
ARASTIRMALAR 

SERONEGATIF ARTROPATiLi HAST ALARD A ANTi-YERSiNiA 
ENTEROCOLiTiCA .. 0 :3 ANJ'~KORLARININ ( IgA, IgM ve lgG) 

ELISA YONTEMI ILE ARASTIRILMASI 
Investigation of anti-yersinia enterocolitica 0 :3 antibodies (IgA, lgM and IgG) in patients 

with seronegative arthropathies using elisa procedure 

~inasi Taner Ytldtran 1, Huseyin Gu.n2 ,Tuncer Haznedaroglu 3, 

Mehmet Baysallar3, Ahmet C Ba~ustaoglu3 

Ozet: Bu ara~ttrmada, gene/ olarak seronegatif 
artropatili adt altmda 32'si (%41.6) ankilozan 
spondilitli, 26'st (%33.8) henuz kesin bir tam al
mamt§ seronegatif oligolpoliartritli, 15'i (%19.5) 
sakroileitli, 2'si (%2.6) psoriyatik artritli ve diger 
2'si (%2.6) de Reiter Sendrom'lu olmak uzere 77 
hasta ile 90 saglzkll kan donor serumu (kontrol 
grubu) f:alt~maya almdt. Laboratuvarlanmzzda 
haztrlaytp uyguladzgtmtz ELISA yontemiyle 
Yersinia enterocolitica serotip 0:3-spesifik lgA, 
lgM ve lgG antikorlan ara~tmlan bu hastalarda, 
gene/ olarak lgA pozitifligi (%12,9) kontrol 
grubuna gore (%5.5) anlamll bulundu. Henuz 
kesin bir tant konulmamt~ ve seronegatif 
oligolpoliartrit olarak nitelendirilen hasta 
grubunda, herhangi bir Ig smifmdan antikor pozi
tifligi bulunan hastalann top/am yuzdesi (%30.7) 
ile sadece lgA pozitifligi bulunan hastalarm yuzde
si (%19.2), kontrol grubundakilerine gore anlamlt 
bulundu. Seronegatif artropati grubu if;inde 
incelenmesi uygun olan fakat henuz bir tam konu
lamayan hastalarda, etyoloji ara~tmltrken, 
Y.enterocolitica'mn olast rolanun de ara~tmlmast
mn uygun olacagt dil§ilncesindeyiz. 

Anahtar Kelimeler: Seronegatif artropati, 
Yersinia enterocolitica 0:3 , Antikor, ELISA 

Yersinia enterocolitica insanlarda olu§turdugu ye
§itli klinik: tablolarla son zamanlarda biiyiik onem 
kazanmt§ bir bakteridir (3,6). Enterobacteriaceae 
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Summary: In general, 77 patients with 
seronegative arthropathies were studied and 32 
out of these patients (41.6%) were diagnosed as 
ankylosing spondylitis, 2 (2 .6%) as psoriatic 
arhritis and 2 (2 .6%) as Reiter Syndrome. The 
remaining were patients with seronegative 
arthropathies but have not have any definite 
diagnosis yet and 26 out of these were patients 
(33.8%) with seronegative oligo/polyarthritis and 
15 (19.5%) were sacroiliitis. The sera of 90 
healthy blood donors were used as controls. 
ELISA procedure which we prepared in our 
laboratories was used to detect Yersinia 
enterocolitica serotype 0:3 antibodies including 
lgA, lgM and lgG in sera of these patients. In 
general, the positivity of IgA antibodies in sera of 
the all patients (12 .9%) was statistically 
significant when compared to the positivity 
(5.5%) in controls. In patients, who have not have 
any definite diagnosis yet and named as having 
seronegative oligo/polyarthritis, both the total of 
the positivity of any Ig class antibody (30.7%) and 
only the positivity of lgA antibodies (19.2%) were 
statistically significant when compared to those in 
controls. In conclusion, while the etiology is 
searched in patients with seronegative 
arthropathies but have not have any definite 
diagnosis yet, we think that it would be a proper 
management to investigate the probable role of 
Y.enterocolitica examining the sera of the patients 
for the presence of specific antibodies. 

Key Words: Seronegative arthropathy, Yersinia 
enterocolitica 0:3, Antibody, ELISA 

ailesinin bir iiyesi olan Y.enterocolitica enterik bir 
patojendir ve sindirim sisteminde esas olarak 
gastroenterit ya da enterokolite neden olmaktadtr 
(3 ,6,7). Sindirim sistemi dt§tnda da primer 
infeksiyonlara neden olabilen bu patojenin olu~tur
dugu akut bir infeksiyondan sonra, heniiz giinii
miizde tam olarak aytklanamamt§ bazt mekanizma
larm yardtmtyla eklemlerde bir komplikasyon 
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olarak reaktif artropatilerin geli~tigi bilinmektedir 
(3,5,6,7,9,22). Reaktif artrit geli§imi ile HLA-B27 
antijeni arasmdaki gii~lti ili~ki uzun stireden beri 
bilinmektedir, fakat baz1 teorilerin One siirtilmesine 
ragmen, hangi mekanizmalar bu antijenin eklem 
komplikasyonlarmm ortaya ~1kmasmda belirleyici 
rol oynamaktadrr, bu hentiz a~tk bir ~ekilde belli 
degildir (9). 

