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hastabikor, Bu, Tl izotipine ait antikorlarla
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suppeesser. T-[ymphoeyie

makrelajlar  tarafmdan  Cigosite edilirler.
Trambostt otoantkorlanm degisik metotlarla
dilgiamii ve tespitn TP msma yardimicr olabilir,
ancik degerlern. ledavi-prognoe iliskisindeks yen
acik degildir, Yine de TP hastalarda okl Geeda

immunoelojik bozukluklar gsienlmis ve Steroid,
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Danaxol gibi tedavi yintemleri ile normale
dindiirillebilmigtird 1-4). Tedavide. [mbach'in
ITP'l gocuklarda yiksek doz intraveniz
immunoglobulin (IVIG) uygulamas: ile
trombosit saysinda el artist ghsterdifi
calismasindan sonra IVIG uygulamas: hem akut
hem kronik ITP'de alternatf bir tedavi yontemi
olarak yaygin kollanim alamma girmistir, [VIGin
RES'tn asin ve gegici blokajon saflayicr etkisi
vaminda nonspesifik B hitcre cevalunda azalma,
oloantikorlara karg: spesilik anti ddyotipler ile
otoimmun  cevabm  supresyonu, hilcresel
immunitede degiziklik gibi immun rezulyiuar
clkilen de vardir(2), Bu caliymamizda, steroid ve
immunsupressif tedavi ile cevap alamadifimiz
Kr. ITPli hastalanimizda IVIG uygulamas
dncesifsonrast  trombositlerdeki  kalivatif
defitsiklikler ve immun yamun aragtirilmass

amag lanmistir,
GEREC VE YONTEM

Ist.Univ. Tip Fak. Cocuk Sazhi ve Hastalklan
Anabilim Dali Hematoloji-Onkoloji Bilim Dal,
Cocuklar Vakft Saghk
Kurulugunda takip ve tedavi edilen 8 Kr. ITPi

Bizim Lasemili

cocuk hasta ve kontrol grubu olarak da vag ve
cinsi uygun 10 saghkh ¢ocuk bu galismaya

alinmstir,

6 ayvdan uzun  sdre  steroid  ovefveya
immunsupressif tedavi ile remisvona ginmemis,
petesi, ckimor, ecpistaksis gibi semptomlan
devam eden, trambosit sayist 50.000/mm3"iin
alinda olan vé Keo ITP tamis: almag 8 hastaya

IVIG lgr/kg/giin 5 giin siireyle veriimis ve tedavi
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gnce  ye sonrast trombosil sayisi, o serum
immunglebulin 1gG., 1gM, 1gA [2E dizeyleri,
lGkosit sayist tenfosit savis, % T lenflosil
dilzeyini veren spontan Rozet testi, T lenfosit all
gruplarinda % T supresor lenfosil degerini
phstermek amac ile feofilinli E Rozet test
vapilarak, agafdaki formiile ghre inhibisyon
vizdesi= %% T supresor lenfosit dizeyleri

arastinlmstie(1,13),

E + Et

inhihisyon vilzdesi = =T

]

supresir lenfosit yilzdesi

Spontan Rorel ve leofilinli E Rozet testleri Ist
Tip Fak. Cocuk Safhi ve Hastaliklan Anabalim
Dali Immunoloji laboratuvannda yapilmistr
(5.6}, Caliymamizda. Kr. ITP'h hastadardn wedavi
tncest ile sonrasi deferlerin birhirleri ve kontrol
grubuyla karsilastimlmasmda Student | otest
Eullamilmagtir(7). Ortalamalar, standart deviasyon

degerleri ile veribmistir,
BULGULAR

Calgmaya ahnan 8 Kr, ITPL olgudan 4'0 erkek,
4% kiwds. Yag ortalamalan 12,2429, (Daidim: 8
vas-15 yas), hastalik baglangig yas orialamas
T.343.6 (Dafhim 3 vas-12 vas) ve hasialifn
devam sitresi 48831 (Dagidim 3 sene-10.5 sene)
idhi. Tiim olgular Metl-prednizolon Azathiopirin,
Cyclophosphamid gibi immunsupressit ilaglarla
vanil almamayan Kr, ITP'U hastalards. Trombo-
sit degerler Ort: 21825 + 14422 x 106/L idi,
5 giun IVIG (1 gr/ke/gling uygulamas: sonrasi
Ore:

tim olgularda wombaosit degerler
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220.000+75403x 109/L (Dagithim 120,000
-350.000%106/1) a yikseldi. Baslangic
deferlerivle fark istatistiksel olarak anlaml
bulundu (p=0.001). Hastalann IVIG tedavi dncesi
ile sonras) serum immunglobulin dederler
(T.0.
D43.52279. 8my/dl, T.S. orl; 20304502, Tmg/dl)

karsilastinildiginda 1eG arl:

anlamlt bir yiikselme gostermekteydi (p<0.001),
Ancak IgM (T.O. Ort; 210289 Tmg/kll, TS, Ori:
(T.O.
1453254 0mefdl, T8, Or; 166,186, 9me/dl,

25352107 . Tmefdl,  lga Ort:
IgE (T.O. Ort: 74.8£84.8 ig/ml. T.S. O
T3.2474 4i/ml degerlerinde istatistiksel olarak

fark yokin {p=0.03} (Tablo 1),

Tablo I, Kr. 1TPl olgulards IVIGG tedavi soce ve sonrasi serum immunglobulin degerlert.

