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GIRIS

Kistik fibrozis 7. Kromozom iizerinde bulunan “kistik fibrozis transmembran ileti regulator
proteinini” (KFTR) kodlayan gendeki mutasyonlar sonucu ortaya ¢ikan otozomal resesif bir
hastaliktir. Giinlimiizde 1900’den fazla mutasyonun Kistik fibrozise neden oldugu
bilinmektedir. Hastaligin Kuzey Avrupa’daki sikligi 1/2500°diir (1).Amerikali siyah irkta
hastaligin siklig1 1/15.000 (2), Asya irkinda ise 1/10.000 civarindadir (3).

Kistik fibrozisin iilkemizdeki sikligi net olarak bilinmemekle birlikte Giirson ve
arkadaglarinin 1973 yilinda yaptig1 kiiciik Olgekli bir calismada hastaligin sikligi 1/3000
olarak bulunmustur (4).

Ulkemizde 2015 yilindan itibaren kistik fibrozisin yeni dogan tarama programina alinmasi ile
birlikte, hastaligin tilkemizdeki gergek sikligina iligkin verilerin elde edilmesi miimkiin
olacaktir.

Son 25 yildir kistik fibrozisli hastalarin ortalama yasam siiresi giderek uzamaktadir. 2002 ‘den
2012’ye ortalama yasam siiresi 31,3 ‘den 41,1’e artmistir (5). Giiniimiizde iizerinde ¢aligilan
mutasyona yonelik tedaviler ile yakin bir gelecekte kistik fibrozisli hastalar i¢in ¢ok daha
uzun bir yagam siiresi 6ngoriilmektedir.

(Cok sayida calisma, erken taninin ortalama yasam siiresinin artmasinda 6nemli rolii oldugunu
gostermistir. Yeni dogan tarama programi ile saptanan hastalarin, semptomlar1 nedeni ile tani
alan hastalar ile karsilastirildiginda, hayatin ileriki yillarinda, daha iyi beslenme durumu,
biiylime parametreleri ve daha saglikli akcigerlere sahip olduklari goriilmiistiir (6-8).

Hastaligin kesin tanisi ter testi ile konulmaktadir ve yeni dogan tarama programinda pozitif
saptanan ¢ocuklarda taninin dogrulanmasi i¢in ter testi yapilmasi gerekmektedir. Ter testi
terdeki elektrolit (klor) miktarinin kantitatif olarak 6l¢iilmesidir.

Kistik fibrozis yenidogan tarama testi pozitif saptanan hastalar disinda kistik fibrozisi
destekleyen klinik bulgular1 olan ya da ailesinde, 6zellikle kardeslerinde Kistik fibrozisli
bireyler olanlarda da ter testi yapilmasi uygundur.

Kistik fibrozisin tipik bulgulari tekrarlayan akciger enfeksiyonlari, pankreatik yetersizlik ve
ter testi pozitifligidir. Fakat bazi1 hastalarda kistik fibrozis,tekrarlayan pankreatitler,
sinopulmoner enfeksiyonlar, izole obstruktif azospermi gibi atipik bulgular ile de ortaya
cikabilir.

2012 yilinda ABD’de yeni tani alan Kistik fibrozisli hastalarin %61°i yenidogan tarama
programi ile tani almistir. Kistik fibrozisli hastalar icin yenidogan tarama programinin
baslamasi erken tani agisindan ¢ok onemlidir. Bunun yani sira bu yontem ile tiim hastalarin
yenidogan doneminde tani alamayacagi g6z Oniinde tutularak, kistik fibrozisli hastalarin
tamaminin erken tani ve tedavi alabilmeleri i¢in, hekimlerin kistik fibrozis diislindiiren



bulgular1 olan hastalarda da kistik fibrozisi ayirici tanida diisiinmeleri ve gerekli durumlarda
ter testi istemeleri gerekmektedir (5).

Atipik Kkistik fibrozisi olan hastalarda ter testi smirda degerler gosterebilir. Nadiren Kistik
fibrozis genotipine sahip olan kisilerde ter testi negatif saptanabilir.

Kistik fibrozis ne kadar erken tan1 alir ise tedavi o kadar erken baslar. Onemli ve hayati tehdit
eden bir hastalik oldugu icin yanlis negatif ya da yanlis pozitif olarak sonuglanan ter testi
sonuglarinin hastalarin yasamlari tizerinde 6nemli etkileri olacaktir. Bu nedenle ter testinin
standartlara uygun bir sekilde, dogru olarak yapilmasi ¢ok énemlidir.

Bu amag ile, uluslararasi benzer rehberler ve bilimsel calismalar dikkate alinarak hazirlanan
bu rehber ile, tilkemizde ter testi yapilan merkezler arasinda bir standardizasyon saglanmasi
amaclanmustir.



1. TER TESTi ONCESi HASTA VE HASTA YAKINLARINA VERILMESI
GEREKEN BIiLGILER NELERDIR?

Ter testi Oncesi, hasta yakinlarina ve yasi uygunsa hastalara, uygulama hakkinda bilgi
verilmesi ve onay alinmasi gereklidir.

Testin neden yapilacagi, nasil yapilacagi, teste iliskin olas1 riskler anlatilmalidir. Test ile
ilgili iliski kuracagi kisilerin iletisim bilgileri ve test sonuglarmin nasil
degerlendirilecegine iliskin bilgiler de verilmelidir.

Ozellikle yeni dogan tarama programinda pozitif olarak saptanan hastalar ile ilgili
bilgilendirme formu hazirlanmalidir. Aileler yapilan anket galismalarinda ter testi
yapilmadan once bilgilendirme formu verilmesinin yararli oldugunu ifade etmislerdir.
Ailelere bu formu okuduktan sonra test ile ilgili olarak sormak istedikleri sorular i¢in
firsat verilemesi de 6nemlidir (9). Kistik fibrozis yeni dogan tarama programlarinda
immiin reaktif tripsinojen (IRT) diizeyleri yiiksek c¢ikan bebeklerin aileleri icin
hazirlanmis bilgilendirme formu ekte sunulmustur (Ek 1).

2. KIMLERE TER TESTI YAPILIR?

Kistik fibrozis tanisin1 dogrulamak ya da dislamak i¢in ter testialtin standart testtir.

Kistik fibrozis yenidogan tarama testi pozitif (yiiksek immunoreaktif tripsinojen
degerleri-IRT) ya da kistik fibrozise yol agan bir ya da iki mutasyonun saptandigi
hastalar dahil kistik fibrozis diigiiniilen tiim hastalara yapilmalhdir.

Pozitif yenidogan tarama testi kistik fibrozis i¢in kesin tanisal degildir ve mutlaka
tanisal bir test ile dogrulanmalidir. Yeni dogan tarama testi pozitif saptanan bir
bebekte ter testi i¢in beklenen siirenin uzamasi ailede gerilime ve sikintiya neden olur
(10). Bu nedenle de testin olabildigince kisa siire i¢inde yapilabilmesi i¢in gerekli
diizenlemeler yapilmalidir. Aileler yetersiz ter toplanabilme ihtimaline karsi da
bilgilendirilmelidir. Bu siiregte gerekli durumlarda aile hekimine rehberlik edebilecek,
kistik fibrozis konusunda deneyimli bir hekimin varlig: 6nemlidir.

Kistik fibrozisi diisiindiiren klinik bulgular1 olan hastalara (Tablo 1) ter testi
yapilmalidir. Yeni dogan doneminde mekonyum ileusu;yenidogan ve siit
cocuklugunda akciger enfeksiyonlari, bol miktarda yagli pis kokulu gaita,biiylime ve
gelisme geriligi,vitamin A,D, E, K yetmezligine bagli ve tuz kaybina bagl tablolar en
sik rastlanan klinik bulgulardir. Biiyiik ¢ocuklarda tekrarlayan akciger enfeksiyonlari,
balgam kiiltiirinde Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa iiremesi,
bronsektazi, parmaklarda ¢omaklagsma, solunum yetmezligi, kronik siniizit, pankreas
yetersizligine ikincil malabsorpsiyon, diabet ve siroz goriilebilir (11). Kistik fibrozisin
hafif formlar1 erigkin yaglarda ilk kez tani alabilir. Vaz deferens yokluguna bagh
azospermi, tekrarlayan pankreatitler eriskin hastalarda ilk ortaya ¢ikan bulgular
olabilir. ABD‘de 2012 yilinda, 40 yasin lizerinde 52 hasta Kistik fibrozis tanisi
almistir. Ayni yil iginde Kistik fibrozistanisi alan en yasl hasta 76 yasindadir (5,12)

Ailede kistik fibrozis hikayesi olmasi da bireye ter testi yapilmasini gerektirir.



Tablo 1: Kistik fibrozis hastaligim diisiindiiren klinik bulgular

Ust ve alt solunum yollarina ait bulgular

Gastrointestinal sistem bulgulari

*  Kironik oksiirtik

+  Kronik siniizit

* Balgam ¢ikarma

* Nazal polip

* Balgam Kkiiltiirlerinde stafilokok ve psddomonas iiremesi
* Tekrarlayan akciger enfeksiyonlari

*  Bronsektazi

*  Parmaklarda comaklasma

*  Mekonyum ileusu

*  Uzamus sarilik

* Pankreatik yetmezlik
* Pankreatit

» Fokal biliyer siroz

* Rektal prolapsus

* Biiyiime ve gelisme geriligi

* Hipoproteinemi, 6dem

*  Anemi

+  Ciltte dokiintiiler

* Vitamin A, D, E, K eksikligine bagl bulgular

* Tuz kaybina ait bulgular (Pseudo Bartter sendromu).
» Diabetes mellitus

* Bilateral vaz deferens yoklugu ile giden infertilite

3. KIMLER TER TESTI ICIN UYGUNDUR?

Genel olarak ter testi 2 haftadan biiyiik ve 3 kg’dan agir bebekler igin yapilabilir. Daha
kiiclik bebeklerde yeterli miktarda ter toplanamayabilir. Ancak daha kii¢lik bebeklerde
de gecerli bir klinik neden var ise denenebilir.