Olu~an reaktif artropatilerin genelde ge~ici tabiatta 
oldugu ve bir sekel brrakmadigt bilinrnekteyse de, 
konak~tya ait bazt predispozan faktOrlerin ve 
patojenin tam elimine edilemeden inat~1 
kalabilmesinin etkisiyle, ba~langt~ta masum gOrti
nen bir reaktif artropati kronik bir tabiat 
kazanabilmekte ve nadir de olsa bazt vakalarda 
ankilozan spondilit veya Reiter Sendromu olu~u
muna kadar gidebilmektedir (5, 6, 7, 11, 14, 18, 21, 
22,23,25). Bilindigi gibi reaktif artritler seronegatif 
artropatilerin bir i.iyesidir (1). 

Eklem ~ikayetleri nedeniyle hastanelere ba~vuran 
bir~ok hastanm arasmda ~ikayetleri, klinik gOrtini.i
mu ve laboratuvar bulgulart nedeniyle genelde 
seronegatif artropatiler i~inde incelenmesi uygun 
olan, fakat henuz bir tamya dogru kanalize 
edilemeyen hastalarda etyolojik neden ar~tmhr
ken, bunlarda Y .enterocolitica'nm da uygun y()n
temler kullamlarak ar~tmlmasmm yerinde olacagt 
inancmdaytz. 

Y.enterocolitica infeksiyonlannm akut dOneminde 
kiilttir ve agliitinasyon deneylerinin tamda standart 
yOntemler olmasma ragmen, kronik d()nemde 
ELISA y()ntemi degerli bulunmaktadlr (10, 13, 17, 
24). 

Bu ~ah~mada, genel olarak seronegatif artropatili 
olarak nitelendirdigimiz hasta grubumuzda yer alan 
77 hastada, Y.enterocolitica serotip 0:3'tin olast ro
ltinu ~trrmak arnactyla, laboratuvarlanmtzda ha
zuladigtmtz ELISA y()ntemini kullanarak yersinia
spesifik IgA, lgM ve IgG antikor pozitifligini 
saptamaya ~ah~tik. 

METODLAR 

Giilhane Askeri Ttp Akademisi ~~ Hastahklart 
Anabilim Dah, Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon 

Ylldlran, Giin, Haznedarog/u, ve ark. 

Anabilim Dah klinikleriyle Ankara Numune 
Hastanesi Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon klinigin
de, Subat 1993-Temmuz 1993 d()nemleri arasmda, 
Seronegatif Artropati hastaltk grubuna dahil veya 
bu grupta degerlendirilebilen, uzun stireden beri 
eklem ~ikayetleri olan, romatoid fakWru (RF) 
negatif (seronegatif), akut faz reaktant olarak C
Reaktif Protein (CRP) di.izeyi ve sedimentasyon ht
Zl yuksek 77 hastanm serumlan toplandt ve ~ah~
ma yapthncaya kadar -75°C'de saklandt. Aym 
hastalardan daha sonraki d()nemde tekrar serum 
omegi almak miimktin olmadt. 

Ankara Ktz1lay Kan Merkezi'nden saglanan 90 
saghklt kan don()r serumu ~ah~mamtzda iki ama~la 
kullamldi. Birincisi, bunlardan olu§turulan kan~tk 
serum (pooled sera) ELISA ~ab§masmda cut-off 
degerinin hesaplanmasmda kullamldi, bir digeri de, 
~alt§mada kontrol grubu arnac1yla kullamlan sag
hkh bireylere ait serumlar, yine bu kan don()rlerin
den saglandt ve bu arna~la kullamlan 90 don()re ait 
serumlar ~ah§ma yapthncaya kadar -75°C'de sak
IandJ. 

ELISA plate'lerine kaplanacak antijen siispansiyo
nunun hazrrlanmasmda kullamlan Yersinia 
enterocolitica serotip 0:3, biyotip 4 su§u ile ELISA 
~ah§masmda pozitif kontrol olarak kullantlan insan 
kaynakh ve anti-Yersinia enterocolitica 0:3 anti
korlanndan zengin serum, Pasteur Enstitiisu'nde 
Yersinia Laboratuarlan direktorti olan Dr. 
Elisabeth Camiel'den saglandt. Bu serum, Pasteur 
Enstitiisti'nde yaptlan agliitinasyon testi ile yiiksek 
titrede (1/640) pozitifti. 

