheleniliyorsa, cocugunuzun immuinitesi degerlendirilmeden ro-
tavirUs, sugicegdi, kabakulak, kizamik, canli polio virist ya da BCG agilarina
izin verilmemelidir. Yukarida belirtildigi gibi, hastanin kardegleri canli polio
(cocuk felci) ya da rotavirts asisi olmamalidir. Eger diger canli virls asilarin-
daki virusler kardeslere verilirse, kardesinden hastaya gegcmesi muhtemeldir.
Eger agir kombine immuin yetmezlikli bebegin kan ya da trombosit transfiiz-
yonu olmasi gerekiyorsa, her zaman isinlanmig (sitomegalovirlis negatif, 16-
kositten yoksun) kan ya da trombosit almalidir. Bu 6nlem, kan Urunleri igcinde
T hlcrlerinden 6limcul graft versus host hastaligini dnlemek ve bebegin sito-
megalovirls enkeksiyonu kapmasini engellemek igin gereklidir.

SPESIFiK TEDAVI

immiinoglobulin (IVIG) replasman tedavisi (ic aydan daha blyiik ve/veya en-
feksiyonlari var olan agir kombine immun yetmezlikli bebeklere uygulanmali-
dir. immiinoglobulin tedavisi bozuk T hiicre fonksiyonunu diizenlememesine
ragmen, B hicre bozuklugundan kaynaklanan eksik antikorlarin tamamlan-
masini saglar.

ADA eksikliginden kaynaklanan agir kombine immun yetmezlikli hastalar igin,
bu enzimin degistiriimis bir formu (PEG-ADA olarak adlandirilir) ile replasman
tedavisi bagari ile kullaniimaktadir. PEG-ADA ile etkilenen immin yeniden ya-
pilanma kalici bir tedavi degildir ve gocugun hayatinn geri kalani i¢in haftada
2 subkutan enjeksiyon gerektirir. Eger hasta kemik iligi nakli icin HLA-uyumlu
kardese verici olarak sahip ise, PEG-ADA tedavisi tavsiye edilmez.

Agir kombine immun yetmezlik icin en basarili tedavi kemik iligi naklidir.
Bu hastalar icin kemik iligi nakli, daha 6nce agir kombine immun yetmezlik
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hastalari ile deneyimi olan ve pediatrik immunologlarin nezaretinde olan tip
merkezlerinde en iyi yapilir. ilk kemik iligi nakli 1968 yilinda yapilmistir ve bu
hasta hala hayatta ve iyidir. Kemik iligi naklinde, normal bir vericiden alinan
kemik iligi hUcreleri, verici immin sisteminin normal hicrelerinin hasta im-
mun sisteminin bozuk lenfositleriyle yer degistirmesi icin, immun yetmezlikli
hastaya verilir. Agir kombine immun yetmezlikte nakilin amaci immun islev
bozuklugunu dizeltmektir.

AGIR KOMBINE iMMUN YETMEZLIK

Agir kombine immun yetmezlIikli bebekler icin en ideal verici tam HLA-uyumlu
erkek ya da kiz kardestir. Bunun olmamasi durumunda, son otuz yilda yari
uyumlu akraba vericiler (anne ya da baba gibi) ile basarili nakillerin gercek-
lestirildigi teknikler gelismistir. Nakil dncesi kemoterapi gerekli degildir. Genel
olarak, verici tam uyumlu kardes ise (>%85 basari orani) ve nakil hemen
® dodjum sonrasi ya da 3,5 aydan kugclk iken yapilirsa (sadece yari uyumlu @
olsa bile >%96 basari orani) sonuglar ¢ok iyidir. Akraba olmayan vericilerden
HLA-uyumlu kemik iligi ya da kordon kani nakli, agir kombine immun yetmez-
ligin tedavisinde basariyla kullanilabilir.

Son yirmi yil icerisinde kesfedilen diger bir yontem gen tedavisidir. X’e bagh
ve ADA eksikligi agir kombine immun yetmezliklerinde gen tedavisinin basa-
rili oldugu vakalar bulunmaktadir. Ancak, bu alanda tedavinin daha givenli
olmasi arastirmalar devam etmektedir. Normal olmayan gen bilinmeden, gen
tedavisi mimkin olmadigindan dolay1 molekiler tani ¢cok dnemlidir.

Agir kombine immin yetmezlik sendromu genellikle primer immin yetmez-
liklerin en ciddisi olarak kabul edilir. Basarili bir kemik iligi nakli ya da gen
tedavisi olmaksizin hasta ciddi ya da 6limcul enfeksiyon sebebiyle risk altin-
dadir. Basaril kemik iligi nakli ile hastanin bozuk olan immuin sistemi, normal
immun sistem ile yer degistirir ve normal T lenfosit fonksiyonu olusturulur.
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Primer immun yetmezlikli insanlarin yagam kalitesini
lyilestirmek igin kiresel organizasyon

info@ipopi.org WWW.ipopi.org

IPOPI, UK’de kayith bir yardim kurulusudur,
kayit numarasi 1058005’dir.

IMYED: ‘immiin Yetmezlik Dernegi’

oclapharma

Octapharma tarafindan desteklenmektedir.

() IMmmune
I Deficiency
Foundation

2007 Telif hakki Amerika immiin Yetmezlik Vakf'ndadir.
Bu materyalin lisanslanmis oldugu, Primer immiin YetmezIlik Hastaliklari igin Hasta ve
Aileleri kitapgigi Immiin Yetmezlik Vakfi tarafindan gelistiriimis ve Baxter Saglk Kurulusu
tarafindan desteklenmistir.
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