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Romatoid artrit (RA) esas belirti ve bulguları eklemlerde görülen 

etiyolojisi bilinmeyen, kronik, tekrarlayıcı ve sistemik bir hastalıktır. 

Hastalığın aktivasyonunu değerlendirmek için çeşitli objektif ve sub- 
jektif kriterler tesbit edilmiştir. Objektif kriterler arasında eklem bul- 
guları, sedimantasyon, akut faz proteinleri, teknisyum klirensi, ter- 
mografi ve radyografi bulunmaktadır. 

Akut faz proteinlerinden C-reaktif protein (CRP) ve alfa-2 globu- 
linler hastalığın teşhisinde, aktivasyonun değerlendirilmesinde ve ya- 
pılan tedavinin etkinliğini kontrolde yaygın olarak kullanılmaktadır. 
(1,6,8). 

Yapılan çalışmalar ile sistemik lupus eritematozus, R A, Sjögren 

sendromu, kronik lenfositik lösemi, Hodgkin lenfoma, multipl miye- 

loma ve bazı kanserlerde serum beta-2 mikroglobulin (B,; m) düzeyinin 
arttığı tesbit edilmiştir (10). Sjögren sendromunda tükrükte, RA'de 
sinoviyal dokuda B;m değerlerinin daha yüksek bulunması lokal üre- 

timin önemli rolü olduğunu düşündürmüştür (13). 

RA'de B:m artmasının total lenfoid doku kitlesini veya bu doku- 
daki artmış membran dönüşümünü yansıttığı kabul edilmektedir (9). 

Çalışmamızda, RA'de serum B;m düzeylerinin hastalığın aktivite 
kriterleri ile ilişki derecesini araştırmayı amaçladık. 
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MATERYAL VE METOD 

1984 yılı içinde Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi İmmünoloji ve 

Fizik Tedavi Rehabilitasyon Bilim Dalı kliniklerine başvuran, Ameri- 

kan Romatizma Cemiyeti kriterlerine uygun olarak RA tanısı kon - 

muş, daha önce immünosupresif tedavi yapılmamış olan 27 hasta ça- 

lışılmıştır. 

Yaşları 17 ile 67 arasında değişen, yaş ortalaması 43.2 olan has- 

talarımızın 20'si kadın, 7'si erkekti. Hastalığın ortalama süresi 7 (1-25) 
yıldı. 

16 kişilik sağlıklı kontrol grubunun 9'u erkek, 7'si kadın olup bu 

grubun yaş ortalaması 37 (26-54) idi. i 

Hasta ve kontrol grubunda serum B, m, sedimentasyon hızı, CRP, 

lateks RF, alfa-2 globulin düzeyleri tayin edilmiştir. 

Böbrek fonksiyonlarındaki bozukluk, serum B, m düzeyini etkile- 
yebileceğinden, hasta ve kontrol grubunda, serum kreatinin düzeyle- 

ri araştırılmış ve çalışmaya normal hudutlar içinde kalan vakalar 

alınmıştır. 

Serum kreatinin düzeyleri SMA Plus Auto-Analyser (Amerikan 

Technicon) ile Merkez laboratuvarında, ölçülmüştür. 

CRP titreleri RapiTex-CRP kiti, lateks RF ise latex-RF Reagent 

kullanılarak aglütinasyon yöntemi ile çalışılmıştır. Bunun için gerek- 

li materyal Behring Institute'den temin edilmiştir. 

Alfa-2 globulin değerleri kağıt protein elektroforezi yöntemi ile 

İmmünoloji laboratuvarında saptanmıştır. 

Serum B; m düzeyleri Phadebas beta-2 mikrotest kullanılarak 
(Uppsala Sweden) radiyoimmünoassay (RIA) yöntemi ile çalışılmış- 

tır. 

Elde edilen bulgular Fakültemiz Bioistatistik bölümünde student 

t testi ve çoklu regresyon ile korelasyon araştırılarak değerlendiril- 

miştir. 

BULGULAR 

27 RA'li hastanın yaş, cinsiyet, hastalık süresi, hastalığa katılan 

eklem sayısı, serum kreatinin, B, m, alfa-2 globulin düzeyleri, sedi- 

mentasyon hızı, CRP, lateks AF değerleri tablo : 1'de, kontrol grubuna 

ait bulgular ise tablo : 2'de gösterilmiştir. 

