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Ozet: Immiin sistem tiimér hiicrelerini ve patojen ajanlari tantyarak hastaliklara kars1 organizmay1 koruyan bir sistemdir. Organ nakillerinde,
baz1 yangisal ve otoimmun hastaliklarda immiinsupresif tedavi kullanilmaktadir. Immiin sistemin dengesi immiin sistemin baskilanmas ve
artirilmas: seklinde diizenlenmektedir. Immiinsupresif ilaglar etki sekillerine gore nonspesifik immiinsupresyon olusturanlar [(radyasyon,
kortikosteroidler, sitotoksik ilaclar (alkilleyici ajanlar, folik asit antagonistleri, DNA sentez inhibitorleri]) ve segici immiinsupresyon
olusturanlar (kalsindrin inhibitdrleri, rapamisin inhibitérleri, inosin monofosfat dehidrojenaz inhibitérleri, leflunomide, lenfosit deplesyon
tedavisi, intravendz immunglobulin tedavisi) olarak ikiye ayrilmaktadir. immiinsupresif ilaglar tek baslarma kullanilabilecegi gibi kombine
ilag tedavisi seklinde de kullanilabilmektedir. Bu derlemede kiigiik hayvan hekimliginde en fazla kullanilan bazi immiinsupresif ilaglarin
genel ozellikleri ve kullanildig: durumlar giincel literatiirler 151g1nda bilgi verilmistir.

Anahtar Kelimeler: Immiin sistem, Immiinsupresif ilaglar, Immiinmodulator, Tedavi

Some Immunosuppressive Drugs Used in Cats and Dogs and Their Purposes

Abstract: The immune system is a system that protects the organism against diseases by recognizing tumor cells and pathogenic agents.
Immunosuppressive therapy is used in organ transplants, some inflammatory and autoimmune diseases. The balance of the immune system is
regulated by suppressing and increasing the immune system. Immunosuppressive drugs are divided into nonspecific [(radiation,
corticosteroids, cytotoxic drugs (alkylating agents, folic acid antagonists, DNA synthesis inhibitors]) and selective immunosuppressants
(calcineurin inhibitors, rapamycin inhibitors, inosine monophosphate dehydrogenase inhibitors, leflunomide, lymphocyte depletion treatment,
intravenous immunglobulin therapy) according to their mode of action. Immunosuppressive drugs can be used alone or as combined drug
therapy. In this review, the general characteristics of some immunosuppressive drugs that are most used in small animal medicine and the
situations in which they are used are given in the light of the current literature.

Keywords: Immune system, Immunosuppressive drugs, Immunmodulatory, Treatment

1. Giris tedavisi, intravenéz immunglobulin (Ig) tedavisi]) olmak
iizere iki gruba ayrilirlar (5). Bu derlemede kii¢cliik hayvan
hekimliginde en fazla kullanilan bazi immiinsupresif
ilaglarin genel 6zellikleri ve kullanildigi durumlar hakkinda
bilgi verilmistir.

Immiin sistem patojen ajanlar1 ve tiimor hiicrelerini
taniyarak hastaliklara karsi organizmayr koruyan bir
sistemdir (1). Organizmanin ya kendi mekanizmasi ya da dis
faktorlerden dolayr immiin sistemin etkisinin veya
aktivasyonunun  azalmasi  immiinsupresyon  olarak
tanimlanmaktadir (2). Immiinsupresif ilaglar alerjik ve
otoimmun hastaliklarda ve organ nakli sonrasi durumlarda
kullanilmaktadir. Bu ilaglarin bazilar1 genis g¢apli etkiler

2. Nonspesifik immiinosupresifler
2.1. Radyasyon

Radyasyon, kemik iligi kok hiicrelerinin apoptozuna ve
olustururken bazilar spesifik durumlarda kullanim alanina stromal hasara neden olabilmektedir. Bu durum

sahiptir (3). Immiin sistemin diizenlenmesi immiin cevaptaki miyelosupresyon, Kkarakteristik patolojik ve radyografik

degisimlerle sekillenmektedir. Bu cevaptaki degisimler ise kemik iligi degisikliklerine neden olmaktadir (6).
immiin yanitin baskilanmas1 veya artirilmasi seklinde

