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FOTOTERAPİNİN HÜCRE KİNETİĞİ ÜZERİNE ETKİSİ* 
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İlk kez 1958'de; bazı sarılıklı çocukların gün ışığında kalan kan- 
larında, bilirübinin kaybolduğunun gözlenmesinden sonra, ışık-bilirü- 
bin etkileşimi noktasından hareketle, Cremer ve Perryman tarafından 
tanımlanan fototerapi; 1968 yılından bu yana indirekt hiperhilirübi- 
nemi tedavisinde yaygın olarak kullanılmaktadır, 

Fototerapinin gastroenterit, retina hasarı gibi klinik olarak sap- 
tanabilen hasarları dışında, uzun dalga boyunda bir radyasyon olması 
nedeni ile genetik maddeyi de etkileyebileceği tartışılmaktadır (93). 

Mutajenitenin saptanması için tanımlanan çeşitli testlerden (4) 
bir tanesi de son yıllarda sıklıkla kullanılan Hücre Kinetik İndeksi 
(CKD'dir (5). Bu testin temeli, mitoz sürelerinin tayinidir. Hücreler 
in vitro koşullarda, doku tipine de bağlı olarak belirli sürelerde mito- 
za girerler. Bu sürenin belirlenmesinde kişisel özellikler rol oynarken;. 
fiziksel, kimyasal ve diğer çevresel etkiler hızı değiştirebilirler. Hücre 
siklusunda, oluşan değişiklikler, mitozun çeşitli evrelerinde hatalara 
ve mutasyonlara neden olurlar (6), Bu nedenle hücrenin siklus hizı- 
nın saptanması, mutajen etki hakkında bilgi verebilir. 

Sunulan çalışmada; fototerapinin olası mutajenik etkisinin CKI 
ile araştırılması amaçlanmıştır, 

MATERYAL VE METOD 

Klinik özellikleri tablo I'de özetlenen 10 hiperbilirübinemik ve 10 
sağlıklı yenidoğandan alınan periferik kan, © 20 FCS ve 10 mg/ml 
BrduU içeren M199 ile hazırlanmış vasatlarda 72 saat 37 C'da inkübe 
edilmiştir. Karanlıkta yürütülen kültür işleminden sonra hazırlanan 
preparatlarda Kohenber-Freedlender (7) yöntemi ile differensiyasyon 
sağlanmıştır. 

* Bu araştırınada, A Ü.T.F, Araştırma Fonu tarafından desteklenen 87090001 proje 
no.lu çalışmamızda, kullanılan materyalden yararlnılmıştır. 
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Tablo | : Hasta ve kontrol grubunun klinik özellikleri 

Gastasyon Yaşı Doğum Ağırlığı i Yaşı 

n (hafta) (gram) (gün) 

Hasta 10 39.5-4-1.7 3160 -358.9 3.5--1.18 

Kontrol 10 40.04-0.0 Oo 3410-4800 2541.44 

Bu işlem hasta grubunda; iototerapi bitiminde ve iki gün sonra 

yenilenmiştir, 

Her kültür için sayılan 100 metafazdaki birinci, ikinci ve üçüncü 

mitozlar saptanmış ve CKI — (M142.M2--3.M3)/100 formülü ile hüc- 

re kinetik indeksi çıkarılmıştır (5). 

Sonuçlar Mann-Whitney U ve Wilcoxon testleri ile değerlendiril- 

miştir. 

BULGULAR 

Bu çalışmanın sonunda elde edilen CKI değerleri tablo I'de ve- 

rilmiştir. 

Tablo II'te gösterilen, gruplararası karşılaştırmalarda; hasta gru- 
bundan elde edilen fototerapi öncesi, bitimi ve iki gün sonrası değer- 

leri arasında olduğu gibi, bunlarla kontrol grubu değerleri arasında 

da istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulunmamıştır. 

Tablo Il : Kontrol ve hasta grubunun CKI değerleri 

Hasta Grubu 

Kontrol Grubu FTÖ” FIS** 2 Gün Sonra 

1.80 1.99 1.88 2.00 

1.88 1.91 2.14 1.95 
1.84 1.94 1.88 1.86 

2.02 1.84 2.03 1.87 

2.00 ö 2.02 1.79 1.83 

1.92 1.89 1.94 1.99 

1.88 1.90 1.92 1.88 

1.82 1.88 1.80 2.15 

1.89 1.88 1.87 1.85 

1.98 1.91 1.83 1.82 

*FTÖ : Fototerapi öncesi 

** FTS ; Fototerapi sonrası
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Tablo IN : Gruplararası karşılaştırma 

Kontrol Fototerapi Fototerapi 2 Gün 

Öncesi Sonrası Sonra 

Kontrol P>0.05 p>0.05 p>0.05 
Fototerapi öncesi p>0.05 p>0.05 p>0.05 
Fototerapi sonrası p>0.05 p>0.05 p>0.05 
2 gün sonra p>0.05 p>0.05 p>0.05 

TARTIŞMA 

Hiperbilirübineminin başlıbaşına genetik materyal üzerinde ha- 
sar yapıcı etkisinin olabileceği düşünüldüğü için, çalışmamızda ilk 
olarak sağlıklı ve hiperbilirübinemik yenidoğanların CKI değerleri 
karşılaştırıldı. 

