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2. Makrofajlar virisi
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3. Makrofajlar ST, -
\Yardlma T-hiicrelerini -
" y aktiflestirir. ” "
Sitotoksik - 5. B-hiicreleri
T-hiicresi, - > e G g Plazma hiicrelerine
8. Sitotoksik { ] T-hiicresi déniisiir.
T-hiuicreleri enfekte
=

viucut hiicrelerini
imha ederler.

4. Yardima T-hiicreleri
Sitotoksik T ve B-hiicrelerini
aktiflestirir.

! 6. Plazma hiicreleri
viruslere baglanan
antikorlan dretir.

Enfekte Olmus
Viicut Hiicresi 7. Antikorlar viriislere ve Antikorlar

enfekte hiicrelere baglanarak Viriis
onlan imha icin isaretler.

Bagisiklik sistemi organlari ve hucreleri



SAGLIKLI KISILERDE BAGISIKLIK
SISTEMININ ELEMANLARI ARASINDA

VARDIR. FAKAT BAZ
KISILERDE CESITLI NEDENLERLE BU
DENGE BOZULMUSTUR.
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B Hiicresi

Yardimci
T Hiicresi

Bakteri

B Hiicresi
Tamam bu
bana uydu! Bellek Hiicresi
\
Kendi reseptoriine uyan Yardimci T hiicresinden . |
yabanciyi bulur. yardim bekler. Plazma Hiicres
Notrofil Bellek Hiicresi

Bu lezzetli

Plazma Hiicresi befborsg
goriunuyor! J

S\ LA TIRLIYORUM!

Kirmizi Alarm ™

"Yiyen Hiicreler" Yabanci madde tekrar
antikorla kaph viicudumuza girdiginde bellek
yabanciy: yemeye hiicreler hemen hatirlayarak

Antikorlar

n SENTURK N baslar. bagisikhik hiicrelerini uyarir,
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Yilda sekizden fazla o
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Eriskinlerde Immiin Yetmezlik Gostergeleri Neler ?

Bir yil icinde antibiyotik kullanmayi gerektiren
sinopulmoner infeksiyon

Tekrarlayan ve kullanmayi
gerektiren enfeksiyonlar

Yilda tekrarlayan agir bakteriyel infeksiyonlar

(



Son uc yil icinde
pnomoni

patojenlerin yol actigi infeksiyonlar

immun yetmezlik oykusu



ERISKINLERDE IMMUN YETMEZLIK GENELLIKLE
3 SEKILDE KARSIMIZA GIKABILIR

Altta yatan bir baska hastalik ya da tedaviye Ikincil
olarak

Cocukluk caginda tani almis genetik bir bozuklugun
neden oldugu

llk defa eriskin yasta tani alan



IMMUN YETMEZLIKLER

1-Primer Immiin Yetmezlikler

¢ B-Hlicre Kaynakli( ) Immiin Yetmezlikler

¢ T-Hicre Kaynakli ( )immiin Yetmezlikler
o5 Immiin Yetmezlikler
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Streptococcus
pneumoniae
Haemophilus
influenzae
Mycoplasma
pneumoniae
Neisseria
meningitidis

Staphylococcus
aureus

Giardia
Cryptosporidia

Aspergillus spp.

Pseudomonas
aeruginosa

Klebsiella
pneumoniae

Serratia marcescens

—

Pneumocystis jiroveci

Mycobacteria avium complex

Cytomegalovirus

Listeria monocytogenes

Herpes virus spp.

C

Ow>

B-cell and complement defects
Phagocytic defects
T cell defects




Sivisal Immiin Yetmezlikler

Genellikle B Hucre yetersizliklerine bagl
Ile seyreder.

Tiim Immiinglobulin diizeylerinin diisiik oldugu
gibi agir hastalik tablolarini
icerebildigi gibi,

immunglobulin
duzeylerine sahip ya da sadece
olan hastalari da kapsayabilirler



Antikorlar Konak Savunmasinin En Etkin
Unsurlarindan Biridir;

Etken mikroorganizmaya baglanarak arttir
ve bu sayede makrofaj ve PMN lokositlerin islevini
kolaylastirirlar.

klasik yolla kompleman sistemini aktive ederek

Mikroorganizma yuzeyine komponenti baglanmasini
saglayarak da arttirmaktadirlar



En sik Karsilasilan Sivisal Immiin Yetmezlikler
Defektleri)Nelerdir?