) Ultraviyole radyasyonunun (UV) bagisiklik sistemini
olusabilmektedir (4). Immiinsupresif etkili bilesikler; etki

baskilama mekanizma yollarindan biri derinin epidermis

sekline gore; nonspesifik immiinosupresyon olusturan; tabakasinda langerhans hiicrelerinin sayisini azaltarak X

radyasyon, kortikosteroidler, sitotoksik ilaglar (alkilleyici
ajanlar, folik asit antagonistleri, DNA sentez inhibitorleri)
ve secici immiinsupresyon olusturanlar [(kalsindrin
inhibitorleri, rapamisin inhibitorleri, inosin monofosfat
dehidrojenaz inhibitorleri, leflunomid, lenfosit deplesyon

1sinlarinin lenf sistemine gecisine neden olmasidir (7).
UV’nin etkisiyle derideki hiicresel ve molekiiler yapilardaki
bozulmanin sebeplerinden biri de lenfosit aktivasyonunun
azalmasidir (8). Kedilerde nazal kaviteye yerlesen
karsinomalarin tedavisinde radyoterapinin klinik bulgular
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lizerine ve yasam siiresine olan etkisinin arastirildigi bir
calismada 28 kediden 24’{iniin tedaviye cevap verdigi ve
ortalama yasam siiresinin 342 giin oldugu ifade edilmistir.
Caligmanin sonucunda nazal karsinomalarda radyoterapinin
etkili oldugu ve ortalama yasam siiresinin ise hastaligin
erken fazinda yakalanabilirse daha da uzayabilecegi
sonucuna vartlmigtir (9). Radyasyonun akut etkileri
yaygindir ve bu etkilerin radyasyon dozuna gore
degisebilecegi bilinmektedir. Yaygin bir sekilde goriilen bu
yan etkiler mukozalarin yangisi, yas karakterde epidermal
yang1 ve radyasyonla irrite olmus alanda olusan keratitistir.
Radyasyonun akut etkilerinin aksine ge¢ sekillenebilen
etkileri aylardan yillara kadar uzayabilir. Bu yan etkiler ise
nekrozis, fibrozis, iyilesmeyen iilserasyonlar, sentral sinir
sistemi bozukluklar1 ve korliikk olarak siralanabilmektedir.
Lokal sekillenen  radyasyon  maruziyetinde
muhtemelen sitokin yayilimi ve kan sirkiilasyonuna gegen
radyasyonun lenfositleri etkilemesinden dolay1
sistem baskilanabilmektedir (10).

olarak

immiin

2.2. Kortikosteroidler

Kortikosteroidlerin etkisi ilk kez 1953’te Dempster
tarafindan kanin doku reddi modellerinde gosterilmistir.
Marino ve Doyle steroidlerin lokal ve sistemik kullanimiyla
tavsanlarda deri naklinin Omriiniin 6nemli bir sekilde
belirtmiglerdir  (11). Kortikosteroidlerin

mineralokortikoid ve glikokortikoid olmak {izere iki tiirii

uzadigini

vardir ve bunlarin sirasiyla metabolik ve elektrolit dengesi
Glikokortikoidlerin
karbonhidrat, lipid ve protein metabolizmasinin yaninda
kardiovaskiiler, immiin, bobrek, iskelet, endokrin ve sinir
etkileri (12).
Kortikosteroidlerin immiin sistem iizerine baslica iki ana
immiinsupresif etkisi vardir. Birincisi; retikiiloendotelyal
sistemde yardimct T hiicrelerinin (CD4") tutulmasina neden

tzerine  etkileri  bulunmaktadir.

sistemi  Uzerine de bulunmaktadir

olurlar, ikincisi ise; lenfokinler ve sitokinlerin
inhibisyonuyla lenfositlerin hem ¢ogalmasi hem de
fonksiyonlarim1  yavaglatirlar  (13). Glikokortikoidler

antienflamatuvar ve immiinsupresif etkilerinden dolay1
veteriner hekimlikte genis bir kullanim alanina sahiptir.
Glikokortikoidler yangmim hem erken hem de ge¢ fazinda
sekillenen kizariklik, sislik, 1s1 ve agr1 gibi semptomlari
inhibe etmektedir (14). Glikokortikoidler kopeklerde
yangisal ve otoimmun hastaliklar ile kedilerde immiin
hemolitik anemi, immiin hemolitik trombositopeni, immiin
aracili poliartritis, yangisal bagirsak hastaligi (YBH) ve
kedilerin astim1 gibi hastaliklarda kullanilmaktadir (15).
Képeklerde ¢igneme kasi miyozitinin (masticatory muscle
myositis) tedavisinde deksametazonun giivenilirligi ve
etkinliginin arastirildign bir ¢alismada (16) tedavi alan