A. Antijenin haztrlanmasl : Stok antijen siispansi
yonunun haztrlanmast Granfors ve arkada~lannca 
tantmlandtgl ~ekilde yaptld1 (8). Bu siispansiyona 
son konsantrasyonu (%0.5) olacak §ekilde formalin 
kahlarak +4°C'de saklandt. Bu antijen siispansiyo
nu daha sonra sodyum dodesil siilfat'la (SDS) i~
lemden ge~irilerek SDS-treated antijen'ler elde' 
edildi. Pleyt'leri kaplamak i~in protein 
konsantrasyonu lsymbol 109 \f "Symbol"g/ml 
olacak ~ekilde PBS i~inde dilue edildi. 

B. Plaklartn kaplanmas1.· Polystyrene 
mikrotitrasyon plate'lerin (Nunc Maxisorp, 96F) 
kuyucuklarma, lsymbol 109 \f "Symbol"g/ml 
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protein i~eren SDS ile i~lem gormii~ antijen siis
pansiyonundan 100 symbol 109 \f "Symbol"l 
konulduktan sonra bir gece 37oC'de bualoldt. 
Daha sonra PBS + %0.05 Tween ile 2 kez ytkandt. 
Ardmdan her kuyucuga 100 symbol 109 \f 
"Symbol"l PBS + %1 BSA konuldu ve 37oC'de 2 
saat inkiibe edilerek bloklama yapddt. Tekrar PBS 
+ %0.05 Tween ile 2 kez ytkandt. Bu a~amadan 
sonra plate'ler kullamm icin hazrr hale getirildi ve 
hemen kullamlmayanlar +4oC'de saklandtlar. 

C. ELISA t;alt§mast : Hasta serumlan 1:250 ora
mnda PBS + %1 BSA icinde diliie edildikten sonra 
her kuyucuga 75 symbol109 \f "Symbol"l konuldu 
ve 37oC'de 2 saat inkiibe edildi. PBS + %0.05 
Tween ile 3 kez ytkandt. Daha soma alkalen
fosfataz ile konjuge edilmi~ anti-human-IgM 
(Sigma) 1:4000, anti-human-IgA (Sigma) 1:600 ve 
anti-human-IgG (Sigma) 1:8000 oramnda diliie 
edilerek kuyucuklara 75 symbol 109 \f "Symbol"! 
konuldu ve oda lSlsmda bir gece inkiibe edildi. 
Tekrar PBS + Tween ile 3 kez ytkandt. Daha sonra 
diethanolamine-MgCI2 (Ph 10.0) tampon eriyigi 
icinde, p - nitrophenylphosphate (Sigma) 
konsantrasyonu 1mg/ml olacak ~ekilde, taze 
substrat haztrlandt ve kuyucuklara 75 symbol 109 
\f "Symbol"l konularak 37oC'de 30 dakika inkiibe 
edildi. Reaksiyon daha sonra her kuyucuga 1N 
NaOH'ten 125 symbol 109 \f "Symbol"l konularak 
durduruldu. Absorbans olciimii 405 nm.'de (Bio
tek Instruments) yaptldt. Alman optik dansite (OD) 
degerleri a§agtdaki formtil kullamlarak Enzym 
Immunoassay Unite'e (EIU) cevrildi: 

EIU= 
ODx- ODb 
----X100 
ODr- ODb 

Formiilde ODx: test serumunun, ODb: serum di
liisyon stvtstmn (buffer) ve ODr : pozitif referans 
serumunun optik dansitesidir. 

Burada 1 EIU, pozitif referans serumundaki soz 
konusu antikor konsantrasyonunun l/100'iine kar
~thk gelen relatif bir degerdir. 

Optimal serum ve konjugat diliisyonlan chekerbo
ard titrasyon ile saptandt. 

D.Testin Standardizasyonu : Standardizasyon icin 

her plate'e ii(( kontrol konuldu. Bunlar; soz konusu 
Yersinia antikorunu yiiksek konsantrasyonda ice
ren insan kaynaklt pozitif bir serum, buffer kontrol 
ve 90 saghkh kan donorii serumlannm olu§turdugu 
havuzdan ahnan bir serumdu. Bu serumlarm 
OD'leri ile EIU hesaplanrrken standardizasyon sag
landt. 

