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AKCIGER KIST HIDATIK OLGULARINDA HUCRESEL VE HUMORAL
IMMUNITENIN DEGERLENDIRILMESI

Nurgen Diizgiin* Giiner Tokgdz#* Erdogan Yalav##*  Giilnur Oktays#:#

Hidatik kist deyimi ¢ok eskiden tanimlanmis olup, bugiin halen gegerliligini
yitirmemistir. Bilindigi gibi Echinecoccus granu'osus'un meydana getrdigi hasta-
lik i¢in "Hydatidosis’ ve larya sekli igin *Haydatik Kist' deyimi kullanilmaktadir.

Tk olarak Hypocrates 1.0. (460-477) sigir ve domuzlarda hydatik kistin var-
Ligm1 bildirmistir. Insan karacigerinde saptadign hydatik kisti 'su kesesi’ veya ’su
dolu kese’ olarak tanimlamigtir.

Hidatik kist, igi stv1 ile dolu kapali bir kese bi¢iminde olup, biiyiidiik¢e cevre
doku lizerine basing yapar. Bu durum akcigerde en iyi sekilde degerlendirilmistir.
Kistin ¢evresi lizerine yapti§1 basing sonucu stkisan akciger dokusunda olusan ya-
banci proteinlerin antijenik uyarilarmma bagh olarak kistin ¢evresinde, akciger do-
kusu tarafindan olusturulan bir tabakanin ortaya ciktigi kabul edilmektedir. (27)

Delitala ,kistin cevresini saran membranin iic tabakadan olugtugunu belirt-
mistir.. Bunlar1 icden disa dogru sdyle siralamustir; fibréz tabaka, orta tabaka ve
en distaki akcifer parankim tabakasi. En icde bulunan fibroz tabakanin yapisi
fibroelastik liflerden ibarettir orta tabaka ozinofilik hiicrelerden zengin olan ki-
simdir, en distaki parankim tabakas: ise sikismus alveollerden olusan ve akciger
dokusu ile devam eden tabakadir. (27)

Tavernier de kistin gevresinde akcigerlerin sikismasindan olusan yogun bir
tabakamin meydana geldigini bildirmistir. (27)

Fontana ise daha ayn bir goriisle perikistik dokuyu aktif iltihabi graniilas-
yon safhasi olarak tanim!amastir.

Kistin yapis1 gesitli yontemlerle arastirtlmistir. Elektroforetik galismalarla
kist sivisinda polisakkarit, lipit, protein v.b. maddelerin bulundugu gosterilmistir.
Kist zarinin semipermeabl oldugu, kist kokenli bazi maddelerin viicuda gegebil-
digi ve baz1 maddelerin de viicuttan kist icine gegebildigi gdsterilmistir. Buna da-
yamilarak kistlerde ilk immiinolojik ¢alismalar Kagan ve ark. (1964) tarafindan
yapilmigtir. Bu aragtirmacilar hidatik kist sivisini tavsanlara enjekte ederek, elde
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ettikleri antiserumlart immiinoelektroforezde analiz ile ayristirmislar ve antijen-
antikor birlesmesi ile meydana ¢ikan 23 bant bulundufunu gostermislerdir. (10,11)
Kist sivis1 antijenleri ile ilgili calismalar bugiinde devam etmektedir. Bu antijen-
lerden en ¢ok «Antijen 5» ve «Antijen B» iizerindeki galismalar yogunlasmis ve saf
olarak elde edilebilmistir. Bu antijenlerin insanda Echinecoccus granulosus’un spe-
sifik serolojik tanisinda yararl oldugu kabul edilmistir. (4) Gerek bu antijenlerin
gerckse bunlara kargt olusan spesifik antikorlarin protoskoleks ve kist membra-
ninda lokalize oldugunu gostermek indirek immiinfloresan tetkiklerle miimkiin
olabilmistir. Antijen 5’in germinatif membranda ve parankimde lokalize oldugu,
protoskolekslerde sentez edildigi ve osmo regiilatér sistemle kist bosluguna geg-
tigi gOriisii benimsenmistir. (19,29,30)

Bu goriisler géz Oniine alinarak bu calismamizda yurdumuzda oldukca sik
goriilen hidatik kistli olgularda viicutta olusan immiinolojik degisiklikleri arastir-
may: amacladik. Bunun icin insan organizmasindaki hiicresel ve humoral immii-
nite tizerinde calisildi. Olgularin cilt dokusu ve perikistik dokular: immiinfloresan
teknik ile incelendi.

GEREC VE YONTEM

Bu calisma akciger kist hidatigi tanisi konan ve operasyona alman 31 hasta
ve 20 saglikhi insami igermektedir. Hastalarimiz Gogis ve Kalp Cerrahisi Klini-
ginde yatarak operasyona almmuglardir.

