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GIRIS ve AMAC

Organizmada ana proteaz inhibitdri olan (4,44,56,62,68)
Alfa-l-Antitripsin (A-1-AT) enzimi eksikliginin herediter ak-
ciger anfizemi (30,37), juvenil karacifer sirozu (58) ve pre-
matiire ¢ocuklarda solunum bunalimi sindromu (respiratory distress
syndrome) (20) ile iligkisi g8sterilmigtir. Ancak A-1-AT'in
serumda ylikseldigi durumlar konusunda ¢ok az c¢alisma yapilmig-
tir. Gergekte A-1-AT cesitli fizyolojik ve patolojik durum-
larda artmaktadir, Ostrogen preparatlarinin tedavi ve kontra-
septif amagla kullaniminda, hamilelikte, bazi neoplastik has-
taliklar ve tifo agisindan sonra serumda, kortizon tedavisi
sirasinda idrarda, dogumdan sonraki ilk glinlerde anne siitlin-

de A-1-AT dilizeyi yliksek bulunmaktadar (10,38).

Adinolfi ve arkadasyﬂﬂmﬁﬁﬂﬁ A-1-AT'i akut faz protei-
ni olarak belirlemelerinden sonra yapilan galigmalar A-1-AT'in
gerek infeksiy&z, gerekse bagka kaynakli kronik inflamasyon-
larin-temizlenmesi sirasinda da normal parankimi koruyucu bir
globulin olarak arttigini g&stermigtir (14,16). Ozellikle
lepromatdz lepra gibi g¢ok uzun slireli bir infeksiyon hasta-
li§inda, tiiberkiilozun gegitli organ lokalizasyonlarainda ve
sarkiodozda saptanan yliksek A-%-AT diizeyleri (14,15), bu glo-
bulinin artmasinin yalniz akut olaylara 6zgli olmadigini g¥s-

teren kanitlardir.



Literatiirde, b8brek hastaliklarinda serum A-1-AT
diizeyine ydnelik aragtirmalar henliz olduk¢a azdir. Sharp
ve arkadaslari (59) ailevi kistik karacider ve b8brek has-
taliginda serum A-1-AT diizeyini normal, ya da yliksek bulmug-
lar, Moroz ve arkadaglari (43) ise membranoproliferatif glo-
meriilonefritli li¢ olguda A-1-AT eksikligi bildirmiglerdir.
Bilgimiz iginde serum A-1-AT diizeyi bdbrek amiloidozisinde

incelenmemigtir.

Ulkemizde, b8brek igne biyopsisinin giinliik tani y¥n-
temi olarak uygulanmaya baglanmasi ile bSbrek amiloidozisi
beklenmedik oranda yliksek bulunmug (49,52,54,61), ve yurdu-
muzda g&riilen tim b&brek hastaliklari §ra51nda ilk sirada
yer aldigi saptanmigtir (50). Bu durum bazi g¢aligmalarin ya-
pilabilme olasiligini da beraberinde getirmigtir. Bu nedenle
ve yukarida agiklandidi gibi birer ikincil amiloidozis nede-
ni olabilen tiiberkiiloz ve leprada (8,45) yliksek A~1-AT diizey~
lerinin saptanmig olmasi dolayisiyla b&brek amiloidozisinde
bu enzim dlizeyinde ne gibi de§isgikliklerin oldudunu saptamak
amaciyla bu ¢alismanin yapilmasina karar verildi. Bu arada,
gerek daha Once benzeri olgulérda vapilmig olan immiinclojik
caligmalarda (5,9,48,53) elde edilmig olan bulgularla kargi-
lagtirmak, gerekse A-1-AT diizeyindeki degigikliklerle ilig-
kigini aragtirmak bakimindan serum major immiinoglobulin (Immii-

noglobulin G, A ve M) diizeylerinin 8l¢ilimli de kararlagtirilda,



GENEL BILGILER

Amiloidozis, yliz yili agkain bir siiredir klinik ve pa-
tolojik bir antite olarak taninmasina kargin (45), amiloid
maddesinin olusum mekanizmasi buglin i¢gin hd8l8 gizemini koru-
maktadir. Son yillarda bu alanda yapilan ¢aligmalar amiloi-
doz patogenezinde immiinolojik olaylarin roliinii én plana ge-

tirmigtir.

Glenner ve arkadaglari (26), amiloidoz patogenezini
agagidaki teori ile agiklamaya cgaligmaktadirlar. Antijen -
Antikor kompleksleri, immiinglobulinler veya serbest hafif
zincirin polipeptid dizileri fagositler tarafindan endositoz
ile yutulduktan sonra lizozomlar iginde proteolitik sindi-
rime ugrar. Olusan polipeptid agregatlara hiicre digina ati-
larak ekstraselliiler fibrilleri yapar. Elektron mikroskopta
amiloid birikintileri ile fagositlerin komgulugu ve intra -
lizozomal fibrillerin g&sterilmesi bu teoriye morfolojik des-

tek kazandirir (70).

Teilum (64) ve Christensen!in (ll) caligmalarina daya-
nilarak ileri siirlilen, amiloid maddesinin hiicre igerisinde
olugtugu hipotezi, Osserman (47), Barth (5) ve Glenner!in (26)
galigmalariyla bliylik Slgiide desteklenmigtir. (34). Teilum, de-
neysel amiloidozis olugumunun iki evrede oldudunu gdstermig-

tir (34,64):



a) Baglangig¢ evresinde, ilk amiloid depolari gdril-
meden 8nce, karaciger, lenfatik ganglionlar ve daladin RES
hiicreleri ile plazmositlerde belirgin- bir artig g&zlenir.
Bu hiicrelerin sitoplazmalari pironinofil granillasyonlar ige-
rirler; bu, artmig RNA sentezinin igaretidir. Buna paralel
olarak fagositoz yeteneginde artma, Ozellikle gama globulin-

lere ait olmak {izere serum globulinlerinde artig g&zlenir.

b) tkinci evre amiloid depélarainin ortaya ¢ikmasaiyla
karakterizedir. Bu dbnemde, &nceki evrede goriilen hiicre pro-
liferasyonunda bir duraklama, gama globulinlerin dlizeyinde
diisme ve serum kompleman seviyesinde geg¢ici bir azalma ken=':.

dini gbsterir,

Bazi sekonder ve ailevi amiloidoz olgulari ile maymun,
drdek ve kobaylarin deneysel amiloidozunda amiloid fibrille-
rinin yapisinda, immiinoglobulinler ile iligkisi olmayan bir
protein bulunmustur. Amiloid A fibril proteini adi verilen
bu proteine kargi hazirlanan antiserum ile normallerin % 7'-
sinde, sekonder amiloidoz ile iligkili hastaliklara tutulmusg
olgularin da % 50-80°inde kanda dolagan protein yapisinda bir
bilegen saptanmigtir. Serum amiloid A fibril proteini ile ilig-
kili protein (SAA) adi verilen bu protein akut faz reaktan bir
proteindir (27,60) Gebelikte ve akut infeksiyonlarda taipki A-1~AT
gibi akut evre tepkicisi olarak arttigi gibi (27), amiloidoz,
kanser, romatoid artrit, miiltipl myelom, makroglobulinemi, len-
foma ve birgok kronik hastaliklarda da artar (45). SAA'nan,

amiloid A fibril#proteininin 8nciisii olmasi olasaidir (17).



