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Transfiizyon immiinolojisi
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Transfiizyon; alicin, vericinin ve kan bilesenin tasidigi 6zelliklere bagli olarak ve bu dgiiniin farkli kombinas-
yonlarinda farkl sonuglari olan, karmasik bir immiinolojik stirece yol agan doku naklidir. Tiim allojenik kan
transfiizyonlarinda hem dogal badisiklik hem de edinsel bagisiklik etkilenerek immiin sistem uyarilmakta-
dir. Eritrositlerde, trombositlerde ve nétrofillerde bulunan antijenler ile majér doku uygunluk antijenleri
kan transfiizyonlarinda énemli yer tutar. Bu antijenler ve uyarilmis antikorlari arasindaki etkilesimler
yasamsal tehlikesi de olabilen ¢esitli klinik tablolara yol agan olan ciddi sonuglar dogurmaktadir.
Transfiizyon ile iliskili immiinolojik siireglerin daha iyi anlasiimasi transfiizyonun istenmeyen etkileri ile
miicadelede hasta ve transfiizyon giivenligi agisindan daha etkili sonuglar alinabilmesini olasi kilacaktir.

Anahtar kelimeler: Transfiizyon, alloimmunizasyon, istenmeyen etkiler
ABSTRACT

Transfusion as a transplantation of blood cells is a complex process with many immunological consequen-
ces which are variably related to the features of donors, recipients and blood components. In all allogene-
ic blood transfusions immune responses are stimulated by effecting innate and adaptive immunities. Red
blood cell antigens, platelet antigens, neutrophil antigens and major histocompatibility complex antigens
have important roles in blood transfusion. The interactions of the stimulated antibodies with these anti-
gens have significant consequences that result in various clinical manifestations, some of them may be
life-threating. More improved understanding of the immunological processes associated with transfusion
will make obtaining more effective results possible in the management of the adverse effects of transfu-
sion as for safety of the patient and transfusion applications.
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GiRiS

Transflizyon; alicinin, vericinin ve kan bilesenin
tasidigi ozelliklere bagli olarak ve bu Uglinlin farkli
kombinasyonlarinda farkl sonuclari olan, karmasik
bir immiinolojik slirece yol agcan doku naklidir. Tim
allojenik kan transflizyonlarinda immiin sistem uya-
rilmaktadir. Bu uyarimda esas olarak transflizyon
sonucu olusan antijen-antikor etkilesimlerine bagl
edinsel bagisik yanit diizenekleri rol oynasa da trans-
flizyonun dogal bagisiklik Gzerinde de 6nemli etkileri
bulunmaktadir.

Transfiizyon ve Dogal Bagisiklik

Transflizyon igin hazirlanmis eritrosit slspansi-
yonlarinda bekleme sirasinda olusan hemolize bagli
olarak acgiga cikmis serbest Hem, dogal bagisikhg
uyarici bir proinflamatuvar olarak oksidatif stresi ve

nitrik oksid salinimi uyararak endotel hasari olustura-
bilmektedir. Bunun yanisira, Hem molekilini bili-
verdin, karbon monoksit ve demire ayristiran hemok-
sijenaz (HO) enziminin de anti-inflamatuvar ve
immin dlzenleyici 6zellikleri ile dogal bagisiklik tize-
rinde etkili oldugu bilinmektedir. Serbest Hem mole-
killerinin, ozellikle dendritik hicreler, fagositler,
endotel hiicreleri ve B lenfositlerde bulunan ve
Drosophilia tlirlerindeki Toll proteinine benzerligi
nedeniyle Toll-like reseptorler (TLR) olarak adlandiri-
lan, patojenlere karsi dogal bagisik yanitin dnemli
Ogelerinden olan integral membran proteinlerinden
birine (TLR4) baglanarak dogal bagisik yaniti aktive
ettigi saptanmistir 43,

Bekleme sirasinda hiicresel kan bilesenlerinde
aciga cikan lipidlerin NADPH oksidazi tetikleyerek
notrofilleri harekete gecirdigi goOsterilmistir.
Lizofosfatidilkolin olarak tanimlanmis bu lipidlerin
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akut akciger hasarina yol actigi hayvan deneyleriyle
de gosterilmistir (),

