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ÖZET 

Ba çalışına önemli bir doku ve plazma proteini 
olan jibronektinin plazma seviyeleri ile karaciğer has
talıkları arasındaki ilişkiyi araştırmak için yapıldı. 

Araştırma grubu: akut hepatit ve kronik hepalit/i 
20 vak'a ile dekompanse sirozlu 25 hastadan 
(toplam 45 vak'a), kontrol grubu da sağlıklı 12 
erişkinden oluşuyordu. Bu vak'alarda plazma 
fibronektin değerleri yanında çeşitli karaciğer 
bioşimik parametrelerine bakıldı. Sonuçlar: Dekom
panse karaciğer sirozlu hastalarda plazma fibronek
tin düzeylerinin senim albumin düzeyleri ile birlikte 
anlamlı derecede düştüğünü gösterdi. Bu hastalar
dan terminal dönemde bulunan 5 vak'ada ölümden 
birkaç saat önce plazma fibronektin seviye/erinin çok 
daha düşük seviyelere inmesi dikkati çekti. 

Bu müşahade, fıbroneklinin ister sentezinin azal
ması isterse sarfiyatının artmasına bağlı olsun, 
karaciğer iflasının önemli bir göstergesi olabileceğini 
düşündürmüştür. 
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S U M M A R Y 

Tliis study was performed to investigate the rela
tion between the plasma levels of fibroneciin which is 
an important tissue and plasma protein. 

The study group was made of 45 patients 25 of 
which had decompensated cirrhosis, remaining 20 
patients had acute and chronic hepatitis. Tiie control 
group consisted of 12 healthy adults. Various 
biochemical liver parameters were measured besides 
plasma fibronektin levels. Results showed that plas
ma fibroneciin and albumin levels were decreased in 
patients with decompensated liver curhosis. In five 
patients with end stage liver disease, plasma fibronec
iin levels in blood taken a few hours before death 
were Ji irth er decreased. 

This observation led us to the conclusion that the 
reduced fibroneciin levels duelo either decreased syn
thesis or increased consumption, might be an impor
tan marker of liver failure. 
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Fibronektin kanda ve dokularda bulunan 
önemli proteinlerden biridir. Molekül ağırlığı 
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yüksektir ve yaklaşık olarak 440.000 daltondur. Plaz
ma ve ekstrasellüler malriksin diğer sıvılarında 
bulunur (1,2,3,4), Plazma fibronektininin hücrelere 
bağlanma, hücreler arası adezyon, nonimmun op-
sanizasyon, kan pıhtılaşması ve nedbe oluşması gibi 
birçok fonksiyonları vardır. Normal kişilerde plaz
ma fibronektin konsantrasyonu 300 |xg/nıl 
civarındadır (.5,6,7,8), Fibronektin kültür ortamında 
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cndolelyal hücreler, cpilclyal hücreler. libroblasllar 
trombosiller, nötroliller, makrolajlar ve hepalosil-
lerde fazla ıniklarda sentez edilerek ortama 
salgılanır (7,11,12). Dolaşımdaki fibroııeklinm 
büyük bir kısmı muhtemelen karaciğerde sentez 
edilir (5,7,14). Bundan dolayı çeşitli karaciğer has
talıklarında plazma fibronektin düzeyinin 
araştırılması yararlı olabilir. 

Bu çalışmada, tibroneklinin karaciğer has-
talıklannın ağırlık derecesini saptamada, bir 
karaciğer lonksiyon testi olarak değerini göslerme 
amacı ile çeşidi karaciğer haslahğı olan 45 vakada 
plazma libronekliııin seviyeleri tayin edildi. 

M A T E R Y E L M E T O D 
Araştırmamıza F.WU yılı ocak-kasım ayları 

arasında İstanbul Tıp Fakültesi İç Hastalıkları Aci l 
servisine müracaat eden 45 karaciğer hastası ile 
kontrol grubu olarak 12 sağlıklı kişi alındı. 

Hastalarımızın 25 tanesinde dekompanse 
karaciğer sirozu (15 post hepalilik (> alkolik vc 4 krip-
tojenik) vc 20 ianesinde diğer çeşilli karaciğer has
talıkları ((•> persistan hepatil, 4 loksik hepalil, 4 

k r o n i k aktif hepatil, 4 reaklif hepatil, 2 akut viral 
hcpi.itit) mevcuttu. 