gruptaki  kopeklerin  %93’iinde iki hafta igerisinde
iyilesmenin belirlendigi, on hafta igerisinde de %100
oraninda semptomlarda ileri derece bir gerilemenin

sekillendigi bildirilmistir. Deney grubundaki kopeklerin
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%35’inde 1limli yan etkilerin goriilldiigi ve tedavi
sonlandirilinca yan etkilerin ortadan kalktig ifade edilmistir.
Sonugta deksametazonun etkili ve giivenli bir ilag olarak
kullanilabilecegi sonucuna varilmistir. Kortikosteroidlerin
yan etkileri iatrojenik hiperadrenokortizm, adrenal bezlerin
supresyonu, gastrointestinal iilserasyon, insiilin direnci ve
sekonder olarak sekillenen diabetes mellitus, Kkas
yikimlanmasi, yara iyilesmesinin gecikmesi, firsatci
enfeksiyonlarin gekillenmesi ve davranis degisikligi olarak
siralanabilir. Glikokortikoidlerin nonsteroid ilaglarla birlikte
kullanilmast gastrointestinal iilserasyon ve perforasyon
riskinden dolay1 kontraendikedir (17).

2.3. Sitotoksik ilaclar

Sitotoksik ilaglar niikleik asit sentezini ve aktivitesini
durdurarak  hiicresel  bolinmeyi  engellerler.  Halen
kullanilmakta olan baslica sitotoksik ilaglar alkilleyici
ajanlar, folik asit antagonistleri ve DNA sentez
inhibitorleridir (5).

2.3.1. Alkilleyici ajanlar

Alkilleyici ajanlarin en Onemlisi siklofosfamiddir ve
Ozellikle immiinokompetan hiicreleri ayirmak igin istirahat
halindeki ve bdoliinen hiicreler {izerinde toksik etki
olugturmaktadir. Siklofosfamid hem T hem de B lenfosit
cevabim1 0Ozellikle de kalitsal immiin cevabi bozmakta,
mitojen ve antijen kaynakli hiicre boliinmesini ve interferon
gama tiretimini engellemekte ve B lenfositlerin antijen
reseptorlerini  yeniden olusturmalarini 6nlemektedir (5).
Siklofosfamid  antineoplastik  ilag  olarak  siklikla
kullanilmaktadir. Ayrica kan ve kemik iligi nakillerinde de
kullanim alanina sahiptir (18). Siklofosfamid kopeklerde
(IMHA) ve diger
hastaliklarda yogun bir sekilde kullanim alanina sahiptir.
Siklofosfamidin etkisi uygulanan
immiinsupresyon ve sitotoksik etkilerle sonuglanan doz
oranina baghidir (19). Cunha ve ark. (20) kedilerde
kemoterapoétiklerin yan etkilerini arastirdiklart bir caligmada
siklofosfamid uygulanan kedilerde istahsizlik, kusma ve
notropeni sekillendigini ve kanserli kedilerin tedavisinde
siklofosfamidin ~ dikkatli  kullanilmasi, yeterli dozda
antiemetik bir ajanla birlikte kullanilmasi ve kediye gerekli
besinsel desteginin saglanmasi gerektigini ifade etmislerdir.
Kedilerde alimenter lenfomanin tedavisinde klorambusil
uygulanmasiyla  hastaligin  niiks  etmesinden  sonra
siklofosfamidin tedaviye eklenmesinin oldukga etkili oldugu
ve yan etkilerinin de minimal diizeyde olustugu bildirilmistir
(21).

