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OZET

Kompieman  sistemi  inflamasyonun temel me-
diatéradiir. Kompieman  sisteminin  baslica etkileri;
vasoaktif mediatérlerin salinim/, opsonizasyon
endotoksinlerin  nétralizasyonu, immun  komplekslerin
soliibilizasyonudur,  Sekonder kompieman eksikliklerinin

gogu  kompieman  tiiketimi,
katabolizma artigina baghdir.

azalmis  sentez  veya

Anahtar Kelimeler: Kompieman sistemi, Sekonder bozukluklar
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Kompieman sistemi kimyasal ve immunolojik ola-
rak farkli yapida 25 plazma proteininden olusur (1-3).
Bunlar birbirleri ile, antikor veya hiicre membranlari ile
reaksiyona girebilirler. Sistemin aktivasyonu, hicre ha-
rabiyetl, bakteri ve virlGslerle savasim ve iltihabi reak-
siyon olugsmasina yardim eder. Ayrica diger humoral ve
hicresel sistemleri etkileyerek, mast hiicrelerinden his-
tamin agiga ¢cikmasina ve I6kosit migrasyonu ile fagosi-
toza yardimci olur. Bu plazma proteinleri normalde do-
lagimda inaktif hale bulunurlar.

Kompieman etkisi klasik ve alterne yol olmak
Gzere iki yolla baslatilir. Komponentler klasik yolda nu-
maralarla (C1, C2. C3 vb), alterne yolda ise harflerle
belirlenir (faktér B, faktér D, vb). Enzimatik parcalanma
ile olusan kornponentlerise kucuk harflerle belirtilir
(C3a, C3b vb) (4). Aktif enzim olan komponentler lzer-
lerine gizgi ¢ekilerek belirtilir (C5b, C6-7 vb).

Klasik ve alterne yol, degisik maddelerle aktive
olur ve her iki aktivasyon sisteminde de C5-9 aktivas-
yonu ortaktir.
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SECONDARY DISORDERS

SUMMARY

The complement system is a principle mediator of
inflammation. Effects of the complement system
activation  are  release of  vasoactive  mediators,
opsonisation, neutralization of endotoxin and
soiubilisation of immun complexes. Most secondary
complement deficiencies are due to consumption,
decreased synthesis or increased catabolism of the
complement
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Klasik yoldan kompieman aktivasyonuna, 01 ile
C9 arasinda yer alan 9 major komponent katilir. IgM
ve IgG ile olusmus immin kompleksler ve ayrica poli-
nikleotidler, CRP, bazi viruslar ve plazrran, komplema-
ol klasik yoldan aktive edebilirler.

Klasik yoldan kompieman aktivasyonu, immingio-
bulinin Fc pargasinin C1 komponentine baglanmasi ile
baslar (Sekil 1) (4). C1; C1q, Clr ve -01s olmak Ulzere
G¢ alt birimden olusur, C1 kompleksi C1q fraksiyonu
aracihigi ile aktivatére baglanir. C1r ise Ca** araciligi ile
Cls'i aktive eder. Boylece aktive oian molekil, C4 ve
C2'yi C4a, C4b. C2a ve C2b fragmanlarina pargalaya-
rak C4b2a kompleksini olusturur. C4b2a proteolitik bir
enzimdir; C3 tonvertaz adi verilmektedir, 03 konvertaz,
C3"0 C3a ve C3b'ye pargalayarak C4b2a3b komp-
leksini olusturur, bu komplekse C5 konvertaz denir. C5
konvertaz, C5'i C5a ve CSb'ye pargalar. C5a kernotak-
tik ve anaflatoksik etki gdsterirken, C5b; C6 ve C7 ile
birlesir ve C9'a kadar yol tamamlanir. CS'tert C9'a ka-
dar olan komponentlere membran atak kompleksi adi
verilir.

ALTERNE YOL

Alterne yol immdunolojik olarak bazi insan IgG mo-
lekulleri Tle, non-immunolojik olarak bazi kompleks poli-
sakkaritler, lipopolisakka-itler ve tripsine benzer enzim-
lerle aktive olur.
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Sekil 1. Klasik ve alterne yolda kompleman komponentleri aktivasyon zinciri.