Prematiire bebekler hayatin ilk 7-14 giiniinde terlemezler, fakat zamaninda dogan
bebekler hayatin ilk giiniinden itibaren terleyebilirler (13).

Ik 48 saatin igindeki bebeklerde terde elektrolit diizeyleri yiiksek olacagindan,
(sodyum>70 mmol/L)ter testi yapilmasi Onerilmez. Ter testinin yapilmasi
gerekiyorsa,48 saatten sonra, eger Yyeterli miktarda ter toplanmasi saglanabilirse
uygulanmasi 6nerilir (14).



e Gebelik haftas1 36 hafta ve iistli olan, 6 haftadan daha kiiciik bebeklerde yapilan bir
caligma, Olglim sirasinda 2000 gr iizerindeki bebeklerde ter testinin gilivenilir bir
sekilde yapilabilecegini gostermistir. Klinik pratikte 3 kg altindaki ¢ocuklarda yeterli
miktarda ter toplamak zordur.

e Ter testi yapilmasi sirasinda yeterli miktarda ter toplanamamasi testin gecersiz
sayllmasina neden olur. Prematiire bebeklerde ve siyah irka mensup bebeklerde ter
toplanamama siklig1 daha fazla bildirilmistir (15-17).

e (Cok az miktarda toplanan ter ile konduktivitenin Olciildigi sistemler (Wescor-
Nanoduct® gibi) mevcut olmak ile birlikte bu yontemler giivenirliliklerinin yetersiz
olusu ve standardize olmamalar1 nedeni ile 6nerilmemektedir (18).

e Mekonyum ileusu olan kistik fibrozisli bebekler diisik IRT diizeylerine sahip
olabileceklerindenIRT yontemi ile yapilan kistik fibrozis yeni dogan taramalarinda
yakalanmayabilirler. Bu nedenle mekonyum ileusu olan tiim bebeklere tarama testi
sonuglarindan bagimsiz olarak ter testi yapilmasi uygundur (19, 20).

e Perinatal stresi, diisiik apgar skorlar1 olan ya da siyah irka mensup olan bebekler ise
yiiksek IRT diizeyleri gosterebilirler. Bu durum da yenidogan tarama testlerinde yanlis
pozitiflige yol agabileceginden, bu hastalara uygun zamanda yapilan ter testi sonuglari
onemlidir (21, 22).

e Acik sistem igerisinde oksijen alan bireylere ter testinin iyontoforez asamasinda
uygulanan diistik elektrik akimi sirasinda olusabilecek kiviletm nedeni ile test
yapilmamalidir. Maske veya burun i¢ine oksijen alan bireylerde testin yapilmasinda
sakinca yoktur.

4. TER TESTI TEKNIiK UYGULAMASI

(Ter testinde kullanilan temel yontemlere ait basamaklari i¢eren resimli uygulama yontemleri
icin Ek 2’ye bakin)

4.1.Ter testi islemi hangi basamaklardan olusur?(18)

e Ter bezlerinin iyontoforez yontemi ile uyarilmasi

e Terin toplanmasi

e Terin analizi, olmak iizere 3 basamaktan olusur.
4.2.Ter nereden toplanmahdir?(18, 23)

e Ter tercihen 6n kolun i¢ yiiziinden toplanmalidr.

e Katod elektrot ayni kolda i¢ veya dis ylize konulabilir.

e Eger iki kolda da egzema veya deri biitiinliiglinii bozan lezyonlar varsa viicudun diger
parcalart; uyluk veya list kol ter testi uygulamasi i¢in kullanilabilir.

4.3.Ter kontaminasyonu nasil engellenir?(18, 23)

e Ter testindeter bezlerinin uyarilmasi igin, yaygin deri lezyonu olan veya deri
biitiinliigiiniin kayboldugu, deriden kan veya iltihabi salgilarin oldugu alanlarin se¢imi
uygun degildir.

e Kullanilacak gazli bez veya filtre kagitlarinin sodyum ve klor igeriginin az olanlardan
se¢ilmesi Onerilir.

e Ter testi uygulamasinin tiim basamaklarinda kontaminasyondan kaginilmalidir.



e Ter toplanmasi ve tartilmasi sirasinda kullanilan parcalarin, toplama alaninin, filtre
kagitlarinin, parafin filmlerinuygulayici tarafindan direkt elle tutulmamasi onerilir.

e Terin toplandig1 bolgeye klor iceren soliisyonlarin veya kremlerin uygulanmamasi
oOnerilir.

4.4.Ter kag kez ter toplanmahdir?(18, 23)

e Kontrol olmasi agisindan ayni anda iki koldan ter toplanabilir ve es zamanl analiz
yapilabilir (24).

e Yeterli ter toplanmadig1 zamanlarda ter testi tekrarlanmalidir.
4.5.Hangi gii¢ kaynag kullanilmahdir? (18, 23)
e Gii¢ kaynagi olarak en fazla 5 mili amper giictinde piller kullanilmalidir.

e Upygulayici tarafindan her uygulamada piller herhangi bir hasar ve bozukluk agisindan
kontrol edilmelidir. Ayrica tiim elektrikli aletlerde oldugu gibi diizenli olarak elektrik
teknisyeni tarafindan kontrol edilmeli ve bunun kayitlar1 tutulmalidir.

4.6.Hangi tip elektrotlar kullamilmahdir? (18, 23)

e FElektrotlar degisik materyallerden yapilmakla birlikte siklikla kursun, bakir veya gelik
elektrotlar kullanilir.

e FElektrotlar uygulanan kisinin koluna uygun biiyiikliik ve sekilde olmalidir.

e Elektrotlarin uygulanmasinda kola uygun sekilde oturmasina, ¢ok siki veya gevsek
baglanmamasina dikkat edilmelidir.

e Her iyontoforez islemi sonrasi elektrotlarin saf su ile yikanmasi 6nerilir.
e Yapisi bozulmus elektrotlar kullanimdan ¢ikarilmalidir.
e FElektrotlar genellikle sag kola takilir.
e FElektrotlarin govde iizerinden gegmemesine dikkat edilir.
4.7 Hangi elektrolit soliisyonlar1 kullanilmahdir?(18, 23)
e Anot elektrotlarda pilokarpin nitrat 2-5g/L konsantrasyonda kullanilir.
e Pilokarpin siv1 veya disk jel halinde olabilir.

o Katot elektrotta pilokarpin nitrat kullanilabilecegi gibi, alternatif olarak magnezyum
stilfat veya potasyum siilfat (0,05-2,0 mol/L konsantrasyonda) da kullanilabilir.

e Klor igeren soliisyonlar kontaminasyon riski nedeni ile kullanilmamalidir.
e Tamponlanmamis asit soliisyonlar yanik riski nedeni ile kullanilmamalidir.
e Lisansl iirlinlerin kullanilmasi 6nerilir.

4.8.1yontoforezde uygulanan akim ve siiresi ne olmalidir?(18,23)

e Eger sivi nitelikte elektrolit soliisyonlar1 uygulaniyorsa en az 1,5 mA akim
uygulanmalidir. Gerek duyulursa yavas yavas maksimum 4mA kadar yiikseltilebilir.
Maksimuma ulagildiginda en az 3 dakika, maksimum 5 dakika beklenmelidir (1,5
mA’de ve 5 dakika genel olarak onerilen doz ve siiredir).

e Uygulama sirasinda testin uygulandigi kisi uygulayici tarafindan yakin gozlenmelidir.



4.9.1yontoforez sirasinda hangi yan etkiler goriilebilir ve alinmasi gereken onlemler
nelerdir? (18, 23, 25, 26)

Test uygulamas1 oncesi olabilecek yan etkiler anlatilmali ve onam formu alinmalidir.

Test sirasinda deride hafif kizarma sik goriilen bir bulgudur. Onemli degildir.
Uygulama yeri islem sonras1 yikandiktan bir siire sonra kizariklik kendiliginden geger.

Test sirasinda deride lirtiker gelismesi nadir goriilen bir bulgudur. Duyarli kisilerde
goriilebilir. Uygulama yeri islem sonrasi yikanmalidir. Ciddi bulgulari olanlarda
lokalantihistaminik igeren kremler veya oral antihistaminikler uygulanabilir.
Miidahale igin gerekli adrenalin ve antihistaminik, islemin yapildigi odada
bulundurulmalidir

Uygulama yerinde su toplamasi ve yanik olusmasi nadir de olsa goriilebilir. Bunu
etkileyen nedenler agagida belirtilmistir.

e Uygulama yerinde su toplama ve yanik olusmasi deri direncinin azaldigi
durumlarda goriilebilir.

e Cok siki sarilmis elektrot uygulamalarinda, gevsek sarilmislara gore hasar daha
fazla olmaktadir.

e Uygulama yerinde diisiik pH degeri olmasi yanik ihtimalini artirir. En disiik
pH degeri ve en kotii yaralar tamponlanmamis 0.01 mmol/L’nin altindaki
degerlerdeki hidroklorik asit kullanildigi zaman olugmaktadir.

e Az miktarda filtre kagidi kullanildiginda uygulama yerinde su toplama ve
yanik goriilme olasilig1 daha fazladir.

e Daha kuru filtre kagidi kullanildiginda uygulama yerinde su toplama ve yanik
goriilme olasilig1 daha fazladir.

e Orijinal iyontoforezis kagitlarinin kullanilmas: ile uygulama yerinde su
toplama ve yaniklar cok daha nadir olusur.

Deneyimsiz ve yeterli egitim almamis test uygulayicilarinin yaptigi testlerde
deride su toplama ve yaniklar daha sik goriiliir.

Orijinal olmayan, yerel iiretim elektrotlar ile olan uygulamalarda goriilen cilt
bulgular1 daha fazladir.

Elektrotlarin cilde dogrudan kontagr veya yetersiz miktarda elektrolit
soliisyonlarikullanilmast sonucu nadir de olsa su toplama ve yaniklar
bildirilmistir.