E.Cut-o.ff degerinin hesaplanmast : Hasta serum
Ian cah~tlmadan once 90 saghklt kan donorii cah
§tlarak bunlann OD degerleri EIU'ya cevrildi. Her 
bir antikor smtft icin yaptlan bu ~alt§madan soma 
donorlerdeki EIU degerlerinin ortalamast ve 
standart sapmast (SD) bulundu. Bu 90 donoriin se
rumlan bir araya toplanarak bir havuz olu§turuldu. 
Hasta serumlan calt§tldtktan soma bunlann OD 
degerleri yine EIU'ya cevrildi. Hasta serumlanmn 
calt§ddtgt plate'lerde yer alan donor havuzuna ait 
serumun EIU degerine, onceki cah§madan elde 
edilen 2 standart sapma (2SD) degeri eklendiginde, 
elde edilen EIU degerinden (Cut-off) biiyiik olan 
hasta EIU degerleri pozitif olarak kabul edildi (10). 

F. I statistiksel analiz : Hasta ve kontrol gruplann
da bulunan yiizde degerlerinin istatistiksel olarak 
incelenmesinde "iki yiizde arasmdaki farlan an
Iamhltk testi" uygulandt. Gruplar arasmda kar§t
l~ttrma yapdrrken symbol 97 \f "Symbol" degeri 
0.05 ve 0.1 olarak ahndt (26). 

BULGULAR 

Seronegatif artropatiler adt altmda toplanan ve 
birbirleriyle i~,: i~,:e gecmeli klinik tablolara sahip 77 
hasta hem bir biitiin olarak hem de dart ayn gruba 
aynlarak degerlendirildi (Tablo-I). Bu gruplardaki 
hastalarda anti-Yersinia antikorlan, hem herhangi 
bir Ig stmfmdan (lgA, IgM veya IgG) hem de her 
bir Ig stmfmdan antikor pozitifligi yoniinden 
incelendi (Tablo-2). 

A. Genel olarak seronegatif artropatili hastalar 
ve anti-yersinia antikorlart 

Seronegatif artropatili hastalar bir biitiin olarak de
gerlendirildiginde hastalarm %20.7'sinde (16n7) 
herhangi bir Ig smtfmdan anti-Yersinia antikoru 
pozitif olarak bulundu. Kontrol grubunda bu oran 
%14.4 (13/90) olarak gercekle~ti. tki grup arasmda 
hastalar lehine yiiksek goriinen bu oramn, 
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istatistiksel olarak: incelendiginde anlamh olmadtgt 
saptandt (t=1.26, p>0.05) 

1. I gA : Gene I olarak seronegatif artropatili 
hastalarda IgA stmft anti-Yersinia antikorlart 
%12.9 (10/77) oramnda pozitif iken kontrol 
grubunda bu oran %5.5 (5/90) olarak bulundu. 
Hasta grubu lehine olan bu farkhhk istatistiksel 
olarak incelendiginde anlamh bulundu (t=1.72, 
p<O.l) (Sekil-1). 

2. IgM ve lgG : Genet olarak yine tiim hastalarda 
IgM ve lgG smtft anti-Yersinia antikorlan strastyla 
%1.2 (1/77) ve %6.4 (5/77) oranlannda pozitif 
olarak: bulundu. Kontrol grubunda ise bu oran her 
iki antikor smtft ir;;in de %4.4 (4/90) olarak ger
r;;ekle§ti. Hasta grubunda IgM antikorlannm dii§iik
liigii istatistiksel olarak incelendiginde anlamh bu
lunmadt (t=1.33, p>0.05) (Sekil-1). 

B. Ankilozan spondilitli hastalar ve anti-yersi
nia antikorlan 

Bu gruptaki hastalarm %9.3'iinde 0/32) herhangi 
bir stmftan anti-Yersinia antikoru pozitif olarak 
bulundu. Kontrol grubundaki orana (%14.4) ktyas
la dii§iik olu§u istatistiksel olarak anlamlt bulunma
dt (t=0.75, p>0.05). 

1. IgA: Ankilozan spondilitli grupta IgA smtft an
ti-Yersinia antikorlan %9.3 (3/32) oranmda pozitif 
bulundu. Bu oramn kontrol grubundakine (%5.5) 
ktyasla yiiksek olu§u istatistiksel olarak anlamh 
bulunmadt (t=0.79, p>0.05). 

2. IgM ve lgG: Ankilozan spondilitli grupta lgM 
ve lgG stmft anti-Yersinia antikorlan hir;; bir 
hastada pozitif olarak bulunmadt. 

C. Seronegatif oligo/poliartritli hastalar ve anti
yersinia antikorlan 

Bu gruptaki hastalann %30.7'inde {8/26) her hangi 
bir lg smtfmdan anti-Yersinia antikoru pozitif 
olarak bulundu ve kontrol grubundaki oranla 
(%14.4) ktyaslandtgmda, hasta grubundaki bu yiik
sek oranm istatistiksel olarak anlamlt oldugu goriil
dii (t=2.1,p<0.05). 