Alterne yoldan kompleman sistemi aktivasyonu
C3'Un aktivasyonu ile baslar (Sekil 1) (4). Alterne yolda
C3'Un aktivasyonu icin C3b gereklidir. C3, faktér B ve
D faktorleri ile C3a ve C3b'ye pargalanir. C3b'nin inak-
tivatorleri faktor | ve faktor H'dir. C3b'nin faktér B ve D
ile reaksiyona girmesi sonucu, aktif enzim C3bBb
olusur; bu reaksiyon ¢ok miktarda C3'in pargalanmasi-
na neden olur. Bu sistemde, Mg** iyonlari ve komple-
manla birlikte birgok bakteri ve virus (zerinde tahrip
edici etki yapan ve antikor 6zelligi olmayan bir plazma
proteini; properdin (P) komponenti yer alir. Properdin
C3bBb kompleksini stabilize eder, yikilmasini onler.
C3bBb membran hasarina giden yolda kilit enzimdir.
C5'i parcalayarak C5a ve Cb5b'ye ayirir ve reaksiyon
sona kadar gider (1,2).

C3bBb'ye karsi olusan bir otoantikor bazi hasta-
larda C3'Un daha fazla pargalanmasina neden olur.
Buna C3 nefritik faktér (C3NeF) adi verilmektedir.

Kompleman sisteminin aktiviteleri Tablo 1'de gos-
terilmistir (4).

KOMPLEMAN RESEPTORLERI

Kompleman reseptérleri pekgok hicrenini tzerinde
yer almaktadir. C1'in C1q komponent reseptorleri, not-
rofiil ve monositler tzerinde yer alir. Bu reseptorlere
baglanma sonucu hicrelerin, fagositoz ve oksidatif me-
tabolizma gibi fonksiyonlar igin aktive oldugu gosteril-
mistir (5).

C3 reseptorleri: Bu reseptorlerin dnemli 6zellikleri
dolasan diger C3'U tanimamalari ve plazma proteinleri

TKHnP9diatri1995,4
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Tablo 1.
teleri (4)

Kompleman komponentlerinin biyolojik aktivi-

Kompleman enzimi Biolojik aktivite

C14,C1423 Viral nétralizasyon

C3a Antikor yanitinin baskilanmasi

C3b Opsonizasyon, hiicresel immiinite
artinimasi, imman komplekslerin
¢oziinurligi

C4a, C3a, C5a Anaflatoksin (vasoaktif mediator
salinimi, vaskuler permeabilite
artisi)

Cb5a Kemotaksis, granulosit agregas-

yonu, antikor cevabinin arttiriimasi
C1-5 (? digerleri) Endotoksin indiiksiyonu
C1-9 Hicre lizisi (viruslarla enfekte
hucreler, timor hucreleri, Myco-
plazma, protozoa, spiroketler,
bakteriler, konakg! hiicreler)

ile bloke olmamalaridir. CR1 reseptorleri eritrositler,
granulositler, monositler, mononikleer fagositler ve B
lenfositler Gzerinde belirgindir. C3bi reseptéri (CR3)
yalnizca fagositler tzerinde bulunur. C3d reseptori
(CR2) ise lenfoblastoid hiicreler ve B lenfositler Gizerin-
de yer alir. Bu reseptorler belirtilen fragmanlara bagla-
nir (6).

CR1 ve CR3 fagositozda 6nemli olmakla birlikte,
serum enzim faktor | araciligiyla C3 fragmanlarinin son-
raki degredasyonu igin kofaktdr olarak da gérev alirlar.
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CR3 hiicre adezyonunda rol oynar. CR3 "integrinler"
adi verilen protein ailesinin bir Uyesidir. CR3 protein
grubunun diger tyeleri LFA1 ve p 150/95'tir. p 150/95
C3b ve C3dg'e baglanan bir proteindir ve CR4 olarak
tanimlanir.

CR2, C3d ve C3dg'nin reseptorudir, B lenfositler
Uzerinde differansiyasyonu kolaylastirici bir fonksiyon
g6érmektedir.