Alfa-l-Antitripsin

Insan ve hayvan serumlarinin proteaz inhibe edici et~
kisi (antiproteolitik aktivite) hemen hemen bir yizyildir
bilinmektedir (62). Insan serumunda en yilkksek konsantrasyonda
bulunan proteaz inhibitdrleri aifa—l-antitripsin (A-1-AT)
ve alfa-2-makroglobulin olup serumun total proteaz inhibe
edici aktivitesinin % 90'i1 A-1-AT'e aittir (4,30,32,39,44,
56,68) . Diger proteaz inhibitdrleri olan alfa-l-antikimo=
tripsin, inter-alfa-tripsin inhibit&ril ve Cl—inaktivatérﬁ se-
rumda c¢ok diisllk konsantrasyonda bulunduklarindan etkileri~
nin A-1-AT ve alfa-2-makroglobulin ile kargilagtirilamaya-

cak kadar az oldujuna inanilmaktadir (14,39).

Alfa-l-Antitripsin, karacierde sentez edilen, diisiik
molekiil adarlikli bir glikoproteindir. Molekiil adirligi
45.000 - 60.000 dalton arasinda bildirilmigtir (10,33,62).
Karbonhidrat komponenti molekiillin ¢ 7.8 - 12.4'inli olustu-
rur ve galaktoz, mannoz, fukoz, asetil heksozamin ve sialik
asit igerir (62). Tek polipeptid zincirinden olugmug olan
protein kismi bir &zellik g¥stermemektedir (10). Saflagtir-
ma sirasinda pozitif ylik kaybetme ve "dimer"ler olugturma
e§gilimi gbstermesi, ylksek isida ve diiglik pH'da inaktivas-
yona uframasi nedeni ile molekiil yapisi kesin olarak anla-

silamamistir (36,62).



Serumda ana tripsin inhibitdrii olan A-1-AT, tripsi-
nin yanisira kimotripsin, plazmin, trombin, kollagenaz, elas-
taz, hyaliironidaz, kallikrein, gegitli bakteriyel ve 18kosi-
tik proteazlar gibi pek ¢ok proteolitik enzimi inhibe veya
ndtralize etme yetenedine sahiptir (3,12,28,33,39,46). Ay-~
rica son olarak A-1-AT'in gligli bir renin inhibit&rii oldugu

da bildirilmigtir (57).

Proteaz inhibit&rlerinin fizyolojik gdrevleri heniiz
tam olarak bilinmemektedir. Ancak genel olarak, ¢egitli pro-
teolitik enzimler lizerindeki inhibe edici etkileri ile nor-
mal kosullarda dokulari proteolitik harabiyetten korudukla-
ri kabul edilmektedir. Cegitli inflamatuar olaylarin akut
evrelerinde, doku yaralanmalari ve stres durumlarinda serum
konsantrasyonlari Snemli Slgilide arttidi ig¢in "akut faz reak-
tan proteinler” grubunda kabul edilmektedirler (1,23,32).

Bu proteinlerin, hlicrelerin &limi ile wviicut sivilarina gegen
hiicre i¢i proteazlar igin akseptdr birer molekill ve onlara
kargi dogal bir savunma araci olarak tasarlanmasi akla yat-
kindir. Dolayisiyla bunlara, interselliiler sivida hazir bek-

leyen proteinler g&ziiyle bakilmaktadir (22).

Organizmanin sabit proteinlerinden olan A-1~-AT, insan
serumunda alfa-l-globulin fraksiyonunun ana komponentidir
(21,40,62) . Sentezi multipl kodominant genetik kontrol al-
tindadir (24,62). Elektroforetik olarak farkli mobilite

gbsteren gegitli tipleri bildirilmigtir; "Proteaz inhibitdr



(Pi) sistemi” olarak tanimlanmakta olan A-1-AT variyantlara
iginde toplumda sadlikli kigilerde en sik gdriileni M aleli-
nin homozigot gekli Pi MM'dir (24,62). A-1-AT eksikligi OZel-
likle %2 aleli ig¢in homozigot kigilerde (22) gbriiliir (21,24).
Bundan bagka yeni olarak bir "O" aleli bildirilmigtir; bu
durumda serumda tayin edilebilecek higbir A-1-AT yapilama-
maktadir (63). Bu alelik variyantlar (Pi 2 ve O) ig¢in hete-
rozigot olan kigiler serumlarinda orta derecede veya norma-
lin alt sinirinda bir antiproteaz aktivitesi gdsterirler
(24) . A-1-AT'in farkla fenotipleri i¢in gdzlenen elektrofo-
retik mobilite farklilidinin molekilldeki karbonhidrat kismi-
nin de§isikligi ile ilgili oldudu gbsterilmigtir. Bell ve
Carrell (6), normal A-1-AT'in néraminidaz ile muamele edile-
rek, molekiildeki sialik asidin’ kismen ya da tamamen ortadan
kaldirilmasindan sonra, ZZ variyantinin elektroforetik dav-
ranisini elde etmiglerdir. Eriksson ve Larsson (19), ZZ ho-
mozigot hastalarin karacierinde saptanan PAS pozitif graniil-
leri izole ederek, patolojik A-1-AT'in, normal A-1-AT'in sia-
lik asitten yoksun bir gekli olduunu kanitlamiglardir. Bu
gbzlemler, juvenil karaciger sirozuna tutulmug, A-1-AT eksik-
1i§i olan hasta serumlarinda sialiltransferaz enziminin yok-
luunun saptanmasiyla desteklenmigtir (24). Bdylece, A-1-AT
glikoproteininin sialillegme kusuru, bugiin i¢in heniiz bilin-
meyen bir nedenle karacifer hiicresi iginde kusurlu A-1-AT'in

birikimiyle sonug¢lanmaktadir.



Juvenil karacider sirozundan bagkd, orta yaglara dog-
ru gelisen.kronik obstriiktif akcier hastaligi ve anfizem
olgularinda A-1-AT eksikliginin etken bir faktdr olarak sap-
tanmis olmasi da bu alanda elde edilen Onemli birer asamadar

(18,24).

