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2.  
 

  VE PROGRAMLI 
-   

 
 

 
 

 
 

 (Treg) 

 

CD200 T  

sahiptir.  mden 

-1 (PD-1), 

 

 

 transplantasyo

almayan multipl miyelom (MM) reg 

-  

 

 H cr 8 

miyelom   erkek) 

 Mann Whitney 

nonparametric test ile Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) (9.05) 

olanlar istatistiksel olarak 

 

 

reg  

 (p=0.042). -1 



2 
 

 reg 

PD- . Treg -1 

  benzer bir negatif korelasyon 

reg 

 

 
Anahtar Kelimeler: reg), PD-1, 

CD200, Otol  
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3.  ABSTRACT 
 
THE ROLE OF REGULATORY T CELLS AND PROGRAMMED DEATH-1 IN 
MULTIPL MYELOMA 

 
 

 
Corresponding Address: 

 
 

T regulatory cells (Treg), having roles in immunosupression and control 

of autoimmunity are a contemporary issue in immune response to tumor cells. 

CD200 has an immunosuppressive effect on T cell mediated immunity.  Its up 

regulation is thought to be related with escape of tumor cells from immune 

system. Programmed Death-1 (PD1) is expressed on T cells, B cells, natural 

killer cells and dendritic cells. It has inhibitory signals in immune response. It 

stimulates T cell apoptosis. Its inhibition is related with tumor progression.  

 

Aim of this study is to compare the levels of CD4+ CD25+ Foxp3+ Treg 

cells, CD200 and PD-1 in multiple myeloma (MM) with and without autologous 

bone marrow transplantation (ABMT). 

  

Blood samples were collected from 28 MM patients (10 female, 18 male) 

aged between 41 and 78. in sterile EDTA containers. Peripheral blood 

mononuclear cells (PBMC) were isolated by density gradient centrifugation on 

Biocoll separating solution (d 1.077g/ml) and underwent immediate analysis by 

flow cytometry. Results were analyzed with Mann Whitney nonparametric test 

using the Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) software (9.05). P 

values<0.05 were considered statistically significant. 

 

In this study Treg cells are shown to be higher in patients ABMT 

(p=0.042). But CD200 and PD-1 did not show statistical significance between 

two groups (p=0.711, 0.404 respectively). ABMT or Treg cells levels are not 

correlated by CD200 and PD-1 expression. According to our study negative 
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corelation between Treg and PD-1 levels are observed as previous studies in 

literatures. Effect of Treg cells on bone marrow with or without 

chemotherapoetic agents should be questioned on MM. 

 
Key Words: Multiple Myeloma, Regulatory T Cells (Treg), PD-1, CD200, 

Autologous bone marrow transplantation 
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 4.  

malign proliferasyonu ile karakterize olan bir hematolojik kanserdir (2). 

tamamen tedavi edilememektedir (18, 23). 

 

in  

kemik lezyonlar

 (4, 9, 17). 

 

veya herhangi bir semptom meydana gelmez ancak hastalarda zamanla 

 

 (9, 16, 

17). 

 

-  (12) , 

T regulatory cells, Treg) immunsupresyon ile oto-immun kontrolde, T-

homeostazisinde, transplan

 (5, 21)

reg -  

10 (IL -

(TGF-

Treg reg 

CD4+CD25+FOXP3+ fenotipte olup, in vitro CTLA

-

reg 
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10 unu olu

reg  (1, 5, 12). 

 

y ). CD200 tip 1 transmembran glikoproteini olup 

ilidir. Kuvvetli bir immunsupresan olan 

n bildirerek 

 ). 

 

-1 1 (PD resyonu 

-1 ligand 1 ve 2 (PD-L1 ve PD-L2) T 

1 

- -

h

). 

 

 

 (71)

MGUS, MM ve otolog  

resif etkili Treg 
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 5.  
 
5.1. Multipl Miyelom 
MM, lerinin malign 

proliferasyonu ile karakterize olan bir hematolojik kanser r (1-4). T

alignitelerin 

 (2). 

 (3). Bu heterojen durumun disinin ve 

 . 

MM 

rakam ya

MM  (5)

 (2). MM  (1-3)

. 

  ar

 (2).  
 

5.1.1. Multipl Miyelom Etiyolojisi: MM sebebi tam 

olarak bilinmeme  ve mesleki erin 

 (8, 9). 

olma

ektir. 

- 

 (2)
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 Propoksifen, fenitoin, fenobarbital, diazepam,  

 (5). 
 