Hasta ve normal sahislarin kol veninden sabah a¢ karnma alinan, oda isi-
sinda santrifiij edilen kan orneklerinin serumu - 20 °C’de muhafaza edildi.

Serum immiinoglobulin, Kompleman (C,;,C,) tayinleri agarda radyal immii-
nodifflizyon teknigi ile kantitatif olarak yapildi. Gerekli olan *Tripartigen immii-
nodiffiizyon’ plaklar1 ve standart serumlar Behrigwerke firmasindan temin edilmis-
tir.

Operasyon swrasinda elde edilen perikistik doku ve cilde ait pargalar CO,
ile dondurulup cryostat ile 4 mikron kalinlifinda kesildi. Behringwerke firmasin-
dan temin edilen floresein ile isaretli IgG, IgM, IgA serumlar1 kullanilarak direk
immiinofloresan teknik ile boyanmis olan preparatlar immiinfloresan mikroskopda
degerlendirildi.

Cilt testinde antijen olarak PPD tatbik edildi. Antijenin intrakiitan enjeksi-
yonundan 72 saat sonra ciltde meydana gelen endurasyon mm olarak &lciildi.
Endurasyon 5 mm’den az ise sonu¢ menfi, 5-10 mm ise (+), 10-15 mm ise (+ +),
15 mm’den fazla ise (+ + +) kabul edildi.

T lenfosit sayis1 E— rozet testi ile degerlendirildi. Hastalarin 16kosit sayisi,
lokosit formiilii, eritrosit sedimantasyon hizt, protein elektroforezi ASO,CRP,
rontgenografik tetkikleri rutin olarak yapilmigtir.
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Bu calisma yaslart 5-39 arasinda, yas ortalamast 30.4 olan, 18 E,13 K, top-
lam 31 hasta iizerinde yapilmustir. Sadece bir olgu karaciger kist hidatigi olup,
diger olgularm tamami akciger kist hidatigi idi.

Tablo 1 de 16 olguya ait cilt testi, E—rozet testi, serum immiinoglobulin ve
kompleman diizeyleri, perikistik dokunun ve cilt dokusunun immiinofloresan &zcl-
likleri gosterilmistir.

31 olgunun geg asirt duyarlik bulgulart :

5 olguda PPD menfi, 17 olguda (+), 6 olguda, (+ +) 3 olguda, (+ + +)
olarak degerlendirildi. Hasta ve kontrol grubu Kkarstlastildifinda aradaki farkm
istatistigi dnemi olmadifi saptand:i. (P<0.05)

E—rozet degerleri olgularin biiylik bir kisminda normal degerlerin altinda
bulunmustur. (31 olgunun sadece 5’inde normal sirlarda) Degisme sinirlar
% 5 - % 70 idi. E—rozet ortalama degerleri : % 33.96 + 14,82, kontrol grubu
ile karsilastiriimasinda ortalamalar aars: fark (P<C0.001) ile nemli idi. PPD men-
fi olan 5 olguda E—rozet degerlerinin Onemli derecede diigiik oldugu dikkati
gekti.

Serum immiinglobulin diizeyleri :

Kontrol grubunda Hasta grubunda

IgA : 344.895-+84.621 IgA : 289.0651100.02
IgM : 130.421+43.275 TeM : 205.323+62.452
1gG : 1471+317.582 IgG : 1824.387+495.393

Olgularin yaklasik yarisma yakin kisminda diisiik IgA degerleri gozlendi.
Kontrol grubu ile karsilagtirmada ortalamalar arasi fark (P<0.05) ile anlamli
bulundu. IgM djzeyleri olgularin ¢ogunda (31 olgunun 18’inde) normal degerle-
rin iistiinde olup, kontrol grubu ile ortalamalar arast fark istatistiki olarak Snemli
derecede anlamlt idi. 1gG diizeyleri ise, olgularin yarisinda yitksek degerlerde bu-
lundu. Normaller ile ortalamalar arasi fark (P<0.01) ie anlamlz idi.

Serum kompleman diizeyleri 15 olguda ¢alisilmustir, ortalamalar :