Bu konuda Demirsoy ve arkadaşlarının 1987'de yayınlanan çalış- 
malarında; hiperbilirübinemik yenidoğanlarda, SCE değerlerinin özel- 
likle 1 numaralı kromozomda olmak üzere, İototerapi sonrasında an- 
lamlı miktarda azaldığı bildirilmiş ve bunun hiperbilirübinemiye bağ- 
lı olabileceği tartışılmıştır (8). 

Ancak bizim çalışmamızda, hiperbilirübinemik ve sağlıklı yeni- 
doğanlar arasında CKI üzerinden yapılan değerlendirmelerde anlamlı 

bir fark saptanmamıştır. 

Fototerapinin DNA üzerindeki etkisinin araştırılması için hiperbi- 
lirübinemik yenidoğanların fototerapi öncesi ve sonrası CKI değerle- 
ri karşılaştırıldı ve istatiksel olarak anlamlı bir fark saptanmadı. Si- 
deris ve arkadaşlarının bir çalışmalarında ise fototerapide kullanılan 
420-500 nm dalga boyundaki ışığın kromozom kırık ve SCE sayısını 
arttırdığı yani DNA üzerinde hasar yâpıcı etkiye sahip olduğu bildi- 
rilmiştir (9), 

Bir mutajenle karşılaşan hücrede, mutajenik etkinin sürekli ol- 

maması durumunda; oluşan hatalar, bu etkiyi izleyen siklus süresin- 

de onarılır (4). Buna dayanarak; hasta grubunda, fototerapiden 48 
saat sonra elde edilen değerler, fototerapinin bitimindekilerle karşı-
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laştırılmış, ancak fark gözlenmemiştir, Bu sonuç da fototerapinin, hüc- 
re siklusunu değiştirmek yolu ile DNA üzerinde hasar yaratıcı etkiye 
sahip olmadığını desteklemektedir. 

Hatcher doğum esnasında yüksek olan SCE sayısının, bunu izle- 
yen günlerde giderek azalarak normale döndüğünü bildirmiştir (10). 
Bu nedenle çalışmamızdaki tüm yenidoğanların yaş ortalamalarının 
hemen hemen aynı olmasına dikkat edilmiştir. Bu nedenle, diğer ça- 
lışmaların bu yönden değerlendirilmesi gerektiği düşünülebhilir, 

Seçilen mutasyon testlerinin farklı olmasının, sonuçlardaki çe- 
lişkiye yol açtığı düşünülebilir. Daha önce yapılan çalışmalar, hücre 
kinetiğini değiştiren ajanların aynı zamanda kromozomlarda hatala- 
rın artmasına yol açtığı yönündedir (5). Yaptığımız çalışma, sonucun- 
da; fototerapinin hücre siklusunu etkilemediği gözlenmiştir. Aynı pre- 
paratlar üzerinden yapılan diğer bir araştırmamızda; elde edilen SCE 
değerlerinde de anlamlı bir fark tespit edilmemiştir. Buna göre, foto- 
terapinin hücre kinetiğinden bağımsız olarak da DNA'da hasar yarat- 
madığı düşünülebilir, 

DNA hasarı yapıcı etkilerinin var olduğu bilinen X-ışını ve UV'nin 
(1,2) iyonize edici etkisine karşın, floresan ışığı cisimlerle fotokimya- 
sal reaksiyona girer (3,9). Bu nedenle diğer ışınlardan farklı olarak 
değerlendirilerek, DNA üzerindeki etkisinin aydınlatılması için çalış- 
maların arttırılması gerekmektedir. 

ÖZET 

Sağlıklı yenidoğanlardan doğumu izleyen ilk bir hafta içinde ve 
hiperbilirübinemik yenidoğanlardan fototerapi öncesi, sonrası ve iki 
gün sonrası alınan periferik kan, 10 mg/ml final konsantrasyonda 
BrdU içeren vasatlara ekilmiştir. Karanlıkta yürütülen kültür işlemi 
sonunda hazırlanan preparatlarda birinci, ikinci ve üçüncü mitozlar 
sayılmıştır. Hücre kinetik indeksi (CKI) CKI — (Mi -2.M24-3.M3/100 
formülü kullanılarak hesaplanmıştır. Elde edilen sonuçlar İfototerapi- 
nin CKI üzerinde çok belirgin bir etkisinin olmadığını düşündürmüş- 
tür.
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SUMMARY 

Effects of Phototherapy on Cell Kinetics 

Blood cultures were obtained from healthy newborns at first week 

of life, newborns with hyperbilirubinemia before and after the pho- 

totherapy for the analysis of cell kinetics with a repeat two days later. 

Cultures were carried on dark with a final concentration of BrdU 

10 mg/ml. Slides were screened for the first, second and the third 

mitotic division, Celi Kinetics mdex (CKTD was evaluated with the for- 

mula of CKI — (M142M243.M3)/100. Findings were suggested no 

obvious effect has phototherapy on CKI 
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