
Primer ‹mmün Yetersizliklerin %50’sini B hücre yetersizli¤i, %30’unu T hücre ve kombine immün yetersizlik, %18’ini fagosit fonksi-
yon bozuklu¤u ve %2’sini kompleman eksikli¤i oluflturmaktad›r(1, 2, 3). T ve B hücre aras›ndaki sitokinler arac›l›¤›yla sa¤lanan ileti-
flimin herhangi bir noktada bozulmas› immünregülasyonda bozulmaya yol açmaktad›r. Primer immün yetersizliklerde görülen bu bo-
zukluklar›n sonuçlar›na s›ras›yla göz atal›m.

B hücre yetersizlikleri yani humoral immün yetersizliklerin tipik klinik nitelikleri temel olarak dört bafll›kta özetlenebilir; 
1-Yineleyen sinopulmoner enfeksiyonlar 
2-Ciddi komplikasyonlar; Bronflektazi
3- A¤›r Enterovirüs, poliovirüs enfeksiyonlar›,di¤er viral enfeksiyonlar› normal geçirirler 
4-‹mmünregülasyonda bozukluk(Otoimmünite, Allerji, Lenfoid hipertrofi)
B hücre yetersizli¤i bafll›¤› alt›ndaki IgA Eksikli¤i, allerjik hastal›klara duyarl›¤› arrt›ran ve en s›k görülen hastal›k grubudur (4). Bir-

çok araflt›rmac›, atopinin (allerjik rinit, ast›m) IgA eksikli¤inde yüksek s›kl›¤›na dikkati çekerek, hastalar›n 1/3 ila 1/2’sinde atopik has-
tal›¤›n bulundu¤unu belirtmifllerdir (5,6). Buna ek olarak, allerjisi olan hastalarda daha s›k olarak düflük IgA seviyeli kiflilere rastlan-
makta ve IgA eksikli¤i tesadüfen belirlenmifl kan bankas› donörlerindeki allerji s›kl›¤› normal kiflilere göre artm›fl bulunmufltur (%20’e
karfl›l›k %10) (6). IgA eksikli¤inde artm›fl allerji s›kl›¤› patofizyolojik olarak flu flekilde aç›klanmaktad›r: yetersiz IgA, genel çevresel an-
tijenlerin (ve allerjenlerin) sistemik immün sisteme ulaflmalar›n› s›n›rland›rmada baflar›s›z kalmakta ve böylece kifli allerjiye sebep
olacak IgE yan›t› vermektedir. IgA eksikli¤i ve allerji iliflkisini aç›klayacak bir di¤er olas› aç›klama ise IgA antikorlar›n›n normalde
medyatör sal›n›m›n› bask›lad›¤› ve böylece IgA eksikli¤inde medyatör sal›n›m›n›n artt›¤› belirtilebilir. Yukar›daki kavramlar›n baz›lar›-
n›n bir uzant›s› olarak, Soothill ve arkadafllar›, erken çocukluktaki (1 yafl›ndan küçük) geçici IgA eksikli¤inin baz› allerjiye yatk›n ço-
cuklarda allerjenlere karfl› sensitizasyona neden olabilece¤i teorisini ortaya koymufllard›r (7). Klini¤imizde Izole IgA eksikli¤i olan 70
olgunun %33’ünde allerji yak›nmalar› mevcut olup büyük ço¤unlu¤unu (%65) ast›m bronfliale oluflturuyordu. 

Izole IgA eksikli¤inde allerjik yan›tlar beklenmedik ciddi yan›tlara yol açabilmektedir. Bu hastalar IgG , IgE ve anti-IgA antikorlar›
yapabilir. Kan›nda Anti-IgA; > 1/1000 ise, kan ve kan ürünü (Kan, plazma, IVIG, IMIG) transfüzyonlar› s›ras›nda ciddi yan etkiler, kan
ürünlerinde bulunan IgA’a karfl› a¤›r anaflaksi geliflebilir. Kan›nda Anti-IgA; < 1/256 ise(çok do¤urmufl veya s›k kan transfüzyonu olan
kiflilerde) nadiren anaflaksi olur fakat saman nezlesi veya deri döküntüleri geliflebilir ve bu s›rada hastalarda serum kompleman dü-
zeyleri düflüktür. IgA eksikli¤i olan tüm hastalar, kan transfüzyonu s›ras›nda geliflebilecek ciddi yan etkilere karfl› uyar› bilezi¤i tafl›-
mal›d›rlar. E¤er transfüzyon yap›lmas› flart ise, ideal donör IgA eksikli¤i olan bir kifli olmal›d›r, ayr›ca y›kanm›fl eritrosit suspansiyonu
tam kan transfüzyonundan daha güvenlidir. IVIG tedavisine karar verildi ise içeri¤inde en düflük Ig A olan seçilmeli ve infüzyon dik-
katle izlenmelidir (8,9,10).

