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Klamidya Etkenli Derin Ven Trombozu

DERIN VENOZ TROMBOZDA CHLAMYDIA PNEUMONIAE’NIN ROLU
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Ozet

Chlamydia pneumoniae’nin (Cp) venoz sistemde duvar kalin-
lagsmasina katkisi oldugu diistiniilmektedir. Cp’nin derin ven
trombozunda bir risk faktorii olup olmadig: arastirilmis ve bu
hastalarda rutin tedaviye ilave edilen antibiyotik tedavisinin
etkileri incelenmistir. Derin vendz trombozlu 22 hastanin ve
saglam 8 kiginin 1. ve 3. aylarda serumlarinda mikroim-
miinoflorosan yontemi ile IgG, IgA, IgM antikorlar caligildi.
DVT’1u hastalarda IgG seropozitivitelerinde normal popiilasy-
ona gore yaklagik iki misli yiiksek bulundu. Rutin tedavi pro-
tokoliine ilave edilen antibiyoterapinin
seropozitiviteyi onemli oranda azalttig1 goriildii.

Anahtar kelimeler:
pneumoniae

Derin venoz tromboz, chlamydia

Summary

It is thought that Chlamydia pneumoniae (Cp) enfection could
participate in the thicking of the wall of venous system. It has
also been invastigated whether Cp is a risk factor or not for
deep venous trombosis. In this study, Cp IgG, Cp IgM and Cp
IgA antibodies were investigated, using microimmunofloure-
san in the study group (22 patients with deep venous
thrombosis) and control group ( 8 normal population) in the
first and thirth mounth. Cp IgG antibodies of the study were
two times higher than the control group. Both antibiotherapy
and routin anticoagulant therapy quietly removed Cp IgG
antibodies in the study group.
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Giris

Son yillarda yapilan c¢aligmalar Clamiydia pneumoniae
(Cp)’nin arteriyoskleroz gelisiminde bir risk faktorii oldugunu
ortaya koymustur [1-3]. Arteriyosklerozun yani sira Cp’nin
fibroblast aktivitesini indiikleyici ozelliginin venoz sistemde
duvar kalinlagmasina katkisi oldugu diisiintilmektedir [3]. Bu
caligmada etiyolojisi tespit edilen veya edilemeyen ve ¢ogunluk-
la 6nceden kas agrilart tanimlayan hastalarda olusan derin
vendz trombonlarinda (DVT) Cp’nin  bir risk faktorii olup
olmadig1 arastirilmistir. Yine bu hastalarda antibiyoterapinin
antikoagiilan tedaviyle beraber olan etkileri incelenmistir.
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Materyal ve Metod

Calisma, prospektif ve randomize olarak segilmis,
Eylil 1999 - Subat 2000 tarihleri arasinda Gaziantep
Universitesi Tip Fakiiltesi Gogiis Kalp Damar Cerrahisi Klin-
igi tarafindan takip edilen hastalarda yapilmustir. Proje, tiniver-
site etik kurulunun ve deneklerin izni alinarak uygulandi. Ali-
nan serumlar labarotuarda aymi kisi tarafindan kor olarak
mikroimmiinoflorosan (MIF) yontemle ¢alisildi.

Calisma grubu, yas ortalamast 43 (23-72), kadin erkek orani
1/1.2 olan, diger etiyolojik risk faktorlerini de beraberinde
bulunduran (malignite, gebelik, pelvik veya abdominal kitle,
ilag kullanimi-oral kontraseptif veya steroid-antifosfolipid
sendromlar1, protein C veya S yetmezligi) veya
bulundurmayan 22 DVT’lu kiside yapildi. Tiim hastalardan
birinci ve iiglincii aylarda alinan serumlarda MIF ile hazir ticari
kit (Orgenium UK) kullanilarak Cp’a 6zgii 1gG, IgA, ve IgM
antikorlar1 calisildi. Serolojik testlere ek olarak tam kan,
sedimentasyon, rutin biyokimya, ASO, CRP, Latex tetkikleri
yapildi. Son bir ay icinde makrolid veya tetrasiklin grubu
Antibiyotik kullananlar ¢alisma grubu disinda birakildi.
Demografik verileri ¢aligma grubu ile ayni olan 8 saglam
kiside, Cp.’ye ozgii spesifik IgG, IgA ve IgM antikorlar1 ayni
yontemle olgiiliip hasta grubu ile karsilagtirildi. Kontrol
grubunun seropozitivitesi daha 6nce Enfeksiyon Hastaliklar
ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali tarafindan yapilan
calismaya uygun seyredince sayr sirl tutuldu [4]. Hasta
grubu iki alt gruba ayrilip, birinci alt gruba (14) eklenen
antibiyoterapinin (AB) etkisi sadece klasik antikoagiilan
(AKOAG) tedavi alan ikinci alt grupla (8) karsilastirildi.
Antibiyoterapide makrolid grubu antibiyotik ilk 3 giinde
1 gr/ giin, daha sonra haftada bir kez 500 mgr/ giin 1 yil siire
i 1 e
verildi [2]. Sadece antikoagiilan tedavi alan grupla
antibiyoterapi + antikoagiilan tedavi alan gruplarin tedavi
progresyonu 1. ve 3. aylarda yapilan serolojik testlerle, klinik
muayene ve vendz dubleks ultrasonografi ile degerlendirildi.

