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Konumuzu te§kil eden «lmmunosupressif Medikasyonda Yan Et­
kiler»e geQmeden once k1saca «~imik Substanslarla Elde Olunan lm­
munosupressiyon Effektin» mekanizmasma deginmek istiyoruz. 

Makroorganizmada Antikor produksiyonu ancak §U iki ko§ulun· 
bir arada bulunmas1 sonucu husule gelebilir : bunlardan birincisi ; hUe­
renin yetenekli olabilmesi digeri yani ikincisi ise aktif olarak yine hUe­
renin Qah§abilmesidir. HUcrelerin bu potansiyellerini birQok substans­
larla hafifletmek veya tamamen ortadan kaldirmak buglin iQin imkan 
dahiline girmi§tir. Bu substanslarla yap1lan Qah§malarda hUcre yapi­
smda husule getirilebilen degi§iklikleri §U §ekilde ozetleyebiliriz; 

1. HUcre biyo§imisini elde bulundurmak, 

2. HUcre proliferasyonunu kisitlamak, 

3. Cytolyse olaymm §iddetini arbrmak. 

Son yillarda Cytostatic'lerin daha geni§ bir deyimle 1mmunosup­
r essif tedavi aplikasyonlarmm yan etkileri konusu bir hayli onem ka­
zanmaya ba§lami§br. Bu derece aktif ve genel ilgiyi Qeken bu konu­
ya egilebilmek iQin kamnnzca yeteri derecede tecrlibelere sahip olmak 
zorunludur. Once §U iki temel husus hakkmda aQiklama yapmak ve 
konuya aQikhk verme yonlerinden yararh olur kamsmday1z: Maale­
sef, farmakologlar, biyologlar ve biz hekimler tarafmdan her zaman 
unutulan birinci nokta, hayvan deneyleri sonuQlarma glivenerek bun­
larm insanlara tatbik edilmesidir. Laboratuvarda elde edilen sonuQlar 
ne kadar pozitif olursa olsunlar hazen deney hayvanmdan diger deney 
hayvanma geQi§te dahi degi§ik degerler almmasma neden te§kil et~ 
mektedirler. Unuttugumuz veya gUQllik arzeden ikinci onemli nokta 
ise, bu konu Uzerindeki Qah§malarm kapsammm QOk yeni olmasidir. 
Drog'lar, geni§ anlamda son on yildanberi kullamlmaktadirlar. TUmor 
tedavisinde ise bir insan jenerasyonunun yeti§mesinden Qok daha ki­
sa olan bir sUreden beri yani yirmibe§ y1ldanberi aplike olunmakta-
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d1rlar. Ve bu kadar k1sa bir deneme donemi igerisinde son sozU soyle­
mek pek imkan dahilinde olmasa gerek ! 

Yalmz bu demek degildir ki biz lmmunosupressiflerin k1sa ve uzun 
slireli yan tesirlerini bilmiyoruz. Bizim burada belirtmek istedigimiz 
yan etkiler igin pozitif veya negatiftir derken kab tutum igerisine he­
kimin girmesi igin zamanm ve denemelerin hentiz erken oldugu husu­
sun dikkate almmas1 gerc;egidir. 

Tabla: l'de, immunosupressiflerin «Arzu edilmeyen» Temel Et­
kilerini gormekteyiz (Trepel'e gore, modifie §ekil): 

1. Dokularm normal ve fizyolojik degi§melerinde rol oynayan Proli­
ferasyonu engellemek; 
a) Hemopoez (Eritrosit, Grantilosit ve Trombosit produksiyonu), 
b) Mukoza (ozellikle Gastroentestinal trakttis, Mesane), 
c) Epidermis ve buna bag1mh olU§umlar (K1l kokleri), 
d) Genital organlar (Azospermi, Amenore). 

2. Yeniden doku te§ekktilU fizyolojisini engellemek; 
a) Yara iyile§mesi, 
b) VUcut geli§mesi, 
c) Embriyogenez (Dogal olU§Um hatalan, olU dogum) . 