5.1.2.  

Ig) 

 

lin gama (IgG), 

lin alfa (IgA), IgM lin delta 

 (1,10). Normal b

Ancak normal bir B 

lu genetik anomalileri de 

 tam olarak 

 . 

Prolifere olan malign plazma  (M 

proteini) olara   M 

proteini  hafif 

 ya da hafif 

 (9-11). 

 
5.1.3. Multipl Miyelomun Klinik Belirtileri: 

MM  

 (4). 
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MM

2 g/dL olan normositer  g/dL olan 

 (12).  

osteolit

stada 

 erum 

ve/veya idrarda 

ve IgA miyelomla

- Jones proteinleri denir. Bu 

gelir (10, 12). K   11,5 

 

. 

. Buna ek olarak 

 miyelom 

  (4, 10, 

12). 
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5.1.4. Multipl Miyelomun Evreleri: me 

urie-Salmon Evreleme 

Sistemi dir.  Evreleme Sistemi (ISS)  

(13,14). Durie-

biyolojik evre

bulgul  Durie-Salmon 

IgG < 5 g/dL, IgA < 3 g/dL, idrarda M 

piki Evre 2, evre 1 ya da evre 3 

piki > 12000 mg/24 

 (13) (Tablo 1).   

 beta-2-  ( ) 

 

 (14) (Tablo 2).  
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Tablo 1. Durie  Salmon Evreleme Sistemi 

 
Miyeloma Euronet AISBL. Myelom Temel Klavuzu. http://myeloma-

euronet.org/_dl/multiple-myeloma/Multiple_Myeloma-tr.pdf  

  Tablo 2. Evreleme Sistemi (ISS) 

   
Miyeloma Euronet AISBL. Myelom Temel Klavuzu. http://myeloma-

euronet.org/_dl/multiple-myeloma/Multiple_Myeloma-tr.pdf  

 
5.1.5.  



12 
 

 Ana prognostik fakt

ve Durie- 

 DNA 

indeksi, laktat dehidrogenaz enzimi (LDH) tik morfoloji, 

) 

C reaktif protein (CRP) ve serum 

syndecan 1  (3, 6, 9). Bu prognostik 

. Birinci grupta ans durumu, 

renal fonksiyon gibi 

. 

  

 sitogenetik, 

esinin proliferatif aktivitesi gib

 2M , CRP 

. 

ki 

 (3, 11, 12). 6 

6 

hem proinflamatuar hem de antiinflamatuar etkisiyle sistemik inflamatuar 

Hasta standart tedavi 

 zaman  prognostik 

y, orta riskli grup 

 (9, 

11, 12). 

(monozomi) ve/veya hipodiploidi

analizle  17p delesyonu, PCLI 

I 
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 (15). 

 

5.1.6. Multipl Miyelomun G MM 

herhangi bir belirti meydana gelmez. Miyelom 

 (16, 17). Sebebi 

bilinmeyen monoklonal gammopati (MGUS) 

pre-

kilde 

 

 (11, 12, 15). 

 . Serum M 

 

 (15)

kilde 

PCLI LDH 

morfolojisi plazmablast 
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 (16, 17).  

 

Pre-germinal merkez (GC) 

  M (IgM) 

lere sahip 

-germinal merkez (post-GC) 

plazma  , 

a

Plazmablastlar uzun 

 (1, 5, 12). MM

ektedir.  
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-10, 
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 5.1.7.  

%20  (18)

 

iyopatolojisinin belirlenmesi, 

 E om anomalileri, hipo ve hiperdiploid karyotipler, 

kromozom 1 anomalileri, kromozom 13 anomalileri ve kromozom 14q32 deki 

 

 (19-21). MM olgula

e de 

-onkogeni 

Bu 

 (1, 16, 19, 20, 

21).  IgH 

 yedi tane kromozomal partner ve onkogen bulunur. Bunlar, 

11q13 (siklin D1) %15, 12p13 (siklin 

Musculoaponeurotic fibrosarcoma 

oncogene homolog  (c-maf) %5, 

MM SET 

MMSET)

 

 

 

 Retinoblastom 
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 (5, 15, 16, 19, 20, 21, 

22). Mi  genetik olaylar N- ve K- ras 

K-ras mutasyonlu hastalar mutasyonu 

 3, Ras 

genetik olay 

 (15, 16). 

genlerin mu

 (17). Myelocytomatosis 

viral oncogene homolog (Myc) 

c- -

n-  Biallelik c-

(IL

ar (16, 20). 

t

sebep olur. 

olursak bunlar, t (4;14), t(14;16), 17p13 ve13q14 delesyonu, 

 (15, 16, 18, 19).  

