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GIRIS VE AMAG

Kemigin normal yapisi, osteoblastik hiicreler ile osteoklastik hiicreler
arasindaki aktivitenin dengesi ile degerlendirilir. Kemik diger viicut dokulan gibi
dinamik bir dokudur. Biyokimyasal ve vaskiler faktorierden, beslenme ve en-
dokrinal bozukluk ile enfeksiyon ve travma gibi fakitrierden faziasi ile etkilenir.
Diger yandan, kemik ilifi hematopoetik sistemin bir pargas! oldugu igin, kan

yapist ile kemik dokusu arasinda direkt bir iligki mevcuttur.

Labil bir doku olan kemikie asiri osteoklastik aktivite osteoporosise
yol agar. Asirn osteoblastik aktivite ise osteosklerosise neden olur. Kemigde
yapilan asin baski, enflamasyon, senilite, kullaniimama ya da yetersiz beslen-
meler sonucu atrofiler ortaya ¢ikabilir. Genel atrofi; yash hastalar ve hiperparati-
roidizmde, lokal atrofiler ise; enflamasyon, baski ve kullanilmama sonucunda

goruldr,

Kemik fizyolojisinde osteoblast ve osteoklastiarin yaninda mineralle-
rin de rolii vardir. Kan dolagiminin yetersiz kaldi§i durumlarda kemigin fizyoloji-
si ve vyapisi bozulmakia ve nekrozlar olusmaktadir. Ayrica hormonal
degisiklikler, kaisiyum dengesi, mekanik stresler, diyet, hiicresel yaglanma ve
vaskiler degisiklikler kemigin remodelinginde rol oynamakia ve osteoporosisie-

re neden olmaktadir.

Kemik kalsifikasyonu ve §ékiilenmesi ile ilgili olarak gecmiste bir ¢ok
galigma yapilmig ve bu durumu etkileyen faktorier agiklanmaya gahisiimigtir. En-
zimier ve kemik fizyolojisini de kapsayan bu galismalar ¢ok eskilere dayanmak-
tadir 27, 90, Literatlrde, kemik formasyonu ve kalsifikasyonunda énemli roll
oldugu ileri strlilen ve bu enzimlerden oian alkalen fosfataz ile ilgili cok sayida
calismalann yapiidi§ dikkati cekmekte olup 11, 22, 27, 35, 39, 50, 61, serum

alkalen fostataz (ALP) seviyesinin karaciger ve kemik hastaliklari basta olmak



izere birgok sistemik hastaliklarda ve kemik frakturlerinde degisiklik gosterdigi

rapor edilmigtir.

Konu ile ilgili literatlrier gbzden gegirildiginde; alkalen fosfatazin yas,
cinsiyet, bllylime-geligim, hamilelik, besienme ve ilag kuilanimi ile gesitli malign
ve sistemik hastaliklarda ve travma durumiarinda gésterdigi degisiklikleri ve os-

sifikasyondaki roliini inceleyen ¢ok sayida galismalarin yapiidigi gériiimektedir.

Bu goristen hareketle arastirmamizda, herhangi bir sistemik ra-
hatsizli§i olmayan maksillofasiyal fraktirli 30 erigkin hastada, eksternal trav-
manin ve farkh tedavi yontemlerinin serum alkalen fosfataz seviyesinde

degisiklik yapip yapmadi§ konusunda yeni bir yorum getirmeyi amacladik.



GENEL BILGILER

Tipta enzimler, diagnostik bir degeri olan protein katalistleridir 9 31,

Kigik miktarlarda etkilidirler ve genellikle kimyasal reaksiyonun tipine
dzgidirier. Insan, bitki, hayvan ve mikrobiyal organizimierde yaklagik 700

enzim belirlenmistir 5,

Bazi herediter hastaliklarda enzim defektlerinin oldudu ve bu defeki-
lerin dokularda da bulundugu saptanmigtir. Alkalen fosfataz veya transaminaz
gibi bazi enzimler, birgok dokudan kaynagini alan karmasik bir yapi gdsteren

enzimlerdir5.

Alkalen fosfatazin (ALP) sistematik ismi, EC 3.1.3.1.; orthophospho-
3,7, 10, 14, 27, 33, 46, 56 g, enzim

2,

ric acide monoester phosphohydrolase'dir

kemiklerde, karaciger, bobrek, barsaklar ve plasentada bulunan bir enzimdir
3,32, 45, 56

Yapilan bir ¢aligmada, insan ve hayvan serumundaki alkalen fosfa-
tazi karaciger, barsak ve kemik gibi farkh dokulardan farkh izoenzimlerin bir
yansimasi olarak distintldigu rapor edilmistir 35, Bu nedenle alkalen fosfataz,
serum alkalen fosfataz (S-ALP) ve doku kokenli (kemik dokusu) nonspesifik al-

kalen fosfataz olmak Gzere iki farkli sekilde diguniilr.

Alkalen fosfataz izoenzimleri optimum aktivitelerini invitro yaklastk
pH 10'da gosteririer 3,96 plkalen fosfataz viicuttaki biitiin dokularda vardir ve
Ozellikle ince barsak epitelinde, bdbrek tibiilislerinde, kemikte (osteoblastiar),
karaciger ve plasentada ylksek seviyelerde gorilir 58 Bu enzimin metabolik
fonksiyonu tam anlagtimamakia birlikte, barsaklarda lipid transportunda ve ke-
mikte kalsifikasyon progesinde rolii oldugu sanilir 58, Serumdaki alkalen fosfa-
taz 56°C isida hizli bir sekilde denatiire olur. Fakat daha duglk isilarda nispe-
ten stabildir 18 96 En stabil olani plasental izoenzimierdir 18, 56 Geneliikie



oda isisinda saklanan enzimier hafif, fakat 1-6 gunliik dénemin izerinde % 3-6,
6 saatlik bir sirenin Uzerinde ise %1'lik bir aktivite artigi gosteririer °6. Hatta
buzdolaby i1sisinda depolanmig serumlarda aktivite yavas yavag artar (giinde
%2). Donduruimusg serumlarda aktivitede bir diisme vardir. Serum ¢oézildikten

sonra yavas yavas tekrar artmaya baglar 3,56

Kan pihtilasmasiyla ilgili enzimler ve intravaskiler kan pihtilarinin
yok edilmesi diginda, enzimlerin gofunun plazmada metabolik rolleri yoktur 51,
Plazmadaki bazi enzimierin aktivitesi anormal durumlarin saptanmasinda fay-
dalt bir gbstergedir 51 Ornegin, akut pankreatitisde serum amilaz yikselir.
Prostat kanserli olgularda plazma asit fosfataz seviyesi pH 6'da gok yliksektir ve
eger tedavi etkili olursa serum seviyesi diiger. Bir gok kemik hastalikiarinda kan
alkalen fosfataz aktivitesi belirgin olarak yiikselmistir. Rasitizmin hizh bir sekilde
iyilestigi ve kemik rejenerasyonunun hizli oldugu di§er durumlarda alkalen fos-
fataz seviyeleri yliksek bulunur. Bununia birlikte hepatik obstriiksiyon olgu-

larinda da alkalen fosfataz yiksektir 17,51,56

Yakin gegmiste miyokart hasari olanlarda, SGOT (Serum glutamate-
oxaloacetate aminotransferase), LDH (lactate dehydrogenase) ve diger enzim-
lerin kardiak hasarin tahmininde prognostik ve diagnostik bazi degerleri vardir.
Karaciger hastaliinda da bu enzimlerin ve dider bazi enzimlerin (aldolase gibi)

plazma seviyelerinde yiikselme olur 51,

HARRIS 18, alkalen fosfataz ile iigili bilgilerin son yillarda belirgin bir
ilerleme kaydettigini ve kendilerinin 1989'u yillardaki bilgilerinin 3-4 yil éncesine
gbre daha fazla oldugunu, ancak bu konuda yine de bilinmeyen ¢ok sey buiun-
du@unu ileri stirmgtur. Bu aragtinci, alkalen fosfatazia ilgili caligmalari; gesitli
enzimlerin tayini ve karakterizasyonu, genlerdeki yeri, enzim seviyesinde poli-
morfizm, DNA ve gen yapilari, membrana badlanma, hipofosfatazi, malignansi-

lerde alkalen fosfataz ve bu enzimin fonksiyonu gibi baghklar altinda toplamigtir.



Alkalen fosfatazlar glikoproteinlerdir ve en az dért gende bulunurlar
18 Bunlar:

a— Karaciger/kemik/bdbrek lokalizasyonu olarak bilinen nonspesifik
doku alkalen fosfatazi. Bu lokalizasyonu esas olarak, osteoblastik hiicrelerin
plazma membraninda lokalize oldugu yerde kemik mineralizasyonunda yiksek

aktivite gOsterir.

b— Barsak mukozasindaki sekli, barsak lokalizasyonu olarak ifade

edilebilir ve epiteliyal hiicrelerin firgcamsi kenarlarinda bulunur.

c— Plasental lokalizasyonu, karakteristik olarak gebelidin 12. haf-

tasindan sonra gorilir.

d— Plasental benzeri lokalizasyonu. Bu plasental alkalen fosfataza
gok benzerdir. Fakat plasental alkalen fosfatazin yapi ve Ozellikleri ile aynt
degildir. Saghkl kisilerde ve yalnizca testis ve timusda gok kiiglik miktarlarda

bulunmustur.

Barsak, plasental ve plasental benzeri lokalizasyonlari birbirine yakin
bir gekilde baglanirlar ve 2 nolu kromozomun (q34 -q37) uzun kolu ucuna yakin
lokalize olurlar 18. Karaciger/kemik/bdbrek lokalizasyonlari ise aksine, 1 nolu

kromozomun (p36 -p34) kisa kolu ucuna yakin bir sekilde bulunurlar.

Protein seviyesinde ve enzimde, farkh alkalen fosfatazlan incelemek
ve saptamak igin cok farkli biyokimyasal ve imminolojik yéntemler kul-
laniimaktadir. Bu yontemler iginde 6zellikie faydal olan G¢ genel ydntem vardir
18 Bunlar; termostabil g¢alismalar, inhibisyon calismalari ve immuanolojik

calismalardir.

Plasental ve piasental benzeri alkalen fosfataziar belirgin olarak ter-
mostabildirler. Buniar 1 saat veya daha fazla siireyle aktivitelerini kaybetmeksi-

zin 65°C'de isitilabilirier. Bunun aksine, barsak ve karaciger/kemik/bébrek alka-



len fosfatazlarn ayni sartlarda hizli bir sekilde inaktive oluriar. Bununia birlikte
barsak alkalen fosfatazian, karaciger/kemik/bébrek alkalen fosfatazlarindan

daha termostabildir 18.

Karaciger alkalen fosfatazi serumda da gdsteriimistir ve kemik alka-

len fosfatazindan daha termostabil oldugu dugindlur 18

Alkalen fosfataziara etki eden ve yaygin olarak bilinen bes inhibitdr
vardir 18. Bu inhibitérlerin her biri farkii alkalen fosfatazlar farkli bir sekilde etki-
ler. Bilinen bu inhibitorler; L-phenylalanine, L-homoarginine, L-Leucine, Levami-

sole ve L-phenylalanylglycyliglycine'dir.

Plasental ve plasental benzeri alkalen fosfatazlar immdnolojik olarak

¢cok benzerdirler.

HARRIS (1989), 1960'larda arkadaglari ile birlikte Londra'da
enzim seviyesinde polimorfizm ile iigili uzun sareli bir galigma yaptiklarini rapor

etmigtir 18

DNA seviyesinde dort gende yaplan galismalarda intestinal, plasen-
tal, plasental benzeri ve karaciger/kemik/bébrek alkalen fosfatazlarinin yapisi

arasinda 6nemli bir fark oldugu goériimistir 18

HARRIS (1989), SMITH ve arkadaslan (1983) farkh arastiricilarin
yaptikiari birgok ¢aligmada, serum ve bitiin dokuiardaki karaciger/kemik/bdbrek
alkalen fosfatazinda biyik bir yetmezlik ve kemik min.eralizasyonunda bozukluk
ile karakterize olan ve hipofostatazi olarak bilinen bir metabolik hastalik rapor

edildigini bildirmisterdir 18: 51,

Insan viicudunda intraselliller olarak sentez edilen yiizlerce enzim
vardir 96, Bunlar; plazma spesifik enzimieri, salgilanan enzimler ve sellliler en-

zimler (alkalen fosfataz gibi) oimak tzere klasifiye edilirler.

