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HLA-DP

@ HLA-DP

6. kromozom iizerinde
birlikte kodlanan, ii¢ farkli
MHC sinif I proteininden

biridir.
@ Antijenik peptidleri sunmak
icin ve

tizere iki lokus

tarafindan kodlanarak bir
oluk olusturan bir a-zinciri ve
bir B-zincirinden olusan
dimerik yapida bir
molekiildiir..

® HLA-DP, makrofajlar,
monositler, DC'ler ve B
hiicreleri dahil olmak tlizere
antijen sunan hiicrelerde
eksprese edilen MHC sinif 11
molekiilidiir.



https://en.wikipedia.org/wiki/HLA-DPA1
https://en.wikipedia.org/wiki/HLA-DPB1

@ DP molekiillerinin bagisiklikta ve transplantasyonda DR
veya DQ molekillerine gore daha az 6nemli oldugu
seklindeki yaygin varsayim vardir, bunun nedeni DP
molekiillerinin hiicre yiizey1 ekspresyon seviyesinin DR
ve DQ'dan yaklasik 10 kat daha diisiik olmasindan
kaynaklanmaktadir.

@ Bununla birlikte, giderek artan sayida literatiir, DP'nin
tamamen islevsel molekiilleri kodladigini, epitop
yanitlarini kisitlayarak ve kanser, aleri,
transplantasyonda onemli oldugunu gostermektedir.




® Hematopoietik hiicre nakli i¢in haploidentik donorlerin
HLA-A, -B, -C, -DRB1 ve -DQBI eslestirmesi, greft
yetmezligi, graft-versus-host hastaligi (GVHD) ve
mortalite risklerini azaltmak i¢in gerceklestirilir. Son
calismalar GVHD’de HLA-DP eslesmesinin de 6nemli
oldugunu gostermektedir.

® Anti-HLA antikorlar1 DSA'lar, red ve allograft kaybi
riskiyle gii¢cli bir sekilde iliskilidir.

® HLA uyumu ile birlikte nakil oncesi donore 6zgii
antikorlarin tespiti, dondr secimi ve Hematopoietik
hiicre nakli basaris1 icin 6nemlidir.




® HLA isimlendirme Web sitesinde giincel alel sayilari
® HLA-DPAI1 alel sayisi: 678

® HLA-DPBL1 alel sayis1: 2569

® http://hla.alleles.org/nomenclature/stats.html




® HLA eslesmesi, hematopoietik kok hiicre nakli alan
hastalar 1¢in sonucun kritik bir belirleyicisi olarak kabul
edilmektedir. Mevcut se¢im algoritmalari, HLA
genlerinin alelik seviyede eslestirilmesine baglidir.

@ T hiicresi epitop eslesmesi, permissive and non-
permissive HLA-DPB1 uyumsuzluklarini tanimlar.

@ Ancak son veriler, baz1 HLA uyumsuzluklarinin
permissive (kotii bir klinik sonugla sonu¢lanmayacagini)
digerlerinin ise non permissive olabilecegini (kotii bir
klinik sonucla sonu¢lanacagini) one stirmektedir.

® HLA-DPB1 (non-permissive) alellerin popiilasyonda
yaklasik %30 siklikta gortildiigi bildirilmistir.




HLA-DPBI1

< Grupl: 10901, 1001, 1701
< Grup2: 0301, 1401, 4501

« Grup3: 0101, 0201, 0202, 0401, 0402, 0501, 0601,
1101, 1301, 1501, 1601, 1901, 2001, 2301, 4601




® HLA DPB1'de non-permissive T hiicresi epitop
uyumsuzlugu olan 1lgisiz bir dondrden kaginilmasi,
1lgisiz dondrden hematopoietik hiicre nakli sonrasi
oltim riskinin azaltilmasi 1¢in pratik bir klinik strateji
saglayabilir.

