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G T R I ¢

Cocukluk c¢aginda akut ve kronik karacier hastalik-

)2

lari ile siklikla karsilasilmaktadir . Cocuklarda her yasta

gbriilebilen sirpz, llkemiz ¢ocuk sadligi agisaindan bir sorun ol-

3,4

ma niteligini halen korumaktadir . Yo§un caligmalara karsan

hala sirozun etiolojisi ve organizmada yol agtidi metabolik de-

Gisiklikler tamamiyle aydinlatllamamlst1r1'3.

flerleyen teknolojinin yardimi ile viicut ig¢in gerek-
1li olan bir ¢ok eser element ¢esitli dokﬁ ve sivilarda saptan;—
bilmistir. Eser elementlerin birgok enzimin yapisina ve biyokim-
vasal reaksiyonlara girdiginin belirlenmesi aragtirmacilarin il-
gisini bu konuya cekmigtir. Eser diizeyde de olsa bu elementlerin,
viicutta azalmasinin veya oranlarainin de§ismesinin bircok hasta-
1l1§1in etiyopatogenezinde, aktivitesinde, prognoz ve tedavi so-
nuclarainin deferlendirilmesinde &nemli bir etken olabilecedi be-
lirtilmektedir® O, Bu eser elementlerden biri olan ve bir ¢ok
enzimin yapisina giren,DNA (deoxyriboniikleik asit) ve RNA (ribo-
nlikleik asit) ile ¢ok yakindan ilgili olan ¢inko (Zn)'un gesitli

hastaliklarla olan iliskisi son yillarda ilizerinde en ¢ok durulan




konulardan birisidiro Tt. ' .

Karacider hastaliklaranda, dzellikle bost alkolik siroz
ve akut viral hepatitlerde ¢inko metabolizmasinda Onemli degi-
siklikler oldugu gésterilmi$tir12—l6. Ozel bir siroz gekli olan
Hindistanli c¢ocuklarain sirozunda serum, sa¢ ve karacigerde
cinko diiz evinin digtliglinl gdsteren sinirli sayidaki arastirma-
lar disinda ¢ocukluk ¢agi sirozlaranda, ¢inko metabolizmasinda
ne gibi deéigiklikler oldugu ve bu deéisikliklerin sirozun fiz-
yopatolojisinde yerinin kapsamli olarak ingelendigi calismalara

rastlanllmamlstlrl7_19.

Enfeksiyonlarin sirozlu hastalarda sik gorililmesi ve o

larin yodunlagmasina neden olmustur20_23. Enfeksiyon etkenlerine

prognozu etkilemesi, sirozda immiin sistem ile ilgili arastirma-
karsi viicut direnci spesifik (&zglil) ve non spesifik (&zglil ol-
mayan) immin sistem araciligi ile saglanir. Mikroorganizmanin
yvok edilerek enfeksiyonun engellenmesinde ilk adimia olugturan

non spesifik immiinitenin ¢ok Gnemli rolud oldugu saptanmlstlr24’25.

Nonspesifik immiinitenin temel elemanlari olan fagositik
hiicrelerin bu islevi yapabilmeleri ig¢in enfeksiyon etkeninin bu-
lundugu bélgéde kisa slirede toplanmalari gereklidir26. Genel an-
lamda kemotaksis olarak tanimlanan bu oléy enfeksiyonun kontrol
altina alinmasinda Gnemli evreierden birini olusturmaktad1r27’28.
Non spesifik immﬁﬁitenin etkili olabilmesi ig¢in kemotaksisin
normal olmasinin Snemi bliyiktiir. Son ylilarda geligtirilen in

vitro kemotaksis y&ntemlerinin yaygin olarak klinik uygulamaya

girmesi bir cok yeni. kemotaksis bozukluklarainin tanimlanabilme-



bilmesine yol acmig ve azalmig kemotaktik cevap ile enfeksiyona

25,29,30 .o _

edilim arasinda yakain iligkl oldugu kanitlanmistir
motaksis bozukludu saptanan hastaliklardan biri karacider siro-
zu olup, bu konudaki g¢alismalar post alkolik sirozda yapilmig-
tir. Sirozlu hastalarda, enfeksiyona edilim nedenlerinden biri.
olarak kabul edilen kemotaksis bozukludunun, sérumda bulunan
artmis kemotaksis inhibitbrlerine bagli oldudu bildirilmekte-

dir29'3l.

Eser elementlere, Ozellikle ¢inkoya y®nelik ilging ca-
lismalarain sonucu, c¢inkonun spesifik immiiniteyi arttirici Szel-
liginin gOsterilmesinden sonra monosit ve ndtrofil kemotaksi-
sine|de etkili olabilecegini destekleyen gbzlemler yapilmig-

5 — ,
t1r3‘ 35. Ayrlcalqinko eksikliginde olugan immiin cevap yeter-

sizl&klerinin, ¢inko tedavisi ile, diizeldigi de saptanm15t1r36'3?

Cocukluk c¢agi sirozlarinda ndtrofil kemotaksisi ile

¢inko metabolizmasinin birlikte ¢alisildidi ve ¢inkonun ndtro-

fil kemotaksisine etkilerini inceleyen bir caligmava rastlanil-

mamistir.

Yukaraida belirtilen faktorler ve ililkemizde ¢ocukluk ca-
Finda sirozun sik gorilmesi gbz O6nine alinarak, bu hastalarda
ginko diizevi degigsiklikleri, ndtrofil kemotaksisi ve ikisi arasin-
daki| etkilegimlere agaiklik getirebilmek amaci ile hasta ve kont- |
rol grubunda;
1- Serum c¢inko dlizeyleri,

2- Lokosit c¢inko dilizeyleri,

3- Idrar ¢inko diizeyleri,




4- Cinko absorbsiyonu,

5~ Notrofil kemotaksisgi ve random migrasyonu,

6- Cinkonun in vitro ndtrofil kemotaksisine etkisi,
7- Serumda hﬁcreye‘yénelik kemotaksis inhibitord
8—‘Serumda kemotaktik faktdre ydnelik inaktivator,

9- Serumlarin kemotaktik faktér olugturma yetenekleri

aragstirilmigtar.

b
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GENETL BIfrLeciLER

CINKO

Onemli bir eser element olan ¢inko, insan, hayvan ve

38

bitkilerin tiim doku ve sivalarinda bulunur” . Ilk kez 1869 yi-

linda bir mantar olan Aspergillus niger'in bilylimesindeki etkin-
liginin bulunmasi ile Onem kazanm1$t1r38. Yiiz yili agkin slire-
dir yapilan caligmalar sonunda, canlilarin biylime ve geligme-

lerinde ¢inkonun temel elementlerden biri oldudu gdsterilmig-

tir.
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Dogada yaygan olarak bulunan ¢inkonun besin maddele-
rindeki dlizeyi, vivecek kaynaklarinin ve Olc¢lim ydntemlerinin
farkliligdi nedeniyle degisik olarak bildirilmekteding. Hay~-

vansal protein kaynaklarini olusturan et, slit, yumurta ve de-

39,40

niz triinleri ¢inkodan zengin besinlerdir viiksek fitat

igerikleri nedeniyle hububat, yegil sebze ve meyvalardaki ¢in-
39,40

konun barsaktan emilimi iyi degildir . Cinko emilimini,

kalsiyum, fosfor, kil, 1lif ve jeofajinin azalttigi, hayvansal
proteinler, EDTA ve asit pH'li besinlerin arttirdigir gbsteril-

mi§tir4;-43.



Glinliik ginko alinimi ¢ocuklarda 3-10 mg, eriskinlerde-
15-10 mg d1r8. Cinko dlzeyi kolostrumda yiliksek (10-20 mEq/L)
olmasina kargsin ilk iki ayda hizla azalarak anne siitiinde 1-3

8,38

mEg/L'ye inmektedir . Inek siitlindeki ¢inko diizeyi 3-5 mg/lt

dir.

Besinlerde bir giinde alinan ¢inkonun % 5-30'u duode-
num ve proksimal jejunumdan emirlir. Emilimin aktif transfortla

oldugu dﬁsﬁnﬁlmektedir44.

Evané5ve arkadaglari, ince barsak ve pankreasta bulunan
disiik moleklil adirlikla ¢inko baglayan bir . bagin ( Zinc-
binding, Ligand : ZBL) ¢inko emilimini'kolayla$t1rd1§1n1 sapta-
mislardir . Bu badain anne siitiinde de bulundudu ve anne siitiinden
¢inkonun emiliminin inek sitline oranla daha iyi oldugu g8steril-

45

mistir™~.
: ~

. Ginko insan vilicudunun tiim doku ve sivilarini dagalmig
olarak bulunur. Saglikli bir erigkinin g¢inko igerigi 1,4-2,3
gr dir?3. micre i¢erisinde ¢inko,potasyum,kalsiyum ve magnez-
yumdan sonra en c¢ok bulunan elementtir. Retina, karaciger, bSb-
rek ve kas c¢inkonun en yodun oldugu dokulardlrS. Cinko dizeyi
kanda yuksektir ve kanain tim gekilli elemanlarliile plazmada
¢inko vardair. Kan c¢inkosunun % 75-88 i eritrositlerde % 3
lokositlerde, % 12-20 si plazmada ve % 1 den daha azi trombo-

sitlerde bulunur8 . Serumun cinko dlizeyi plazmadan % 16 daha

yliksektir.

Saglaikla bireylerin serum ¢inko diizeyi aragtirmacalar

tarafandan farkli olarak bildirilmig olup ortalama 100 mikro-

8,43

gram/dl'air Kanda c¢inko proteinlere iki gekilde baglanmag



olarak bulunur. Toplam ¢inkonun % 30-40 1 alfa globuline siki(Meg-

tallo-protein) ve % 50 si albumine gevgek (metalla-protein komp-

46,47

leksi) olarak bagladar . Son yillarda, ginkonun oldukga distik

dizeylerde beta globulin ve higtidin, treonin, sistein, lizin
gibi amino asitlere badlandigi gdsterilmigtir. Amino asitlere
bagli ¢inko, bu elementin transportunda ve barsaktan emiliminde

rol oynar44'46.

Ginkonun baglica atilim yolu sindirim sistemidir8'38.

Gaita ile bir glinde ortalama 10 mg ¢inko atildig:r saptanmigtar.

[
1

Idrar ile atilan ¢inko miktari saglikli bireylerde diigliktiir.Bu-
na karsgin bazi hastaliklarda (Alkolik siroz, nefrit, porfiri gibi)
idrarla c¢inko kaybinin ylksek dilzeylere erigtigi gbsterilmig- |

tir48.

Bivolojik Onemi :

Canlilarda ¢inkonun biyolojik Oneminin bir b&limd ¢ok
sayida enzim ile olan yakain iligkisinden kaynaklanir. Elementin
enzimlerle iligkisi, ilk kez Kellin49 ve arkadasglarai tarafin-
~dan saptanmigtir. Aragtirmacilarin 1940 yilinda g¢inkonun eritro-
sit karbonik anhidraz enziminin ayrilmaz bir parcasi oldugunu
géstermelerihden giinlimize dedin en az 90 enzimin ¢inko igerdigi

- . o . o 8
veya islevleri ig¢in ¢inkoya gereksinimleri oldudu saptanmigtair ’31

Enzimlerin ayrilmaz bir pargasi olarak g¢inkonun bir ¢ok
aldolaz, dehidrogenaz, fosfataz, izomeraz, peptidoz ve transkar-

bamilazlarin yapi ve iglevleri i¢in gerekli oldugu belirtilmig-

r8,37

ti . Tim bu enzimler protein, yag, karbonhidrat ve niikleik



asit yapimi ve yikimi ile bir ¢ok metabolik olaya girerler. Ay-

rica ¢inkonun bazi enzimlerin fonksiyonunda kofaktdr olarak et- "

kinligi oldudu bilinmektedir.

Cinko, protein ve niikleik asit metabolizmalarainda Gnem-
1i etkisi olan bir eser elementtir. Protein ve niikleik asit ya-
piminda rol oynayan timidin kinaz ¢inkoya bagimli, DNA ya badim-
11 polimeraz ve RNA polimeraz. ¢inko i¢eren enzimleridirs. De-
neysel ¢aligmalarda, g¢inko eksikliéinin‘nﬁkleik asit ve protein
yapimini etkiiediéi, stilflirli amino asitlerin protein sentezine

girmelerinin bozuldugu gésterilmi$tir49

- Cinkonun hiicre boliinmesini etkiledigi ve ortamda ¢inko

1 dbneminde durakladlél ve Sl ile

G, dénemlerine gec¢igin engelléendigi gésterilmistirSl. GCinkonun

bliyime hormonu ve gonadotropinler tizerine etkili oldugu saptan-
52

voklugunda hilicre b&linmesinin G

mistir

Cinko, embriyolojik geligmede de etkilidir. GCinkodan
eksik diyetle beslenen hayvanlarin yavrularinda beyin, iskelet
ve lirogenital sistem bozukluklara gézlenmi$tir53. Insanlarda
anansefali ile dodan ¢ocuklarin annelerinde ¢inko diiglikligl

saptandigy bildirilmistir>".

Ginko eksikligi :

Insanlarda g¢inko eksikliginin klinik Onemi 1961 yalain-
da Prasad55 ve arkadaglarinin gdzlemleri ile ilgi ¢ekmigtir.
Arastirmacilar ilk kez bir grup Iranli hastada clicelik, anemi,
hipogonadizm ile cinkonun iligkili olabilecedini ileri siirmiisler-

dir. Daha sonra, yerlegmig ¢inko eksikliéinin‘bulgularlnl



g&steren bu tiir olgularda plazmé, sa¢ ve eritrogit ¢inkosunun

56

diistik oldugu gdsterilmigtir™ . Ulkemizde, toprak yeme aligkanli-

'§1 olan bazi ¢ocuklarda, demir eksikligi anemisi, geligme ge-
riligi, hipogonadizm ve ¢inko eksikligi bildirilmistir>’’>8,
Cinko eksikliginin nedenleri son 15 yilda kapsamli ola-

rak aragtirilmaktadir.
Cinko eksikliginin geligmesinde:

l- Besinlerde alainiminin az olﬁa31,

2- Yiyeceklerin ¢inko emilimini azaltan madde icgerme-
leri (Fitat, Lif, seluloz),

3- Emiliminin azalmasi (Malabsorbsiyon, akrodermatitis
enteropatika, ¢&liak hastalaigi),

4- Cinko kaybinin artmasi (Hiperzinkﬁrip kronik kan
kaybi, diliretik tedaviéi) ve

5~ Gereksinimin arttigi durumlarin (Gebelik, haizli bi-

yime, enfeksiyon, silit verme) rolli oldugu saptanmis-
8,38,48

t

tir

Malabsorbsiyon sendromlara ¢inko ekimilini bozan neden-
lerdir. Malobsorbsiyona yol ac¢an ¢dliak hastalaga, kistik fib-
rozis, protein kaybedici enteropati ve regional enteritin g¢inko
eksikligine neden oldugdu gésterilmigtir. Akrodermatitis entero-
patika ishal, sag¢ dokiilmesi, kilo alamama muko%a ve deri bulgu-
larinin gdrildiigli sik bakteri ve mantar enfeksiyonlari nedeni
ile erken cocukluk ddneminde &liimle sonuglanabilen bir hastalik-
tir. Bu hastaliga,¢inko emiliminin bozuklugunun neden oldugu 1974
yilinda Moynahan59 tarafindan saptanmig ve tedavisinde ¢inko kul-

lanilmasiyla bulgularin dizeldigi gdsterilmigtir®C.
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Cinko eksikligi olugturan 6nemli‘étkenlerden biri art-
mig ¢inko kaybadir. Vvicut ginkosumdn Snemli bir kismi kanda bu-
lundugdundan kronik kan kaybi ve hemolitik anemilerin eksiklide
neden olabilecedi saptanmlgtlrll. Post alkolik sirozlu olgular-
’da ¢inko diisglikliglinlin idrarla artmig ¢inko atilimina bagli oldugu

bildirilmektedirl4'6l,

Son yillarda uzun slireli damar i¢i beslenmelerin ¢inko
eksikligine neden olabilecedi gésterilmigtir62.

