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Trichinella spiralis’in Tamisinda Gallium-67
Sintigrafisinin Yeri

Tonay INCEBOZ', Recep BEKIS?, Ciler AKISU', Yasar IMREN?,
Hatice DURAK?, Osman YILMAZ?

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi, 'Parazitoloji Anabilm Dali, Niikleer Tip Anabilim Daly;
*Deney Hayvanlari Anabilim Dali, Inciralts, izmir, Tiirkiye

OZET: Calisma deney grubu Trichinella spiralis ile enfekte 3 adet, kontrol grubu ise 5 adet Wistar albino ki sigandan olusturulmustur.
Calismada enfeksiyon ve enflamasyon goriintiileme ajani olan Ga-67 sintigrafisinin trisinellozis tanisina katki saglayip saglamayacagi
arastirilmigtir. Biitiin hayvanlara Ga-67 sintigrafisi uygulanarak enfeksiyon sirasinda olusan lezyonlar izlenmeye alinmigtir. Bunun i¢in
hayvanlara 7.4 MBq (200 uCi) Ga-67 sitrat intravendz yolla verilmis ve statik goriintiileme yontemi ile hayvanlarin tiim viicutlar1 24. 48.
ve 72. saatlerde goriintiilenmistir. Tiim hayvanlarm tiim viicut, diyafram, boyun kaslar1 ve ekstremite kaslarindaki aktivite sayimlari
hesaplanmustir. Bu goriintiiler ve aktivite saymmlar: karsilastirmali olarak niikleer tip uzmanlari tarafindan yorumlanmis ve sonuglar ista-
tistiksel olarak karsilastirilmistir. Calismamizin sonuglari Ga-67’nin trisinella enfeksiyonlarmin tanisinda uygun bir ajan olmadigmni
gOstermistir..

Anahtar Sozciikler: Trichinella spiralis, Gallium-67 scintigraphy, enfeksiyon

The Ability of 67Ga Scintigraphy to Detect Trichinella spiralis

SUMMARY: To assess the value of “’Ga scintigraphy in the lesions of Trichinella spiralis, an animal model was developed. Three
infected and five healthy animals were enrolled in this study. After the injection of 7.4 MBq (200 uCi) “’Ga citrate intravenously, static
images from whole body were obtained at 24" 48" and 72™ hours Visual and semiquantitative analyses were performed. In
semiquantitative analysis, activity counts were calculated over the whole body, diaphragm, neck muscles and extremities muscles of all
animals. Between the infected animals and control group, mean bodies activity ratios were compared as visually and statistically. “’Ga

scintigraphy can’t successfully demonstrate the lesions of Trichinella spiralis.
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GIRIS

Trichinella spp. erigkinleri ile bagirsaklarda, larvalari aym
konagin c¢izgili kaslarinda yerleserek trisinellosise neden ol-
maktadir. Insanda enfeksiyonun kaynag: enfekte domuz ve at
etidir. Trisin larvalar1 bulunduran ¢ig veya iyi pismemis do-
muz etleri yediginde larva midede kistten ¢ikmakta ve bagir-
saklarda 24-48 saatte erigkin hale gelmektedir(10, 16). Disiler
bagirsak mukozasinda derinlere go¢ ederek larvalarini dogur-
maktadir. Bu larvalar kan ve lenf damarlarina girerek kan
dolasimina karigmakta, sonugta ¢ogunlukla iskelet kaslarina
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gelerek yerlesmektedir. Larvalarin kaslarda yol ac¢tigi klinik
tablo eriskinlerin bagirsaklarda sebep oldugu semptomlardan
daha ciddidir. Bagirsakta ¢ok sayida parazit bulundugunda
siddetli bir kataral yangi ile ishal ve sindirim kanalindaki ka-
namaya bagli olarak koyu renkte diski goriiliir. Bu hastalikta
saptanabilen klinik belirtiler gastro-intestinal yakinmalara ek
olarak ates, yiiz ve goz kapaklarinda 6dem, kornea gevresinde,
konjunktivada, retinada kanamalar, deri dokiintiileri, adale
agrilari, solunum sikayetleri, gogiis agrilari, larvalarin beyini
tutmalan ile bas agrilari, bas donmesi, kulak ¢inlamasi gibi
sinir sistemi belirtileri, ansefalitis, asirt zayiflik, miyokard
yetmezligi olarak sayilabilir (16).