Elektrotun altina yerlestirilen petlerin elektrota gore biraz daha biiylik olmasi
cilt tahrisini azaltir.

Sivi ile iyl doygunlagsmis, uygun boyda ve kalinlikta gazli bez kullanilmasi cilt
tahrisini azaltir.

Islem sirasinda uygulanan kisinin yan etkiler yoniinden yakin izlenmesi ve
gerektigindeerken miidahale ile cilt tahrisi azaltilabilir.

4.10.Ter nereye toplanmahdir?(18, 23, 27)

Ter filtre kagidi, gazli bez veya bu amagla gelistirilmis “kollektorlere”(Makroduct®)
toplanabilir.



Klasik Gibson ve Cooke yonteminde 4X4 cm?biiyiikliigiinde bir filtre kagidi veya
gazl1 bez kullanilmasini1 6nerilmektedir (27).

Filtre kagid1 veya gazli bez islem Oncesi tartilmalidir.
Tartma igleminde bir petri kab1 ve penset bu amacla kullanilabilir.

Filtre kagidi veya gazli bez iyontoferez isleminin yapildigt deri bolgesine
uygulandiktan sonra, su gecirmez bir materyal ile sarilmali ve bantlanmalidir. Bunun
icin kullanilacak malzemeler polythene, parafin veya su gegirmez yapiskan bantlar
olabilir.

Cikarilirken bu bandin yirtik olup, olmadigi gézden gecirilmelidir.

Islem sirasinda kontaminasyon, terin kaybi veya buharlasmasi1 gibi test sonuglarini
etkileyebilecek durumlardan kacinilmalidir.

4.11.Ter ne kadar siire toplanmahdir? (18, 23, 27)

Ter genellikle 20 dakikada toplanmaktadir.

Ik 2 dakikada toplanan ter miktar: diisiikken giderek arttigi bilinmektedir. Zaman
icerisinde de yeniden azalmaktadir (28, 29).

30 dakikanin tizerindeki ter toplanmasinin ek onemli bir hacim katkisinin olmadigi
gostermistir ve Onerilmez.

Osmolalite ve kondiiktivite ¢alismalari terin konsantrasyonunun terin salgi hizi ile
azaldigini gostermistir (29).

Eger ter kollektor i¢ine toplaniyorsa,kollektor igindeki tiiplerin dolmasi yeterli ter
miktarina ulasildigini gosterir.

Deri iizerinde toplanan terin distan uygulanan elektrotlar ile direkt ol¢tiimi
onerilmemektedir (18, 23, 30).

4.12.Kollektorden ter érnekleri nasil alinmahdir?(18,23)

Kollektor i¢indeki tiiptenornekler tiiplin serbest ucu bos bir enjektor ile kapatilarak
veya klemplenerek cikartilir. Bdylece tiiplerin igindeki terin disariya kagmasi
onlenmis olur.

4.13.Ter nasil dl¢iilmelidir?

i.Ornekler 6l¢cme oncesi nasil depolanmahdir?(18,23,31,32)

Ter toplanmasi sirasinda buharlasma olacagindan, terin transfer ve transportu
potansiyel bir yanlis sonug¢ nedenidir. Bu nedenle ter toplama islemi sirasinda elden
geldigince elde edilen ter orneginden buharlasmanin en az diizeyde olmasi igin
ugrasilmalidir.

Terin toplandig1 filtre kagidi tekrar tartildiktan sonra agzi iyice kapali bir kaba
konulur.

Toplanan ter Orneginde hemen oOlgme islemi yapilabilir veya oOrnek baska bir
laboratuara Ol¢lim icin gonderilebilir veya saklanabilir. Terin toplandiktan hemen
sonra Ol¢limii tercih edilir.

Bu ornekler dilie edilmis veya edilmeden,+4 derecede 72 saat bozulmadan
saklanabilir.



Ayni sekilde, buharlagmanin olmamasi i¢in kollektor tiipii i¢indeki terde, 72 saat
saklanabilir. Ancak oda havasinda 48 saatten fazla tutulmamalidir, buharlasma
goriilebilir.

Siv1 ter, 200 mikrolitrelik kiigiik kapakli tiiplerde de +3-7 derecede buzdolabinda
tutulabilir.

Siv1 ter, plastik ile ¢evrilmis 100 mikrolitrelik kapiller tiiplerde (hematokrit tiipleri) 6
saate kadar saklanabilir,

Her laboratuvar depolama siiresi ve derecesi konusunda kendi gegerliligini
belirlemelidir.

ii.Terin hacmi/ agirhg nasil 6l¢iiliir?(18,23)

Terin agirliginin dlgiilmesi ¢cok hassas olmalidir. Bu nedenle miligram diizeyinde
(0.0001gr) dl¢iim yapan terazilere ihtiyac vardir.

Ter filtre kagidina toplandiktan sonraki 6lglimler buharlasmay1 engellemek igin en kisa
stirede yapilmalidir.

Bu islemleri yaparken pudrasiz eldiven kullanilmasi tercih edilir.

iii.Yeterli miktarda 6rnek nasil olur?(18,23)

Yeterli ter salgilama hizi 1 gr/mz/dakikadlr. Bunun altindaki toplanma degerleri,
yetersiz ve yanlis 6l¢iimlere neden olabilir.

Filtre kagidi veya gazli beze toplanan terin en az 75mg olmasi istenir.
Kollektore toplanan terin en az 15uL olmasi istenir.

Toplanan ter miktar1 ne kadar az ise toplanan terdeki elektrolit konsantrasyonu o kadar
yiiksek olacaktir (33).

Yetersiz ter miktar1 elde edilmisse; cesitli testlerden parca parca elde edilmis ter
orneklerinin bir araya getirilerek, toplanan terde dl¢iim yapilmasi saglikli degildir ve
bu orneklerde 6lglim yapilmamalidir. Bu durumda ter testi islemine yeniden bastan
baslanmalidir.

iiii.Ter ornekleri analize nasil hazirlanmahdir?(18,23).

Filtre kagidinda toplanan ter, deiyonize su ile yikanarak suya alinir. Yikama siiresi
sonucu etkilemez. Ancak yikama ile elde edilen sivilarin homojenize olmasi
gereklidir.

Filtre kagidina toplanan terin yikama siiresi 1 dakika ile 3 saat arasinda olabilir (34).

Terin toplanmasinda kollektor kullanildi ise terin disariya kagmadan tiipten alinmasi
gereklidir.

4.14 Hangi analiz cihazlar1 kullanilmahdir?
i.Klor ol¢iimii i¢in(18,23)

Kistik fibrozisde salg1 yapan hiicrelerin klor kanallarinda bozukluk oldugundan, terde
dogrudan klorun 6lgiilmesi ter testi igin tercih edilen yontemdir (35-37).

Diger elektrolitlerin 6l¢iimii (sodyum, potasyum) veya osmalilite 6lgiimii 6nerilmez
(38,39).

ii.Konduktivite (iletkenlik) él¢iimiiicin (18,23)



Konduktivite 6lgtimiinde klor disindaki diger iyonlarda (sodyum, potasyum) Klor ile
beraber olgiiliir. Kistik fibrozisde terde diger iyonlarin da arttigi bilinmektedir (40).

Amerikan Kistik Fibrozis Vakfi (US Cystic Fibrosis Foundation) konduktiviteyi ter
ol¢timiinde 6nermemektedir (24).

CLSI (Clinical Laboratory Standart Institute) rehberi, konduktive yontemini ancak
tarama testi olarak onermektedir. Yiiksek bulunan konduktivite degerlerinde mutlaka
klor 6l¢limii yapilarak son karar verilmelidir (18)

Terde konduktive degerleri, klor degerlerini karsilagtiran ve aralarindaki uyumu
gosteren c¢alismalar vardir (41,42). Yenidogan taramalar1 sonrasi kullanilmasini
Oneren bir ¢alismada vardir (43).

Ulkemizdeki ter 6l¢iimii i¢in kullanilan aletler géz éniinde tutuldugunda konduktivite
tarama testi olarak kullanilabilir, ancak sinirda ve yiiksek ¢ikan degerlerin terde klor
Ol¢iimii ile veya genetik analiz ile konfirmasyonu Onerilir.

4.15.Klor ol¢iimiinde kullanilan metodlar hangileridir?

Caulometry (44)

Indirekt iyon selektif elektrot (45,46)
Direkt iyon selektif elektrot
Kolorimetri (47)

Merkiirik saptama (48)

Bu yontemlerin hepsi gecerli olmakla beraber, en azindan her Ornekte ¢ift Sl¢lim
yapilmalidir.

4.16.Ter testi sonuclarimin raporlanmasinda nelere dikkat edilmelidir? (18,23)

Raporlarda hastanin adi, soyadi, adresi, test tarihi, saati belirtilmelidir.

Ter testinin hangi yontem ile yapildigi, olgiilen diizey, birimi, normal, sinirda ve
yiiksek olarak kabul edilen degerler ve test sonucu yorumu belirtilmelidir.

Kantitatif klor 6l¢ctimlerinde klor degeri birimi olarak mmol=mEq’dir.

4.17.Yapilan teste ait kalite sorunlari nelerdir? (18, 23, 49-53)

Elde edilen testte yanlis negatif ve yanlis pozitif sonuglar olabilir. Bunlarin nedenti;

-Test uygulanan kisinin fizyolojik yapis1

-Yetersiz ter toplanmasi

-Yanlis veya giivenilmeyen yontemlerin kullanilmasi
-Islemin uygun sekilde yapilmamasi

-Yanlis yorumlama olabilir.

Eger test yapilirken buharlasma veya bagka sivilar ile karisma diistliniiliiyorsa, dl¢iim
yapilmamalidir (Ornegin; terin toplandig filtre kagidinin yere diismesi, iizerine sarilan
parafinin yirtilmasi, terin toplandigi tiipten akmasi gibi).