Cinko eksiklidinin belirtileri yag, eksikligin diizeyi
ve slresi ile baantailadir. Cocuklarda en belirgin bulgu gelig-
me geriligidir. Istah kaybi, enfeksiyonlara direngsizlik, ishal,
halsizlik, zeka geriligi ve toprak yeme aliskanligi saklikla go-

riillir. Erkeklerde hipogonadizm adelesan ddneminde ortaya ¢aikan

6nemli bir bulgudur.

e e o e e e e e W ey e i e e S T eyt Y o - — — o (o

Insan ve hayvanlarda ¢inko eksiklidinin viicut korunma
sistemlerine olan etkileri glinlmiizde arastirma dénemindedir. Bu-
na karsin yvapilan caligmalar ¢inkonun spesifik ve nonspesifik

. - " . Lo (o o o , . 32,50
immun sistemler {izerine etkilerinin oldudunu gdstermektedir™"'~".

Deneysel caligmalarda, hayvanlarda cinko eksikliginin,
timus hipoplazisi ve hilicresel immiinitenin bozulmasina neden olf
dudu saptanmigtir. Bdyle hayvanlara ¢inko Vekilmesinden sonra
bulgularin kayboldugu immun cevap verme yetenedinin dﬁéeldi@ini

gdzleyen arastirmacilar c¢inkonun immiin sistemin geligme ve ig-

i ~— . 4 1] i - 1] . 63
levleri ile badintili olabilecedi bildirilmigtir .
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Cinko diizeyi disik diyeﬁle beslenen A/J farelerinde ya-
pilan galigsmalarda timusun atrofigi ve T helper (Yardaimci) hiic-

re fonksiyonlaranin yetersiz oldugu saptanmlsterS.

Tanaka64 ve arkadaglari da farelerde ¢inko eksikliginin
timusta involilsyon, medulla ve kortekste atrofi geligmesine yol
actigini gSstermiglerdir. Ayrica;lenf bezlerinin timusa bagim-
11 bSlgelerinde atrofi ve lenfogitlerde azalma oldugunu sapta—

mislardar.

Daha sonra, hayvanlarda ¢inko eksikliginin T killer (&1-
dirilicli) ve B hilicrelerinin fonksiyon bozukluduna ve T bagimli an-
tijenlere kargi antikor yapiminin baskilanmasina neden oldugu

gésterilmistir35.

Cinko igceren bir DNA polimeraz olan TAT (terminal deoksi
ribonucleatid transferaz) diizeyi timus ve olgunlagmamig timosit-
lerde yiiksek olmasina kargin olgun T hiicrelerinde diigliktiir. ¢in-
ko eksikliginde timusun DNA igeridinin dligmesinin T hiicre dnciil-
lerinin farklilasmasi ve immiin yetenek kazanmalaraini engelleyen

bir etken olabilecedi diigiinilmektedir.

Insan ve hayvanlarda c¢inko eksikliginde FTS (Facteur
Timigue Serique)’ nin diizeyinin diigtiigi gdsterilmigtir. Bu bulgu
timus epitelinden salinan FTS diizeyinin kontrolunda g¢inkonun

roldl oldugunu diisindirmistir®®.

Cinko, lenfosit kiiltlirlerinde PHA, PPD gibi antijenle-

rin etkisine benzer sekilde mitojen zellik gbsterir.
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Insanlarda ¢inko eksikiiéi ile brotein kalori malnutris-
yonunun (PKM) klinik bulgulari arasinda (ishal, geligme geriligi,
enfeksiyonlara e§ilim) belirgin benzerlikler vardir. Gergekte
PKM'lu olgularda ginko diizeyinin diistiigli enfeksiyonlarin sik ol-
dudu, immiin sistemin baskilandigi iyi bilinﬁektedir. Malnutris-
yonlu cocuklarda ¢inkonun timug lzerine etkilerini aragtairan
Golden32 ve arkadaglari PKMuolan olgularda timus atrofisi ve
¢inko eksikliginin birlikte oldugunu saptamiglar ve ginko veril-
'mesiyle timusun biylidiginli rdntgen incelemeleri iie géstermis—'
lerdir. Ayni aragtirmaci,¢inko eksikligi olan PKM lu hastalar-

da bozuk olan deri testlerinin testin yapildidi vere ¢inkolu

kremlerin konulmasi ile dlizeldigini bildirmigtir.

Akrodermatitis enteropaﬁika,insanlarda,ginko eksikliéi
bulgularinin en belirgin oldudgu hastaliklardan biridir. Hasta-
larin timuslari atrofiktir ve epitelyal doku ile timositlerdeﬁ '
voksundur, dalak ve lenf bezlerinin germinal merkezleri kay-

bolmusgtur.

Son yillarda akrodermatitis enteropatika‘ll olgularan
ndtrofil ve monosit kemotaksislerinin bozuk oldugu g&steril-

36’37. Kemotaksis. bozuklugunun bu hastalikta goriilen sak

mistir
enfeksiyonlaran nedenlerinden biri oldugu belirtilmigtir. NOt-
rofil kemotaksis bozukludunun hastalikta ¢inko diizeyi duglikli-
§i ile olabileced§i diglinlilmistlir. Bu olgulara ¢inko verilmesin-
den sonra ﬁétrofil kemotaksisginin dizeldigi ayraica in vitro
kogullarda ndtrofillerin Uzerine deéisik yogunluklarda g¢inko
gslUlfat eklénmesinin doza bagimli olarak nétrofil kemotaksisini
dﬁzeltti@i saptanmigtair. Ayraica, ginkoQun bu hastalikta bozu-

65

lan hlicresel immiin cevabi da arttardiga bildirilmigtir ~.
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KEMOTAKSIS

Fagositik sistemin enféksiyon etkenlerine kargi direng—
teki Onemi ilk kez 1860 yilinda Metchnikoff tarafindan belirtil-
mistié*sbzgﬁl olmayan baélglkllk icersinde incelenen fagositoz,
fagositik hiicreler olan graniilosit ve monositlérle vapilair. Fago-

sitik islev birbirine badli alti evreden olusur.

1- Kemik iliginde yeterli sayida fagositik hilicre yapil-
masai,

2- Dolasima yeterli sayida fagositik hilicre salinmasai,

3- Dolagimdaki fagositlerin enfeksiyon b&lgesine gitme-
leri (Kemotaksis),

4- Mikroorganizma ile fagositik hlicre arasinda iligki-
nin saglanmasi (Opsanizasyon),

5- Mikroorganizmanin fagositik hiicre ig¢ine alinmasi
(Fagositoé) ve

6~ Granlil bosalmasi (Degraniilasyon) ve mikroorganizma-
nin oldirllmesi. |

Bu evrelerdeh herhangi birinde olusacak bir yetersiz-

1igin organizmanin enfeksiyonlara e§iliminin artmasina neden ola-

bilece§i bilinmektedir 2°.

Fagositoz sisteminin ig¢lincli evresini olusturan kemotak-
sis, hilicrelerin kimyasal bir uyarana dogru artmig ve ySnlenmig
hareketleri ile geréeklesir. Bu hareket, kemotaktik faktdriin yo-
Junluk farkinin algilanmasi ile faktdriin en yodun oldudu bdlgeye

ydnelir ve en yodun oldudu yerde sona erer 27,

Fagositik, hiicrelerin bir uyarananin etkisi olmadan ken-

diliginden olusan, hareketleri random migrasyon (rastgele hare-

ket) olarak tan;mlanmaktad1r?7
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Fagositik hilicrelerin, enfeksiyon etkeninin ‘bulundugdu
alanda hizla toplanmalarini saéiayan kemotaksisi baglatan ve siir-
dliren uyaranlara kemotaktik faktdr ada verilmeﬁtedir.'Kemotaktik
faktdrler endojen (ig) veya eksojen (dis) kaynakli olabilirler.
25,67

Kemotaktik faktdrler iki ana gruba ayiralarak incelenix

(Tablo : I).

1- Dogrudan hiicreyi etkileyip kemotaktik etki g&steren
faktorler,

2- Kendileri dogrudan kemotaktik olmayip serum veya
plazma ile karsilastiklarinda genellikle kompleman kaynakli kemo-

taktik faktSrlerin salinmasina neden olan faktdrler.

Endojen kemotaktik faktdrlerin ana kaynadi kompleman

Urlinleridir. Kompleman aktivasyonu sirasinda ortaya ¢ikan C3b'

67

C._ve kompleksi en etkin kemotaktik faktérlerdir . Kemo-

5aVe Csg7

taktik faktdr olusmasi igin gerekli kompleman komponentlerinden

birisinin eksiklidinde kemotaktik faktdr olugumu etkilenecedi

i¢in kemotaksis bozukluklari ortaya g¢ikabilir. '
Kemotaktik faktdrlerden bazilari lenfosit ve nétrofil

68'69. Antijenik uyaran ile kargllafan T lenfositle-

kaynakladair
ri, notrofil ve monositler i¢in kemotaktik ©zellik gdsteren bazi
lenfokinler salgiladigi gbsterilmistir 70. Nétrofillerin‘enzimleri
araciligi ile kompleman sistemini aktive ederek kompleman kaynak-
il kemotaktik faktdrlerin ortaya ¢ikmasina ve ehfeksiyon alanina
daha ¢ok sayida fagositik hiicrenin gelmesine neden olduklari bi-

linmektedir 68’69.

Eksojen kemotaktik faktdrlerin en Onemlisi bakteriyel

kemotaktik faktdrlerdir. Bazl bakterilerin sivi ortamda vapilan



TABLO : I- Kemotaktik Faktdrlerin Siniflandairilmasa
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1- Dogrudan kemotaktik etki gOsterenler

a) 'Endogen kemotaktik faktdrler

Kompleman iriinleri (C C

3b’ Csar Cs567)
Aktive notrofillerden salinan kemotaktik fak-

torlerxr
Lenfositlerden salinan kemotaktik faktSrler

Hicre zedelenmesi Uriinleri, denatilire veya

par¢alanmig proteinler

b) Eksojen kemotéktik faktobrler

Bakteriyel kemotaktik faktorler (E.koli,
streptokok, stafilokok)

Kazein

2- Kemotaktik faktdr olusumuna neden olanlar

a) Endogen kaynaklzi

Hegeman faktor, prekaliklerin

Tripsih, plazmin

Aktive ndtrofillerden salinan proteazlar
Antijen - Antikor kompleksi

Agrege immiinoglobiilinler

b) Eksojen

kiltirlerinden elde

kemotaktik aktivite

Zimozan
Kobra venom faktor

Bakteriyel faktorler

edilen kiultlr filtratlari ve viriis lirinlerinin

gbsterdikleri saptanmigtair 71.

Kendileri kemotaktik olmadiklari halde kobxa venom‘fak—

tdr, bakteriyel {irlinler, antijen antikor kompleksi ve zimozan gibi



maddeler serum ve plazma ile karsilagtiklarainda kompleman
temini alternatif yoldan aktive ederek kemotaktik faktdr o

rurlar.

In vivo kemotaksisin iki Onemli evresi vardir. Ke
sisin baslangi¢ evresinde fagositik hiicreler kemotaktik fa

etkisi ile damar endoteline yapisirlar. Ifkinci evrede ise

ler damar disina ¢ikarak enfeksiyon bSlgesine doru hareke

ler. Bu harekette doku ve kapiller arasinda olusan kemotak

tor yogunluk farkinain etkisi vardar 72.

Kemotaktik faktdr ile kargilasan hiicrenin kemotak
73

agsamada gerg¢eklegir

a) Kemotaktik faktdr ve yogunluk farkinin algila

b) YOn saptanmasi ve

c) Hiicrenin kasilabilir elemanlari ile hareketin

lanmasa.

Hicreler kemotaktik faktdri ve yodunluk farkini r

74,75

ler araciligiyla algilayarak yOnlerini belirler . N6t

3

rin 1 diizeyindeki kemotaktik faktdr yodunluk farkini alg

76

vetenedinde oldugu gbsterilmigtir

Kemotaktik faktdriin hlicre ylizeyinde reseptdre badg
ilé hiicre meﬁbran potansiyelinde dedigme cGMP (Siklik guan
monofosfat), glikolizis ile HMP (Hekzos mpnofosfat) sartin
ma hiicrenin yon tayini ve kontraktil elemanlarinin aktivas

72,77,78

dana gelir Hlicreler O6nce endotele yapisgir ve gid

yone dodru psédopot ¢ikararak hareket etmeye baslarlar. El
mikroskop calismalari ile hilicre g¢ekirdedinin kemotaktik fa

luk farkinin tersi yoniinde hiicre zaraina yaklagtigi ve mikr

sisteminin ¢ekirdek ile ps&dopot arasina girdigi saptanmig

16

sis-

lugtu-

motak;
ktorilin
hiicre-
t eder-

tik fak-
sisi Ug¢
nmasi,
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Hlicrenin kemotaktik faktdr yodunluguna gdre ySnlenmesinde mikro-
79,80

I

tibliler sistemin 6nemli rolli vardair

Organizmayil enfeksiyon etkenlerine kargi korumaya ySne-
lik kemotaksis, olayi bagslatan kemotaktik fakéérler, sonlandiran
inhibitdrler ve inhibitdr antogonistlerinin denetimi altindadir.
Bu inhibitdrler, baglayan kemotaksisin kontrolsiiz olarak siirmesi-
ne .engel olurlar. Kemotaksisi gurduran inhibitdrlerin iki tip ol-
dugu bilinmektedir.

ay Hicreye yOnelik kemotaksis inhibitérd

b) Kemotaktik faktdr inaktivatorii

Kemotaksis inhibit®rleri saglikli bireylerde c¢ok distlik
dlizeylerde bulundrlar 50. Deneysel calismalarda, bazi hastalik-
larda kemotaksis inhibitdrlerinin yliksek diizeyde bulunmalarinin
veya antogonistlerinin azliginin kemotaksis bozukluduna neden oif‘

duklari gOsterilmigtir 82’85.

Kemotaksis bozukludu saptanan hastalarda en Snemli kli-.
nik bulgu yineleyen ve siiregen bakteriyel enfeksiyonlardir 29’73.
Mikroorganizmalarin girdigi b®6lgede fagositik hlicrelerin kemotak-
sis bozukludu nedeniyle kisa silirede toplanamamalari, etkenin yer-
lesme ve yayilmasindaki en Snemli nedeni olusturur. Fagositik hiic-
relerin enfeksiyon etkeninin girdigi alanda toplanmalarindaki 2-4
saatlik bir gecikmenin etkenin enfekte etme yetenedini 10.000 kat

86

arttirdigi saptanmistar . Bu bulgu, vicut korunmasinda kemotaksi-

sin yerini vurgulamaktadair.

Kemotaksis bozukluklarinda gdriilen enfeksiyonlaran etken-—

leri c¢ogunlukla stafilokok aureus, gram negatif bakteriler, candi-

da albicans ve aspergillus'tur 87.
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Kemotaksis bozukluklari ii¢ temel nedenle olusabilmektedir
29/87 (raplo : 11). |
1- Fagositik hiicrenin kemotaksis yetenedi gdsterememesi
(Hlicresel bozukluk) |
2- Kemotaktik faktdr eksikligi

3- Hilicre veya kemotaktik faktdre ydnelik inhibit&rlerin

varlaiga.

Kemotaksisin ilk evresinde hilicrelerin damar endoteline
yapistigi bilinmektedir. Diabetes mellitilis, graniilositasteni ve
izole olgularda kemotaksis bozukludunun hilicrelerin damar ylizeyine

yapisma 6zellidinin azalmasina badli oldudu saptanmistir 73,87.