A-1-AT eksikliginin yanisira, A-1-AT dlizeyinin gerek
akut inflamatuvar olaylarda, gerekse bazi kronik inflamas-
yonlarin temizlenmesi sirasinda parankimi koruyucu bir subs-
tans olarak ylikselmesi de klinik y6nden biiylik bir Onem tagi-
maktadair (1,14,15,16,62) . Maneche ve arkadasglari (42), bank-
reatitler, neoplastik hastaliklar ile nekroz ve lékosit yai-
kimina bagli olarak genel dolagsimda proteolitik enzimlerin
arttigi durumlarda serumun tripsin inhibitdr kapasitesinde
belirgin bir artis oldugunu gdstermiglerdir. Celiko§lu ve
arkadaslari (14,15), lepromatdz lepra, tiberkiiloz ve sarko-

idozda yiksek A-1-AT dlizeyleri saptamiglardar.

Gelismig lilkelerde amiloidli olgularin azlidi nedeniy-
le amiloidoziste proteaz inhibitdr sistem incelenmemis olmak~
la birlikte, ailevi kistik karaciger ve btbrek hastaliginda
serum A-1-AT diizeyi normal ya da yliksek bulunmug (59), memb-
ranoproliferatif nefritli li¢ olguda ise A-1-AT eksikligi bil-

dirilmigtir (43).

Cesitli etnik gtuplar. lizerinde yapilan arastirmalarda
A-1-AT'in normal serum diizeyi 180-575 mg/100 ml olarak saptan-
mistir (4,14,32,68). Genellikle 180 mg/100 ml altindaki deJerler

A-1~AT eksikligi olarak kabul edilmektedir (39).



"o+ Immiinoglobulinler
Immiinoglobulin G (IgG):

Erigkindeki serum antikorlarinin % 75-80°ini olugtu-
ran IgG (2), 50.000 - 55.000 molekiil agirligindaki gama agir

zincirini igermesiyle dier immiinoglobulinlerden ayrailar.

Myeloma-G, tlilberkiiloz, lepra, pndmokonyoz gibi kronik
hastaliklarda serum diizeyi artar; agamaglobulinemi, hipoga-
maglobulinemi, 2. ve 3. tip disgamaglobulinemilerde, nefro-
tik sendromda ve protein kaybettiren enteropatilerde serum

dlizeyi diiger (7, 29).

Normal serum konsantrasyonu ortalama % 1200 mg. ola-

rak bildirilmigtir (2).
Immiinoglobulin A (IgA):

Eriskinde, serumdaki antikorlarin % 10°unu tegkil

eder (2). Alfa afir zincirini igermesivve séritfndan Baskd Oryanizmanin

dig salgilarinda yer almasi ile diger immiinoglobulinlerden

ayrilir.

Serum dlizeyi, gastro-intestinal sistemve solunum yol-
lari hastalaklarinda, alkolik siroz gibi karacier hastalik~-
larinda ve myeloma-A'da artar; ataksia telenjiektaziada ve

1., 2., 4. tip disgamaglobulinemilerfié azalir (7,29).
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Normalde serum diizeyi ortalama % 250 mg., olarak bil~-

dirilmigtir (2).
Immiinoglobulin M (IgM):

Total serum antikorlarinin % 5-10°u IgM‘de bulunur
(2). Mt agir zincirini igerir (2). Molekill adirlidainin biiylik

olmasi dolayisi ile makroglobulin adi verilir (29).

Infeksiyonlarin erken ddneminde, birgok kronik kara-
ciger hastaliklarinda, 2. tip disgamaglobulinemide, Waldenst~-
rdm makroglobulinemisinde artar, agamaglobulinemi ve 1., 5.,

7. tip disgamaglobulinemileyde azalar (29).

Normal serum konsantrasyonu ortalama % 100 mg. olarak

bildirilmistir (2).

Bu a¢ major immiinoglobulin (IgG, IgA ve IgM) disinda-
ki diger iki immiinoglobulin (imiinoglobilin E ve D) serumda
gok diiglik konsantrasyonlarda bulunurlar (2) ve bunlarin sap-
tanmalari igin farkli teknikler gerekir. Buhlardan immilnog-
lobulin E (IgE) anafilaktik tip allerjik reaksiyonlarda rol
oynar (66). Immiinoglobulin D (IgD) 'nin antikor aktivitesi hak-

kindaki bilgiler ise heniiz kesinlegmemigtir (2).



GEREC ve YONTEM

Bu galigma, Ankara Universitesi Tip Fakliltesi I¢ Has-
taliklari Klinigi'ne yatan ve perkiitan bobrek igne biyopsisi
ile amiloidozis tanisi konulan 24 hasta lizerinde yapilmig-
tar. Ayraca 20 saglikli olgu kontrol grubu olarak segilmig-

tir.

BSbrek biyopsileri Necker igne biyopsisi ile yapilmasg
(51) olgulara amiloid tanisi, hazirlanan bloklardan 5 mikron
kalinliginda kesilen dokularain gentian violet ve kongo kir-

mizis: ile boyanip incelenmesiyle konulmugtur (61).

Serumda A-1-AT diizeylerinin 8Sl¢limli i¢in hasta ve nor-
mal olgularin serumlari, inceleninceye dek -20°'nin altinda
saklandi. Serum A-1-AT konsantrasyonu radial-immiindiffiizyon
y6ntemi ile saptandi (41). Bu amagla Behringwerke firmasi~
nin M-Partigen Alfa-l-antitripsin immiindiffilizyon plaklara
kullanildi. 2 - 8°C'de saklanan immiindiffiizyon plaklari, 81-
¢lim yapilmadan 8nce plastik kaplarindan ¢ikarilarak normal
oda isisinda 3-5 dakika kadar bekletildi. Ig¢inde alfa~l-an-
titripsin antiserumu igeren plaklardaki ilk ii¢ delide degi-
gik diliisyonlarda standard serum, dierlerine ise 1/10 ora-
ninda sulandirilmig ¢alisma serumlarindan mikropipetle 0.005
ml konuldu. Plaklarin kapaklari kapatilarak oda 1isisinda 48
saat bekletildi. Bu silirenin sonuda olugan presipitasyon hal-~

kalarinin gaplari 8zel cetvelle milimetre olarak 8l¢iildii.
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Sonug¢lar li¢ standarda g6re hazirlanan "konsantrasyon - cap-
larin kareleri" standard edrisinden ylizde miligram olarak

hesaplandi (41).

Serumda IgG, IgA ve IgM dizeyleri ayni radial-immiin-
diffﬁzydn yontemi ile, Behringwerke firmasinin Tri-Partigen
immiindiffizyon plaklari kullanilarak &lg¢iildli. Sonug¢lar yliz-

de miligram olarak dederlendirildi (41).

