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Korfez Savasi Hastaliklan ile Birlikte Ifade Edilen
Immiin biyobelirteglerin Tani Degerinin Arastiriimasi
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Ozet

Korfez Savast Hastaligr (Gulf War Illness GWT) gibi kompleks rahatsizliklar gogu kez tek bir
biyobelirte¢ temelinde tani alir ve salt bir tehdide yanit olarak verilen ¢ok sayida belirtegin
birlikte ifade edilmesinin 6l¢iilmesi ile ayird edilebilir. Boyle bir yaklagimin giincele uygulan-
masint bir 6rnekle gostermek i¢in 26 GWI, 13 saglikli kontrol ve 9 kronik yorgunlugu olan
sagliksiz kisiden dereceli bir egzersiz zorlamasi sirasinda ti¢ defa kan 6rnegi aldik. n = 10 GWI
ve n = 11saglikl kontrolda yapilan bir egitim seti kullanilarak endokrin ve bagisiklik islevinin
12 belirtecine dayali 3-dall1 bir miiltivariyant projeksiyon modeli @iretilmistir. Bu gruplar, iki
ko-ekspresyon kaliplaria dayanarak hemen tiimiiniiyle birbirlerinden ayrilmiglardir. Ay
bir test setinde ayni bu nitelikler simdi yeni GWTli kisilerin (n = 16) sagliksiz (n = 9) ve sag-
likl1 kontrol deneklerinden %70 duyarlilik ve %90 6zgiilliik ile ayird edilmesine izin vermistir.

Anahtar sozciikler Sitokin profili, Ko-ekspresyon kaliplari, Egzersiz yaniti, Korfez Sa-
vasi Hastaligi, Regresyon modeli, Tanisal siniflandirma, Kismi en kiigiik kareler, Or-
nek-kiime (Batch) PLS

1 Giris

Korfez Savagt hastaligt (GWI) 1990 ve 1991 arasinda Iran Korfezine
gonderilen askerler arasinda goriilen, etiyolojisi bilinmeyen, gok-
lu-semptonlu karmagik bir hastaliktir. Semptom sunumu kronik
yorgunluk sendromunun (CES) olgu tanimlamast ile giiglii bir 6r-
tiisme gostermekte olup Korfez Savagina gonderilen 693.826 eratin
%4,9'unda bu olay goérilmistiir [1]. Bizim ve digerlerinin yaptig1
¢aligmalar, hem GWI hem CFSnin néroendokrin [2-5] ve immii-
nolojik [6-11] bir bilesen icerdigini gostermistir. Bu alanda yapilan
ilk dénem ¢aligmasi bu rahatsizliklarin yangi-yandas: [12, 13] veya
yangi-karsit1 [14, 15] dogasi hakkinda ¢atigmalara yol agmis olup
daha yakin tarihli ¢aligma sonuglar1 bunlarin bu iki klasik tanimlama
obeginden herhangi birine kolayca dahil edilemeyebilecegini telkin
etmektedir. Mevcut galismalarin ¢ogunun ortak bir niteligi bireysel
sitokinler, hormonlar ve ndrotransmiterlerin ifadesindeki farkliliklara
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aktive ettigi bilinmekte olup bu AMP ile aktive olan protein kinaz
(AMPK) yolagidir. IL- 6'nin yakin tarihlerde insiiline-duyarlas-
tiricr etkisinin oldugu da bildirilmistir [42-44]. Bunun aksine,
TNFa instiline direnci tesvik etmekte [45] ve bu sitokinin ifade
edilmesi IL-6 tarafindan inhibe edilmektedir [46]. Dolayzs: ile me-
tabolik enerji depolarinin kullanilabilirligi en azindan kismen bu
hormonlar ve sitokinler arasindaki bir dengeye dayanmaktadur.

Bu yonden, bir diger yorgunluk hastaligi olan CFS bulunan olgu-
larin GWTi kisilerle ayn1 boyutta sitokin ko-ekspresyon kaliplari
gostermedigini belirtmek ilgingtir. Gergekten de, dokuz tane CES
kontroldan siniflandirma modeli kullanildiginda sadece iki tane-
si GWI grubuna ait olarak bulunmustur. Sonug olarak, metabolik
tepkilerin benzer olabilmesine karsin néroendokrin-immiin dis-
fonksiyonu yoneten temel mekanizmalar GWIde oldukea farkli
olabilir ve bu hastaliklar birbirlerinden ¢ok farkli diizenleyici re-
jimler olusturabilirler [47].

6. Elde ettigimiz sonuglar sanki ayr1 bir dogrulama kohort ¢alisma-
sindaki yeni deneklere uygulanabilir gibi goriiliiyorsa da incelenen
deneklerin sayis1 hala gorece azdir. Dolayist ile bu analizin, grup
hacminin yeni yayinlanmus ilgili caligmalarla uygunluk gosterme-
sine karin gene de bir 6n-¢aligma olarak kabul edilmesini dneriyo-
ruz [4, 5]. Buna ek olarak, kullanilan sitokin paneli gorece dar olup
bagisiklik yanitinin tam bir siirveyi olarak kabul edilemez. Bu ba-
sit lineer siniflandirma modeli verilerin agiri-uyarlanmasina karst
savunma i¢in ¢ok daha muhafazakar bir yaklagim olarak segilir.
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