Hasta grubunda tutulan eklem sayısı 4 ile 26 arasında, hastalık 

süresi 1 ile 25 yıl arasında değişiyordu. Hastaların & 81.4'ünde (22/27)
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Tablo : | - Hasta grubunda hastalığın süresi, tutulan eklem sayısı, Latex RF serum kreatinin, 

sedimantasyon, GAP, aifa-2 giobülin ve beta-2 mikroglobülin, 
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sedimentasyon hızı yüksek, X 55.5 oranında (15/27) lateks RF müs- 

bet olarak saptanmıştır. 
CRP, 27 RA'li hastanın 5'inde negatif saptanmış olup müsbet olan 

22 hastada (& 81.4) titrasyon yapılarak değerlendirilmiştir. Bu de- 

gerler 12 ile 192 mg/lt arasında bulunmuştur. 

16 kişilik kontrol grubunda latex RF ve CRP negatif idi. Hasta 

grubunda ortalama serum alfa-2 globulin düzeyi X 12.59 - 0.77, kont- 

rol grubunda ise W 8.52 -- 0.62 olarak bulundu. Aradaki fark istatis- 
tiki açıdan önemli 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 değerleri. 

Sıra No. Yaş, Cinsiyet Serum Serum Serum Alfa-2 
Kreatinin B:m Globulin 
(0 mg) (mg/lt) (24) 

1 KU 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 11 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 RK 12 0.980 10.8 

10 52 E 11 1.995 9.9 

11 44 E 11 1.360 6.5 

12 42 E 0.8 1.806 5.8 

13 s4E 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 60 

Tablo : 3 - Hasta ve kontrol grubunda alfa-2 globulin değerleri ortalamalarının karşılaş- 

tırılması. 

Gruplar Alfa-2 Globulin (7) t değeri p değeri 
Ortalama - SD 

Hasta grubu 12.59 F 0.77 i 
Kontrol grubu 8.52 - 0.62 Mene < ovpe 

27 RA'li hastamızın serum B,; m değerleri 3.39 -- 0.34 mg/lt, kont- 

rol grubunda ise 1.55 -- 0.15 mg/lt olarak bulundu. Hasta ve kontrol 
grubunun karşılaştırılmasında aradaki farkın önemli olduğu saptan- 

mıştır (t : 893 p<0.001), (Tablo : 4). 

Tablo : 4 - Hasta ve kontrol grubunda serum B, m değerleri ortalamalarının karşılaştırılması 

Gruplar B.m (mg/li) t değeri p değeri 
Ortalama £ SD 

Hasta grubu 3.30 F 0.34 3.898 <0.001 

Kontrol grubu 1.57 E 0.15 
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Hasta grubunda, kontrollerden daha yüksek düzeyde saptamış olduğumuz serum B, m değerleri ile serum alfa-2 globulin, CRP tit-  Tasyon değerleri, sedimentasyon hızı, hastalık süresi ve tutulan ek- lem sayısı arasında bir ilişkinin olup olmadığı çoklu regresyon yön- temi ile araştırılmıştır. 

En yüksek korelasyon B, m ile alfa-2 globulin arasında saptanmış- tır (r : 0.273), (Grafik : 5-a,b,c,d,e). Fakat istatistiki olarak önemli bu- lunmadı, 
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Grafik ; S-a, 
Serum B,m düzeyleri ile hastalık süresi arasında ilişki durumu. 

TARTIŞMA 

RA aktivasyonunu değerlendirmede sabah sertliğinin süresi, hal- sizliğin başlama zamanı ve ağrının kontrolü için gerekli analjezik mik- tarı gibi bilgiler subjektif kriterler arasında bulunmaktadır. Hasta- nın analjeziklere karşı toleransının düşük olması ve yan etkileri ne- deni ile düşük dozda alındığı gibi bağımlılık ve tolerans, daha fazla dozda alınmasına neden olur. 

Eklem belirtileri RA aktivitesinin değerlendirilmesinde önemli bir klinik bulgudur. Eklem ağrısı ve şişliğinin palpasyon ve pasif hare- ketlerle değerlendirilmesi hasta ve hekime bağlı faktörlerle değişebil- mektedir (3).
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Serum B,m düzeyleri ile tutulan eklem sayisi arasında ilişki durumu, 
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Serum B,m düzeyleri ile sedimentasyon hızı arasında ilişki durumu.
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Serum B,m düzeyleri ile CRP arasında ilişki durumu. 
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Serum B,m düzeyleri ile alfa-2 değerleri arasında ilişki durumu, 
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Eklem hareketlerinin gonyometrik ölçümü ise hastalığın aktivite- 

sinden çok anatomik değişiklikleri yansıtmaktadır. 