Trichinella spiralis larvalarindan elde edilen E/S antijeni kul-
lamlarak uygulanan serolojik yontemler ile hastalifin tanisi
konulabilmektedir (1, 15, 18). Ancak bazi durumlarda
serolojinin geg¢ pozitiflesmesi, serolojik testlerin yalanct pozi-
tif ya da negatif sonu¢ vermeleri nedeni ile farkl tan1 yontem-
lerine ihtiya¢ bulunmaktadir.
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Niikleer tip alaninda cesitli paraziter hastaliklarin tanisinda
Gallium-67 (Ga-67) sintigrafisi kullanilarak tam konulabildigi
gosterilmistir (2, 5, 9, 17). Ayrica Ga-67 sintigrafisi kullanila-
rak enfeksiyon hastaliklarinin tanisi konulabilmektedir (13).
Bu nedenle calismamizda Trichinella spiralis ile enfekte edi-
len  sicanlarmm  kaslarindaki olusturdugu
enflamasyona Ga-67 sintigrafisi ile tan1 konulup konulamaya-
caginin arastirilmasi amaglanmstir.

larvalarin

GEREC VE YONTEM
Deney Hayvam Secimi:

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Parazitoloji Anabilim
Dali’nda bulunan Trichinella spiralis susu parazite duyarli
oldugu bilinen Wistar albino ki siganlarda siirdiiriilmektedir
Bu sus [Italya’daki Trichinella referans merkezinden
(Laboratory of Parasitology Instituto Superiore di Sanita,
Viale Regina Elena 299, 00161 Rome) temin edilmistir.

Wistar albino 1rki siganlarin bu ¢aligmada tercih edilmesinin
nedeni Trichinella spiralis‘e duyarl olmalar1 yaninda (4, 6, 8,
11, 12, 14, 18) uysal ve farelerden biiyiik olmalari, bu nedenle
damar i¢ine Ga-67’nin kolay verilebilmesi ve sintigrafi deger-
lendirmelerinin kolaylikla yapilabilmesidir.

Sicanlar deneye alinmadan 6nce 30 giin multidisiplin deney
hayvanlar1 boliimiinde tutulmustur.

Sicanlarin enfekte edilmesi:

Trichinella spiralis ile enfekte bir 6nceki pasaja ait siganlar,
eter anestezi ile uyutulduktan sonra serebral dislokasyon ile
oldiiriilmiis ve enfekte kaslar1 ayrilmistir. Bu kaslar bir petri
kabr igerisine toplanmustir. Infekte sican kaslarmdan hazirla-
nan preparatlar inverted mikroskopta incelenerek larvalarin
viabiliteleri aragtirilmistir. Canli olduklar: belirlendikten sonra
hayvanlara verilmistir.

Grup I (Deney Grubu):

Bu grup icin saglikli 8-12 haftalik, yaklasik 150-200 gr agir-
likta 3 adet disi, Wistar albino 1rki sigan se¢ilmistir. Enfekte
edilecek deney grubu (Grup I: 3 adet Wistar albino sigan)
hayvanlari bir giin 6nceden ag¢ birakilmis ve laboratuvar kosul-
larinda her biri ayr1 kafese konulmustur. Larva igeren etler
porsiyonlara boliinerek oral yoldan verilmistir.

Grup II (Kontrol Grubu):

Kontrol grubu olarak deney grubundakiler ile ayni 6zellikleri
tagiyan 5 adet disi Wistar albino tiirii sigan ayrilmustir.

Hayvanlar ve Trichinella spiralis ile enfekte dokularla steril
kosullarda, giivenlik kabininde caligilmis, ¢alisanlar maske ve
eldiven kullanmustir. Laboratuvar personelinin ve diger deney
hayvanlarinin enfekte olmamalari i¢in, enfekte materyaller -50
%C’de 24 saat tutulmus, daha sonra bu materyaller enfekte ¢op
kismina atilmgtir.
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Goriintiilleme:

Grup 1 ve grup 2’deki tiim hayvanlara enfeksiyondan 30 giin
sonra Ga-67 sintigrafisi yapilmistir. 7.4MBq (200 nCi) Ga-67
kuyruk veninden intravendz olarak verildikten 24, 48 ve 72
saat sonra medium enerjili kolimator kullanilarak (256x256
matriks, 2 zoom) gama kamerada 30’ar dakikalik tiim viicut
statik gorlintiiler alinmistir. Goriintiilerin  degerlendirilmesi
birbirinden bagimsiz {i¢ niikleer tip uzmani tarafindan gorsel
ve kantitaf olarak degerlendirilmistir. Enfekte bolgede Ga-67
tutulumu olup olmadigina karar vermek icin enfekte hayvan-
dan elde edilmis Ga-67 sintigrafisi ile kontrol grubundan elde
edilmis Ga-67 sintigrafileri gorsel olarak karsilastirilmugtir.
Ayrica, goriintiiler lizerinde hayvanin tiim viicut, diyafragma,
boyun, kol ve bacak kaslarmna ilgi alanlar cizilerek, bu ilgi
alanlarindaki aktivite sayimlar elde edilmistir. Tim viicut
aktivite sayimlarinda toplam aktivite miktar1 kullamlirken,
diger kas alanlarindan saptanan aktivite sayimlarinda ortalama
aktivite oranlar kullanilmistir.