Kan plazmasinda dokulardan kaynagini alan veya kan eleman-



larindan olugan ¢ok saytda enzim vardir. Bu enzimler mitokondrilerde, endo-
plazmik retikulum (mikrozomal fraksiyon, 6zellikle ALP ydniyle zengindir), nuk-
leuslar ve hiicre yapisinin diger komponentlerinde bulunur 17 Alkalen fosfataz
birgok dokuda ve dzellikle kemikte, kalsifiye kikirdakta, barsak mukozasinda,
karacigerde ve bobreklerde yaygin olarak bulunur. Plasental ALP; kemik, kara-
ciger ve bdébrek ALP'dan farkhidir 33,

Piasental ALP hamile kadinlarda ve hamileligin 16. ve 20. haftalari
arasinda saptanabilir 17 Renal ALP saglikli insan serumunda gorilmez ve
yalnizca bdbrek hastalikiarinda ve ender olarak gdrilir. Fakat bébrek trans-

plantasyoniannin reddedildigi bazi olgularda gérildiga rapor edilmigtir 17,

Yaklagik 2 yuzyil 6nce kemidin yasayan ve aktif olarak metabolize
olan bir doku oidugu gésterilmisti. Bundan sonra kemigin temel fizyolojisi
hakkinda nispeten daha az sey kesfedilmistir. Yeni kemik olusum mekanizmasi

ve alkalen fosfatazin bu olusumda oynadigi rol, problemin en karigik yonudir
50

SIFFERT (1950) yaptig: bir calismada, osteogenesisin fizyolojisini ve
kemik iyilesmesini ve ALP'in bundaki rolini histokimyasal tekniklerle incele-
migtir S0, Bu arastirici, ROBISON'un 1923'te gelismekte olan kikirdak ve kemik-
te organik fosfatlardan inorganik fosfatlari ayirma kapasitesi olan bir enzim
tanimladigini  bildirmigtir. Bu ilk kesif ile, kemidin kalsifikasyon mekaniz-
masindaki problem ¢6ziimis gibi oldu. ROBISON 1934'te kalsifiye olan doku-
larda kalsiyum tuzlarinin temel yapida depozisyonu ile ilgili ikinci bir mekanizma
dnermigtir 50, Aragtirici bu 6nerisinde, fosfataz igeren digér dokularin bu ikinci
mekanizmanin eksik olmasi nedeniyle kalsifiye olamayacaklarini ileri
stirmistir. Fosfataz aktivitesi igin substrat roli géren fosforik esterieri, kalsifi-
kasyon bdlgelerindeki dokularda bulunmadigi igin, enzime uygun substratin ya-
pabilecegi diger bir sisteme ihtiya¢ oldugu bildirilmistir. GUTMAN isimii aragtirici

(1941), glikogenailizis ile ilgili fosforilaz enziminin bu amag i¢in uygun oldugunu



rapor etmistir 50,

ALP"in kalsifiye cimayan dokularda (karaciger, fibrosarkomata, rasitik
kemik, nonossifiye osteojenik sarkoma gibi) gésterilmesi, fosfatazlarin yainizca

S0 Alkalen fosfatazin preosséz

kalsifikasyonla ilgili olmadigini agiklamaktadir
dokularda, kalsifikasyondan ziyade, matriks depozisyonundaki metabolik olay-
larla yakindan ilgili oldugu bildirilmigtir. SIFFERT 1950'li yillarda yapt@! bir
calismada, fosfatazlanin rolinin karnigik oldugunu, matriks formasyonuyla mi,
kemik kalsifikasyonuyla mi, yoksa her ikisiyle mi iigili oldugunun bilinmedigini

rapor etmistir 50.

Osteoindiktif potansiyeli olan hicrelerin alkalen fosfataz aktivitesi
ydnliyle zengin oldugu rapor edilmistir 61 Bunun aksine, osteoinduktif aktivitesi
olmayan hiicrelerde bu enzim aktivitesi dlglktlr. Fakat bu iki grup hicre
arasinda asit fosfataz aktivitesi yonlyle farklilik yoktur. Epiteliyal kdkenli

hiicreler igin yiksek alkalen fosfataz aktivitesi spesifik degildir 61,

REDDI ve HUGGINS (1972) ve JAFFE (1976) alkalen fosfatazin
membrana bagh bir enzim oldugunu ileri surmuiglerdir 22, 43 ROBISON
(1923), alkalen fosfatazin, kalsiyum fosfatin lokal konsantrasyonunu artirdigin
ve hekzomonofosfati hidrolize ettigini rapor etmistir 11,81 gay arastiricilar, al-
kalen fosfatazin kalsifikasyon olayi igin dnemli olabilmekle birlikte kritik bir faktér
olmadigini ileri sirmuglerdir 81, Bununla birlikte, STRATES ve arkadaglar da

(1971), bu enzimin kalsifikasyondaki rolini kabul etmezler 54

Yapilan bir ¢alismada ise, bir kollojen kalsifikasyonu inhibitérii olan
inorganik pirofosfatin tahribiyle kemik olugsumunun bulundugu tarafta alkalen

fosfatazin etkileri rapor edilmistir 12

Bazi arastiricilar kemik ve kalsifiye olan kikirdagin matriksinde alka-
len fosfataz aktivitesi godsterilmesinin, alkalen fosfatazin kalsifikasyondaki

rolinde spekiilasyoniara neden oldugunu ileri sirmiglerdir ",



Biyume ve gelisim sirasinda ¢gene kemikleri ve uzun kemiklerde al-
kalen fosfataz ve asit fosfataz aktiviteleri yapilan deneysel galigmalaria
arastirimigtir 6.27.43 KUFTINEC ve MILLER (1972), uzun kemikler ve mandi-
bulalarda bu iki enzimin aktivitesini saptamak igin bir seri longitidinal ¢calisma
yapmislardir 27 Yapilan bu ¢alismada, iki enzimin optimum pH'si 5.4 ve 10,2
olarak kaydedilmisg olup, asit fosfataz aktivitesi yikselirken, alkalen fosfataz akti-
vitesinin distigu rapor edilmigtir. Gdzlenen bu yikselmelerin, gelismekie olan
kemikte (organik matriks ve mineral formasyonu) fosfataz aktivitesi ve dider bi-

yokimyasal degigikliklerle ilgili oldu@u ileri sOrGimugtir 27,

Kemik gelisiminde biyokimyasal parametreler tam olarak
anlagtimamakla beraber son yillarda bu konuda aynintili ¢calismalar yapiimistir
ve fosfataziarin (alkalen fosfataz ve asit fosfataz) bu konudaki rolinin tartigmall
oldugu bildirilmigtir 27. 1923'lerde ROBISON, gelismekte olan kemigin degisik
substratlarda fosfataz aktivitesi igerdigini rapor etmigtir’ 27, Diger bir gok
aragtirici tarafindan da fosfatazlarin ossifikasyondaki roli dogrulanmig fakat bu
rolin matriks formasyonunda ve ATP'den enerji saliniminda oldugu ileri

stralmagtlr 27,

Enzimlerin rolli belirsiz degildir. Ancak, kemik gelisimi sirasinda alka-

ien ve asit fosfataz aktiviteleri tam olarak bilinmemektedir.

Yapilan bir caligmada osteokalsin olarak bilinen ve K vitaminine
bagimli bir protein izole edilmigtir 39.: Bu proteinin yainizca kemikten kaynagini
aldi§ distinliir. Kanda dolasan bu proteinin serum seviyesi bugin igin
Siclilemez. PRICE ve arkadaglari (1981), osteokalsinin osteoblastik aktiviteyi

tam olarak yansitii§inin sanildigini rapor etmislerdir 42

Alkalen fosfataz bircok hastaliklarda (primer hiperparatiroidizm,

cesitli malign durumiar, sarkoidosis, kronik bobrek yetmeziigi gibi) ya normal

sinirlar icindedir veya énemli élgtde yikselmigtir 56,
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Hipofosfatemili hastalarda plazma alkalen fosfataz aktivitesi genellik-
le normaldir. Bununla birlikte e§er kemik lezyonlarn gelismigse ALP'de artma
egilimi vardir ve bazi kemik hastalikiarinda normal olabilir 56 Hipofostfatazi irsi
olabilen bir metabolik kemik bozuklugudur 60 gy hastalik, alkalen fosfataz akti-
vitesinin normalin altinda olusu, mineralize olmamig asin bir matrikste (osteo-
idosis) defektif bir kemik mineralizasyonu ile sonuglanan ve hem fosfoetanola-
min (phosphoethanolamine) hem de pirofosfatin driner atiliminda artis ile karak-
terizedir 18: 60,

Serum alkalen fosfataz diglimleri iki grup hastaligin incelenmesinde
6zel bir dnem tagir 17, 56 Bunlar hepatobiliyer hastalik ve osteoblastik aktivite-
nin artmasi ile birlikie olan kemik hastalifidir. Yillarca diger dokulardan
(6zellikle kemikten) karacigere ulagan alkalen fosfatazin safraya salindigi ve
hepatobiliyer hastalikta bulunan ylkselmig serum enzim aktivitesinin, enzimin
safra ile atiigindaki yetersizligin bir sonucu olduguna inanilmistir. Bununla bir-
likte son zamanlardaki galigmalar, karacigerin safra kanallarnin herhangi bir

tikanma sekline olan cevabi, daha fazla ALP sentez ediimesidir.

Kemik ve karaciger hastaliklaninin tanisi amaciyla KAY, KING, BO-
DANSKI ve ROBERT tarafindan, 1920-1930'larda, serumda enzim aktiviteieri-
nin dlgtlmesi igin alkalen fosfataz enziminin incelenmesine baglanmigtir 3,

Alkalen fosfataz ve diger enzimierin, birgok kemik patolojilerinde ve

malign hastaliklarda tani agisindan énemli oldugu vaptian gesitli gali§malaria
rapor edilmigtir 17> 18, 21, 31, 32, 34, 40, 47,50, 51

Paget hastali§i, osteojenik sarkoma ve osteitis fibrosa cystica gibi
birgcok patolojik durumiarda serum alkalen fosfataz aktivitesinin antti§y sap-
tanmigtir 17, 21, 31, 32, 34, 51 Yapilan kiinik bir calisma osteojenik sarkomah
olgularda serum fosfataz seviyelerinin, timériin aktivitesinin bir gdstergesi ola-

rak kullanilabilecedini bildirmistir 32,
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Kemik hastaliklari iginde serum ALP aktivitesi seviyesinin en yiksek
oldugu hastalik, Paget hastaliidir (osteitis deformans). Bu durum osteoklast-
larin kontrolsiiz aktiviteleri ile rezorbe olan kemigin osteoblastik hucrelerinin et-
kisi ile yeniden yapiminin sonucudur 56, Paget hastaliginda serum ALP aktivite-
sinin degeri normal Gst sinirdan 10-25 defa daha fazladir. Ancak bu deger os-
teomaiazide (osteomalacia) hafif bir ylkselme gdsterir. D vitamini tedavisinde
ise bu de@erler yavag yavas diser. Osteoporosiste degerler genellikle normal-
dir. Rasitizmde (rickets) de@erler normalin 2-4 kat: olarak gérilebilir ve vitamin-
D tedavisinde yavas yavas normale déner. Fanconi sendromunda hafif veya
ihmh bir yikselme gérulir 56 primer ve sekonder hiperparatiroidizmde hafif
veya ilimh alkalen fosfataz ylkseimeleri vardir. Osteojenik kemik kanserli hasta-

larda ¢ok yiksek enzim dizeyleri gbrulir.

Meme karsinomalannin %20'sinde ve gastrointestinal karsinomatoid

dokularin %75'inde plasental alkalen fosfataz bulunmugtur 34,

Benign mide veya meme dokusunda plasental alkalen fosfataz sap-

tanmamigtir 34

KAPLAN (1972), serum ALP seviyelerinde devamli bir yikselmenin
birgok organ sistemlerinden birinde ya metabolik fonksiyonu stimtile ettigi veya

bir bozuklugu gdsterdigini ileri sirmusgtir 23

AACH ve KISANE (1973), serum ALP seviyesindeki patoiojik
ylikseimenin en yaygin nedenlerinin hepatik veya iskelet sistemlerindeki anor-
mallikler oldugunu rapor etmiglerdir 1 Birgok arastirici kemik izoenzimindeki
ylikselmenin genellikie osteoblastik aktivitenin artigini gésterdigini bildirmigtir.
Nonspesifik serum ALP aktivitesi, serum ALP seviyesindeki yikseligin nedenini
agiklamada yardimci olabilir 45 Bununia birlikte kemikle ilgili olmayan spesifik

izoenzim komponentinin ydkseligi, kemik komponentinin ylkselisini agiklamaz
45
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SHARLAND (1974), tarafindan yapilan bir caligmada kemik izoenzim
seviyelerinin ylkseldi§i en yaygin hastaligin Paget hastaligi oldudu sap-
tanmistir 439 Bununla birlikte WOLF (1978), multiple myeloma ve osteoporosis-

te serum ALP seviyesinin genellikle normal oldugunu bildirmistir 62

Paget hastali§i, osteitis fibrosa (hyperparathyroidism), ragitizm (ric-
kets), osteomalazi, osteosarkoma ve metastatik iskelet karsinomasi gibi has-
taliklarda osteoblastik aktivitede artma ve osteosarkomada asin bir kemik

olugumu vardir 17,

1940'arda serum alkalen fosfataz ile ilgili arastirmada belirgin aktivi-
te artiginin oldugu hastaliklar 2 grupta siniflandiriimigtir 17 Bu hastaliklar; os-
teoblastlar veya kondrositlerin agin aktiviteleri ve sayisal artist ile karakterize is-
kelet bozukluklan ve hepatobiliyer sistem bozukluklaridir (ekstrahepatik veya

intrahepatik safra sistemi tikanikhgi).

GUTMAN (1959), safra kanalinin ligasyonu ile serum ALP aktivitesin-
de belirgin ve hizh bir artis oldugunu gésteren ¢ok sayida deneysel galismalarin
oldugunu bildirmistir 17, Képeklerde bir veya daha fazla hepatik kanalin ligasyo-

nunu takiben de serum ALP aktivitesinde artma oldugu rapor edilmistir 17,

Yaptan klinik bir galigmada 2884 akut tibbi sorunla gelen hastada
total serum alkalen fosfataz aktiviteleri incelenmis ve 204 hastada (%7.1) aktivi-
tenin artmig oldugu rapor edilmistir 40_ By hastalarda tanilarin klinik, radyolojik

ve histopatolojik kriterler ile kondugu vurgulanmistir.

Normal karaciger fonksiyon testieri yapilan hastalar icin, rutin kiinikal
ve laboratuar analizieri sirasinda beklenmedik bir serum alkalen fosfaiaz
yUkselmesini aragtirmak amaciyla siklikla kemigin sintigrafik olarak

gbruntulenmesi gerekir 45,

Alkalen fosfataz seviyesindeki yiikselmelerin birgok patolojik olay-

laria iigili olup olmadi§ini saptamak igin, 119 hastada sintigrafik bir calisma ile
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(Tc-99m MDP-25 mCi intravendz enjeksiyonu ile) kemik gérintileri elde edil-
migtir 45 Alkalen fosfataz yikselmesi olan hastalarda kemik skaninginden
onceki yilda iskelet travmasi, osteomyelitis, hemoglobinopatiler, enflamatuar
artropatiler ve malignansiler oldugu gorilmdistir. Bu ¢alismada alkalen fosfataz
seviyeleri ihmli (111-300 SIU/) veya belirgin gekilde (>300 SIU/l) yiikselmis ola-
rak bulunmusgtur. En yaygin sintigfaﬁk bulgunun artritik degigiklikler oldugu ve
bu grupta birgok hastada Paget hastalig: ve travma oldugu rapor edilmigtir. Bu
nedenle beklenmedik serum ALP yiikselmesi olan durumlarda taniya gitmek
icin serum ALP seviyesi ile kemik skaningi bulgulannin kargilagtirtimasinin ya-
rarli oldugu ileri sGrdimusgtir 45 By calismada 25 hastada normal kemik
gorintileri elde edilmig ve kontrolsiiz diabetes mellitus, ilag toksisitesi ve kronik
hepatitis gibi hastaliklarin oldugu bu hastalarda serum ALP seviyesindeki
ylkselmenin kemik ile iligkili olmadidi ve 9 hastada bobrek patolojisi oldugu bu-
lunmugtur. Daha 6nce Paget hastalig! tanisi konmamig 7 hastada Paget has-
tahdi, 4 hastada slpheleniimemis metastatik hastalik ve daha sonra akciger
malignansileri tanisi konan 2 hastada hipertrofik osteoartropati gérildigi rapor
edilmistir. Kemik anormalitesi saptanan 30 hastanin 20'sinde ilave bir kemik lez-

yonu olarak dejeneratif eklem hastaligi saptanmigtir.