Aktive makrofaj ve notrofillerin molekiler oksije-
ni patojenleri yok etmek lizere oksijenin hiicrelere
toksik etkisi bulunan serbest oksijen radikallerine
(ROS-reaktif oksijen tirleri) cevirdigi bilinmektedir ©.
Kan bilesenlerinin bekletilmesi sirasinda eritrositler-
de olusan vezikiler mikropartikillerin ve bilesende
aciga ctkan demirin de notrofillerin ROS Uretimini
arttirdig gosterilmistir (4,

Transfiizyon ve Edinsel Bagisikhk

Transflzyon ile uyarilan edinsel bagisik yanitta
alici ve verici arasindaki hiicre ve/veya plazma akta-
rimi sonucu eritrositlerin, trombositlerin ve [6kositle-
rin ylzeylerinde bulunan antijenler ve bunlara karsi
olusmus antikorlarin rol oynadigi bir siireg s6z konu-
sudur.

Eritrosit antijenleri, karbonhidrat ya da amino asit
bilesimlerindeki degisikliklere bagl olarak polimor-
fizm goOsteren, eritrosit membraninda yerlesik yapi-
lardir. Eritrosit membraninda lipidlere ya da polipep-
titlere bagh bulunan karbonhidrat antijenler yalnizca
eritrositlerde degil trombositlerde ve diger kan hiic-
relerinde de bulunabilirler. Uluslararasi Kan
Transflizyon Cemiyeti (ISBT) tarafindan siniflandiril-
mis 346 eritrosit antijeni ile 36 kan grubu tanimlan-
mistir. Bazi antijenler eritrositin yapisal butlnlGgini
ve seklini belirlerken bazilari da eritrosit membranin-
da cesitli molekullerin tasinmasi (transmembrane
transporter) ve enzimatik etkinlik gibi cesitli islevlere
sahiptirler 4,

Trombosit antijenleri (HPA-Human Platelet
Antigens) esas olarak hiicre adezyonundan sorumlu
olan ve integrin olarak adlandirilan heterodimerik
hicre ylzey glikoproteinleridir. Trombosit membra-
nindaki bu glikoproteinler, tek niikleotid polimorfiz-
minin (SNP-Single-Nucleotide Polymorphism) bir
sonucu olarak sorumlu gen tarafindan kodlanan pro-
teindeki bir amino asit degisikligine bagh olarak anti-
jenik cesitlilik gdstermektedirler. Alti farkli glikoprote-
in yapisi (GPla, GPIba, GPIbB, GPlIb, GPIlla, CD109) ile
33 farkli HPA tanimlanmistir. Trombosit antijenlerinin
yirmisi GPllb ve GPIlla lzerinde yer alir ve bunlar
imminojenitesi en fazla olan glikoproteinlerdir 7,
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Lokosit antijenleri, ilk kez l6kositlerde tanimlan-
mis olmalari nedeniyle “insan l6kosit antijenleri”
(HLA-Human Leucocyte Antigens) olarak adlandirilan
doku uygunluk antijenleri (MHC-Major
Histocompatibility Complex) ile notrofil antijenlerini
(HNA-Human Neutrophil Antigens) kapsar. Memeli
genomundaki en polimorfik antijenler olan MHC
antijenleri altinci kromozomun kisa kolu Uzerinde
bulunan bir gen kompleksi tarafindan kodlanir. Bu
gen lokusu yapisal olarak farkli fakat homolog prote-
inler (MHC Klas | ve MHC Klas 2) kodlayan iki poli-
morfik MHC geni ile kompleman ve bazi sitokinler ile
antijen sunumunda rol oynayan bazi molekilleri
kodlayan non-polimorfik bir gen (MHC Klas Ill) barin-
dirmaktadir. MHC Klas | molekdilleri tim c¢ekirdekli
hiicrelerde bulunurlarken, MHC Klas Il molekdlleri B
lenfositlerde, makrofajlarda, dendritik hiicrelerde ve
T lenfositlerde bulunmaktadir. Klas | molekdller biri a
zincir, digeri B-2 mikroglobulin olmak Gzere, Klas Il
molekdller ise biri a digeri B zincir olmak Gzere ikiser
polipeptit zinciri ve her iki tip molekiilde de bulunan
bir peptit baglanma yarigina baglanmis birer peptit
olmak (izere heterodimerik bir yapi sergilerler.
Molekiillere baglanan bu ekstrasellller peptitlerin
her molekdilde farkli olmasi MHC sistemine cesitlilik
kazandirmaktadir. Bir MHC molekiliiniin ekstraselll-
ler peptit icerigi molekllin hiicre ici biyosentezi
esnasinda belirlenir ve her bir MHC molekiiliinde tek
bir peptit baglanir. MHC molekdlleri bagli peptitlerin
yabanci ya da kendinden oldugunu ayirt etmez, bu
ayrim T lenfositlerce yapilmaktadir 9.