C3 fragmanlarinin hiicresel reseptoérleri ve bu re-
septorlerin fonksiyonlari Tablo 2'de belirtilmistir (6).

REGULATOR PROTEINLER

Kompleman aktivasyonunu kontrol eden hucresel
membran proteinleridir. "Decay accelerating faktor"
(DAF) C3 konvertaz decay'in potent bir aktivatoriddr.
Faktor | icin kofaktdr aktivitesi yoktur. Fonksiyonel ola-
rak membran hasarini sinirlamada rol oynar.

Homolog sinirlama faktorl olarak bilinen "C8 bag-
layan protein", membran atak kompleksinin (MAC)
membrana baglanmasini ve kompleman dizisinde diger

Membran kofaktér protein (MCP), eritrositler disin-
daki diger kan hicrelerinin gogunda bulunur, faktor | ta-
rafindan C3b ve C3bi'nin bdlinmesini kolaylastirmada
kofaktér olarak kullanilir (6).

KOMPLEMAN SISTEMININ
SEKONDER HASTALIKLARI

Sekonder kompleman eksikliklerinin ¢ogu artmis
kompleman aktivasyonu, azalmis kompleman sentezi

Tablo 2. C3 igin hiicresel reseptorler (6)
Tanmlanan
kompleman Protein
komponenti yapl Hucreler Fonksiyon
CR1 C4b/C3b, iC3b 1 zincir
(MW165000-240000) Eritrosit, fagosit B lenfosit, Fagositler tarafindan target
bazi glomerdler podosit, eozi- hiicre sindirimine yardim, C3
nofil, Langerhans hiicresi metabolizmasinda kofaktoér rol
CR3 iC3b 2 zincir (MW Fagositler Sindirime yardim, ylizeye hiicre
170000 veB yapigsmasinda énemli, C3b'nin
(MWV 95000) sonraki degredasyonuigin
kofaktor
CR2 C3d, C3dg 1 zincir, B lenfosit, bazi T hiicreler, epitelyal B hiicreler Gizerinde immiino-
(MW 140000) hiicreler, folliklller dendritik hiicreler, regllator etkiye sahip, lenfosit
NKve ADCC enfekte lenfosit ve epitelyal hiicrelere EBV
yapisma yeri
CR4 iC3b, C3dg 2 zincir, (MW 150000 Kupfer hiicreleri, diger fagositler lyi caligiimamis
ve B (MW 95000)
C3aR C3a, C4a ? Noétrofil, T hiicresi, goblet hiicreleri, immunoregtlasyon,
monositler, eozinofil anaflatoksin
C3eR C3e ? Nétrofiller Kemik iligi depolarindan PMN

T Klin J Pediatr 1995, 4
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Tablo 3.
4)

Kompleman sisteminin sekonder bozukluklari

I.  Primer olarak kompleman aktivasyonu ve birikimine bagh
bozukluklar
— Immiin kompleks hastaligi
— Orak hiicre hastahgi
— Postperfiizyon, dializ ve l6koferez sendromu
— Infeksiyon
— Termalzedelenme
— Erigkin respiratuar distres sendromu
— Kronik hipokomplementemik nefrit
— Akut pankreatit
— Atheroembolik hastalik
— Radyografik kontrast maddeye kargi reaksiyon
— B hicresi lenfoproliferatif bozuklugu ile birlikte
C1 inhibitdr eksikligi veya inhibitdre karsi otoantikor
— Hipokomplementemik vaskulit sendromu
— Porfiri
Il. Sentez azalmasina bagh bozukluklar
— Yenidogan donemi
— Malnutrisyon ve anoreksia nevroza
— Karaciger sirozu
— Reye sendromu
— Hepatik yetersizlik
lll. - Artmis katabolizmaya bagli bozukluklar
— Hipogamaglobulinemi ile iligkili artmig C1q katabolizmasi
— Nefrotik sendromu
IV. Primer olarak serum kompleman veya membran protein
eksikligine bagh bozukluklar
— Paroksismal nokturnal hemoglobiniri
— Hipogamaglobulinemi ile birlikte alternatif yol fonksiyonu
azalmasi
— p talasemi major veya splenektomi

veya artmig kompleman komponent katabolizmasina
baglidir (4). Kompleman sisteminin sekonder bozuklu-
gunun sbézkonusu oldugu hastaliklar Tablo 3'de belirtil-
mistir (4).