Yapilan radyoizotopik bir galigmada serum alkalen fosfataz aktivitesi-

nin dismesi ile osteogenesisin yavagladigi saptanmigtir ",

GUTMAN (1959), STATLAND ve arkadaslari (1972) ile daha birgok
aragtincilar, serum alkalen fosfatazin kaynagini aldigi dokularda gbérilen gegitli

hastaliklarda enzim seviyesinin degistigini rapor etmiglerdir 17,52

Ayni sekilde iskelet sisteminin travma ile karsi kargiya kalmasini taki-
ben serum alkalen fosfataz seviyesinde degisiklikler oldugu hem deneysel hem

de klinik caligmalaria saptanmigtir 35,

Travmanin insan vicudunda generalize fizyolojikk bir cevap
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olugturdugu bildirilmistir 28 LAL ve arkadaslari 28, bircok arastirmacinin baz
proteinlerin yaralanmayi takiben yaralanan dokudaki yikim Grlnleri tarafindan
hepatik sentezinin stimiile edilebilecedini rapor ettiklerini bildirmiglerdir. Bu
arastinicilar, komplike olmayan kapal fraktirleri takiben belirli araliklaria serum-
daki cesitli protein komponentlerinin, minerallerin, enzimlerin ve eritrosit sedi-
mantasyon oraninin saptanmasinin, normal fizyolojik degisiklikieri gostererek
iyilegme progesinin daha iyi anlagilimasini saglayabilecegini rapor etmiglerdir.
Bu komponentlerdeki degisimlerin yaralanmanin ciddiyeti ile ilgili olabilecegi ve
travmay takiben goriilen anormal degisimlerin, énemii patolojilerin erken sap-

tanmasina katkida bulunabilecedi ileri sGrdimagtar 28

Travma sonucu plazma komponentlerinde ne gibi degisikliklerin
oldugu yapilan gesitli caligmalar ile aragtinimigtir 20, 28, 32, 39 AL ve arka-
daglari 28  ekstremite frakiurd olan 25 eriskin hastada, 30 ginlik bir sirenin
Uzerinde plazma komponentlerini incelemiglerdir. Bu arastiricilar, her hastadan
4 ayn zamanda kan 6rnegi almiglardir (rediksiyondan énce 1. glinde, fraktiri
takiben 5., 10. ve 30. glinde). Caligma sonucunda; serum kalsiyum, fosfor, alka-
len fosfataz ve asit fosfatazin fraktirleri takiben o6nemli bir degisiklik

gbstermedigini rapor etmislerdir.

Bazi aragtiricilar fraktirieri takiben total serum ALP seviyesinde ilimli
bir artis rapor etmislerdir 28,57  ancak bu bulgunun, normal kemik iyilegmesi

potansiyelini tahmin etmedeki dederi saptanmamigtir.

Serum enzim fosfatazinin aktivitesi ve frakttirlerin iyilesmesi
arasindaki iligkiyi ve olasi klinik énemi saptamak igin, erigkinlerde 75 fraktir ol-
gusundan olusan bir seride galigilmistir 32 By galismada, belirgin bir zaman
slireci iginde hastanede yatmayi gerektiren fraktirlerin godu bu galigma kap-
sami diginda tutularak, fraktird takiben 1. giin ve haftalik aralklarla olmak
Uzere 3 haftalik bir siire igin serum fosfor ve fosfatazlarin seri tayinleri

yaptmisgtir.
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Cesitli derecelerdeki iskelet travmasindan sonra, serum alkalen fos-
fataz seviyelerinin saptanmasina iligkin birgok klinik galisma yapiimigtir 32, 35,
Yapilan calismalarda doQal olarak, serum alkalen fosfataz seviyesinin
fraktlirden 6nceki ilk durumu kaydedilmemigtir ve iskelet hasarinin da derecesi
cok farkhdir 35 Serum alkalen fosfataz seviyesi sabit bir buigu degildir. Cinki
fraktlr sonrasi hastalarin gogunda serum ALP seviyesinin distigu gbrulmugtar
20 MITCHELL (1938), iskeletteki hasar derecesinin bunda rolii olabilecegini

fakat bu faktorin hesaplanmasinda basanl olunmadigini bildirmigtir 32

MITCHELL (1936), bazi arasgtincilann fraktir tamiri sirasinda serum
fosfataz aktivitesinde ylUkselme saptadiklarini rapor etmistir 32, Yapilan bu
calismada, fraktlr( takiben fosfor seviyesinde dnemli bir degisiklik olmadig ve
serum fosfataz seviyesinin fraktiir iyilegmesinin hizi veya iyilesmenin bir

gostergesi olmadigi bildirilmigtir.

Yapilan deneysel bir ¢aligmada da mandibular osteotomi uygulanan
ratlarda distal segmenti besleyen ana damarlarin tahrip edildigi ve bunun da os-
teotomi sonrast serum ALP seviyesinde azalmaya neden olabilecedi bildiril-
migtir 35, Arastiricilar, mandibular osteotomi sonrast serum ALP seviyesindeki
diisme igin olasi bir bagka agiklamanin, dokudaki yaradan serum igine inhi-
bitorierin salinabilecegi ihtimali ile acgiklanabilecedi gorusini ileri strmuglerdir.
Bu inhibitoriin serum igine gegigi, opere edilen deneklerde serum alkalen fosfa-
tazin nicin azaldigini da agiklar. Qinkl, serumdaki bitin izoenzimlerin de
diismis oldugu yapilan bu ¢alismada rapor ediimigtif. Bu durum inhibitdr veya
inhibitorierin enzim molekiline baglandig: gbrisini dogrular gériinmektedir.
Bununla birlikte, osteotomiden sonra serumdaki mevcut inhibitdriin tipi bilinme-
mektedir S°. -Ancak, ASHTON ve arkadaslari 4, 1985'te kemik ve kemik
iliginden kaynadint alan vylksek alkalen fosfataz aktiviteli hicrelerin
tanimlanmasina iligkin klinik bir caligmada, alkalen fosfataz aktivitesinin 25 mM

L-homoarginine veya 5 mM L-phenylalanine ile inhibe edildigini saptadiklarini
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bildirmiglerdir.

Normal insan serumundaki alkalen fosfataz aktivitesi; barsak, kemik,
karaciger ve plasenta kdkenli spesifik organ izoenzimlerinin kangimindan iba-
rettir 10. Hepatik alkalen fosfataz aktivitesini, iskelet alkalen fosfataz aktivitesin-

den ayirmak zordur 10,

Serum alkalen fosfataz aktivitesindeki degisikliklerin, kemik
olusumundaki degigiklikleri yansittii ve serumdaki total ALP aktivitesinin, iske-

let alkalen fosfataz aktivitesinin gostergesi olmadigi rapor edilmigtir 10

Serum alkalen fosfatazi igin, farkli separasyon teknikleri ile ¢ok
sayida dedisik izoenzim bantlan saptanmigtir. Ratlarda yapilan mandibular os-
teotomilerle ilgili galismada, hiperbarik oksijen tedavisinin doku hasarini
azalttigi rapor edilmistir 35 Cok sayida arastirmaci serum alkalen fosfatazin,
mandibular osteotomiden sonra sert doku rezorpsiyonu ve tamirinin, morfolojik
belittileri ile iligkili olarak degistigini ve bunun cerrahi girisimlerden sonra sert

doku degisiminin bir gdstergesi olarak kullanilabilecegini bildirmistir 15,16, 36

Buylime ve gelisim dénemindeki gocuklarda, intravendz albimin uy-
gulandi§i durumlarda, paranteral hiperalimentasyon ve gesitli ilaglarin yaygmn
olarak kuflamidigt durumlarda alkalen fosfataz seviyesinde gobrilen

yiikseimeler, patolojik olmayan yikseimelerdir 45

Kemik fraktirlerinin iyilesmesi sirasinda gegici ylkselmeler
goraiebiiir 56. Fizyolojik kemik biiyimeleri, serum alkalen fosfataz seviyesini
ylkseltir ve bliyimekte olan gocuklarin serumundaki enzim degerleri, normal

erigkinlerin serumundaki enzim aktivitesinin 1.5-2.5 kati bir artig gosterir 56,

Kadinlarda gebeligin ¢iinct ayinda normal degerlerin 2-3 kati kadar
bir artis gbzlenebilir. Bununia birlikte, bazi olgularda referans degerin st
sininnt gegmez ve limit gok genistir. Bu ilave enzimin kaynagi plasentadir. Pla-

sental alkalen fosfatazda yukan ve asa§ dodru yonelmeler, hipertansiyon veya
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preeklampsi gibi hamilelik komplikasyonlarimn habercisi olabilir 56 Bununla bir-
likte, normal hamilelikte serumda plasental ALP aktivitesinin limiti genig oldugu

igin, tek dlgcimlerin tani degeri kiglktur.

Hamilelikte ilk altt ayda ALP aktivitesinde yavag bir artig vardir 46,

Bunu takiben son ii¢ ayda daha ¢ok artar ve maksimum degere ulagir. Bu artis
esas olarak plasental izoenzim nedeniyledir 46, 56 g, deger, total aktivitenin
%50'sini olugturabilir. Plasental kaynakli aktivitenin plasenta veya fetusun

agirhdi ile ilgili olmadigr géralmuagtar 46

Hamilelikten sonra 3-4 hafta iginde aktivite normal de§erlere déner.
Bununia birlikte laktasyon, doumdan sonra g¢ok uzun bir stire serum alkalen

fosfataz aktivitesinde artmaya neden olabilir 46

Piazma alkalen fosfataz aktivitesini degistiren ana faktdrler; yas, cin-
siyet, hormonal durum (puberte veya menapoz), boy, vicut agirhdi veya agiri
kilo gibi morfometrik parametrelerdir 48 Kemik izoenzimleri esas olarak yas,
cinsiyet, puberte ve menapoz ile ilgili olarak degisir. Karacifer izoenzimlerinin
aktivitesi ise, menapoz ve oral kontraseptifler ve kan-lipid seviyesini dusiriict

ajanlar gibi ilaglar ile ilgilidir 46.

Kemik izoenzimleri ve iotal plazma alkalen fosfatazi, adélesan ve
cocukluk déneminde degisir. Erkek gocuklaninda kemik izoenzimleri 10 yaginda
175 U/L'de ve total aktivite 220 U/L'de sabit kalir. Aktivite 14 veya 15 yaginda
ylikselir ve 20 yag civannda erigkin degerine ulagir 46.. Bu yastaki degerier, total
plazma ALP 51 U/L ve kemik izoenzimi 32 U/L'dir. Kizlar arasinda gbrilen
degisiklikler benzerdir. Fakat maksimum aktiviteye 12 yag civarinda ve erigkin

dederine ise 17-18 yas civarinda ulagir.

Glniimiizde serum alkalen fosfataz aktivitesini 6lgmek igin kullanilan
en yaygin yontemler; Bodansky, King-Armstrong, Bessey-Lowry-Brack ve inter-

national Unite yontemleridir 17 |nternational Unite sistemine gbre alkalen fosfa-



taz seviyesinin normal sinirlarini aragtirmacilar kesin hatlarla saptamamiglardir.
Bu siniriar eriskinde; 30-90 1U/L, 21-85 IU/L, 18-72 IU/L ve 40-130 IU/L olarak
degisik sekilierde yorumlanmigtir 2, 23, 25, 39, 46, 58 Cocuklardaki degerler
ise (3-10 yas arasi) 105-220 1U/L arasinda normal kabul edilmistir 46, 58

Plazma alkalen fosfataz aktivitesinin saptanmasina yénelik bir
galismada 8. yeni doJanlarda plazma alkalen fosfatazinin yiksek oldugu ve 2
yagindan itibaren puberteye kadar olan dénemde diistidl rapor edilmistir. Bu
calismada, farkh cinsiyetlerde puberte baglangicindan 20 yasina kadar olan
dénemde ALP'in derece derece azaldi§i fakat yetigkin dénemde erkeklerde
kadinlardan daha yiksek oldugu sonucuna variimigtir. Blylime hormonunun
plazma fosfataz aktivitesinde 6énemli bir arisa neden oldugunun saptandidi da

ileri strdimagtar 8

Yapilan c¢alismalarda alkalen fosfataz aktivitesinin  puberte
déneminde cinsiyet farkhihgi ile degisiklik gdsterdigini ve puberte déneminde
hizli bir disme oldugunu, gergekte erkek ¢ocuklarinda 13 yaslarinda ALP aktivi-
tesinde bir ylkselme goruldigu bildiriimistir 8 CLARK ve BECK isimii
aragtincilar (1950), kiz g¢ocuklarinda enzim aktivitesinde bir ylUkselmenin
goriiimedigini rapor etmislerdir 8 Ayni aragtinicilar, plazma alkalen fosfatazin
yeni doJanlarda yliksek oldugunu ve daha sonra 2 yasindan puberte dénemine
kadar distigingG, kiz gocuklarinda 9 yasinda ve erkek g¢ocuklarinda 11
yaslarinda hizii bir disme gérildigini ve 17 yasina kadar bu degerlerin erigkin

deg@erlere ulastigini bildirmiglerdir.