X-Linked Agammaglobulinemi

Yaygin Degisken Immiin Yetmezlik

Selektif IgA Yetmezligi

IgG Alt Grup Eksiklikleri

Sut Cocugunun Gecgici Hipogammaglobulinemisi
Spesifik Antikor Eksiklikleri

Hiper IgM Sendromu

Hiper IgE Sendromu



YAYGIN DEGISKEN IMMUN YETMEZLIK VE INFEKSIYON

tani alan sivisal primer immun
yetmezlik tablosudur.

Avrupa prevalansi olarak bildirilmektedir.

Hipogammaglobulinemi ve e
karakterizedir

olmasina ragmen
genellikle belirgin bir azalma
saptanmaz.



Bazi calismalarda (CD 27+)sayilarinin
dolasimda azaldigi gosterilmistir.

bozukluk tespit edilmistir

T-hucre sayilari normal olmasina karsin hastalarin
cogunda T hucrelerde fonksiyon
bozuklugu gosterilmistir



Genetik olarak yaygin degisken immun yetmezlik
tablolarinda gunumuze kadar / molekulun eksikligine
bagl ortaya ciktigi tespit
edilmistir ;

Olgun T lenfositler uzerinde bulunan
ve kalsiyum
Hucrelerin yagsam ve
olgunlagsma doneminde etkili)

( -Periferdeki B lenfosit
gelisiminde onemli rol oynar)



Cinsiyet ayrimi gostermemekle birlikte

baslayabilir.

XL Agammaglobulinemide ¢ok erken yaslarda baslayan
Infeksiyonlar ortaya
cikabilir.

Erigkin yaslarinda ve yaslarinda iki zirve

yaptigi bildirilmektedir



Klinik ve laboratuvarda bir ya da birkac Ig tipinin dusuk
duzeyde tespiti ile birlikte;

Diger nedenlerinin diglanmasi
Kullanilan ilaglar
Genetik ozellikler

Infeksiyonlar( vb)
Maligniteler( )
Sistemik Hastaliklar(lg yikimini ve tuketimini arttiran
durumlar; )
yoklugu ve yetersiz yanit
Immiin yetersizligin genellikle uzerinde baslamis

olmasi taniya ulasiimasinda onemli kriterlerdir.



Klinik Olarak XLA benzeyen Bu Olgularda;

Sik tekrarlayan infeksiyonlar gorulmektedir
Tekrarlayan infeksiyonlar ve bagl
olarak gelisen komplikasyonlar( )

infeksiyonlara bagli

Gastrointestinal tutulumlara bagl
en belirgin enfeksiyon sunumlaridir



Agammagobulinemi(Bruton Hastaligi)

tarafindan 1952 yilinda tanimlanmis ilk Primer immiin
Yetmezlik

Hastalarin cogunlugu erkek cocuklar ve
saptanmis.

olup antikor yapim bozuklugu var.
saptanamayacak kadar dusuk
infeksiyonlar anneden gecen IgG yapisindaki antikorlarin

tukenmeye baslamasi ile birlikte basliyor.Hastalarin
yaslarina kadar uzayabilir.



Agammaglobulinemi ve Infeksiyonlar

Bakteriyel infeksiyonlar Viral infeksiyonlar
S.pneumoniae « SSS hastaliklari
H.influenzae tip b : -
N.meningitidis « Artrit Enterovirusler

« Sinopulmoner « Asi bagh poliomyelit

« Menenjit « Hepatit B

« Septisemi - Eksudatif enteropati

« Septik artrit M.pneumoniae
Gastrointestinal U.urealyticum

G.lamblia,Salmonella sp Rotavirus,
C.jejuni



Selektif IgA Eksikligi ve Infeksiyon;

En sik gorulen Primer Antikor Yetmezligi tablosudur

IgG ve IgM duzeyleri normalken
altinda saptanmasi ile tani konur
Klinikte hastalarin u infeksiyon yonunden

Yakinmalari olan hastalarda
infeksiyonlari gozlenir



Akciger infeksiyonlari bakteriyel kokenli olmasina
karsin bronsektazileri onlemektedir.

oldugundan kronik ishal
ve giardia infeksiyonlari acisindan risk altindadirlar

Bu hastalarda
yatkinlik artmis olup,ozellikle
reaksiyonlari yonunden de ¢cok dikkatli olunmalidir



IgG Alt Sinif Eksiklikleri ve Infeksiyon;

Temel nedeni henuz bilinmemekle birlikte birkac¢ olguda
genlerinin homozigot delesyonu
gosterilmistir.