1. KOMPLEMAN AKTIVASYONU VEYA
BiRIKIMINE BAGLI BOZUKLUKLAR
l.Immiin Kompleks Hastaliklari

immiin kompleksler primer olarak, klasik yol
boyunca kompleman harcanmasini arttirabilirler. Otoim-
mun hastaliklarin gogunda dolasan immin kompleksler
onemli rol oynar (4). Otoimmin hastaliklar grubunda
en iyi galisilan hastalik sistemik lupus eritematosus
(SLE)'dir. SLE'de kompleman azalmasi siklikla hastalik
aktivitesine paraleldir ve aktif bobrek hastaligi olanlarda
daha belirgindir (7).

Dokularda, insolubl immin kompleks birikimi,
komplemani klasik ve alterne yol araciligi ile aktive
ederek membran atak kompleksi birikimine neden
olur. Bu kompleks glomerillerde ve deride depolanir

4).

AYNACI ve Ark.
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SLE'nin aktif fazinda, eritrosit ve |6kosit Uzerinde
C3b reseptéri olan kompleman reseptér 1 (CR1)'de
relatif eksiklik olabilir. SLE'li hastalarda CR1s sayisinin
kismen azalmasinin genetik koékenli oldugu (8), ancak
aktif hastalikta hicre dlizeyindeki kompleman artisi ile
birlikte CR1 katabolizmasi artisina ve bazen CR1
otoantikorlarina bagl da olabilecegi gosterilmistir (9).

Il. Orak Hiicreli Anemi

Orak hiicreli anemisi olan hastalarda klasik kom-
pleman yolu normal olmasina karsin, alterne yolda
pnomokok opsonizasyon yeteneginin azaldigi gosteril-
mistir. Orak hiicreli anemisi olan bir grup hastada ise
pnomokoklar UGzerine C3 depolanmasinda azalma ve
klasik yol opsonizasyon yeteneginde bozukluk oldugu
saptanmistir (4-9). Ayrica alterne yolda Salmonella op-
sonizasyon ve bakteriolizisinde de yetersizlik s6z konu-
sudur (10). Orak hicreli anemide kompleman eksikli-
ginin dokular veya dolasimdaki kompleman aktivas-
yonuna bagli olabilecegi gosterilmistir (4,9). Benzer de-
fektler splenoktomi uygulanan kisilerin %10'unda ve b-
talasemi majorli bazi hastalarda da goOsterilmistir.

ll. Postperfiizyon-Dializ ve
Lokoferez Sendromu

Kardiopulmoner by-pass, dializ ve I6koferez son-
rasi hemoliz, |6kopeni, koagllopati ve postperfizyon
sendromu gibi yan etkilerin bir kisminin membranlar
araciligl ile olusan kompleman sistem aktivasyonuna
bagl oldugu gdsterilmistir. Postperfizyon sendromu ka-
piller frajilite, ates, sok ve multisistem fonksiyon bozuk-
lugu ile karakterize olan bir tablodur. Kardiopulmoner
by-pass sonrasi C3a ve C5a olugsumu, granilositlerle
birlikte postperflizyon semptomlarinin ¢ogunu olustura-
bilir. By-pass sirasinda eritrosit ve granulositler Gzerin-
de C5-9 kompleman komponentleri depolanir. Tim ol-
gularda intraven6z hemoliz goérulir (4).

IV. infeksiyon

infeksiyonlarda mikroorganizmalara karsi olusan
antikorlar ile antijenler bir immin kompleks olustururlar,
immin kompleksler komplemanin klasik yol erken
komponentlerini aktive edebilecekleri gibi, gram (-)
bakteriyemi ve sokta oldudu gibi bakteri veya endotok-
sinlerin direkt araciligiyla alterne yol aktivasyonu da
olusabilir (9,11). Pndémokoksik pndmoni, kriptokoksik
septisemi, tifo ve H. Influenza tip b enfeksiyonlarinda
alterne yol aktivasyonu gorilmustir (4).