KOO ve arkadaslan (1989), fraktlrli prematire bebeklerde serum
ALP ve serum ¢inko konsantrasyonlan ile ilgili calismalarinda, WILKINSON ve

arkadaslarinin (1969) kullandigt yontemle serum ALP degerini dlgmuslerdir 25

Bu arastiricilar, normal erigkinler igin serum alkalen fosfataz

degerlerini 30°C'de 18-72 U/L olarak saptamiglardir. Bu c¢ahsmada serum
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ornekleri polipropilen kaplarda ve -70°C'de depolanmistir.

Birgok aragtirict normal pediatrik popiilasyonlarda total serum alka-
len fosfataz aktivitesinin %80-90'nin kemik orijinli oldugunu rapor etmistir 25,
46 Koo ve arkadaglan (1989), ¢codu arastiricinin bebeklerde ve addlesaniarda,
hizli biiyime ve gelisim ddnemi sirasinda ve kemigin degisiminin arttg durum-
larda, rasitik ve/veya fraktirli hastalarda serum ALP aktivitelerinin yilikseldigini
rapor ettiklerini bildirmigierdir 25 Bununla birlikte, rasitik ve fraktiri batin be-
beklerde serum alkalen fosfataz aktivitesi yukselmeyebilir 25, 30, 44 Ayni
arastincilar, rasitik ve fraktiirli infantlarda serum ALP aktivitesinin arttig! hipote-
zini test ettiklerini bildirerek, kemik degisiminin artmas: ile serum ALP

deg@erindeki artigin strekli oldujunu savunmuglardir 25

349 rasitik infant ile yapilan bir calismada normal ve erken dogan be-
bekierde plazma alkalen fosfataz aktivitesi arasinda 6nemli farkliliklar sap-
tanmigtir 13. Ayni konuda prematiire bebeklerde yapilan bir ¢alismada, hem
ragitizmin hem de yikselmis plazma alkalen fosfataz aktivitesinin yaygin oldugu

rapor edilmisgtir 26

Bir ¢ok arastirici alkalen fosfataz aktivitesinin normal sinirlarinin, 50
yasin (zerindeki erigkinlerde kademeli olarak ve erkeklerde kadinlardan daha
fazla bir artis gosterdigini rapor etmiglerdir 23, 38, 41, 45, 49, 62 Eryeiierde 50
yasindan sonra ve kadinlarda da daha sonra ki yaglarda gérilen alkalen fosfa-
taz artigt Snemlidir. Kadinlarda ALP aktivitesinin artisi en ¢ok menapoz
dénemine bagli olarak gérlilr 48 Postmenapozal dénemdeki kadinlarda ALP

aktivitesi, premenapozal dénemdeki kadinlardan daha faziadir.



GEREC VE YONTEM

Calismamiz, Dicle Universitesi Dighekimligi Fakiiltesi A§iz-Dis-Cene
Hastaliklari ve Cerrahisi Anabilim Dalina bagvuran, maksillo-fasiyal fraktGrit
erigkin ve sistemik hig bir rahatsizi§i olmayan 30 hasta zerinde

gerceklestirilmigtir,

Her hastadan 7 farkh seansta disposible plastik enjektorlerle alinan
kan 6rneklerinin hazirlanmasinda steril cam santriflj tiplerden (Resim 1) ve
kanin santrifije edilerek serum 6rneklerinin elde edilmesinde Beckman Model
TJ-6 santrifij cihazindan yararlaniidi (Resim 2). Serum o6rneklerinin tiplere

aktanimasinda mikropipetler (Socorex swiss 200-1000 pl) kullanildi (Resim 1).

Alkalen fosfataz olcimi igin; Beckman Synchron Clinical System
CX-5 marka otoanalizér (Resim 3) ile farkli konsantrasyonlarda kimyasal
madde olarak P-nitrofenil fosfat ve magnezyum, kimyasal madde tampon
sollisyon olarak da, 2-Amino-2-metil-1-propanol (AMP) iceren kimsayal reaktif-

ten yararlanildi (Resim 4).

Hastalar, uygulanan anestezi sekli ve tedavi yontemlerine gore 10'ar
kisilik 3 ayri gruba ayriimis olup her gruptaki hastalar icin 7 ayn seansta kan
6érnekleri alinarak ALP seviyelerinin digimleri planlanmistir. 1. grup; lokal anes-
tezi altinda konservatif yaklasimia intermaksiller fiksasyonu gerektiren 10 has-
tay, 2. grup; lokal anestezi ile agik rediiksiyon uygulanan 10 hastayi, 3. grup
ise genel anestezi altinda agik rediksiyon uygulanan 10 hastay! kapsamak-

taydi.

Yaglart 17-59 arasinda olan hastalarin 4'0 kadin, 26'si erkekti.
Caligmamizda ilk igslemi, hastalara klinigimize ilk basvurdugu anda verilen

anemnez ve gdzlem formunun doldurulmasi olusturmaktayd: (Ek-1).
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Resim 2: Santrifiij Cihazi
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Resim 4: Kullanilan Kimyasal Reaktif
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ikinci basamak islemde ise, travmanin alkalen fosfataz seviyesi
uzerindeki etkisini incelemek igin 1. seans kan alimi yapilmakiaydi. Anesteziyi
takiben alinan 2. seans kani, operasyon bitimindeki 3. seans kan alimi izlemek-
teydi. Daha sonra, postoperatif 1., 7., 20. ve 30. giinlerde alinan kan &érnekieri,
alkalen fosfatazin postoperatif dénemierdeki degisimlerini ve normal degerine

déniislini saptamak amacina yénelikti.

Kan alimi igin 5 cc'lik disposibie plastik enjektérier kullanildi. Alinan
3 cc vendz kan, steril cam santrifij tiplerine konuldu ve Dicle Universitesi Tip
Fakultesi Biyokimya Anabilim Dali Merkez Laboratuvarindaki santrifuj cihazinda
(Beckman Model TJ-6 Centrifuge) 10 dakika sire ile santrifiij edilerek serum
6rnekleri elde edildi. Bu serum 6rnekierinden mikropipetlerle (socorex swiss
200-1000 pl) 0.5 cc kadar alinarak 10'luk béimeiere yerlestiriidi. Bu bsimeler de
oleimi yapacak olan otoanalizére (Beckman Synchron Clinical System CX-5)

yerlestirildi.

Olgiim amaciyla; kimyasal madde tampon sollisyonu olarak 350
mmol/L konsantrasyonunda 2-Amino-2-Metil-1-Propanol (AMP), 15 mmol/L
konsantrasyonunda P-nitrofenil fosfat ile 2 mmol/L konsantrasyonda magnez-

yum iceren kimyasali reaktif kullaniid.

Internasyonal Unite sistemine (internationai Unite-1U) gore eide edi-
len sonuglarin de@erlendiriimesinde, eslestirimis ve bagimii Student's t testi is-

tatistiksel yontem olarak kullaniidi.



Ek-1: Anemnez ve Gézlem Formu.
Adi Soyadi:
Yasi:
Memieketi:
Adresi:
Telefonu:
Mesiek:
Dosya No:
Sistemik rahatsizligi:
Travmanin oldugu tarih:
Miracaat ettigi tarih:
Travmanin olus sekii:
Hastanin yakinmasi:
Hastanin dykisi:
Klinik Bulguiar:

Ekstra-oral:

intra-oral:
Radyoiojik Bulgular:
Tani:
Daha &nce travma 6ykiisii var mi?:
Yumusak doku yaralanmasi:
Operasyonun yapildigi tarih:
Uygulanan anestezi sekii:
Genel viicut travmasi:
Yatis tarihi:

Kuilanilan ilaglar:



Konstitasyonlar:

ALP &l¢lim sonuglari

1. Seans ALP:
2. Seans ALP:
3. Seans ALP:
4. Seans ALP:
5. Seans ALP:
6. Seans ALP:
7. Seans ALP:
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BULGULAR

Calismamiza alinan 30 hastanin 4'i kadin, 26'si erkek olup, yaslari
17-59 arasinda degismekteydi (Tabio-1).

Yas Cinsiyet Toplam
X+S.D. Dagilim Erkek Kadin

33.14+11.52 17-59 26 4 30

Tablo-1: Hastalarin Yas ve Cinsiyet Dagilimlari.

Lokal anestezi altinda arch-bar uygulanarak konservatif yaklagim
yapilan 10 hastanin; ilk geldiginde, anestezi sonrasi, operasyon bitimi, post-
operatif 1. glin, 7. gin, 20. gin ve 30. giin oimak {izere toplam 7 seansta alinan
serum Srnekierindeki alkalen fosfataz seviyeleri ve her hastanin seans ornalama
alkalen fosfataz degerleri ile 10 hastanin seanslar ortalama alkalen fosfataz
de§erleri Tablo-2'de gbsterilmistir. Bu grupta yas ortalamasi 27.2+5.49 (21-36
yas) olup, hastalarin 3'{i kadin, 7'si erkekti.

Her hastaya ait seans ortalama alkalen fosfataz degerleri 43.00+2.16
IU/L ile 87.42+14.36 1U/L arasinda dedismekiedir.

Ayrica seanslar arasi serum ALP degerleri de farklilik
gbstermektedir. Diger taraftan fraktir iyilesmesi boyunca 10 hastanin seansiar
arasi serum ortalama ALP seviyesinde de ilk de§erlere gére bir artis

goriimektedir.
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Lokal anestezi altinda cerrahi midahale ile agik rediiksiyon uygula-
nan 10 hastanin, 7 seansa ait serum alkalen fosfataz seviyeleri ile her hastanin
seans ortalama alkalen fosfataz degerieri ve 10 hastanin seans ortaiama alka-
len fosfataz degerleri ise Tablo-3'te gdsterilmistir. Bu gruptaki hastalarin yas or-
talamalari 40.5+14.50 (17-59 yag) olup, 1'i kadin, Q'u erkekti. Her hastaya ait
seans ortalama ALP degerleri 27.42+4.35 [U/L ile 99.14+6.46 IU/L arasinda
degismektedir.

Bu gruptaki hastalarda da postoperatif dénemlerdeki ALP
degerlerinde, bir hasta diginda, ilk degerlere gére geneliikie bir ylkselme
oldugu gdrilmustir (Tablo-3). Postoperatif 30. giinde alinan (7. seans) ALP
degerlerinin ise, 2 hasta disinda genellikie ilk degerlere dénme egilimi tasidigi

gorilmektedir.

Genel anestezi altinda cerrahi midahale ile acik rediiksiyon uygula-
nan 10 hastanin 7 seansa ait serum alkalen fosfataz seviyeleri ile her hastanin
seans ortalama ALP degerleri ve 10 hastanin seans ortalama ALP degerleri
Tablo-4'de gériiimektedir. Bu gruptaki hastalarin yas ortalamalari 32.5+9.34
(19-52 yas) olup, hastalarin tamami erkekti. Her hastanin seans ortalama ALP
degerleri ise 33.14+5.76 IU/L ile 78.28+4.71 IU/L arasinda degismektedir.

1. grupta yer alan ve konservatif yakiasim ile tedavi edilen 10 has-
tanin 3'U atesli silah yaralanmasi, 2'si trafik kazasi, 3'i diisme, 2'si garpma so-
nucu yaralanmiglardi. Bu hastalarin 4'Unde bir fraktir hatti, 3'inde iki fraktir

hatti, birinde pargali fraktir, ikisinde defekt fraktiirii meveuttu.

Atesli silah yaralanmasi éykiisii olan 3 hastanin ikisinde (tablo-2/1-2)
post-operatif donemde alkalen fosfataz seviyesinde bir artig gorilmustir. Diger
hastada ise (tablo-2/10), disloke ve defekt fraktiirii mevcut olup, travma tarihin-
den 7 giin sonra opere edilmistir. Genel durumunun diizeimesini takiben opere

edilen bu hastamizda postoperatif 30. giin sonunda ilk degerlere gore bir dusis
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kaydedilmigtir.

Trafik kazasi dykisi olan 2 hastamizda ise (tabio-2/3-9) birinde tek
fraktir hatti, digerinde ise iki fraktlr hatti mevcuttu. Bu hastalarimizda da posto-

peratif 7., 20. ve 30. glinlerde belirgin bir artig gdriimustdr.

Disme OyklsU olan 3 hastanin 2'si kadin ve 1'i erkekti. 2 hastanin
herbirinde iki fraktlr hatti, 1 hastada ise tek fraktlr hatti vardi. Tek fraktir hatti
olan kadin hastada (tablo-2/7) dederler arasinda pek bir farklilik gérilmedi. Iki
fraktiir hatti olan kadin hastada (tablo-2/5), postoperatif 7. ve 30. glnlerde hafif
bir artis olurken, fraktir sayisi ayni olan erkek hastada (tabio-2/4) postoperatif
7., 20. ve 30. glinlerde belirgin bir artig goriidi (Tablo-2).

Carpma Oykisi olan 2 hastamizda da tek fraktir hatti mevcuttu. Bu
hastalarda serum alkalen fosfataz seviyeleri, postoperatif 1. glinde ylkselme,

diger glinlerde ilk degerlere gbre bir azalma gostermistir (tablo-2/6-8).

1. grupta konservatif yaklagim ile tedavi edilen hastalarin seansiari
arasinda iki bagimh &mek igin «eglestiriimis student's t testi» uyguianarak
kiyaslama yapilmis oiup, sonuglar Tablo-5te goriiimektedir. Test sonucuna
gore bu grupta daha 6nce bazi hastalar igin seansiar arasinda kaydedilen artis

farkinin dnemli olmadigi gériimustir (P>0.05).

Tablo-3'te yer alan ve Iokal anestezi altinda agik rediksiyon yapiian
10 hastanin 7'si trafik kazasi ve 3'li darp olayi ile yaralanmiglardi. Bu hastalarin

5'inde tek fraktir hatti, 5'inde ise iki fraktiir hatti mevcuttu.