En yaygin olani nedenli olup,en az
siklk ise alt sinifindadir.

sik olmasina karsin infeksiyon yonunde
klinik onemi daha azdir



Cogunlukla olup,lgG1 eksikligi bazen
ile sonuclanabilir.

durumunda
kapsullu bakterilerin neden oldugu tekrarlayan
gibi ust ve alt solunum yolu infeksiyonlari sik
gozlenmektedir.



gibi ciddi infeksiyonlar
daha nadirdir.

IgG alt sinif eksikligi gorulen bazi hastalarda ve
bulgulari ile;
infeksiyonlari sik olarak gorulebilmektedir.

eksikliginin birlikte bulundugu durumiarda
gibi organ zararlanmalari ve bazi
hastalarda infeksiyonlar sik gorulmektedir.



eksikliginde
gibi kapsullu bakteri infeksiyonlari daha
sik gorulmektedir. Erkeklerde - kat daha yaygindir.

eksikligi olan cogu hastada da tekrarlayan alt ve
ust solunum yolu infeksiyonlari ile

bildirilmistir.Pubertede cocuklarinda daha belirgin
hale gelir



Hiper IgM Sendromu ve Infeksiyon;

Nadir gorulen sivisal immun yetmezlik tablolarindandir.

B lenfositler ile Yardimci T hucreleri arasindaki etkilesimin

en onemli parcasi olan bozuklugu
oldugundan olusamamaktadir.
Bu nedenle sadece tipinde antikorlar uretilirken

tipinde antikorlar olusturulamamaktadir.



molekulu B lenfositlerin yanisira
yuzeylerinde de bulundugundan sivisal
immun yanitla birlikte hucresel yaniti da etkilemektedir.

Olgularin nde alt solunum yolu infeksiyonlari
gorulur.
gibi
gibi
gibi mantar etkenleri de infeksiyonlarina

neden olabilirler.



Hastalarin nda ve gibi USY
infeksiyonlari,

nde ,
kriptosporidum nedenli sklerozan kolanjit vardir

G.lamblia,Salmonella,E.histolytica
infeksiyonlarina bagli
gozlenebilir.



Toxoplazma,kriptekok,mikobakteri ve enterovirus
kaynakli gorulebilmektedir

Hastalarin ndan fazlasinda hakimdir.

Cocukluk ¢caginda ozellikle hipogammaglobulinemi ile
birlikte seyreden infeksiyonlari
bozukluklarini cagristirmalidir






Sivisal Immiin Yetmezliklerdeki Ortak infeksiyon Ozellikleri

Infeksiyonlar bebeklik caginda itibaren ortaya ¢ikmaya
basglar.
Tekrarlayan on plandadir.

Kapsullu mikroorgagizmalar ! _
a bagh sik tekrarlayan infeksiyonlarla

sik karsilasilir.

Ciddi komplikasyonlarla (ozellikle ) seyreder.

_ _ se bagl olanlar diginda viral infeksiyonlarin
seyri genellikle normaldir.Ancak koruyucu duzeyde
gelismez






Sik infeksiyon Gegiren Hastaya Yaklasim;

Semptom ve enfeksiyonlarin sorgulamasi
Fizik muayene
Tanisal tetkikler

Ayirici tani



SORGULAMA

Semptomliarin; Akraba evliligi
Aile;
Ev;
Sosyal,;

Viral veya bakteriyel Cevresel faktorler;

USYE veya ASYE
Akut veya kronik



Fizik
Ates egrisi
Nabiz
Solunum sayisi
Buyume ve gelisme
geriligi
Farinks muayenesinde

Anomali

Tonsiller
Adenopati,

Muayene

Hepatosplenomegali

Diger organlardaki
patolojik belirtiler ;

Agiz icinde mantar
Infeksiyonu; T hucre
yetersizligini

Ulser ve jinjivostomatit
Notrofil fonksiyon
bozuklugunu

Ozel klinik belirtiler;
gibi



Laboratuvar Iincelemeleri
Genel incelemeler;

Humoral immun yetersizliklerde;

Hucresel immun yetersizliklerde

Geg asiri deri duyarlik testleri.
Fagosit fonksiyonlari
Total Notrofil sayimi
NBT, Kemiluminesans,fagotest
NK hucre sayimi
Kompleman Sistemi; CH 50 Total hemolitik kompleman duzeyi,C3,C4



Cok dusuk <400mg/dL/\ Normal,

l

T.protein, albumin

/T

Normal Dusuk

i |
Yapim az IgG Yar omru
Primler l

Immin Yetm. Azalmig

Sekonder Immun Yet.