Yetersiz ter toplanmas1 durumunda da 6l¢iim yapilmamalidir.

Cocugun yasi kiiciildiikce yetersiz ter toplama riski artar.



e Yetersiz Ol¢iimler, o laboratuar i¢in tiim 6l¢timlerin %10’un tizerinde olmamalidir.

e Yetersiz Ol¢iimler, o laboratuar i¢in 6 ay tizerindeki ¢ocuklardaki tiim Olglimlerin
%S3’sinin altinda olmalidir.

e Yetersiz Ol¢iimler, o laboratuar i¢in 6 ay altindaki g¢ocuklarda tiim ol¢iimlerin
%20’sinin altinda olmalidir.

4.18.Ter testinde klor olgiildiigiinde hangi degerler pozitif kabul edilmeli ve sonuclar
nasil degerlendirilmelidir?(18, 23, 32, 54-60)

Yas Terde klor diizeyi (mmol/L) | Yorum
<6 ay <30 Negatif test.

Kistik fibrozis olasilig1 ¢cok diisiik
>6 ay <40 Negatif test

Kistik fibrozis olasilig1 ¢cok diisiik
<6 ay 30-60 Sinirda deger.

Test tekrar1 ve ileri inceleme gerekir
>6 ay 40-60 Sinirda deger.

Test tekrart ve ileri inceleme gerekir

Tiim yaglar | >60 Pozitif test.
Kistik fibrozis tanisin1 destekler.

4.19.Ter testinde konduktivite ol¢iildiigiindehangi degerler pozitif kabul edilmeli ve
sonugclar nasil degerlendirilmelidir?(18, 23, 43, 61-63)

e Konduktivite tarama testi olarak kullanilabilir ancak sinirda ve pozitif sonuglar
mutlaka terde klor 6l¢timii seklinde yenilenmelidir.

Terde konduktivite degeri Yorum
0-50 Negatif test.

Kistik fibrozis olasilig1 ¢cok diisiik
50-90 Sinirda deger.

Test tekrar1 ve ileri inceleme gerekir
>90 Pozitif test.

Kistik fibrozis tanisin1 destekler.




4.20.Sinirda ter testi ¢cikan bireyler nasil degerlendirilmelidir?(18, 23, 64-66)
e Bu bireyler normal olabilecegi gibi non-klasik Kistik fibrozis grubunda da olabilirler.
e Terde klor 6l¢timii tekrarlanmalidir.
e Genotip degerlendirilmesi yapilmalidir.

e Bu bireylerin kistik fibrozis konusunda deneyimli bir hekim tarafindan goriilmesi
Onerilir.
4.21.Ter testini tekrarlama endikasyonlari nelerdir?(18,23)
o Ter testi pozitif ¢ikan bireylerde, ter testi sonuglart ile kistik fibrozis tanisinin

konulmasi i¢in mutlaka test bir kez daha tekrarlanmali ve onun da yiiksek oldugu
gosterilmelidir.

¢ Yiiksek ve sinirda bulunan terde klor degerleri mutlaka tekrarlanmalidir.
e Fenotip ve/veya genotip ile uyumsuz sonuglar varsa, ter testleri tekrarlanmalidir.
4.22.Y anhs negatif ter testi hangi durumlarda goriilebilir?(18,23)

e Teknik problemler; yetersiz ter 6rnegi ile ¢alisma, 6lgme ve hesaplama hatalar1 gibi
nedenler yanlis sonuglara neden olabilir.

e Fizyolojik nedenler;
— Terleme hizinin yeterli olmamasina bagl yetersiz miktarda ter toplanmast.

- Qdemli cocuklarda deri altindaki 6dem sivisi yanlis sonuglara neden olabilir.
Ozellikle protein kaybinin agir oldugu kistik fibrozisli ¢ocuklarda cilt 6demi sik
gortiliir (67).

— Kan klor diizeyinin diisiik olmasi oOlgiilen terin de diisilk olmasma neden olur.
Kistik fibrozisli c¢ocuklarda deriden asir1 tuz kaybinin oldugu psédo Bartter
sendromu tablosunda kan elektrolitleri de diisliktiir. Bu sirada yapilan 6lgtimlerde
terde klor diizeyi de diisiik veya sinirda bulunabilir. Bu hastalarda kan elektrolitleri
normale geldikten sonra terde klor 6lgtimii yenilenmelidir (68,69).

e Sistemik 9-alfa-fludrocortisone tedavisi alan olan bireylerde terde elektrolit diizeyleri
diisiik olabilir (70).

e Bazi mutasyonlar1 tasiyan kistik fibrozisli ¢ocuklarda (3849+10kb C>T, R117H,
G5518S, A455E, D1152H, IVS8(5T), L206W, 2789+5G>A gibi) terde klor diizeyleri
sinirda veya normal sinirlarda olabilir. Bunlar genellikle atipik kistik fibrozis
hastaligina neden olan mutasyonlardir. Genellikle, idiopatik pankreatit, konjenital vas
deferens yoklugu, kronik siniizit, ABPA gibi hastaliga ait tek bir bulgu gosterirler (71-
76).

4.23.Yanhs pozitif ter testi hangi durumlarda goriilebilir?(18,23)

e Teknik problemler; yetersiz ter 6rnegi ile calisma, toplanan terin buharlasmasi 6lgme
ve hesaplama hatalar1 gibi nedenler yanlis sonuglara neden olabilir.

e Bebeklerde ilk 48 saatte ter elektrolitleri yiiksek olabilir (2).
e Terde elektrolit diizeyleri dehidrate siit gocuklarinda yiiksek olabilir (70).



Terde elektrolit diizeyleri kilosu diisiik siit ¢ocuklarinda ( boy/agirlik oran1 <%75) ve
malniitrisyonu olan ¢ocuklarda (kilosu < %3 persentil, boy< %10 persentil ) ya da
psikososyal biiyiime gelisme geriligi olan ¢ocuklarda yiiksek olabilir (77,78).

Antikonviilsan ilaglardanTopiramate (Topamax®) ter iiretimini azaltabilir ve terde
elektrolit diizeylerini yanlis olarak yiiksek 6l¢iilmesine neden olabilir (79,80).

Terin uyarildig1 bolgede aktif egzemasi olan ¢ocuklarda terde elektrolit diizeyleri
yiiksek ¢ikabilir (81).

Bazi hastaliklarda terde klor degerleri yiiksek cikabilir. Literatiirde yiiksek ter testi
degerleri bildirilmisbaz1 hastaliklar ve durumlar; otonomik disfonksiyon, ektodermal
displazi, familyal kolestazis, fukosidoz, glukoz 6 fosfat dehidrogenaz eksikligi,
glikojen depo hastaligr tip 1, hipogama globulinemi, Klienfelter sendromu, Mauriac
sendromu, mukopolisakkoridoz tip 1, adrenal yetmezlik, anoreksia nevroza, atopik
dermatit, ¢olyak hastaligi, ailesel hipoparatiroidi, tedavi edilmemis hipotiroidi,
malniitrisyon, nefrojenik diabet insipid, nefroz, prostaglandin El inflizyonu,
psodohipoaldesteronizmdir (18,82).

5.TER TESTi STANDARDIZASYONU ve KALITE KONTROLU: MERKEZ VE
CiHAZ OZELLIKLERI

5.1.Hangi merkezler ter testi ol¢iimii icin secilmelidir?

Yenidogan taramasinda pozitif saptanan olgularda, kistik fibrozis tanisi igin, ter
testinin, laboratuar standartlarina uygun, i¢ ve dis kalite kontrolii diizenli olarak
yapilan bir merkezde pilokarpin iyontoforez yontemi ile kantitatif klor 6l¢timlerinin
yapilmasi idealdir (83). Ancak iilkemizde kantitatif klor Ol¢iimii yapan merkez
sayisinin az olmasi nedeni ile standartlara uygun alet ve yontemler ile konduktivite
Olgtimlerin yapildigt merkezlerde de Olgiimler yapilabilir. Konduktivite ile yapilan
Olctimlerde sinirda ve yliksek degerler saptanan hastalarda kantitatif klor 6l¢timlerinin
yapilmasi Onerilir.

Her ter testi analizinde kalite kontrol degerlendirilmelidir. Merkezlerin genel “siirekli
kalite 1yilestirilmesi” degerlendirmesinde ter testi de dahil edilmelidir. Siirekli kalite
kontroliiniin izlenmesi i¢in merkezde elde edilen tiim ter testi sonuglarinin merkez
sorumlusu tarafindan degerlendirilmesi kalite kontrol agisindan 6nemlidir (24,18).

Pozitif, arada ve negatif sonuglarin ve ayni hastadaki tekrar test sonuglarinin, yetersiz
toplama sonuglarinin ve o merkezde yapilan tiim ter testindeki oranlarmmin merkez
tarafindan degerlendirilmesi gerekir (18). Kalite kontrolii agisindan tiim pozitif ter testi
sonuclari, bagka bir zamanda yapilan ter testi ya da Kistik fibrozis igin tanisal olan
KFTR mutasyon inceleme ya da elektrofizyolojik testler ile konfirme edilmelidir (24).
Ic ve dis kalite kontrol sonuclarinin da diizenli olarak merkez sorumlusu tarafindan
kontrol edilmesi 6nemlidir (18).

Merkezde ter testi haftanin en az iki gilinli yapilmalidir ve randevu siiresi iki haftadan
daha kisa olmalidir (24).

Bu merkezin, enfeksiyon kontrol 6nlemlerinin alindigi, genetik danigsmanlik ve klinik
izlemin yapilabilecegi bir kistik fibrozis merkezi ile baglantis1 saglanmalidir (83).
Klinik olarak hastanin tedavisini planlayacak, ter testi sonucunun siirda oldugu
komplike olgularda taniya yardimci olabilecek klinisyen merkezde bulunmalidir.
Ailesinde Kistik fibrozis 6ykiisii olan ve genetik mutasyon sonucu yorum gerektiren
olgular i¢in genetik danigmanin da merkezde bulunmasi gereklidir (83).