Notrofiller disinda da eozinofiller ve diger bazi
hiicrelerde de bulunabilmesine karsin insan noétrofil
antijenleri (HNA) olarak adlandirilan glikoprotein
yapidaki bu granilosit antijenlerine yonelik antikor-
lar gebelik veya transfiizyon ile iliskili ciddi istenme-
yen etkiler dogurmasi nedeniyle 6nem tasimaktadir-
lar. Granilosit antijenleri farkli glikoprotein yapilarina
gore sayilarla gosterilen 5 farkli sistemde siniflandi-
rilmis, fenotipik varyasyonlar ise kiigtik harf ile goste-
rilen 11 antijen olarak (HNA-1a,-1b,-1c ve -1d; HNA-2;
HNA-3a ve -3b; HNA-4a ve -4b; HNA-5a ve -5b)
tanimlanmugtir 720,
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Transfiizyon sonrasi immiinolojik siiregler

Transfiizyon ile iliskili immunolojik sireclerde
bagisci, alici ve bilesen ile ilgili 6zellikler 6n plana
¢ikmaktadir. Bagisci ve alicinin MHC 6zellikleri, bagis-
¢ida ve alicida 6nceden HLA alloimmiinizasyonunun
bulunmasi, anti-A ve/veya anti-B antikorlarin miktari
ile bagisci eritrositlerinde bulunan diger antijenler
(mindr eritrosit antijenleri) transflizyon sonrasi geli-
secek bagisik yanitlarda etkili olmaktadir. Kan bile-
senleri ise icerdikleri anti-HLA, anti-HNA ve anti-HPA
antikorlarin alicida uygun antijenle reaksiyona gir-
mesi durumunda énemli klinik sonuglari olan imm{-
nolojik dizenekleri tetikleme riskini barindirmakta-
dir.

Edinsel bagisik yanitta, ekstraselliiler solubl anti-
jenlerin ve hiicre ylzey antijenlerinin uyarimiyla B
lenfositler antikor salgilayan plazma hiicrelerine fark-
lilasirlar. Normalde antijen ile ilk temas primer anti-
kor yanitini olusturur. B lenfositlerin uyarimiyla orta-
ya citkan primer 0zgiil antikor yanitinda IgM yapisin-
daki antikorlar olusur. Bellek hiicrelerin olusumunun
ardindan sonraki temaslarda sekonder yanit ile 1gG
yapisindaki antikorlar ortaya ¢ikar ©.

Ancak, T-hicreden bagimsiz B hiicre aktivasyo-
nunda bellek hiicreleri gelismez ve kisa 6mdrli plaz-
ma hicrelerinden IgM vyapisinda antikor salinimi
olur. Dalagin marjinal zonundaki B hicreleri, dola-
simdaki patojenlere ¢ok hizli yanit verirler ve kisa
Omdrli 1gM salgilayan plazma hiicrelerine farklilaga-
rak T hiicreden bagimsiz bir sivisal bagisik yanit olus-
tururlar. Karbonhidrat yapisindaki ABO kan grubu
antijenleri de benzer sekilde T-hiicreden bagimsiz B
hiicre aktivasyonunu uyararak dogal antikorlarin
ortaya ¢tkmasina neden olurlar. immiinolojik reaksi-
yonlar agisindan en 6nemli kan grubu antijenleri olan
A ve/veya B antijenlerini tasimayan bireylerde o anti-
jene karsi gelisen dogal antikorlar (izohemaglitinin-
ler) bulunmaktadir. izohemagliitininlerin varhgi, ABO
antijenleri ile yapisal benzerlik gosteren, bagirsak
bakterilerinin glikolipidlerinin yarattigi uyarim ile
gelisen antikor yapimiyla agiklanmaktadir.
Karbonhidrat oOzelligindeki kan grubu antijenlerine
(ABO, Lewis, P ve | antijenleri) karsi olusan antikorlar
cogunlukla IgM (kismen IgG2 ve I1gG4) yapisindadirlar
ve gliclii bicimde kompleman aktivasyonuna neden

