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1 ALPS nedir?

Otoimmun lenfoproliferatif sendromu
dogustan gelen kronik bir hastaliktir.
Savunma sisteminin yanhs yonlendiril-
mesi sebebiyle olusur. Savunma hticre-
leri normal olarak sinirli bir yasam
stiresine sahiptir ve bu cins hiicrelerin
olusturulmasi ile 6lmesi arasinda bir
denge mevcuttur. ALPS hastaliginda
bu denge bozuktur, hiicrelerin 6lmesi
gereken sekilde gerceklesmemektedir.
Bundan dolayl viicudun baz yerle-
rinde gereksiz yere cok sayida sa-
ornegin
Ozellikle dalakta, karacigerde ve lenf
bogumlarinda. Bunun neticesinde bu

vunma hucreleri toplanir

organlarda bir bliylime olur, biyime
cok belirgin boyutlara ulasabilir. Sa-

vunma hicrelerinin 6lmesi de énem-
lidir ¢lnkd bu hicrelerin insanin
kendi vicuduna karsi yonelmesi yani
saldirmasini (otoimmunite halini) 6nle-
mek gerekir. ALPS hastaliginda oldugu
gibi savunma hiicrelerinin 6limin-
de gorulen duzensizlik neticesinde
otoimmuinite hali olusur. Bu durumun
mevcudiyeti cogu zaman akyuvarlarin
ve alyuvarlarin (eritrositlerin ve 16ko-
sitlerin) imha edilmesinden ve/veya
kan parcaciklarinin
yok edilmesinden anlasilir. Bu otoim-
mun hastaligi cildin, bébreklerin, ek-
lemlerin, trioid bezinin veya bazi diger
organlarin hastalanmasina sebebiyet

(trombositlerin)

verebilir.

2 Bu hastaliga hangi siklikta rastlanir?

ALPS otoimmun lenfoproliferatif sendromu hastaligi ender rastlanan bir
hastaliktir. Almanya'da takriben 100.000 kiside 1 defa rastlanir.



3 Bu hastaligin sebepleri nelerdir?

Bu hastaligin bilinen dis etkenleri
mevcut degildir. Yanhs beslenme,
enfeksiyonlar, asilar, ilaglar veya dis
faktorler bu hastaligin olusmasina
kesinlikle katkida bulunmazlar.
ALPS otoimmun lenfoprolifera-

tif sendromu hastaligi genetik bir
rahatsizliktir. Burada protein Uretimi
icin gorevli bir genin yapi planinda

bir hata mevcuttur ve bu ariza se-
bebiyle protein artik gereken dogru
sekilde olusturulamamaktadir

veya hic olusturulamamaktadir.
ALPS hastalarinda ariza, ,hiicre
oldiren” gende mevcuttur. Bu genin
olusturdugu protein olmaksizin
savunma hicreleri tam anlamiyla
O0lememektedir.

4 Bu irsi bir hastalik midir?

ALPS otoimmun lenfoproliferatif sen-
dromu hastaligi genel olarak irsi yani
kalitsal bir hastalik olarak tanimlanir.
Bunun anlami, hasta annesinden veya
babasindan arizali bir ,hiicre 6ldiren”
geni almistir. Cesitli hiicre 6ldirme
genleri s6z konusu olabileceginden,
cesitli ALPS hastaligi turleri vardir. Her
insan kendisinde mevcut genlerden
ikiser taneye sahiptir, bunlardan birisi
anneden birisi babadan kendisine
aktanlmistir. Kahtsal hastaliklarin
¢ogunun bas gosterebilmesi icin her
iki geninde arizali olmasi gerekir,
cunku saglikh bir tek gen genellikle