Hasta grubunda ayrica rutin biyokimya tetkikleri ile
kan proteinleri, serum protein elektroforezi, lire, kreatinin,
total lipid, total kolesterol ve 24 saatlik idrardaki pro-

tein miktarlari tayin edildi.



BULGULAR

Calismayi olugturan hastalarin 14°'d erkek, 10'u ka-
din olup yaslari 15-67 arasinda ve ortalama yag 30 * 12 yil
idi. Kontrol grubunun 10'u erkek, 10%u kadin olup yaglari
14-56 arasinda ve ortalama yas 36 yil idi. Hasta grubunun
5ini primer amiloidozis, 8"ini sekonder amiloidozis ve 11'ini
ailevi akdeniz hummasina bagli bdbrek amiloidozisi olgulari

olusturuyordu (Tablo 1).

Tablo 1l: Olgularin etyoloji ve ilire diizeylerine gbre dadilimi

Serum Primer Sekonder FMF'e bagli Toplam
re Dlizeyi = Amiloidozis  Amiloidozis . Amiloidozis

Normal 1 5 10 16
Yiiksek 4 3 . 1 8
Toplam Olgu. B -S. . | 8 11 24

Tiim hastalarin 16°sinda serum lire ve kreatinin dlizey-

leri normal, 8"inde yiiksek saptandi (Tablo 1).

Kontrol grubunda serum A-1-AT ortalamasi ylizde 359.00 %
61.38 miligram olup defigme sinirlari yiizde 250 - 460 miligram

olarak saptandi (Tablo 2).

Tiim hasta grubunda serum A-1-AT ortalamasi ylizde
398.33 + 134.86 miligram olup degisme sinirlari ylizde 190-~690

miligram olarak saptandi (Tablo 3).
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Kontrol grubunda serum IgG ortalamasi ylizde
1464,00 £ 397.66 miligram olup dedisme sinairlari 780 - 2200
miligram, IgA ortalamasi ylizde 271.50 * 86.99 miligram olup
dedisme sinirlari 124 - 435 miligram, IgM ortalamasi ylizde
206.45 * 82,17 miligram olup de§igme sinirlari 100 - 381

miligram olarak saptandi (Tablo 2).

Tablo 2: Kontrol grubunda saptanan serum A-1-AT, IgG,

IgA ve IgM diizeyleri

Sira Yas, A~1-AT Immiinoglobulin (% mg)
No: Cins (% mg) IgG IgA IgM
1 16, K 310 1560 201 218
2 14, K 400 1100 124 156
3 48, K 440 1826 334 229
4 51, E 380 1050 253 284
5 29, E 390 1440 292 162
6 20, E 320 1220 351 142
7 50, K 320 1320 162 156
8 48, K 300 1470 246 198
9 45, K 330 970 180 119
10 32, K 390 1050 168 243
11 50, K 390 1900 380 310
12 56, E 460 1350 180 101
13 48, E 450 780 . 370 119
14 44, K 400 2200 302 314
15 31, E 400 1120 253 190
16 45, K 380 1730 292 136
17 25, E 250 1650 287 266
18 19, E 260 2200 435 381
19 24, E 320 1650 295 305
20 32, E 290 1700 225 100
Ortalama 359.00 1464.00 271.50 206.45

S.D. 61.38 397.66 86.99 82.17
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Timhasta grobunda  sextm- TG ortalamass - ylizde.  1057.92 + 461.35
miligram olup dedisme sinirlari ylizde 210 - 1890 miligram,
IgA ortalamasi ylizde 289.92 * 86.86 miligram olup degigme
sinirlara 107 - 422 miligram, IgM ortalamasa yilizde 199.13 #
72.18 miligram olup de§igme sinirlari ylizde 85 - 338 milig-

ram olarak saptandi (Tablo 3).

Tablo 3: Tiim hasta grubunda bulunan serum A-1-AT, IgG, IgA

ve IgM dlizeyleri

Olgu Yas, Amiloid A-1-AT Immiinoglobulin (% mg)

No: Cins tipi (% mg) IgG IgA IgM
1 20, E FMF 570 1810 193 85
2 33, E Sekonder 260 1770 368 212
3 28, E Sekonder 350 650 285 182
4 28, E FMF 260 690 201 264
5 15, K FMF 600 1890 325 198
6 15, K FMF 210 690 318 203
7 28, E Sekonder 220 810 310 235
8 45, K FMF 690 910 175 121
9 27, K Primer 320 1230 253 132
10 30, E FMF 540 910 302 156
11 24, E Primer 310 1030 231 101
12 34, E FMF 535 1210 216 177
13 67, E Primer 190 870 380 322
14 45, E Sekonder 410 740 370 182
15 16, E Sekonder 5330 550 107 90
16 26, K Primer 520 1440 137 191
17 31, K FMF 430 210 368 314
18 38, K FMF 380 1400 380 264
19 39, K %+ Primer 310 520 368 137
20 25, E Sekonder 360 600 253 155
21 21, E FMF 390 1200 398 338
22 32, K Sekonder 490 1440 422 280
23 18, K FMF 370 1060 328 242
24 60, E Sekonder 315 1760 270 198
Ortalama 398.33 1057.92.7% 289,92 199.13

S.D. 134.86 461.35.. 86.86 72.18
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Primer amiloidozis grubunda, A-1-AT ortalamasi ylizde
330,00+ 118.95 miligram olup defisme sinirlari ylizde 190 -
520 miligram, IgG ortalamasi ylizde 1018.00 + 351.10 miligram
olup dedigme sinirlari ylizde 520 - 1440 miligram, IgA orta-
lamasi ylizde 273.80 £ 101.40 miligram olup dedigme sinirlari
ytizde 137 - 380 miligram, IgM ortalamasi ylizde 176.60 + 87.50
miligram olup dedisme sinirlari 101 - 322 miligram bulundu

(Tablo 4).

Sekonder amiloidozis grubunda, A-1-~AT ortalamasi yliz-
de 366.88 +106.67 miligram olup dedigme sinirlari ylizde
220 - 530 miligram, IgG ortalamasi yiizde 1040,00 +526.44
miligram olup dedigme sinirlari yiizde 550 - 1770 miligram,
IgA ortalamasi ylizde 298.13 £96.41 miligram olup dedigme si-
nirlari ylizde 107 - 422 miligram, IgM ortalamasi ylizde ./
191.75 £ 56.06 miligram olup de§isme sinirlari 90 - 280 mili-

gram bulundu (Tablo 4).