olduklari igin klinik 6nemi olan reaksiyonlara yol
acarlar 319,

Normalde inaktif durumda bulunan, belirli uya-
rimlar ile birbirleriyle ve immiin sistemin diger mole-
killeriyle etkilesime gecerek aktive olan plazma
proteinlerinden olusan kompleman sisteminin akti-
vasyonu, klasik yol (antijenlere baglanmis antikorlar-
la), alternatif yol (antikor baglanmasi olmaksizin
hicresel elemanlarla etkilesim ile) ve lektin yolu
(plazma lektinin mikroorganizmalardaki mannoz rezi-
dilerine baglanmasi ile) olarak adlandirilan 3 farkh
yolla olur. Eritrositlerdeki ABO antijenlerine karsi
olusmus izohemaglitininler (anti-A, anti-B), komple-
mani klasik yoldan aktive ederek kompleman protei-
ni C3’ln proteolizi ile biyolojik aktif Grtnlerin olus-
masi ve C3b’nin antikor ile kaph eritrositlere baglan-
masl sonucu ortaya ¢ikan sitolitik slire¢ sonunda int-
ravaskiler hemolize yol acarlar 319,

Protein yapidaki eritrosit antijenleri ise (Rh, MNS,
Kell, Lutheran, Kidd, Duffy, Xg antijenleri) hiicresel
bagisik yaniti uyarirlar. Hicresel bagisik yanitta anti-
jenik uyarim karsisinda Th lenfositler tarafindan sali-
nan sitokinler T hiicrelerin ¢ogalmasini ve farklilas-
masini uyararak B lenfositler, makrofajlar ve diger
I6kositler de dahil olmak Uzere bagisiklik sistemini
aktive eder. Protein yapidaki kan grubu antijenlerine
karsi olusan antikorlar IgG, 6zellikle de IgG1 ve 1gG3
yapisinda olup, eritrosit ylizey antijenlerine baglan-
diktan sonra dogrudan ya da komplemani aktive
ederek kompleman proteinleri (C3b) aracihgiyla
opsonizasyon saglarlar. Opsonize hicreler IgG anti-
korlarin Fc parcalari icin reseptér bulunduran fagosit-
ler tarafindan yok edilir. Bu yolla ekstravaskiler
hemoliz ortaya ¢ikar ¢4,

Alloimmiinizasyon

Gebelik gibi dogal nedenlerle ya da transplantas-
yon ve transflizyon gibi iyatrojenik yollarla gelisebi-
len alloimmiinizasyon, ayni tiiriin genetik farkliliga
sahip bireyleri arasinda hiicre ve doku maruziyeti
sonucu yabanci antijenlere karsi olusan bagisik yanit
olarak tanimlanmaktadir 2. Alloimmiinizasyonun
sirecte rol alan antijen ve antikorlara bagl olarak
cesitli klinik sonuclari bulunmaktadir (Sekil 1).

Eritrosit antijenlerine karsi gelisen alloimm{inizas-
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Sekil 1. Alloimmiinizasyonun klinik sonuglari.

