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B Lenfosit Düflüklü¤ü ile Seyreden Still Hastal›¤›: Bir Olgu Sunumu

Hayrullah Alp, Hasibe Artaç, Y.Ülkü Özdemir, ‹smail Reisli, Recep Tunç
Selçuk Üniversitesi, Meram T›p Fakültesi, Çocuk ‹mmünoloji, Allerji BD, ‹ç Hastal›klar› Romatoloji BD, Konya.

Juvenil romatoid artrit (JRA), çocukluk döneminde s›k rastlanan romatizmal hastal›klardan biridir. Still hastal›¤› tüm JRA vakalar›n›n yaklafl›k %20'sini
oluflturur ve artritin yan› s›ra; intermitant atefl, döküntü, hepatosplenomegali (HSM), lenfadenopati, anemi, perikardit, miyokardit gibi eklem d›fl› sistemik
bulgular da görülür. ‹mmünolojik mekanizmalar JRA patogenezinde merkezi rol oynar. Literatürdeki çal›flmalarda, periferik kan ve sinoviyal s›v›n›n ana-
lizi sonucu JRA'ya spesifik bir immünolojik de¤ifliklik gösterilememifltir. Befl yafl›nda k›z hasta klini¤imize üç y›ld›r devam eden ve son 15 gündür artan
39.8 ºC'ye yükselen atefl ve eklemlerde flifllik flikayetleriyle baflvurdu. Özgeçmiflinde 2 y›l önce bir merkezde HSM, artrit ve atefl nedeniyle de¤erlendiril-
di¤i, CD19-20 düzeyinin düflük bulundu¤u (%2.3-%1.1) ve takibe al›nd›¤› ö¤renildi. Fizik muayenesinde; genel durumu kötü ve atefli 39.5ºC idi. Her iki diz,
el ve ayak bile¤inde ödem, ›s› art›fl› ve hiperemi vard›. Karaci¤er 3 cm ve dalak 5 cm olarak palpe edildi. Ayr›ca inguinal, aksiller ve posterior servikal böl-
gede, en büyü¤ü 2x2 cm. ebad›nda olan lenfadenopatileri mevcuttu. Laboratuvar incelemesinde, lökosit say›s› 2500/mm3, Hgb 7,7 g/dl, PLT:50.000/ mm3,
sedimentasyonu 107 mm/h, CRP 80 mg/L ve kemik ili¤inde çomak matürasyonunda duraklama saptand›. Direkt coombs, ANA, anti-ds-DNA, bakteriyel ve
viral markerlar› negatifti. IgM de¤eri yafl›na göre normal s›n›rlar›n alt›nda gelen hastan›n periferik lenfosit alt gruplar›n›n analizinde CD19 ve CD20 düze-
yi %1'in alt›nda bulundu. Double (-) T lenfositlerin oran› ise %3'dü. Ay›r›c› tan›da ALPS de düflünülen hastada; hipergamaglobülinemi olmad›¤›, direkt co-
ombsu negatif ve lenf nodu biyopsisi normal oldu¤u için bu tan›dan uzaklafl›ld›. Hastada Still hastal›¤› düflünülerek 2 mg/kg/gün dozunda steroid tedavi-
si baflland›. Hastan›n izleminde ateflleri düfltü, eklem bulgular› düzeldi, lenfadenopatileri kayboldu ve hepatosplenomegalisi geriledi. Steroid tedavisinin
10. gününde CD19 ve CD20 oran›n›n normale döndü¤ü (%13 ve 14) saptand›. Bu olgu steroid tedavisiyle normale dönen CD19 ve CD20 düflüklü¤ünün gö-
rüldü¤ü bir Still hastal›¤› olgusu olmas› ve yapt›¤›m›z literatür taramas›nda benzer bir olgunun olmamas› nedeniyle sunulmufltur.
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Ortak De¤iflken ‹mmun Yetmezlikli Hastalar›m›z›n Klinik ve Laboratuvar Özellikleri
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Ortak de¤iflken immun yetmezlik (CVID) bozulmufl immunglobulin üretimi ile karakterize, etyolojisi bilinmeyen, heterojen bir primer immun yetmezliktir.