Yenidogan taramasi sonrasinda tanisal testlerin yapildigi donem Kistik fibrozis olgulari
icin enfeksiyon acgisindan risk olusturdugundan ter testinin yapilacagi merkezin bu
riskin farkinda olarak gerekli enfeksiyon onlemleri almasi beklenir (83). Yenidogan
taramasi ile ter testine yoOnlendirilen bebeklerin diger kistik fibrozisli hastalarin
bekledigi ortamda beklememesinde ve onlar ile kargilagmamalarinda yarar vardir.

Ter testi yapilacak merkezin hastaya 2-3 saatlik yol mesafesinde olmasi onerilir ancak
bu saglanamiyorsa terin toplanmasi ve laboratuar standartlarina uygunluk belgesi
almig bir merkeze gonderilmesi i¢in bolgesel bir laboratuarla anlagsma yapilabilir (83).

5.2.1¢ kalite kontrolii ya da analitik kalite kontroliinasil yapilir?

I¢ kalite kontrolii ya da analitik kalite kontroliiigin klor konsantrasyonu bilinen
elektrolitli sivilar kullanilir. Bu konsantrasyonlarin birinin Kistik fibrozis i¢in tanisal
Klor degerinde, digerinin ise normal veya sinir diizeyinde kabul edilmesi onerilir. Ter
toplamada filtre ya da gazli bez kullanilarak test yapiliyorsa bu sivi onun iizerine
koyularak Ol¢iim yapilir. Ter analizatorii (6rnegin Sweat Check®) kullaniliyorsa
dogrudan da ol¢iim yapilabilir (85).Ter toplama asamasi diginda tiim basamaklar
uygulanarak degerlendirme yapilir (18).

Kalite kontrol i¢in kullanilan sivilar kalibrasyonda kullanilan sivilardan farkli
olmalidir ve tibbi kararlara uygun diizeylerde konsantrasyonlarda olmalidir. Bu
kontroller periyodik olarak tekrar edilmelidir (18).

Kalite kontroliinii degerlendirmek i¢in bir baska yontem “bilateral test™tir. Burada
ayni hastadan iki farkli bolgeden 6l¢iim yapilir. Iki bolgeden yapilan klor 6lgtimlerinin
birbirine yakin olmast beklenir. Farkin 60 mmol/L’nin altindaki degerler i¢in

10mmol/L; 60 mmol/L’nin iizerindeki degerler i¢in 15 mmol/L’yi asmamas1 beklenir
(18).

5.3.D1s kalite kontrolii nasil yapilir?

Dis kalite kontroliiniinsaglanmasi i¢in ter testinin yapan merkezlerin her iilkeye gore
laboratuvar standartlarina uymasi beklenir. Laboratuvar standartlari 6l¢iim hatalarini,
islem yontemindeki hatalari, standardizasyondaki farkliliklari, hesaplama ve
yorumlama yanliglarin1 saptar (85). Dis kalite kontrolii, ter testinin analiz kismi ile
ilgili kontrolleri yapar. Ancak stimulasyon ve ter toplama iglemleri ile ilgili kontrol
saglamaz. Bu nedenle her merkez kendi icerisinde bu kisimlarin kalite kontroliinii
yapmalidir.

5.4.Ter testini kim yapmahdir?

Ter testi Ol¢iimii ile ilgili en 6nemli yanliglar, testin yetersiz egitim almis ve
deneyimsiz teknisyen tarafindan uygulanmasi sonucunda ortaya ¢ikar. Ter testi farkli
saglik personelleri tarafindan uygulanabilir. Bunlar arasinda biyomedikal teknisyenler
ve klinisyenler yer alabilir. Ancak en Onemli nokta, ter testinin uygulamasimnin iyi
egitilmis deneyimli teknisyenler tarafindan yapilmasidir (23,84). Deneyimin
saglanabilmesi i¢in o merkezde diizenli olarak ter testinin yapilmasini gerektirir (85).

Deneyim tanimlamast bir yil iginde ter testi uygulanan hasta sayisi ile belirlenmelidir
(23). Bu sayinin ne olmasi gerektigi net olarak bilinmemekle birlikte her iilkenin ve
bolgenin kosullarina gore saptanmalidir. Avustralya rehberi, ter testi yapmak iizere
gorevlendirilen kisilerin, y1l boyu en az 10 test yapmasini 6nermektedir (85).

Teknisyenlerin egitimi standardize edilmeli ve ter testi uygulama yontemi standart
islem olarak tanimlanmali ve basamaklar1 yazili olarak belirlenmelidir (24).



Teknisyenin sadece bir kez egitilmesi yeterli degildir. Belirli araliklarla yetkinlikleri
test edilmelidir (23). Yeni baslayan teknisyenler i¢in ilk yil alt1 ayda bir, ondan sonra
da her yil yetkinlik degerlendirmesi yapilmalidir (24). Ter toplama islemi hemsireler
gibi laboratuvar kokenli olmayan kisilerse, egitimleri laboratuvar tarafindan kontrol
edilmeli ve islem ter testinden sorumlu olan laboratuvar iiyesi tarafindan
onaylanmalidir (85).

Teknisyenin egitimi ve yetkinliginin degerlendirilmesi sorumlulugu, konsiiltan
klinisyen ya da laboratuar sorumlusuna aittir. Islemin vyiiriitiilmesine ya da analiz
asamasina ait bir endise bulunuyorsa, bunlar1 bildirmek ic¢in bir mekanizma
olusturulmalidir (23).

5.5.Ter testi ol¢iim cihazlari nasil olmahdir?

Ter testi, kantitatif pilokarpin iyontoforez yontemi ile uygulanmalidir. Ter
konduktivite ol¢limii tani i¢in yeterli degildir (24). Ancak iilkemizde kantitatif ter
Ol¢iimii yapan merkez sayisinin yetersiz olmasi nedeni ile standartlara uygun alet ve
yontemler ile konduktivite dl¢limlerin yapildigi merkezlerde de tarama igin dlgtimler
yapilabilir.

Ter toplama sistemi ile iyontoforez sistemi uyumlu olmalidir. Ornegin pilokarpin jel
ile uyar1 yapiliyorsa, mikrotiiplere ter toplanmalidir. Pilokarpin emdirilmis gazli bez
ya da pedler iizerine uygulanan bakir ya da paslanmaz gelik elektrotlar kullanilarak
iyontoforez yapiliyorsa gazli bez ya da filtre kagidiiizerine ter toplanmalidir (18).

Ciltten direkt az miktarda terle dl¢lim yapan sistemler 6nerilmez.

Iyontoforezden yanik olusmasi ¢ok nadir gozlenir. Bu risk daha da azaltmak igin cilt
once alkol sonra distile su ile temizlenmelidir ve iyontoforez siiresince cilt iizerine
islak yiizey saglanmalidir. Elektrod ve cildin dogrudan temasini 6nlemek igin jel
kullaniliyorsa catlak olmamasi agisindan incelenmeli, filtre kagidi ya da gazli bez
kullaniliyorsa elektroddan biraz daha biiyiik olmasina dikkat edilmelidir (18).
Giivenlik ac¢isindan, iyontoforez icin kullanilan cihazlar pille calismali ve diizenli
olarak biyomedikal miihendisler tarafindan akim ve kacak kontrolii yapilmalidir
(18,23). Iyontoforez sisteminin akim sinirlayict bir devresinin bulunmas: giivenlidir.
Elktrolit rezervuar ve deri arasinda diisilk direncli bir ylizey olusturmak igin
elektrodlarin bagli oldugu kemerler sikica tutturulmalidir. Elektrod yiizeyleri temiz
tutulmalidir, oksitlenme elektrod ve elektrolit rezervuar: arasindaki akimi arttirabilir
(18). Elektrodlar bezle temizlenmeli, metal temizleyici kimyasallarin kullanimi
iyontoforez sirasinda deriye toksik materyal gecisine neden olabileceginden
kaginilmalidir (18).

Toplanan ter; yas, agirlik, 1k, deri ile ilgili durumlar ve toplayici sistemden etkilenir.
Buna karsin “yetersiz ter” toplama ii¢ ay lizerindeki olgularin %5’inden fazlasinda
saptantyorsa, nedenle incelenmeli ve c¢oziimlenmelidir. Ter toplama ve Ol¢iim
islemlerinin iki kere yapilmasi 6nerilir (24).

Ter klor 6l¢limii igi rapor edilebilir iist ve alt sinirlar laboratuar tarafindan belirlenmeli
ve alt sinir <10mmol/L, st sinir ise en fazla 160 mmol/L olmalidir (23).



KAYNAKLAR

1. Farrell PM. Improving the health of patients with cysticfibrosis through newborn screening. Adv
Ped 2000;49:115.

2. Hamosh A, Fitzsimmons SC, Macek M Jr, Knowles MR,Rosenstein BJ, Cutting GR. Comparison
of the clinical manifestation of cystic fibrosis in black and white patients.J Pediatr1998;132:255-9.

3. Yamashiro Y, Shimizu T, Oguchi S, Shioya T, Nagata S, OhtsukaY. The estimated incidence of
cystic fibrosis in Japan. J Pediatr Gastroenterol Nutr 1997; 24: 544-7.

4. Giirson CT, Sertel H, Giirkan M, Pala S.Newborn screening for cystic fibrosis with the chloride
electrode and neutron activation analysis.HelvPaediatrActa 1973;28:165-74.

5. Cystic Fibrosis Foundation Patient Registry. 2012 Annual Data Report Bethesda,
Maryland ©2013 Cystic Fibrosis Foundation.

6. Accurso FJ, Sontag MK, Wagener JS. Complications associated with symptomatic diagnosis in
infants with cystic fibrosis. J Pediatr2005;147(3 suppl):S37-S41.

7. Farrell PM, Kosorok MR, Rock MJ, et al. Early diagnosis of cystic fibrosis through neonatal
screening prevents severe malnutrition and improves long-term growth. Wisconsin Cystic Fibrosis
Neonatal Screening Study Group. Pediatrics2001;107: 1-13.