yonda transflizyon nedeniyle aktarilan antijenle ilk
temas klinik bir sonug yaratmaz, yalnizca antikor olu-
sumunu uyarir; ancak sonraki transflizyonlarda ayni
antijen ile karsilasinca olusan antikorlar yapilarina
gbre ya opsonizasyon ve ekstravaskiler klirens ile ya
da kompleman aktivasyonuyla intravaskiler eritrosit
yikimina neden olurlar. Transflize edilen eritrositlerin
onemli bir kisminin artan bir ivmeyle, hizla yikima
ugramasi sonucu hasta morbiditesine yol acan anti-
korlar klinik 6nemi olan alloantikorlar olarak kabul
edilir. Ozellikle hemolitik transfiizyon reaksiyonlari ve
yenidoganin hemolitik hastaligi gibi ciddi klinik tablo-
lara neden olan bu olayda transflize edilen eritrosit-
lerin yikiminin oOtesinde c¢oklu organ yetmezligine
giden bir slrec ortaya cikar. Eritrosit alloimmiunizas-
yonunda hasta eritrositlerinde antikora denk antijen
bulunmaz ve antijene maruziyet gebelik ve/veya
dogum sirasindaki fetomaternal kanamaya bagh ola-
rak ya da transflizyon veya transplantasyon sonucun-
da olur. Transflizyona bagh alloantikorlarin gelisimi
transflizyon sonrasi 72. saatten itibaren olabilir %13,
Yenidoganlarda ve dort aydan kiicik bebeklerde
transflizyona bagh eritrosit alloimmiinizasyonu soz-
konusu degildir *4. Ancak, gebelik ya da dogum sira-
sinda fetal eritrositlere maruz kalma maternal allo-
immdinizasyona yol acabilir ve bu durumda antijenin
immunojenitesi ile iliskili olarak yenidoganin hemoli-
tik hastaligi ortaya cikabilir ),

Eritrosit alloimmiinizasyonunda bir hastada klinik
onemi bulunan bir alloantikor saptandiginda, kisi
yasami boyunca antikor tarama testi (indirekt
Coombs testi) negatif bulunsa bile, alloimm{inizasyo-
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na yol acan antijeni icermeyen eritrositlerle transfi-
ze edilmelidir. Alloantikor gelisen olgularda, baska
antijenlere karsi da alloimmiinizasyon gelisebilece-
ginden her transflizyon Oncesi antikor tarama ve
tanimlama testleri uygulanmahdir. Ancak, alloanti-
korlarin arastiriimasinda kullanilan in vitro testlerde
bir antikorun tanimlanmis olmasi her zaman bir kli-
nik sonucu olacagl anlamina gelmez. Alloantikor
sinifi veya altsinifi, kompleman aktivasyon yetenegi,
hasta plazmasindaki alloantikor miktari, transfiize
edilen eritrosit miktari ve eritrositlerdeki antijen
sayisi, alicidaki retikiiloendotelyal sistem aktivitesi
gibi faktorler klinik sonuclar tizerinde etkilidir 3,

Trombositlere yonelik alloimmiinizasyondan esas
olarak anti-HPA antikorlar sorumlu olmakla birlikte,
trombosit ylizeyinde kan grubu (ABO) antijenleri ve
doku uygunluk antijenleri de bulunduklarindan trom-
bosit transflizyonlarinda bu antijenlere yonelik anti-
korlar da klinik tablolara yol acgabilir. Trombosit allo-
imminizasyonunun sonucu olarak fetis ve yenidoga-
nin alloimmiin trombositopenisi (FNAIT), trombosit
refrakterligi ve transflizyon sonrasi purpura ortaya
cikabilir ©7),

Fetls ve yenidoganin alloimmiin trombositopeni-
si prevalansi yiksek olmamasina karsin ciddi klinik
sonuglar doguran bir alloimmiuinizasyon tablosudur.
Agir trombositopeni ile seyreden bu tablo yliksek
intrakraniyal kanama riski icermekte ve fetis ve yeni-
doganlarda yasam boyu siirecek bir engelle veya
olimle sonuglanabilmektedir. Temelde anti-HPA anti-
korlarin (sikhkla anti-HPA-1a) sorumlu oldugu bu
alloimminizasyonda plasenta yoluyla fetlise gecen
maternal alloantikorlar fetlislin trombositlerini opso-
nize ederek hiicresel bagisik yanit diizeneklerini uya-
rir (16,17)'