Ailevi akdeniz hummasi (F.M.F.) 'na bagli amiloidozis
grubunda, A-1-AT ortalamasi ylizde 452.27 *147.91 miligram
olup dedigme sinirlari ylizde 210 - 690 miligram, IgG orta-
lamasi yiizde 1089.09 + 494,07 miligram olup defisme sinirla-
ri 210 - 1890 miligram, IgA ortalamasi 291.27 +80.91 miligram
olup defigme sinirlari yiizde 175 -~ 398 miligram, IgM ortala-
masi ylizde 214.73 £78.46 miligram olup defisme sinirlari yliz=-
de 85 - 338 miligram bulundu (Tablo 4).
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Tablo 4: Primer, sekonder ve ailevi akdeniz hummasina bagli
amiloidozis olgularinda serum A-1-AT, IgG, IgA ve

IgM ortalamalari

Amiloid A~1-AT Immiinoglobulinler (% mg)
tipi Bmg) . Ige . IgA  IgM

Primer 330.00+118,95 1018.00+351,10 273,80+101.40 176.60+87.50
Sekonder 366.88+106.67 1040,00+526.44 298,13% 96.41 191.75t56.06
F.M.F. 452,27£147.91 1089.09t494.07 291,27+ 80.91 214.73+78.46

Serum ilire ve kreatinin dlizeyleri normal olan, klinik
olarak nefrotik sendrom tablosu gdstermeyen semptomsuz pro-
teiniliri olgularinda A-~1-AT ortalamasi ylizde 497.22 +129,40
miligram olup defigme sinarlari 260 - 690 miligram, IgG or-
talamasi ylizde 1342.22 * 428.45 miligram olup de§isme sinir-
lara yﬁzde 740 - 1890 miligram, IgA ortalamasi yilizde 305.67 %
90.33 miligram olup de§figme sinirlari ytzde 175 ~ 422 mili~--
gram, IgM ortalamasi ylizde 186,11 * 62.41 miligram olup de-
gisme sinirlari yiizde 85 -~ 280 miligram bulundu (Tablo 5).

Tablo 5: Semptomsuz proteiniliri olgularinda serum A-1-AT, IgG,
IgA ve IgM dizeyleri

Sira Olgu A-1-AT s immiinoglobulinler (% mg)
No: No: (% mg) igG N IgA IgM
1 1 570 1810 193 85
2 2 260 1770 368 212
3 5 600 1890 325 198
4 8 690 910 175 121
5 10 540 910 302 156
6 12 535 1210 216 177
7 14 410 740 370 182
'8 18 380 1400 380 264
9 22 490 1440 422 280
Ortalama 497,22 1342.22 305.67 186.11

S.D. 129.40 428,45 90.33 62.41
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Serum ilire ve kreatinin dilizeyleri normal olan nefrotik
sendromlu olgularda A-l-AT ortalamasi yilizde 327,14 £ 83,81 mi-
ligram olup degisme sinirlari ylizde 210 - 430 miligram, IgG
ortalamasi yﬁz&é~835.7l * 362.03 miligram olup degigme si-
nirlari 210 ~ 1230 miligram, IgA ortalamasi ylizde 322.86 *
48,67 miligram olup defigme sinirlari yiizde 253 - 398 mili-
gram, IgM ortalamasi ylizde 235.14 * 72,27 miligram olup de-
gisme sinairlarai ylizde 132 - 338 miligram bulundu (Tablo 6).

Tablo 6¢:Normal bSbrek fonksiyonu ile seyreden nefrotik

sendromlu olgularda serum A~1-AT, IgA ve IgM diizey-

leri
Sira Olgu A-1-AT Immiinoglobulinler (% mg)
No: Nos (% mg) IgG IgAa IgM
1 3 350 650 285 182
2 6 210 690 318 203
3 7 220 810 310 235
4 t9 320 1230 253 132
5 17 430 210 368 314
6 21 390 1200 398 338
7 23 370 - 1060 328 242

ortalama 327.14 . 835.71 322.71 235,14

s.D. 83.81 362.03  48.67 72.27 N
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tire ve kreatinin dlizeyleri yiiksek olan kronik bdbrek
yetmezligi olgu grubunda A-1-AT ortalamasi yiizde 349.38 *
119.24 miligram olup dedisme sinirlari 190 - 530 miligram,
IgG ortalamasi ylizde 932.50 * 453.80 miligram olup degigme
sinirlari ylizde 520 - 1760 miligram, IgA ortalamas:i yilizde
243.38 * 97,73 miligram olup defisme sinirlari ylizde 107 -
380 miligram, IgM ortalamasi ylizde 182,25 * 79.68 miligram
olup dedigme sinirlari ylizde 90 - 322 miligram bulundu (Tab-

lo 7).

Tablo 7: Kronik b&brek yetmezligi olan amiloid nefroz

olgularinda serum A-1-AT, IgG, IgA ve IgM

diizeyleri

Sira Olgu A-1-AT I'mmiinoglobulinler (% mg)

NO: NO: (% mg) IgG IgA IgM
1 4 260 690 201 264
2 11 310 1030 231 101
3 13 190 970 380 322
4 15 530 550 107 90
5 16 520 1440 137 191
6 19 310 520 368 137
7 20 360 600 253 155
8 24 315 1760 270 198

Ortalama 349.38 932.50 243,38 182.25

S.D. 119.24 453,80 97.73 79.68
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Tlim hasta grubunda, A-1-AT ortalamasinda, kontrol gru-

buna gbre istatistiki bakimindan bir fark saptanmadi (p >0.05).

Tilm hasta grubunda, IgG ortalamasi kontrol grubuna g&-

re istatistiki bakimdan anlamli derecede dlislik saptandi (p <0.01).

Tiim hasta grubunda, IgA ortalamasinda, kontrol grubu-

na gbre istatistiki bakimdan bir fark saptanmadi (p >0.05).

Tim hasta grubunda, IgM ortalamasinda, kontrcl grubu-

na gdre istatistiki bakimdan bir fark saptanmadl (p >0.05).

fre ve kreatinin dlizeyleri normal olan, klinik olarak
nefrotik sendrom tablosu gdstémmeyen*semptomsuz proteintirili olgu
grubunda A-1-AT ortalamasi, kontrol grubﬁna gbre istatistiki
bakimdan anlamli derecede yliksek saptandi (p <0.001). Ayni
olgu grubunda, IgG, IgA ve IgM ortalamalarinda kontrol gru-

buna gdre istatistiki bakimdan bir fark saptanmadi (p<>0.05).

ire ve Kreatinin diizeyleri normal olan nefrotik send-
romlu clgu grubunda, A-1-AT ortalamasinda, kontrol grubuna
g8re istatistiki bakimdan bir fark saptanmadi (p> 0.05). Ay~
ni olgu grubunda IgG ortalamasi kontrol grubuna g8re istatis-
tiki bakimdan anlaml:i derecede diigiik saptandi (p <0,01). IgA
ve IgM ortalamasinda ise kontrol grubuna gdre istatistiki ba-

kimdan bir fark saptanmadi (p>0.05).