immiin hemolitik anemi immiin

antitimor

2.3.2. Folik asit antagonisti

Metotreksat dihidrofolat rediiktaz enziminin inhibitoridiir
ve hayvanlarda cesitli tiimorlerin sagaltiminda etkili bir
sekilde kullanilmaktadir. Kedilerde lenforetikiiler
neoplaziler ve miyeloproliferatif hastaliklarda
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uygulanmaktadir  (22). Ayrica  streoidlere  direngli
polimiyozitis, tiveitis, pemfigus ve troiditis gibi hastaliklarda
da kullanilmaktadir (23). Bu immiinsupresanin etkisiyle
tetrahidrofolat sentezi bloke ve timidin ile piirin
niikleotidlerinin sentezi inhibe olmaktadir ve sonugta antikor
olusumu baskilanmaktadir (5). Kanin B hiicresi lenfomalarin
tedavisinde metotreksatin spesifik bir sitotoksik etki
olusturdugu sonucuna varilmistir (24). Yuki ve ark. (25)
protein kayipli enteropatili bir kdpekte metotreksak
kullanimuyla total protein ve albumin seviyelerinin hizli bir
sekilde normale dondiigiinii, kedi ve kopek gibi hayvanlarda
daha ¢ok neoplazilerde kullanilan metotreksatin protein
kayipli enteropati hastaliginda da hem inflamatuvar hem de
immiinsupresif etkilerinden dolay1r tedavide kullanilmasi
gereken bir ilag oldugunu ifade etmislerdir. Yan etki olarak
gastrointestinal bulgular (kusma ve ishal vb.) ve kemik iligi
supresyonu sekillenebilecegi belirtilmektedir (23).

2.3.3. DNA sentez inhibitori

DNA
metabolizmasini

sentez  inhibitérii olan  azatiyoprin, piirin
antagonize ederek DNA, RNA ve
proteinlerin sentezini inhibe etmektedir. Ayrica hiicresel
metabolizmaytr engeller ve durdurmaktadir.
Azatiyoprin, niikleik asit sentezi lizerindeki etkilerine ek
olarak bagisiklik sistemini de cesitli sekillerde etkiler.
Bunlar; monositlerin ve langerhans hiicrelerinin sayisini geri

doniisiimlii olarak azaltmasi, gamma globulin sentezini ve T

mitozu

lenfosit fonksiyonunu bozmasi ve CD4" hiicrelerine ve
baskilayici B lenfositlerinin  fonksiyonuna bagli B
lenfositlerin  tepkilerini etkilemesidir (26). Azatiyoprin
veteriner hekimliginde immiin hemolitik anemi, immiin
trombositopeni, immiin aracili poliartritis, sistemik lupus
eritematozus ve myasteni gravis gibi cesitli hastaliklarin
tedavisinde kullanilmaktadir (27, 28). Kediler kemik iliginin
baskilanmasina ¢ok duyarli olduklarindan dolay: azatiyoprin
kullanilmasi tavsiye edilmemektedir (29). Piek ve ark. (30)
idiopatik immiin hemolitik anemili koépekler {izerinde
yaptiklar1 bir ¢aligmada prednizolon ile birlikte azatiyoprin
uygulamasinin klinik belirtileri hafiflettigini ve hayatta
oranint  artirdigmi  belirtmislerdir. Kopeklerde
azatiyoprin kullanilmasina bagli en oOnemli yan etkiler
miyelosupresyon ve gastrointestinal bulgularin (kusma ve
ishal) sekillenmesidir (31, 32).