3. Enfeksiyonlara kar§l savunma mekanizmasma zarar vermek. 

Bu tabloda, c;ocuk hekimligi yontinden Uzerinde durmam1z gere­
ken en onemli hususlardan biri muhakkak ki immunosupressiflerin 
Hemopoeze yapbklar1 etkilerdir. Tedavi altmdaki c;ocuklarda, siste­
matik hematolojik kontroller zorunludur. Bu sistemde husule gelen 
degl§ikliklerin c;ogu reverzibldirler, aynca kemik iliginin toksik et­
ki altmda kalmasmdan da her zaman kagmmalidir. Mukozalarda hu­
sule gelen yan etkiler bilhassa Cyclophosphamid'lerle tedavide gorlil­
mekte ve hemorajik sistit 0arak nitelendirilmektedirler. Sag doklil­
mesi de reverzibldir. Spermia ve Oogenez gocuk hekimleri igin pek 
onem ta§Imaz ve ikinci derecede enteresandlr. Yara iyile§mesinin ge­
cikmesi progesi, pratikte pek gortilmemektedir. Organizmadaki geli§­
me gecikmesi Corticosteroid'lerle tedaviye nazaran daha az oranda go­
rlilmektedir. Kaybedilen geli§me ag1g1, immunosupressif tedaviye son 
verildikten veya doz azaltlld1ktan sonra yerine konulabilir. 

Tabla: II 'de ise Enfeksiyonlara kar§l organizma savunmasma 
immunosupressiflerin zarar verme durumlan gorlilmektedir: 
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1mmunosupressifler Makroorganizmada §U sistemleri etkilerler; 
a) Retikillo-endotelyel sistem (antijenleri kabul etme ve ta§Ima), 
b) !mmunocyte'ler (sellliler ve humoral antikor produksiyonunu), 
c) Granulocyte ve Monocyte'ler (patojen mikroorganizmalar1 fago- ' 

site etme), 
d) Diger hlicre sistemlerini (Interferon produksiyonu, Kompleman 

sentezi) . 

!mmunosupressif tedavi altmda bulunan bir organizmada enfek­
siyonlara kar§l mukavemetin klrllmasml onlemekten pek ka($mllamaz. 
(':UnkU organizmanm !mmun fonksiyonlan ile enfeksiyonlarda savun­
manm k1nlmas1 birbirlerinden pek aynlamaz. Bu nedenle ($lkar yol; 
lmmunosupressif tedaviye almacak ($Ocuklarm mutlak surette, teda­
vi uygulamasmdan once koruyucu a§Ilarmm yapllmas1 zorunlulugu­
dur. 

Tabla: III 'te tmmunosupressiflerin ger($ek ve ciddi yan etkileri 
gorlilmektedir. Bunlar erken manifestasyonlar (hemoliz veya ila<$ ate­
§i) yahutta verilen ilacm dogru doze edilmesi fakat sonradan kontro­
ltintin herhangi bir nedenle yapllamam1§ olmas1. Bilhassa bobrek ye­
tersizligi olan hastalarda azalhlml§ dozlan aplike etmek yerinde olur. 
Erken manifestasyonlarm yamnda ise gordligtimtiz diger bir husus ta 
lmmunosupressiflerin get$ yan etkileridir; 

1. Derhal veya birka<$ hafta sonra gortilen Manifestasyonlar; 
a) Santral S.S.'ne toksik etki. (bulanb, ba§donmesi), 
b) Anaflaksi (Antilymphocyter serum), 
c) Ekzantem, ila<$ ate§i, 
d) Kardiyotoksisite (Daunomycin), 
e) Norotoksisite ('Vincristin), 
f) Hepatotoksisite ( 6-mercaptopurin, Azathioprin). 

2. Seneler veya jenerasyonlar sonra gorlilen Manifestasyonlar. 
a) Kanserojen effekt, 
b) M utajen effekt ( somatik veya genetik) . 
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Ozet 

Son gorli§lerin 1§1g1 altmda lmmunosupressiflerin yan etkileri in­
celenmi§tir. Bunlan iki bi.iylik gurupta toplamak mi.imkUndi.ir: 

I. Erken Manifestasyonlar; derhal veya birka~ hafta sonra g&i.i­
len belirtilerdir, 

IT. Ge~ Manifestasyonlar; Seneler veya jenerasyonlar sonra te-
zahi.ir ederler. 

Temel Yan Etkileri de §oylece ozetleyebiliriz 
a) Hlicre geli§mesini engelleme, 
b) Kanser te§ekkillline neden te§kil etme, 
c) Mutasyon, 
d) Dogal te§ekkill hatalan. 

Summary 

The side effects of immunosuppressive drugs have been reviewed. 
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