Trafik kazasi dykisi olan ve tek fraktir hatti olan ¢ hastanin 1'i
kadin, 2'si erkekti. Erkek hastalarda (tablo-3/6-9) postoperatif ddnemde iyilesme
paralelinde artan bir serum ALP seviyesi, 30. glinde ilk de§ere dogru bir azalma
gostermistir. Gecikmis ve yanhis kaynagsma sonucu klinigimize basvuran kadin
hastaya ise (tablo-3/8), postoperatif ddnemde enfeksiyon baglamasi nede-

niyle medikal tedavi uygulanmistir. Trafik kazasi sonucu iki fraktir hatti olan 4



hastamizin iiginde (tablo-3/3-7-10) postoperatif 7. ve 20. gunlerinde belirgin bir
yikselme, 30. giinde ise ilk degerlere gére bir azalma kaydediidi. Dérdiinci
hastada ise (tablo-3/4) gériilen hafif artig, postoperatif 30. giinde ilk degere

dénme egilimi gostermistir.

Seanslar X+SD X+SD t Test
1.-2. - 57.00+18.67 58.00+18.44 1.500 =
1.-3. 57.00+18.67 58.90+17.43 1.575 5
1.-4. 57.00+£18.67 58.90+19.49 0.902 &
1:5. 57.00+18.67 67.40+£17.19 2.183 %
1.-6. 57.00+18.67 67.60+£15.83 1527 ¥
1.-7. 57.00+18.67 65.90+12.01 1.406 =
23 58.00+18.44 58.90+17.43 0.885 E
3.-4. 58.90+17.43 58.90+19.49 0 ¥
4.-5. 58.90+19.49 67.40£17.19 1.636 2
5.-6. 67.40+17.19 67.60+15.83 0.054 -
6.-7. 67.60+15.83 67.90+12.01 0.830 *

Tablo-5: 1. gruptaki hastalarda seanslar arasindaki farkliligin énem testi.
* p>0.05

Darp olay ile yaralanan 3 hastanin ikisinde tek, birinde iki fraktir
hatti mevcuttu. Tek fraktiir hatti olan hastalarin birinde (tablo-3/2) postoperatif
7. ve 20. glinde artma ve 30. giinde ilk de@ere gore bir azalma gbrilirken,
diger hastada (tablo-3/5) ise, postoperatif 1. giinden sonra 30. gline kadar belir-
gin bir azalma gériimistiir.

2. grupta lokal anestezi ile agik rediksiyon uygulanan hastalarin se-
anslari arasindaki kiyaslama igin yine iki bagimli 6rnekie «eglestiriimis student's
t testi» segilmis olup, sonuglar Tablo-6'da goriimektedir. Test sonucuna gdre
bu grupta hastalarin ilk geldigi giindeki serum ortalama alkalen fosfataz seviye-



si ile operasyon bittikten sonraki serum ortalama alkalen fosfataz seviyesi
arasinda énemii bir fark géraimustir (P<0.05).

Hastalarin ilk bagvurduklarn glindeki serum ortalama alkalen fosfataz
degerleri ile postoperatif 7. glindeki serum ortalama alkalen fosfataz degerleri
arasinda ¢nemli bir farklilik saptanmistir (P<0.05).

Operasyon bittikten sonra alinan kandaki serum ortalama alkalen
fosfataz de@erleri ile postoperatif 1. glindeki serum ortalama alkalen fosfataz
degerleri arasinda da kiyasiama igin uygulanan testin anlamli bir sonug verdigi
gorilmektedir (P<0.05).

Hastalarin postoperatif 20. ve 30. glnier arasindaki serum ortalama
ALP seviyeleri arasinda uygulanan test sonucu farkiiligin ¢ok onemli oldugu
saptanmistir (P<0.001).

Diger seanslar arasinda yapilan test sonuclarinin ise &nemii
olmadigi goriilmektedir (P>0.05).

Seanslar X£SD X+SD & Test
1.-2. 50.60+21.96 48.40+23.73 1.186 5
1.-3. 50.60+21.96 47.50+21.61 2:551 e
1.-4. 50.60+21.96 51.90+25.70 0.734 =
1.-5. 50.60+21.96 57.60+21.50 2.283 R
1.-6. 50.60+21.96 59.10+25.89 1.420 -
1.-7. 50.60+21.96 51.60425.11 0.170 <
2.-3. 48.40+23.73 47.50+21.61 0.803 =
3.-4. 47.50+21.61 51.90+25.70 2.774 L
4.-5. 51.90+25.70 57.60+21.50 1.938 R
5.-6. 57.60+21.50 59.10+25.89 0.393 -
6.-7. 59.10+25.89 51.60+25.11 4.263 £ M

Tablo-6: 2. gruptaki hastalarda seanslar arasindaki farkliligin 6nem testi.

THp>0:08 **%p<005 **ip<0.01
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Tablo-4'te goriilen ve genel anestezi altinda agik rediiksiyon yapilan
10 hastanin €'si trafik kazasi, 4'0 ise atesli silah yaralanmasi Oykisii ile
kiinigimize bagvurmuglardi. Bu hastalarin 2'sinde tek fraktir hatti, 2'sinde Vo)

fraktir hatti, 2'sinde pargali fraktiir, 4'inde ise defekt fraktiiri vardi.

Trafik kazasi sonucu tek frakiir hatti olan hastalarin birinde (tabio-4/
4) postoperatif 7. ve 20. giinde, digerinde ise (tablo-4/8) 20. gtinde belirgin bir
ALP seviyesi artigi gérliimistur. Postoperatif 30. giinde ise her iki hastada da
ilk degerlere donis kaydedilmistir. Ug fraktiir hatti olan 2 hastanin birinde
(tablo-4/1) postoperatif 1. ve 20. glinde bir yikseime, dider giinlerde ise norma-
le yakin degerler saptanmistir. Gecikmis ve yanlis kaynasma sonucu bagvuran

diger hastada ise (tablo-4/7), postoperatif ALP degerlerinde bir degisikiik
goriiimemigtir.

Pargall fraktlr olan iki hasta, genel durumlannin iyi olmamasi nede-
niyle yaklasik 10-14 giin sonra operasyona alinabilmiglerdir. Bu hastalarin birin-
de (tablo-4/8), operasyonu takip eden ilk haftalar icinde ALP seviyesinde bir
artis daha sonra bir azalma saptanirken, diger hastada ise (tablo-4/10) enfeksi-
yon belirtilerinin olmasi nedeniyle ALP degerierinde buna paralel bir artis kay-
dedilmistir.

Bu grupta atesli silah yaralanmasi nedeniyle defekt fraktiirii olan 4
hastanin ikisinde (tablo-4/2-3) ALP seviyelerinde belirgin bir degisiklik
goriimemis ve postoperatif 30. giinde ik kayitlarin da altinda bir deger eide
ediimistir. 3. hastada ise (tablo-4/5) postoperatif 20. giinde belirgin bir artis sap-
tanirken, 30. glinde operasyon bélgesinde enfeksiyon baslamasi nedeniyle ALP
degerlerinin daha da yiikseldigi gériimistir. 4. hastada ise (tabio-4/9) iyilesme
normal olup, postoperatif 7., 20. ve 30. giinlerde belirgin bir artis saptanmistir.

Genel anestezi altinda agik rediiksiyon yapilan 3. grup hastalarin se-
anslar arasi serum ortalama alkalen fosfataz seviyeleri arasinda uygulanan iki
bagimii 6rnek igin «eglestiriimis student's t testi» sonuclari Tabio-7'de
goriiimektedir. Teste gore hastalarin ilk geldigi giindeki serum ortalama alkalen
fosfataz seviyesi ile postoperatif 1. giin arasindaki farkin énemli oldugu bulun-
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mustur (P<0.05).

Yine hastalarin ilk bagvurdugu giindeki serum ortaiama alkalen fos-
fataz seviyesi ile, postoperatif 20. giindeki serum ortalama alikalen fosfataz se-
viyesi arasindaki farkin énemii oldugu (P<0.05) ve diger seanslar arasindaki
farkin ise énemli oimadigi saptandi (P>0.05).

Seanslar X+SD X+SD t Test
1.-2. 50.10+13.66 51.30+14.64 0.659 =
1.-3. 50.10+13.66 53.00+15.40 1.234 S
1.-4. 50.10+13.66 58.60+15.17 2.289 =2
1.-5. 50.10+13.66 55.70+18.81 1.384 =
1.-6. 50.10+13.66 65.60+22.98 2.343 o2
1.-7. 50.10+13.66 62.70+23.81 1.980 i
2:=:3. 51.30+14.64 53.00+15.40 1.236 =
3.-4. 53.00+15.40 58.60+15.17 1.396 £
4.-5. 58.60+15.17 55.70+18.81 0:715 *
5.-6. 55.70+18.81 65.60+22.98 1.866 "
6.-7. 65.60+22.98 62.70+23.81 0.855 2

Tabio-7: 3. gruptaki hastalarda seanslar arasindaki farkliligin énem testi.
*P>0.05 **:P<0.05

Degisik tedavi yéntemieri uygulanan her 3 grup hastanin seanslar
arasi ortalama ALP degerleri farkliliginin énem testi icin, iki bagimsiz érnekte
«student's t testi» uygulanmig olup, gruplar arasi seans ortalama farkiihginin
dnemli oimadi§i saptanmistir (P>0.05, Tablo-8).

Ayni degerlerin her 3 grupta birbirine yakin seyrettigi Grafik-1'de de
goriilmektedir.
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Seans Ort. ALP
Degerleri Gruplar X+SD X+SD t Test

1-2 57.00+18.67 | 50.60+21.96 | 0.702 | *

1. Seans 1-3 57.00+18.67 | 50.10+13.66 | 0.943 | *
2-3 50.60+21.96 | 50.10+13.66 | 0.061 ®
1-2 58.00+18.44 | 48.40+23.73 | 1.010 | *
2. Seans 1-3 58.00+18.44 | 51.30+14.64 | 0.900 | *
2-3 48.40+23.73 | 51.30+14.64 | 0.329 | *
1=2 58.90+17.43 | 47.50+21.61 | 1.298 | *

3. Seans 1-3 58.90+17.43 | 53.00+15.40 | 0.802 | *
2-3 47.50+21.61 53.00+15.40 | 0.655 | *

1-2 58.90+19.49 | 51.90+25.70 | 0.686 | *
4. Seans 1-3 58.90+19.49 | 58.60+15.17 | 0.038 | *
2-3 5159042570 | SB60EILH7 NO.Z1e8. *

1-2 67.40+17.19 | 57.60+21.50 | 1.126 | *
5. Seans 1-3 67.40£17.19 | 55.70+18.81 | 1.452 | *
2-3 57.60421.50 | 55.70+18.81 | 0.210 | *

1-2 67.60+15.83 | 59.10+25.89 | 0.886 | *
6. Seans 1-3 67.60+15.83 | 65.60+22.98 | 0.227 | *
2-3 59.10+25.89 | 65.60+22.98 | 0.594 | *
1-2 65.90+12.01 51.60+25.11 | 1.625 | *
7. Seans 1-3 65.90+12.01 62.70+23.81 | 0379 | *
2-3 51.60+25.11 62.70+23.81 | 1.014 | *

Tablo-8: Farkl tedavi yéntemlerine gbre gruplar arasi seans farkiili§i 6nem

testi

*: p>0.05
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Grafik-1: Her 3 gruptaki hastalarin seans ortalama Alkalen Fosfataz
seviyeleri.

Etyolojik faktoriere gére, farkli tedavi yontemleri uygulanan her 3
gruptaki hastalarin serum ortalama ALP seviyeleri incelendiginde; atesli silah
yaralanmasi Oykisl olan 1. ve 3. grup hastalar arasinda farkliik oldugu
goruiirken, trafik kazasi sonucu yaralanan her 3 gruptaki hastalarin serum orta-
lama ALP seviyeleri arasinda onemii bir farkiiigin olmadigi sonucuna
variimistir. Ayni etyolojik faktorlerin (diisme, ¢carpma, darp), her 3 grupta birden
gortilmemesi nedeniyle bu ydnde bir de§erlendirme olanagi oimamistir (Grafik-
2).
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Grafik-2: Etyolojik faktrlere gore her 3 grubun serum ortalama Alkalen Fosfataz
seviyelerinin dagilimi

Fraktur hatlarina gore her 3 gruptaki hastalarin serum ortalama ALP
seviyeleri incelenirse; bir fraktir hatti ve defekt fraktirli hastalarda gruplar
arasinda Onemli bir farklilik olmadigi goriimesine karsin, iki fraktir hatli ve
parcali fraktirld hastalarda gruplar arasinda serum ortalama ALP seviyesinde

farklilik oldugu izienmektedir (Grafik-3).
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Grafik-3: Fraktiir hatlarina gére her 3 grubun serum ortalama Alkalen Fosfataz
seviyelerinin dagilimi

Her (i¢ gruptaki hastalarin yasa gére serum ortalama ALP seviyeleri
Grafik-4'te goriimektedir. Bu grafikte, ézellikle 1. ve 2. grupta 23 yas civarinda
serum orialama ALP seviyesinde belirgin bir yikselmenin oldugdu, 2. grubun 1.
ve 3. gruba gdre en ylksek degeri gésterdigi izlenmekiedir. Ayrica, 1. grupta 35
yas civarinda, diger grupiara gore daha belirgin bir yikseimenin oldugu dikkati
cekmektedir. ikinci grupta ise, 23 yaslarinda en yiiksek deere varan serum or-
talama ALP seviyesinin yaslilikia paralei olarak bir distis gdsterdigi, 3. grupta

ise bu disiisiin 37 yagindan sonra basladigi gériiimektedir (Grafik-4).
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TARTISMA

Uzun yillar  kemigin fizyolojisini, &zeliikle kalsifikasyonunu

aydiniatmak igin gesitli arastirmalar yapiimistir 11.28,27,50

Bu konuda rolii oldugu bilinen alkalen fosfataz ile ilgili yapilan bir gok
aragtirmada, enzimin biyolojik varyasyonliardan, sistemik hastaliklardan etkilen-

digini ve dolayisiyla kemik fizyolojisini de etkiledigi vurgulanmistir 6,10.46

Normal insan serumunda bulunan alkalen fosfataz aktivitesi; plasen-
ta, karaciger, kemik ve barsaktan kaynagini alan organospesifik izoenzimlerin
bir karigimini igerir 10, 11, 31 Byniardan dzeliikie kemik kokenli alkalen fosfa-
taz aktivitesinin kemik formasyonundaki degisiklikieri yansittigini ileri siiren
caligmalar yapilmistir 8.10. 13 kemikteki alkalen fosfataz aktivitesi, tanimiana-
bilen osteoblast miktari ve kemigin fizyolojik aktivitesi ile iliskilidir 23.

