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ROMATOID ARTRITDE BETA-2 MIKROGLOBULIN
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Romatoid artrit (RA) esas belirti ve bulgular: eklemlerde goriilen
etiyolojisi bilinmeyen, kronik, tekrarlayici ve sistemik bir hastaliktir.
Hastaligin aktivasyonunu degerlendirmek igin gesitli objektif ve sub-
jektif kriterler tesbit edilmigtir. Objektif kriterler arasinda eklem bul-
gulari, sedimantasyon, akut faz proteinleri, teknisyum Kklirensi, ter-
mografi ve radyografi bulunmaktadir. '

Akut faz proteinlerinden C-reaktif protein (CRP) ve alfa-2 globu-
linler hastaligin teshisinde, aktivasyonun degerlendirilmesinde ve ya-
pilan tedavinin etkinligini kontrolde yaygin olarak kullamlmaktadir.
(1,6,8).

Yapilan calismalar ile sistemik lupus eritematozus, R A, Sjogren
sendromu, kronik lenfositik 16semi, Hodgkin lenfoma, multipl miye-
loma ve bazi kanserlerde serum beta-2 mikroglobulin (B:m) diizeyinin
artt1ig1 tesbit edilmistir (10). Sjogren sendromunda tikriikte, RA'de
sinoviyal dokuda B.m degerlerinin daha yiksek bulunmas: lokal tire-
timin énemli rolii oldugunu distindirmistiir (13).

RA’de B:m artmasinin total lenfoid doku kitlesini veya bu doku-
daki artmis membran déniisimiinii yansittig kabul edilmektedir (7).

Calismamizda, RA’'de serum B:m diizeylerinin hastaligin aktivite
kriterleri ile iliski derecesini arastirmay1 amacgladik.
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MATERYAL VE METOD

1984 yili icinde Ankara Universitesi Tip Fakultesi Immiinoloji ve
Fizik Tedavi Rehabilitasyon Bilim Dah kliniklerine basvuran, Ameri-
kan Romatizma Cemiyeti kriterlerine uygun olarak RA tanisi kon -
mus, daha dénce imminosupresif tedavi yapilmamis olan 27 hasta ga-
lisilmistir.

Yaslar1 17 ile 67 arasinda degisen, yas ortalamasi 43.2 olan has-
talarimizin 20'si kadin, 7’si erkekti. Hastaligin ortalama stiresi 7 (1-25)
yilda,

16 kisilik saglikli kontrol grubunun 9'u erkek, 7’si kadin olup bu
grubun yas ortalamas1 37 (26-54) idi. :

Hasta ve kontrol grubunda serum B, m, sedimentasyon hizi, CRP,
lateks RF, alfa-2 globulin dizeyleri tayin edilmistir.

Bobrek fonksiyonlarindaki bozukluk, serum B: m diizeyini etkile-
yebileceginden, hasta ve kontrol grubunda serum kreatinin diizeyle-
ri arastirilmis ve galismaya normal hudutlar iginde kalan vakalar
alimistir.

Serum kreatinin dizeyleri SMA Plus Auto-Analyser (Amerikan
Technicon) ile Merkez laboratuvarinda olgilmustir.

CRP titreleri RapiTex-CRP kiti, lateks RF ise latex-RF Reagent
kullanilarak agliitinasyon yontemi ile ¢calisilmistir. Bunun igin gerek-
li materyal Behring Institute’den temin edilmistir.

Alfa-2 globulin degerleri kagit protein elektroforezi yontemi ile
Immiinoloji laboratuvarinda saptanmistir-

Serum B; m dtizeyleri Phadebas beta—2 mikrotest kullanilarak
(Uppsala Sweden) radiyoimmiinoassay (RIA) yontemi ile ¢alisilmis-
tir.

Elde edilen bulgular Fakiiltemiz Bioistatistik boliimiinde student
t testi ve goklu regresyon ile korelasyon arastirilarak degerlendiril-
mistir.

BULGULAR

27 RA’'li hastanin yas, cinsiyet, hastalik siiresi, hastaliga katilan
eklem sayisi, serum kreatinin, B, m, alfa-2 globulin dizeyleri, sedi-
mentasyon hizi, CRP, lateks RF degerleri tablo : 1'de, kontrol grubuna
ait bulgular ise tablo : 2’de go6sterilmistir.

Hasta grubunda tutulan eklem sayisi 4 ile 26 arasinda, hastahk
suresi 1 ile 25 y1l arasinda degisiyordu. Hastalarin % 81.4'tinde (22/27)
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Tablo : | - Hasta grubunda hastahgin siresi, tutulan eklem sayisi, Latex RF serum kreatinin,
sedimantasyon, CRP, alfa-2 globiilin ve beta-2 mikroglobulin.
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sedimentasyon hiz1 yiiksek, % 55.5 oraninda (15/27) lateks RF miis-
bet olarak saptanmigtir. '

CRP, 27 RA’li hastanin 5'inde negatif saptanmis olup miisbet olan
22 hastada (% 81.4) titrasyon yapilarak degerlendirilmigtir. Bu de-
gerler 12 ile 192 mg/1lt arasinda bulunmustur.

