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OZET:

12 aylik bir donem igerisende Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Noroloji
Anabilim Dali'nda Sydenham koresi tanisi konularak tedavi edilen 20 bastanin
~serum ve beyin omurilik sivisindaki bakir ve ¢inko degerleri dlgiilerek belirlenen
diizeyler ayni yontem ile saglam 15 hastadan elde edilen degerler ile karsilagtirild.
Kimyasal analizlerde atomik absorbsiyon spektrofotometresi kullanildi. Syden-
ham koreli olgularimizin en genci 7, en yaslisi 22 yaginda, yag ortalamasti, 14.5
idi. Incelemelerde, bakir ve ¢inkonun beyin omurilik sivisindaki degerlerinde bir
degisiklik bulunmaz iken serum degerlerinde anlamli olarak degisiklik oldugu be-
lirlendi. Hasta olgularda serum bakiry yiiksek, ¢inko diizeyi diigiik olarak bulun- -
 du. Bu sonuglar ile serum ¢inko ve bakir diizeylerindeki degisikliklerin Syden-
ham koresinin patogenezinde rol oynayabilecekleri kanisina varildi.

Anahtar kelimeler: Bakir, Beyin omurilik sivisi, Cinko, Serum, Syden-
ham koresi
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GIRIS:

Son on yilda gerek deney hayvanlan ve gerckse insanlardaki eser elementler
ile ilgili anormallikler konusundaki bilginin biiyiik 6l¢lide artmasi, klinisyenlerin
dikkatini cser elecmentler ile ilgili anormalliklerin tar ve tedavisine ¢ekmistir (1).

Bircok hastalikta serumdaki eser clementlerin diizeyinde olabilen
degisiklikler klinik tabloyu ctkilemektedir (2-5). Serebro-vaskiiler hastaliklar, epi-
lepsi, parkinson, multipl skleroz, Behget hastalifi gibi merkezi sinir sistemi
(MSS) hastaliklarinda, ve hatta sizofreni, dogum sonu psikozu gibi psikiyatrik e

hastaliklarda eser element degisikleri arastinlmustir (6). :

*Atattirk Uni.Tip'Fakiiltesi Néroloji A.BD. Ogretim Uyesi
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GEREC ve YONTEM:

Bu c¢alisma 12 ayhik bir dénem icinde. Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi
Noroloji Anabilim Dali'nda tedavi edilen 20 Sydenham koreli ve 15 MSS lezyonu
olmayan hasta iizerinde yapildi.

Caligma grubundaki hastalarda tirogram, hemogram, serolojik testler (ASO,
CRP), bogaz kiiltiirii ve elektrokardiyografik (EKG) inceleme yapildi. Kan seru-
mu ve beyin omurilik sivist (BOS) Omekleri asitte yikanmig, sieril deney
tiiplerine alimp analiz yapilincaya kadar —20 C®de saklandi. Serum ve BOS
dmeklerindeld ¢inko ve bakir yogunluklan atomik absorbsiyon spektrofotometre-
si (Perxm—‘x:’fmer Co., Norwalk,Connecticut, USA, model-107) ile saptandx

Elde olunan sonuglar istatistiki olarak acgerlcndm}dzg
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GULAR
Caligmamizi yaglan 7 ile 22 arasinda degisen @r’talamay@ 14.5) 15 kadm
(% 75), 5'1 erkek (%25) 20 Sydenham koreli olgu ilc 7'si kadin (% 47), 8icr-

7

kekden (%53) olugan 15 MSS lumru olmayan olgu a,«:mn@e yapiik (Tablo-1)

Serum cmkosu“un ortalama degerleri, hasta grubunda 91.42+£17.57ugr/100

~ ml, kontrol grubunda 109.56+9.58 1 wr/ifj(} mi olarak belirlendi. Serum bakinnin
ortalama dewer!eri is¢ hasta grubunda 165.24£81.70 1gr/100 ml, kentrol grubun-
da 121.60+14.59 tgr/100 ml idi. Buna g6re hasta grubunda ¢inko diizeyleri daha
diiglik, bakir diizeyleri ise daha yikscktir. Bu farkhh@i vurgulamak igin bakir/
¢inko oranlarint hesapladik. Bu orani serum i¢in kontrol grubunda 1.11£0.13
tgr/100 ml, hasta grubunda 1.78+0.79 ptgr/100 ml olarak bulduk (Tablo-2).