Ure ve kreatinin diizeyleri yliksek olan, kronik bdbrek
yetmezlikli olgu grubunda, A-1-AT ortalamasinda, kontrol gru-

buna g&re istatistiki bakimdan bir fark saptanmadi (p>0.05).
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ane

Ayni olgu grubunda IgG ortalamasi kontrol grubuna gdre is-
tatistiki bakimdan anlamli derecede diigiik saptandi (p< 0.01).
IgA ve IgM ortalamasinda ise kontrol grubuna gbre istatisti-

ki bakimdan bir fark saptanmadi (p> 0.05).

Bu lig olgu grubunda, gruplar arasi kargilagstirmada,serp-
tomguz  proteiniirili olgu grubunda A-1-AT ortalamasi gerek
nefrotik sendrom grubuna gdre (p< 0.01l), gerekse kronik bsb-
rek yetmezligi grubuna gdre (p <0.05) istatistiki olarak an-
lamlyr derecede yiliksek bulundu. Ayni olgu grubunda IgG orta-
lamas1i nefrotik sendromlu olgu grubuna gdre istatistiki ola-
rak anlamli derecede yliksek saptandi (p< 0.05). IgA ve IgM
ortalamalari arasindaki farklarain istatistiki bakimdan an-
lamsiz olduklari saptandi (p> 0.05). Serptomsuz proteiniirili olqgu
ile kronik b&brek yetmezligi grubunda, IgG, IgA ve IgM orta-
lamalari arasindaki farklar da istatistiki bakimdan anlamsiz

olarak bulundu (p>0.05).

lPrimer amiloidozis grubunda, A-1-AT ortalamasinda,
kontrol grubuna gdre istatistiki bakimdan bir fark saptan-
madir (p>0.05). IgG ortalamasi kontrol grubuna gfre ista-
tistiki bakimdan anlamli derecede diigiik saptandi (p< 0.05).
IgA ve IgM ortalamalarainda, kontrol grubuna gdre istatisti-

ki bakimdan bir fark saptanmadi (p>.0.05).

Sekonder amiloidozis grubunda, A-1-AT ortalamasinda,
kontrol grubuna gdre istatistiki bakimdan bir fark saptanma-

di (p >0.05). IgG ortalamasi kontrol grubuna gSre istatistiki
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bakimdan anlamli derecede diigitkk saptandi (p <0.,05). IgA ve
IgM ortalamalarinda, kontrol grubuna gdre istatistiki bakim-

dan bir fark saptanmadi (p> 0.05).

Ailevi akdeniz hummasina bagli amiloidozis grubunda,
A~1-AT ortalamasi kontrol grubuna gdre istatistiki bakimdan
anlamli derecede yliksek saptandi (p <0.05). IgG ortalamasi
kontrol grubuna g8re istatistiki bakimdan anlamly derecede
dliglik saptandi (p <0.05). IgA ve IgM ortalamalarinda, kont-
rol grubuna g8re istatistiki bakimdan bir fark saptanmadi

(p >0.05).

Primer, sekonder ve ailevi akdeniz hummasina bagli
amilcidoz olgu gruplari arasinda gerek A-1-AT, gerekse IgG,
IgA ve IgM ortalamalari arasindaki farklarin istatistiki ba-

kimdan anlamsiz olduklari saptandi (p>0.05).

Tiim hasta grubunda, serum A-1~AT dizeyleri ile IgG,

IgA ve IgM diizeyleri arasinda korelasyon bulunmadia (r< 0.50).

Tiim hasta grubunda, 24 saatte idrarla atilan ortalama
protein miktari iltrede 3.52 gram olarak saptandi. Proteiniiri
miktari ile A-1-AT diizeyi arasinda negatif bir korelasyon bu-
lundu; proteiniiri arttikga serum A-1~AT diizeyinin bununla ilig-

kili olarak azaldi§i saptandi (r = - 0.63).

Tlim hasta grubunda proteiniiri miktari ile serum IgG
diizeyl arasinda ayni sekilde negatif korelasyon saptandi
(r = = 0.73). Proteiniiri ile IgA ve IgM dlizeyleri arasinda

korelasyon saptanmadi (r < 0.50).
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Tiim hasta grubunda, serum protein elektroforezinde
albumin ve gama globulinde azalma, alfa-2 ve beta globulin
diizeylerinde ylikselme saptandi. A-1-AT diizeyi ile alfa-l

globulin diizeyi arasinda bir korelasyon saptanmadi (r< 0.50).

Tiim hasta grubunda arteriyel kan basinci, hipotansif

3 olgu diginda normal olarak bulunmustur.

Tiim hasta grubunun bazi laboratuvar bulgulari Tablo

8'de toplu olarak g&sterilmigtir,
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Tablo 8: Tdm hasta grubunda bazi laboratuvar bulgﬁlarl

lgu tre Kreatinin Total tdrarda Total
(3mg) (%mg) Koles- Protid Protein Protein Elektroforezi (%)
terol (g/1) (sq) Alb., o o B ¥
(3mg)
1l 25 1.0 120 1.0 5.7 34,0 6.0 17.0 17.0 26.0
2 35 1.0 182 3.0 4,8 11.6 2.2 25,5 22.8 27.9
3 27 0.7 370 6.0 5.1 19.8 5.5 32,6 24.7 17.4
4 52 3.0 300 6.0 5.0 16.9 3.6 42,4 18.4 18.7
5 15 0.5 150 2.0 5.3 28.3 4.7 23.6 19,7 23.7
6 27 1.2 300 6.5 5.0 13.2 4.6 40.7 18.2 22.3
7 34 1.2 300 5.0 5.0 17.4 4.7  32.3 26.0 19.6
8 40 1.0 194 0.5 6.0 50.0 5.0 15.6 14.7 14.7
9 25 0.5 340 3.0 5.0 25,6 3.3 28.4 23.8 18.9
10 23 0.3 365 3.0 5.9 21,5 6.6 35.8 20,5 15.6
1 120 7.5 208 4.0 6.9 33.3 3.9 27,7 15.8 19.3
12 30 1.4 190 3.5 6.3 37.6 6.8 18.8 17.1 19.7
13 80 3.4 245 5.0 5.7 16.4 8.2 45.2 6.8 23.4
14 22 0.5 220 4,5 5.3 29.8 4.8 24,3 25,4 15.7
15 115 17.0 170 3.0 5.0 31.8 7.6 30.4 16.6 13.6
16 75 4,5 160 1.5 5.7 44.3 6.6 11,7 11.7 25.7
17 20 0.9 330 6.0 5.0 13.3 6.5 51.7 19.6 8.9
18 35 1.0 300 3.0 5.1 26.5 4.6 17.7 19.6 31.6
19 51 1.7 360 5.0 5.1 21.8 4.5 37.5 22,7 13.5
20 130 11.0 230 5.5 6.1 28,7 6.8 29,5 17.8 17.2
21 22 0.6 300 4.0 5.5 16.9 5.3 32,7 14.1 31.0
22 27 0.4 300 0.5 6.0 44.1 4,2 13.3 18.92 19.5
23 20 0.5 416 2.0 5.5 27.2 5.2 21.6 18,4 27.6
24 50 3.3 205 1.0 6.5 40.5 5.7 15.8 12.0 26,0