H. influenza ve Strep. pnömonia gibi kapsüllü bakterilerin neden oldu¤u üst ve alt solunum yolu enfeksiyonlar›, kronik akci¤er hastal›¤› ve bronflekta-
ziye yol açan en önemli faktörlerdir. Bu çal›flman›n amac›; CVID tan›s› ile izledi¤imiz çocuklarda klinik ve laboratuvar özellikleri irdelemektir. fiubat 2002-
Aral›k 2005 tarihleri aras›nda CVID tan›s›yla takip ve tedavi edilen 8 hastan›n dosya kay›tlar› gözden geçirildi. Hastalar›n 6's› k›z, 2'si erkek olup, baflvu-
ru yafllar› 4.5-19.5 yafl aras›nda, ortalama 10.1 y›l idi. Bütün hastalar tekrarlayan alt solunum yolu infeksiyonu nedeniyle baflvurmufllard›. Semptomlar›n
bafllama yafl› 0.5-17 yafl aras›nda ortalama 5.3 yaflt›. Yedi olguda kronik akci¤er hastal›¤› mevcuttu ve bunlar›n üçü daha önce lobektomi geçirmiflti. Or-
talama 30.1±12.4 ay (7-45) takip etti¤imiz olgular›n üçü tüberküloz tan›s› ald›lar. Ebeveynleri 6 hastan›n birinci dereceden, 1 hastan›n ikinci dereceden
akrabayd› ve iki olgu kardeflti. Üç hasta tan› an›nda agammaglobulinemik, bir hastada IgG düzeyi düflük ve 4 olguda ise IgG düzeyi normaldi. Ancak IgG
düzeyi normal olgular›n ikisinde IgA düflüklü¤ü ve birinde de IgM düflüklü¤ü vard›. Tüm hastalar›n tan› an›nda CD19 seviyesi düflük bulundu (1.6-8.4;
5±2.9). Biri hariç yedi olguda CD4/CD8 oran› tersine dönmüfltü. Tan› an›nda iki hastan›n CD3 yüzdesi ve yedi hastan›n CD4 yüzdesi yafla göre beklenen
düzeyin alt›ndayd›. Özellikle dikkati çeken bir k›z olgunun tüm immunglobulinlerinin normal olmas›na ra¤men, CD19 düzeyinin %2'nin alt›nda olmas›yd›.
Heterojen bir immun yetmezlik olan CVID tan›s›n›n, kronik akci¤er hastal›¤› olan çocuk olgularda araflt›r›lmas› gerekti¤ini düflünüyoruz.
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Hiper Ig M Tip IV: Moleküler Patolojisi Tan›mlanmak Üzere Olan 
Bir Humoral ‹mmün Yetmezlik
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Hiper IgM tip IV ; moleküler patolojisi henüz tam anlafl›lamam›fl olan otosomal resesif geçiflli, bakteriyel enfeksiyonlar›n s›k oldu¤u, bazen lenfadeno-
patilerin gözlendi¤i, IgG ve IgA'n›n tüm olgularda düflük, IgM'nin %90 olguda yüksek seyretti¤i , somatik hipermutasyonun (SHM) normal, CSR'nin (class
switch recombination) ise bozuk oldu¤u , oportunistik enfeksiyonlar›n gözlenmedi¤i , bir baflka deyimle hücresel immünitenin etkilenmedi¤i bir immün
yetmezliktir. HIGM tip IV'de CSR spesifik bir AID (activation induced cytidine deaminase) kofaktör defekti oldu¤u san›lmaktad›r.Defekt muhtemelen AID
aktivitesinden daha afla¤›da bir noktadad›r, çünkü bu hastalarda AID'in indükledi¤i a¤›r zincir mü bölgesindeki ds-DNA k›r›lmalar› normal olarak göz-
lenmektedir. Bilim dal›m›zda öyküleri, klinik tablolar›, Ig düzeyleri ile muhtemel HIGM tip IV tan›s› ile izledi¤imiz 43 hastan›n 9 tanesinden ; CD40 ile in-
düklenen B hücre proliferasyonu, B hücreler üzerinde CD40 düzeyi, aktif T hücrelerde CD40L düzeyi, SHM, CSR, AID, UNG (uracyl-N-glycosylase) ,
CD27+CD19+ haf›za B hücre oran› incelendi. ‹ncelemelerin bir bölümü Hospital Necker-Enfants Malades' de yap›ld›. Yap›lan incemelerden sonra 9 has-
tan›n 7 tanesinde HIGM tip IV tan›s› yüksek olas›l›kla (normal B hücre proliferasyonu, normal CD40, CD40L, SHM, AID ve UNG ve bozulmufl CSR) , bi-
rinde AID defekti (tipII HIGM) kesinlikle konurken, bir hastada kesin tan› için daha ileri incelemelere gereksinim oldu¤u düflünüldü. HIGM tipIV hasta-
lar›n›n klinik yans›mas› ve tedavi gereksinimleri (7 olgunun üç tanesi IVIG kullan›yor) farkl› olabilmektedir ve ay›r›c› tan›da mutlaka akla gelmelidir.
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