IVIGG ile 123 FERE lgA IgE
mg/di mygfil mgfdl iil/ml
(XS0 (XS5 (X510 (XE£5D)
Tedai 943.50 210 145 74
dnces + 279 + B9 + 54 * 34
Tedavi 2030 255 l&6 73
SONTas! + 502 + 1017 + 86 + 74
p=0i0l p=(.05 p=0.035 p=0.05

K. I'TP'L hastalarmn 1okosit degerlerinde (TGO,
Ort:  8062.544140x106/L. T.S. Ort;
TI25£2325x106/L) tedavi sonucu anlaml fark
gorillmedi. Bu deferler saglam c¢ocuklarn
degerleri ile (Ork: 8033+2373x106/ L

karstlastinldiginda da fark anlamseeds (pe=dL05)
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(Table 1), Olzolanin muatlak lenfosit deferleri
(T.G. Ort: 3478+2428x106/L, T.8. Ort
AT18+1584x106/L ve kontrol grubundaki sag-
lam c¢ocuklarin mutlak lenfosit deferlen
(344241249x 106/L kargilastmldiginda anlamb

fark bulunamad (p=0.05) (Sckil 1),
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sekil 1o Koo ITP L elgulann IVIG wedavi tneesi ve sonrast lokosat, lenfasil degeclerinin birbicleri ile e
sallam kontrollerle karsslagtaridmas:.

G T lenfosit deferleri T.O. %4 9.5 £ 8.1, T.5. cuklarmki % 636 + 98 ile karsilash-
o 527 £ B4 hulumdo,  Buk anlamsede rebchEmeka ileri derecede disiik bulundu (p=0.01)
ip = 005 ) o Ancak b degerler saglam go- (Sekil 2,
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% T supresir lenfosit dederderinde T.0. dederler saglam gocuklann deferleri ile
wAN.3EI4.8, T.5. SRA7.23+£10.7  diigme karsilastinldeondn (% T supe.  lenfosil
eizlendi. Bu dilgme istalistiksel olark iler 6.2+ 15, 1) istatistiksel olarak Fark bulunamad
derecede anlamlbivdr (0.001< p <0.01). Bu (=208, p=0.05) (Sekil 2),
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Sekil 2. Kr ITPT olgalann IV1G tedavi dncest ve sonrast % T lenfos, % T supressir lenfosit degerlerinin

hirhirleri tle saglam gocuklannki ile kargslagtirlmas:.

63



Dickizz Evlisl Dniversites: Tip Fakltles: Deegysi
Yolol8ed Oitn T Sayi 2

IVIG

gosterdiler. ancak bunlardan 7sinde trombosit

& olgunun  timi ledavisine yam|
sayisinda ortalama 5 ay iginde tekrar dilgme
gozlendi (100,000x108/L), bu nedenle 4 olzudda
teri déinemde splencktomi uygulaniken, 3
olguda steroid tedavisine tekrar baglandi, |
olgunun ise trombosil says) lﬁﬂxlflgfl_ izerinde
kaldi ve bugine kadur hig ilaca gereksinim

dhyulmad,
TARTISMA

Oroimmun trombositopenik purpurada, klinik ve

laboratuvar  Gzellikleri  1le  nonspesifik
immunglobulin v anti trombosil aktivitesi
gosteren spesifik oloantikorlann agin yapima stz
konusudur.  Bu  hastalarin  serumlarinda,
kemplemant fikse eden 186G oantikorlan supressor
lenfosit fonksiyonlarim inhibe ctmekie ve
Boylece anti trombosit aktivitel otoantikorlarim

artmag produksivonu gaeiilmekicdin8),

Macintosh'da(1) I'TP'T gocuk hasta ve vakin aile
fertlerinde ozellikle vetersiz supresie hiicre
akivitesini kapsayvan regulatuar T lenfosit

anormalliklering tespit ctmistir 2),

Buna karsin Shunnon{™) akat ve kronik [TT 12

gocukta lenfosit supgruplanim incelemis,
kantrotlerle kargilastiedefindi ise, anlaml bir fark

bulamamstr,

Delfraissyi 10} ise kronik TP hastalacn T
suprestie hilere fonksivonlannda  borukluk
bulmusg, ancak T supresic lenfosit oramnda,
kontrollerle kargilugtirchfinda anlamle bir Fark