Kemotaksis yapan hlicrenin zar sitoplazma ve gekirdeéinin
seklini degistirebilme yetenedinin olmasi gereklidir. Parsiyel al-
binizm, ndtropeni yineleyen, bakteri enfeksiyonlari ve l18kositler-
de anormal lizozomal granililler gbriilen Chediak~-Higashi sendromun-
da hlicrelerin gsekil dedigtirebilme yetenedi azaldidi gbsterilmig-
tir 88. Yeni dodan doneminde kemotaksis bozukluunun bir nedeni-
nin hilicre geklinin bozulabilmesinin azligi oldudu saptanmlstlrsg.

Tanimlanan ilk random migrasyon bozuklugu Lazy (tembel)
1dkosit sendromudur-go. Bu hastalarda notropeni, dermatid, periyo-

dontitis ve yineleyen enfeksiyonlara random migrasyon bozukludu

vaninda kemotaksis yetersizliginin neden oldudu g&sterilmistir.

Kizamik, enfluenza gibi viral enfeksiyonlar ve tiliberki-

loz geg¢ici hiicresel kaynakli kemotaksis bozukluduna neden olur-

29

lar . Kemotaktik yetenek gOsteren kompleman komponentlerinin

olu§ﬁmu i¢in kompleman sisteminin klasik veya alternatif yoldan
aktive edilmesi gereklidir. Klasik kompleman yolunun komponent-

olugamiyacadindan

leri olan Clr’ C2 ve C4 ek81kllkler1ndec3b,C5a
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Tablo - II-

I- Hiicresel kemotaksis bozuklara
1- Diyabetes mellitlis

2- Granlilositasteni

3- Yenidodan ddnemi

4- Chediak—Higashi sendromu -

5- Tembel 1&kosit sendromu

6— Aktin disfonksiyonu

7- XKartegenar sendromu

8- Hipogamaglobiilinemi

9—- Hiper IgE sendromu

10- Kemik iligi transplantasyonu
1l1- o mannosidoz eksikligi
12- Juvenil périyodontitis

13- Iktiyozis

14- Down sendromu

15- Yaniklar

16— Hipofosfatemi

17— sistemik lupus eritamatozis
18- 1zole olgular

Kemotaksis Bozukluklarinin Sainiflandirilmasi

25

I1I- Kemotaktik faktdre badla

1-

kemotaksis bozukluklara

Kompleman komponentlerinin
eksikligi

a) Clr’ C4, C2 pin kine-
- tik bozuklugu
b) C3, Cg eksikligi,

c) C3 hiperkatobolizmasi
d) C5
Hegeman faktér eksikligi

disfonksiyonu

Prekalikrein eksikligi

Lenfokin eksikligi vey faz~
la yapimi '

a) Mukoten&z kandidiazis
b) Wiskott—-Aldrich Sendromu
Diyabetes mellitilis

Sistemik lupus eritematozis

III- Inhibitdrlere badli kemotak-

sis bozukluklar:

1- Hlcreye y6nelik inhibitérler

a)
b)
c)
a)

Wiskott-Aldrich Sendromu
IgA paraproteinemi
Timdrler

fzole olgular

Kemotaktik faktdére yonelik
inhibitdrler

a)
b)
c)
d)
e)
)

Hodgkin
Sarkoidozis
Lepramatdz Lepra
Alkolik siroz
Glomerilonefrit

Uremi

6T
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kemotaksis bozukluklara meydana gelir. Ayrica C5 eksiklidi ve dis-
fonksiyonunda, C3 ve C3b eksiklidinde kemotaksis bozukludu gori-

lir 30.

Hlicresel kaynakli olan kemotaktik faktdr yetersizlidi
yaninda bu faktdrlerin fazla yapilmalari da kemotaksis bozukluk-

larlné néden olur 91.

immﬁnoglobﬁlin eksikliginde, diabetes mellitlis, yeni do-
gan doneminde ve sistemik lupus eritamatozis'te kemotaktik faktodr

yapimil azalmigtir 73’87.

Kemotaksis bozukluklari, kemotaktik faktdre veya dogru-
dan hilicreye yonelik kemotaksis inhibit®&rlerinin varliginda ortaya

¢ikabilir.

Kemotaktik faktdr inaktivatdrleri, kemotaktik faktdr ile
karsilastaiklarinda bu faktdrleri enzimatik yolla pargalayarak ke-
motaktik uyarlmin durmasini sadlarlar. Kemotaktik faktdr inaktiva-
térlerin:bu etkilerini g&sterebilmeleri i¢in yiliksek diizeyde olma-
lari gereklidir 92. Yiksek diizeyde kemotaktik faktor inaktivatdr-
lerin neden oldugu kemotaksis bozukludu ilk kez glomeriilonefritli
hastalarda tanimlanmigtir 93. Hodgkin hastaligi, sarkoidozis, lep-
ramatoz, iépra ve alkolik sirozda kemotaksis bozukludunun yiliksek
dizeyli kemotaktik'faktbr inaktivatdr varligina bagli oldudu sap-

tanmigtair 83.

Kemotaksis bozukluduna, hﬁcreyé y6nelik inhibitdrlerin
94,95

varligi da neden olabilmektedir . Bu inhibitOrler hilicrelere
dogrudan etkileyerek, kemotaksis bozukludunun ortaya g¢ikmasina

neden olurlar. Wiskott—-Aldrich sendromlu olgularda serumda hiicre-
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ye y6nelik inhikitdrlin varligi gOsterilmistir. Bu hastalarda kemo-
taksis bozuklugunun diéer‘bir nedeninin artmis ienfosit kaynakla
kemotaktik faktdrler oldudu séptanmlstlr 91.

Kemotaktik faktdr inaktivatérlerinin etkisini ortadan
kaldiran antagonistlerin diizeylexrindeki dﬁsﬁklﬁée bagli olarakda

kemotaksis bozukluklari tanimlanmistir 96.

ST ROZ
Gocuklarda her yasta gobriilebilen siroz karaciger de fib-
réz doku artimi.regenerasyon ve lobiiler yapinin bozulmasi ile

belirginlesen bir hastalaiktar 97

. Giderek toplum sadligi sorunu
haline gelen hepatit ile temas riskinin artmasi, sirozun gorilme

s1kliginin artimina neden olmaktadir.

Cocuklarda sirozlularin bliyikk ¢odunlugu viral hepatitler,
safra kanallaraindaki tikaniklik ve neonatal hepatitlere badgli ola-
rak gelisir. Bunlardan bagka,metabolik hastaliklarin belirtisi

veya sonucu oldudu da bilinmektedir. Son yillarda,enfeksiyon ve

‘metabolizma bozukluguna bagdli oldugu tanimlanan siroz oraninda art-

ma oldudu gdzlenmektedir. Cocuklarda siroz nedenleri kapsamli ola-

rak Tablo : III'de belirtildidi sekilde Ozetlenebilir.

Tablo -III: Gocuklarda Siroz Nedenleri 1
I- Obstriktif bilier hastalaiklar

- Ekstra hepatik bilier atrezi
- Intrahepatik bilier hipoplazi
- [Koledok kisti
~- Kistik fibrozis
- Karacigerin kistik hastaliga
. 1infantil polikistik hastalik

. Konjenital hepatik fibrozis

- Assendan kolanjit



II- Enfeksiyonlar

Hepatitis A,B, ﬁon A, non B
Rubella '
Sitomegalovirus
Toksoplazmosis

Koksaki

Herpes simpleks

Neonatal hepatitis

Sifiliz

Kronik-aktif hepatit

IIT-Vaskiiler hastaliklar

" Hemanjio endotelioma

Rendu-Osler-Weber hastali§i
Hepatik ven tikanmasi: Budd-Chiari
Kardiyak nedenler
. RKonstriiktif perikardit

Pulmoner hipertansiyon

Pulmoner stenoz, atrezi

. Triklspit atrezisi

IV~ Genetik ve metabolik hastaliklar

V-

0, antitripsin eksikligi

WilsOn sirozu

Trozinemi '

Galaktozemi

Herediter fruktoz intoleransi
Glikojen depo hastaliga (tip IV)

Serebro hepatorenal sendrom

| Wolman hastaliga

"Niemman pick hastaliga

Gaucher hastaliga
Mukopolisakkaridoz
Hemokromatozis '

Indian Childhood sirozu

sendromu

Familyal kolestazis—(Byler) hastaliga

intrahepatik kanal yetersizligi

Diger nedenler
flaglara bagla (methotrexate,halothane)

Nutrisyonel
Inflamatuar bagirsak hastaliklara

22
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Sirozlu hastalaran karaciderleri normal sinirlarda veya
daha biiyiik olabilecedi gibi son ddnemlerde kiigiiliir. Karaciderin
homogen goOriinlimli kaybolarak yerini nodiiler bir yapi alir. Nodiil-
lerin c¢apina gdre sirozlar makronodiiler ve mikronodiiler olarak si-
niflandirilmaktadar 98.

‘Sirozlarln klinik bulgulari altta yatan nedene gore
deéisiklikier gbsterebilirsede hepsinin Grtak bazi 6zellikleri-var-
dir. Bilier atrézi gibi safra akiminin engellenmesine baglai o;an-
lar sarilik ile baslar. Sarilik, siroz ilerledikcge artma gdsterir.
Enfekéiyon sonucu geligenlerde ise sarilik hikayesi veya sariligin
tekrarlamas; bulunur. Siroz, kistik fibrozis gibi’' dijer tikanma ne-
denlerine bagli olarak geligirse, sarilik geg¢ devrede oftaya ¢cika-

bilir. Wilson hastaliginda sarilak siklikla gBrﬁlen’bir bulgu degil-

dir.

'Sirozlu hastalarda istahsizlik ve halsizlik gibi bulgu-

larla karsilagailabilir.

Hastalarda karaciger ve dalak bﬁyﬁklﬁéﬁ)en sik karsilasi-
lan bulgulardandir. Hastalarda asit gelisebilir ve karin venleri
dolgunlasir. Portal hipettansiyon ve 6zofagus varislerine bagli he—
matemez ile melena gdriilebilir. Hipersplenizme bagli olarak op@a—
ya ¢ikan lékopeni ve tfombositopehi sonucu petesi ve ekimozlar ge-
ligebilir. Anemi, sindirim sisteminden kan kaybina bhadli olabilece-
§i-gibi hipersplenizm nedeni ile de olabilir. Yenidogan déneminaé‘
cocuklarda steatore siroza eslik ederek rikets ve kilo alamamaya

neden olur.

Beyaz tirnak, c¢omak parmak ve kaginti gibi bulgular nadir-

dir.
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Sirozda tani ig¢in karaciger fonksiyon testleri, serum
elektroforezi, alkalen fosfataz, kollesterol ve bilirubin dlizey-
lerinin saptanmasi yardimci olur. Ancak kesin tani klinik bulgu-
lar vé karacigder biopsisi jle konur.

Sirozlu hastalarda enfeksiyonun sik goriilen komplikas-
yonlardan biri oldudu uzun yillardan beri‘bilinmektedirloo. Spon-
tan bakteriyel péritonit, gram (-) bakterilerle olusan bakteriyemi,

enfektif endokardit solunum sistemi enfeksiyonlari en sik gelisgen

enfeksiyonlardir.

i

Asiti olan hastalarda spontan bakteriyel peritonitlerle

% 3-14 oraninda karsgilasildigi bildirilmistir 99. Karaciger siro-

zunda bu komplikasyonunun goriilebilecedine kargin hatirlanmamasi
nedeniyle genellikle otopsi bulgusu olarak karsilasilir. Etken sik-
likla E. koli, pn&mokok, streptekok, klebsiella ve proteustur. Bak-

terilerin asit sivisina sindirim sistemi, lenf ve kan yolu ile

girebilecekleri diiglinilmektedir.

Spontan bakteriyel peritonitli hastalarda prognoz xoti-
diir. Antibiyotik tedavisine radmen hastalarain % 36-80 inde Olime

neden oldudu saptanmistir 72’99.

Yapilan gallsmalarda,éirozlu olgularda bakteriyeminin sik
gelisen ve &lim oranini arttiran bir komplikasyon oldugu gOsteril-
mistir. Bakteriyemi odaginin gbsterilmesinin zor olm§s1na karsin -
solunum, Uriner, sindirim sistemlerinin ortam hazirladigi dﬁsﬁnﬁl—*

mektedir.

Sirozlularda gelisebilen dider bir Onemli enfeksiyon in-
fektif endokardittir. Uwaydah ve arkadaglarainin gallsma31nda akut
bakteriyel endokarditli hastalarin % 9 undan ve subgkug bakteriyel
endokarditli hastalarin % 7 sinde siroz ile iliski kurulmustur. Bu

hastalarda gelisen endokarditin bnemli 6zelligi kalp kapak lezyonu
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olmamasi ve enterik gram (-) bakterilerin etken olarak sik g&ril-
mesidir.
BronkopnOSmoni ve liriner sistem enfeksiyonlarinin siroz-

lu hastalarda sik gOriildiigd bildirilmektedir.
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 GEREGC VE YONTEM

Calisma, Hacettepe Universitesi Tip Fakililtesi, Pediatri
Bilim Dali, Immiinoloji Unitesinde, ayni merkez Hepatoloji Unitesin-—
ce siroz tanisi ile izlenmekte olan 20 hasta ve 20 sadlikli cocuk-

ta yapild:.

Hastalarain 13'd erkek, 7'si kiz olup vaslari 4-17 yas
arasinda degigiyordu. Ortalama vas 8,4 yil ve ortanca yas 8 yil

idi (Tablo :1IV).

Hastalarin hepsine siroz tanisi, karacifer biyopsisi ya-
pilarak konuldu. Galigmaya alinmadan Once fizik inceleme yapildi,:
enfeksiyonlarai olmadigi-saptandi ve ila¢ kullanma hikayesinin ol-

mamasina 6zen gbsterildi.

Kontrol grubu olarak, ayni yas gurubundan ve benzer sos-
'yo—ekonomik cevreden gelen 20 saglikli g¢ocuk alindi. Kontrol grubu-
nun 11'i erkek, 9'u kiz idi. Yaslari 5-15 yas aras;nda idi, yas

ortalamasi 9,9 yil ve ortanca yas 10 yil idi (Tablo : V).