Ytldtran, Giin, Haznedaroglu, ve ark. 

1. IgA: Bu grupta lgA smtft anti-Yersinia antikor
lan hastalann %16'smda {4/25) pozitif bulundu. 
Kontrol grubundakine (%5.5) ktyasla yiiksek olan 
bu oran istatistiksel olarak: anlamh bulundu (t=2.2, 
p<0.05). 

2. JgM ve lgG : Bu gruptaki hir;; bir hastada IgM 
stmft anti-yersin ia antikor pozitifligi 
saptanmazken, IgG antikor pozitifligi hastalarm 
% 11.5'inde (3/26) saptandt. Kontrol grubundaki 
orana (%4.4) ktyasla yiiksek olan bu pozitiflik 
istatistiksel olarak anlamh bulunmadt (t=l.3, 
p>0.05). 

D. Sakroileitli hasta lar ve anti-yer sinia 
antikorlan 

Bu gruptaki hastalarda herhangi bir smtftan anti
Yersinia antikor pozitifligi %20 (3/15) olarak sap
tandt. Bu oran kontrol grubundaki % 14.4'Hik 
oranla ktyaslandtgmda istatistiksel olarak anlamh 
bulunmadt (t=0.5, p>0.05). 

1. JgA : Bu gruptaki hastalarda IgA stmft anti
Yersinia antikor pozitifligi %13.3 (2/15) oranmda 
saptandt ve kontrol grubuna (%5.5) gore bu oran 
istatistiksel olarak anlamh bulunmadt (t=l.l, 
p>0.05). 

IgA antikoru pozitif olan bu iki hastadan birisinde 
HLA B27 doku antijeni pozitifti. 48 ya§tndaki bu 
kadm hastanm sekiz ytldan beri varolan bilateral 
sakroileiti dt§tnda sol omuz, sol dirsek ve ayak bi
leginde de artrit bulgulan vardt. ~ah§ma suasmda 
hastanm ASO, CRP ve RF degerleri normal smrr
lardaydt (suastyla 200 lu/ml, 5mg/L, 15 lu/ml) ve 
sedimentasyon htzt 25 mm/saat (Westergren) idi. 

2. lgM ve IgG: Bu hastalann hir;; birisinde IgM st
ntft anti-Yersinia antikor pozitifligi saptanmazken, 
IgG antikor pozitifligi %6.6 (1/15) oramnda 
bulundu. 

Ankilozan spondilitli, seronegatif oligo/ 
poliartropatili ve sakroileitli hasta gruplanyla 
kontrol grubundaki anti-Yersinia antikor 
pozitiflikleri ~ekil-2'de gosterilmi§tir. 
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E. Psoriyatik artritli bastalar ve anti-yersinia 
antikorlara 

Ttim hasta grubumuz i-;inde yer alan 2 psoriyatik 
artritli hastada Yersinia-spesifik IgA ve IgM 
antikor pozitifligi bulunmazken, bir hastada IgG 
antikoru pozitif bulundu. Hasta say1smm -;ok dti~tik 
olmas1 nedeniyle istatistiksel degerlendirme yapll
madl. 

F. Reiter sendrom'lu bastalar ve anti-yersinia 
antikorlan 

Yine ttim hasta grubumuz i-;inde yer alan 2 Reiter 
Sendrom'lu hastada Yersinia-spesiflk IgA ve IgG 
antikor pozitifligi bulunmazken, bir hastada IgM 
antikoru pozitif bulundu. Aym ~ekilde hasta say•s•
nm dti~tik olmas1 nedeniyle istatistiksel degerlen
dirme yap1lmadt. 

IgM antikorunun pozitif bulundugu 19 ya~mdaki 
kadm hastanm HLA-B27 doku antijeni pozitifti. 
Klinik olarak hastada tiriner sistem infeksiyonu, sol 
ayak bilegi, sol dirsek ve her iki ayak a~il tendonu 
bolgesinde dort aydan beri devam eden ~ikayetleri 
yanmda goz bulgulan vardl. Hastanm ASO, CRP 
ve RF degerleri srrasayla 200 lu/ml, 6 mg/L (+) ve 
15 lu/ml, sedimentasyon htzl da 80 mm/saat idi. 