Serum alkalen fosfataz élglimlerinin 6neminin 20-30 vyildir hi¢ azal-
madigi ve bu slirede alkalen fosfatazin tanisal enzimolojideki yerinin ve

6neminin saptandigi bildirilmigtir 33,

Kemik formasyonunda ALP'in etkili bir enzim oldugunu ileri siren
ROBISON (1923), ALP'in iskelet hastaliklarindaki etkisini arastiran galigsmalarin

baglamasina neden olmustur o,

GOMORI (1943), kullandi§i mikroteknik bir metodla normal ve pato-
lojik kalsifikasyon olayinda kalsiyum tuzlari ile fosfataz aktivitesinin olugumunu
gbstermis ve ALP aktivitesinin kalsifikasyonda rol oynadigini ancak asit fosfa-

tazin bir fonksiyonu oimadigini belirlemistir "

SIFFERT (1951), osteogenesisin fizyolojisini ve kemik iyilesmesinde
ALP'in roliinl inceledigi calismasinda, ALP'in matriks depozisyonundaki meta-

bolik progesierle iligkili oldugunu ortaya gikarmistir S0,
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Serum ALP aktivitesindeki azaima osteogenesisin  yavasladigini
gosterirken, serum ALP dizeyinin yiksekiigi osteobiastiarin sayi ve aktivitele-

rindeki artisa baglanmistir 311

SCHIELE ve arkadaslari (1983), ALP'In biyoiojik varyasyonlarini etki-
leyen faktérier izerine yaptiklari 32.329 kisiyi kapsayan bir ¢alismada; total
plazma alkalen fosfatazinin 4-14 yaslari arasinda maksimum degere ulastigini
(225 U/L), 20 yaslarinda da yetigkin diizeyine eristigini bildirmislerdir 46 puber-
te dénemi kiz gocuklarinda erkek gocuklarina gére alkalen fosfatazin daha
duslik oldugu ve bu durumun yetigkin dénem igin de gegerli oldugu rapor edil-
mistir. Fakat 50 yasindan sonra erkek ve kadinlarda alkalen fosfataz artiginin
hemen hemen ayni oldugu, kadinlardaki artigin en ¢ok menapoz déneminde
goriiidugi bildirimistir 46.

Cocuklarda kemik yasina ve ossifikasyon progesine bagh olarak ALP
seviyesi ve kemik izoenzimlerinin boy ile iliskisinin istatistiksel olarak &nemii
oldugu rapor edilmistir. Oral kontraseptifier ve hipolipemik ajaniarin ALP seviye-
sini dislirdtga, antiepileptik ilaglarin ise kuvvetli bir sekilde ylkselttigi ve hami-
leligin son 3 ayinda plasental izoenzimlerin etkisiyle ALP seviyelerinin maksi-

mum degerlere ulasti§i belirlenmistir 46,

CLARK ve BECK (1950) isimli arastiricilar, blyime ve gelisim
dénemindeki gocukiara yénelik yaptikiari bir ¢alisma ile plazma alkalen fosfa-
tazinin normal degerini ve bu de§erin de§ismesine neden olan parametreleri
tanimlayarak, regiile edici faktérieri ortaya gikarmaya ¢alismislardir 8 0-27 yas
gruplari arasinda yapilan bu calismada, ALP degerinin 18-20 yasian arasinda
erigkin degerine ulastigi, puberte dénemine kadar olan yikselmenin puberte

sonrasinda azalmaya basladig saptanmistir.

Kemik geligiminin 17-18 yaslarina kadar aktif olarak devam edecegi
dikkate alindifinda, 0-27 yaslari arasinda yapilan bu calismada elde edilen
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sonugiarin ylksekligi beklenen bir geligmedir. Bu tur galismalarda yas grup-
larina gére yapilacak incelemelerin daha saglikli sonuglar verebilecegi

kanisindayiz.

Yapilan birgok calismada, puberte sonrasi ve erigkin dénemde

kadinlardaki plazma ALP seviyelerinin erkeklerden daha distk oldugu rapor
edilmigtir 8 23, 38, 41, 49, 62

Calismamizda, serum alkalen fosfatazinda degerlerinde travmanin
yarattigi degismeyi ve iyilesme dénemindeki dizeylerini arastirmayi plan-
ladi§imizdan; blyiime ve gelisim dénemindeki fizyolojik enzim yuksekliginin bizi
yaniltabilecedi dustnlerek, hastalarin bu dénemi tamamiamis ve erigkin

déneme gecmis olmalarina ézen gdsterdik.

ALP enziminin seviyesi gesitli patolojik olgularda 6zellikie iskeletsel
ve hepatobiliyer sistem hastaliklarinda degistiginden 217, 21, 25, 51, 56,
caligmamiz herhangi bir sistemik rahatsizli§i olmayan saglikli bireyler iizerinde
gerceklestiriimistir.

Hastalarin serum alkalen fosfataz seviyelerindeki degisikiikleri belirti-
len yas, travmanin olus sekii, fraktir hatti sayisi, iyilesme zamaninin baslangici,
normal veya komplike bir iyilesmenin olmasi, enfeksiyon olasiligi, cerrahi ope-
rasyon veya konservatif yaklasim sekii, anestezi seklinin lokai veya genel

olmasi gibi faktérierin de etkileyecebilecegini dislinmekteyiz.

Ginimizde ALP seviyesinin 6lgimii icin degisik metodlar kui-
laniimaktadir (Bodansky, King-Armstrong, Bessey-Lowry-Brack, International
Unite gibi). Calismamizda en fazla gaveniliriik limiti olan International Unite me-
todunu kullandik 23,

BOLLEN ve arkadaslari (1989), 93 adet ratta gergeklestirdikleri de-
neysel calismada, fonksiyonel protruzyondan sonra mandibulanin degisik

bélgelerinde kollagenolitik ile asit ve alkalen fosfataz seviyelerini dlgmusler ve



fonksiyonel protruzyonu takiben kemikte yikim olayi gergeklestigini ve buna
baglhi olarak ALP seviyesinde disls gézlediklerini agiklamiglardir. Bu
arastiriciiar, azalan ALP seviyesinin kemik formasyonunun azalmasini da ifade

ettigini birdirmisierdir &,

HIMES (1990), organ seviyesindeki kemik mineralizasyonunda total
serum alkalen fosfatazinin énemli rol oynadigini ve bu olayi hizlandirdigini ileri

surmustdr L]

WERGEDAL ve BAYLINK (1969), ratiarin tibialarinda yaptiklari de-
neysel bir calismada alkalen fosfataz aktivitesini incelemigler ve alkalen fosfa-
taziarin olusan kemik ylizeyindeki osteoblastiarla ve difer mezensimal

hicrelerle iligkili oldugunu saptamisiardir 59,

FLEISCH ve NEUMAN ise (1969), alkalen fosfatazin kemik formas-

yon alanlarinda rol oynadigini rapor etmislerdir 12

WLODARSKI ve REDDI (1986),0steoindiktif 6zelligi olan hicrelerde
alkalen fosfatazin yiiksek seviyede oldugunu bildirdikieri invitro ¢alismalarinda,
alkalen fosfatazin bu tip hiicreler igin faydali bir belirleyici oidugunu ve enzimin

kemik formasyonunda ve kalsifikasyonunda rol oynadi§ini vurgulamiglardir 61,

KUFTINEC ve MILLER (1972), gelisim mekanizmasinin farkli oldugu
2 kemik dokusunda (tibia ve femur ile mandibula), asit ve alkalen fosfataz aktivi-
tesini saptamak igin spektrofotometrik metodia yaptikian deneysel ¢alismada;
mandibuladaki alkalen fosfataz degisikliklerinin uzun kemiklerinkinden 2-3 giin
sonra gbziendigini belirlemiglerdir 27 pAdi gecen arastirmacilar, bu enzim aktivi-
tesindeki degisiklikierin kemik geligiminin organik matriks ve mineral formasyo-
nunda énemli bir regllasyon ve baglatici fonksiyonu olabilecedi géristini sa-

vunmusglardir.

REDDI ve HUGGINS (1972), demineralize kemik tozunu ratiara sub-

kutandz olarak yerlestirdikieri deneysel bir caligmada, fibrobiast olugumunu taki-
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ben &iglilen alkalen fosfataz aktivitesinin kartilaja gbre kemikte daha yiiksek se-

viyede oldugunu saptamislardir 43

ASHTON ve arkadaslari da (1985), insan kemik ve kemik iliginden
kaynagini alan hiicre tabakalarinda osteoblast benzeri hiicrelerin ALP aktivas-
yonunu incelemigler ve bu tip hiicrelerin yiiksek ALP seviyesine sahip olduk-

larini bildirmislerdir 4.

HUNSBERGER ve FERGUSON (1932), inorganik fosfor ile fosfataz-
lar arasindaki iligkiyi ve fraktirierin iyilesme dénemindeki fosfataz aktivitesini
saptamak igin, yas ve cinsiyet ayrimi yapmadikiari caligmalarinda; fosfataz akti-
vitesinin fraktiirlerden sonra gesitli araliklaria ylkseidigini, iyilesmenin ileriki
doénemlerinde normal seviyelerine ulastigini rapor etmislerdir 20 Akiif fraktir ta-
miri esnasinda kan fosfatazlarinin artmasini, fraktiir alaniarindaki artmis osteo-
blastik aktiviteye baglayan bu arastiricilar, fosfatazdaki artigin fraktlr tamirinde

Snemli bir faktér oldugunu savunmuslardir.

Fraktlr kaynasmasi sirasinda kandaki enzimin, hasar gbrmis kemik-
ten veya yumusak dokudan serbestlenmesi, ya da progesin tamiri sirasinda
kemik hiicrelerinin aktivitesinin artmasini takiben ylkselmesi, HUNSBERGER
ve FERGUSON'un diistindiigii hipotezier arasindadir 20,

MITCHELL (1936), 1., 7., 14. ve 21. giinlerde serum fosfor ve fosfa-
taz tayinlerini Bodansky metoduyla yaptigi bir galismada; 75 erigkin fraktir oigu-
sunda anlamli bir buiguya rastiamadigini rapor etmigtir 32

Fraktiri takib eden dénemde serum fosfatazindaki artisin, ya diger
depolardaki aktivasyondan ya da fraktir alaniarinda enzimin asin uretimine
bagli olarak yikseldigi gériigii birgok arastirmaci tarafindan bildiriimis ve serum
fosfatazinin fraktiir iyilegmesinin hizi veya iyilegmenin bir géstergesi olamaya-

ca@i ileri stiriimstir 32

LAL ve arkadaslari (1976), komplike olmayan uzun kemik frakturii,
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saglikli 25 erigkin bireyde normal fizyolojik degisiklikleri géstermek amaciyla
yaptiklari kiiniksel ¢alismada 1., 5., 10. ve 30. giinlerde aldiklari kan érnekierin-

de serum ALP seviyelerinin anlamii bir degisiklik géstermedigini bildirmisierdir
28

ONI ve arkadaslari (1989), serum ALP ve osteokalsin seviyelerini
olgtukieri unilateral tibial saft frakturiti 50 olgudan 15 giinde bir ve 20 hafta
sureyle aidiklar kan émekierinde; serum alkalen fosfataz seviyelerinde istatis-
tiksel olarak aniamli oimayan artiglar meydana geldigini, bu degisikliklerin de
6lcum hatalarina veya karaciger gibi ALP Ureten diger dokularin artmis aktivite-
lerine bagli olabilecegini belirtmislerdir 39, Ayrica bu arastiricilar, fraktiri taki-
ben serum ALP 6igiimlerinin yararli bir prognostik indikatér olmadigini vurgu-

lamiglardir.

Calismamizda Iokal anestezi altinda konservatif yakiagimia tedavi

edilen 1. grup hastalarin ALP seviyelerindeki degisiklikieri incelersek:

Atesli silah yaralanmasi Oykiisi olan 3 hastanin ikisinde (tabio-2/1-2)
postoperatif dénemde alkalen fosfataz seviyesinde bir artis goriiimistir. 21 ve
25 yaglarinda olan bu hastalardaki artigi, travmanin olus sekiine, geng yasta ol-
malarina ve osteogenesisin aktif olarak stirmesine bagiayabiliriz. Ayni etyolojik
faktérle gelen disloke defekt fraktirl olan ve geg dénemde opere edilen 3. has-
tada (tabio-2/10), postoperatif 30. giinde azalma kaydedilmistir. Bu azalmanin
nedeni yasa, etyolojik faktoriin siddetine, frakilr hatti sekline veya kalius
olugumunun tamamlanmasi sonucu enzim seviyesinin normale ddénmesine

baglanabilir.

Trafik kazasi dykisi ile tedavi aitina alinan 2 hastada (tabio-2/3-9),
postoperatif ddnemde meydana gelen artiglar yas, fraktlir sayisi ve kailus

olugsumunun heniiz tamamlanmamasi gibi nedenlerle agiklanabilir.

Yine carpma oykisl olan 2 hastada (tablo-2/6-8) postoperatif 1.
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glinde kaydedilen belirgin ylkselmeyi ise uygulanan tedavi yontemindeki trav-
manin etkisine ve hastanin agn olayini bu dénemde fazia hissetmesine

baglayabiliriz.

Bu sonuglarimiz;, HUNSBERGER ve FERGUSONun 20, MITC-
HELL'in 32, LAL ve arkadaslarinin 28 ONi ve arkadaslarinin 39 sonuglari ile

uygunluk goéstermektedir.