Sirozlu ¢ocuk ve kontrol grupdaj;
1. Serum, l1l86kosit, idrar g¢inko dlizeyleri ©6lcglildi ve

¢inko absorbsiyon testi, -



TABLO 4. SIROZLU COCUKLARIN KLINIK VE LABORATUVAR

BULGULARI

é Protokol | Adi |Yos,| Hb | BK, g, Dolok | SGOT | S6PT | £ & | RTIRTT| oo |Thymol |, o | Karaciger
S No Soyad [Cins | gr/dl | mm® | 5 £ | (em) [ (d) (@) |25 |35 |6 [(sn d Biyopsisi
2 2 = |37

1 | 857921 | R.0. |9E | 13 9000 | & 3 98 72 {7 |48|18|123| ++ | 102 | - | Siroz
2 | 1068713 | A.K. |13E| 14.25| 5400 | & 10 | 130 |19 |[56|3 |20|10]| +++ | 136 | - | Siroz
3 [ 1401542 | A.A. | 8E| 9.90]| 7000 | 4 5 27 | 25 |s6|32|25]|127] + L2 | + | siroz
4 | 1063310 | H.A. | 4E | 10.50 | 6600 | 3 - 40 | 50 |66 |42]|19 [125] + - | - | sirez
s | 877 | HC. | 8E|1.40 | 8200 | 3 1 50 72 51|29 17 |120| ++ - | - | siroz
6 | 1017186 | R.G |1SE|11.2 | 7800 | 4 7 | 110 - |- =-121|130]| - - | - | Ssiroz
7 | 833342 | B.M. |17.E| 10.36 | 4000 | & 6 25 | 16 |52 34|22 [155] + - | = | siroz
8 | 1248129 | N.T. |5k | 825 | 6700 | 5 2 |120 | 90 |s |21|19|{15| +++ | 96 | = | Sirez
9 | 653213 | D.T. |ME|12.50 | 8400 | s 2 72 | 65 |6.8]|42|18 [105| ++ | 10 ~ | siroz
10 | 1027170 | E6. | 6.K|11.70 | 6600 | 3 - 40 50 (6 |4 |17 |12 + 78 | - | Siroz
11 | 1070653 | A.S. |5K| 902 [10800 | & - 42 43 |6 |4 |35 |20 #++ | 167 | - | Ssiroz
12 | 1016051 | E.K. | 7E | 10.45 | 7800 | 5 3 | 250 | 160 |59|38|22|120] ++ | 15 - | Ssiroz
13 | 590415 | S.A. | 8K |12.05 |10%00 | & 3 | 100 | 140 |63|33 |14 |95 ++ | 19 = | Ssiroz
14 | 1408755 | K.D. | 7€ |10.50 | 4000 | S 15 | 300 | 315 |56|38]|14 |91 | ++ - | = | Ssiroz
15| 895566 | B.0. [10E | 11.40 | 4200 | 1 3 25 36 | 5332|2110 | ++ | 15 - | siroz
16 | 138898 | N.E. | 8E| 12.50 [10900 | 3 1 100 |10 |- [ - |-]-]% 14 - | siroz
17 | 1246587 | O.H. | 4k | 10 9700 | 3 - | 275 | 210 | 76|54 |24 [120] ++ | 19 - | siroz
18 | 1252546 | AK. | 9K |1294 | 7600 | 2 .| 6 | 215 | 205 | 74|52 |25 |215] - - - | Ssiroz
19 | 835688 | S.D. {6K| 9.90 | 8500 [ & | 3 | 175 | 225 [6.5[35 |18 [100] - - - | Ssiroz
20 | 12088 | Fo [8E|10.50 | 6600 | 3 - 7 38 | 74|51 |15 {102 - - - | Ssiroz

Lz
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2. Notrofil random migrasybnu ve kemotaksisi,
3. GGinkonun nétrofil kemotaksisine etkisi, |
4. Hasta ve kontrol serumlarinin n6£fofil kemotaksiéi—
ne etkisi,
5. Hasta ve kontrol serumlarinin bakteriyel kemotaktik
faktore etkisi,

6. Hasta ve kontrol serumlarinin kemotaktik faktor

olusturabilme yetenekleri arastiralda.

SERUM, LOKOSIT VE IDRAR CINKO DﬁZEYININ OLCULMEST

Cam Gereglerin Deneye Hazirlanmasi :

Deneylerde kullanilacak bilitlin cam geregler (tlip, pipet,
balon gibi) minerallerden araindirailmak amaci ile Once deterjanli’
su (Teeol) ile yikanarak potasyum bikromat ile doyurulmus silfirik
asitte 24 saat bekletildi. Siire sonunda asitten glkarllan gereg-—
lerin tlmi ¢ kez ¢esme suyu, li¢ kez distile su Qe i¢ kez de de-
mineralize su ile ylkanarak etiivde kurutuldu. Kemotaksis deneyle-
rinde kullanilacak tilip ve pipetler silikonlanlp'(Siliclad—Cléy

- Adams Co.) 120 oC de 60 dakika bekletilerek‘sterilize edildi.

Olclimde Kullanilan Alet ve Olgilime Hazirlanmasl :
Serum, 1&kosit ve idrar ¢inko diizeylerinin Olg¢lilmesinde

Perkin-Elmer 400 atomik absorbsiyon spektrometresi kullanilda 101.

Galigmalarda stok .solusyonu olarak; Once 1 ml'de 1000 g
¢inko. igeren birinci ve bundan alinan 0,1 ml nin demineralize su
ile 100 ml'ye tamamlanmasiyla elde edilen (1 ml‘sindé 1 #4g) ikin-

ci stok solﬁsyanlarl kullanilda.

Olgim iélemi sirasinda, ikinci stok solusyonundan, 0,05
#g/ml, 0,1 #g/ml,‘O,Z kg/ml, 0,3 Mg/ml ve 0,5 Kg/ml yogunlugunda

dlclimde kullanilan standart solilisyonlar hazirlandi.

+

Atomik absorbsiyon spektrometresine ¢inko katod lambasi

taki1lip, lamba akimi 8 mA ve dalga boyu 213,9'a (slit = 0,2)
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ayarlanarak, 1sinmasi ic¢in 10 dakika beklendi. Asetilen-hava
karisimi alevde Once standart sQ}usyonlar sohra 6rnekler okundu.
Standart ¢inko solusyonlarinin absofbanslérl en az lic¢ kez okunup
ortalamalari alinarak standart edri ¢izildi (Sekil 1). Ginko diize-
yi Ol¢lilecek Orneklerin absorbanslaraida.iicer kez okunup ortalama-
larl‘grafikte yerine konularak ¢inko igeridi karsiliklari ug/ml ola- .

rak bulundu.

Absorbans
80 1
70 -
60 1
50 1
407
301
20+

10

. M N b L4 v " ) ‘A k
0,05 0,1 0,2 0,3 0,4 0,5  simko -

Sekil - 1l: Standart Ginko EJrisi

Serum Cinkosunun Olg¢iilmesi :

Bir gece 6nceden ag¢ birakilan hasta ve kontrollerden
sabah saat 8-10 arasinda enjektdr kullanmaksizin ¢elik bir igne
ile minerallerden arindirilmisg cam tiiplere damla damla 3-4 ml kan
hemoliz olmadan allndl{‘Tﬁplerin agzi parafilm ile kapatilip 30-60

dakika oda sicakliginda bekletildikten sonra 2000 devir/dk'da




30

10 dakika santrifiij edildi. Ayrilan serumlar minerallerden arin-
dirilmig pastSr pipeti ile ayni’ sekilde hazirlanan tiiplere akta-
rilip, agizlari parafilmle kapatilarak &lg¢iim gﬁnﬁﬁe kadar -20 ¢°

de saklandi.

6rnekler}okunaca§1 glin demineralize su ile 1/5 oraninda
sulandirilarak absorbanslari atomik absorbsiyon aletinde 3 er kez
okurnidu. Elde edilen dederlerin ortalamasi grafikteki yerine konu-
lup sulandirma kat sayisi ile c¢arpilarak ml'deki ¢inko diizeyi Mg
aiarak saptandi. Sonug¢lar 100 ile carpalarak érnékteki ginko‘dﬁzeyi
#g/pl izerinden verildi. Bu O'inci dakika deJeri olarak kabul edil-

di.

Lokosit Ginkosunun Olglilmesi :

t
i

Hasta ve kontrollerden 5 ml vendz kan 20 no'lu igne ile
plastik enjektdre 50 U/ml heparin olacakvgekilde alindi. EnjektOr
igne ucu yukari gelecek sgekilde 37 c® de eritrositlerin ¢Skmesi |
i¢in 60 dakika bekletildi ve listte toplanan lékosittén zengin
plazma deney tiliplerine aktarilarak 1200 devir/dk. da 10 dakika
santrifiij edildi. Tipilin altina ¢8ken l&kositler tizerinde kalan
plazma aspire edildi. LOkosit tabakasi (pellet) lizerine ¢inko iger-
meyen bir ortam olan RPMI-1640 (Bio Merieux Lab. Marcy-L'etoile-
bFrance) solusyonundan 3 ml eklenerek l&kositler 1200 devir/dk. da
10 dakika santrifij edilerek li¢ kez yikandi. 'Sonra, olusabilecek
eritrosit kontaminasyonunu ortamdan kaldirmak i¢in gok islemi yapil-
di. Bu amaglé 18kosit Ornedinin bulundudu tlpe 3 ml demineralize
su eklenerek sallandi ve lizerine 20. saniye dolarken demineralize
'suda hazirlanmig % 1,8 lik NaCl ¢bzeltisinden 3 ml eklendi. Santri-
fij edildikten sonra tliplin altina ¢dken 1l0kosit tabakasi RPMI-1640
ile 2 kez daha 1200 devir/dk. da 10 dakika santrifij edilerek yi-
kandi. Son yikamadan sonra dibe ¢8ken l1l8kositler {izerine 1 ml RPM-

1640 eklenip tekrar stispansiyon yapildi ve Thoma sayim kamerasinda
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hiicreler sayildi. Hiicre sayisi saptanan l1l&kosgit sﬁspansiyonu‘-ZOCq
de bir kag¢ kez dondurulup ¢Ozililerek 1dkositlerin tamamen parcga-
lanmasi saglandi. Sonra tliplerin aélzlarl parafilmle kapatilip 61-
¢lim giintine kadar -20 C° de saklandi. Ol¢lim sirasinda,6 l&kosit siis-
pansiyonlari demiﬂeralize su ile 1/5 oraninda sulandirildi ve ab-
sorbanslari atomik absorbsiyon spektrofotometresinde liger kez
okunarak ortalamalari alaindi. Yikama solusyonu olarak kullanilan

RPMI-1640 dan 3 ml baska bir demineralize tiipe konularak k&r ola-

rak kullanildi. Elde edilen dederler grafikteki yerine konulup

standart edriden ml'deki ¢inko igeridgi #g cinsinden bulundu. Bu

deJerden bir milyon (1 x 106) 1lokositin ¢inko diizeyi hesaplandi.

fdrar Cinkosunun Glgﬁlmesi‘:

Hasta ve kontrollerden demineralize‘giselere ¢inko kon-
taminasyonu olmamasina 6zen gOsterilerek 24 saatlik idrar toplan-
di. tdrar &rneklerinin a521 parafilmle kapaflilp 6lclm gﬁnené ka-

dar =20 Co de saklandi.

Ornekler okunacagi giin demineralize su ile 1/5 oraninda
sulandirildi. Idrar ¢inko diizeyinin saptanmasinda, serum ¢inkosu-

nu 6l¢me yontemi kullanildai.

¢inko Absorbsiyon Deneyi :

Bir gece 6ncéden a¢ barakilan hasta ve kontrollere, sa-
bah kan alindiktan sonré,lOO mg ¢inko sulfat (Rie@ol Co. West
Germany) adiz yolu ile verildi. Bunu izleyen 2. ve 4. saatlerde
celik igne ile deminéralize tiiplere 3-4 mi damla damla kan alindi.
Serumlar, serum ¢inko diizeyinin Olgililmesi yOnteminde anlatildigi

gibi ayrildi ve -20 CO de saklanarak ¢inko dizeyleri Sl¢ildi.
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KEMOTAKSIS DENEY?1

N&trofillerin Elde Edilisi :

Lokositler hasﬁa ve kontrollerden alinan heparinli kan-
dan, 1l8kosit g¢inkosunu 8l¢me ydnteminde belirtildiéi sekilde ay—
rildi. Medium ile 3 kez yikamadan sonra, 16kosit tabakasi ﬁzeri;
ne 1 ml RPMI—lé40 eklendi ve 1l8kosit sayimi yaplldi. Bu loékosit
sispansiyonundan ayni anda yayma yapilip wright boyasi ile boyaﬁ—
di ve ndtrofil yilizdesi bulundu.. Kemotaksis deneylerinde hiicre
sayisli RPMI - 1640 ile sulandiralarak 1°ml'de 4 X 106 nétrbfil

olacak sekilde ayarlanda.

Serumlarin Hazirlanmasi : ,

Hasta ve kontrollerden alinan 3-4 ml kan oda sicakligin-
da 10 dakika bekletildi ve + 4 Co de 1400 devir/dk‘'da 15 dakika
santrifiij edilerek serumlari ayrildi. Bu serumlar kullanilincaya

kadar - 20 CO de dondurularak saklandzi.

Kemoatraktanlarain Ha21rlanma51';
Caligmamizda kullanilan iki ayra kemotaktik faktdr asagi-
da belirtildigi sgekilde hazirlandai.
| a- Zimozan ile aktive serum (ZAS) :

AB kan grubu olan saglikli 5 erigkinden alinan top-
lam 50 cc kan oda sicakliginda 20 dakika bekletiidikten sonra +4
Co,de 1400 devir/dk. da 15 dakika santrifiij edilerek serumlari
ayrildi. Ayrilan serumlar birbirleriyle karigtarildi,bu karisgik
serum lizerine kompleman sistemini alternatif yoldan aktive etﬁi—
gi bilinen zimozan-A (5 mgr/ml olacak gekilde) eklendi ve 37 c®
de araliklarla sallanarak 1 saat bekletildi. Siire sonunda 1500

devir/dk. da 15 dakika santrifiij edilerek zimozan ¢Sktiiriildi. Ust-

te kalan aktive serum 0,2 ml lik bOliimlere ayralarak -20 CO de



33

donduruldu. Caligma stresince standart olarak ayni ZAS, RPMI‘—‘
1640 ile 1/5 oraninda éulandlralarak‘kullanlldl. |
b~ E.koli (Escherichia Coli) kililtiir filtrati ,(BKF):

Bir E.koli kolonisinden Gze ile alinan bakteri 100 ‘ml
medium 199'a (Medium 199, Wellcome Reagents, Beckenham( Englana)
ekilerek 37 ¢° ae 16 saat inkiibe edildi. Sonra, steril tiliplere ak-
‘tari1ldi ve 2500 devir/dk. da 20 dakika santrifiij edilerek iireyen
bakteri ¢coktlirilau. Ustte kalan sivi kisaim 0,22 ;Aflik millipore
filtrelerden (Millipore Co. U.S.A.) siiziildii ve sﬁeril bakteriyel
kemotaktik faktdr elde edildi. Kontrol n&trofillere karsi kemotak-
tik aktivitesi deneﬁdikten sonra 0,5 ml'lik b&limlere ayrilarak
-20°Cc de donduruldu. Calisma boyunca ayni bakteriyel kemotaktik fak-

tO0r Ornedi kullaﬂlldl.

Hasta ve Kontrol No&trofillerinin Kemotaksis ve Random
Migrasyonu =

11k kez Boyden 102 tarafindan tanimlanan millipore filt-
re yontemi, bazi degigikliklerle uygulandi. Kemotaksis degerlendi-

rilmesi Zigmond ve Hirsch'in 103

tanimladigil sekilde yapildi. Bu
yénteﬁkSkyes—Moore celik kameralari (Bellco Glass Co. Vineland N.J.

U.S.A.) kullanildi (Sekil : 2).