Bulgular

Degerlendirmeye alinan gruplarda ilk sirada femoral ven
tutulumunun oldugu, ikinci sirada iliak ven tutulumunun
oldugu goriildii (Tablo 1). Etiyolojik faktorlerin dagilimu ise
farkliliklar gosterdi (iatrojenik, malignite, immobilizasyon,
hiperkoagiilopati, ila¢ kullanimi, etiyolojisi bilinmeyen grup)
(Tablo 2).

Cp seropozitivitesi incelendiginde DVT’li grupta IgG
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Lezyon Yeri Antikoagiilan ve Antikoagiilan tedavi
Antibiotik tedavi alan grup alan grup
fliak Ven 6 2
Femoral Ven 15 6
Brakial Ven 2 1
Vena Kava Inferior 1

Tablo 1: Olgulardaki lezyon dagilimi

Etiyolojik faktorler Antikoagiilan ve Antikoagiilan tedavi
Antibiotik tedavi alan alan grup
grup

fatrojenik 3 1
Malignite 2 1
Immobilizasyon 3 1
Hiperkoagiilopati 2 2

Ilag kullanim 1

Etiyolojisi bilinmeyen 3 3

Tablo 2: Etiyolojik faktorlerin dagilimi

seropozitivitesi %90 civarinda iken normal popiilasyonda
%50 civarindadir (Grafik 1). Antikoagiilan tedaviye
antibiyoterapinin eklendigi ¢alisma grubunda 3 aylik tedavi
sonrasinda IgG seropozitivitesi titresi ortalama 1 / 256
seviyesinden ortalama 1 / 16 seviyesine indi. Sadece
antikoagiilan tedavi alan grupta ise IgG seropozitivitesi titresi
ortalama 1 / 256 civarinda kald1 (Grafik 2). IgA ve IgM
seropozitivitesinde gruplar arasinda anlamli farklilik
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Grafik 1: DVT ve normal populasyondaki Cp Ig G seropozi-
tivitesinin oranlari

saptanmadi.

Grafik 2: Derin ven trombonlarinda Cp Ig G seropozi-
tivitesinin ¢ aylik izlem sonuglari

Yapilan rutin laboratuvar incelemelerinde normal popiilasyona
gore tek fark olarak trigliserid ve LDL seviyelerindeki artis,
HDL seviyesinde azalma gozlendi. Bu degiskenler diginda
rutin tetkiklerde farklilik saptandi. 3 aylik antibiyotik tedavisi
sonucunda ise trigliserid ve LDL seviyelerinde azalma, HDL
seviyesinde artis saptandi. Hastalara tan1 doneminde yapilan
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duppleks ultrasonografi sonuglari total vendz obstriiksiyon sek-
linde gelmis olup, tedavi sonrasinda her iki grupta yapilan kon-
trol duppleks ultrasonografi sonuglari rekanalizasyon + venoz
yetmezlik seklinde geldi.

Tartisma

Cp’nin arterioskleroz gelisiminde diger risk faktorlerine ek
olarak bir risk faktorii oldugu son 10 yildir yapilan ¢esitli ¢alig-
malarla saptanmustir [5-7]. Ancak periferik arteriyosklerozda
klamidya enfeksiyonlart ile ilgili yeterli caliyma bulunmamak-
tadir. Cp’nin arteriyosklerozda oldugu gibi periferik venoz sis-
tem tizerindeki etkileri de tam olarak
bilinmemektedir.