NILSSON ve GRANSTROM (1987), ratiar tizerinde 3 farkii cerrahi
isiemin serum ALP seviyesine olan etkilerini arastirdikiari bir ¢alismada; uygula-
nan osteotomi igleminin 1. giin éncesinde, osteotomi aninda ve osteotomi son-
rasi 1., 3., 5., 10., 20. ve 30. giinlerinde Bessey metoduyla inceledikleri kan
démeklerinde, osteotomi sonrasi serum ALP seviyesinde dusme egilimi
gorilmesine kargin, her 3 cerrahi teknigin serum ALP aktivitesinde istatistiksel

olarak anlamii bir degisiklige yol agmadigini rapor etmisierdir 35,

Osteotomi sonrasi serum ALP diismesini, yarali dokudan seruma in-
hibitorierin serbestiesmesine baglayan birgcok arastirici, ALP'daki degisikiigin
osteotomi sonrasi sert dokularin rezorbsiyon ve onariminin morfolojik isaretleri
ile kiyaslanarak, bu degisikliklerin cerrahi iglemierden sonra sert doku

déniustimiinde bir isaret olarak kullanilabilecegini bildirmislerdir 12 16. 35, 36

NILSSON ve GRANSTROM, STRUCK ve arkadaslarinin (1969)
calismalarinda kopekierde tibial fraktirden sonra serum ALP aktivitesinin
baslangicta diistiguni ve ilk seviyesine ancak 3 hafta sonra déndigini rapor

ettikierini bildirmiglerdir 35,

SEMB ve arkadaglari (1971), tibia fraktiri olusturdukian ratlarda
yaptikiari ¢aligmada, frakilr sonrasi 4 saat iginde serum ALP aktivitesinin

6nemli élglide arttigini saptamiglardir 48

NYMAN ve arkadaslari (1991), serum osteokalsin konsantrasyonunu

ve ALP aktivitesini oigtikleri, bacak fraktliri olan 15 hastada; iyilesme fazi 6
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haftada olanlar (1. grup) ile 12 haftada olanlarin (2. grup) degerlerini, ilk geldik-
leri glindeki degerlerle kiyasladikiarinda 2 grupta da 6. haftada belirgin bir
yukselme gorildi§ini ancak gruplar arasinda 6. ve 12. haftalarda bir fark buia-

madikiarini bildirmiglerdir 37.

Serum alkalen fosfatazin ik giinierde disiik oimasini, travma aninda
osteoblastik aktivitenin deprese olmasina baglayan bu arastirmacilar, 6. hafta-
daki yukselmeyi de kemik formasyonu ve artmis osteoblastik aktivitenin
yansimasi olarak agiklamiglardir. ALP aktivitesinin fraktir giinlerinde ve takib
eden zamanlarda tamir icin faydali bir prognastik indikatér oldugu, geg iyilesme,
iyilesmeyen fraktiir, normal iyilesme ve pseudoartroz gibi kemik tamirinin farkii

sonuglari icin de diagnostik bir indikatér oiarak anlam tasidigi savunulmustur
37

KASABOGLU (1986), travmalara bagli olarak normal ve diabetik
sicanlarda serum kalsiyum, fosfat, alkaien fosfataz, albumin ve protein
duzeyierinin ne derece degistidini saptamak amaciyla yapti§i calismasinda,
travma oncesi ve sonrasi 1., 2. ve 5. ginlerde 6igiilen bu parametrelerden
ALP'in diabetik grupta travmadan sonra yalnizca 1. giinde artis gosterdigini,
normal grupta (nondiabetik) ise 1. glinden baslayip 2. ve 5. giine kadar devam
eden anlamli bir artis meydana geldigini ve bu yiikselmenin osteoblastik aktivi-

tenin artmasina baglanabilecegini bildirmistir 24

STRUCK ve arkadaglarinin (1969) galisma sonuclari, elde ettigimiz
bulguiaria benzerlik goéstermektedir 35 By calismada tibia fraktiri sonrasi
serum ALP seviyesinin ilk degerine 3 hafta sonra dénmesine karsin, bizim bul-
guiarimizda maksillofasiyal fraktir sonrasi ilk degere ulasma zamani daha
uzundu. Buigulardaki bu degisikiigin, materyai farklili§ina ve tamir mekanizmasi

farkli 2 ayri sert doku faktériine bagl olabilecegdi kanisindayiz.

NILSSON ve GRANSTROM 35, serum alkalen fosfataz aktivitesinde
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ne anestezi prosediriinden ne de analjezinin etkisinden dolayi bir farkliiik mey-
dana gelmedigini bildirmiglerdir. Bizim ¢alismamizda da anestezi 6ncesi ve son-
rasinda serum ALP seviyelerinde istatistiksel olarak anlamii bir farkiilik bulun-
madi (P>0.05). Fakat operasyon bitimindeki serum ALP yiikseimesinin cerrahi

travmanin etkisine bagii olabilecedi dustnuidi.

Fraktirl takiben serum ALP seviyesinin artigini deﬁeysel olarak in-
celeyen SEMB ve arkadaslari 48 ye KASABOGLU 24, bunun nedenini travma
sonunda osteoblastik aktivitenin artmasina bagiamislardir. Kliniksel olarak
gergeklestirdigimiz galismamizdan elde edilen bulgulara dayanarak benzeri bir

yorum yapilabilece§i kanisindayiz.

Calismamizda lokal anestezi altinda agik rediiksiyon uyguianan 2.

grup hastalardaki alkalen fosfataz seviyelerini inceledigimizde:

Trafik kazasi éykisii olan 5 hastada (tablo-3/3-6-7-9-10), postopera-
tif dénemde iyilesme paralelinde artan bir serum ALP seviyesi, 30. giinde ilk
de@ere dogru bir azalma egilimi gdstermistir. Postoperatif dénemin ilk 20
guniindeki yikselme; yas, etyolojik faktoriin siddeti, uyguianan anestezi ve te-
davi sekii, cerrahi travma, fraktir hatlarinin seklii ve osteogenesis déneminde
osteoblastik aktivitenin artmasina bagl olarak enzim Uretiminin yiikseimesine,
7. seanstaki ilk de§ere dodru azalma ise osteobiastik aktivitenin normale

dénlsune baglanabilir.

Gecikmis ve yanlis kaynagma sonucu geg dénemde gelen hastaya
(tablo-3/8) tedavisi sirasinda enfeksiyon gériiimesi nedeniyie medikal tedavi uy-
gulanmis olup, bu dénemde serum ALP seviyesinin daha yiksek oldugu

goriimastir.

PARKER ve arkadaslari da (1987), serum alkalen fosfataz aktivitesi-
nin ylksek oldugu 204 hastanin 66'sinda akut bir enfeksiyona bagli olarak ALP

artigi saptamiglardir a0 Osteogenesisin aktif oldugu dénemde enfeksiyona
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kargi vicut savunmasinin artmasina bagh olarak enzim seviyesinin de
yikseldigi bildiriimistir 8.

Darp sonucu gelen hastada (tablo-3/2) postoperatif 20. glindeki artig
ve 30. gindeki ilk defere ybnelme vyine yukarda beliftilen nedenlere
baglanabilir. Darp oykili diger hastada (tablo-3/5) postoperatif 1. glndeki
yikselme cerrahi travmanin ve lokal anestezinin yaratugi irritasyon ile
agiklanabilir. Fakat dijer seanslarda olan azalma her ne kadar hastanin ileri
yasta olmasina, etyolojik faktériin giddetine, yasa baglh olarak osteogenesisin
geg baslayip yavas ilerlemesi nedenine baglanmigsa da, degerin ilk diizeylerin
de altina dugmesi, hastanin bilinmeyen bir sistemik problemi olabilecedini

disindirmekiedir.

2. grupta yapilan seanslar arast kiyaslamada hastanin ilk geldigi
glindeki serum ortalama ALP seviyesi ile operasyon bittikten sonraki serum or-
talama ALP seviyesi arasinda istatistiksel yénden elde edilen anlamii sonug

(P<0.05); cerrahi travma ve irritasyona baglanabilir.

lik glindeki serum orfalama ALP ile postoperatif 7. glindeki serum or-
talama ALP seviyesi arasindaki istatistiksel yénden anlamit sonug (P<0.05); os-
teogenesisin baglamast ve osteoblastlardan hizl bir enzim Gretiminin yapiimast

seklinde yorumlanabilir.

Anestezi sonrasi serum ortalama ALP seviyesi ile postoperatif 1.
giindeki serum ortalama ALP seviyesi arasindaki anlamii sonug (P<0.05), ope-

rasyonun yarathgi cerrahi travmaya bagli olabilir.

Postoperatif 20. ve 30. glinler arasinda serum ortalama ALP seviye-
leri arasindaki gorilen anlamh farklilk ise (P<0.01), osteoblastik aktivitenin

azalmasina bagdh olarak enzim Uretiminin dismesi ile agikianabilir.

Caligmamizda genel anestezi altinda agik rediksiyon yapilan 3. grup

hastaiardaki ALP seviyelerindeki degisikligi inceledigimizde;
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Trafik kazasi 6ykiis olan 3 hastada (iablo-4/4-6-8) postoperatif 7. ve
20.gunlerde baglayan bir artig, 30. gunde ise bir azalma kaydedilmistir. Bu
durum, osteoblastik aktivitenin ilk haftadan baglayarak 20. gine kadar artan bir
sekilde devam ettigi ve 30. gtine dogru osteoblastik aktivitenin azalmasina bagh
olarak alkalen fosfataz seviyesinin de ilk degere dénme egilimi gdsterdi§i izleni-

mini vermektedir.

Defekt ve pargali fraktirl olan 2 hastada ise (tablo-4/5-10) enfeksi-
yon belirtilerinin gérilmesi nedeniyle, alkalen fosfataz seviyeleri de digerle-

rinden farkii olarak artan bir sekilde devam etmisgtir.

Ategli silah yaralanmasi 6ykusu olan hastadaki (tablo-4/9) yiikselme,
iyilesme periyodunun akiif olarak slrdiigini ve kallus olusumunun devam
ettigini dusindirmigse de bunda diger birgok fakibrin etkili olabilecegi

kanisindayiz.

Kemik hasari derecesinin farkli olmast ve fraktiir tamir mekaniz-
masinda varyasyonlarn etkisinin, tim vakalarda tek tip bir cevap alinimini en-

gelledi§ini distinmekteyiz.

3. grup hastalanimizda ilk geldigi giindeki serum ortalama ALP seviy-
esi ile postoepratif 1. glindeki serum ortalama ALP seviyesi arasindaki anlami
farklilik (P<0.05); fraktiri olugturan travmanin giddetine ve hastanin postopera-

tif ilk glindeki agrisina baglanabilir.

Hastalarin ilk geldigi gﬁhdéki serum ortalama ALP seviyeleri ile post-
operatif 20. glindeki serum ortalama ALP seviyeleri arasindaki istatistiksel an-
lamiilik (P<0.05); osteogenesisin akitif olarak siirmesi ve osteoblastik aktivitenin

artmast sonucu enzim Oretiminin yikseimesiyle agikianabilir.

Calismamizda tedavi sekillerine gbre her 3 grupta seansiar arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir sonug¢ elde edilememigtir. Bu sonugiann, NILS-
SON ve GRANSTROMin (1987) 3° sonuglan ile uyumluluk gésterdigi
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sbylenebilir. 2. galisma grubumuzda digerlerinden farklt olarak, cerrahi igiem bi-
tince alinan kandaki serum ALP seviyesi, ilk de§ere gbére anlami bir farklihk
gostermigtir (P<0.05). 3. grupta ise béyle bir artig farkinin olmamasi, lokal anes-

tezi altinda uygulanan cerrahi travmanin etkisine baglanabilir.

Alinan gidalann serum ALP enzimine etkisini arastiran CHAUDHRY
ve arkadaglan (1986), barsak ALP ile organik ve inorganik substratlarin hidroliz-
lerindeki etkilerini saptamak igin, ginko igeren ve az ginko igeren 2 farkh diyet
uyguladiklari ratlarda boébrek ve submandibuler bezdeki enzimlerde fazla
degisiklik meydana gelmezken, barsak enziminde farkhiiklar olustugunu bildir-

miglerdir 7.

HUNSBERGER ve FERGUSON (1932), yaptiklar kliniksel galisma-
da serum fosfataz aktivitesindeki farkliliklar diyetin de etkileyebileceg§ini vurgu-
lamiglar ve yesil sebze, yumurta, sit iceren diyetin uygulandigi 8 olguda, fosfa-

taz aktivitesinde artig gdrdiiklerini rapor etmiglerdir 29,

Deneysel ve klinik caligmalar, barsak alkalen fosfataz aktivitesinin
yemeklerden etkilendigini ve 6zellikle yagh yemeklerden sonra torasik kanal lim-

finde ve serumda belirgin derecede yiikseldigini bildirmistir 23

Gergeklestirdigimiz kliniksel caligmada hastalara standart bir diyet
uygulanamamasina karsin, ¢cofunda intermaksiller fiksasyon uygulanmig
olmasi sivi gida alimini zorunlu kildi§i igin, diyetin alkalen fosfataz seviyesinde-

ki etkisi dikkate alinmamigtir.

Insanlardaki serum ALP aktivitesi; kemik, barsak,karaciger ve pla-
sentadan kaynadim alan izoenzimlerden olugmaktadir. Buniarn metaboliz-
masindaki herhangi bir degisiklik, serum ALP aktivitesini degistirir. Bu izoenzim-

leri saptamak igin birgok arastirma yapiimigtir.