Burgu sistemi ile birbirine sikica kenetlenebilen alt ve
ist iki cemberden olusan kameranin alt ¢emberine sirasi ilej;

- Lamel
- Yuvarlak lastik yastik ve
- NOotrofil gegisine uygun 3 pm'lik porlari (delikleri)

olan millipofe filtre yerlestirildi ve iist gember‘ile sikica kapa;
tlldi._Béylece kamera, filtre yardimi ilg st ve alt iki bolime
ayrildi. Bu deneyde, alt bSlime 0,6 ml kemoatraktan.veya RPMI-
1640, ist bdlime 0,5 ml hasta veya kontrol nétrofil suspansiyonu

konuldu.
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st g¢ember
Filitre

Yuvarlak lastik yastik

- Yuvarlak lamel

Alt gember

I

st bOlim

Alt bOlim

— %
i

Sekil-2:Boyden kamerasinin
parcalar:i ve bdlimleri

Hiicreler ve kemoatraktanlar konulduktan sonra:
Biitiin deneylerde kameralar 37 c® de & 5 Cbz i¢eren nemli
ortamda bir saat bekletildi. Slire sonunda fiitreler ¢ikarilarak
| ist diizeyleri yukarida kalacak sekilde 6 cm. lik petri kutularina
|

yerlestirildi ve boyandi. Boyama iglemi asagidaki sira ile yapil-

di :
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1. Absolld etanol 5 dakika
2. Distile su : - 2 dakika
3. ﬁarris hematoksilen 1 dakika
4. Distile su 2 dakika
5. Cesme éuyu , 10 dakika
6. Etanol (% 70) 2 dakika
7. Etanol (% 95) ‘ 3 dakika:
8. Etanol (% 80), butanol

(% 20) karigimi 5 dagika
9. Ksilol 10 dakika

Boyama sonunda filtreler bir damla immersiyon yadi damla-
tilmig lamlara konulup lzerlerine bir damla immersiYon vagi, damla-
tllarak lamel ile kapatildi. Mikroskopla 400°*'1ik biylitme ile f£ilt-
renin list ylizeyinde kalan n&trofiller bulundu. Mikrometre yardiml
ile filtre igerisinde ilerleyen hiicreler takip edildi. Bir mikros-
kop alaninda filtre igerisinde en ileri giden iki hilicrenin aldikla-

r1 yol mikrometre ile 81lg¢lildli. Olgiimler her filtrede 5.ayri alanda

P
i

yinelenerek vapildi ve tliim 6lg¢imlerin ortalamasi sonu¢ olarak ka-

bul edildi. Mesafeler mikrometre (#m) olarak verildi.

Hiicrelerin mediuma karsi hareketleri random migrasyonun

gbstergesi olarak kabul edildi (Kamera No.: 1-8).

Tiim deneyleri kapsayan protokol asaidaki gekilde diizen-

lendi.



DENEY PROTOKOLU

Kemotaksis
kamera numarasi (N&Strofil karigima 0.05 ml)

O 0 N N AW N =

WON RN NN R RN NN N = e e s e e
O W O N AL S WN H O W KN O UL WN s O

31
32

33
34

35
36

>

UsST BOLUM

Hasta Notrofili
Hasta Nétrofili
Kontrol Notrofili
Kontrol Notrofili

Hasta Notrofili + 1 g Cinko (Z10)

Hasta Notrofili 4 0,1 #g Cinko (210)

Hasta Notrofili + 0.,01 g Cinko (Zld)

Kontrol Notrofili 4 1 ig Cinko (Z 10)

Kontrol Notrofili+0,10 yg.ginko (%10)
Kontrol N&trofili4 0.01 g Cinko (Z10)
Hasta Notrofili + Normal Serum (710)
Hasta Notrofili+ Hasta Serumu (7Z10)
Kontrol Notrofili + Kontrol Serumu (%10)
Kontrol Notrofili+ Hasta Seruﬁu (Z10)

Kontrol Notrofili
Kontrol Nétrofili

Kontrol Notrofili

Kontrol Notrofili

36

ALT BOLUM

(Kemotaktik faktdr 0.6 ml)

1/5 ZAS
Medium
1/5 zAS
Medium
1/5 ZAS
1/5 zas
1/5 ZAS
1/5 ZAS
1/5 ZAS
1/5 ZAS
1/5 ZAS
1/5 ZAS
1/5 ZAS
1/5 ZAS

‘Bakteriyel Kemo-—
taktik faktdr +
hasta serumu

Bakteriyel kemo-
taktik faktdr +
.kontrol serumu

ZAHS (Zimozanla
aktive kontrol serum)

ZAHS (Zimozanla
aktive hasta serum)
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_Cinkonun Notrofil Kemotaksisine Etkisi:

Cinko siilfat, 1 ml'de 100 Mg olacak sekilde RPMI—164O
da gbzﬁlerék stok solusyon, bundan allnan'O,l ml'nin sulandiril-
masi ile g¢inko yogﬁniuklarl 0,01 gg/ml, 0,1 4g/ml ve 1 pug/ml olan
calisma solusyonlari hazlrlandl. Hasta ve kontrol nﬁtrofilléri;
nun bulundugu tiplere dedisik yoJunluktaki bu g¢inko solusyonlari
% 10 oraninda ayri ayri konuldu. Notrofiller 37 c® de 30 dakika
inkﬁbe edildi. Kameranin ilist b&limiine ¢inko ile inkﬁbe édilen
notrofiller (4 x 106/ml) ve alt béliimiine ZAS 0,6 ml konularak deL

ney yapildi(Kamera No.:9-20).

Hasta ve Kontrol Serumlarinin NStrofil Kemotaksisine Et-

kisi :
‘ 5

Hasta ve kontrol serumlarinin nodtrofil kemotaksisine et-
'kisini incelemek ig¢inj

a. Hasta serumu, hasta ve kontrol n&étrofil suspansiyonu .
lizerine ¢ 10 oraninda (0,9 ml ﬁétrofil suspansiyonu + 0,1 serum)
eklenerek 37 c° dé 30 dakika inkﬁbé edildi.

b. Kontrol serumu, kontrol ve hasta n&trofil suspansiyoT

nu lUzerine ' '$ 10 oraninda (0,9 ml ndtrofil suspansiyonu + 0,1 ml

serum) eklendi ve 37 c° de 30 dakika inkiibe edildi.

Notrofiller kameranin ist bolUmiine, ZAS alt bdlimiine ko-

nularak deney yapildi (Kamera No.: 21-28).
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Kemotaktik Faktdr Inaktiyatérﬁ Aranmasi :

Haerianan bakteriyel kemotéktik faktSrden (BKF) 200'er
Kkl ayri tiliplerde bulunan 50 #1 hasta veya kontrol serumlari lze-
rine konuldu. Karaigimlar 37°C de 30 dakika inkiibe edildikten son-
ra serumda bulunan kemotaktik faktodrlerin direngsiz, ancak, bakteri-
yel kemotaktik faktdrilin direng¢li oldudu 70 CO de 30 dakika inakti-
ve edildi. Sonra,bu karisimin normal ndtrofillere karsi kemotak-

‘tik aktiviteleri arastirildi (Kamera No. : 29-32).

Serumlarin Kemotaktik Faktdr Olusturabilme Yeteneklerinin
Arastirilmasi :

Hasta ve kontrol serumlérl {izerine zimozan 5 mg/ml ola-
cak sekilde konularak serumlar 37°C de 1 saat bekletildi. B&yle-
ce zimozan‘aktive hasta serumu (ZAHS) ve kontrol serumu (ZAKS)
hazirlanmig oldu. Bu aktive 'serumlar 1/5 oraninda RPMI-1640 ile
sulandirailda. Kémotaktik aktiviteleri normal noétrofillere karsi

arastirildir (Kamera No.: 33-36).

Sonuglarin istatistiksel deJerlendirmesi student t testi

ve korrelasyon kat sayisinin bulunmasi ile yapildi, p deéerininl

- 0.05 den kiwllk olmas: anlamli olarak kabul edildi 104,105 "



39

BULGULAR

Sirozlu g¢ocuklar ve kontrollere uygulanan testlerin sonug-

lari Tablo V ve Tablo Vi'da gosterilmistir.

Serum Cinko Dizeyleri :

Sirozlu ¢ocuklarin serum ¢inko diizeyleri 45-114 ug/dl
arasinda deéisiyordu. Ortalama ve standart sapmasi 81.85 + 18.1
rg/dl idi.‘Kontrol grupta serum c¢inko dﬁzéyinin deéigme'51n1rla—
ri 68.0 - 130 ug/di idi ve ortalamasi 95.65 + 14.55 pg/dl bulundu.
Hastalarain serum‘ginko dizeyleri istatistiksel olarak kontrolier—
le karsilastirildidinda anlamli derecede dilisik bulundu (p < 0,01)
(Tablo : VII, Sekil : 3).

Tablo : VII- Sirozlu Cocuk ve Kaﬂtréikgpn“ Serum Ginko Dizeyle-
ri ( #g/dl). '

n X Sx
Hasta grup 20 . 81.85 18.81
‘ p <G,01
Kontrol grup 20 95.65 14.55

n = Denek sayisi, X = Aritmetik ortalama, Sx = Standart sapma



TABLO 5: 5IROZLU COCUKLARA UYGULANAN JESILERIN TUFLU SUNUGLAKI

Zn Absorbsiyonu

KEMOTAKSIS (mm)

2 Serum |Lékosit Zn idrar Rondom

;:3 /«g./;lll(. Lokasit po/dl | pordl | pa/2t soot | pm Mm | 1mg | 0.1pug [0.014g *:l 3*‘ f”i* (BKF 1) (ZAHS)
1 70 0.0055 195 | 120 1110 25.1 332 | 7.2 | 581 | 40.3 | 27.2 | 655 55.1 82.1
2| s2 0.0060 120 75 1250 21.2 372 | 691 | 458 | 501 | 351 | 70.3 56.5 66.3
31 86 0.0079 143 95 435 15.1 58.1 | 87 55.3 | 559 | 28.8 | 623 95 55.5
L | 74 0.0067 - - - 275 4L3.6 |- 76 57.6 | 627 | 25.6 - 55.2 724
5 | 114 0.0130 - - - 314 L£1.5 | 759 | 61.2 | 614 | 274 - 80.2 66.9
6 | 97 0.0096 98 82 843 221 65 80 - - 30.2 | 85.1 72.3 80.4
7 | 108 0.0141 200 | 117 295 26.5 868 | 779 | 824 | 809 | 411 | 65.2 65.4 70

8 | 99 0.0079 185 | 123 917 19 L0.4 | 843 | 65.5 - 34 77.4 45.4 50.8
9| 79 0.0067 209 | 70 1004 20.2 31 647 | 51.7 - 51 68.9 72.7 75.3 °
10 | 87 0.0065 149 | 10 690 23.6 39 58.5 | 49.1 556 | 25.2 | 72.2 576 -| 55.2
11 | 88 0.0074 135 | 107 L4S 25.4 43.4 | 82 721 | 55.7 | 60.2 | 86.1 81 78.4
12| 72 0.0080 101 68 500 22.4 38.7 | 60.7 | 70.2 | 38 301 | T 68.2 85.4
13 | 100 0.0125 216 | 109 700 40.8 5.3 | 721 | 614 | 451 | 51 68 -| 70.3 68
%] 75 0.0135 195 95 342 33 78.5 | 65.6 - - L4.2 | L45.2 75 | 75.6
15 |.100 0.0073 240 80 800 34.7 506 | 70.4 | 55.3 - 56.4 | 76.1 50.4 54.7
16 | 83 0.0101 120 79 900 30.9 55 90.3 | 48.2 | 65.4 | 25.7 | 837 75.3 72.7
17| 45 0.0085 194 61 626 35 54 751 | 65.6 | 58.2 | 38 62.1 45 77.2
18| 63 0.0073 - - - 26.3 45 69.9 | 589 - 40 Th 84.2 60.1
19 | 55 0.0082 160 50 741 45 57 3 691 | 67.1 | 41 79 61.5 68.4
20| 90 0.0127 205 | 110 758 48.2 - 88 78 80.4 | 70.3 | 54 80 57 59

ov




TABLO 6 : KONTROL COCUKLARI UYGULANAN TESTLERIN TOPLU-SONUC}LARI_

% vas Sezr:m Ii;k:;it;: Zn Absorbsiyonu iczlr:r "I?grr!:z;;n . KEMOTAKSIS (4m) o
;.;; Cins. /«:./:kl Lokosit j‘gsf:lt ;:}c;c;t o/ 24500t m ,,QS 1 ;g 0.12;9 0'51“/‘9 HS+KN | KS+KN (gg;eravs) (;L;f:'(es -;-
1 |sE} 109 | 0.0145 270 | 120 714 28.2 69 551 | 65 60.2 | 35 72.4 95 65
2 {9€E| 120 | 0.0077 | 300 | 180 500 24.7 493 | 573 | 461 Jif 42.4 | 65.1 59 82.6
3 [12E| 93 | 0.0133 271 | 195 651 23.2 75.5 | 743 751 | 68.3 417 | 75 75 - 75.7
4 |1kl 98 | 0.0165 - - - 29.2 807 | 518 | 773 - - - 80 56.3
5 [10K| 107 0.0080 - - - 29 553 | 651 | 60.2 | 57.1 - - 77 67.1
6 |se| 68 0.0139 138 | 139 325 27.1 55 55.7 | 50.2 | 68 36.2 | 68 68 70.2
7 |7E]| 99 0.0180 256 | 115 452 345 72.8 | 442 | 505 | 75.2 | 36 88.1 83 55.4
8 | 6K | 130 0.0172 295 | 184 393 28.1 80.7 | 534 | 751 - 45.1 | 80.2 75 80.5
g J10K| 94 0.0149 180 | 145 541 20.4 536 | 672 | 72 | 66.4 | 70.3 | 77.4 65 85.1
16 | 6E | 101 0.0087 259 | 141 398 24.5 66.6 | 575 | 66.4 - 50.1 | 86.1 68 88.4
11 {8E| 97 0.0160 230 | 150 200 35.1 79.7( 774 | 725 | 853 | 58.6 | 85.5 89 60.2
12 |11K | 88 0.0096 175 30 511 36.5 695 | 681 | 654 | 63.4 | 484 | 71.2 76 72.4
13 |13E] 93 0.0192 304 | 129 L34 41.1 66.2 | 78.5 | 673 | 68.4 | 55.5 | 80.3 78 "~ 75.7
- 14 |1 K| 100 0.0140 290 | 140 255 AA 58.6 | 50.2 | 68 779 | 65.3 | 787 86 783
15 l2k | 75 0.0139 190 | 80 126 273 92 85.6 | 80.4 | - 4L0.5 | 826 77 68.9
16 [15E| 84 0.0151 240 | 125 387 34.7 85.7 | 823 | 83 75 4.1 95 79 55.1
17 |3E| 82 0.0132 180 90 149 35.8 73.2 | 848 | 806 | 82.6 | 395 | 88.7 84 63.8
18 [10K | 99 0.0145 "] g 2 18.1 95 70.4 | 75.4.| 75.4 | 447 | 95.6 L6 79.1
18 J7K}| 79 0.0096 | 270 | 105 157 L4 876 | 78.1 75.2 | 88 55.3 | 92.1 82 85
20 |12e| 97 0.0109 | 260 | 140 149 54 96 859 | 905 | 80.4 | 47.1 | 101 68 86.4

TV
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L&kosit Cinko Dﬁzeylerii;

Sirozlu gocuklarin 18kosit cinko dizeyleri 0,0055-0,0141
kg /1x 108 18kosit arasinda de§igiyordu ve ortalamasi 0,0089 *
06,0027 Mg/l x 106 lokosit idi. Kontrollerin lokosit c¢inko diizeyi-
nin degisim 51n1Flar1 0,0087-0,0172 pg/l1 x lO6 1okosit idi. Ofta—‘

lama 0,134 * 0.0033 ug/l x 10° 16kosit idi.

" Hastalarin 1l&kosit ¢inko diizeyleri istatistiksel olarak
kontrollerle kargilastirildidinda Onemli oranda diislik bulundu

(p < 0,001) (Tablo : VIII, Sekil : 4).

Tablo : VIII- Sirozlu Gocuk ve Kontrollerin L&kosit Cinko Dilizey-

leri ( ug/1l x 106‘16kosit)
n ‘ X : Sx
Hasta grup 20 . 0,0083 " 0,0027
‘ p<0,001

Kontrol grup 20 0.0134 00,0033

i1drar Cinko Dilizeyleri :

Sirozlu cocuklarain idrar g¢inko dizeylerinin dedJisme sinir-
lari 342-1250 pg/24 saat idi. Ortalama 730,88 * 256,11 ©ug/24 saat
bulundu. ﬁontrol grubun idrar ¢inko dizeyinin dedisme sinairlara

126-714 ug/24 saat ve ortalamasi 373,05 * 80,67 ug/24 saat idi.