AIDS'li hastalarda CH50 ile C3 ve C4 dizeyinin
normale yakin oldugu, ancak C3b reseptér (CR1) di-
zeyinde azalma oldugu belirtilmistir (4). On alti AIDS'li
Uzerinde yapilan bir galigmada hastalarin %62.5'unda
pekgok kompleman faktérinde azalma ve C3 ve/veya
faktér B fragmanlari ile ilgili klasik ve alterne yol aktivi-
tesi bozuklugu go6zlenmistir. Ayni calismada AIDS'li
hastalarda klasik ve/veya alterne yol boyunca patolojik
kompleman aktivasyonu oldugu, ayrica bu aktivasyonun
lenfadenopati sendromu ve ilag aliskanligi olanlarda he-

T Klin Pediatri 1995, 4
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terosekslellerden daha siddetli oldugu ileri sirilmustir
(12). HIV, gp41 transmembran proteinine C1g baglan-
masiyla klasik yolu aktive eder. HIV ile enfekte hicre-
lerin yuzeyinde klasik ve alteme yolun her ikisi de ak-
tive olmaktadir (13).

V. Termal Zedelenme ve Eriskin
Respiratuar Distress Sendromu

Yanik sonrasi saatler icinde masif kompleman ak-
tivasyonu olusarak, fazla miktarda C3a ve C5a olusur
(4). C3a ve C5a akcigerlerde notrofil agregasyonunu ve
sekestrasyonunu uyarir. Bu olaylar yanik sonrasi
eriskin tip respiratuar distres sendromu gelisiminde
onemli rol oynar (4). Alteme yol zedelenmis doku ile
direkt olarak aktive edilebilir.

VI. Kronik Hipokomplementemik Nefrit

Akut poststreptokoksik glomerulonefrit iyilestikce
kompleman diizeyi normale dénmekte, ancak membra-
noproliferatif glomerulonefrit gibi bazi hastaliklarda
kompleman dizeylerindeki disiklik devam etmektedir.
Bu hastalarin bazilarinda alteme yol C3 konvertazina
(C3bBb) karsi, bir IgG antikoru olan ve C3 konvertazin
stabilizasyonuna neden olan C3 nefritik faktor tanim-
lanmistir (4,10).

Ayrica akut poststreptokoksik glomerulonefrit ve
SLE'li hastalarda C4b2a'ya karsi IgG tipi bir otoantikor
tanimlanmistir (14). Bu nefritik faktér de konvertazin
yari d&mrinu uzatmaktadir.

C3 nefritik faktér-olusumu o6ncelikle kompleman
sistemi aktivasyonunu uzatip, doku hasarini artirabilir,
ikinci olarak C3 disikligu nedeniyle, komplemana
baglh immun kompleks opsonizasyonu bozulur. Bunlarin
yanisira C3 disukliglu nedeniyle konagin enfeksiyonlara
duyarliligi artar (4). C3 dizeyi %10 altina disince me-
nenjiti de kapsayan cesitli pyojenik enfeksiyonlar
olusabilir (10). Nefrotik sendromlu hastalarda alteme
kompleman yolu proteinlerinden | ve B'nin dizeylerinin
dislik oldugu ve bu durumun "minimal change" nefrotik
sendromlu hastalarda peritonite egilimi artirdigi ileri si-
ralmustar (15).

VII. Parsiyel Lipodistrofi

Parsiyel lipodistrofili erigskin ve g¢ocuklarda C3 du-
zeyinin distk oldugu ve olgularda C3 nefritik faktérin
bulundugu saptanmistir (4,10).

VIIl. Akut Pankreatit-Atheroembolik Hastalik

ve Radyografik Kontrast Maddeye Karsi

Reaksiyon

Pankreatit seyrinde kompleman aktivasyonu olabil-
mekte, bunun sonucu olusan kompleman yikim Grinleri
respiratuar distress sendromu gelisiminde rol oynamak-
tadir (4).