Tablo 1. Seronegatif artropatili hastalann dagtlum 

Klinik tam/tablo n=77 Yll§ Hastaltk suresi 
ortalamast (ytl)ortalama 

Ankilozan Spondilit 32 27.2 7.2 
Seronegatif Oligo/ 
Poliartrit 25 22.4 4.7 
Sakroileit 15 24.4 4.0 
Psoriyatik Artrit 2 32.5 8.5 
Reiter Sendromu 2 17.5 0.3 

~ekil 1. Gene! olarak Seronegatif Artropatililerde ve 
Kontrol grubunda Yersinia-spesifik antikor pozitiflikleri 
(%) 

Tablo 2. Hasta ve kontrol gruplannda yersinia-spesifik antikor pozitiflikleri 

Elisa ile pozitiflik 
Hasta Gruplan n* lgA lgM IgG Toplam** 

Sayt % Sayt % Sayt % Sayt % 

Seronegatif 
Artropati (Gene!). 77 10 12.9 1 1.2 5 6.4 16 20.7 

*** 
- Ankilozan Spondilit 32 3 9.3 0 0.0 0 0.0 3 9.3 
- Seronegatif Oligo/Poliartrit 26 5 19.2 0 0.0 3 11.5 8 30.7 

*** **** 
- Sakroileit 15 2 13.3 0 0.0 1 6.6 3 20.0 
Kontrol (SagWdt kan donorleri) 90 5 5.5 4 4.4 4 4.4 13 14.6 

* (;all§ma grubu iqinde yer alan 2 psoriyatik artrit ve 2 Reiter sendromlu olgu, say1 azllg1 nedeniyle gruplamanm 
dl§lnda tutulmu§. ancak seronegatif artropatiler grubu iqinde top/am olgu say1s1na dahil edilmi§tir. 
** Herhangi bir antikor Slmftndan pozitijlik bulunan hastalarm yiizdesi 
*** Kontrol grubuna gore anlaml1 (P<0.05) 
****Kontrol grubuna gore anlam/1 (P<0.1) 
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~ekil 2. 1~ ayn Hasta ve Kontrol grubunda Yersinia
spesifik antikor pozitiflikleri (%). (A.S.:ankilozan 
spondilit, S. 0/P.:seronegatif oligo/poliartrit, 
S.:sakroileit) 

TARTISMA 

Akut bir Y .enterocolitica infeksiyonundan sonra 
bir komplikasyon olarak ortaya ~lk:an nonstiptiratif 
poliartropati, klinik olarak ge~ici tabiatta olmast
na ragmen bazt predispozan faktorlerin etkisi altm
da ya tekrarlaytct bir nitelige btirtinebilmekte ya da 
kronisite kazanabilmektedir (6,11,21,22,23,26). 
Akut infeksiyon donemini herhangi bir ciddi 
semptom bulunmakslZin atlatabilen hasta ileriki 
komplikasyon doneminde eklem bulgulan ile 
doktor kar~tsma gelmektedir (15). Bu donemde 
sebep sonuy ili~kisinin geregi olarak mikroorganiz
mayt izole etme yabalart b~tz kalmakta ve ar
tlk serolojik yah~malar on plana ~lk:maktadtr 
(3,12,18). Bu a~amadan sonra tam, hasta 
serumunda yersinia-spesifik antikorlann saptanma
styla birlikte, retrospektif olarak 
konulabilmektedir (10). 

Bu ~alt§mada, seronegatif artropati grubu iyinde 
herhangi bir klinik tammn konuldugu veya bu grup 
ir;:inde hentiz bir tam konulamamt~ hastalarda 
ELISA yontemiyle yersinia-spesifik antikor pozi
tifligine bakarak Y.enterocolitica'run olast roltinti 
ara~urdlk:. «alt§mamtzda kesin tant konulamayan 
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fakat seronegatif oligo/poliartritli ve sakroileitli 
olarak degerlendirilen hastalarm klinik durumlan, 
"farkhla§mamtf spondiloartropati §eklinde 
nitelendirilen hastallk: grubuna ait ozellikler ta~tdt
gmdan, seronegatif artropatiler i~erisinde 
incelendiler (27). 

Laboratuvarlanmtzda hazrrladtgtmtz Yersinia
spesifik antikor araytct ELISA yontemi, Granfors 
ve arkad~larmca tantmlandtgt ~ekilde uygulandt 
(8). ELISA plate'lerini kaplamada kullamlan 
antijenlerin SDS ile elde edilmi~ soltibl 
proteinlerden olu§mast, bakterinin kendisinin 
(whole bacteria) kullantlmasma gore bir tisttinltik 
ta§tmakta ve daha iyi yalt~maktadrr. Herhangi bir 
zamanda geyirilmi~ Y.enterocolitica infeksiyonu
nun saptanmasmda ttip agltitinasyon deneyi ve 
ELISA yontemi hemen hemen aym hassasiyette 
kullantlabilirken kronik donemde ELISA'mn tis
ttinltigii on plana r;:lk:maktadtr (24). Ancak bu ~ekil
de, IgM ve IgG yamnda agltitinasyon deneyleriyle 
saptanamayan IgA da ayn ayn saptanabilmektedir. 