kalma

3. Secici immiinsupresifler
3.1. Kalsinorin inhibitorleri

Norveg’te bulunan bir toprak mantar1 tiiri  olan
Tolypocladium inflatum’dan siklosporin elde edilmektedir.
Takrolimus, Japonya’da bulunmus filament bir bakteri olan
Streptomyces tsukubaensis’den elde edilmis kedi ve
kopeklerde deneysel amagla kullanilan, bir makrolid
antibiyotik tiirtidiir. Bu bilesiklerin her ikisi de kalsindrin
inhibitdriidir ve hiicre i¢i protein ailesi {iyelerine,
immiinofilinlere baglanir ve lenfositlerdeki sinyal yollarina
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miidahale eden kompleksler olustururlar (33). Siklosporin,
interlokin-2 (IL-2) gibi sitokinlerin {iretimini azaltarak T
lenfositler tizerine inhibitdr etkilerini gdstermektedir.
Siklosporin kopeklerde atopik dermatitis, sebasedz adenit,
pemfigus foliaseus, anal frunkulozis, YBH, myasteni gravis,
etiyolojisi belli olmayan megingoensefalomiyelitis ve organ
nakillerinde kullanilmaktadir (34). Siklosporin, kedi ve
kopeklerde organ reddini 6nlemenin yaninda otoimmun kan
hastaliklari, sistemik lupus eritematozis, anal frunkulozis,
kedilerin eozinofilik granilloma kompleksi ve atopik
dermatitisinin tedavisinde kullanilmaktadir (15). Steffan ve
ark. (35) kopeklerde siklosporinin giinde bir kez 5 mg/kg
dozda 4-6 hafta siireyle kullanilmasindan sonra atopik
dermatitis semptomlarinda %40 oraninda bir azalma ve
pruritis semptomlarinda da en az %30 oraninda bir azalisin
sekillendigini belirtmislerdir. Takrolimus, insanlarda doku
nakillerinde en ¢ok tercih edilen immiinsupresif ilaglar
arasindadir (36). Takrolimusun alloantijen, mitojen kaynakli
lenfosit proliferasyonunu ve IL-2 iiretimini inhibe etme
ozelliginin kedilerde siklosporinden 5-8 kat daha giiclii
oldugu bilinmektedir (37). Yogun bilateral eozinofilik
keratitis hastaligi olan bir kedide triamsinolon ve
takrolimusun kombine kullaniminin etkisiyle tedavinin 38.
glinlinde semptomlarin neredeyse tamamen diizeldigi
bildirilmistir. Bu iki kombinasyonun eozinofilik keratististe
oldukca etkili oldugu vartlmigtir ~ (38).
Siklosporinin kedi ve kdpeklerde oral kullanimindan sonra
goriilen en belirgin yan etki hafif bir gastrointestinal sistem
bulgularidir (kusma ve ishal). Bazi durumlarda yan etkilerin
daha yogun gorildigii bildirilmistir. Bunlar gingival
hiperplazi, firsat¢1 enfeksiyonlarda artig, hepatotoksisite ve
lenfoproliferatif hastaliklarin olugmasidir (39).

sonucuna

3.2. Rapamisin inhibitorii

Yeni bir makrolid immiinsupresif olan rapamisin, doku nakil
sonrasi immiinsupresyon ve otoimmun hastaligin tedavisi
icin giderek daha fazla kullanilmakta olan bir ilagtir (40).
Gogiis kanseri lizerine yapilan bir caligmada rapamisinin
antibakteriyel aktivite, antifungal ve immiinsupresif etki gibi
birgok oOzelligi ortaya c¢ikarilmistir. Rapamisin antijen
kaynakli T ve B lenfosit ¢gogalmasim ve antikor olusumunu
inhibe etmektedir (41). Urfer ve ark. (42) 24 adet orta yash
saglikli kdpek tizerinde rapamisinin immiinsupresif olmayan
dozunun kisa siireli etkisini arastirdiklar1 bir calismada
klinik bulgularda herhangi bir anormalligin
sekillenmedigini, yasa baghh kalp fonksiyonlarmin
6l¢iilmesinden sonra (E/A orani, ejeksiyon fraksiyon ve
fraksiyonel kisalma) hem sistolik hem de diyastolik kalp
fonksiyonlarinda iyilesme sekillendigini belirtmislerdir.
Bobrek nakli yapilan insanlarda rapamisinin yan etkilerinin
aragtirtldigt bir calismada (43)  dislipidemi, kan total
kolesterol ve trigliserid konsantrasyonlarinda artis,
hemoglobin, trombosit ve 16kosit sayilarinda diisiis
sekillenmesiyle sitopeni bulgularinin sekillendigi
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bildirilmistir. Proteiniiri, pndmonitis, periferal 6dem, artralji,
ishal, deride dokiintiiler, oral iilserasyonlarin sekillendigi de
belirtilmisgtir.