Atheroembolik hastaliklarda da hipokomplemente-
mi saptanmistir (4).

Intravendz radyografik kontrast madde verilmesi-
nin olgularin %5-8'inde hizli ve belirgin sekilde alterne

T Klin J Pediatr 1995, 4
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yol aktivasyonuna ve sonugta hizli C3 pargalanmasina
neden oldugu bildirilmistir (4,10).

IX. B Hicre Lenfoproliferatif Bozukluklari

ile Birlikte C1 inhibitér Eksikligi

Herediter anjioédem C1 inhibitériin genetik eksikli-
gi sonucu olusur (4,16). Ancak geg¢ baslayan anjioo-
dem ataklari olan birkag akkiz tip anjio6dem tablosu da
tanimlanmistir. Bu hastalarda C1 inhibitér sentezi nor-
mal olmasina karsin, katabolizmasi artmis ve C2 ve
C4 duzeyleri azalmistir (4). Cocukluk yas grubunda bil-
dirilmemis olan bu akkiz C1 inhibitér eksikligi B-hicreli
lenfoma, kronik  lonfositik l16semi, multipl myeloma,
makroglobllinemi gibi hastaliklarda da tanimlanmistir
(4). iki olguda glomerulonefrit ile birlikte anjioédem bil-
dirilmistir (16).

X. Hipokomplementemik Vaskilit Sendromu

Cocuk ve erigkinlerde yineleyen (rtiker ve anjiod-
dem, damar duvarinda imminglobilin ve kompleman
depolanmasi ile birlikte vaskulit olusumu ve Cl'den
C5'e kadar kompleman kompenentlerinin azaldigi bir
sendrom tanimlanmis, ancak bu sendromda C1 inhibi-
tor eksikligi gosterilememistir (4). Ayrica kronik Urtiker
patogenezinde C3 NeF'in roli oldugu ileri sirilmektedir
(17).

Xl. Porfiri

Eritropoetik protoporfiria veya porfiria Cutanea
Tarda'li hastalarda derinin belli dalga boyunda 1si13a
maruz kalmasi komplemani aktive ederek, C5a kemo-
taktik aktivitesi olusumuna ve C3 ile C5'in serum du-
zeyinin azalmasina neden olur (4,10).

2. AZALMIS SENTEZE BAGLI
SEKONDER KOMPLEMAN
BOZUKLUKLARI

I. Yenidogan

Klasik yolun gostergesi olan CH50 miyadinda
doganlarda normal eriskin degerinin %75'i, prematire-
lerde ise %58 dizeyinde bulunmustur (4). Alterne yol-
daki eksiklik daha fazladir ve normal erigskin degerinin
%58'i kadardir. Yenidoganlarda tim kompleman kom-
ponentlerinin dizeyleri dustktur (18). C1q disindaki
kompleman dizeyleri normal degerlere 3-6 ayda ulasir-
ken, C-1q dizeyi ancak 12-18 ayda normale erisir (4).
Calismalarda miyadinda dogan bebeklerin yarisinda kla-
sik yolda, grup B streptokok opsonizasyonunun disuk
oldugu ve bebeklerin 1/3'Unde alternatif yolda pnémo-
kok, endotoksin veya E. Coli'ye karsi opsoni-
zasyonunun azaldigr gosterilmistir (19).

Il. Malnutrisyon ve Anoreksia Nervosa

Malnutrisyon ve anoreksia nervosada kompleman
komponentlerinde veya komplemanin fonksiyonel aktivi-
tesinde azalma olabilir. Klasik ve alterne yol aktivas-
yonu azalmistir (4,10).
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lll. Karaciger Sirozu, Reye Sendromu ve
Hepatik Yetersizlik

Karaciger sirozu ve fulminan hepatitte 6zellikle C3
olmak Uzere diger kompleman duzeyleri azalabilir. Kro-
nik karaciger hastaliklarinda C3 sentezinde azalma ol-
dugu gosterilmistir (4). Alkol ve asetaminofen toksisite-
sine bagl karaciger hastaligi olanlarda total CH50 du-
zeyinin azaldigi ve regulatér faktér C4d/C4 oraninin art-
tig1 gosterilmistir (20). Bu sonuglarla hepatik hastalhigi
olan kisilerde kompleman eksikliginin multifaktoryal ola-
bilecedi belirtiimektedir.