Istatistiksel 'olarak hastalarin idrar ¢inko dﬁzeyleri‘kont4

rollerden anlamli derecede yliksekti (p < 0,001) (Tablo : IX, Se-

kil = 5).
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Tablo IX

Sirozlu Gocuk ve Kontrollerin Idrar

45

¢inko Diizeyleri

( ug/24 saat)

n X S 8x
Hasta grup 17 730,88 256,11
‘ . p < 0,001
Kontrol grup 17 373,05 180,67

Cinko Absorbsiyon Testi’

.
-

Hasta éurubun (n = 17) O%inci dakikadaki serum g¢inko dii-

zeyleri 45-108
g/dl idi. Kont
diizeylerinin de
15,53 ug/dl idij
dakika Serum ¢ i

diisiik bulundu

Siroz]
- ‘de§isme sinirld
43.38 Kg/dl bul
rg/dl ve ortald
teki serum c¢inH

diisiiktt (p < 0,

Hasta grn
kg/dl arasinda
Kontrollarain 4.
80-195 #g/dl ve
cocuklarin 4 nd
rak kontrollard

X, Sekil:6)

#g/dl arasinda dedisiyordu. Ortalama 81,52 + 18,15
rol grubun (n = 17) O'neca dékikadaki serum‘ginko
éisim sinirlari 68-130 Mg/dl ve ortalama 94,65

. istatistiksel olarak sirozlu‘gocuklérda O'"ncz

nko dlizeyleri kontrollara oranla anlamli derecede

p < 0,05) (Tablo : X, Sekil : 6).

u g¢ocuklarin 2. saatteki serum g¢inko dﬁzeylerinin“

ri 98 - 240 Hg/dl arasinda idi. Ortalama 168,52‘

undu. Kontrollarda ise dedigim sinairlara 138-300

masi 241,65 + 50,85 #g/dl idi. Hastalarin 2. saat-

o0 dlizeyleri kontrollara oranla anlamli derecede

-
-

001), (Tablo : X, Sekil : 6).

ubun 4 ncii saatteki serum g¢inko diizeyleri 50-123
dedisiyordu. Ortalama 91,23 + 22,39 ug/dl idi.
saat serum ¢inko diizeylerinin de§isim sinirlari -

+

ortalama ise 133,41 32,73 Hg/dl idi. Sirozlu

i saatteki serum g¢inko diizeyleri istatistiksel ola-

an Snemli oranda diigiik bulundu (p < 0,001) (Tablo
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Tablo : X- Sirozlu GQocuk ve Kontrol Grubunun Cinko Absorbsiyon-
lara .

Saat n X Sx
Hasta ‘ 17 81,52 18,15

0. dk. p< 0,01
Kontrol 17 94,65 + 15,63 :
Hasta : 17 168,30 43,38

2. saat p< 0,001
Kontrol 17 241,65 50,85
Hasta 17 91,23 22,39

4. saat p< 0,001
Kontrol 17 133,41 32,73

GCinko absorbsiyonunun hasta ve kontrol grubunda

esler ara-

s1 Onem kontrolu yapildiginda; hastalarda 0-2 nci saat ve 2-4 ncii

saatler arasinda anlamli fark vardi, 0-4 ncli saatler arasinda anlam-—

11 fark yoktu, kontrol grubunda ise 0,2 ve 4 ncli saatler arasin-

da anlamli fark oldugu saptandi (Tablo : XI).

Tablo : XI- Sirozlu Gocuklar ve Kontrollarda ¢inko Absorbsiyo-

nun Egler Arasi Onem Kontrolu

D ‘ sd

| 0-2 saat 86,41 10,25 p< 0,01

Sirozlu Cocuklar 0-4 saat 9,70 4,26, p> 0,05
*

2-4 saat -77,29 10,43 p< 0,01

0-2 saat 147,0 10,12 p< 0,01

Kontrol : 0-4 saat 33,75 6,35 p< 0,01
*

2-4 saat-108,23 9,87 p < 0,01

Esler arasi fark

o
Il

Sd = Esler arasi farkin standart hatasi

* = DegJerlerdeki dﬁgmeyi gbstermektedir.
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Hasta grubu ile kontrol grubun sifinca dakikadaki sérum
¢inko dizeylerinin farkla olmaéiinedeniyie her iki gruba g¢inko
verildikten sonré, serum c¢inkosunun en ylksek dizeye eristidi
2 nci saat ile 4 ncil saatteki serum ginkb diizeylerinin ylzde
artis oranlari ayri, ayri bulundg. Kontrol grubunun 2 nci séét—
teki serum ¢inko diizeylerinin ylizde artig oranlarinin ortalama-
s1 % 155,4 * 42,1 pg/dl iken, sirozlu cocuklarda % 1ll6,5 % 77
#g/dl‘idi. iki grup arasindaki 2 nci saat farkli istatistiksel
olarak anlamli bulunmadi (p > 0,05). 4 ncli saatte, kontrol grup-
ta serum ¢inko diizeylerinin ylzde artaisg oranlaflnln ortalamasi
% 41,4 * 3 pg/dl, hastalarda ise % 13,7 £ 2,4 bulundu ve aradaki

fark istatistiksel olarak anlamli idi (p < 0,01) (Sekil : 7).

N6trofil Kemotaksis Bulgulari :
Hasta nbtrofillerinin kemotaksis deJerlerinin dedisim si-
nirlari 31-88 #4m, ortalamasi ise 51,9 + 16,22 gm jidi. Kontrollar-
da bu defJerlerin dedigim sinirlari 49,3 - 96 4m idi. Ortalama
73,1 + l4,l'um bulundu. Sirozlu g¢ocuklarain notrofillerinin kemo-

taksis deJerleri istatisteksel -olarak kontrollerden anlamli diizey-

de diislik idi (p < 0,001) (Tablo : XII) (Sekil : 8).

Tablo : XII- Sirozlu Cocuk ve Kontrol Grubun N&trofil Kemotak-

~sisleri (&m)

sirozlu ¢ocuklar 20 51,9 : 16,2
p < 0,001
Kontroller 20 73,1 14,1
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Nétrofil Random Migrasyon Bulgularai:

Sirozlu gocuklarlnvnétrofillerinin random migrasyon degi-
sim sainarlara 15,1—48,2 um idi, értalama 28,7 * 8,7 um bulundu. |
Kontrol noétrofillerinin random migrasyonlari 18,1-54 um arasinda
dedisiyordu ve ortalama 32,L * 9,2 um idi. Hasta ve kontrol ndt-
rofillerinin random migrasyonlari arasinda iétatistiksel olarak

anlamli bir fark yoktu (p > 0,05) (Tablo : 13, Sekil : 9).

Tablo : XIII- Sirozlu Cocuklar ve Kontrol Notrofillerinin Random

Migrasyonlari (um)

n § Sx

Sirozlu ¢ocuklar 20 28,7 8,7
p > 0.05

Kontroller ‘ 20 32,1 9,2

GCinkonun Notrofil Kemotaksisine Etkisi :
Sirozlu g¢ocuklarin ndtrofil kemotaksisf ortalamasi 51,9 um
16,2 pm idi. NOtrofiller ﬁéerine;
a) 1 wug c¢inko eklendiginde kemotaksis dedisim sinirlara
(n = 20) 58~90,3 um ve ortalamasi 74,5 * 8,6 um idi. Cinkonun n&t-
rofil kemotaksisini Onemli derecede arttirdigi bulundu (p < 0,001).
b) 0,1 ug ¢inko eklendiginde kemotaksis de§i§im sinirla-—
ri (n =18) 45,9'— 82,4 um ve ortalamasi 61,55 * 10,4 um idi.
0,1 ug cinkonun kemotaksisi Sneml i derecede arttirdigi saptandi
(p < 0,001).
c) 0,01 ug ¢inko eklendiéinde kemotaksis defigim 51n1r;
lari (n = 14) 40,3 - 80,9 um ve ortalamasi 57,62 * 11,7 pum idi.

Bu yoéunluktaki ¢inkonun notrofil kemotaksisini etkilemedigi

goriildi (p > 0,05). (Tablo : XIV, Sekil: 10).
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Kontrollerin ndtrofil kemotaksis ortalamasi 73,2 + 14,1
pm idi. Kontrol nétrofilleri ﬁzé£ine';

a) 1 pg ¢inko eklenerek kemotaksis‘élgﬁldﬁgﬁnde (n = 20)
dedisgim sainirlara 50,2 - 86 um ve ortalama 67,1 .+ 13,2 um bulun-
dﬁ. Bu yoJunluktaki ¢inkonun kontrol ndtrofil keﬁotaksisini Snem—
li oranda etkilemedigdi saptandi (P.>'0r05)r

._b) ‘O,l g ¢inko eklenerek.yapllan,kemotaksis deneyinde,‘
dedigim sanirlara (n = 20) 46,1 - 90,5 um ve ortalama 69,9 + 11,4
pum idi. 0,1 gg cinkonun kemotaksisi etkilemedigi bulundu (p > 0,1).

c) 0,01 pg ¢inko eklenerek kemotaksis Olg¢ilildiiglinde degi-

sim sinairlari (n = 16) 57,1 + 8 um ve ortalama 72,9 i‘9,3 K“m bulhﬁ—

du. Bu yogunluktaki ¢inkonun kontrol notrofil kemotaksisini etki-

lemedigi saptandi (p > 0,5), (Tablo :XIV, Sekil:10).

Tablo : XIV- Sirozlu Cocuk ve Hastalarda Ginkonun Kemotaksise

Etkisinin Esler Arasi Farkinin Onem Kontrolu (um)

Cinko n D sd

( g/ml)
Hasta 0-1 ug 20 22,68 3,62 p < 0,001
Hasta 0-0,1 kg 18 11,9 2,82 p< 0,001
Hasta 0-0,01 Mg 14 5,70 2,93 p> 0,05
Hasta 1-0,1 kg 18 -14,75 3,10 p < 0,001
Hasta 1-0,01 ug 14 ~-17,86 2,75 p< 0,001
Hasta 0,1-0,01 ug 14 - 6,35 3,34 p< 0.05
Kontrol - 0-1 kg 20 -5,98 3,03 p> 0,05
Kontrol 0-0,1 pg 20 -3,33 2,09 p> 0,01
Kontrol 0-0,01 ug 16 . 0,33 2,94 p > 0,2:
Kontrol 1-0,1 urg 20 2,76 2,24 p> 0,2
Kontrol 1-0,01 g 16 -3,76 3,31 p> 0,2
Kontrol 0,1-0,01 kg 16 2,71 2,73 p> 0,5
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Tablo XIV'de g6riildiigi gibi esler farkin Onem kontroliine
bakildiginda :
- Hasta'grubunda ¢ Cinkosuz kemotaksis ile 0,01 ug/ml
¢inko hari¢ olmak lizere digerlerinin arasaindaki fark anlamlai iai.
= Kontrol grubunda ise; tim deneyler arasinda anlamlai

fark bulunamadi (Tablo : XIV, Sekil : 11).

Hasta grubﬁhun ndtrofil kemotaksis deerlerinin 1 ug/ml
¢inko ile inkibasyonundan sonra kontrol grubun dlizeyine yikseldi-

gi saptandai.

Hasta ve Kontrol Serumlérlnln N6rofil Kemotaksisine Etkisi;

Sirozlu gocuklarin notrofil kemotaksis ortalamasi 51,9 +
16;6 pm idij; |

a) Hasta notrofilleri lzerine % 10 oraninda hasta serumu
eklenerek notrofil kemotaksisleri tekrar O6lc¢ildiglinde (n = 20) de-
gigim sinarlari 25,2 - 60,2 um ve ortalama 39,6 + 11,1 um bulundu.
Notrofil kemotaksisinin hésta serumu konulmasindan sonra Onemli

derecede azalma gdsterdigi saptandi (p < 0,01l) (Tablo : XV,Sekil:12).

b) Hasta n&trofilleri lizerine % 10 oraninda kontrol seru-
mu konularak, n&trofil kemotaksisi 6lc¢iildii§iinde (n = 18) dedisim
sinirlari 55,2 - 86,1 ve ortalama 71,8 £+ 10 pm idi.Kontrol seru-
mu konulmasindan sonra, hasta notrofil kemotaksisinin Onemli dere-

" cede artti§i bulundu (p < 0,001) (Tablo : XV, Sekil : 12).
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|  Tablo : XV- Sirozlu GCocuk ve Kontrol Notrofil Kemotaksisine
Kontrol Serumlaranin Etkisi. (#4m) |
n Serum @ Kontrol
Serumu
Sirozlu gocuk noét-
rofil kemotaksisi 18 52,9 16,6 71,8 10 p < 0,01
Kontrol nétrofil 18 73,1 14,1 82,4 10 p < 0,001

kemotaksisi

Kontrol grubunun ndtrofil kemotaksis ortalamasi 73,1

| 14,1 pm idi.

a) Kon£rdl notrofilleri lzerine % 10 oraninda hasta se;
rumu eklenerek, kemotaksis 6l¢iildiglinde (n = 18) dedisim sinirlari
35-74,1 pm bulundu. Ortalama 49,2 + 11,7 pm idi. Kontrol ndtrofil-
leri kemotaksisinin hasta serumu eklendikten sonra ©Snemli derecedé

azaldigi bulundu (p <« 0,001) (Tablo : XVI, Sekil : 13).

b) Kontrol ndétrofilleri ilizerine % 10 oraninda kontrol
serumu ekiendiéinde (n = 18) kemotaksisleri 65-101 um arasinda de-
gigiyordu ve ortalama 82,4 x 10.0 gm idi. Kontrol serumu eklendik-
ten sonra, kontrol ndtrofil kemotaksisinin Onemli derecede artti-

j1 saptandil (p < 0,0,1), (Tablo : XVI, Sekil .z 13).

Tablo : XVI- - Sirozlu Gocuk ve Kontrol Notrofil Kemotaksisine

. Hasta Serumlarinin Etkisi (um)

n Serum ¢ Sirozlu
gocuk
serumu
Sirozlu ¢ocuk n&trofil { | 01
kemo takeisi | 18 51,9 16,6 39,6 11,1 p < 0,001
Kontrol no&trofil ke-— 18 73,1 14,1 49,3 11,7 p < 0,001

‘motaksisi
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Hasta ve Kontrol Serumlarinin Bakteriyel Kemotaktik Faktor

zerine Etkisi :

Bakteriyel kemotaktik faktdr, hasta serumu (n = 20) ile
inkibe edildikten sonra, kontrol n6trofillerine,kar51 kemoatrak-
tan olarak kullanildiginda. kemotaksis 45,1-95 pym arasinda dedisiyor-
du ve ortalamasi 66,2 + 13,5 um idi. Bakteriyel kemotaktik faktdr
kontrol serumu (n = 20) ile inkiibe edildiginde ise 64-95 um arasin-
da dedigiyordu. Aradaki fark istatistiksel olarék anlamlai iai

(p < 0,01) (Tablo : XVII , Sekil : 14).

Tablo : XVII - Sirozlu GCocuk ve Kontrol Serumlarinin Bakteriyel

Kemotaktik FaktOr' Uzerine Etkileri (um)

n X Sx
Hasta serumu BKF 20 66,2 13,5
p < 0,01
Kontrol Serumu BKF 20 76,4 9

Hasta ve Kontrol Serumlarinin Kemotaktik Faktdr Olusturma
- Yetenekleri :

Sirozlu g¢ocuklarain serumlara zimozan ile aktive (ZAHS) edil-
dikten sonra kemotaktik faktdr olarak kullanildiginda kontrol
ndtrofillerinin kemotaksis dederleri 54,7 - 85,4 pm arasinda degi-
siyordu. Ortalama 68,7vi 10,1 uym idi. Zimozan ile aktive kontrol
éerum (ZAKS) kemotaktik faktdr olarak kullanildiginda ise, kontrol
nétrofillerinin kemotaksis sinarlari 55,1 - 88,4 um arasinda idi

ve ortalama 72,6 * 10,8 gm idi.