Tablo -1: Sydenham Korcli Olgulzmh Yag ve Cinsiyete Gore Dagilimi

' Cinsiyet
Yas grubu Erkck Kadin - Toplam %
5-10 | 2 1 3 15
11-15 2 7 9 45
16-20 1 6 7 35
217 ' 1 1 5
Toplam 5 s | 20 100
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. BOS ginko diizeyi hasta grubunda 18.45+6.35 pgr/100 ml, kontrol grubun-

 da 19.2046.52 pgr/100 ml idi. Bakir diizeyi ise hasta grubunda 21.40+4.69 ugr/
100 ml, kontrol grubunda 20.06£3.49 pgr/ml idi. BOS bakir/¢inko orani hasta
grubunda 1.30+0.56 pgr/100 ml, kontrol grubunda 1.10 £0.35 pngr/100 ml ola-
- rak bulundu (Tablo -2). : C

Tablo -2: Serum ve BOS Cinko, Bakir Begerleri ve Bakir/Cinko Oranlan

B X* (pgr/100
ml) Onemlilik
+ SD* ~ degeri
| serum | hastagrubu . 91.42%17.57 | 136
ginko degeri '~ kontrol grubu 109.56£9.48  p>0.001
serum . hasta grubu 165.24£81.70 | 1:2.061
bakir degeri kontrol grubu 121.60+£14.59 | p>0.05
- BOS ., hasta grubu 18454635 1:0.342
¢inko degeri kontrol grubu 19.20£6.52 p>0.05
BOS hasta grubu 21.4045.69 1080
bakir degeri kontrol grubu 20.06£3.49 . p<0.0S
serum Chastagrubu - 1.78£079 | 13250
Bakir/¢inko orari  kontrol grubu 1.11£0.13. . p<0.005
BOS ~ hasta grubu 1304056 61212
bakir/cinko oram  kontrol grubu  1.10+0.35 . p>0.05

*:X: Aritmetik ortalama, SD: Standart sapma

Tablo-2'de goriildigi gibi kontrol grubu ile hasta grubunun scrum ¢inko
degerleri arasindaki farklilik istatistiksel olarak ¢ok onemli (p<0.001), bakir
~ degerleri arasindaki fark ise énemli olarak (p<0.05) bulundu, Buna kargihk BOS
~ cinko ve bakir diizeylerindeki farklihik istatistiksel olarak 6nemsizdi (p<0.05).
Yine benzer bigimde bakir/cinko oranlan arasindaki fark serumda onemli
(p<0.005), BOS da ise 6nemsiz (p<0.05) olarak belirlendi. ‘

Sydenham koresi olan olgularin 15'inde EKG incelenmesinde normal
sonuglar bulunurken, 2 olguda nonspesifik ST degisikligi, birer olguda sol atrium
hipertrofisi, ventrikiiler ckstrasistol ve inkomplet sag dal bloku belirlenmigtir.

Yine bu olgulanimizdan 19'unda ASO 200 U'den, 1'inde 400 U'den yiiksek
- olarak bulunmug; CRP dcgerleri ise 11'inde (-), 8'inde (+) ve I'inde de (++) ola-
rak belirlenmisti.
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“Yapilan bogaz kiiltiirlerinde, Sydenham koreli olgularimizin 12'sindevB.-‘he
molitik streptokok, 5'inde NLeisseria, 1'inde Pneumokok iiredigi ve 2'sind
treme olmadi8: saptandi. ' '

TARTISMA:

Uzun zamandan beri tiim canlilarin yagam icin eser elementlere gereksinim ?f
duyduklan ve eksiklikleri halinde gesitli hastaliklarin ortaya ¢ikabilecegi bilinmek
tedir (7). ' _