Hasta grubunda C; ortalama degeri : 101 + 19.996
C, ortalama degeri : 46.179 + 20.726
Kontrol grubunda C; ortalama degeri : 105.818 + 17.022
C. ortalama degeri : 37.818 + 8.140
Hasta ve kontrol grubunun kompleman degerlerinin karsilastirilmasinda is-
tatistiki bir fark gézlenmemistir.
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TAEBLO : |
Dlgu Soyadi Yag/Cins PPD E—Rozet laG Igm IgA
No. Adi ) %o Serum immiinglobulinleri % mg
1 ND 16 E = 50 1700 224 350
2 §5 31 K + + 4 30 1680 224 330
3 MB 19 E + 10 1520 274 320
4 AK 49 E ++ 25 2520 134 408
5 H.G 55 K =+ 45 1500 274 220
6 KU 13 E + 5 760 212 458
7 EG 48 K _— 19 3000 396 450
8 N.D 27 E ++ 45 1720 242 288
9 NT 27T K + 38 1260 150 188
10 M.A 38 K —_ 25 2520 228 472
11 IK 50E +++ 25 1520 162 266
12 AV 19 E + 70 2100 172 408
13 SO 21K ++ 43 1450 210 192
14 ZK 47K + 39 2240 254 174
15 M.S 37T E + 39 1560 154 266
16 HA 40 K - 13 2500 155 250
TABLO : Il
Olgu Adi Yas/Cins PPD E—Rozet Serum immiinglobulin  Serum depolanmasi
No. Soyadi % Kompleman immiinglobulin
lgG  IgM IgA C; C, Perikistik
% mg %mg doku  Cilt
17 B 2B R 35 2100 150 225 124 33,5 [gM+1gG
18 ME 35 K + 58 2520 228 472 105 92 IgM+IgG 1gG
19 AB 11 K ++ 38 1260 150 188 108 37,5 IeM
20 YY 9% E + 18 1680 248 328 125 45 IgM
21 AG 25 E + 50 1180 150 324 55 89 —_— 1eG
22 RY 30E + 25 1400 225 250 96 35 IgM+IgG
23 M.C 25 E + 35 1760 136 302 102 425 IgM+1gG
24 HY 30 E — 10 2100 326 280 96 45 IgM+1gG
25 HG 59 E T 32 1560 220 184 92 45 IgM-+1gG
26 GC 20K + 30 1820 154 86 83 425 — G
27 AK S0E +4++ 51 2100 216 192 96  21.5 IgM +1gG
28 SA 17K + 42 1680 275 350 125 35 IeM+IgG IaG+IgM
29 SC 17K + 39 2366 216 198 124 38 IgM
30 Hi 30E - 26 1380 100 192 96  33.5IgM
31 MK 25E ++ 43 2100 146 282 84 36.5 IgM+1gG
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Hesim - 1

Resim - 2
Floresein ile igaretli IgG antiserumu ile boyanmig perikistik doku kesitinin imminfloresan
mikroskopda goriniimii.



436 Nursen Diizgiin - Giiner Tokgéz - Erdogan - Yalav - Giilnur Okyar

Resim - 3
Floresein ile igaretli IlgM antiserumu ile boyanmis olan perikistik doku kesitinin
immiinfloresan mkiroskopla goriintimii,

Perikistik dokunun direk immiinfloresan teknik ile incelenmesi 13 olguda ya-
pimustir. Cilt dokusunun ayni yontem ile incelenmesi ise ancak 4 olguda miimkiin
olabilmistir. 13 olgunun 9unda bronsial gevresinde, elastfilerde IgG ve IgM cinsi
immiinglobulin birikimi, 4’iinde ise sadece IgM bikirimi saptanmistir. 4 olgunun
cilt dokusu incelenmesinde, dermada, kollagen ve elastik liflerde, arteriol gevresin-
de IgG ve bir olguda IgM ile birlikte birikim gézlenmistir. Perikistik ve cit do-
kularmda kompemana ait bir birikim saptanmamustir,

TARTISMA

Hidatik kist ogularinda literatiir calismalar1 genellikle invitro hayvan deney-
lerine dayanmaktadir,

Ali Khan fareler iizerinde yaptigi hiimoral ve hiicresel immiinolojik kont-
rollerde, invivo olarak bu hayvanlarda hiicresel immiin cevabin azaldigini, kist
hidatikli farelerde periferik T hiicre sayisinda azalma ve lenfopeni bulundugunu
bildirmistir. Bu hayvanlarmn lenfoid dokularinda (dalak ve lenf bezleri) yaptig his-
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topatolojik calismalarda da dokularda T hiicrelerinde azalma yaninda plazma hiic-
resi ve histiositlerde artma oldugunu kaydetmistir. Humoral cevaplarinda ise an-
tihidatik antikor titresinin yiikseldigini belirtmistir,

Baron ve Tanner de (1976) akciger kist hidatigi bulunan farelerde T hiicre
depresyonu bulundugunu saptamiglardir. Bulunan T hiicre depresyonu, diger kro-
nik enfeksyionlarda benimsenen ayni mekanizma ile olusabilecegi; yani T hiicre-
lerinin hidatik antijene duyarliligina kronik antijenik stimiilasyon ve antijenik yiike
bagl olarak meydana gelebilecegi ileri siiriildii (Nath 1974, Rook 1975).