A¤›r kombine immün yetersizli¤i bulunan (Tablo1) olgularda da T hücre kökenli interferon-g’n›n yetersiz, IL-4 ve IL-5 gibi sitokinle-
rin afl›r› yap›m ve sal›n›mlar› antijenik uyar›lara karfl› allerjik yan›tlar›n geliflmesine yol açmaktad›r (3). Omenn’s sendromu tipik bir ör-
ne¤i oluflturur. Omenn’s sendromunda hiper IgE ve eozinofiliye eritrodermi ve seboreik dermatit gibi ciddi cilt belirtileri efllik eder. 

T+B+ a¤›r kombine immün yetersizliklerde hafif T lenfopeni , T lenfosit ifllevlerinde bozukluk, hiper IgE s›kl›kla efllik eder. Bu has-
talarda da allerjik hastal›klar( %48 ekzema, ast›m, ürtiker) s›k görülür(11). 

TTaabblloo11;; AA¤¤››rr kkoommbbiinnee iimmmmüünn yyeetteerrssiizzllii¤¤iinn((SSCCIIDD)) ss››nn››ffllaammaass›› 

TT--BB--NNKK-- TT--BB--NNKK++ TT--BB++NNKK-- TT--BB++NNKK++ TT++BB++
ADA eksikli¤i RAG 1 /2 Eksikli¤i X-e ba¤l› a¤›r kombine immün yetersizlik IL-7 Ra Eksikli¤i ZZAAPP --7700 eekkssiikkllii¤¤ii
Retiküler diskgenezi OOmmeennnn sseennddrroommuu JAK3 eksikli¤i CD3γ eksikli¤i TTiipp22 BBLLSS((ÇÇ››ppllaakk lleennffoossiitt

Navajo a¤›r kombine PNP eksikli¤i SSeennddrroommuu))
immün yetersizlik IILL--22 eekkssiikkllii¤¤ii

Wiskott-Aldrich Sendromu(WAS)’unda trombositopeni, anormal trombosit , a¤›r, yayg›n ve s›k alevlenmeler ile seyreden ekzema
bulunur. Bu hastalarda T hücre say›s› yavafl yavafl azal›r, özellikle CD+T hücreleri spontan hücre apoptozuna koflut olarak azal›r. 

Fagosit ifllev bozuklu¤u ile seyreden hastal›klardan Hiper immünglobulin E sendromu ise, karakteristik kaba yüz görünümü, cilt ve
alt solunum yolunda yineleyen enfeksiyonlar, kronik ekzema ve kemik(k›r›k ve skolyoz) ve difl anormalileri bulunur.

Hastalarda çok yüksek IgE >2000 IU/ml, eozinofili, bozuk kemotaksi ve protein ve polisakkarit antijenlerine yetersiz yan›t saptan›r.
Atopik hastal›k, hiperimmünglobulinemi E sendromunun önemli bir unsurudur ancak Tip I afl›r› duyarl›k sonucu de¤il tip IV afl›r› du-
yarl›k yan›t› sonucu geliflmektedir(12).

Kompleman sistemindeki CI esteraz inhibitör eksikli¤ine(CI-INH eksikli¤i) ba¤l› Herediter anjioödem(HAE), derialt› ve/veya sub-
mukozal ödeme ba¤l› belirtiler ile hayati önem tafl›yan bir hastal›kd›r(Tablo 2)(13).

CI-esteraz inhibitör eksikli¤i Tip I hastalar›n %85’i oluflturan ve en s›k rastlanan tipdir. Serumda CI-INH proteini düflük olmas›na
karfl›n %5-30’unda normaldir. CI-INH aktivitesi düflük bulunur. CI- esteraz inhibitör eksikli¤i Tip II hastalar›nda, serumda ifllevini ya-
pamayan normal veya artm›fl düzeyde CI-INH , CI-INH aktivitesi düflük ve alevlenmeler aras›nda ve s›ras›nda C1s’in denetlenemeyen
etkinli¤i nedeniyle serumda C4 ve C2 düzeyleri düflüktür.
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TTaabblloo 22;; HHAAEE KKlliinniikk NNiitteelliikklleerrii