8. Lai HJ, Cheng Y, Cho H, Kosorok MR, Farrell PM. Association between initial disease
presentation, lung disease outcomes, and survival in patients with cystic fibrosis. Am J Epidemiol
2004;159:537-46.

9. Jayaraj R, Lacy D, Ellison J. Does an information leaflet prepare parents for a sweat test? Results
of a questionare. J Cyst Fibros, 2006; 5: S93.

10. Rock MJ, Hoffman G, Laessig RH, Kopish GJ, Litsheim TJ, Farrell PM. Newborn screening
for cystic fibrosis in Wisconsin: nine years experience with routine trypsinogen/DNA testing. J
Pediatr2005;147(3 suppl):S73-7.

11. Egan M. Cystic Fibrosis. In:Nelson Textbook of Pediatrics, 19th Edition, Kliegman RM,
Stanton BF, Geme JW, Schor NF, Behrman RE (Eds).Elsevier Saunder. Philadelphia 2011;
pp:1481-97.

12. Knowles MR, Durie PR. What is cystic fibrosis? N Engl J Med 2002;347:439-2.

13. Harpin VA, Rutter N. Sweating in preterm infants. J Pediatr. 1982; 100:614-8.

14. Hardy JD, Davison SH, Higgins MU, Polycarpou PN. Sweat tests in the newborn period. Arch
Dis Child 1973;48:316-8.

15. Gregg RG, Simantel A, Farrell PM, et al. Newborn screening for cystic fibrosis in Wisconsin:
comparison of biochemical and molecular methods. Pediatrics1997;99:819-24.

16.Farrell PM, Koscik RE. Sweat chloride concentrations in infants homozygous or heterozygous for
F508 cystic fibrosis. Pediatrics1996;97:524 -8.

17.Eng W, LeGrys V, Schechter M, Laughon M, Barker P. Sweat testing in pre-term and full-term
infants less than 6 weeks of age. PediatrPulmonol2005;40:64-7

18.LeGrys VA, Applequist R, Briscoe DR, et al. Clinical Laboratory Standards Institute (CLSI).
Sweat testing: Sample Collection and Quantitative Analysis: Approved Guideline. Third edition,
Clinical Laboratory Standards Institue, 2009.

19. Wagener JS, Sontag MK, Accurso F. Newborn screening for cystic fibrosis.
CurrOpinPediatr2003;15:309-15.

20. Rusakow LS, Abman SH, Sokol RJ, Seltzer W, Hammond K, Accurso
FJ.Immunoreactivetrypsinogen levels in infants with cystic fibrosis complicated by meconium
ileus. Screening1993; 2:13-7.

21. Comeau AM, Parad RB, Dorkin HL, et al. Population-based newborn screening for genetic
disorders when multiple mutation DNA testing is incorporated: a cystic fibrosis newborn screening
model demonstrating increased sensitivity but more carrier detections. Pediatrics2004;113:1573-81.

22. Rock MJ, Mischler EH, Farrell PM, Bruns WT, Hassemer DJ, Laessig RH.
Immunoreactivetrypsinogen screening for cystic fibrosis: characterization of infants with a false-
positive screening test. Pediatr Pulmonol1989;6:42-8 .

23.Guidelines for the performance of the sweat test forthe Investigation of cystic fibrosis in the UK
2nd Version. March 2014,

24, LeGrys VA, Yankaskas JR, Quittell LM, Marshall BC, Mogayzel PJ. Diagnostic sweat



testing: The Cystic Fibrosis Foundation Guidelines. J Pediatr 2007; 151: 85-9

25. Schwarz V, Sutcliffe CH, Style PP. Some hazards of the sweat test.Arch Dis Child. 1968;
43:695-701.

26. Rattenbury JM, Worthy E. Is the sweat test safe? Some instances of burns received during
pilocarpineiontophoresis. Ann Clin Biochem. 1996;33:456-8.

27. Gibson LE, Cooke RE.A test for concentration of electrolytes in sweat in cystic fibrosis of the
pancreas utilizing pilocarpine by iontophoresis. Pediatrics 1959; 23: 545-9.

28. Simmond E, Alfaham M, Prosser R, Penney MD. Fractional measurements of sweat
osmolality in patients with cystic fibrosis. Arch Dis Child. 1989;64:1717-20.

29. Stone J. Results of South West Region sweat testing audit 1998. Chemical Pathology
Department, Bristol Royal Infirmary, Marlborough Street, Bristol, B22 8HW.

30. Denning CR, Huang NN, Cuasay LR, Scwachman H, Tocci P, Warwick WJ, Gibson LE.
Cooperative study comparing three methods of performingsweat tests to diagnose cystic fibrosis.
Pediatrics 1980; 66:752-7.

31. LeGrys VA. Stability of chloride in sweat testing. Clin Lab Sci 1993; 6: 156-7.

32. Farell PM, Rosenstein BJ, White TB, et al. Guidelines for Diagnosis of Cystic Fibrosis in
Newborns through Older Adults: Cystic Fibrosis Foundation Consensus Report. J Pediatr 2008;
153: S4-14.

33. Goldberg S, Schwartz S, Francis M, Stankiewicz H et al. Does sweat volume influence the
sweat test result? Arch Dis Child 2010;95; 377-81.

34. Gilbert CJ et al. The sweat test: effect of elution time on chloride and sodium concentrations.
Ann ClinBiochem 2005; 42: 400-1.

35. Kerem BS, Rommens JM, Buchanan JA. Identification of the cystic fibrosis gene: genetic
analysis. Science 1989; 245: 1073-80.

36. Riordan JR, Rommens JM, Kerem BS et al. Identification of the cystic fibrosis gene: cloning
& characterization of complementary DNA. Science 1989; 245: 1066-73.

37. Rommens JM, lannuzi MC, Kerem BS et al. Identification of the cystic fibrosis gene:
chromosome walking and jumping. Science 1989; 245: 1059-65.

38. Gleeson M, Henry RL. Sweat sodium or chloride? ClinChem 1991; 37:112.

39. Green A, Dodds P, Pennock C. Astudy of sweat sodium and chloride: criteria for the diagnosis
of cystic fibrosis. Ann ClinBiochem 1985; 22: 171-6.

40. Tocci PM, McKey RM V. Laboratory confirmation of the diagnosis of cystic
fibrosis.ClinChem 1976; 22: 1841-4.

41.Cinel G, Dogru D, Yal¢in E, Ozcelik U, Giircan N, Kiper N. Sweat conductivity test: can it replace
chloride titration for cystic fibrosis diagnosis. The Turk J Pediatr 2012;54:576-82.

42, Veras Mattar AC, Leone C, Rodrigues JC, Villac Adde F. Sweat conductivity : an accurate
diagnostic test for cystic fibrosis. J Cyst Fibros 2014;13:528-33.

43. Laguna TA, Lin N, Wang Qi, et al. Comparison of quantitative sweat chloride-methods after
positive newborn screen for cystic fibrosis. Pediatr Pulmonol 2012;47:736-42.

44, Weissman N, Pileggi VJ. Inorganic ions: determination of chloride. In: Henry RJ, Cannon DC,
Winkelman JW, eds. Clinical Chemistry: principles & technics. London: Harper & Row 1974: 712-
20.

45, Barbour HM. Development and evaluation of the simultaneous determination of sweat sodium
and chloride by ion-selective electrodes. Ann Clin Biochem 1991; 28: 150-4.

46. Northall H, York SA. Sweat sodium chloride analysis using BM Hitachi 911 ion-selective
electrodes. B J Biomed Science 1995; 52: 68-70.

47. Frey MJ. A quantitative colorimetric method for the determination of serum chloride using the
Technicon RA 1000 system. Clin Chem 1983; 29: 1255.
48. Hukelmann M, Oster O. Mercurimetric determination of chloride in sweat, Clin Chim Acta

2002; 319: 75-6.

49, Smalley CA, Addy DP and Anderson CM. Does that child really have Cystic Fibrosis? The
Lancet, 1978, 415-6.

50. David TJ and Phillips BM. Overdiagnosis of Cystic Fibrosis.The Lancet, 1982, 1204-5.

51. Shwachman H, Mahmoodian A. Quality of Sweat Test Performance in the Diagnosis of Cystic
Fibrosis. Clin Chem. 1979;25:158-61.



52. Le Grys V.A. Sweat analysis proficiency testing for cystic fibrosis. Pediatr Pulmonol
2000;30:476-8.

53. Rosenstein BJ, Langbaum TS.Misdiagnosis of cystic fibrosis.ClinPediatr 1987;26:78-82.

54. Rosenstein BJ, Cutting GR. The diagnosis of cystic fibrosis: A consensus statement. J Pediatr
1998; 132: 589-95.

55.De Boeck K, Wilschanski M, Castellani C, et al. Cystic fibrosis:terminology and diagnostic
algorithms. Thorax 2006;61(7):627-35.

56. di Sant’Agnese PA, Darling RC, Perera GA, et al. Sweat electrolyte distrubances associated
with childhood pancreatic disease. Am J Med 1953;15:777-84.

57. The cystic fibrosis genotype-phenotype consortium.Correlation between genotype and
phenotype in patience with cystic fibrosis. N Engl J Med 1993; 329: 1308-13.

58. Davis PB, Rio DS, Muntz JA, Dieckman L. Sweat chloride concentration in adults with
pulmonary diseases. Am Rev Respir Dis 1983;128:34-7.

59. Taccetti G, Festini F, Braccini G, Campana S, de Martino M. Sweat testing in newborns
positive to neonatal screening for cystic fibrosis. Arch Dis Child Fetal Neonatal Ed 2004; 89:F463-
4.

60. Mishra A, Greaves R, Smith K, et al. Diagnosis of cystic fibrosis by sweat testing: age-
specific reference intervals. J Pediatrics2008;153:758-63.