16 kisilik kontrol grubunda latex RF ve CRP negatif idi. Hasta
grubunda ortalama serum alfa-2 globulin diizeyi % 12.59 + 0.77, kont-
rol grubunda ise % 852 + 0.62 olarak bulundu. Aradaki fark istatis-
tiki agidan énemli idi (t : 3.591 p<0.001), (Tablo : 3).
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Tablo : 2 - Kontrol grubunda serum kreatinin, B,m ve alfa-2 globulin dederleri.
Sira No. Yas, Cinsiyet Serum Serum Serum Alfa-2
Kreatinin B:m Globulin
(% mg) (mg/1t) (%)
1 K.U 0.8 0.75 8.8
2 26 K 0.9 1.620 11.5
3 30 K 0.8 2.0 6.0
4 32 K 1.0 0.918 12.7
5 28 K 1.1 1.580 10.3
6 31 K 1.0 1.275 10.0
7 33 K 0.8 0.765 5.9
8 34 E 0.7 1.561 9.1
9 45 K 1.2 0.980 10.8
10 52 E 1.1 1.995 9.9
11 44 E 1.1 1.360 6.5
12 42 E 0.8 1.806 5.8
13 54 K ! 0.9 1.134 11.4
14 48 E 0.8 2.720 5.2
15 32 E 1.0 2.360 6.5
16 35 E 1.0 2.200 8.0

Tablo : 3 - Hasta ve kontrol grubunda

alfa-2 globulin deerleri ortalamalarinin kargilag-
tirilmasi.

Gruplar Alfa-2 Globulin (%) t degeri p degeri
Ortalama = SD '

Hasta grubu 12.59 ¥ 0.77 ;

Kontrol grubu 8.52 F 0.62 e = V00l

27 RA’'li hastamizin serum B, m degerleri 339 + 0.34 mg/lt, kont-
rol grubunda ise 1.55 + 0.15 mg/lt olarak bulundu. Hasta ve kontrol
grubunun kargilastirilmasinda aradaki farkin énemlj oldugu saptan-
migtir (¢t : 893 p<0.001), (Tablo : 4).

Tablo : 4 - Hasta ve kontrol grubunda serum B, m dederleri ortalamalarinin karsilagtiriimasi

Gruplar B:m (mg/lt) t degeri p degeri
Ortalama = SD '

Hasta grubu 3.30 F 0.34

Kontrol grubu 1.57 = 0.15 B Eg0 SO
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Hasta grubunda, kontrollerden daha yiliksek dizeyde saptamig
oldugumuz serum B: m degerleri ile serum alfa-2 globulin, CRP {it-
- rasyon degerleri, sedimentasyon hizi, hastalik sliresi ve tutulan ek-
lem sayis1 arasinda bir iliskinin olup olmadigl ¢oklu regresyon yon-
temi ile arastirilmistir.

En yiiksek korelasyon B; m ile alfa-2 globulin arasinda saptanmig-
tir (r ;: 0.273), (Grafik : 5-a,b,c,d,e). Fakat istatistiki olarak énemli bu-
lunmadh. :
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Serum B,m dizeyleri ile hastalik siiresi arasinda iligki durumu.

TARTISMA

RA aktivasyonunu degerlendirmede sabah sertliginin siiresi, hal-
sizligin baslama zaman ve agrinin kontrold igin gerekli analjezik mik-
tar1 gibi bilgiler subjektif kriterler arasinda bulunmaktadir. Hasta-
nmn analjeziklere kars: toleransmin disik olmasi ve yan etkileri ne-
deni ile diisiik dozda alindigi gibi bagimlihk ve tolerans, daha fazla
dozda alimmasina neden olur.

Eklem belirtileri RA aktivitesinin degerlendirilmesinde 6nemli bir
klinik bulgudur. Eklem agris1 ve gisliginin palpasyon ve pasif hare-
ketlerle degerlendirilmesi hasta ve hekime bagh faktoérlerle degisebil-
mektedir (3).
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Serum B,m duzeyleri ile tutulan eklem sayisi arasinda iliski durumu,
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Serum B,m diizeyleri ile sedimentasyon hizi arasinda iliski durumu.
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Serum Bym diizeyleri ile CRP arasinda iligki durumu.
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Serum B,m diizeylerl ile alfa-2 de§erleri arasinda iligkl durumu.
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Eklem hareketlerinin gonyometrik dlgiimi ise hastaligin aktivite-
sinden ¢ok anatomik degisiklikleri yansitmaktadir.

Hastaligin aktivitesini yansitan laboratuvar bulgulari arasinda
eritrosit sedimentasyon hizi spesifik olmamakla beraber Oonemli bir
aktivite kriteri olarak kabul edilmistir (1,6,8).