3.3. inosin monofosfat dehidrojenaz inhibitérii

Mikofenolat mofetil, diger immiinsupresif ilaglardan daha
fazla B lenfositlerin antikor {iretimini engelleyen ve
lenfositler icin goreceli olarak segici bir immiinsupresif
ajandir (44). Immunglobulin A (IgA) temelli gesitli
glomerular hastaliklarda proteiniiriyi azaltmada etkili
olabilecegi ileri striilmiigtiir (45). Aktive olan lenfositlerde
bulunup dinlenme halindeki lenfositlerde bulunmayan
inositol monofosfat dehidrojenazi tercihen durdurdugu igin
aktive olmug lenfositlerde secici olarak rol iistlenmektedir.
Bu durum guanozin monofosfat iiretiminin azalmasina
neden olur ve DNA’nin sentezi dnlenir. Mikofenolat mofetil
bu yiizden hem T hem de B lenfositlerin ¢ogalmasini, T
lenfosit farklilagsmasini, antikor olusumunu ve dendritik
hiicre olgunlagsmasini engeller (5). Mikofelonat mofetil,
veteriner hekimliginde myasteni gravis, aplastik anemi,
immiin hemolitik anemi ve deri hastaliklar1 (pemfigius
vulgaris ve pemfigius foliaseus), YBH, glomerulonefritis,
immiin trombositopeni artritis, nekrotize
ensefalitis gibi hastaliklarin tedavisinde kullanilmaktadir
(46). Yuki ve ark. (47) mikofenolat mofetilin kopeklerde
aplastik anemide sagaltim amaciyla kullanildigini rapor
etmislerdir. Bir kedide idopatik immiin aracili poliartritisin

ve Iimmiin

tedavisinde mikofenolat mofetilin etkinliginin arastirildigt
bir caligmada tedavide 10 mg/kg dozunda mikofenolat
mofetilin olduk¢a etkili oldugu, hi¢bir yan etkinin
olugmadigi ve genel durumu diizelttigi bildirilmistir (48).
Kopeklerde oral yolla mikofenolat mofetil kullanimiyla
baslica goriilen yan etki ishal ve canli agirlik kaybidir (49).

3.4. Leflunomid

Leflunomid, romatizmal artritiste kullanim i¢in onaylanmis
bir immiinsupresandir (50). Bilinen diger immiinsupresif
ilaglara gore farkli yapisal ve fonksiyonel immiinsupresif
etkileri olan leflunomid 6nemli bir bicimde T ve B lenfosit
¢ogalmasini inhibe etmektedir (51). 4 mgkg dozda
leflunomidin kopeklerde sistemik histiyositozisin kutandz ve
nazal formlari, immiin trombositopeni, IMHA ve Evans
sendromu, multifokal nonsuppuratif ensefalitis,
meningomyelitis, immiin polimiyozitis, poliartritis ve
kasintili deri hastaliklar1 gibi hastaliklarda etkili oldugu
gorilmistir (52, 53). Colopy ve ark. (54) poliartritisli
kdpeklerde tedavide lenflunomidin kullaniminin giivenli ve
kortikosteroidlere alternatif bir tedavi olarak etkili oldugunu
belirtmiglerdir. Leflunomidin yiiksek konsantrasyonda
kullanilmasi, sitokin ve biiylime faktorii reseptoriine bagh
tirozin kinaz aktivitesini inhibe etmektedir (55). Leflunomid
oncelikli olarak geleneksel tedavilere direngli durumlarda
veya glikokortikoidlerin kullanimmin kontraendike oldugu
durumlarda kullanilmaktadir (56). Leflunomidin,
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immiinsupresif etkisinin aragtirtldigt bir ¢alismada (57)
ratlarda deri sonrast olusan reddi engelledigi
bildirilmistir, yine ratlarda yapilan galigmalarda (58, 59)
bagirsak ve kalp nakli islemlerinden sonra doku reddini
Onledigi ifade edilmistir. Kopeklerde giinde 4 mg/kg doz
veya daha yiliksek dozlarda leflunomidin kullanilmastyla
miyelosupresyonun sekillenebilecegi bildirilmistir (60).

nakli

3.5. Lenfosit deplesyon tedavisi

Antilenfosit serum uygulamasit hem hiicresel hem de
humoral immiin reaksiyonlar1 baskilayabilir fakat hiicresel
immiin sistem {izerinde daha fazla baskilayici 6zelligi vardir.
Immiinsupresyon igin bir tiiriin bireylerinden alinan
lenfositler antiserum firetilene kadar ¢esitli dozlarda diger
tirlerdeki hayvanlara enjekte edilir. Bu antiserumlar donor
tirlerde immiinsupresyon olusturmak i¢in kullanilir. Ancak
bu antiserumlarm  kullanilmas:  ¢esitli yan  etkiler
olusturabilmektedir. Bunlar; akut alerjik reaksiyonlar,
eritrositlerin lizisi ve bdbrek glomeruluslarinda proteinlerin
depolanmasidir (61). Hartner ve ark. (62) kopeklerde
siklosporin ve antilenfosit serumun bobrek nakli sonrasi
doku uyumu iizerine etkilerini arastirdiklart ¢aligmalarinda
siklosporinin antilenfosit serum kadar doku reddinde etkili
olmadigini belirtmislerdir.

