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Giriş 

•  TREM(triggering receptor expressed on myeloid cells) 
molekülleri ailesi, 2000’den beri tanımlanma sürecinde… 

•  TREM‐1…TREM‐4 
•   Tipik olarak membran bağlı reseptörler… 
•   Çözünen (soluble) formları da tanımlandı(sTREM‐1,s 

TREM‐2, ve TLT‐1 )  
•  Enfeksiyöz ve nonenfeksiyöz pek çok enflamatuar klinik 

tabloda immunmodülator (akcvatör ya da inhibitör) olarak 
rol oynayan moleküller.  
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Giriş 

•  TREM‐1 üzerinde en çok çalışılan üye.  
•  Hc yüzeyinde akcvasyon,sitokin salınımını arprma… 

•  Myeloid hücrelerin fonksiyonlarını düzenleme. 
•  Hem doğal hem adapcf immün yanıqa 

•  Başka bir adaptör protein olan  DAP12 ile etkileşiyor. 
•  Hem sepsis hem diğer hiperinflamatuar durumlarda… 
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Giriş 



Giriş 

•  sTREM‐1 in fonksiyonu henüz tam aydınlaKlmış değil. 
•  TREM‐1’ in fonksiyonları üzerinde  negacf regülatör? 
•  sTREM‐1’in viral enfeksiyonlardaki rolleri ile ilgili çalışmalar oldukça kısıtlı  
•  Mohamadzadeh ve arkadaşları Marburg, ve Ebola infeksiyonunda nötrofil 

süpernatanlarında sTREM‐1 molekülünün arpğını  gösterdiler( 2006)  
•  Farelerle yapılan ve viral enf.‐ TREM‐1 ilişkisini gösteren çalışmalar 

(2008,2013) 
•  Viral enfeksiyonda  yanıt olarak arKşını doğrudan gösteren ilk çalışma( Dengue 

virus) 2014’de… 
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Araçlar ve yöntem 

•  39 KKKA hastası(2012‐2013 sezonu, CUTF ve Dışkapı YBEAH)) 
•  40 kontrol öznesi(yaş ve cinsiyet dağılımı uyumlu,sağlıklı) 
•  Dışlama Kriterleri: 
       Eş zamanlı bakteriyel enfeksiyon 
       Ribavirin kullanımı 
       Düzenli ancinflamatuar  /immunsupresif alımı   
•  Başvuru  ve iyileşme/exitus serumları 
•  ‐80°C 
•  MikroELISA  
•  Klinik ve laboratuvar veriler için dosya taraması 
•  KKKA hastaları ve kontrol grubu karşılaşKrıldı. 
•  Ilımlı ve ciddi hastaları karşılaşKramadık: Yalnızca 3 ciddi vaka(1 ex, 2 

kurtulan major kanama) 
•  Laboratuvar değişiklikleri ile sTREM‐1 düzeyleri karşılaşKrıldı.  



Sonuçlar  

•  Medyan sTREM‐1 düzeyi, KKKA grubunda kontrol grubuna 
göre daha yüksek:(1,961 vs. 151.1pg/ml; P<0.001) 

•  KKKA hastalarında iyileşme durumunda sTREM‐1 düzeyleri 
başvuru değerlerine göre anlamlı olarak azaldı: (1,961 vs. 
948 pg/ml; P: 0.019) 

•  Başlangıç sTREM‐1 düzeyleri ile diğer parametreler arasında 
herhangi bir korelasyon yok. 

•   Δ sTREM‐1(başlangıç‐iyileşme sonrası  farkı ) ΔWBC (p:
0,016)  ile negacf yönde ve Δ Hgb (p:0,034) ve ΔCRP (p:
0,004) ile pozicf yönde korele. 

•  sTREM‐1 için cut off : 405.9 pg/ml (KKKA /kontrol)  (% 94.9 
sensicvite ve %87.5 spesifite) 

 
 



Tablo 1.KKKA ve kontrol grubunun demografik özellikleri ve laboratuvar 
verilerinin karşılaşKrılması 



İyileşme ile TREM‐1 düzeyindeki değişim 

 
                                                önce                                    sonra                      



Başlangıç TREM düzeyi ve Diğer Parametreler 



Eşik değer 



TarKşma 

•  KKKA hastalarında kontrol grubuna göre 
sTREM‐1 düzeyindeki >10 kat fark, arKşın 
doğrudan göstergesi… 

•  Başlangıç sTREM‐1 düzeyi, prognozu ve klinik 
ciddiyec kescrmede kullanışlı değil(herhangi 
bir korelasyon saptanmadı) 

 



TarKşma 

•  KKKA patogenezi halen tam anlaşılmış değildir. 
•  İki esas mekanizma: 
•  Endotelyal hasar ve sitokinlerin aşırı salınımı 
•  Virusun endotel hc.leri ile doğrudan etkileşimi ve /veya immun sistem 

hücrelerinden sitokin salınımının uyarılması  ile dolaylı etkileşim 
•  Sorumlu tutulan esas moleküller: IL‐1, IL‐6, IL‐8, IL‐10 ve TNF‐α.  
•  TNF‐ α endotel hc.lerini akcve eden major sitokin; 
•  Pek çok çalışmada yüksek düzeyi ile hastalığın ciddiyec korele… 
•     
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TarKşma 

•  Mohamadzadeh  ve ark.nın çalışmasında : 
•   Filovirüslere maruz kalan nötrofillerde  TNFα ve IL‐1 β salınımı artmakta.  
       LP17 (sTREM‐1’in korunmuş parçasını taklit eden molekül) ile muamale, 

nötrofillerde  TNF‐α ve IL‐1β ürecmine engel olmakta… 
•   Gibot ve ark. sepck şok konulu  çalışmalarında : Aynı sonuçlar . 
•   sTREM‐1 molekülü inflamatuar cevabı inhibe etmektedir. 
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TarKşma 

•  sTREM‐1 ve diğer sitokinleri eş zamanlı çalışmadık 
•  Ancak bu iki çalışma sonuçları ve KKKA patogenezindeki bulgularla 

birlikte değerlendirdiğimizde( Gibot 2004; Mohamadzadeh et al., 
2006] : 

•  Çok yüksek sTREM‐1 düzeyleri bize bu molekülün, TNF‐ α ürecmini  
inhibe ederek?, KKKA’da inhibitör rol oynayabileceğini 
düşündürmekte 

•   Bu hipotez , 3’ü dışında hepsi ılımlı klinikle seyreden 
hastalarımızdaki çok yüksek sTREM‐1 düzeyini de açıklayabilir …? 

•   sTREM‐1,  KKKA’da sitokin �rKnasını ve takiben gelişen sistemik 
vasküler kollapsı  önleyen  bir rol oynuyor olabilir. 
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•  İnflamatuar sitokinler, özellikle de TNF‐α ve 
sTREM‐1’i eş zamanlı olarak hem ılımlı hem 
ciddi seyirli KKHA hastalarında araşKran 

çalışmalar gerekli. 

 

 