Cp gram negatif zorunlu hiicre i¢i organizmadir. Ozellikle
respiratuar enfeksiyonlarin yanisira son zamanlarda endotel,
kiiciik kas hiicreleri ve makrofajlar icinde saptanmigstir [8].
In vitro ¢aligmalar Cp’min endotelial hiicrelerde replike
oldugunu, makrofaj icinde yasayarak kronik enfeksiyon olus-
turdugunu, IL-1 iiretimini indiikleyerek kollagenazdan bagla-
yarak kollajen ve fibroblast iizerinden diiz kas hiicre
proliferasyonunu gergeklestirdigini ispatlamistir [3]. Yine
makrofaj icinde lipid birikimini arttirarak endotelde foam cell
artisgtna  neden  olmaktadir [2]. Cp’min  fibroblast
aktivitesini indiikleyici 6zelliginin venoz sistemde duvar kalin-
lagsmasina katki sagladig1 diistiniilmektedir. Caligmamizda cer-
rahi smirlarimizin darligr nedeniyle vendz biyopsi alma
olanag1 olamamustir.

Cp enfeksiyonlart endemik, tekrarlayict ve subakut olarak
goriiliir. Cp’nin yiizey lipopolisakkarit antijenine kargt antikor
gelisir [2]. Serumda bulunan bu antikorlarin koruyucu degeri
yoktur. Bu enfeksiyonda seropozitivite yasla ilgili olarak artig
gosterir, 5-20 yas arast pik yapar. Yashlarda IgG
seropozitivitesi %75’e kadar pozitifdir. Caligmada hasta
gruplari yas ortalamasi diisiik olmasina ragmen seropozitivite
pik yas doneminden daha fazladir. Serolojik tanida spesifik
IgG titrasyon artist ve IgA yiiksekligi anlamlidir. Akut
enfeksiyondan sonra IgM yiikselir, 3-6 ay sonra kaybolur [3].
Spesifik IgA, akut ve tekrarlayan enfeksiyonlarda yiikselir.
Ozellikle hastalarin tani ve tedavisinde IgG titrasyonu anlam-
Iidir. Polymerase chain reaction (PCR) ile spesifik Cp antijen-
lerinin gosterilmesi tami kriterlerinden birisidir, ancak tani
degeri seroloji ve immiinoperoksidaz ile Cp’ya 6zgii monok-
lonal antikor tespitinden daha diisiiktiir [3]. Sonug olarak; tani-
da en 6nemli laboratuar yontemi seroloji olarak goziikmekte-
dir. Yaptigimiz caligmada Cp’nin IgG
seropozitivitesi normal popiilasyona gore derin ven
trombozunda yaklasik 2 kati fazla olarak tespit edilmigtir.
Uygulanan antibiyoterapi sonucunda seropozitivitesi pozitif
hastalarin IgG titresinde onemli azalmalar goriilmiistiir. Ayni
zamanda antibiyotik tedavisi alan grupta bacak agrilarinda
daha hizli bir azalma olmustur. Yapilan cesitli calismalar Cp
enfeksiyonlarinin kan biyokimyasinda lipid metabolizmasi
tizerine etkileri oldugunu ortaya koymustur. Enfekte kisilerde
kanda trigliserit ve LDL seviyelerinde artiglar, HDL
seviyesinde azalma tespit edilmistir. Uygulanan antibiyoterap-
i n i n
trigliserit ve LDL seviyelerini artirdigi, HDL seviyesinde
azalma sagladig1 bildirilmistir [9-12]. Bizim c¢alismamizda
serolojisi pozitif kisilerde benzer biyokimyasal sonuglar elde
edilmistir. 3 aylik antibiyoterapi sonucunda lipid
metabolizmas: iizerine elde ettigimiz sonuglar literatiir bilgisi
ile paralellik gostermektedir.

Cp enfeksiyonlarinin tedavisinde makrolid ve tetrasiklin grubu
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antibiyotikler kullanilir. Uzun siireli makrolid alan iskemik
kalp hastalarinda, anjina pektoris sikliginda ve miyokard
enfarktiisii riskinde belirgin azalma olmustur [2].

Sonug olarak; calismamizda uygulanan tedavi sonuglari farkli
goriinmese de, bunun izlem periyodunun kisaligina bagh
oldugunu diigiinmekte ve uzun donem izlemde sonuglarin
antibiyoterapi lehine istatistiksel degerler olarak anlamli ¢ika-
cagint tahmin etmekteyiz. Bununla beraber erken dénem
sonuglar derin ven trombozunda Cp IgG tespitinin rutin bir lab-
oratuar tetkiki haline gelebilecegini gostermektedir. Ancak
Cp’nin derin ven trombozlarinda ne tiir rol oynadiginin daha
genis bir calisma grubunda arastirilmast ve biyopsi alinarak
PCR ile tespitinin gerektigini diistinmekteyiz.
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