Hastalığın aktivitesini yansıtan laboratuvar bulguları arasında 

eritrosit sedimentasyon hızı spesifik olmamakla beraber önemli bir 

aktivite kriteri olarak kabul edilmiştir (1,6,8). 

Yapılan çalışmalar ile akut faz proteinleri olarak bilinen alfa-2 

globulin ve CRP değerleri ile RA aktivitesi arasında ilişki olduğu sap- 

tanmıştır ve bu proteinler hastalığın aktivasyonunu değerlendirmek 

amacı ile kullanılmaktadır (1,6,8,9). 

Biz 27 RA'li hasta grubunda alfa-2 globulini “6 78 oranında yük- 

sek, CRP düzeylerini ise 9 81.4 oranında müsbet bulduk. Bu patolo- 

jik değerler klinik bulgular ile korele idi. | 

Romatizmal hastalıklarda lenfosit proliferasyon ve infiltrasyonu- 

nun bulunması B, m'nin bu hastalıklarda yüksek bulunabileceği fik- 

rini doğurmuştur. Bu yönde yapılan çalışmalarda değişik sonuçlar el- 

de edilmiştir (5,7,11,12,13). 

Monicourt ve ark, (7) RA'de B, m değerlerinin normallerden yük- 

sek olduğunu, tutulan eklem sayısı ve lenfosit sayısı ile korelasyon 

bulunduğunu belirtmişlerdir ve bu ilişkiyi eklemlerdeki lenfosit infilt- 

rasyonu ile izah etmişlerdir. Bilindiği üzere lenfoid doku B, m için bir 

üretim yeridir (4). 

Araştırıcılar yüksek B, m ile akut faz proteinleri ve sedimentas- 

yon arasında bir ilişki saptamamışlardır. 

Sjögren sendromunda tükrükte, RA'li hastaların sinoviyal Sıvı - 

sında, B» m'in serumdaki değerlerden daha yüksek bulunması lokal 

üretimin daha önemli olduğunu düşündürmektedir. İmmünosupresif 

tedaviden sonra, B, m düzeylerinin normale dönmesi, B: m'in otoim- 

mün hastalıklarda iltihabi aktiviteyi yansıttığına işaret edebilir (13). 

Sjöglem ve ark. (11) RA'li hastalarda serum B,m artışını diğer faz 

proteinlerine oranla daha düşük olarak saptamışlar ve aktivite değer- 

lendirmesinde öneminin az olduğunu belirtmişlerdir. 

Çalışmamızda RA'li hastaların serum Bım düzeylerini kontroller- 

den önemli derecede yüksek bulduk (p<0.001). Yüksek Bım değer- 

leri ile patolojik sınırlarda saptadığımız sedimentasyon hızı, alfa-2 glo- 

bulin düzeyleri ve tutulan eklem sayısı arasında ilişki olup olmadığı- 

nı araştırdık. İstatistiksel anlamda önemli bir ilişki saptanmadı. Bu 

sonuçlar bazı literatür çalışmaları ile uygunluk göstermektedir (5,7, 

12).
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Elde ettiğimiz bulgular serum beta-2 mikroglobulin düzeyinin ek- 

lem inflamasyonunun muhtemelen zayıf bir göstergesi olabileceğini 

ve objektif bir kriter olarak kabul edilemiyeceğini düşündürmektedir. 

ÖZET 

Amerikan Romatizma Cemiyeti kriterlerine göre romatoid artrit 

tanısı konulan serum kreatinin düzeyleri normal, steroid ve sitostatik 

tedavi almamış 27 romatoid artritli hastada serum beta-2 mikroglo- 

bulin düzeylerinin hastalığın süresi, tutulan eklem sayısı ve akut faz 

proteinleri ile ilişkisi araştırıldı. 

Serum beta-2 mikroglobulin ve alfa-2 globulin düzeyleri kontrol 

grubuna göre anlamlı olarak yüksek bulundu. Yüksek düzeylerdeki 

beta-2 mikroglobulin ile hastalığın devam süresi, eklem sayısı, sedi- 

mentasyon hızı, alfa-2 globulin düzeyleri ve CRP titrasyonu arasında, 

anlamlı bir ilişki bulunmadı. 

Bu çalışmanın sonucuna göre romatoid artritde serum beta-2 mik- 

roglobulin tayinin hastalığın teşhisinde faydalı olabileceği, iltihabi ak- 

tivitenin değerlendirilmesinde ise objektif bir kriter olamıyacağı söy- 

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 inflammation.
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