TARTISMA ve SONUC

Simdiye kadar amiloidoziste gegitli enzimatik cgalig-
malar yapilmigtir. Bunlar &zellikle amiloid maddesinin rezorb-
siyonuna y&nelik aragtirmalardir. Bunlar arasinda kollajenaz
ve hyaliironidaz (13) ile papain, pronaz, negraz ve tripsin
(31) enzimlerinin amiloid maddesinin proteolitik sindirimi
izerinde bir etkileri bulunmadidi g8sterilmigtir. Amiloid
fibrillerinin, katepsin D ve E, beta glukuronidaz ve asit
fosfataz ile de enzimatik bir degradasyona kargi direngli
olduklari bildirilmigtir (35). Amiloid fibrillerinin fizyo-
lojik kogullarda solubl olmamasi ve proteolitik sindirime
olduk¢a direngli olmalari, amiloid maddesinin organlara bi-
rikerek parankim hilicrelerinin yerini almasaini ve bu organlar=-
da gdrev bozukluklarina sebep olarak &lime gdtiirmesini agik-
lar. Zaten kabul edilen bir teoriye gdre amiloid fibrilleri,
daha Once lizozomlar igerisinde proteolitik sindirime ugra-

yan immiin komplekslerden olugmaktadir (26).

Her ne kadar amiloidoziste immiinolojik mekanizmadaki
degigiklikler heniiz yeterince aydinliga kavugmamigsa da, ami-
loid depolarinda immiinofluoresan y®ntemlerle IgG'nin (66),
immiinoglobulin hafif zincirlerinin (8,25) ve komplemanin C3
komponentinin (27,67 saptanmig olmasi, serum C4 diizeyinin yiik-
selmis bulunmasi (65), amiloidozisli romatoid artrit olgularain-
da (55) kanda dolagan immiin komplekslerin varligi (66), karsit
gbriislerin de bulunmasina radmen en azindan bir grup amiloidozi-
sin dmmin sistem bozuklugu ile siki iligkisi oldufunu diglindiir-

mektedir.
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IgG ve IgM antikorlarinin kompleman sistemiyle reak-
siyona girdikleri (66), komplemanin katildiga lizis ve hiicre
6liimi ile sonu¢lanan immiin olaylarda ag¢ida ¢ikan lizozomal
enzimlerin glomeriil bazal membran bozukluklarina ve sonugta
proteiniliriye yol ag¢ti§i bilinmektedir (8). O halde proteo-
litik aktivite artisinin hastalidin baslangicinda bir roli
olsa gerektir. Nitekim, immiinolojik olaylarain baglangicinda
tetik mekanizmalardan birisi olan mast hiicrelerinin degra-
niilasyonu olayinin, &nceden proteaz inhibitdrlerinin verilme-

siyle 6nlenebildigi g&sterilmigtir:(69).

Dijer yandan amiloidozisli olgularda, serum immiinog-
lobulin diizeyleri ile ilgili degigik klinik arastirmalar
yapilmigtair. Barth ve arkadaglari (5), primer amiloid tanaisi
konmug 15 hasta grubunda serum IgG, IgA ve IgM diizeylerini
kontrol grubuna gdre anlamli derecede diiglik bulmuglardair.
Cathcart ve arkadaglari (9), primer amiloidozlu 28 hastanin
4'iinde IgG diizeyinde yilikselme, 7'si nefrotik sendromlu olan
diger 16 olguda TgG diizeyinde anlamli derecede diisiikliik sap~
tamiglardir. Ayni hasta grubunda IgA diizeyleri normal, IgM
diizeyi ise anlamli derecede diisiik bulunmustur. Ayni seri g¢a-
ligmada 23 sekonder amiloidoz olgusunda bu li¢g major immiinog-
lobulin diizeyinde kontrol grubuna g8re anlamli bir dedigiklik

bulunamanigtir.
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Onen ve Erek (48), ailevi akdeniz hummasina ba§li
amiloid nefrozlu 11 hastada IgG ve IgA dizeylerinin kontrol
grubuna gdre anlamli derecede diigiik bulundujunu bildirmig-

lerdir.

Celikodlu ve arkadaslara (16), sekonder amiloidoz
nedenlerinden Beh¢et hastalidinda IgG ve IgM dlizeylerinde
anlamli bir artais bulmuslar, ayni olgu grubunda A-1-AT dii-
zeylerinde anlamli bir defisme saptamamiglardir; bunu Behget
hastaliginda yaygin bir parankim harabiyetinin bulunmamasiy-

la agiklamaktadirlar.

Ozdemir ve ark. (53) tarafindan daha &nce yapilmaig
olan bir arastirmada, bSbrek biyopsisi ile tani alan, tiimil
nefrotik sendromlu 30 amiloidli olguda IgG ve IgA dederleri,
kontrol grubuna g8re anlamli derecede diiglik bulunmug, IgM

dlizeyinde anlamli bir defisgiklik saptanmamistir.

Bu gailsmamlzda, nefrotik sendromsuz ve toksik madde
retansiyonu olmayan semptomsuz proteinilirili 9 bdbrek amiloi-
dozisi olgusunda serum A-1-AT diizeyi, gerek kontrol grubuna
gbre (p< 0.001l) gerekse nefrotik sendrom (p< 0.01) ve kronik
babrek yetmezligi grubuna gdre (p< 0.05) anlamla derecedé
yiiksek bulunmugtur. Ayni grupta IgG (p>0.05), IgA (p> 0.05)
ve IgM (p> 0.05)dlizeyleri normal olarak bulunmug, nefrotik
sendromlu, toksik madde retansiyonu olmayan 7 olguda IgG
diizeyi kontrol grubuna gdre istatistiki olarak anlamli dere-

cede (p< 0.01) diislik olarak saptanmistir., Son olarak toksik
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madde retansiyonu bulwmgn kronik bdbrek yetmezligi tablosunda
8 olguda da gene IgG diizeyli kontrol grubuna gSre anlamli
derecede diigiik (p< 0.01) bulunmugtur. Her iki grupta da
A-1-AT, IgA ve IgM diizeylerinde anlamli bir de§igiklik sap-
tanamamigtir (p> 0.05), Bu durum deneysel amiloidoz gallsma—
larindaki baglangi¢ evresi ile uyum g&stermektedir (11,34,
64) . A-1-AT'in baslangi¢ ddneminde, normal parankimi koruyu-

cu bir globulin olarak arttigini kabul etmek akla yatkindir.