Radyoaktif madde verilen deney hayvanlar1 Niikleer Tip bo-
liimiinde yapilan goriintiileme islemlerinin tamamlanmasinin
ardindan temel radyasyondan korunma prensiplerine uygun
olarak diger hayvanlardan izole edilmistir.

Enfekte edilen sicanlarda Trichinella spiralis larvalarinin
bulunup bulunmadiginin arastirilmasi:

Deney ve kontrol grubundaki tiim hayvanlar Ga-67 sintigrafisi
ile incelendikten sonra serebral dislokasyon ile dldiiriilmiistiir.
Oldiiriilen hayvanlar laboratuvar kosullarinda, laminar flow
iginde, karin bolgesi iist tarafta kalacak sekilde yatirilip dezen-
fekte edilmis ve ekstremitelerinden flasterle tespit edildikten
sonra, batin linea alba ¢izgisi dogrultusunda 6nce deri, sonra
kas kesilmistir. Kaslarda (diyafragma, dil, ve diger kaslar)
parazit larvalarimn yerlesip yerlesmedigi hazirlanan preparat-
lar mikroskopta 10, 20 ve 40’lik biiyiitmelerde incelenerek
aragtirtlmustir.

istatistik yontem: Enfekte ve kontrol grubundan elde edilen
kas aktivite sayimlar arasinda istatistiksel fark olup olmadig:
non-parametrik Mann-Whitney U testi ile degerlendirilmistir.

BULGULAR

Ga-67 goriintiileri gorsel olarak degerlendirildiginde grup 1 ve
grup 2 arasinda Ga-67 tutulumu agisindan herhangi bir fark
izlenmedi. Tlgi alanlarindan kantitatif olarak hesaplanan aktivi-
te sayim ortalamalar1 tablo 1-5 de 6zetlendi. Hesaplanan akti-
vite sayim ortalamalar1 arasinda tiim viicut ve kas tutulumlar
acisindan grup 1 ve grup 2 arasinda istatistiksel bir fark bu-
lunmadi (p>0.01). Tlging olarak enfekte hayvanlarin kaslarinda
Ga-67 tutulumunun daha fazla olmasmi beklenirken kontrol
grubuna gore daha az oldugu dikkat ¢ekmistir (Tablo 1, 2, 3,
4, 5; Sekil 1).



T. spiralis tanisinda Gallium-67 sintigrafisi

Tablo 1. Her iki grupta tiim viicuttan toplanan
toplam aktivite sayimlart ortalamasi

24 saat 48 saat 72 saat
Grup 1 185230 + 143620 + 124872 +

30933 45163 23061
Grup 2 237246 + 181610 £ 135952 +

109080 93129 64985

Tablo 2. Her iki grupta diyafragma kasindan toplanan
ortalama aktivite sayimlari ortalamasi

24 saat 48 saat 72 saat
Grup 1 15+4 15+5 14+2
Grup 2 31+14 23+12 15+6

Tablo 3. Her iki grupta boyun kasindan toplanan
ortalama aktivite sayimlar1 ortalamasi

24 saat 48 saat 72 saat
Grup 1 17+4 14+4 14+04
Grup 2 31+18 23+14 18+9

Tablo 4. Her iki grupta kol kaslarindan toplanan
ortalama aktivite sayimlar1 ortalamasi

24 saat 48 saat 72 saat
Grup 1 5+2 5+1 4+0.5
Grup 2 6+3 5+2 4+£09

Tablo 5. Her iki grupta bacak kaslarindan toplanan
ortalama aktivite sayimlar1 ortalamasi

24 saat 48 saat 72 saat
Grup 1 11+1 9+2 9+1
Grup 2 14+7 12+7 9+4

Sekil 1. (A). Enfekte hayvan tiim viicut Ga-67 dagilimu ; (B). kontrol
grubu tiim viicut Ga-67 dagilimi

Hayvanlarin kas biyopsilerinin incelenmesi sonrasinda deney
grubundakilerin tlimiinde larvalara rastlanmis, kontrol gru-
bundakilerde ise larva goriilememistir.