yeterli saghkli protein olusturabilme
kabiliyetine sahiptir. Ama en sik
rastlanan ALPS hastaligi tiriinde
(ALPS-Fas veya CD-95 arizasi deni-
len turde) hastaligi baslatabilmek
icin iki genden birinin arizali olmasi
yeterli olmaktadir. Ote yandan bazi
insanlarda arizali bir hiicre 6ldiirme
geni olmasina ragmen, bunlar ALPS
hastaligina yakalanmamaktadir.
Hem anne hem baba saglikli olabilir,
ama anne veya babadan birisi hasta
cocuklari gibi hastalikli bir gene sahip
olabilirler. Neden bazi insanlarda
hastalik bas gostermekte ve ayni



durumdaki digerlerinde gorilmemek-
te, bugin icin hala anlagiimamistir.
Bunun yanisira hiicre 6ldiriici genin
tim hicrelerde arizali olmadigi ve
sadece kan hucrelerinin bir kisminda
arizali olarak ortaya ciktigi diger bir
ALPS hastaligi tiiri de mevcuttur.

Bu hastalik tlriinde Greme hiicreleri
hasta degildir ve bundan dolayi bu
hastalarda da rahatsizliklarini kendi
cocuklarina kalitsal yoldan aktarma
riski mevcut degildir. lenfoprolife-

ratif sendromu hastaligi genetik

bir rahatsizliktir. Burada protein
Uretimi icin gorevli bir genin yapi
planinda bir hata mevcuttur ve bu
ariza sebebiyle protein artik gereken
dogru sekilde olusturulamamaktadir
veya hic olusturulamamaktadir.
ALPS hastalarinda ariza, ,hiicre
oldiren” gende mevcuttur. Bu ge-
nin olusturdugu protein olmaksizin
savunma hicreleri tam anlamiyla
O0lememektedir.

5 Bu hastalik nasil tespit edilir?

ALPS otoimmun lenfoproliferatif
sendromu hastaligini tespit edebil-
mek icin cok kapsamli kan muayene-
lerinin yapilmasi gerekir. Bazi hallerde
ornegin lenf bogumlarinda hassas
dokusal tahlillerin yapilmasi gerekli-
dir. Hatali 6len savunma hiicrelerini
kan tahliliyle kanitlayabilmek mium-
kiindir. Bu kapsamda belirli sartlar
altinda savunma hicrelerini deney
tlpu icerisinde 6ldirme deneyi de
Onem tasimaktadir. Kan numunesinde
antikor dlizeyinin ylkselmesi, iltihap
maddelerinin artmasl, vitamin B-12
miktari veya kandaki yag diizeyinin

bozuklugu gibi veriler 6l¢ilebilir ve
kanitlanabilir. Kesin kanit ancak gen
testiyle mimkindir. Gen arizasi

bazi hallerde ancak kan hiicreleri-

nin bazilarinda goruldiginden, bu
hiicrelerin icabinda daha buytkge bir
hacimde kandan alinip izole edilerek
cogaltilmalari gerekir. ALPS hastaligi
mevcudiyetine iliskin kanit her zaman
kolayca elde edilememektedir. Cogu
hallerde bir enfeksiyon hastaliginin
mevcut olmadigi veya diger bir habis
hastalik durumu olmadiginin belirlen-
mesi icin ¢cok 6zenli genis kapsamli bir
muayenenin yapilmasi gerekir.



Bu hastaligin hangi tedavi imkanlari

mevcuttur?

Her ALPS otoimmun lenfoproliferatif
sendromu hastasinin tedavi edilmesi
gerekli degildir. Hastalarin bir cogu
hafif bliylimus dalakla, karacigerle

ve lenf bogumlariyla ve hafif derece-
de seyreden otoimmun belirtilerle
normal bir hayat siirdirebilirler.

Bazi durumlarda organ biytumesi
rahatsiz edici boyutlara ulasabilir ve
bu nedenle biiytyen organlari normal
boyuta getirebilmek icin kortizon ilaci

denenir. ALPS hastaligiyla baglantili
otoimmun hastaliklarinin tedavisinde
de kortizon gerekli olabilir. Bu alanda
yanlis yonlendirilen immun sistemini
bastirabilmek hedefiyle baska ilaclar
da kullanilabilmektedir. Ornegin
CellCept ve Rapamycin ilaglari ALPS
hastalarinda denenmis ve basarili
sonuclar vermislerdir. Bazi hallerde
dalagin ameliyatla alinmasi gerekli
olabilir.