 

MM 
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C ise 

 (1, 12, 22). 

  
 5.1.8. Multipl Miyelom  MM 

ederler. Bu yolaklar extracellular signal-regulated kinase (ERK); Janus kinaz 2 

(JAK2) signal transducer and activator of transcription 3 (STAT3); 

fostatidilinositol 3-kinaz (PI3K) B (NF

-  

Bcl-XL 

- D) (5, 17, 

23, 24)

 (25). 

 en 

- -

osteoblast, osteoklast 

e sahiptir. MM unda miyelom 

- -

basic 

MM -

im sonucu stromal 
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 IL- -1 , VEGF ve makrofaj 

inflamatuar protein-1  

MM  osteoklastogenezi 

osteoprotegerin (OPG) osteoklastogenezi inhibe eder. Osteoblastogenez ise 

MM Dickkopf1 

 

 (1, 5, 7, 17, 23, 24). 

MM 

 

 

 
Zhou J, Mauerer K, Farina L, Gribben JG. The role of the tumor 

therapy. 

Front Biosci. 2005; 10:1581-1596 
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  5.1.9. Multipl Miyelom Tedavisi: MM tedavisi 

vre 1 olan asemptomatik  almadan  

. ise 

. 

maruziyet son

melfalan yerine ilk tedavilerin vinkristin, adriamisin ve deksametazon 

  1 

 (1, 3, 10, 18). Konvansiyonel 

 olan bu kombinasyon tedavisinde 

relaps hastalarda %30-

 (18)

 

edilmektedir. 

Bu 

tedavilere ek olarak  

 hastalara ise 

 (3, 5, 10).  
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MM lfalana 

alidomid, 

 (1, 6, 

10)

sap alidomid antianjiyogenik etki mek

tumor necrosis factor (TNF-

-

-

bitkinlik gibi yan azon 

-20) derin toplardamar trombozuna (DVT) neden 

MM 

olmay

-

26S proteazom kompleksini dir

MM eri 

 eazom 

inhibisyonunun anti-  

2 

toksisiteye sahip bir t u olan lenalidomid ise MM tedavi 

 

a her yirmi 

  (1, 3, 6, 9, 10, 18). 

bunlara ek destek tedavi olarak bifosfonatlar ku
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Hiperkalsemiyi 

-4 saat kadar hastaya 

 (1, 4, 9). Nonsteroid antiinflamatuar ajanlar 

dehidrasyon ve enfeksiyonun da  

U 

  talidomid ya da lenalidomid 

 

 (3, 9). MM 

rubuna  kan ve 
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Miyeloma Euronet AISBL. Myelom Temel Klavuzu. http://myeloma-

euronet.org/_dl/multiple-myeloma/Multiple_Myeloma-tr.pdf  

  
 

 

Miyeloma Euronet AISBL. Myelom Temel Klavuzu. http://myeloma-

euronet.org/_dl/multiple-myeloma/Multiple_Myeloma-tr.pdf  
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Miyeloma Euronet AISBL. Myelom Temel Klavuzu. http://myeloma-

euronet.org/_dl/multiple-myeloma/Multiple_Myeloma-tr.pdf  

 
 

e

 

- 

 

 

 

ur Bunun 

 dengesizlikler alerjiye sebep olabilir (26, 27). Bu durum  ortaya 

 

mevcuttur. 

T 
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meydana geydana gelmektedir (28, 29). Periferal toleransta antijen sunan 

 

ya da cytotoxic T-lymphocyte antigen 4 (CTLA4) 

 (30-32). Periferal 

(Treg etki ederek 

reg fonksiyon 

  Ancak Treg 

 

MM

da mevcuttur

sebeplerden birinin Treg  (29, 

31, 33, 34).  
 

5.3. leyici T H  (Treg) 

-2 (IL-2) 

cluster of differentiation 25, CD25) CD4+ Treg 

reg 

 (35).  