3.6. intravenoz immunglobulin (Ig) tedavisi

Intravendz Ig tedavisi saghkl insan plazmasindan yiiksek
oranda saflagtirilmig  Ig’lerin Insan
intravendz Ig tedavisi biyolojik olarak aktif immunglobulin
G ve iz miktarda da IgA, IgM, CD4", sitotoksik T hiicreleri
ve insan l0kosit antijen molekiiliinii igermektedir (63).

Intravendz Ig tedavisi dermatomiyozit/ polimiyozit ve

uygulanmasidir.

juvenile romatizmal artritisi igeren birgok romatizmal
hastaligin tedavisi igin sitotoksik ilaglara alternatif olarak
kullanilan bir tedavidir. Intravendz Ig tedavisinin etki
mekanizmasi T lenfosit supresyonunda artisin ve azalmis
antikor sentezinin sekillenmesinden ibarettir (64). Veteriner
hekimlikte Ig tedavisi immiin aracili hemolitik anemi,
trombositopeni, immiin aracili kutandéz hastaliklar ve
edinilmis retinal dejeneratif sendrom hastaliklarinda
kullanim alanmna sahiptir (65-68). Ramos ve ark. (69)
istahsizlik, durgunluk ve eroziv dermatitis sikayetiyle 12
yash bir kdpekte yaptiklart deri biyopsisi sonucu eritema
multiforme major teshisi koymus ve ¢oklu immiinsupresif
tedaviye  baglamiglardir. Ancak  tedaviye  yanit
alinamadigindan dolay1 0.45 mg/kg dozda intravendz Ig
tedavisi eklenmis ve iki giin igerisinde istahin yerine geldigi
deri basladigini
Deri lezyonlarindaki tam olarak
yaklastk 1 ayda  sekillendigini
belirtmislerdir. kopekte  trimethoprim-siilfadiazin
kullanimindan sekillenen  Stevens  Johnson
Sendromu’nun tek doz intravendz Ig tedavisinden sonra
tamamen diizeldigi rapor edilmistir (70). Kedi ve kopeklerde

ve lezyonlarinin diizelmeye

gozlemlemislerdir.

ise
Bir
sonra

diizelmenin




Aydin ve Aktas

Bozok Vet Sci (2021) 2, (2): 101-107

insan intravendz Ig kullanimiyla goériilen en 6nemli yan etki
yabanc1 bir protein verildiginden dolay1 akut asir1 duyarlilik
reaksiyonlarmin sekillenebilecegi olarak gosterilmektedir.
Hasta kedi ve kopeklerde intravendz Ig kullanimiyla iliskili
onemli bir yan etki ise belirtilmemistir (68).

4. Sonug

Immiinsupresif tedavi veteriner hekimlikte immiin aracili
hastaliklar ve organ nakil islemlerinde kullanim alanimna

sahiptir. Immiinsupresif ilaclar tek baslarina
kullanilabilecegi gibi diger immiinsupresif ilaglarla da
kombine bir sekilde kullanilabilmektedir. Kullanilan
immiinsupresif ilacin etkinliginin olugmas1 ne kadar

onemliyse ilag tarafindan olusturulan immiinsupresyon
sonucu sekillenebilecek sekonder enfeksiyonlarm riski de
bir o kadar 6nem arz etmektedir. Dolayistyla immiinsupresif
ilaglarin kullanim alani igerisinde kullanilmasi ve hastanin
stk gozlenmesi gerekmektedir.
immiinsupresif ilacin yan etkileri goriildiigiinde ilag
kullanimmin ya sonlandirilmast ya da doz ydnetiminin
gbzden gecirilmesi gerektigi kanaati olusmaktadir.

araliklarla Kullanilan
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