V e n ö z k a n ö r n e k l e r i sabah a ç karnına alındı. 
Fibronektin pıhtılaşma i le k a y b a uğradığından plaz
madaki ölçümler serumdan yapılana göre daha 
değerlidir. Bu n e d e n l e tayinler silratlı plazmadan 
yapıldı. Serum tolal protein ve albumin düzeyleri 
sıra ile biürel (14) vc BCCî mctodları kullanılarak 
Technicon SMA-11 12/90 sistemi ile tayin edildi. 
Fibronektin düzeyleri için inımünodiffüsyon plak
ları (Behringwerke A G , Marburg, W Germany) kul
lanıldı. 

İstatistiksel analizler Student's t Icsli ile yapıldı. 

SONUÇLAR 
Hastalarımızın laboratuar bulguları Tablo 1 ve 

2'de özetlenmiştir. Dekompanes karaciğer sirozu ile 
diğer karaciğer hastalıkları arasında lökosil sayısı, 
sedimenlasyon, serum bilurubin düzeyleri, Aspar-
tacl amino iraıısl'eraz (AST), Alanin amino trans-
Icraz (ALT) , (iamma glutamil lıanspeptidase (GT) 
ve alkalen loslalaz seviyeleri arasında yapılan 
karşılaştırmada anlamlı farklılık bulunamadı. 

Tablo I. Laboratuar bulguları (ortalama ± Standarl sapma) 

I .okos i ı /m m.3 

Sedınıenıasson/saaı 

T o l a l h i l ı ı r uh in (mg/d l ) 

ASI ,1 I i 

Al. T (L/l.) 
Cianınuı (i'l'(L'/l.) 
'I'oıal P ro te in (gAJI) 

A l b u m i n (g/dl) 

( i a m m a » lohu l in ('•; ) 

D e k o m p a n s e 

Kc Hasta l ığı (ıı = 25) 

721 IS ± 2674 

19.48 ± 14.51 

3,83 ± 2 . 8 2 

148.64 ± 5 5 . 2 0 

146.48 ± 4 8 . 0 0 

55.16 ± 3 2 . 6 0 

5,20 ± 0 . 0 1 

2,26 2:11.45 

33,57 ± 8 , 4 7 

D iğe r 

Kc l l a s ı a l ı k l a n (n = 20) 

8255 ± 4037 

I 7 ± 12 

2.35 ± 1.35 

210.55 ± 3 5 . 7 2 

228.60 ± 66.35 

84.20 ± 10.52 

6.4 ± 1.0* 

3.20 ± 0 . 6 1 * 

21.7 ± 3.31* 

* P < 0.001 

Tabi» 2. Çeşilli karaciğer hastalıklarında ve normal kişilerdeki fibronektin vc albumin değerleri 

¡N) 
AD 

P < 0 . 0 0 | 

A n l a m l ı deği l 

E İ B R O N I T T İ N A L B U M İ N 

D e k o m p a n s e karaciğer hastalığı n:25 

,\) T e r m i n a l d ö n e m ıı:20 

l ı ) (ilünıdcn hemen evvel n:5 

D iğe r karac iğer lıası a lığı n:20 

N o r m a l k iş i ler n: |2 

100.24 ± 5 7 . 8 4 

58.41 ± 2 1 . 6 

277.00 ± 110.93 

.345.83 ± 8 5 . 5 7 

2.26 ± 0 . 4 1 

2.31 ± 0 . 6 7 

3.29 ± 0 . 6 1 

3.86 ± 0.43 
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Plazma ortalama fıbronckliıı değeri normal 
kişilerde, 345.83 ±85.57 mg/ml, dekompanse 
karaciğer hastalarında 100.24 ±53.34 mg/ml ve diğer 
karaciğer hastalığı olan vakalarda 271.0 ± 110.93 
mg/ml olarak bulundu. 

Dekompanse karaciğer hastalığında serum al-
bumin ve l'ibroııektin değerleri diğer karaciğer has
talığı olan vakalara nazaran anlamlı (p< 0.001) 
derecede düştüğü, gamma globulin değerinin an
lamlı olarak arttığı görüldü. 

Diğer karaciğer hastalıklı vakalarda plazma or
talama fıbronckliıı seviyelerinin normal kişilere 
göre düşük, fakat aradaki farkın anlamsız olduğu 
saptandı. 