  

5.3.1. Treg  Treg 

reg 

  Treg ( iTreg ) denir.  Treg 

ise 
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reg 

bulunan Treg yolla reg 

le transforming growth factor-  (TGF-

IL- reg 

 mekanizmalara sahiptirler. iTreg  

hale gelmesi sonucunda 

 reg 

 yolla reg forkhead box 

p3 (Foxp3+)  etkilerini invitro (CTLA4) 

ar - - -10 ve TGF-  

- -

- -10 

- -  fenotipine 

-  

- / IL- if CD4+ Treg 

ise TGF- / IL- - Foxp3- fenotipe sahip olup 

-10 ve TGF-  

CD8+ Treg -10 

 

CD28- -

- -10+ 

if etkisini IL-

 (35, 37, 38, 39). Treg 

 

Tablo  7. Treg  
T reg   Eksprese edilen 

transkripsiyon 
 

Fonksiyon 

CD4+ CD25+ Treg 
 

 -  
 Sitokinler  (IL-10) 

Foxp3   
 

rejeksiyonunun inhibe 
edilmesi 

 Bakteriyel 

 
 UV-  
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 IL-10 Foxp3 (?)   

 TGF-     

NK Treg  IL-4, IL-10, TGF-  
sitotoksisite 

  
antijenlerin 
eliminasyonu 

  
 

ik 

 
 

 

5.3.2. Treg  

reg  

reg 

 (31, 35). Ancak genel 

anlamda Treg 

-

reg 

reg -4 ile ligasyonu 

reg 

-4 ile ligasyonu 

sonucunda indoleamin-2,3-dioksigenaz (IDO) ekspresyonu ve aktivasyonu 

artar. IDO triptofan aminoasidi degradasyonunda yer alan katabolik bir enzimdir. 

 (35, 37,38).  

reg -

 - 

-10 ve TGF-
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   reg 

Treg  sitokinlerin 

ile etkilenebilir. IL- colitis, TGF-

reg 

granzyme A 

reg 

IL- major histocompabilitiy complex 

CD80/ CD86 ko-

ntijen sunma kapasitesine zarar verir. TGF-

ekspresyonunu bozup ko-

CD8+ Treg -

Ig benzeri transkript 3 ve 4 (ILT3 ve ILT4) 

- mobilizasyonunu 

 (32, 35, 41, 42, 43). 

reg H  
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Zou W. Regulatory T cells, tumour immunity and immunotherapy. Nat Rev 

Immunol. 2006; 6:295-307 

reg itokinlerle Genel Etki 
M  

 
 Toda A, Piccirillo CA. Development and function of naturally occurring 

CD4+CD25+ regulatory T cells. J Leukoc Biol, 2006; 80:458-470 

   

  5.3.3. Treg H Karakterizasyonu: 
bulunan CD4+ CD25+ Treg -10 

5 

glicocorticoid induced tumor necrosis factor 

adezyon lan L-

ve CTLA-  (42, 43)

spesifik bir reg 

reg 

reg 
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reg 

nuclear factor of activated T-cells (NFAT) ve 

leri

llemektedir (35, 43, 44, 46, 47, 48). Bunun sonucunda IL-2 

-

e negatif geri besleme yoluyla etki 

etmektedir (44, 46). 

 

 5.3.4. Treg  : Treg 

reg reg 

Treg 

reg 

belirsizdir. Treg 

verm

reg -

 (31, 34, 35, 39, 40)

- iyelerde 

CD4+ CD25+ Treg  (49, 50)

reg -CD3/ anti-

 (51). 

olarak bulunan CD4+ CD25+ Treg -

-
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-10 sa reg -

-  

(52) reg 

 (53). 

reg 

 

(54)  high Foxp3+ Treg 

 Treg 

 (55). 
 

Prabhala ve ar

role sahip olan Treg MM

 (56). 

reg crelerinin MM 

(graft versus host disease, GVHD

  (57)

reg 

 (39). Sonm MM 

interferon- - - -

bakarak IFN- -  (58). 

 (59). 

 

5.4. CD200 (OX2) 
MM plazma 
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 (60-62).  

  
 5.4.1.  

edebilmektedir. 

ekspresyonu 

, T ve B lenfositler, 

 

(34, 60)

D200 

reg 

 delesyonu miyeloid 

 (63-67). 

  
 5.4.2. CD200 ve Kanser : bir 

-

-RAS/ B-RAF/ MEK/ERK 

 (62). 

diferansiyasy

 (67)
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 (68). McWhirter ve 

 (61) - CD200R monoklonal 

reg 

reg 

 (69)

-boyun karsinomu, testis kanseri, malign mezotelyom, kolon karsinomu, 

 

 (70).  