FARLEY ve arkadaglari (1981), insan serumunda iskeletsel (kemik

kokenli) alkalen fosfatazi laboratuvar yontemleri ile saptamak igin yaptikiar bir
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galismada, serumdaki alkalen fosfatazin kemik formasyonunu yansitabilecegini
6ne sirmusglerdir 10 piasental ve intestinal ALP, L-fenilaianine kargi inhibis-
yonda duyarh iken, iskeletsel ve hepatik ALP ise isiyla inaktivasyona
gbsterdikleri duyarlilk ile birbirinden ayirt edilir. Arastirmacilar iskeletsel ALP
aktivitesinin réntgenogramiarla veya foton absorbsiyonuyla kemik dansitesinin

élglilmesinde faydali bir ydntem olabilecegini de vurgulamiglardir 10

MOSSNER ve PFLEIDERER (1984), yaptikiari bir galismada immu-
nokimyasal teknikierle gastrointestinal bdige ve meme karsinomalarinda pla-
sental ALP izoenziminin ylksek seviyede bulundugunu ve bunun genel bir belir-

leyici olarak zayif bir timor igareti olabilecegini bildirmislerdir 34

MOSS (1982), zon elektroforesis analitik metodunu kullanarak insan
serumundaki alkalen fosfatazin muliiple formiarini géstermis ve bu formlarin
dogasini ve olugumunu &grenmenin hem hastaliklarda serum ALP dizeyi
degisikliklerinin kavranmasina, hem de teghiste ALP élgtimlerini kullanmaya

énemii katkilan oldugunu savunmugtur 33,

TASWELL VE JEFFERS (1963), serumda alkalen fosfatazin artmasi
ile karakterize rahatsizh@i bulunan hastalardan ve normal hastane personelin-
den toplanan 202 serum érnegdini, vertical strach gel elektroforesisi ve direkt his-
tokimyasal teknikler kullanarak, multiple ALP izoenzimlerini ayristirmiglar ve
King-Armstrong metoduyla 6igtikieri izoenzimlerin: obstrukiif, metasiatik veya
hepatobiliyer hastaliklara uygun 1. bdlge, parankimal hepatik hastaliklara uyan
2. boige ve artmig osteoblastik aktivitéye uyan 3. bdigede lokalize oldugunu bil-

dirmiglerdir 5,

STINSON ve SEARGEANT (1981) ise, ALP izoenziminin 5 formunu
(karaciger, kemik, bdbrek, barsak, plasenta) kemikie Paget hastalidi olan bir
hastanin serumunda; elektroforez, izoelekirik fokus, isi stabilitesi ve inhibisyon

galigmalarti ile saflagtirmiglardir 53_ piasental ve intestinal saflagtinimis enzimler
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L-fenilalanin inhibitérine karg! duyarliyken, L-homoarginine'ye duyarli olmadigt,
fakat diger tim ALP'larin L-homoarginine'ye duyarh olup L-fenilalanine'ye du-
yarh olmamasi, bu dokularda alkalen fosfatazlann tipik bir &zelligini

kanitlamaktadir.

Bilinen 5 alkalen fosfataz izoenziminin yanisira 1960'larda dissemine
akciger kanserli bir hastada «Regan» izoenziminin saptanmasi, malignitelerde
ALP'in miktarlar hakkinda ilk bilgileri sagladi. Sonralan, plasenta benzeri alka-
len fosfataza karsilik gelen «Nagao» izoenzimi ve intestinal alkalen fosfataza

karsilik gelen «Kasahara» izoenzimi bulundu 10,18

FAURAN-CLAVEL ve OUSTRIN (1986) isimli aragtiricilar radyoizoto-
pik bir metodia invivo olarak rat kemiklerinde kadmiyumun alkalen fosfatazi inhi-
be edici etkisinden faydalanarak enzim ile kalsifikasyon arasindaki iligkiyi
tanimlamaya yonelik bir galismada, serum ALP aktivitesi ile yizeyel kalsiyum
degisimi ve dolayl olarak kristalize kemik parametreleri arasinda yaklﬁ bir iligki
(P<0.01) oldugunu bildirmiglerdir 11,

LEHMANN ve MIMOUNI (1989), serum fosfataz konsantrasyonu ile
pH'nin, serum kalsiyum konsantrasyonu Uzerine etkilerini incelemek igin invitro
olarak gerceklestirdikieri bir galigmada, iyonize formdaki kalsiyum konsantras-
yonunun, fosfataz konsantrasyonu ve pH ile ters iligkili oldugunu saptamiglardir
29 Serum fosfataz konsantrasyonu yiikseldi§i zaman, serum iyonize kalsiyum
konsantrasyonun digmesi, aralaninda kalitatif bir iligki- oldugunu géstermektedir
(iyonize kalsiyum konsantrasyonu distigdi zaman bunu kompanse etmek igin
bir takim mekanizmalar devreye girer, 6megin: kalsitonin Gretimi, ylikselmis pa-

ratiroid hormonu sekresyonu gibi).

Pediatrik populasyonda da ALP seviyeleri ile ilgili birgok galigma
yapiimig ve Gzellikle bu seviyenin ragitizm hastaliginda anlami arastinimigtir.
Bu konuda aragtirma yapan GLASS ve arkadagian (1982), 349 bebekie 5. ve
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10. giinlerde ve farkhi hamilelik yaglarinda plazma ALP aktivitesini élgmslerdir
13, Normal ve erken dogan bebekler arasinda anlamh fark gbzienirken, yiksek
ALP aktivitesiyle osteoporoza ait radyolojik degisiklikier, metafiziel degisiklikler
ve periosteal reaksiyon arasinda da 6nemli bir korelasyon oidugu saptanmistir.
Bu arastirmactilar plazma alkalen fosfatazimin, gérindigi kadanyla pre-
matirelerde ragitizm hastaliini inceleme ve izlemede faydal: olabilecegini ileri

stirmuglerdir.

KOO ve arkadaglan (1989), erken dofan 72 bebekie ragitizm ve/
veya fraktGr saptanan 24 bebekte serum ALP aktivitesinin 6zellikle 3. ayda
6nemli derecede vyikseldigini saptamiglar ve bunu da artmis kemik

sirkiilasyonuna baglamiglardir 25

KOVAR ve arkadaglari da (1982) ayni dogrultuda yaptiklari benzer
bir galigmada, erken dogan bebeklerde ALP seviyesinin, normal erigkin plazma
seviyesine gore Gst sininn 5 kati yikseklie ulagabildigini saptamisiar ve seri
plazma alkalen fosfataz tesbitlerinin erken dodan bebekierde rasitizm has-

taligina kargi faydal bir indikator olabilecegini bildirmisierdir 26,

GUTMAN (1959), isimli aragtirici da ragitizmde serum ALP enziminin
artmasini, hastah§in aktifiesmesinin ilk gdstergesi olarak sayilabilecegini rapor

etmistir 17,

Alkalen fosfataz seviyesinin tespiti igin kullanilan metodiardan birisi
de, sintigrafik ¢aligma ile radyonuklid kemik gériintlierini elde ederek ALP sevi-
yesindeki ylkselmelerin patoiojik iskeietsel progeslerle ilgili olup oimadigin sap-

tamaktir.

Bu amaca yonelik olarak, SALOMON ve arkadaslarinin (1989)
yaptiklari sintigrafik galigma 119 hasta (zerinde gercgeklestiriimis ve serum ALP
ylikselmesi ile kemik skaningi bulgulan kargilastirimigtir 45, Patolojik olarak
ylikselen serum ALP'inin hepatik veya iskeletsel sistem anormalitesinin bir so-

nucu olduguna inanan arastirmacilar, devamh yikselmis serum ALP seviyesi-
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nin ya bir rahatsizli§i ya da birkag organ sisteminden birinin metabolik fonksiyo-

nunun stimlilasyonunu gosterdigini savunmuslardir 45

COWAN ve YOUNG (1973), metastatik hastalhidi olan 100 hastada
serum ALP tespiti icin benzer yontemi kullanmig ve malignitesi oldugu bilinen
38 hastanin serum ALP tespiti, kemik skaninginde normal de@erlerde bulunun-
ca, bu yontemin malignansilerde glvenilir bir yol olmadi§ini, sadece artmig
kemik yodunlugunun ilk gostericisi olarak kullanilabilece§ini savunmusglardir.
Arastirmacilar, fraktlir veya enflamasyon gibi benign progeslerde anormal rad-

yonuklid yi§timiar olabilecedine de dikkat gekmektedirler 9



SONUGLAR

Kemik fizyolojisi, kalsifikasyonu ve formasyonunda &nemli rolii
oldugu ileri slrilen alkalen tosfataz enziminin, bu karmagik rolini ortaya
¢ikarmak igin gegmis yilarda baglatilan klinikk ve deneysel galigmaliar,
gunimiizde de yodun bir gekilde devam etmektedir. Alkalen fosfataz seviyesi,

osteoblastik aktivitenin aritii osteogenesis ddneminde ylikseimektedir.

Kliniksel olarak gergeklestirdigimiz aragtirmamizdan elde edilen

sonuglar agsagida gorildiga gibidir:

1- 1. Gruptaki hastalara ait seanslar arasi artigin énemsiz oldugu
(P>0.05), postoperatif 7. ve 20. giinlerde primer kal olusumu nedeniyle belirgin
bir yikselme oldugu ve 30. glinde ALP seviyesinin ilk dedere dondigu gorildi.

2- Lokal anestezi altinda cerrahi girisim yapilan grupta, hastalarin ilk
geldigi glindeki serum ortalama ALP seviyeleri ile, operasyon bitimi, postopera-
tif 7. giin ve operasyon bitimi ile postoperatif 1. glindeki serum ortalama ALP
seviyeleri arasindaki farkhih§in énemli oldugu (P<0.05), postoperatif 20. ve 30.
glnlerdeki farkliligin ise gok énemii oldugu (P<0.001) saptandi.

Soéz konusu farkhihklarin cerrahi travma, postoperatif agn ve ilk hafia-
da baglayan osteogenesise bagdh oldugu ve aktif osteogenesisin 4. hafta sonun-

da yavagladigs kanisina vanidi.

3- Genel anestezi altinda agik rediksiyon yapiian hastalarin ilk
geldigi glindeki serum ortalama ALP degerleri ile postoperatif 1. ve 20.
giinlerdeki serum ortalama ALP deQerleri arasindaki farkin 6nemli oldugu
(P<0.05) bulundu.

Sonug olarak; 2. gruptaki hastalarda operasyon bitimi ile postoperatif

1. glin ve 3. gruptaki hastalarda ilk seans ile postoperatif 1. glnlerdeki serum
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ortalama ALP seviyeleri arasinda goérilen anlamh farkhli§in, cerrahi travma ve

postoperatif ilk gindeki agrndan kaynaklanabilecedi disinildu.

4- Farkh tedavi yéntemleri uygulanan 3 gruba ait hastalarin grupiar
arasi seans ortalama ALP degerlerinde anlamli olmayan farkliliklar géraimagtir
(P>0.05).

Bu bulguiarnin isi§1 altinda farkli tedavi yéntemlerinin, lokal ve genel
anestezi uygulamalannin serum alkalen fosfataz seviyesinde anlamii

sayilabilecek degisikliklere yol agmayacagt kanisina varildi.

5- Her grupta da postoperatif ilk 3 haftalik dénemde, serum ortalama
ALP seviyelerinde anlamhi bir ylkselmenin oldugu ve 30. ginde ise ilk

degeriere donme egiliminin ortak bir bulgu oldugu gérildi.

Bu bulgulann sonucunda da aktif osteogenesisin postoperatif ilk 3
haftahik dénemde oldugu ve bu ddnemin sonunda os‘teog'enesisin yavaglamis

olabilecegdi diigiiniildd.

6- Ategli silah yaralanmalannin serum ALP seviyesi (zerinde diger
etyolojik faktbrierden daha etkili olabilecedi ve bunun da muhtemelen kemikte
ve yumusak dokuda olugan hasarin derecesi ile (pargali frakturler ve avulziv ya-

ralanmalar) yakindan ilgili olabilecegi
7- Fraktlir sayisinin serum ALP seviyesini etkileyebilecegi

8- Serum ALP seviyesinin yaga bagl olarak bir diigiis gdstere-

bilecedi

9- Fraktur iyilesmesi sirasinda enfeksiyon ve iyilesmedeki gecikme-

nin serum ALP seviyesini yikseltecegi kanisina varildi.



OZET

Calismamizin amaci, herhangi bir sistemik rahatsizi§ oimayan mak-
sillofasiyal frakturli 30 erigkin hastada, eksternal travma, farkh tedavi
yontemleri ve anestezi seklinin serum ALP seviyesi lizerine olan etkilerini klinik
olarak aragtirmaktir. 10'ar kisilik 3 ayri grup hastadan yedi farkl seansta alinan
kan érneklerinde, Internasyonal Unite sistemine gére serum ALP degerlerinin
olgimleri yapiimigtir. Her hastanin seanslar ortalama ALP degerleri ile her grup-
taki 10 hastanin seansiar ortalama ALP de@erleri saptanarak, grup ici ve grup-

lar arasi seanslann farkliliklari "eglestiriimis ve bagimh student's t* testi ile

degerlendirilmigtir.

Yapilan degerlendirme sonucunda, hastalarin serum ALP seviyele-
rindeki degisikliklerinde; travmanin giddeti ile ilgili etyolojik farklilik (trafik kazas:,
ategli silah yaralanmasi, diisme ve g¢arpma), kemik hasari (fraktir sayisi, defekt
ve pargall fraktlr), yas, iyilesme zamaninin baglangici, enfeksiyon, tedavi ve
anestezi sekli ile, cerrahi travma gibi fakidrlerin etkili olabilecedi disindidd.
Ancak farkh tedavi ve anestezi yéntemlerinin, gruplar arasi seansiarin ortalama

ALP farkiii§inda 6nemli olmadi§i sonucuna varildi.



SUMMARY

The aim of our study is to examine by clinical the effects of the type
of anesthesia, different therapy methods and external trauma on serum ALP
levels of 30 adult patients with maxillofacial fractures but not having any
sistemic disease. Serum ALP level measurements based on International Unit
system have been made in 3 separate groups of patients, each of them consist
of 10 patients, whose blood sample taken at 7 different sessions. Sessions
means of ALP values of each patient and sessions means of ALP values of ten
patient in each groups were found, and the differences of between and within
groups sessions were analysed with the "matched and dependent student's t"

tests.

According to the obtained results it was thought that such factors as
etiologic differences in trauma’s intensity (traffic accident, wounds of gun-shot,
falling and striking), bone damage (number of fracture, defect and muitiple
fracture), age, beginning of recovery period, infection, type of therapy and
anesthesia and surgical trauma may be effective on the differences of patients
serum ALP levels. However, it was concluded that, different therapy and
anesthesia methods were not important in the differences of between groups

session means of ALP values.
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