Hasta ve kontrol serumlarinin zimozan ile aktive edildik-
ten sonra kemotaktik faktor olusturabilme yetenekleri istatistik-
sel olarak karsilastairildidinda aralarinda &nemli fark olmadigi

saptandi (p > 0,02) (Tablo :XVIII,Sekil : 15).
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Tablo : XVIII- Hasta ve Kontrol Serumlarinin Kemotaktik Fakt&r

Olusturma Yetenekleri

n i S§
ZAHS 20 68,7 10,1
‘ ' p>0,02
ZAKS 20 72,6 10,8

Parametreler Arasindaki Iliski =

Galigmamizda parametreler arasindaki -iliski arastirildigin-

= Sirozlu g¢ocuklarda, idrar gikonsufla, serum c¢inko diize-
yi arasinda anlamll korrelasydn olmadlél (r =0,2, p> 0,05) ancak
18kosit ¢inkosu ile idrar ¢inko diizeyi arasinda anlamli korrelas-
yon oldudu saptandi (r = 0,75, p < 0,05).

- Kontrol grubunda, idrar ¢inkosu ile serum (r = 0,19,

p > 6,05) ve ldkosit ginkosu‘ara51nda anlamll.korrelasyon_saptan—
madér (r = 0,2, p.> 0,05).

- Sirozlu c¢ocuklarda, serum ¢inkosu ile iékosit ginkoép
arasinda anlamlz koreiasyon olmasina (r = 0,56,p < 0,01) karsan
koentrol grubunda korrelésyon‘saptanamadl (r = 0,01, p > 0,05).

- Sirozlu ¢ocuklarda ndtrofil kemotaksisinin,ldkosit ¢in-
kosu ile korrele oldugu (r = 0,56, p < 0,05) serum ¢inkosu ile
aralarinda korrelasyon olmadidi saptandi (r = 0,2, p > 0,01).

- Kontrol grubunda, ndtrofil kemotaksisi ile serum
(r = 0,11, p > 0,01) ve 18kosit ¢inkosu (r = 0,20,p > 0,05) ara-
51nda korrelasyon olmadigi saptandl.

- Sirozlu g¢ocuklarda albumin diizeyi ile idrar ¢inko di-

zeyi arasinda anlamli korrelasyon bulunmadi (r = 0,3, P > 0,05).
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TARTIGSMA

Caligmamizda, sirozlu g¢ocuklarin serum ¢inko diizeyleri kont-
rol grubundan anlamli olarak diigiik bulunmustur. Kontrol grubunun or-

talama serum ¢inko diizeyleri Cinl»,06

Vve arkadaglarinin ad&lesanlar-
da saptadiklari serum ¢inko deerlerine yakindir. Sirozlu hastaiar-
da saptadigimiz bu ¢inko diiglikliigi Hindistanll ¢ocuklarin sirozun-
da yapilan c¢alaismalarla uvgunluk géstermi5tir107;lﬁu aragtirma di-
‘§1ndd ¢ocukluk cagi sirozlarinda serum ¢inko dlizeylerine y®nelik. bir

arastirmaya rastlanilmamigtir.

Cinko eksikliginin, defigkenlik gOsterebilmeleri nedeniyle
sadece serum Ve plazma ¢inko dilizeyi ile tanimlanamayacadi belirtil-
mektedir. Lokositler, ¢inko dﬁzeyi yliksek olan hilicrelerdir ve bir
l6kositin eritrositten 25 kat daha fazla ¢inko igerdigi géstérilmis—
tir. Lokositlerin gekirdeklerinin\bulunmasi ve yarilanma &Smiirleri-
nin kisa olmasl nedeniyle dokulardaki ¢inko dlizeyinin seruma oran-
la daha glivenilir olarak g&sterdiklerine inanllmaktadlr'0 . Qailg—

mamizda bu nedenle Olglilen lékositiginko diizeyi hastalarda kontrol-

LIS NS PO RN T RTTH B IR S R T A 1 P RN R RN AR R R
Kellin‘09 ve arkadaglari, ldkosit g¢inko dﬁzéyinin dokular-
daki ginko diizeyini daha gilivenilir olarak yan51taca§1n1 belirtmisg-—

ler ve eriskin karacifer hastaliklarinda 18kosit ¢inkosunun diiglik
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oldudunu gSstermiglerdir.Bulgumuzbu ¢aligsma ile uygunluk goster-

mektedir.

Aragtlrmamléda, hasta grubunun serum ve l0kosit g¢inko dﬁ;
zeyleri arasinda korrelasyon bulunurken, kontrollerde korrelas-
yon olmadidi saptanmistir. Bu bulgu, serum ve lékOSit‘gginko ili§~‘
kisinin sirozlu‘hastalarda Onemli dedisiklikler g8sterdidi gérﬁ$ﬁ—
nd dogfulamaktadlr. Hastalarda serum ¢inkosu kontrollerden % le,
lokosit ¢inkosu ise % 61 oraninda diigsiik bulunmustur. Bu bulgu,
¢inko eksiklidinin serum ve hilicrelere yansimasinin farkli oldudunu
gostermektedir. Ayni zamanda, ¢inkonun bu hastalaran lékositierin-

de kontrollerden biliyiik oranda dliglik olmasinin bu hiicrelerin meta-

" bolizmalarini etkileyerek fonksiyonlarinda bozukluklara yol aga-

bilecedini diglindlirmektedir.

sirczlu gocuklérda hem serum,6 hemde l&kositte saptadigimiz
¢inko disilikliiginin nedenlerihe yonelik olarak c¢inko emilimini
ve ¢inkonun idrarla atilimini arastirdik. Ginko emilimini ince-
lemek amaci ile, 17 hasta ve kontrolde ¢inko absorbsiyon testi ya-
pildiginde hasta ve kontrollerin 2 ve @'ncﬁ saat ¢inko dizeyleri-
nin anlamli olarak fafkll oldugu bulunmustur. Ancaklserum ¢inko-
sundn en yliksek dlizeye eristidi ikinci saatte, hasta ve kontroi
grubunun serum ¢inko dﬁzeylerinin‘yﬁzde artig ofanlarlnln orta-
lamasi arasinda anlamli fark olmamasi, sirozlu gocﬁklarda ¢inko
emiliminde'gok Snemli deéisiklik‘olmadlélnl d?gﬁndﬁrmektedir.
Fakat, 4 ncii saatteki, serum ¢inko dlizeylerinin yilizde artls oran-—

larainin ortalamasi hasta grubunda kontrollerden anlamli olarak

diislik bulunmustur. Bu bulgu, hastalarda emilen ¢inkonun kaybedil-
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mesi iie agiklanabilir.. Bulgumuz g¢ocukluk ¢agi sirozlarinda ben-
zer g¢aligmaya pastlanllmadlql‘iéin efiskin ¢agi sirozlararda ya-
pilan incelemelerle karsilasgtairilmigtair. Eriskin sirozlarlnda-yaf
pilan ¢inko absorbsiyonu. ¢alismalarinda g¢inko émiliminin bozuk ol—‘

14,61

dugu gOsterilmigtir . Bu g¢alismalarla, bulgumuzun farkliliga

hastalarimizin biri diginda hepsinin kompanze donemde olmalarin-

dan aynalanabilecel GUSUNULEDLLAL, Haslalarimade 4760 gaatts
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mesi iie agiklanabilir.. Bulgumuz ¢ocukluk ¢adi sirozlarinda ben-
zer g¢aligmaya pastlanllmadlél'iQin efiskin ¢agi sirozlarairda ya-
pilan incelemelerle karsllagtlrllmlgglr. Erigkin sirozlérlnda.yaf
pilan ¢inko absorbsiyonu ¢aligmalaranda g¢inko émiliminin bozuk ol-

dudu gOsterilmigtir 14,61

. Bu caligmalarla, bulgumuzun farkliliga
hastalarimizin biri disinda hepsinin kompanze d&nemde olmalarin-
dan kaynaklanabilece§i dliglinlilebilir. Hastalarlmlzdal4 ncﬁ saatte
¢inko diizeyinin kontrollerle gésterdiéi anlamli fark ise,erigkin

sirozlarinda yapilan galismalara uygunluk gdstermektedir =°6L.

Galigmamizda, sirozlu g¢ocuklarin idrar ¢inko dizeyleri kont-—
rol grukundan anlamli olarak yiliksek bulunmustur. Kontrollerin id-
rar ¢inko dﬁzeyleéi yapilan yaylnlérla uygunluk gOstermektedir.
Sirozlu ¢ocuklardaki serum ¢inko diizeylerinin kontrol grubundan
diisiik olmasina karsin, idrar ¢inko dlizeyinin yiiksek olmasi, id-
rarla ¢inko kaybainin arttidinin bir gSstergesidir. qinko atilimi-
nin baslica yolunun sindirim sistemi olmasina karsin idrarla |
¢inko atiliminin artmasinin ¢inko eksikligine neden olacagi bil-
dirilmistir t4761,110

Sirozlu hastalarda’idrarla ¢inko atiliminin artma nedeni
kesin olarak bilinmemekle birlikte, albumine badli ¢inko dizeyi-

nin, amino asitlere badli ¢inko diizeyinden diislik olmasinain rold

olabilecedi belirtilmektedir 0r1LL,

Kahn 14Ve arkadaslari,eriskin sirozlu hastalarda, idrar c¢in-
kosu ile serum albumin diizeyi arasinda zayifta olsa bir korre-
lasyon oldudunu gdstermislerdir. Hastalaramizda belirgin bir al-

bumin éﬁsﬁklﬁéﬁ ve albumin ile idrar g¢inkosu arasinda bir korre-
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lasyon olmadi§i saptanmigtir.

Bir amino asit olan histidin verilmésinden sonra, idrar gin¥
ko dﬁzéyinin arttaigir gbsterilmigtir. Sirozlu ¢ocuklarda saptanéh
idrarla artmis ¢inko kaybi amino asitlere badli g¢inkonun b&brek-
lerden atiliminin artmasi ile agiklanabilir. Ciinkii b8breklerden

atilabilen ¢inko, amino asitlere bagli olan g¢inkodur. .

Gocuklarda c¢inko eksiklidinin en Snemli nedenlerinden biride
besinlerle yetersiz ¢inko alinimidir. Ulkemizde beslenme kogul-
larinin yetersiz olmasi, sirozlu ¢ocuklarda saptadigimiz serum ve
1dkosit ¢inko dﬁsﬁklﬁéﬁnﬁn‘beslenme bozuklugu ile ilgili olabile-
cegini dlisiindiirmektedir. Belirgin beslenme bozukludu olmayan has-
talarimizda serum ¢inko diizeyinin diisik olma51né karsin aynli sos-—
yo—ekonomik ¢evreden gelen kontrol grubunun ¢inko diizeyi normal
sinirlarda bulundu. Hasta ve kontrol grubunun diyetleri tam ola-
rak kontrol edilememesi nedeniyle burada beslenme faktorilinlin ol-
madiginl kesinlikle s®&yleyebilmek miimkiin dedildir. Ancak, hastala-
mimizin, serum, lOkosit ¢inkosunun diigik olmasina karsgin idrar
¢inkosunun kontrollere oranla anlamla ola?ak yliksek olmasi 'siroz-
lu ¢ocuklarda glnko aliminin disainda metabolizmasinda Onemli de-
glglkllkler oldudunu gostermektedlr. Hastalardaki glnko dizeyi
disiikliglintin, ¢inko alinam veya emlllmlnden ¢cok, artmig atilimina
bagli oléugu sdylenebilir. |

Sirozlu ¢ocuklarda g¢inkonun serum ve idrar dlizeyi arasinda’
korrelasyon bulunmazken, l6kosit ve idrar dlizeyleri arasinda korre-

lasyon oldudu saptanmistir. Bu bulgu, ¢inko kaybinin serumdan ¢ok
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hiicre i¢i ¢inko dilizeyinin etkilendidini vurgulamaktadir.

Sirozlu hastalarda ndtrofil kemotaksisinin incelendigi ga-
ligmalar sadece post alkolik sirozda yabllm1§'ve bu hastalarda

31’83. Bu bozukludun

kemotaksis bozukludu oldudu bildirilmistir
hiicresel kaynakli olmayip, hasta serumunda buluhan kemotaksis
inhitbrlerinin yliksek dlizeyde olmasina bagdli oldudu ileri siiriil-

migtlir.

Arastirmamizda, sirozlu g¢ocuklarin nStrofil kemotaksisleri,
kontrol grubundan anlamli olarak digiik bulunmugtur. Buna karsin
kontrollerin‘nétrofil kemotaksis deferleri yaylnlaral T ve
Yecjin‘inll3 "bu yag grubunda saglikli c¢ocuklarda saptadigi defer-

lere (75 % 15 um) uygunluk gbstermektedir.

GCinko eksikliginin, spesifik immiinite yaninda enfeksiyon
etkeﬁlerine karsi ilk direnci olusturan nonspesifik immiinitenin
kemotakéis bélﬁmﬁnﬁde'etkileyeceéi son yillarda ileri siriilmekte-
dir36’37. GCinko eksikliginin Eelirgin 8rnedi olan akrodermatitis
enteropatikada, bozuk olan monosit ve nétrqfil kemotaksisinin,v
hiicrelerin in vitro gihko inkiibasyonuyla ve daha Snemlisi hasta-
lara ¢inko tedavisi uygulanma51 ile dlizeldigi saptanmistir. Bu
bulgu,akrodermatitis enteropatikadaki.kemotakgis bozukluéunuh ¢cin-
ko eksikli¢ine bagli oldugunu dislndiirmektedir. Arastirmacilar,
in vitro kosullarda ¢inkonun nétrqfil kemotaksisini doza badimli
olarak arttirdigini gOstermiglerdir 36. Ancak, bu gall$malarda

yalniz serum ¢inkosuna bakilmig, 1&kosit ¢inko dﬁzeyi ile kemotak-—

sig iliskisi aragtirilmamastir.
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gallsmamizda, hastalarin serum ¢inko diizeyleri ile ndtro-
fil kemotaksici arasinda korrelasyon olmadigi saétanm1$tir. Buha
karsin l8kosit ¢inko diizeyi ile n&trofil kemotaksisi ara51ndé an—
lamla kofelasyon oldugu bulunmustﬁr. Bu bulgu l1l&kositlerde yliksek
dlizeyde bulunan ¢inkonun hiicre i¢i eksikliginin n&trofil kemotak=

sisini olumsuz ydnde etkiledidiri belirgin olarak gOstermektedir.

Kontrcl grubunda ndtrofil kemotaksisinin, ¢inko iJe in vit-
ro inkilibasyondan sonra anlamli gekilde etkilenmedi§i g&riilmiigtiir.
Sirozlu ¢ocuklarda ise, notrofil kemotaksisi, yliksek doz ¢inko ile
in vitro inkiibasyondan sonra énlamll olarak artais géstermistir.
Uzellikle 1 pg/ml yoéunluktaki‘ginkonun hasta nétrofil kemotaksi¥
sini normal diizeye ¢ikardigdi saptanmigtir. Buradaki hasta n&trofil
kemotaksis diizeyi kontrollerin kemotaksis diizeyine yaklndlr; Kont-
rol grubunda ise; 1 ug/ml c¢irkonun istatistiksel olarak anlamll
diizeyde olmayan bir inhibisyon yapmasina radmen, diislik dozdaki ¢in-

ko yoGunluklarainin bir etkisi gbzlenmemigtir.