 

5.5 -1-1 (PD-1) 

PD-1 

-1 ligand-1 ve -1 ligand-2 (PD-L1 ve 

PD-  denge 

 

 Tirozin 

 (ITIM)  sahip PD-

 (71-74).  

  

 5.5.1. -  PD-1 negatif olan 

-

 PD-L1 ekspresyonu 

PD-

-
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eksprese edilir ve inflamasyon halinde ekspresyonu artar ancak PD-L2 ise 

 -

 (72-75)

olan PD-

CD8+), B- natural killer cells, NK) ve  

 (32, 74, 76)

i -

 (30, 32, 77). PD-

-

ile PD-

olarak bilinmemektedir ancak PD-L1 ve/ veya PD-

-1 ve PD-

-1 ve PD-

Treg 

-

Treg 

 (32, 78, 79, 80). PD-1/ PD-
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-1/PD-
 

 
 Sharpe AH, Wherry JE, Ahmed R, Freeman GJ. PD-1/PD-L pathway 

controls autoimmunity. Nat Immunol. 2007; 8:239-245 

 

 5.5.2. PD-  
PD-1/ PD- reg 

-L1 yolunun CD4+ CD25- 

reg 

 (81)

reg 

- -1 
high T 

-1 eksprese etmesiyle CD4+ CD25+ PD1- T 

 (82).  
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 5.5.3. PD-1 ve Kanser : Hematolojik malignitelerden B 

-1 ve PD-L1 nadiren eksprese olurken MM 

z (74, 75). 

-

PD-  (83). Wong ve 

-1 bloke edilmesinin insan melanom antijen spesifik CD8+ 

 

(84)

-

 (85). Thompson 

-1 eksprese 

 (86). 

-

-L1 

rudan 

 (87)

PD-

-

 (88). 

gastrik karsinomda PD-

- PD- -L1 

Dorfman 

-

 

(90).  
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 6.  
  
 eri 
 -2009 

izlenmekte olan y -  

toplam 28 otolog   

MM ve y MM 

 

- Salmon Evreleme Sis

  Biocoll 

solusyonu ile 

 

 
6.2  

6.2.1  

  

o 150 mM NaCl + 10 nM Na- 

 

  

o 

 

  

o 

 

  

o 
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 6.2.2. Kimyasal Maddeler 

 -human 

CD4, PE anti-human CD25, PE-Cy5 anti-human Foxp3) 

o -Bioscience) 

o -Bioscience) 

o 10x Permeabilizasyon Tamponu, 100 ml (E-Bioscience) 

o -

Bioscience) 

o PE-

0.2 mg/ml, 0.125 ml (E-Bioscience) 

o PE- -

test (E-Bioscience) 

o Normal Rat Serum, 0.1 ml (E-Bioscience) 

o 

testlik (E-Bioscience) 

o FITC- CD4, PE-CD25, CD4/ CD25 Kokteyl Kiti, Klon: RPA-T4 & 

BC96, 0.5 ml  (E-Bioscience) 

 

Pharmingen) 

 - human CD200, 2 ml 100 testlik (BD 

Pharmingen) 

 - human PD-1 Klon: MIH4, 0.1 mg (BD 

Pharmingen) 

 k (BD 

Pharmingen) 

 Biocoll   

 Isoton Shealth Fluid), 1000 ml (Beckman Coulter) 

  

 
6.2.3.  

  -MI Centrifuge 

 A Beckman Coulter Epics XL. MCL 
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   Greiner 

   Greiner 

 . Beko 9610 NM  

 -  Beko 9610 NM 

 Otomatik pipet 0.5- ... Isolab  

 Otomatik pipet 20-  

 Otomatik pipet 100-  Isolab 

 Ependorf 

 Plastik beyaz pipe  Ependorf 

 6.3

 
  

 6.3.1. ke: 
 

er 
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 6.3.2.  

 

 

  

 

yava  

 

 

 

 

 

da 

 

 

 

 Elde edi

 

  

 

  

  

  

  



41 
 

 

 

  

  

 syonu eklenerek 

 

 

oldu. 

 6.4 reg -1+ 
ile  

 
 6.4.1.  

  fluorescein isothiocyanate 

(FITC), phycoerythrin (PE) gibi o

AIDS), HIV 

 

- -Cy5 ile 
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-Cy5-Foxp3) ile CD4+ CD25+ Foxp3+ Treg 

-

-1 (FITC-PD1) eksprese eden 

 

 

 6.4.2.  

 e d 

 1 akt  

 FITC & PE kokteyli fare 

koyuldu. 