Hicresel kan bilesenlerinin transflizyonundan
3-15 glin sonra ortaya ¢ikan ve ¢ogunlukla gebelik
nedeniyle sensitize olmus kadinlarda veya sik trans-
flize edilen hastalarda gorilen transflizyon sonrasi
purpura, alicida bulunan antikorlarin (siklikla anti-
HPA-1) transflize edilen bilesendeki antijen tarafin-
dan uyarilmasiyla yalanci bir otoimmiinite durumu
olusturan bir imminolojik reaksiyon (bystander
immdn sitoliz) ile alici trombositlerini yikima ugratan
agir bir trombositopeni tablosudur (829,
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Trombosit stiispansiyonlarinin transflizyonuyla ali-
cinin trombosit sayisinda beklenen artisin saglana-
mamasi olarak tanimlanan trombosit refrakterligi ise
cogunlukla immunolojik olmayan nedenlere bagh
olarak ortaya ¢iksa da trombosit yiizeyinde bulunan
antijenlere karsi alloimminizasyon, immunolojik
kokenli trombosit refrakterliginin baslica nedenidir.
Refrakterlige yol acan alloimmiinizasyonda siklikla
anti-HLA antikorlar sorumlu olmakla birlikte anti-HPA
antikorlar ve anti-ABO antikorlar da rol oynayabilir
(21—23).

Hicresel bagisik yanitta verici hiicrelerinde bulu-
nan intakt MHC molekiild, ya herhangi bir antijen
sunum slirecine gerek olmadan alici T hiicreleri tara-
findan dogrudan taninabilir ya da vericinin MHC
molekdlleri alicidaki antijen sunucu hicreler tarafin-
dan yakalanir ve peptitleri ayrilip alict MHC molekul-
lerine baglanarak dolayli yolla T lenfositlere sunulur.
HLA alloimminizasyonuna bagli trombosit refrakter-
liginde her iki yolun da sorumlu olabilecegi gosteril-
mistir 2324,

Transflize edilen bilesende bulunan hiicrelerdeki
MHC antijenlerine karsi alicidaki HLA alloimminizas-
yonun yarattigl immdinolojik reaksiyon sonucu ortaya
¢ikan bir diger transfizyon komplikasyonu olan feb-
ril, hemolitik olmayan transflizyon reaksiyonlari
(FNHTR) ise daha ¢ok trombosit sispansiyonlarinin
transflizyonu ile iliskili olarak ortaya ¢ikan bir klinik
tablodur. HLA alloimmiinizasyonu disinda anti-HPA
ve anti-HNA antikorlarin veya pasif olarak aktarilan
sitokinlerin de bu tablodan sorumlu oldugu gosteril-
mi§tir (18,20,24,25).

Transflize edilen kan bileseninde bulunan, verici-
ye ait anti-HLA antikorlarin alici antijenleriyle reaksi-
yonu ise transflizyona bagl 6limlerin baslica nedeni
olan agir bir klinik tabloya yol agar. Transflizyon ile
iliskili akciger hasari (TRALI), siklikla trombosit sis-
pansiyonu ve taze donmus plazma gibi plazma icerigi
ylksek bilesenlerin transflizyonundan sonra gorulir
(18,26,27).

Akciger endotel hiicrelerinde ve nétrofillerdeki
Klas I MHC molekiliine baglanan anti-HLA antikorla-
rin endotel damar gecirgenligini bozarak non-
kardiyojenik bir akciger 6demi ve akut respiratuvar
distress sendromuna (ARDS) yol actiklari bu tabloda

anti-HNA antikorlarin da (6zellikle anti-HNA-3a ve
anti-HNA-2) rolleri gosterilmistir. Antijen-antikor
reaksiyonuyla aktive olan noétrofillerin ¢ekirdek
yogunlugunun artip sitoplazmadaki graniler protein-
lerle karistiktan sonra hiicre disina atilan ekstraselli-
ler DNA—protein karisiminin patojen ve yabanci anti-
jenleri yakalayan bir ag islevi (NETs-Neutrophil
Extracelluler Traps) ustlendigi gdzlenmistir (18:26:28-32),
Ote yandan kan bilesenlerinde bekleme siiresiyle de
iliskili olarak bulunabilen CD40L, biyoaktiflipid, lizo-
fosfatidil kolin gibi cesitli biyoaktif maddelerin de
anti-HLA ve/veya anti-HNA antikorlardan bagimsiz
olarak notrofil aktivasyonuna neden olarak TRALI'ye
yol actigr bildirilmistir 252829 Anti-HNA antikorlar,
TRALI patogenezindeki rolleri yanisira neonatal
immin notropeni ve granilosit slispansiyonu trans-
flzyonlarinda refrakterlikten de sorumlu tutulmak-
tadll’ (9,10,31,32)'