Hafif dusuk > 400mg/dL

l

Spesifik antikor yaniti
(TT, isohemagglutinin, PPS)
IgG Altgruplari

l

Asila

Anormal Normal

l l

Antikoi eksikligi enfeksiyonlar
IgG alt grubu ile Diger tanilar



IgG, IgG altgruplari,igM, IgA,IgE duzeyleri
Antikor duzeyleri( tetanoz, difteri, H.influenzae)
Nazofarenks grafisi

et
XLA Antikor eksikligi sendromu
CVID

IgA eksikligi

IgG alt grup eksikligi

IgM EKksikligi

Sut Cocugunun Gegici Hipogammaglobulinemisi

Hiper IgE
Hiper IgM Sendromu
AIDS



X-bagl B hucre IgG 100 mg/dl
Agammaglobulinemi | o40-2 IgA 0-10 mg/dl
(Bruton) IgM 0-20

Sut Cocugunun B hucre IgG 250 mg/dl
Gegcici Hipogamma- | o4 10-20 IgA 10 mg/d|
globulinemisi IgM 20 mg/dl
Degisken immun B hicre IgG 250 mg/dl
Yetersizlik % 10-20 IgA 20 mg/dl
(CVID) IgM 60 mg/dl




Sivisal Immun Yetmezliklerde Tedavi Yaklagimi

Genel koruma
Kendi olmali
kigilerden
dumanindan
Beslenme ve vitaminler
Buyume ve gelisme ay arayla kontrol
Antibiyotik Tedavisine bagl takibi
Karaciger enzimleri kontrol



Sivisal immiin Yetmezliklerde
Tedavi Yaklasimlari

IVIG(intravenéz Immiin Globulin)
Antibiyotik oncesi kultur

Abse varsa drenaj

Antibiyograma gore yogun antibiyotik



Sivisal Immun Yetmezliklerde
IVIG Tedavisi

X-bagli Agammaglobulinemi

Sut Cocugunun Gecici Hipogammaglobulinemisi
Degisken Immiin Yetersizlik

Hiper IgM Sendromu

Selektif IgA Eksikligi; IgG alt grup eksikligi+Antikor
yanitl yetersiz

IgG Alt Grup Eksikligi; Antikor yaniti yetersiz
Spesifik Antikor eksikligi(Normal 1g)



IVIG Uygulama Yontemi

Serum IgG duzeyi 500 mg/dl uzerinde tutulmaya calisilir
Yavas ve dikkatli verilmelidir

Vital fonksiyonlar ilk 30dakikada 15 dakika arayla,
daha sonra 30 dakika arayla monitorize edilir.

Hastanin yaninda hazir tutulmasi gerekenler;



Yaygin Degisken Immiin Yetmezlik Tedavi Yaklagsimi
Hedef IgG duzeyinin uzerinde tutulmasidir.

Infeksiyon varliginda (pndmoni, kronik siniizit, otitis
media vb.) saglanmalidir.

Infeksiyonlarin énlenmesine yénelik
(intravendz Immunglabulin)
uygulamalari yapilmaktadir.



Ayrica sik akciger enfeksiyonu geciren hastalarda
de onemlidir.

Gec¢ komplikasyonlari acisindan hastalar belirli
araliklarla;
(tomografik)ve
olarak degerlendirilmelidir.

Kan urunu kullanimlarina baglh olarak
araliklarla viral serolojik
testlerinin taranmasinda da yarar gorulmektedir



Selektif IgA Yetmezligi Tedavi Yaklagsimi;

Her hangi bir
olan hastalar icin ozel bir tedavi onerilmemektedir.

olan

hastalarda koruyucu antibiyotik profilakisi uygulanabilir.

olan hastalarda yogun antibiyotik kullanim endikasyonu
vardir



Selektif IgA eksikligi olan hastalarda,enfeksiyon
sirasinda antimikrobiyal tedaviye yanit alinmadigi
durumlarda

tedavileri denenebilir.

antikoru bulunan hastalarda
onlenebilmesi icin IVIG
yoluyla da verilebilmektedir

Rutin olarak kontra endike degildir.



IgG Alt sinif Eksikliginde Tedavi Yaklasimi;

IgG alt sinif yetmezligi olan hastalar;
veriyor ve klinik
olarak da herhangi bir infeksiyon belirtisi gozlenmiyorsa
bir tedaviye gerek yoktur.

Bir infeksiyon baglangici halinde
verilebilir.