 FITC- CD4, PE-CD25, CD4/ 

CD25 kokteyl kiti koyuldu. 

  

 

 - 

- human PD-1 

koyuldu.  

   

 

 

 

 

 pm 

 

  

 

 

  

 1c, 2c, 3c, 4c, 1d, 2d, 3d ve 
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  2 ml 1x Permeabilizasyon 

 

   

  

 -

- -human Foxp3 eklendi.  

  

 

eklendi. 

  

  

 

 

 

cihaza verildi. 

 

olarak e 5, 6 ve 7 

da 

  

  

 

belirgi

Bu nedenle bu  
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 - CD4, PE-CD25, CD4/ CD25 

kokteyl kiti koyuldu. 

 6

koyuldu. 

 - human 

- human PD-1 koyuldu.  

  

 

 

 . 

  -

eklendi. 

 c ve d i 12 de 5 

 

  

edildi. 

 

 6a, 7a, 6b ve 7b -

eklendi. 

  

  

  

 a  

 

 Non-

serum eklendi.  

 10 dk  bekletildi. 

   ,5 l 

PE- -

anti-human Foxp3 eklendi.  

  

 .  
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cihaza verildi. 

 

 

 

 

 

 - CD4, PE-CD25, CD4/ 

CD25 kokteyl kiti koyuldu. 

 

 

 - human 

li anti- human PD-1 koyuldu.  

  

 

 

  a ve 

bekletildi. 

 -4 ml izoton 

panse edildi. 

 

 

 

 

 Bekleme son

 



46 
 

 Non-

normal rat serum eklendi.  

  

 

PE- -

anti-human Foxp3 eklendi.  

  

  

 

 

 

cihaza verildi. 

  

 

r. 

 

 6.5  
 28 adet MM olgusundaki otolog  transplantasyonu olan ve 

olmayanlarda CD4+ CD25+ Foxp3+ Treg 

32 Adic XL 4 Color prog

reg 

CD200+ ve PD-

-1+ 



47 
 

Treg analizindeki gibi sadece ortak al

-

 

 
  
 
Etik Kurulundan 06.06.2008   
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7. BULGULAR 

  
  
 MM -78) 

Verilerine 

IgA L ve 3 olgu sadece K hafif zincirdir. 

-

-

 

(%32,1), 2 olgu MP (%7,1) ve 12 olgu CYP+DEX (%42,9) ilk tedavilerini 

 

tanesine otolog  transplantasyonu ya

otolog  transplantasyonu 

-

(%14,

 

ktedir. ve 

sitometrik   
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 Komplet Remisyon

Parsiyel Remisyon
S
REFRAKTER17,39%

4,0

56,52%
13,0

13,04%
3,0

13,04%
3,0
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No.  Cinsiyet 
Tarihi 

ISS Durie-
Salmon 

Mgp Alb Beta2 Kibx 
Tedavi 

 Tedavi 
 

CD4(+) 
CD25 
(+)FOXP3 
(+) 

CD200 
(+) 

PD-1 
(+) 

1 58  4.2009 3 IIIB NA 3,90 10,01 
tut. 

VAD + PR % 0.5 % 4.2 % 
2.2 

2 72  7.2008 3 IIB NA 4,40 13,46 
tut. 

NA - NA % 11.0 % 0.1 % 
0.2 

3 49 Erkek 8.2008 1 IA IgG, 
K 

3,80 2,41 
tut. 

CYP + 
DEX 

- PR % 1.1 % 1.2 % 
1.4 

4 72 Erkek 9.2009 1 IA IgG, 
K 

4,20 2,32 
tut. 

CYP + 
DEX 

- PR % 0.0 % 0.5 % 
3.0 

5 55 Erkek 11.2001 1 IA IgG, 
K 

4,30 0,27  VAD - CR % 1.4 % 0.5 % 
0.9 

6 56 Erkek 4.2008 2 IIIB IgA, 
L 

4,80 4,93 
tut. 

CYP + 
DEX 

+ PR % 2.8 % 1.9 % 
1.0 

7 76 Erkek 12.2008 3 IIB IgG, 
K 

3,70 20,00 
tut. 

NA - NA, ex % 1.9 % 4.6 % 
1.0 

8 46  12.2007 1 IIA         
K 

5,20 2,19 
tut. 