Yapilan galismalar ile akut faz proteinleri olarak bilinen alfa-2
globulin ve CRP degerleri ile RA aktivitesi arasinda iliski oldugu sap-
tanmistir ve bu proteinler hastaligin aktivasyonunu degerlendirmek
amacl ile kullamlmaktadir (1,6,8,9).

Biz 27 RA’li hasta grubunda alfa-2 globulini % 78 oraninda yik-
sek, CRP diizeylerini ise % 81.4 oraninda miisbet bulduk. Bu patolo-
jik degerler klinik bulgular ile korele idi.

Romatizmal hastaliklarda lenfosit proliferasyon ve infiltrasyonu-
nun bulunmasi B: m'nin bu hastaliklarda yiiksek bulunabilecegi fik-
rini dogurmustur. Bu yonde yapilan ¢alismalarda degisik sonuclar el-
de edilmistir (5,7,11,12,13).

Monicourt ve ark. (7) RA’de B: m degerlerinin normallerden yiik-
sek oldugunu, tutulan eklem sayisi ve lenfosit sayisi ile korelasyon
bulundugunu belirtmislerdir ve bu iliskiyi eklemlerdeki lenfosit infilt-
rasyonu ile izah etmislerdir. Bilindigi izere lenfoid doku B: m 1c1n bir
liretim yeridir (4).

Arastincilar ytiksek B: m ile akut faz proteinleri ve sedimentas-
yon arasmnda bir iligki saptamamislardir.

Sjogren sendromunda tiikritkte, RA’li hastalarin sinoviyal sivi -
sinda B: m'in serumdaki degerlerden daha yiksek bulunmasi lokal
tretimin daha énemli oldugunu diisindiirmektedir. Immiinosupresif
tedaviden sonra, B: m diizeylerinin normale dénmesi, B: m’in otoim-
miin hastaliklarda iltihabi aktiviteyi yansittigina isaret edebilir (13).

Sjoglem ve ark. (11) RA’li hastalarda serum B.m artisimi diger faz
proteinlerine oranla daha distik olarak saptamislar ve aktivite deger-
lendirmesinde éneminin az oldugunu belirtmislerdir.

Calismamizda RA’li hastalarin serum B:m diizeylerini kontroller-
den 6nemli derecede yiiksek bulduk (p<0.001). Yiiksek B:m deger-
leri ile patolojik simirlarda saptadigimiz sedimentasyon hizi, alfa-2 glo-
bulin diizeyleri ve tutulan eklem sayisi arasinda iliski olup olmadigi-
m arastirdik. Istatistiksel anlamda énemli bir iliski saptanmadi. Bu
sonuglar baz literatiir galismalar: ile uygunluk godstermektedir (5,7,
12).
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Elde ettigimiz bulgular serum beta-2 mikroglobulin dizeyinin ek-
lem inflamasyonunun muhtemelen zayif bir gostergesi olabilecegini
ve objektif bir kriter olarak kabul edilemiyecegini diisindiirmektedir.

OZET

Amerikan Romatizma Cemiyeti Kkriterlerine gére romatoid artrit
tanis1 konulan serum kreatinin diizeyleri normal, steroid ve sitostatik
tedavi almamis 27 romatoid artritli hastada serum beta-2 mikroglo-
bulin diizeylerinin hastaligin stiresi, tutulan eklem sayis1 ve akut faz
proteinleri ile iligkisi arastirldi.

Serum beta-2 mikroglobulin ve alfa-2 globulin diizeyleri kontrol
grubuna goére anlaml olarak yiiksek bulundu. Yiksek dtizeylerdeki
beta-2 mikroglobulin ile hastaligin devam siiresi, eklem sayisi, sedi-
mentasyon hizi, alfa-2 globulin diizeyleri ve CRP titrasyonu arasinda
anlaml bir iliski bulunmadi.

Bu galismanin sonucuna gére romatoid artritde serum beta-2 mik-
roglobulin tayinin hastaligin teshisinde faydah olabilecegi, iltihabi ak-
tivitenin degerlendirilmesinde ise objektif bir kriter olamiyacag1 soy-
lenebilir.

SUMMARY

Beta-2 Mikroglobulin in Rheumatold Arthritis

In 27 patients suffering from rheumatoid arthritis diagnosed ac-
cording to the internationally accepted criteria, having no treatment
with immunosupressives, the serum levels of beta-2 mikroglobulin and
acute phase proteins were investigated. In these patients renal func-
tions were good.

The serum beta-2 microglobulin and alpha-2 globulin levels in the
patients were higher than the control groups.

There were no correlations between increased beta-2 microglobu-
lin levels and other parameters such as the duration of disease, the
~ number of involved joints, sedimentation rate, alpha-2 globulin levels
and CRP titrations.

We think that the determination of serum beta-2 mikroglobulin
in rheumatoid arthritis may be considered as a useful parameter in
the diagnosis but it is not accepted as an objective criterium for the
evaluation of severity of the inflammadtion.
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