61. Hickstein R, Benford S, Meuller O. Chloride vs conductivity: A comparison of results
obtained from the simultaneously testing of sweat for cystic fibrosis. ClinChemProc AACC Annual
Meeting 2008; 54:6 suppl.A-142.

62. Lezana JL, Vargas MH, Karam-Bechara J, Aldana RS, Furuya MEY. Sweat conductivity and
chloride titration for cystic fibrosis diagnosis in 3834 subjects. J Cyst Fibros 2003;2:1-7.

63. Katherisan N, Grupta A, Mumfors S, Cade A, Jones R. Sweat conductivity for the diagnosis of
cystic fibrosis. J. Cyst Fibros 2004;3:205.

64. Desmarquest P, Feldmann D, Tamalat A et al. Genotype analysis and phenotypic
manifestations of children with intermediate sweat chloride test results. Chest 2000; 118: 1591-7.
65. Highsmith WE, Burch LH, Zhou Z, et al. A novel mutation in the cystic fibrosis gene in
patients with pulmonary disease but normal sweat chloride concentrations. NEngl J Med 1994;331;

974-80.

66. Steward B, Zabner J, Shuber AP, Welsh MJ, McCray PB. Normal sweat chloride values do
not exclude the diagnosis of cystic fibrosis. Am J RespirCrit Care Med 1995; 151:899-903.

67.MacLean WC, Tripp RJ.Cystic fibrosis with oedema and falsely negative sweat test. J Pediatr
1973; 83:86-8.

68. Ozcelik U, Gogmen A, Kiper N, Coskun T, Yilmaz E, Ozgiic M. Sodium chloride
deficiency in cystic fibrosis patients. Eur J Pediatr 1994;153:829-31.
69. Yal¢in E, Kiper N, Dogru D, Ozgcelik U, Aslan AT. Clinical features andtreatment

approaches in cystic fibrosis with pseudo-Bartter syndrome. Ann Trop Paediatr. 2005;25:119-24.

70.Littlewood JM. The Sweat Test. Arch Dis Child 1986; 61;1041-43

71.Chillon M, Casals T, Mercier B et al. Mutations in the cystic fibrosis gene in patients with
congenital absence of the vas deferens. N Engl J Med 1995;332:1475-80.

72.Mak V, Zielinski J, Tsui LC, et al. Proportion of cystic fibrosis gene mutations not detected by
routine testing in men with obstructive azospermia. J AMA 1999; 6: 2217-24.

73.Cohen JA, Friedman KJ, Noone PG et al. Relation between mutations of the cystic fibrosis gene
and idiopathic pancreatitis. N Eng J Med 1998; 339: 653-8.

74.Sharer N, Schwarz M, Malone G, et al. Mutations of the cystic fibrosis gene in patients with
chronic pancreatitis. N Eng J Med 1998; 339: 645-52.

75.Wang XJ, Moylan B, Leopold DA et al. Chronic rino-sinusitis in CF heterozygotes. Pediatr
Pulmonol 1999; 19:91-2.

76.Report of a Joint World Health Organisation, International Cystic Fibrosis (Mucoviscidosis)
Association and European Cystic Fibrosis Thematic Network meeting, June 2000. Classification of
Cystic Fibrosis and Related Disorders. WHO Secretariat, Boulyjenkow, Victor: World Health
Organisation, Department of Management of Non-Communicable diseases, Human Genetics
Programme, CH 1211, Geneva, Switzerland.

77. Rodrigues MESM, Melo CB, Reis FJC, Penna F J. Concentration of electrolytes in the sweat



of malnourished children. Arch Dis Child 1994;71:141-3.

78. Ruddy RM, Scanlin TF. Abnormal sweat electrolytes in a case of celiac disease and a case of
psychosocial failure to thrive. Clin Pediatr 1987;26:83-9.

79. Yilmaz K, Tatli, B, Yaramis A, Aydinli N, Caliskan, M, Ozmen, M. Symptomatic and
asymptomatic hypohidrosis in children under topiramate treatment. Turk J Pediatr 2005;47:359-63.

80. Gugliani L, Sitwat B, Kurland G, Weiner DJ. Elevated sweat chloride concentration in
children without cystic fibrosis who are receiving topiramate therapy. Pediatr Pulmonol 2012:
47;429-33.

81.Brand PLB, Gerritsen J. Van Aalderen WMC. A baby with eczema and an abnormal sweat test.
Lancet 1996; 348: 932.

82.Rosenstein BJ. Interpreting sweat tests in the diagnosis of CF. J Respir Dis 1990;11:519-28.

83.Comeau AM, Accurso FJ, White TB, et al. Cystic Fibrosis Foundation. Guidelines for
implementation of cystic fibrosis newborn screening programs: Cystic Fibrosis Foundation
workshop report. Pediatrics 2007;119:e495-518.

84.Baumer J. Evidence based guidelines for the performance of the sweat test for the investigation of
cystic fibrosis in the UK. Arch Dis Child 2003;88:1126-7.

85.Coakley J, Scott S, Doery J, et al. AACB Sweat Testing Working Party Australian guidelines for
the performance of the sweat test for the diagnosis of cystic fibrosis: report from the AACB Sweat
Testing Working Party. Clin Biochem Rev 2006;27:S1-7.



EK 1. TER TESTI HASTA BILGILENDIRME VE ONAM FORMU

Ter testi kistik fibrozis hastaliginin tanis1 i¢in kullanilan testtir. Bu form ile bu testin nasil yapildig: ve
test sonuglarinin ne anlama geldigi aciklanmaya ¢alisilmustir.

Ter testi nedir?

Ter testi terdeki tuz miktarimi (klor miktarinin) 6l¢iildiigi bir testtir. Genellikle 6n koldan bazen kiigiik
bebeklerde bacaktan toplanan kii¢lik miktarlardaki ter ile yapilir.

Neden ter testi kullanilir?

Kistik fibrozis genetik bir hastaliktir ve bu hastalarda viicuttaki tiim hiicre zarlarinda kloriir (tuz)
gecisinde bir sorun vardir. Bu neden ile bu hastalarin terlerinde tuz icerigi, kistik fibrozis olmayan
kisiler ile karsilastirildiginda daha yiiksektir. Ailesinde kistik fibrozisli baska bireyler var ise, ya da
hastalarin kistik fibrosis hastaligimi diisiindiiren sikayetleri var ise, bu hastaligin var olup olmadigin
gostermek igin ter testi yapilmalidir. 2015 yilindan itibaren iilkemizde kistik fibrosis hastaligi, yeni
dogan tarama programina alimmistir. Yeni dogan tarama programinda kistik fibrozis oldugu
siiphelenilen hastalarda da ter testi yapilmasi gerekmektedir. Ailesinde benzer bireyler olmasa da
tekrarlayan akciger enfeksiyonlari gegiren, agiklanamayan uzun siireli ishalleri olan, kilo almada
zorlugu olan bebeklerde de kistik fibrozis hastaliginin olup olmadigint gostermek igin ter testi
yapilmast uygundur. Ayrica bronsektazi (hava yollarinda genislemesi), tekrarlayan pankreas bezi
iltihaplar1 ya da kisirlik sikayetleri olan erigkinlerde de ter testi yapilmasi gerekebilir.

Ter testi nasil yapilir ?

Kolda ya da bacakta kiiglik bir alan su ile temizlenir. Bu alana pilokarpin maddesi igeren iki jel ya da
pilokarpin maddesi ile islatilmig gazli bezler yerlestirilir. Pilokarpinin deride ter bezlerini uyarmasini
saglayabilmek i¢in bolge 5 dakika boyunca bir pilden gelen kiigiik bir elektrik uyarisi ile uyarilir. Bu
islem zararsizdir ve ac1 vermez, ancak kiigiik bir uyusma, ignelenme, yanma hissi olusturabilir. Cok
nadiren ter testi yapilan bolgede kasintili kabariklik (iirtiker) ve hafif su toplana goriilebilir.

Uyar sonrasinda jeller/gazli bezler kaldirilir, cilt temizlenir ve terin toplanmasi igin kola saat gibi
icinde ince bir tiip olan kiigiik bir cihaz ya da 6zel bir filtre kagid1 veya yeni bir gazli bez yerlestirilir.
Yirmi-otuz dakika boyunca ter bu yuvarlak cihaz igine yada filtrekagidina toplanir. Sonrasinda ter
laboratuvarda analiz edilmek {izere alinir. Testin tamami yaklagik 30 dakika siirer. Terin toplandigi
alan, testten sonraki birkag saat hafif kizarik kalabilir, bu bir sorun olusturmaz ve endiselenmeye gerek
yoktur. Ter testi giivenilir bir testtir ve bir sorun ¢ikmasi ihtimali ¢ok ¢ok diisiiktiir.

Yeterli miktarda terin toplanamadigi durumlarda testin tekrar edilmesi gerekebilir. Bu durum
cocugunuzun daha biiyiik ihtimal ile kistik fibrozis olabilecegi anlamina gelmez. Bazi durumlarda ter
testi diizeyleri sinirda ¢ikabilir; boyle durumlarda da testin tekrar edilmesi istenebilir.

Ter testi sonuglari

Eger bebeginizden yenidogan tarama programi sonuglarina gore ter testi istendi ise aile hekiminiz sizi
en kisa siirede yasadiginiz bolgeye en yakin merkeze ter testi yapilmasi i¢in yonlendirecektir. Test
sonuglar ile ilgili olarak dogrudan hekiminiz ile temasa ge¢meniz uygun olacaktir. Laboratuar
gorevlileri, testi yapan teknisyenlerin test sonuglari ile ilgili bilgi vermesi miimkiin degildir.

Yukarida verilen bilgileri okudum ve anladim. Cocuguma ter testi yapilmasini onayliyorum
Velisi:
Tarih:

Imza:



EK 2. TER TESTi YONTEMLERI
GIBSON-COOKE YONTEMIi

1959 yilinda Gibson ve Cooke tarafindan tanimlanan bu ydntem, {izerinde birtakim degisiklikler yapilarak
hala kistik fibrozis (KF) tanisinda en giivenilir test olarak kullanilmaktadir.