CYP + 
DEX 

+ CR % 9.0 %0.9 % 
0.4 

9 69 Erkek 12.2008 3 IA IgG, 
L 

3,20 8,08 
tut. 

CYP + 
DEX 

- PR, ex % 0.5 % 0.9 % 
0.1 

10 41 Erkek 5.2007 1 IA IgG, 
K 

4,60 1,40  MP - CR % 3.9 % 1.3 % 
1.6 

11 61 Erkek 2.2008 2 IA IgG, 
K 

4,90 3,48 
tut. 

CYP + 
DEX 

+ Refrakter % 6.6 % 0.8 % 
0.6 

12 49 Erkek 7.2007 2 IIIA IgG, 
K 

3,40 2,25 
tut. 

VAD + SD % 1.4 % 1.1 % 
0.2 

13 63  7.2007 1 IIA IgG, 
K 

4,10 2,52  VAD + PR % 4.9 %0.1 % 
0.0 

14 65  6.2003 NA IIIA IgG, 
L 

2,30 NA 
tut. 

VAD + Refrakter % 1.4 % 6.7 % 
12.1 

15 59  NA NA NA NA NA NA NA NA - NA % 0.73 % 3.2 % 
44.42 

16 62 Erkek 5.2008 2 IA IgA, 
K 

4,60 4,35 
tut. 

CYP + 
DEX 

- Refrakter % 2.33 % 0.98 % 
5.35 

17 44 Erkek 6.2007 NA NA NA NA NA 
tut. 

NA + NA % 1.8 % 1.54 % 
3.83 

18 60 Erkek 12.2008 2 IIA IgG, 
K 

3,00 3,73 
tut. 

CYP + 
DEX 

- Refrakter % 0.51 % 0.52 % 
4.61 

19 47 Erkek 2.2009 1 IIA IgA, 
K 

4,30 3,41 
tut. 

CYP + 
DEX 

- PR % 0.19 % 2.57 % 
16.77 

20 55 Erkek 9.2007 2 IIIB IgA, 
L 

2,40 3,29 
tut. 

VAD + PR %1.47 % 6.72 % 
4.84 

21 61  2.2007 NA IIIA IgG, 
K 

2,80 NA  VAD - SD % 1.69 % 2.11 % 
4.57 

22 78 Erkek 3.2009 2 IIA IgA, 
K 

3,30 3,38 
tut. 

MP - PR % 0.71 % 2.88 % 
26.79 

23 59 Erkek NA NA NA NA NA NA NA NA - NA %0.04 % 1.28 % 
2.5 

24 66  9.2008 2 IIA IgG, 
L 

2,70 4,63 
tut. 

CYP + 
DEX 

+ PR % 0.07 % 0.79 % 
50.66 

25 60  3.2009 1 IIA IgG, 
K 

3,60 2,57 
tut. 

CYP + 
DEX 

- PR % 0.08 % 7.08 % 
53.02 

26 58 Erkek 2.2009 1 IIA IgG, 
K 

3,90 3,09 
tut. 

CYP + 
DEX 

- PR % 0.08 % 5.05 % 
2.64 

27 54 Ka  10.2007 3 IIIA IgG, 
L 

3,30 6,60 
tut. 

VAD + SD % 3.53 % 6.62 % 
4.63 

28 66  5.2005 NA IA         
K 

5,50 NA 
tut. 

VAD - CR % 0.05 % 1.01 % 
6.88 
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7.1.2. Otolog  transplantasyonu Alan : 
Otolog  transplantasyonu alan 11 olgunun , 6 

tanesi erkektir (%55,5). Otolog  transplantasyonu 

K (%45,5), i verisine 

, 

I

-

1 olgunun ilgili veris

PR   (SD) 

tir.  

   

Cinsiyet 11  5 %45,5 
Erkek:  6 %54,5 

Hafif Zincir Tipi 10 Kappa (K): 5 %45,5 
Lamda (L): 5 %45,5 

Tipi 9 IgG: 7 %63,6 
IgA: 2 %18,2 

ISS Evresi 9 
ISS evre 1: 2 %18,2 
ISS evre 2: 5 %45,5 
ISS evre 3: 2 %18,2 

Durie-Salmon Evresi 10 

IA: 1 %9,1 
IIA: 3 %27,3 
IIIA: 3 %27,3 
IIIB: 3 %27,3 

 11 
 5 %45,5 

 5 %45,5 
 1 %9,1 

 10 VAD: 6 %54,5 
CYP + DEX: 4 %36,4 

Tedavi  10 

CR: 1 %9,1 
PR: 6 %54,5 
SD: 2 %18,2 
Refrakter: 1 %9,1 
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  7.1.3. Otolo  Almayan Olgulara 