: Eser elementlerin serum ve BOS diizeylerinin cabuk, kesin ve duyarl bi
bi¢imde belirlencbilmesi igin kullamilacak en uygun yéntemin atomik absorbsiyo
yontemi oldugu pekgok aragtirici tarafindan kabul edilmektedir (7,8). ‘

Litaratiirde,Sydenham koreli olgularda serum ve BOS da eser elementler il
ilgili bir caliyma bulamadik. Baska MSS lezyolarina iligkin ¢alismalar varsa d:
sonuglar celigkilidir. '

Serebral enfarkli hastalarda BOS bakinnda yiiksek degerler bulunmustu
(6). Bogden ve ark., BOS. bakirinin, sercbral enfarkth hastalarda 18+5 pgr/100
ml, bazi dier norolojik hastaliklarda 9.5+1.6 ngr/100 ml olarak ve BOS
- ¢inkosunun 7.420.5 ugr/100 ml olarak bulundugunu bildirmislerdir. Bogden v
ark. aynca gesitli nérolojik hastahklarda BOS bakir ve ¢inkosunu arasgtiran Wood
burg ve ark. nin BOS ¢inko diizeyini 4 pgr/100 ml; Goody'nin' BOS bakir ve
¢inkosunun esit olarak 24 pgr/100 ml degerinde; Kanabrocki'nin BOS bakirin
19.6 pgr/100 ml, Meret ve ark.nin ise BOS bakinm 7.6 pgr/100 ml, ¢inkosunu
6.6 11gr/100 ml olarak bulduklarini bildirmektedir (9). Easthom ise bu degerlerin
50-10 kat fazlasini bildirmigtir (10). Bizim sonuc¢larimiz Goody ve Kanabroc
ki'nin sonuglan ile uyum gostermekiedir. :

BOS daki eser clementlerin miktart nckroze olan beyin dokusundan BOS'a
sizan katyon ve metalloproteinlerin degisiklikleri ile ctkilenebilir. Keza beyinde
nekrotik lezyon yapan serebral enfarkli hastalarin BOS'unda artan baki
yogunlugunun agiklanmast da bu yolla yapilabilir.

Huntington koreli hastalarda yapilan gahsinalarda beyin dokusundaki
bakinn azaldigi belirlenmistir (11). Bunun yanisira bagka bir ¢cahismada isc serum
bakin degismezken bazi vakalarda artmis olarak bulunmustur (6).

Neonatal ataksi ve buna ¢ok benzeyen parkinson hastahginda, substantia
nigra ve locus coreleusda normalde yiiksck miktarlarda bulunan bakirm cksik-
liginden kaynaklanan dopaminerjik sistemin kot islevi akla gelmektedir (4,12).
- Sydenham koreli hastalarin bazal gangliyonlarinda katckolaminierin, 6zellikle do-
paminin diizeyinde artma sz konusudur. Bakir eksikliginde katekolamin
diizeyleri azalmaktadir. Aksine bakir seviyesindeki artig katekolaminlerin dzellikle

dopaminin diizeyini artirarak korcik harcketleri baglatiyor olabilir. Ciinkii, bakir
- tedavisi grenlerin corpus striatumu igine alan beyinsapr kisiminda dopamin
dizeyinin anlamli derecede artug saptanmistir (4). Ayrica romatizmal hastaliklar
-ve romatizmal atesde serum bakin artmaktadir (6,10). - ‘
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MSS upki karaciger gibi bakir toksisitesinden ciddi derecede etkilenir. Bu
durumda beyinin ¢esitli anatomik ve islevsel boliimleri tutulabilir ve sonucunda
dinlenme tremorlar dikkat tremorlari, korcoatetoz, agizdan salya akmasi, durug
've koordinasyon bozukluklar gibi ¢ok ¢esitli ndrolojik hastaliklar ortaya ¢ikabilir.
Nadiren duyu ve refleks degisiklikleri gorilebilir. Fakat, ciddi boyutlarda dav-
ranigsal norotik veya psikotik degisiklikler de olabilir (13). ,