Kemotaksis yapan hlicrelerde meydana gelen metabolik dedisik-
liklerden biride cGMP dilizeyinin artmasidir. GCinkonun hiicrelerde
cGmp'yi arttiran Ozellidi oldufu gbsterilmistir 72’77'78. Hasta-
larin notrofil kemotaksisinin g¢inko ile ipkﬁbasyondan sonra art-
ﬁa51n1n, ¢inkonun ndtrofil cGMP diizeyini etkilemesine bagli ola-
bilecegi dislinlilebilir. Ancak, bu konuya daha ileri caligmalarla
‘agiklik getirilmesi gerekmektedir. Kontrol grubunda, ¢inko ile
in vitro inkilibasyondan sonra, kemotaksis dederlerinde artma gdz-

i
lenmemeside, hilicre i¢i ¢inkonun normal dilizeyde olmasinin rolid ola-

bilir.
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Araétlrmamlzda, sirozlu gocuk ve kéntrol'grubunun notrofil
random migrasydnlérl arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
olmacdigi bulunmﬁ$turf Saptanan random migrasyon de§erleri Ye§in'in
113 gallsma51 (20 = 3,6 ym))y"Al*Nakeeblll ve arkadaglarinin bul-
gulari ile uygunluk g8stermistir. Hastalarin ndtrofil random
migrasyonunun normal diizeyde olmasi hasta hﬁcreleriniﬁ kemotaksis-

te Cnemli roll olan temel hareket mekanizmalarinda bozukluk olﬁa—'

digini diisindlirmektedir.

Kemotaksis olaya, kemotaksis inhibitOr ve ;nhibité; antago—
nistinin denetimi altindadir. Kemotaksis inhibitérlerinin hiicre
VeYa kemotaktik faktdre ydnelik olduklari bilinmektedir. Bu dene-
tim kemotaksisin belirli bir,yerde durmasi i¢in gereklidir. Sebep

ne olursa olsun belirli bSlgede toplanan l&kositlerden bazi enzim-

ler salinir ve bu enzimler organizma ig¢in zararli etki gbsterirler.

Irhibit&rlerin ytksek dlizeyde olmasi veya antagonistlerinin azli-

ginin kemotaksis bozukluduna neden olabilecedi gdsterilmistir.

Caligmamizda hilicreye yOnelik inhibit&r agisindan hasta se-
runtunun deney kogullarinda, hasta ve kontrol grubunun ndtrofil
kemotaksisine etkisi incelenmigtir. Sirozlu goéuklarln serum ile
inkibasyondar. sonra hasta ve kontrol notrofil kemotaksisinin an-
lamli diizeyde azaldadi saptanmigtir. Bu bulgu hilicreye y&nelik ke-
motaksis inhibitdr dlizeyinin hasta serumunda yliksek olmasi ile
agiklanabilir. Eriskin sirozlu hastalarin serumlarinin kontrol
notrcefil kemotaksisini azalttiga gésterilmié ve nedeninin artmisg

inhibitér diizeyi oldugu belirtilmistirJ6
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Sik enfeksiyon gegiren bazi g¢ocuklarin serumlaraininda, kont-
rol nStrofil kemotaksisini azalttigi g&sterilmis ve bunun nedeni-

nin artmis kemotaksis inhibit6rleri oldudu bildirilmigtir 95;

Ayrica, sirozlu hastalarda serumun bu etkisinin inhibitér

antagonisti eksikligine badli olabilecedide ileri sirilmiistiir °°¢

%6 Burada hasta serumunda dislik diizeydeki ¢inkonunda bir etkisi
olabilecedi akla gelmektedir. Kemotaksis inhit&rlerin vapisi he-
niiz agikliga kavusturulamamis ve serumdan izolasyonu ise ileri

laboratuvar imkanlarani gerektirmektedir. Bu nedenle burada her

iki olas111§1da‘dﬁ§ﬁnmek gerekir.

Aragtirmamizda, kontrol serumunun hasta ve kontrol grubunun
notrofil kemotaksisini inklibasyondan sonra anlamli olarak arttir-
dgi1 ve hastalarda n&trofil kemotaksisinin normal sinirlara g¢iktai-

g1 da saptanmistair.

Sirozlu. g¢ocuklarda, noétrofil kemotaksiéinin kontrol serumu
ile normal dlizeylere ¢ikmasi bu hastalardasaptadigimiz kemotaksis
bozukludunun nedeninin hiicrede olmadidini gdgtermekte ve kemotak—
sis yetersizlidinin hasta serumundan kaynaklanabilecedi diiglincesini
desteklemektedir. Bu bulgu ndtrofil random migrasyonunun hastalar-

da kontrcllerden diigiik olmamasi ile dogdrulanmaktadir.

DeMeo31 ve Maderoza 83eriskin sirozlu hastalarinin kemotak-"
sis bozukludunun kontrol seromu ile hiicrelerin in vitro inkibasyo-
nundan sonra diizeldidini gdstermislerdir. Hastalarin notrofil ke-

motaksislerindeki bu artig kontrol serumunda hiicreye yGnelik kemo-
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taksis inhibiitdr dlizeyinin dﬁ$ﬁk,olmas1 ile ag¢iklanabilecedini
distindiirnektedir. Kemotaksis inhibit®r ve antagonistlerinin kont-
rol serununda belirli bir dengede'gailgarak hasta nétrofil kemo-
taksisini in vitro olarak diizeltti§i de ileri siiriilebilir. Diéér
bir olasilik ise, kontrol serumunda normal diizeylerde bulunan ¢in-
konun inkilibasyon sirasinda hasta nStrofillerini etkiiemis olmasi-

dir.

82
Ward ve arkadaglari Hodgkin lenfomali hastalardaki kemo-

taksis bozukludunun kemotaktik faktdr inaktivatdr dlizeyinin art-
masina bagli oldufunu g&stermislerdir. Kemotaktik faktdr inhibi-
torlerji, kemotaktik faktdrilin, kemotaktik yetenedini ortadan kal-
dararlar. Callgmamlzda, bu inaktivétérﬁ incelemek i¢in bakteriyel
kermotaktik faktor ﬁasta ve kontrol serumu ile inklibe edilerek, ke-
1 motaktik aktivitesi aragtirilmistir. Hasta serumu ile inkiibe edi-
len bakteriyel kemotaktik faktérﬁnlaktivitesi, kontrol serumu ile
inkiibe edilenden anlamli olarak diisiik bulunmustur. Madaroza83,
post alkolik sirozlu hastalarda kemotaktik faktdre ySnelik inaktif
vatdr oldudunu belirtmis ve inhibisyon ylizdesinin ¢ok ytiksek dii— -
zeyde oldudunu belirtmistir. Bu arastirmaci, hasta serumunun kont-
rol! ndétrofil kemotaksisini % 100*e varan oranlafda inhibe etfiéini
gbstermistir. Bizim arasgtifmam:zda, inhibisyonun ¢ok artmig ola-
rak bulunmamasi belirtilen c¢aligmadaki hastalarin yas grublaranin .

ve hastaligin etiyolojisinin c¢aligsma grubumuzdan farkli olmasina

bagli oldugu diiglinlilebilir.

Notrofil kemotaksisirin yetersiz olmasina yol acabilecek di-

Jer bir olasilik ise hasta serurunun kemotaktik faktodr olustura-
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bilme yetenidirin azalmasidir. Pogt alkolik sirozlu hastalarda bu
yetenedin anlamli dliizeyde azaldiél sabtanmlgtlrc Bizim g¢aligsmamiz-
da ise hasta ve kontrol.grublarlvara51ndé bu ag¢idan anlamli bir
fark olmadi§i bulunmustur. Bu bulgu arastirma grublarinin farkll—

lidindan kaynaklanabilir.

Endojén kemotaktik faktOrlerin en 6nemlilerinin‘komplemaﬁ
lirtinleri olduudu bilinmektedir. Serumun kemotaktik faktSr olugtﬁ—
rabilme yeteneéi kompleman diizeyi ile yakindan ilgilidir. Galigma-
mizda kompleman diizeyleri Olg¢lilmedigi i¢in bu konuda genis tar-—
tigma yapilamamigtir. Ancak sirozlu gocuklarda bu yetene§in bozul-

madigi ileri sliriilebilir.

Caligmamizda sirozlu ¢ocuklarin ndtrofil kemotaksisinin
bozuk oldudu gdsterilmigtir. Bu bozukludun hilicresel kaynakli olma-
yip serumda bulunan inhibitdr yliksekligi yaninda ¢inko eksikligi-
ne baglz oldu@ﬁ sOylenebilir. Sirozlu g¢ocuklarin serumunda hilicre-
ve yOnelik irhibitOr ve kemotatiktik faktdre ybnelik inaktivatdr
dizeyir.in ertmasinin kemotaksis bozukludunun asil nedeni oldudu
ileri éﬁrelebilir. Ayrica calismamizda hﬁcre i¢i ¢inko diizeyenin
dliigmesinin kemotaksis bozukluduna neden oldudu gosterilmistir.
Bunun belirtisi, ¢inko yodunluduna bagdli olarak in vitro kosullar-
da hasta ndtrofil kemotaksis dlizeyinin artimidir. Sirozlu gocﬁk—
larda ¢inko dislikliigliniin nedeni idrarla artmis ¢inko kaybina bagli

olmasi emilim bozukludundan daha olasi g&rinmektedir.

Ginkonun kemotaksis inhibit&rleriyle iliigkisinin, hastalara
¢inko verilmesinden sonra arastirilmasi ¢inkonun kemotaksise etki-

lerine dahada ag¢iklik getirebilir. Deneysel caligmalarin in Vivo
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kogullari tam olarak yansitmamalarina kargain, bulgularlmlz si-
rozlu hastalarde enfeksiyona egilimin artmasinda kemotaksis bozuk-

Iudunun rolii olabilecedini diislindiirmektedir.

Gocukluk ¢agi sirozlarinda ¢inko metabolizmasi ve ndtrofil
kemotaksis bozuklugu ve bu bozuklugun ¢inko 'ile iligkilerini tam

olarak ag¢iklayabilmek ig¢in daha ileri caligmalara gerek vardir.



SONUGCLAR

Sirozlu g¢ocuklarda yapilan bu calisma asagidaki sonug¢larz:

vermigtir.

1- Serum ¢inko diizeyi ortalamasi hastalarda, kontrollere

gore anlamli derecede diiglik bulundu (p < 0,01).

2- L&kosit ¢inko diizeyi ortalamasi, hastalarda kontrol-

lerden anlamli olarak diisiik idi (p < 0,001).

3— Hasta grubunun idrar ¢inko diizeyi ortalamasi kontrol-

lerden anlamli dlizeyde yliksek idi (p < 0,001).

4= (Cinko absorbsiyon testinde, hasta ve kontrol grubla-

XYinin <

a) 2 nci saatteki serum ¢inko diizeylerinin yilzde ar-
t>~s oranlarinin ortalamasi arasinda anlamli fark bulunamadi
(p > 0,05).

b) 4 ncl saatteki ylizde artig oranlarinin ortalama51

arasinda anlamli fark saptandi (p < 0,01).

5- Hastalarin idrar ¢inko diizeyleri, kontrollere gGre

anj.amli oranda yiiksekti (p < 0,001).
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6-- Sirozlu g¢ocuklarda serum ¢inko diizeyi ile, 18kosit ¢in-—
ko dlizeyi arasinda (r = 0,56). ve 18kosit ¢inkosu ile idrar ¢in-
ko diizeyi arasinda (r = 0,75) anlamlax korrelasyon vardir.

7~ Nétrofil'kemotaksisi, hastalarda kontrollerden anlamla

diizeyde diisiik bulundu (p < 0,001).

8" Notrofil random migrasyonlari arasinda anlamli fark

yoktu (p > 0.05).

9= @Ginko n&trofil kemotaksisinij;
a) Hastalarda anlamli diizeyde arttirdidi saptandi
(p < 0,001).
b) Kontrol grubunda_ise ¢inkonun bu etkisi istatistik-

se:1l olarak anlamli bulunmadai (? > 0.05).

10~ Hasta serumu inkilibasyonundan sonra, hasta ve kontrol
grup ndtrofil kemotaksisinin anlamli derecede inhibe oldudu sap-

tandi (p < 0,001).

11- Hasta ndtrofil kemotaksisi, hasta ndtrofillerinin kont-
rol serumu ile inklibasyonundan sonra anlamli olarak artis géster—

di (p < 0.001).

12- Hasta serumunun, bakteriyel kemotaktik faktOr inhibis-

yonu, kontrol serumundan anlamli derecede yliksekti (p < 0,01).

13- Hasta ve kontrol serumlarinin kemotaktik faktdr olus-

turma yetenekleri arasinda anlamli fark saptanmadi (p > 0.05).

Bu sonug¢larla sirozlu ¢ocuklarda ¢inko diigiikliigiiniin esas nede~-
ninin idrarla artmig ¢inko atilimi oldudu ve kemotaksis bozukluJunun

¢inko dlislikligl yaninda serum inhibitdrleri ile gelistigi diisiiniildd.

[
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OZET

Galigma, Hacettepe tniversitesi Tip Fakiiltesi, Pediatri
Bilimi, Immlinoloji Unitesinde, ayni merkez Hebatoloji initesinde
siroz tanisi ile izlenen 4-17 yaslarai arasinda '13'# erkek 7'si
kiz 2C hastada yapaildi. Kontrol grubu olarak benzer sosyo-ekono-
mik g¢evreden, ayni yas grubunda 11%i erkek, 9'u kiz olan 20 sag-
likl: g¢ocuk incelendi. ‘

Sirozlu g¢ocuklarda, serum, l&kosit, idrar ¢inko diizeyi, ¢in-
ko absorbsiyonu, ndtrofil kemotaksis ve random migrasyonu, ¢inko
ve serumlarin (hasta, kontrol) kemotaksise, bakteriyel kemotaktik
faktdre etkisi ile serumlarain kemotaktik faktor olugturabilme yete-
nekleri incelendi. Tim sonug¢lar, kontrol grubunun bulgulari ile
kargilastirildi.

' Hastalarain serum, l&kosit ¢inko diizeyleri kontrollerden an-
lamli olarak digik (p< 0,01 ve p < 0,001) ve idrar dizeyi yliksek-
ti (p < 0,001) . Buna kargin ¢inko absorbsiyonunun fazlaca etkilen-
medigi, hastalarda saptanan. ¢inko diigiikliigliinlin, emilimden ¢ok id-
rarla atiliminin artmasina bagli oldufu d&sterildi.

Hastalarda n&trofil kemotaksisi kontrollerden anlamli olarak
diglil: olmasina karsin (p < 0.001) random migrasyonlari normal. di-
zeyde idi (p > d,OS)‘

GCaligmamizda ¢inko ve kontfol serumunun hasta nétrofil kemo—-
taksisini arttirdaga gGsterildi (p < 0,001). Bu bulgu, kemotaksis
bozuklugunun hlicresel kaynakla olmadigini vurgulédl.

Hasta serumu, hasta ve kontrol nétrofil kemotaksisini an-
lamli olarek azaltti (p < 0.001). Serumun bu etkisi hiicreye yéné—
lik kemotaksis inhibitdrlerine baglandai.

Hasta serumunun bakteriyel kemotaktik faktdrili inhibe ettigdi
saptanarak, kemotaksis bozuklugunun diJer bir olasilikla inakti-
vatdr dlizeyinin artmasina bagdli oldudu diislinlildi.

Hasta ve kontrol serumlarinin kemotaktik faktdr olusturma

yvetenekleri arasinda anlamli fark saptanamad:i (p > 0,05).

Ttm bu ¢alaismalar sonucu, sirozlu g¢ocuklarda serum ve 18ko-
sit ¢inkosunun dﬁsﬁklﬁéﬁ ile idrar g¢inkosu arasinda iliski olabi-
lecegi lizerinde duruldu. Hastalardaki, kemotaksis bozukludunun
hiicresel kaynakli olmadigi, g¢inko ve kontrol serumu ile dﬁzeldiéi,
16kosit ¢inko ve 'kemotaksis iligkisi ilk kez bu gali@ma ile gés—

terildi.
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