Hasta grubunda genet olarak, herhangi bir Ig smt
fmdan anti-Yersinia antikor pozitifliginin, kontrol 
grubuna gore ytiksek olmasma ragmen istatistiksel 
olarak anlamh bulunmayt~tm irdelersek, hasta 
grubundaki bu ytiksek antikor pozitifliginin 
IgA'dan kaynaklandtgmt gortirtiz. lgM antikorlan
nm akut Yersinia infeksiyonundan sonra genellikle 
4-6 ay ir;:erisinde negatifle§tigi ve ozellikle reaktif 
artrit geli~enlerde IgM pozitifliginin artrit geli~me
yenlere oranla daha dti~tik kalma egilimi gosterdigi 
gozontine almdtgmda, artlk: kronik donemdeki bu 

hastalarda lgM pozitifligi beklenmemelidir (9,13). 
IgM titrelerinin persiste kalmast karakteristik 
olarak uzun stireli enterik yersiniyozu bulunan 
hastalarda gozlenmektedir (4). Genet olarak, bizirn 
hasta grubunda IgM pozitifligi (% 1.2) kontrol 
grubuna (%4.4) gore olduk~a dti~tik bulunmu~tur. 

Reaktif artrit geli§en hastalar, orijinal 
infeksiyondan sonra uzun zaman periyodu stiresin
ce geryekten serumda ytiksek seviyede ve kaltct 
IgA ve IgG smtft antikor yamtl sergilemektedirler 
(9). Genel olarak hasta grubumuzda, IgG stmft an
ti-Yersinia antikor pozitifligi ytiksek olmasma rag
men, anlamh bulunmamt~tir. Ancak lgA smtft anti
yersinia antikor pozitifliginin kontrol grubuna go-
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re yilksek ve anlamh olu§u dikkat cekicidir. 
Granfors ve arkada§lan, Y .enterocolitica 
infeksiyonundan sonra artrit geli§en ve geli§meyen 
gruplarda lgA smtft anti-Yersinia antikorlanm 
ara§ttrdtklan bir calt§mada, IgA persistansmt 6 ay 
ve 12-16 ayhk izleme periyotlannda artrit geli§me
yenlere gore oldukca anlamh bulmu§lardtr 
(p<O.OOl) (12). Lehtinen ve arkada§lannm yapttk
lan ve Y .enterocolitica'ya bagh reaktif artrit geli
§en hastalann 8 ytldan fazla izlendigi bir cah§ma
da, klinik tablonun IgA antikorlanmn pozitif oldu
gu hastalarda daha ciddi oldugunu gostermi§lerdir 
(20). Larsen ve arkada§lan, Y.enterocolitica'ya kar
§I spesifik IgA antikorlanm, bunlarm enterik 
infeksiyonlarda ve komplikasyonlarmdaki roliinil 
ara§ttrdtklan bir calt§mada, IgA titrelerinin yiiksel
digi ve ytiksek kaldtgt hastalann tilmiiniin uzun sil
ren ya da kronik inflamatuar romatizmal hastaltgt 
bulunanlardan olu§tugunu gostermi§lerdir (19). 
Hastalanmtzda lgA pozitifligini degerlendirirken, 
bu ttir hastalarda gilclii ve persiste lgA yamtmm, 
kronisiteye ve kotti prognoza i§aret etmesine dair 
bilgilerin gozonilnde bulundurulmast gerekmekte
dir (12,13,18,19,20). <;iinkil, yanlanma omrti bir
kac giin gibi ktsa olan lgA'nm, kronik vakalarda 
yiiksek olmast kronik bir stimiilasyonun sonucu ol
mahdtr (9,13). 

Ankilozan spondilitli hasta grubunda her hangi bir 
lg stmfmdan pozitiflik bulunan hastalarm yilzdesi 
kontrol grubuna gore dii§ilk bulunurken, hastalarm 
hicbirisinde IgM ve lgG stmfmdan anti-Yersinia 
antikor pozitifligi bulunmamt§ttr. Bu hastalarda 
IgA pozitifliginin kontrol grubuna gore yiiksek ol
masma fakat anlamh bulunmamasma ragmen, yine 
de dikkatle degerlendirilmesinin gerektigine inan
maktaytz. <;iinkii, basit bir Y.enterocolitica infeksi
yonunun ankilozan spondilite kadar uzanabilecegi
ne dair bilgiler literatiirde yer almaktadtr 
(5,7,14,15). 