Verici hicrelerinin alicida canhhgini strdirmesi
olarak tanimlanan mikrokimerizm daha ¢ok gebelik
ve solid organ transplantasyonuyla olusmakla birlik-
te, allojenik kan transfiizyonlariyla iliskisi son yillarda
daha sik giindeme gelmektedir. Ozellikle agir travma
nedeniyle masif transflizyon uygulanan hastalarda
gorilmesi nedeniyle transflizyon sayisi ile iliskili ola-
bilecegi duslinilen bu durumun hemoglobinopati
gibi diger nedenlerle transflizyon alan hastalarda
ayni oranda gortlmemesi mikrokimerizmin travma
ve transflizyonun birlikte etkiledigi bir imminsupres-
yon ile iliskili oldugunu disindirmektedir 334,

Alici dokularinda yerlesen verici lenfositlerinin
yikici etkisi sonucunda ortaya c¢ikan, ender fakat
cogunlukla fatal bir transfliizyon komplikasyonu olan
transfiizyon iliskili GVH (Graft Versus Host) hastalig
da ashinda bir mikrokimerizm durumudur. Ote yan-
dan vyarattigl imminodestriktif sire¢ agisindan
dzgiindir. immiin sistemi baskilanmis hastalarda
verici T lenfositlerinin klonal ¢cogalma gostererek ali-
clya ait “yabanci” MHC Klas Il antijenlerine karsi bir
“sitokin firtinas’” uyardigi bilinmektedir (23537,
Ancak, transfuizyon iliskili GVH hastaliginin imman-
kompetan bireylerde daha fazla gorildtugi bildiril-
mistir ©®. Tum kan bilesenlerinin transflizyonuyla
gorilebilen bu tablo kan bilesenlerinde gama isinla-
ma yapilarak énlenebilmektedir 2,
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Transflizyonun imminolojik etkileri yalnizca allo-
imm{unizasyon ve buna bagh sureglerle sinirli degil-
dir. Eritrosit transflizyonu yapilan renal transplant
hastalarinda organ reddinin daha disiik oranlarda
gbzlenmesi transflizyonun imminsipresif etkilerinin
fark edilmesini saglamistir. Transflzyonla iliskili
imminomodulasyon (TRIM) olarak adlandirilan bu
duruma neden olan olaylar tim yonleriyle anlasiima-
mis olsa da iki temel diizenek bulunmaktadir. Allojenik
transflizyonlardan sonra CD4+ T lenfositlerin etkilen-
digi, Th2 hiicrelerden sitokin salinimi artarken Thl
hicrelerden sitokin saliniminin azaldiginin gosteril-
mesi hicresel bagisiklik diizeneklerinin roliinii 6ne
cikartmakta; 6te yandan sogukta saklanan kan bile-
senlerinde bulunan lokositlerin apopitoza gitmesi ve
apopitoptik hicrelerin inflizyonuyla immdinsipres-
yonun ortaya ¢ikmasi kan bilesenlerinin 6zellikleri ve
hazirlanma, saklanma kosullarindan nonspesifik ola-
rak etkilenen dogal bagisikhk dizeneklerinin de yer
aldigini diistindiirmektedir ®3%%), Ote yandan bazi
arastiricilar saklama kosullarina bagh ortaya cikan
yan Urlnlerin etkisinden ¢ok dogrudan eritrositlerin
transflizyonuna bagli iyi tanimlanmis, imminosiipre-
sif etkilerin TRIM kapsaminda degerlendirilmesini
6nermektir “3),

Transflzyon ile iligkili immunolojik sirecler, kan
bagiscilarinin seciminden kan bilesenlerinin hazirlan-
ma ve saklanma kosullarina, alici ve vericilerin immd-
nobiyolojik 6zelliklerinden alicilarin klinik durumlari-
na uzanan pek cok etkene bagli olarak degismektedir.
Bu stirecglerin arastirilmasi ve daha iyi anlasiimasi ise
hasta ve transflizyon glvenligi acisindan daha etkili
sonuglar alinabilmesini olasi kilacaktir.
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