Uzun siireli gelisme beklentisi
(prognoz) nasildir?

ALPS otoimmun lenfoproliferatif
sendromu hastaligina iliskin pro-
gnoz genel olarak iyidir. Dalagin,
karacigerin ve lenf bogumlarinin
blyumesi ilk hastalik yillarindan sonra
¢ogu hallerde artik devam etmez, hat-
ta aksine genel olarak organlar normal
boyuta dogru kiculmeye baslar.

ALPS hastaligi ile baglantili otoim-
mun hastaliklarina iliskin prognoz ise

otoimmun hastaliginin sekline gore
degisiktir. Hastalik durumu artabilir ve
yetiskin yaslarda yeniden belirebilir.
ALPS hastalarinda lenf bezesi kanse-
rine yakalanma riski daha yuksektir.
Bu hastalik konusunda uzmanlasmis
bir tedavi merkeziyle ambulant olarak
surekli baglantida olmak ve hastaligin
seyrini belirleyen muayeneler
yaptirmak gereklidir ve tavsiye edilir.



8 Asi yapilabilir mi?

ALPS otoimmun lenfoproliferatif sendromu hastaliginda asilara iliskin belirli yan
etkiler bilinmemektedir. Asilarin hepsi asi plani cercevesinde yapilmalidir.

9 Cocuk anaokuluna/okula gidebilir mi?

ALPS otoimmun lenfoproliferatif
sendromu hastaligindan muzdarip ¢co-
cuklar anaokuluna vaya okula kisitsiz
olarak gidebilirler. Cocukta sayet dalak

L

ALPS otoimmun lenfoproliferatif sen-
dromu hastaligi genetik bir hastalik
oldugundan iyilestirilmesi mimkin
degildir. Arizali geni ¢ikarip yerine
saglam geni yerlestirmek mimkdin
degildir. ALPS otoimmun lenfoprolife-
ratif sendromu hastaligi kroniktir, yani
Omdir boyu slrer. Ama yas ilerledikce

miudiir?

blylmesi durumu mevcutsa, teda-
viden sorumlu doktorla bazi belirli
ihtiyati onlemler alinmali ve bunlara
ozenle uyulmalidir.

Bu hastaligin iyilesmesi miimkiin

hastalik belirtilerinde belirgin dl¢lide
azalma olmasi miimkiindur. Bircok
vakalarda ALPS hastalari yetiskin ins-
anlar olarak gayet normal bir yasam
surdirebilmektedir. Cocuk yapabilme
kabiliyeti bu hastaliktan dolayi olum-
suz etkilenmez.
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CCI Kurumu (Freiburg Universite Klinigi, Kronik Immun Yetmezligi Merkezi),
Freiburg Universite Kliniginin interdisipliner bir arastirma ve tedavi merkezidir.
Bu merkez, Federal Almanya Cumhuriyeti Egitim Ogretim ve Bilimsel Aragtirma
Bakanligi (BMBF) tarafindan desteklenmektedir. (www.cci-uniklinikfreiburg.
de). CCI arastirma ve tedavi merkezinde immun yetmezIligi bulunan her yasta
hastanin muayene, diyagnoz ve tedavileri gerceklestirilmektedir.

CCI Kurumu, Pediatrik Immiinoloji Galisma Birligi (API) ile birlikte calismaktadur.
API kurulusu, immun yetmezligi hastalarini iilke ¢apinda desteklemektedir (www.
kinderimmunologie.de). Dogustan mevcut immun arizalari konusunda etrafli
bilgilere su kurulus tizerinden ulagabilirsiniz: Deutsche Selbsthilfegruppe fiir ange-
borene Immundefekte (www.dsai.de) (Almanya dogustan mevcut immun arizalar1
konusunda kendine yardim inisiyatifi).
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