Biz literatiirde insan kist hidatigine hiicresel immiinite degisikliklerini ince-
leyen bir ¢alismaya rasthiyamadik. Bizim calismamizda T hiicre sayisi kistle enfekte
olgularda diisiik degerlerde bulunmus ve kontroler ile karsilastirilmasinda aradaki
farkin anlamh oldufu goriilmiistiir. (P<0,001) Ancak cilt testi cevabi ile bir ko-
relasyon kurulamamustir., fakat bulgularda da belirtildigi gibi PPD reaksiyonu
menfi olan 5 olguda E—rozet degerlerinin dnemli derecede diisiik oldugu dikkati
cekti. g

Hidatik kistli hastalarin serumlarindan yapilan immiinoglobin tayinlerinde
literatiirde degisik sonuglar bildiri'mistir.

Matossian ve arkadaslari 1972 cahsmalarmda TgM ve IgA antihidatik an-
tikorlarin varligim gosterdiler. Pinon ve Dropsy 1977. Antihidatik antikor ola-
rak IgM grubu immiin globinlerin ve riiptiire kist vakalarinda TgA diizeylerinin
yiiksek oldugunu bildirmislerdir. '

Bizim calismanuzda serum IgA diizeylerinde belirgin diisiikliik goriildii. Ve-
kontroller ile karsilastimldigimda P< 0.05 ile anlamli kaydedildi. IgG ve IgM dii-
zeyleri normal degerlerden yiiksek saptandi. JgM diizeyleri kontroller ile karsilag-
tinldiginda P< 0.001. IgG djzeylerinin normaller ile karsilastiriimasimnda P< 0.01
idi.

Richard ve ark. (197) E. Granulosus protoskolekslerinin normal serum ile
lizisini, protoskoleks yiizeyinde bulunan PAS pozitif reaksiyon veren substanslar
ile komplemanin aktivasyonu seklinde izah etmisldirdir.

Kassis ve Tanner (1976) kist mayiinde antikomplemanter aktiviteyi gdster-
mislerdir,

Bizim olgularimizda serum C, ve C, diizeylerinde nemli bir degisiklik sap-
tanmamugtir. Cilt ve perikistik dokularm immiinfloresan teknik ile incelenmelerin-
de kompleman depolanmasi izlenmemistir.

Hidatik kist mayinin immiin reaksiyon veren protein, karbonhidrat fraksiyonla-
r1 igerdigi bircok calismalarla gésterilmistir. Semipermeabl olan kist zarindan bu
antijenik Ozellik tasiyan maddelerin difer dokulara gectigi bilinmektedir. (4,9,10,
26). Membran permeabilitesi konakgilarda farklihik gdsterir. Kist sivisinin anti-
jenik ozellikleride tagiyictya gore farkhidir. Bu farkin kistin gelisimi ve fertilitesi
ilgili oldugu ileri siirilmiistiir (9,10).
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Fichman (1965) insanda kist sivisinin sigir ve koyununkinden daha antijenik
oldugunu gostermistir (1).

I

OZET

Akciger kist hidatigi olgularinda hiicresel ve humoral immiinite diizeyini aras-
tirmak gayesi ile 31 hasta iizerinde cilt testi, T lenfosit sayisi, serum immiinglobu-
lin, kompleman degerleri ve perikistik doku ile cilt dokusunda immiinfloresan tet-
kik yapiimgtir. T lenfosit sayisi, olgularin biiyiik bir kisminda normal degerlerin
altinda saptanmistir. P< 0.001 Cilt testi cevab: ile karsilastirflmasinda bir kore-
lasyon kurulamamistir. Serum immiinglobulinlerinden IgA degerlerinde diisme,
P< 0.001 ile anlaml idi. [gM diizeyleri normal degerlerin iistiinde olup P< 0.001
ile Gnemli derecede anlamh oldugu gozlendi. IgG diizeyleri ise olgularmn yarsmn-
da yiiksek degerlerde idi. P< 0.01 Serum kompleman diizeyleri kontrol grubu
ile kargilastirildiginda Snemli bir fark kaydedilmemistir. 13 akciger kist hidatik
olgusunun 9’unda perikistik dokuda dirck immiinfloresan metod ile elastik lifler-
de, bronsiol gevresinde IgG ve IgM birikimi, 4 olguda yalniz IgM birikimi izlen-
di. Cilt dokusunda immiinfloresan galisma 4 olguda yapilabilmistir. Olgu sayisy
az oldugundan degerlendirme gii¢ oldu. 4 olguda da dermada elastik, kollajen lifler
de ve arteriol gevrseinde IgG, I olguda IgG ve IgM birikimi saptanmustir. Perikistik
dokuda antijen antikor kompleksi olusumu antijenin kist duvarina sizmas ile izah
edilebilir, ancak olgularin hepsinde goriilmemesi antijenik farklihk, konakginin
immiin cevabi ile yanitlanabilir diisiincesindeyiz.
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