Bazi aragtinicilar tarafindan bakteriyel ve viral enfeksiyonlar, myokardiyal
enfarktiis, bazi maligniteler ve bazi postoperatif durumlarda serum ¢inko
diizeyinin deprese oldugu gosterilmistir (14). Pnomoni gibi akut iltihabi has-
taliklarda polimorf niiveli 16kositlerden ¢inko diizeyini azaltict 16kosit endojen me-
diator (LEM) isimli bir madde salgilanmaktadir (1). LEM salinim1 akut stres, en-
* feksiyonlar, bakteri endotoksinleri-ve doku yikimi ile de uyarnilmaktadir (14-17).
~Cinko ve bakir arasinda emilim diizeyinde bir antagonizma olduBu ifade edilmek-
te, bakir diizeyindeki yiiksekligin ¢inko emilimini olumsuz yonde etkiledigi ve

- ¢inko diizeyindeki azalmaninda scrum bakimni artirdifi vurgulanmaktadir

~ (18,19). Cinko diizeyindceki akut kayip olmast durumunda mental degisiklikler ve

darvanig bozukluklan gorildiigii bildirilmistir (6). -

Sydenham koreéinin' etyolojsinde bulunan B-hemolitik streptokok enfck-
_ siyonunun ve bunun yaratacagi stresin serum ¢inko ‘diizeyini diisiirdiigu
- soylenebilir (19). Calismamizda belirledigimiz serum ¢inko diizeyinin hasta olgu-

. larda kontrol grubu olgulanna gore daha diisiik degerde olusu bu goriigii destek-

lemektedir. Yine romatizmal hastaliklarda scrum bakirinda yiikselme olmasi ve
- serum bakir diizeylerini Sydenham koreli olgulanmizda yliksek bulmamzin sonu-
~ cunda, hastalifin ctyolojisinde romatizmal faktoriin olabilecegini s¢yleyebiliriz.
Sydenham koresinde baglangicta ortaya ¢ikan huzursuzluk, 1mmb11nc eksitas-
yon, siniriilik ‘gibi belirtiler serum ¢inko diizeyindeki azalmayla; hastaligin kilinik
belirtileri arasinda bulunan davranis bozukluklari, norotik ve psikotik
degisiklikler ise serumda artan bakir diizeyi ile agxklanabilir.

Sydenham koresinde nobetlerin tckmrmmd%l ve uzun siirmesine kargilik
sinir sisteminde kalici bozukluklar olmamaktadir (20). Olen Sydenham koreli ol-
gularda yapilan otopsilerde nérodejencrasyon saptanmig ancak enflamasyon
~ goriilmemistir (21). Bu nedenle Sydenham koresinde serebral kalici hasar olma-

. makta ve nekrotik bolge olugsmamakta, bu ylizden de parankimden BOS'a eser
. elementlerin sizmasi ya ¢ok az olmakta ya da hi¢ olmamaktadir. Hasta olgu-

~ lanmizin BOS ¢inko ve bakir dizeyleri ve bder/c;mxo oranlarinin kontrol gmbu
ile hemen hemen ayni olusu bu ncdene bagli olabilir.

Sonug olarak, Sydenham koresinde BOS bakir ve ¢inko diizeylerinde an-
laml bir degisiklik olmamaktadir. Serum bakir ve cinko diizeylerinde ise anlamli
degisikliklerin olmasi bu degisikliklerin hastalifin patogenezinde rol oynayabile-
_ cedini gbstermektedir,
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SUMMARY

THE COPPER AND ZINC LEVELS OF PLASMA AND
CEREBROSPINAL FLUID IN SYDENHAM CHOREA

The plasma and cerebrospinal fluid zinc and copper levels of 20 Sydenham
chorea cases were measured, and compared to the control group. The atomic ab-.
sorption spectrofotometer was used in the chemical analyses. The youngest pa-
tient was 7 years-old, the oldest was 22 ycars-old and average age was 14.5. In.
investigations, copper and zinc levels in cerebrospinal fluid were not different
from control group while copper and zinc levels of plasma were significantly dif-
ferent from it. In according to these results, we conclude that, the changes of cop-
per and zinc levels in plasma will be cffcct to the pathogenesis of Sydenham
chora. . ,

Key words; Cercbrospinal fluid, Copper, Plasma, Sydenham chorea
Zinc . '
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