Tiim hasta grubunda proteiniiri ile serum A-1-AT ve
IgG dlizeyleri arasinda negatif bir korelasyon saptanmistir.
Bu, her iki proteinin de idrarla fazla atilimina bagli ola-
bilir. Ancak bu konuda kesin yargiya varabilmek i¢in daha
fazla olgu grubunda serum ve idrar A-1-AT ve IgG diizeyleri-

nin Sl¢lilmesi ve karsilastirilmasi gereklidir.

Kronik b&brek yetmezligi olgulari da dahil olmak {izere
tlim hasta grubunda hipertansiyona rastlanilmamigtir. Bu,
literatiir bilgisine uymaktadir. Ancak burada ilging olan bul-
gu, tiim hasta grubunda 9 olguda (% 37.5) A-1-AT dilizeyinin
yiiksek ve 11 olguda (% 45.8) A-1-AT diizeyinin, proteiniiri
artisiyla A-1-AT diizeyinin diigsmesine radmen, normal olarak
saptanmigs olmasidir. Sadece 4 olguda (% 16.7) A~1-AT diizeyi
kontrol grubumuza g®re diigiik saptanmig, fakat en dislik deger
bile (% 190 mg) literatlirde bildirilen herediter A-1-AT eksik-

1igi siniraindan (% 180 mg) yliksek bulunmugtur (39). Zaten
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A-1-AT eksikligini kesin olarak belirlemek ig¢in elektrofore-
tik olarak tip tayini gereklidir (21,24,63). Burada &zellik-
le vurgulamak istedigimiz ndkta, A-1-AT yllkseklidinin amilo~
idozlu olgularda arteriyel kan basinci ylikselmesini Snleyici
bir faktdr olarak rol oynayip oynayamayacagdi diiglincesidir.
Clinki A-1-AT'nin gligli bir renin inhibitdrli oldugu gdsteril-
migtir (57). Hi¢ kugkusuz gerek bu konuda, gerekse A-1-AT'in,
amiloidoz baglangicinda koruyucu bir fizyolojik dogal savun-
ma fakt&rli olup olmadidi konusurida da kesin bir yargiya vara-
bilmek ig¢in ¢ok daha genis bir olgu grubunda, uzun siireli
prognostik incelemeleri de igine alan aragstirmalarin yapil-

masi gereklidir.

Sonu¢ olarak, bu galigsmamizda, klinik olarak asempto-
matik olan, sadece proteiniliri ile seyreden, nisbeten yavag
seyirli basglangi¢ ddnemindeki b8brek amiloidozu olgularinda
serum A-1-AT diizeyi anlamli derecede yliksek, immiinoglobulin
diizeyleri ise normal bulunmustur. Halbuki nefrotik sendromlu
olgularda serum A-1-AT diizeyi normal, IgG dlizeyi ise dliglik
olarak saptanmigtir. Bu nedenle, b&brek amiloidozisli olgu-
larda serum A-1-AT ve immiinoglobulin diizeyi &lg¢imiiniin, has-
tanin prognozunu tayinde ve hastaligin geligim silirecinin
hangi klinik evresinde’~ oldujunu saptamada yararli olabi-
lecedi, amiloid tiplerinin ayiraiminda bir faydasi olmadigi

sonucuna varilmigtir.



OZET

Bu calisma A.¥. Tip Fakliltesi I¢ Hastaliklari Klini~
gi'ne yatan ve perkiitan b8brek ifne biyopsisi ile amiloidozis
tanisi konan 24 hasta Uzerinde yapilmigtir. Caligmayi olug-
turan olgularain 5'i primer, 8'i sekonder ve 11'i ailevi ak-

deniz hummasina badli amiloidozis olgularaidair.

Hasta grubu ayrica, nefrotik sendrom bulgulari ve

toksik madde retansiyonu g&stermeyen izole proteiniirili 9,
lire ve kreatinin diizeyi normal olan nefrotikwsendromlu 7 ve
ire ve kreatinin diizeyi yliksek olan kronik b&tbrek yetmezlik-
1i 8 olguluk 3 gruba ayrildi. Tim hasta grubunda ve hasta-
11§1n geligme dSnemlerine gdre ayrilan bu li¢ grupta serum
Alfa~-1l-Antitripsin (A-1-AT) ve - immfnglobulinierin . o
(IgG, IgA, IgM) dlizeyleri ve ortalamalari hesaplanarak kont-

rol grubu ile ve birbirleri ile karsilastirilda.

Tdm hasta grubunu @lugturan 24 olgudan 9'unda A-~1-AT
dlizeyi normalden yliksek (% 37.5), ll'inde normal (% 45.8) ve
4'iinde normalden diigsiik (% 16.7) bulundu.

Serum A-1-AT ortalamalari bakimindan, tiim hasta grubu
ile kontrol grubu arasindaki farkin istatistiki bakimdan an-

lamsiz oldudu saptandi.

Serum IgG ortalamalari bakimindan, tiim hasta grubu ile

kontrol grubu arasindaki farklarin istatistiki bakimdan 6nemli
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oldugu, hasta grubunda IgG diizeyinin anlamli derecede diigiik
oldugu saptandi. IgA ve IgM ortalamalari bakimindan anlamli

bir fark bulunmadi.

Ailevi akdeniz hummasina bagli amiloidozis grubunda,
A-1-AT ortalamasi kontrol grubuna gdre istatistiki bakimdan
anlamli derecede yliksek bulundu. Fakat gruplar arasi kargi~
lastirmada serum A-1-AT, IgG, IgA ve IgMﬁdﬁzeylerinin, primer,
sekonder ve ailevi akdeniz hummasina bagli amiloidoz olgula-

rinin ayrici tanisinda anlamli bir rollli olmadi§i saptandi.

Semptemsuz-proteinirili hasta grubunda serum A-1-AT orta-
lamasi gerek kontrol, gerekse nefrotik sendromlu ve toksik
madde retansiyonu olan hasta gruplarina gbre istatistiki ba-
kimdan anlamli derecede yiliksek bulundu. Bu nedenle serum
A-1-AT dlizeyinin, hastalifin erken dtneminde parankimaya
proteolitik harabiyetten koruyucu bir fizyolojik globulin
olarak ylikselebilecedi ve bu olgularda hipertansiyon gelig-
memesine katkisi olabilecegi diliglinlildii. Klinikte, b&brek
amiloidozisli olgularda serum A-1-AT ve immiinoglobulin dii-
zeyl 6l¢limlinlin hastanin prognozunu g&sterebilmesi ve hasta-
l1§in geligim slirecinin evresini belirtmesi agisindan fay-

dali olabilece§i kanisina varildi.
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