TARTISMA

Trisinellozis tanisinda klinik belirtilerin yan1 sira laboratuvar
bulgular1 da 6nemli bir yer tutmaktadir. Trisinellozisde %20-

90 diizeylerinde bir eozinofili gériilebilir. Kreatinfosfoki-naz
(CPK) %75-90’1nda ve laktat dehidrojenaz (LDH) gibi kas
enzimlerinde de bir yiikselme goriilebilmektedir. Kas biyopsisi
ile alman 6rnekte kas i¢inde kistlesmis Trichinella larvalarinin
gosterilmesi hastaligin baslangicindan 2-3 hafta sonra alian
kas biyopsilerinden elde edilebilmektedir. Larvalarin alinma-
st takiben genelde iki hafta sonra ELISA (Enzyme Linked
Immunosorbent Assay) yontemi ile parazite spesifik IgG’ler

belirlenebilmektedir. Trisinellozisteki bulgularin polindrit,
akut anterior poliomyelit, myastenia gravis, menenjit,
ensefalit, dermatomyozit, poliarthritis nodosa, akut

glomeriilonefrit, leptospirosis ile bir ¢ok bakteriyel, viral ve
parazit enfeksiyonunu, toksik veya allerjik reaksiyonlari taklit
edebilecegi, bu nedenle de ayirici tanida dikkat edilmesi ge-
rektigi bilinmelidir. Ayrica, ayn1 kaynaktan ¢ig veya az pismis
enfekte etleri yiyen birden fazla kisi olabileceginden, gida
kaynakli enfeksiyonlarin da ayirict tamda unutulmamas: ge-
rekmektedir (4, 14, 15).

Ulkemizde Trichinella spiralis *in yaygmlig1 konusunda ya-
pilmis kapsamli bir arastirma olmadigindan yeterli bilgi bu-
lunmamaktadir. Ancak parazitin dogal yasama kosullar1 ve
halkimizin aligkanliklar1 bu hastaligin tilkemizde bilindiginden
daha yaygin olmas1 savim gii¢lendirmektedir. Tiirkiye’de son
zamanlarda ortaya ¢ikan epidemiler goriilmiistiir. Bu epidemi-
ler sirasinda etkenin tanisi alman kas biyopsi materyallerinin
patologlar tarafindan incelenmesi ve serolojik yontemlere
dayali olmustur. Trisinellozis tanisinda halen giicliikler yasa-
nilmaktadir. Tan1 konulurken eosinofili degerleri, kas enzimle-
ri, serolojik testler dikkate alinmaktadir. Ancak kas biyopsi-
sinde larvalarin mikroskobik olarak goriilmesi ile tan1 konula-
bilmektedir. Bu ise her zaman i¢in kas biyopsisinde larvaya
rastlanamayacagindan tam igin ¢ok etkili degil, hasta i¢in ise
zor ve invaziv bir girisimdir. Ayrica serolojik testlerin ¢apraz
reaksiyon verme olasiliginin olmasi nedeniyle de tanida giic-
liikler yasanmaktadir(6, 15).

Paraziter hastaliklarin tanisini, parazitlerin yasam evrelerini,
ilag etkilerini inceleyebilmek i¢in deneysel hayvan modelleri
ortaya konmustur (3, 6, 7, 19). Trichinella spiralis enfeksiyo-
nunun kaslarda lokalize olmasi nedeniyle triginellosisde
sintigrafik yontemlerden tanida ve tedavinin izlenmesinde
etkili bir sekilde yararlanilabilecegi
Echinococcus multilocularis’in deney hayvanlarinda (95),

diisiintilmistiir.

Fasciola hepatica ve Schistosoma mansoni gibi parazitlerin
insanlarda olusturdugu hastaliklara Gallium-67 (Ga-67) sintig-
rafisi kullanilarak tam konulabildigi gosterilmistir (2, 13, 17).

Bu caligmada enfekte edilmis ve enfekte edilmemis deney
hayvanlarinin Ga-67 sintigrafileri ile karsilastirilarak enfeksi-
yonun yeri, derecesi ve kaslardaki etkisinin gosterilmesi amag-
lanmuigtir. Calismamizin sonuglarina gore enfekte hayvanlar ve
kontrol grubu arasinda Ga-67 tutulumu agisindan istatistiksel
olarak anlaml bir fark saptanmamustir. Ancak ilging olarak
enfekte grupta Ga-67 tutulumunun daha fazla olmasim bekler-
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ken kontrol grubuna gore daha az oldugu izlenmistir. Bu bul-
gunun kaslarin kapsiillii trisinella larvalar1 tarafindan yogun
istilasina bagl olarak kas dokusu perfiizyonunun bozulmasina
bagli olabilecegi diisiiniilmiistiir. Calismamizin sonuglart Ga-
67’nin trisinella enfeksiyonlarmin tanisinda uygun bir ajan
olmadigim gostermistir.
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