Seronegatif oligo/poliartritli hasta grubunda, hem 
herhangi bir lg smtfmdan hem de IgA smtfmdan 
anti-Yersinia antikor pozitifligi bulunan hastalann 
yilzdesi kontrol grubuna gore yiiksek ve anlamh 
bulunmu§tur. <;ah§mamtzda elde ettigimiz en an
lamb bulgular bunlardrr. Bu sonuclar da, yukanda 
soziinii ettigimiz Granfors, Lehtinen ve Larsen'in 
calt§malannda elde ettikleri IgA'nm kronik donem-

deki diyagnostik ve prognostik degerine ait 
bulgularla uyum saglamaktadtr. Bu hastalarda lgG 
antikor pozitifliginin kontrol grubuna gore yilksek 
fakat anlamlt bulunmamasma ragmen, yine de 
dikkat cekicidir. Hastalann hie birisinde lgM stmft 
anti-Yersinia antikor pozitifliginin bulunmamast, 
yukanda lgM ile ilgili olarak soyledigimiz 
nedenlerden dolayt bizi pek §a§rrtmadt. Bu hasta 
grubunun, gercekte tam tant konulamamt§ ve 
"farkltla§mamt§" seronegatif artropati §eklinde 
incelemeye almmt§ hastalardan olu§tugu gozoniin
de bulundurulursa, bu tiir vakalarda ozellikle IgA 
struft anti-Yersinia antikorlanna bakthp en azmdan 
retrospektif bir tant koymaya cah§darak, hastalann 
bu yonden takiplerinin yerinde olacagmt dii§iin
mekteyiz. 

Sakroileitli hasta grubunda her hangi bir Ig stmfm
dan antikor pozitifliginin yiiksekligi anlamh bu
lunmazken, bu grupta yine lgA smtft anti-Yersinia 
antikor pozitifligi, kontrol grubuna gore dikkati ce
ker §ekilde yiiksek olmasma ragmen anlamh bu
lunmadt. IgA'mn yiiksek oldugu iki hastadan 
birisinde HLA-B27 doku antijeni pozitifti ve bu 
hastalarda gozlenen doku antijeninin pozitifligine 
bagh genetik predispozisyonun yiiksekligiyle 
uyum saglamaktaydt. 

<;ah§ma grubumuzdaki, saytlan oldukca dti§ilk 
olan psoriyatik artrit (n=2) ve Reiter Sendrom'u 
(n=2) tamh hastalann her ikisinden birinde anti
Yersinia antikor pozitifliginin bulunmasma ragmen 
(srrastyla IgG ve IgM), istatistiksel bir degerlendir
me yaptlmadt. Reiter Sendrom'u tamh kadm 
hastada HLA-B27 doku antijeninin pozitif, §ikayet
lerinin 4 ayhk ve spesifik lgM antikorunun pozitif 
olmasmm birbirleriyle uyumu anlamh olarak de
gerlendirildi. Bengtsson ve arkada§lannm yapttkla
n bir cah§mada, hastalartn cogunlugunda (16 
hasta) Chlamydia trachomatis'e bagh Reiter 
Sendrom 'u geli§tigi, diger 4 hastanm da 
Y .enterocolitica'nm neden oldugu enterik 
infeksiyonla ili§kili oldugu kantsma vanlmt§trr (2). 

tnflarnatuar eklem hastahklannda Y.enterocolitica 
antikorlannm ara§tmldtgt bir calt§mada, hastaltgm 
ba§langtcmda tiim hastalarm %9'unda herhangi bir 
lg smtfmdan Yersinia antikorlan pozitif bulunmu§
tur. Ankilozan spondilitli, Reiter Sendrom'lu ve di-
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ger reaktif artritli hastalar Yersinia antikorlan act
stmlan en ytiksek prevalanst (%19.4) gostermi~ler
dir (14). Bizim cah~marmzda, ankilozan spondilitli 
gruptaki herhangi bir Ig stmfmdan anti-Yersinia 
antikor pozitifligi kontrol grubundan da dti§tik 
bulundu. 

Ankilozan spondilitli ve Reiter Sendrom'lu 
hastalarda Y.enterocolitica antikorlanmn ara§tml
dtgt bir cah§mada, hastalardaki pozitiflik 
istatistiksel degerlendirmede kontrole gore strasty
la p<O.Ol ve p<O.OOS seviyesinde anlarnh olmu§tur 
(16). 

Ba§ka bir cah§mada Yersinia ile ilgili 
spondiloartropatisi bulunan 39 hastamn negatif 
gruba gore ya§, cinsiyet, CRP dtizeyi, 
sedimantasyon htzt ve hastaltk siiresi actsmdan 
farkltltk bulunmamt~trr. Bu 39 hastanm %30'unda 
bir ytldan az, %25'inde 1-3 ytlltk ve %45'inde 3 
ytldan fazla stiren artrit §ikayetleri vardt ve 
%'25'inde monoartikiiler, %50'sinde poliartiktiler 
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