Bu yontem;

e Iyontoforez,

e Terin toplanmasi

e Analiz asamalarindan olusur.
Iyontoforez:

Iyontoforez islemi igin gerekli malzemeler; 1-5 mA akim verebilir stimiilator, bakir elektrotlar, pilokarpin
nitrat ¢ozeltisi (% 1’ 1ik), potasyum siilfat ¢ozeltisi (% 1’ lik), gazli bez pedler, distile veya deiyonize su ve
elektrotlart kola baglamak i¢in bantlardan olusur (Sekil 1).

Sekil 1

Iyontoforez islemi sirastyla asagidaki basamaklar uygulanarak yapilir

. Hastanin sag kolunun 6n yiizii distile ya da deiyonize
su ile yikanir ve kurulanir.

. Bakir elektrotlardan birinin altina pilokarpin nitrat
cozeltisiyle iyice 1slatilmig ped yerlestirilir ve bilege yakin bdlgeye konulup, bantlanir.

° Diger bakir elektrotun altina potasyum siilfat
cozeltisiyle iyice 1slatilmis ped yerlestirilir, dirsege yakin bolgeye konulup, bantlanir.

. Elektrotlardan pilokarpin nitrat ¢dzeltili olan1 pozitif,
potasyum siilfat ¢ozeltili olani negatif uca tutturularak stimiilator baglantilar1 yapilir.

o Stimiilatorle 5-7 dakika siire ile 2-3 mA’ lik akim
uygulanir.

. Iyontoforez siiresi tamamlandiginda, akim azaltilarak
stimiilator kapatilir.

. Bantlar agilarak elektrotlar koldan alinir.

. Stimiile edilen bolge deiyonize veya distile su ile

yikanir ve kurulanir.



.
Sekil 2
Terin toplanmasi:

Terin toplanmasi i¢in gerekli malzemeler; tartilmis 4 x 4 cm boyutlarinda filtre kagidi, tartim i¢in kiigiik bir
petri kabi, parafilm ve pensden olusur.

o Tartilmis 4 x 4 cm boyutlarinda filtre kagidi pozitif uclu elektrotun (pilokarpin nitrat uygulanan)
baglanmis oldugu yere yerlestirilir ve lizeri parafilmle kapatilir (Sekil 3) .




Sekil 3
e Terin toplanmasi igin 25-30 dakika beklenir.

e Siire doldugunda filtre kagidi koldan alinip pens yardimiyla petri kabina konur ve yeniden tartilir.
e Terin buharlagsmasim 6nlemek icin kabin agzi parafilmle kapatilir.
e Terde klor miktarinin saptanabilmesi i¢in toplanan ter miktarinin minimum 75 mg olmasi gereklidir.

e Uzerinde 75 mg ve daha fazla ter toplanmis filtre kagidi deiyonize su ile yikanarak terdeki klor
iyonlarinin suya gecmesi saglanir.

e Bu soliisyondan klor miktarini saptamak igin, titrasyon, alev fotometre, osmolarite ve klor analizorii
yontemleri kullanilabilir,

Terin analizi:
Analiz i¢in titrasyon yontemi kullanilir.

Titrasyonla klor konsantrasyonunu 6lgebilmek icin gerekli malzemeler; 0,005 N’ lik civa nitrat, 0,005 N’ lik
sodyum kloriir, % 0,1’ lik s-difenilkarbazon, 2 N’ lik nitrik asit ¢ozeltileri ile yaklasik 10 mL’ lik beher ve 5
mL’ lik biiretten olusur (Sekil 4).



Sekil 4

e Uzerinde 75 mg veya daha fazla ter toplanmus filtre kagidi deiyonize su ile yikanr.



e Ter miktar1 150 mg’ dan az ise 3 mL su ile; 150 mg ve Ustl ise 5 mL su ile yikanarak terdeki klorun
suya gecmesi saglanir.

e Bu ter soliisyonundan 1 mL alinip steril bir tiipe konur ve iizerine bir damla nitrik asit ¢ozeltisi, ii¢
damla s-difenilkarbazon ¢6zeltisi eklenir ve karigtirilir.

e Tiipteki bu karisimin civa nitrat ¢ozeltisiyle titrasyonu yapilir. Mor renk sabit kaldiginda titrasyon
tamamlanmustir.

e Harcanan civa nitrat ¢ozeltisi miktar1 saptanir.

o Asagidaki formiile yerlestirilen degerler ile klor diizeyi mEq/L olarak hesaplanir.

[Yikama i¢in eklenen su (mL) + ter agirligi (g)]x Harcanan civa nitrat hacmi (mL)xNx1000
Terdeki= --
Klor (meg/L) Ter agirlig1 (9)

(N, Civa nitrat ¢ozeltisinin konsantrasyonunu ifade etmektedir.)
Yorum:
Terdeki klor konsantrasyonu;

e (0-40 mmol/L araliginda bir degerse *“ normal ”’;

e 40-60 mmol/L arasinda bir degerse “ siipheli ”’;

e 60 mmol/L ve lizerinde bir degerse “ yiiksek ” olarak yorumlanir.

KONDUKTIVITE OLCUM YONTEMI
Konduktivite yontemi, gliniimiizde taramalarda sik kullanilan ve uluslararasi kabul edilmis bir yontemdir..
Bu yontem;
e lyontoforez
e Terin toplanmasi
e Analiz agsamalarindan olusur.
Iyontoferez:

Iyontoforez asamasi icin gerekli malzemeler; 1,5 mA akim verebilir bir stimiilatdr, pilokarpin nitrat jeller
(2,8 cm capinda % 0,5 pilokarpin nitrat iceren solid agar jelden olusur), elektrotlar, gazli bez pedler,
deiyonize veya distile su ve elektrotlari kola baglamak i¢in bantlardir (Sekil 5).



Sekil 5
e Sag kolun i¢ bolgesi distile su ile yikanip kurulanir.
o Pilokarpin nitrat igeren jeller elektrotlara yerlestirilir.

o Jelleri tagtyan pozitif ve negatif elektrotlar kola bantlanir (Sekil 6).

Sekil 6

o FElektrotlarin stimiilatér baglantilar1 yapildiktan sonra stimiilator ¢alistirilir ve 5 dakika siireyle 1,5
mA akim uygulanir (Sekil 7).



e lyontoforez siiresi stimiilator  kapatilir ve elektrotlar koldan alinir.

Sekil 8

e Kolun stimiile edilen bolgesi distile su ile yikanip kurulanir (sekil 8).
. Elektrotlar distile su ile yikanip, kurulanarak kaldirilir.

Terin toplanmasi:

Terin toplanmasi i¢in gerekli malzeme olarak “kolektorler” (Macroduct®) kullanilir. Kollektor, disposable,
konkav bir plastik disktir. Ortasinda 0,025 in¢’ lik bir deligi olan 0,64 mm i¢ c¢api, yaklasik 85 mikrolitre
total kapasitesi olan spiral bir plastik kapiller tiip vardir. Ter bu delikten ilerleyerek kapiller tiip iginde
hapsedilir. Boylece buharlagma riski ortadan kalkar. Konkav diskin alt ylizeyinde, terdeki elektrolitlerle
etkilesmeyen, terin goriinmesini saglayan, suda ¢6ziinen, 10 nmol mavi boya vardir. Ter toplanmasi sirasinda
herhangi bir zamanda ne kadar ter toplandig1 goriilebilir.

o Kollektdr, stimiilasyon sirasinda pozitif elektrotun baglanmis oldugu yere yerlestirilip bantlanir
(Sekil 9).



Sekil 9

e Ter toplama siiresi 25-30 dakikadir ve bu siire iginde ortalama 50—60 mikrolitre ter toplanabilir. Bu
miktar iletkenlik 6l¢iimii i¢in yeterlidir. 15 mikrolitreden az terde Sl¢iim yapilmaz. Kollektdr
igerisindeki boya terin ne kadar toplandigini gosterir (Sekil 10).

Sekil 10

. Yeterli miktarda ter toplandiginda kollektor koldan
ayrilir ve bir ucu pensetle yerinden ¢ikarilir. Bu islem sirasinda terin dokiillip, kaybolmamasina
dikkat edilir (Sekil 11)
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Sekil 11

Terin analizi

e Bu asamada, toplanan terin elektriksel iletkenliginin 6l¢timii yapilir (Sekil 12). Konduktivite, terdeki

elektrolit diizeylerini yaklasik olarak veren, indirekt kimyasal Ol¢cimdiir. Bu yontem ile klor,

sodyum, potasyum, bikarbonat, laktattan olusan ter igeriginin iletkenligi 6l¢iiliir. Dolayisi ile Ol¢iilen
deger terdeki klor miktarindan daha yiiksektir.



Sekil 12

e Bu islem, 6nceden kalibrasyonu ve kontrolleri yapilip 6l¢iim i¢in hazirlanmis olan “ter analiz
sistemi” (Sweat-Check Analyser®) ile yapilir.

Olgiim igin 10—15 mikrolitre ter 6rnegi yeterlidir.
e Analizatdr, ter 6rnegindeki elektriksel iletkenlik degerini (konduktivite) mmol/L olarak belirler.

e Olgiim yapildiktan sonra analiz sistemi mutlaka deiyonize su ile temizlenmeli ve dijital gdstergesinin
0,00 degerini gostermesi saglanmalidir.

e Pozitif ya da simirda ¢ikan kondiiktivite degerleri elde edildiginde, taninin kesinlestirilmesi icin
terdeki klor konsantrasyonunun direkt Ol¢timii Gibson-Cooke veya direkt klor degerini 6lgen
yontemler ile yenilenmelidir.

Yorum:

Elde edilen konduktivite degeri
e 0-50 mmol/L araliginda ise “ normal ”
e 50-90 mmol/L araliginda ise “ stipheli ”

e 90 mmol/L ve lizerindeki degerler “yiiksek ” olarak yorumlanir.