Uzun antibiyotik tedavisine ragmen
durumunda
eksik Ig’lerin yerine konmasi gerekebilir



Hiper IgM Sendromu Tedavi Yaklasimi;
Eksik Ig duzeylerinin IVIG yoluyla tamamlanmasi ozellikle
duzelmesinde etkilidir.
Ciddi notropenik olgularda
verilerek notrofil sayisinin artmasi saglanir.
Firsatci infeksiyonlarin onlenmesi igin

onerilmektedir.

Hematopoetik kok hucre nakil tedavisi de denenen bu hastalarda
ne yazik ki prognoz kotudur ve



Sekonder Nedenli Sivisal immiin Yetmezlikler
Fizyolojik Nedenli

Cesitli enfeksiyonlar ve tablolan diger cocukluk
donemlerine gore daha sik gozlenir.

Prematurelerde ve yenidoganda lenfoid dokulardaki B
lenfosit sayisi ve ekspresyonu daha
dusuk oldugundan B |lenfosit yanitlari dusuk olabilmektedir.

Prematureler ise bu eksikligin yaninda gebeligin
haftasindan once bagl
olarak infeksiyonlara daha duyarhdir



Ozellikle Hiicresel immiin yanitta belirgin azalma gézlenmesi
lle birlikte da cesitlilik oldukca azalmistir.

seviyesinin artmasi da yeni
antijenlere karsi sivisal immun yanitta azalmaya yol acar.

Yashlikta da buna baghdir



Malnutrisyon
Dunyada malnutrisyonlardir.

Beslenme yetersizlik ve bozukluklarina bagl gelisen hastalarda
immun yanitlarin daha uzun surelerde ve zayif
olarak ortaya cikmasina bagh ozellikle ust solunum yolu infeksiyonlarina
sik rastlanmaktadir.

Metabolik Hastaliklar

Bu konuda en iyi ornekler ve bobrek yetmezligine bagl
Diyalize giren hastalarda , benzer yas ve
cinslerdeki kontrol gruplarina gore ¢cok daha yuksek bulunmustur.

tekrarlanan asilama dozlarina ragmen
onemli bir gostergedir.



Herediter Bozukluklar

21.kromozom trizomisi olan enfeksiyon
Insidensi yuksek olmasina karsin, ciddi sonucglara Yol
acmaz.Genellikle
seklinde ortaya cikar.
B lenfositlerinin sayica normal oldugu hastalarda
oldugu saptanmistir.

Ikinci X kromozomunun kismi veye tam yoklugu ile karakterize
da solunum yolu infeksiyonlari sik gorulur.
Bu hastalarda hipogammaglobulinemi de gozlenebilir.
Mekanizmasi bilinmemektedir.



Transmembranoz iletimi duzenleyen gen delesyon ve
mutasyonlari ile karakterize de dogal
immunite bozulumu ile agiklanan sinuzit ve diger solunum
yolu infeksiyonlari sik gorulmektedir.

Ozellikle infeksiyonlari
nedeni ile bu hastalarin profilaktik antibiyotik kullanmalari
gerekmektedir

Genetik gecisli hemoglobulinopati olan
hastalarda kronik hemolize ve fatal vaskuler hasarlara bagl
olarak
portal sistemden giren mikroorganizmalara ve
bagli infeksiyonlar siktir.
Bu hastalara faydali
olmaktadir.



Anti-inflamutuvar, immunomodullator ve
Immunosuperessif Tedaviler

Immiin sistemin ya da inflamatuvar yanitin baskilanmasi igin;
Otoimmun Hastaliklar
Alerjik bozukluklar
Kemik iligi ve organ transplantasyonu gibi durumlarda
kullanilan bazi tedavi ajanlari da ;

cesitli mekanizmalarla hem hucresel hemde sivisal immun
yanitlari baskilayarak viral, bakteriyel ve fungal infeksiyonlara
yatkinlik olustururlar.



Travma, Yanik ve Cerrahi Operasyonlar

sonucu gelisen
olusan
enfeksiyonlarin sik olarak ortaya ciktigi gozlemlenmektedir.

hastalarda ozellikle kapsullu bakterilerle olugsun
enfeksiyonlara karsi bir yatkinlik soz konusudur ve sepsis
gelistiginde mortalite %50-70 gibi yuksek oranlara cikabilir.
Bu nedenle yapilmasi zorunlu olan hastalara
operasyonlardan
yapiimahidir



Cevresel Faktorler

gibi cevresel faktorle de
olusturarak cesitli
infeksiyon etkenlerine karsi hassasiyet gelistirebilmektedirler