3. KOMPLEMANIN ARTMIS
KATABOLIZMASINA
SEKONDER BOZUKLUKLAR

I. Nefrotik Sendrom

Nefrotik sendromlu hastalarda C3, C4 ve proper-
din dlizeyi normal veya disuktir. Faktor B siklikla ek-
siktir ve bu nedenle E. Coli veya Zimozan'in opsoni-
zasyonunda bozukluk s6zkonusudur (4).

. Hipogamaglobulinemi ile Birlikte C1q
Katabolizmasi1 Artisi

Hipogamaglobilinemik hastalarda C1q dizeyinde
degdisik derecelerde azalma vardir. Bu azalma IgG
azalmasina paraleldir. IgG normalde serumda C1q'u
artmis yikimdan koruyucu etkiye sahiptir (4).

4. MEMBRAN PROTEINLERI
EKSIKLIGINE SEKONDER
KOMPLEMAN ANOMALILERI

I. Paroksismal Nokturnal Hemoglobiniri
(PNH)

Paroksismal nokturnal hemoglobinilride esas bo-
zukluk eritrositlerde komplemanin litik etkisine karsi
duyarliligin artmasidir (4,21). C3 konvertaz enzim aktivi-
tesinin fazlaligi sonucu, eritrosit yizeyinde fazla miktar-
da C3 toplanmaktadir. C3 konvertaz etkisiyle fazla mik-
tarda C3b olusarak C5-9 aktivasyonu ve asiri hicre I-
zisi ortaya cgikar (21).

PNH'll hastalarin kan hicreleri, kompleman regi-
latér proteinler olan "decay accelerating faktor" (DAF)
ve CD59 kapsamazlar. DAF ve CD 59, fosfotidil inositol
glikan (PIG) baglanan yizey molekilleridir (22,23). PIG
baglanan ylizey molekilleri eksikliginin nedeni glikosil
fosfotidil inositol molekillerinin detektif sentezidir
(24,25). Bu mutant gen PIG-A olarak isimlendirilir (fos-
fotidil inositol glikan class A). PIG-A geni lokalizasyonu
X kromozomunun p22.1'inde bulunur (25).

DAF; eritrosit ylizeyinde komplemani aktive eden
enzim birikimini inhibe ederek, bu hicrelerin otolog
kompenentler tarafindan hasara ugramasini Onler. Ca-
lismalarda DAF'in yalnizca eritrositlerde degil, granilo-
sit, monosit, lenfosit, trombosit, vaskiler ve ekstravas-
kiler epitel ve sekretuar hiicrelerde de oldudu gosteril-
mistir (4).
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KOMPLEMAN
BOZUKLUKLARININTANISI

CH50 dizeyinin saptanmasi kompleman bozuk-
luklarinin gojunda tarama islemi olarak yararlidir; C1-
C8'e kadar olan komplemanlarin konjenital eksikliklerde
deger "O", C9 eksikliginde ise normalin %30-50'si di-
zeyindedir. Akkiz bozukluklarda ise bu deger altta ya-
tan bozukluga baghdir (26). Alterne yolda kontrol pro-
teinleri faktor | ve faktor H'in eksikligi, CH50 degderinde
kismi azalmaya neden olur. Ancak faktér B, D veya
properdin eksikligi CH50 6lgiimu ile saptanamaz (26).

C4 ve C3'Un her ikisinin serum konsantrasyonla-
rinin azalmasi immin komplekslerle klasik yol aktivas-
yonunu, buna kargin C3'Uin azalmasi ve C4 Gn normal
olmasi ise alterne yol aktivasyonunu gdsterir (10).

TEDAVI

Primer bozukluklarda spesifik bir tedavi yoktur.
Sekonder bozukluklarda altta yatan hastaliga yonelik
tedavi yontemleri uygulanir (10).
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