bulimamistr,
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Mylvaganam(11.12), akut TPl hastalarn
lenfosit fenotipik analixlerinde kadintarda daha
belirgin olarak vitksek buldufu T supresir
lenfosit degerlerining Danazol tedavisiyle ve
remisyonda iken normale indifiing giistermistir,
Mylvaganam 1988 de de kronik TP hastalaeda
vaphgn immun sistem ekikinde ol T ove T
yardimer lenfositlerinde disme yanmda, T
supresor lenfasitlerinde artig bulurken, T lenfosit
fonksivonlaninda (PHA., Con A, PWM
mitojenlerine cevap) belirgin azalma saptamagiir,
B lenfosit oran ve fonksivonlarmda ise bir deellik

bulmamusgter,

Biz. cabismamizda 8 kr, ITPU ¢ocuk hastada

vapufmiz  immunolojik  arastirmada
Mylvaganam'e (12} benzer sekilde T lenfosit
viizdesini anlamh gekilde digitk  bulduk. T
supresir lenfositlen ise kontrollere gire yitksek
elmakln beraber Gk anbamseedn (p=0.05). Ancak
T helper lenfositlen ile lenfosit fonksivonlanm
Hyemedifimiaden supresisr hilcee aktivitesin

giisteremedik,

Bazr araghinelar total T lenfositlerindekl
azalmayt T yardunce leafosit alt grubonun
azhfma baglamakta (CDg/2 Ha+), bunun
vanmda T helper lenfosit grubunun PHA ve Con
A va daha Tozla covap verdigi, azatmis mitojenik
cevapta T helper lenfosit axhimm elkin
oldufunu belirtmekie ancak, azalnus milojenik
cevap e wal T, T helper lenfosit azalmasi, T
supresior lenfosit artig ( Tonkstyon bozukluf

arzsinda linear bir dlisk gosterememektedirler; By
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nedenle azalmrg blastojenik cevap, interlikin 2

{IL-2) nin ekspresyonu ve sckresvony gibi differ
defekul faktdriere baglanmakindr, Kisacos [T
hastalanm aktif faemdaki anormal T hilere cevab
plazma faktorleri yamnda, T lenfositlerindek:

intrensek bir defekte de haglanmaktadhe (12},

IVIGmin immun sistem teerine olan regulatuar

ctkist multifakioryeldir ve  sopresyonun
stimulasyonu, natural killer (NK) fonksiyonun
azalmast. Fe resepitriere modilasvon ile antijen
prezentasvonun inlerferensi ve idyotipik net
work'un regulasyonu iledir (2), 120 molekilin
Fe kisminm nonspesifik olarak supresér hiicre
fonksivonunu indikledigi bilinmekiedic. Yine
anti-idyetipik  antikorlar,  antijen-antikor
notralizasyonu dezerinden lenfosit save ve
fonksivonuna direkt etki ile immuon olayr modile

etmekledir (2.

Dammaco( 13), erskin & TP hastaya IVIG
(400 mg Jkafeiin, 5 edn) wypulayip lenfosit
subgruplarin arasurdifinda, T lenfosit oramnda
degigsim olmadan Ty helper lenfositlerinde digme.
Ty supresoe lenfositlerinde de anlaml artig

Butldu,

Macev(l4) 15 Kr. ITP L hastada IVIG

(400mgfke/ein, 5 gian) uwygulayip, CDy
helpennducer (CDy 48B4 +) hijcrelennde aealma,
CDg+CDy | + supresar hilcrelerinde azalma,
CD4/CDg oramnda anlamb bir digme ile T
hiicreve bagh B hilcre stimulasvonu  ve

immunglobulin yapimnda azalma buldu.

Biylece IVIG tedavisinin immunsupresif etkisini

giislermig aldu.

Delfraissy (10} 1s¢ enskin 7 Kr. [TP'L hastada
Con A'va kars! supresiic hilcre fonksiyonunu ve
T lenfosit subgruplann inceledizinde, IVIG (400
mg/kgfeiing 5 giin) verildikten sonra T lenfosit
subgruplarinda herhangi bir degisiklik olmadan,
supresir lenfosit fonksivonlarnmda dizelme
saptamis ve [VIG'nin, immun cevabe supresir
hiicre fonksivonunu arthrarak modile ettigmi

belirtmigtir.

Riz & Kr. ITP'li gocukta IVIG wvererck
inceledifimiz total lenfosit ve total T lenfosit
sayisinda dedisiklik bulamadik: ancak baz
calgmalardan farkl olarak ST supresir lenfosit
deferlermde anlamh bir disme girdik (001 <p
< 001) Bu tedavi soncasi deferler, saglam

kontrol oloulann deferlerine yaklnsmikzydr,

ITP teduvisinde kullamilan baz ajanlar di immun
sistemi etkilemekiedic (3,113, Bunlann arasmida
steroid, danarol ve vinblastin de savilabilir,

Mylvaganam da(11) Kr. TP kadin hastlanda
danazol tedavisi almig ve remisvona girmis
aolgulardn BT supresor lenfosit aranem gkt

ITFi hastalarn aére diisitk bulmustur,

Sonug olurak cabismamizda, IVIG tedavisinin
immun regulasyonu, immun sistemi moditle
etme deellidi eosterilmigtir ve soooglar litertiie

Bilgisiyle karsulagstirlmagtr,
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