@ Fonksiyonel verilere dayali olarak tanimlanan, non-
permissive HLA-DPB1 TCE uyumsuz donoérden nakil
alan hastalarda hayatta kalma dezavantajina iliskin
glcli klinik veriler mevcuttur; bu da HLA-DPBI1y1,
epitop eslesmesinin rutin olarak dahil edilebilecegi bir
HLA lokusu haline getirmektedir.




@ Dinya genelindeki buiyiik poptuilasyonlarda en yaygin
alelik varyantlari temsil eden bes HLA-DPB1
molekiilii 1se soyledir.

® DPB1*0401
® DPB1*0402
@ DPB1*0501
@ DPB1*0201
@ DPB1*0101

@ Bu alellerin, ilgili baglanma spesifiklikleri bakimindan
dikkat ¢ekici benzerlikler paylastig1r bulunmustur.




® Bu calismanin amaci; haploidentik kok hiicre
transplantasyonu planlanan hastalarda HLA DPB1*
alel ve anti-HLA DPB1* antikor sikligini1 tespit
etmektir.

® 2022-2023 yillan arasinda Gazi Universitesi Saglk
Arastirma ve Uygulama Merkezi Doku Tipleme
laboratuvarina gelen hematoloji hastalarinin yas araligi

(7-55) olan 112 hastanin ( 46 kadin, 66 erkek ) verileri
kullanilmastir.

® HLA DPB1* alel siklig1 yeni nesil dizileme yontemi
(NGS) ile

® Anti-HLA DPB1* antikor siklig1 ilk 6nce Luminex
PRA tarama yOntemu 1ile

@ Luminex Single Antijen tanimlama (SAB) yontemi ile
arastirilmagtir.




Haploidentik Kok Hiicre Transplantasyonu Planlanan
Hastalarda Tespit Edilen HLA DPB1* Alel Sikhg.

HLA DPB1* Alelleri n | %
04-01 91 (81.25)
02:01 53(4732)
04-02 12(10.71)
0501 7(6.25)
1701 Y 6(5.36)
1401 Y 6(5.36)
01:01 5(4.46)
132101 13357
03:01 Y 1357
1001 Y 3(2.68)
06:01 2(1.79)




® Allel sikligin1 tespit ettigimiz 112 hastadan sadece 9
hastanin PRA taramasi pozitif ¢cikmistir.

@ Anti-HLA antikorlar1 artan red ve allograft kaybi
riskiyle giiclii bir sekilde 1ligkilidir bu nedenle;

@ 9 hastanin hepsine LumineXx Single Antijen tanimlama
testi yapilmis ve dondr spesifik antikorlar tespit
edilmistir.




Haploidentik Kok Hiicre Transplantasyonu Planlanan
Hastalarda Anti-HLA-DPB1* Antikor Sikhg1 ve MFI
Degerleri.
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® Merkezimize basvuran 112 hastanin 91’inde yiiksek
oranda HLA DBP1* 04:01 aleli tespit ettik.

® Turkiye’de yapilan arastirmalarda en sik bulunan
aleller ise siras1 ile DPB1*04:01, DPB1*02:01, ve
DPB1*04:02. Sonu¢larimiz diinya genelindeki alel
siklig1 ve tilkemizdeki ¢alismalar i1le uyumlu bulundu.

@ En disuk oranda tespit ettigimiz HLA DPB1* 06:01
aleline kars1 gelisen antikor ise single antijen testinde
yuksek bulundu.




SONUC OLARAK

® HLA-DPB1 uyumsuzluklarinin toplam sayisi
GVHD riski hakkinda bilgi verir.

® HLA-DPB1 ekspresyonunun klinik uygulamada
kullanim1 donor se¢imini kolaylastirabilir.

® HLA-DPB1'in ileriye doniik olarak
degerlendirilmesi, nakil sonrast GVHD risklerinin
azaltilmasina ve immiinsiipresif tedavilerin
azaltilmasina yardimci olabilir.
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