Dekompanse karaciğer hastalığı bulunarak ter
minal döneme ulaşan ve, telkik için kan alındıktan 
kısa bir süre sonra ölen, 5 hastanın plazma orlalama 
fibronektin düzeyi 58.41+21.6 mgr/nıl ve albumin 
değeri 2.31 ±0.67 gr/dl idi. Terminal dönemdeki bu 
5 hastanın değerleri dekompanse diğer hastalarda 
karşılaştırıldığında aradaki fark ileri derecede an
lamlı (p< 0.001) bulundu. 

Bu grup içinde albumin değerleri arasındaki 
fark anlamlı bulunmadı. 

TARTIŞMA 
Fibronektin çeşitli hücrelerde senlezlenerck 

sekrele edilebilmesine rağmen kanda dolaşan 
fibronektinin büyük bir kısmı hepatositlerdc yapılır 
(1). Plazma fibronektin konsantrasyonu açlık 
durumlarında (1,15,16). Ağır karaciğer yetersizlik
lerinde (1,17,18) ve dellbrinasyon durumlarında 
(1,19,20) düşer. 

Matsuda ve ark. (17) fibronektinin sadece 
dekompanse dönemdeki karaciğer sirozunda 
düştüğünü bulmuşlardır. Akut viral hepatit, 
karaciğer yağlanması, kompanse dönemdeki 
karaciğer sirozlarında ise yüksek olduğunu bildir
mişlerdir. Daha sonraki yıllarda, Kojima (21) akut 
hepatit, kronik hepatit ve dekompanse karaciğer 
sirozu vakalarında plazma fibronektin düzeyinin 
düştüğünü bildirmişlerdir, (ionzales ve ark. ful-
minan hepatitli hastalarda plazma fibronektin 
seviyelerinin düştüğünü öne sürmüşlerdir ve bu 
düşüşü hepalik nekrozun ardından nortaya çıkan 
partîkiil halindeki maddelerin fagositozu sırasında 
tüketiminin artışına bağlamışlardır (18). Karaciğer 

hastalıklarında plazma fibronektin seviyeleri ile i l 
gili bu değişik bulgulara rağmen fibronektin 
düzeylerinin karaciğer hastalığının ağırlık derecesini 
yansıttığı ileri sürülmüştür (17,18). Biz 
çalışmamızda dekompanse karaciğer sirozlu 
vakalardaki plazma fibronektinin diğer karaciğer 
hastalıkları ve normal kişilere nazaran anlamlı 
derecede düştüğünü saptadık. Kompanse karaciğer 
hastalığı olan vakalar ile normal kişiler arasında 
plazma fibronektin değerleri bakımından anlamlı 
bir farklılık yoktu. Bizim bulgularımız Matsuda ve 
arkadaşlarının bulguları ile benzerlik göstermek
tedir (17). 

Ağır karaciğer hastalıklarında fibronektin 
seviyelerinin düşmesi hem karaciğerdeki yapımının 
azalmasına hem de tüketimin artmasına 
bağlanmıştır. Tüketimin nedeni fibrin pıhtılarına vc 
doku nıatriksi içine girme, ya da doku arlıklarına 
bağlanmadır (1,5,22,23,24,25). Bazı araştırmalarda 
fibrotik lezyonlar içinde çok miktarda fibronektinin 
toplandığı bildirilmiştir (25). Jitoko vc ark. göre 
plazma fibronektin düzeyi karaciğer sirozunda or
taya çıkan doku hasarı ve librozisin ağırlık derecesi 
ile azalmaktadır. Dekompanse karaciğer sirozun-
daki azalma, fibronektinin ekstrasellüler malrikstc 
tutulmasını makûl gösterir. Akut fulminan hepatil-
teki ciddi azalmalarda ise, ekstrasellüler tutulumun 
yanında hepatik yapımın azalmasını da düşündürür 
(3,5). 

Dekompanse karaciğer sirozlu 25 hastanın 5 
tanesi kliniğimize müracat ettikten kısa bir süre 
sonra vefat etmişti. Dekompanse grubun terminal 
dönemini oluşturan bu 5 vakanın sonuçları dekom
panse durumdaki diğer vakalar ile 
karşılaştırıldığında plazma fibronektin düzeyi ileri 
derecede anlamlı (p< 0.001) olarak düşük bulundu. 
Total protein ve albumin değerleri arasında düşme 
gözlenmedi. 

Çalışmamızdan elde ettiğimiz bu sonuçlardan, 
plazma seviyelerinin karaciğer hastalığının ağırlığı ile 
paralellik gösterdiği düşünülmüş ve dekompanse 
karaciğer sirozu olan vakalarda bir prognoz kriteri 
gibi kullanılabileceği kanaati doğmuştur. 
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