•Olgular›n yar›s›nda adolesan ça¤›ndan önce bafllar
•Kapiller ve venüllerde dilatasyon ile endotelyal hücreler aras›nda su tutulumu sonucu  nonenflamatuvar ödem
•Deri, solunum sistemi ve G‹S en s›k tutulur
• ÜSYE, difl çekimi, tonsillektomi, stres solunum yolunu ekstremitede travma deri belirtilerini tetikler
•Bo¤ulma hissi ile birlikte dil, yanak ve orofarenksde h›zla ödem geliflir
•Olgular›n 2/3’ünde farengeal ödem vard›r
•H›r›lt›l› solunum ve stridor bulgular› ile larinksde ödem geliflebilir, obstruksiyona yol aç›p hayat› tehlikeye sokabilir
HAE’de tedavi seçenekleri afla¤›da s›ralanm›flt›r;

1-Alevlenmeleri önlemek için uzun süreli proflaksi
Antifibrinolitik; Epsilon Amino Kaproik Asit(EACA)
EACA Siklik analogu traneksamik asid 
Androjen; Eriflkin hastalarda Danazol, stanozol

2- K›sa süreli proflaksi; Ameliyat öncesi 
1 hafta önce Danazol baflla
1 gün önce EACA baflla
12 saat önce Taze donmufl plazma

3-Akut alevlenmede tedavi;
Epinefrin, Antihistaminik, Kortikosteroid ???

K›smen saflaflt›r›lm›fl CI-INH infüzyonu birkaç saat içinde ödem ve belirtileri azaltmaktad›r.

Kaynaklar

1. Conley ME, Stiehm ER: Immunodeficiency disorders:General consideration. In Stiehm ER(ed). Immunologic Disorders in infant and children.4th edition.
WB Saunders Company, Pennsylvania. 1996,201-52.

2. Ochs HD, Winkelstein J: Disorders of the B-cell system. In Stiehm ER(ed) Immunologic Disorders in infant and children.4th edition. WB Saunders Com-
pany, Pennsylvania, 1996, 296-338.

3. Wilson CB, Penix L, Melvin A, Lewis DB; Lymphokine Regulation and the Role of Abnormal Regulation in Immunodeficiency. Clin Immunol and Immuno-
pathol. 1993,67;3;25-32. 

4. Cunningham-Rundles C. Selective IgA Deficiency. In Ochs HD, Stiehm ER,WinkelsteinJ(eds) Immunologic Disorders in infant and children. 5th edition
Elsevier Saunders Company, Pennsylvania, 2004, 427-46.

5. Plebani A, Monafo V, Ugazio AG, et. Al. Comparison of the frequency of atopic diseases in children with severe and partial IgA deficiency. Ant Arch Al-
lergy Appl Immunol 1987;82:485-91.

6. Kaufman HS, Hobbs JR. Immoglobulin deficiencies in an atopic population. Lancet 1970:1061-8.
7. Matthew DJ, Taylor B, Norman AP, Turner MW, Soothill JF. Prevention of eczema. Lancet 1977;321-7.
8. Vyas Gn, Perkins HA, Fudenberg HH. Anaphloctoid transfusion reactions associated with anti-IgA. Lancet 1968;2:312-7.
9. Björkander J, Hammarström L, Smith CI, Buckley RH, Cunningham-Rundles C, Hanson LA. Immunoglobulin prophlaxis in patients with antibody defici-

ency syndromes and anti-IgA antibodies. J Clin Immunol 1987;7:8-13.
10. Ferreire A, Garcia-Rodrigues MC, Lopez-Trascasa M, Pascual Salcedo D, Fontan G. IgA antibodies in selective IgA deficiency and in primary immuno-

deficent patients treated with gammaglobulin. Clin Immunol Immunopathol 1988, 47:199-205. 
11. Fischer A ve Notarangelo LD. Combined Immunodeficiencies. In Ochs HD, Stiehm ER,Winkelstein J(eds) Immunologic Disorders in infant and children.

5th edition Elsevier Saunders Company, Pennsylvania, 2004,447-79.
12. Chehimi J, Elder M, Jeffrey Greene J, Noroski L, Stiehm ER, Winkelstein JA, Sullivan KE.Cytokine and Chemokine Dysregulation in Hyper–IgE Syndro-

me. Clin Immunol 2001,100;1;49-56. 
13. Sullivan KE ve. Winkelstein J. Deficiencies of the Complement System. In Ochs HD, Stiehm ER,Winkelstein J(eds) Immunologic Disorders in infant and

children. 5th edition Elsevier Saunders Company, Pennsylvania, 2004,652-84.

125

GüncelPediatri

          