 

 

leme sistemine 

-

ine 

 

belirtilmektedir. 
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Cinsiyet 17 
 5 %29,4 

Erkek:  12 %70,6 

Hafif Zincir Tipi 16 Kappa (K): 14 %82,4 
Lamda (L): 2 %11,8 

r Zincir Tipi 15 IgG: 12 %70,6 
IgA: 3 %17,6 

ISS Evresi 13 
ISS evre 1: 7 %41,2 
ISS evre 2: 3 %17,6 
ISS evre 3: 3 %17,6 

Durie-Salmon Evresi 15 

IA: 7 %41,2 
IIA: 5 %29,4 
IIB: 2 %11,8 
IIIA: 1 %5,9 

 15 
 9 %52,9 

 3 %17,6 
 3 %17,6 

 13 
VAD: 3 %17,6 
CYP + DEX: 8 %47,1 
MP: 2 %11,8 

 13 

CR: 3 %17,6 
PR: 7 %41,2 
SD: 1 %5,9 
Refrakter: 2 %11,8 

 

 7.2  

 

reg 

-

reg 

 ). 

CD200+ 

d

 ) -

 )

reg na dair 

10 a  
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4,00
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5,00
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YOK  VAR-1,00 0,00 1,00

0,00
0,50
1,00
1,50
2,00
2,50
3,00
3,50
4,00
4,50
5,00
5,50
6,00
6,50
7,00
7,50
8,00
8,50
9,00
9,50

10 ,0 0
10 ,5 0
11 ,0 0

YOK  VAR

-1,00 0,00 1,00

0,00

0,50

1,00

1,50

2,00

2,50

3,00

3,50

4,00

4,50

5,00

5,50

6,00

6,50

7,00

YOK             VAR-1,00 0,00 1,00

0,00

0,50

1,00

1,50

2,00

2,50

3,00

3,50

4,00

4,50

5,00

5,50

6,00

6,50

7,00

YOK             VAR



55 
 

-1,00 0,00 1,00

0,00

5,00

10 ,0 0

15 ,0 0

20 ,0 0

25 ,0 0

30 ,0 0

35 ,0 0

40 ,0 0

45 ,0 0

50 ,0 0

55 ,0 0

YOK VAR-1,00 0,00 1,00
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10 ,0 0

15 ,0 0

20 ,0 0
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40 ,0 0

45 ,0 0
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-
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 . CD4+CD25+F ve almayan 
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 7.3  
 Mann 

Foxp3+ Treg - 11,00) olarak 

Foxp3+ Treg 

CD4+ CD25+ Foxp3+ Treg -

-  

  

 Mann Whitney U nonparametrik testind

- 

+ T 

- 

1,93 (0,10- 7,08) dir. 

  

 -

- 

a -

-

- 

(0,10- 53,02) dir. 

  

 Pear

Foxp3+ Treg -

-
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 8.  

 

MM reg

-

reg celememizin nedeni bu 

reg 

zamanl

reg 

MMda yeni bir 

reg 

-

reg 

 

  

 

homojendir. 41-
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alanda CD200+ ve PD-

yap reg 

 

  

 Ata reg MM 

 

(graft versus host disease, GVHD) 

CD4+ CD25 + Foxp3+ Treg 

reg 

-1 

reg 

 

  

 Treg 

. Treg -

- -

1/PD- reg 

-1/PD- - T 

reg 

-

subtraktif hibridizasyon ile izole edilen . PD-1 
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- -L1 ve PD-

-L1 T, B, 

edilmektedir. Bunun aksine PD-

-

eksprese edi

-

 

 

 -1 

reg -

-  

reg ve 

sorudur. Yoksa iki lo

Treg -   

 

 

reg 
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reg 

mi

reg  

 

Periferik kandaki CD200 eksprese eden T lenfos

kandaki Treg 

64), bizim 

MMda Treg  

 

  

nma 

25+ Foxp3+ Treg 

. 

hasta 
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9.   
Treg 

reg 

astalarda daha 

-

PD-1/PD-

reg 

- reg 

-

-

bir boyut getirmektedir.  

 

reg ni bir kez daha vurgularken, 

 

CD 200 ve PD-

eklemektedir. Treg sa 

reg 

ktedir.  
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